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1. Uvodni slovo

1.1 Nemoc ovliviiuje nejen télo, ale i dusi ¢lovéka

Jiz davno ptred rozpoznanim choroby maji lidé s mnohocetnym myelomem trvalé zdravotni potiZe a bolesti, coZ na n¢ plisobi
velmi nepftiznivé. Pokud bolesti neustupuji, clovek ztraci naladu a vice se pozoruje. Léky nezabiraji a on se dostava do stavu,
kdy pocituje tizkost, strach z neznamého nebezpeci, ohrozeni a trpi pocitem bezmoci. Dostava se postupné do psychické
krize.

Pak se — nahodné nebo cilené — najde pfi¢ina télesnych obtizi. Clovék je odeslan na kliniku, kde se potvrdi diagnéza
mnohocetného myelomu.

Kdyz 1ékat sdéli pacientovi, jakou nemoc ma a jak se bude 1é¢it, dostavuje se u pacienta psychicky Sok. Nevi, jak ma
informace 0 nddorovém onemocnéni, 0 1é¢bé, o prognoze piijimat.

Pacient prvni dny a noci v nemocnici nékdy proplace, jindy se uzavie do sebe a pfestane rozumné komunikovat s okolim
nebo naopak mluvi o sobé stale, aniz by mu mluveni pomahalo zbavit se psychického napéti. VSechny takovéto stavy jsou
privodnim jevem pocinajici deprese. Pacient se ocitd v pasti fyzického a psychického utrpeni. Pta se pofad dokola, pro¢ to
musel byt pravé on, kdo ma nadorové onemocnéni, pro¢ prave on je ,trestan®. Citi nemoc jako nespravedlnost, zlobi se na své
télo, Ze ho zradilo, zlobi se na vSechny zdravé lidi ve svém okoli jen proto, Ze oni jsou zdravi a on tak nemocny. Tyto faze
psychické odezvy vazné nemoci jsou velmi nebezpeéné. Mohou totiz ¢lovéka natolik oslabit, Ze narocna 1é¢ba bude daleko
méngé ucinna.

V této dobé hraje velkou a nezastupitelnou roli profesionalni zdravotnik. Dobfe $kolena a vnimava sestra, 1ékai nebo
fyzioterapeut poznaji, Ze pacient je v psychické nepohod€ a na pomoc mnohdy povolavaji odbornika — klinického psychologa
¢i psy-chiatra. Ten miiZe pomoci nejen, co se tyCe vlastni psychologické péce, ale iruku vruce sodbornym lékafem
s podanim komplexni informace nemocnému o jeho zdravotnim stavu a moznostech jeho feseni do budoucna. Spole¢nym
cilem vSech zdravotniki je informovany pacient, ktery netrpi t€zkou depresi, spolupracuje na své 1é¢be, jeho psychika dokaze
zvladnout tfeba i necekané tézkosti a kvalita jeho Zivota je dlouhodobé dobra nebo alesponi uspokojiva. Informace o vlastni
nemoci znamenaji vzdy zatéZ, n€kdo je snasi lépe a chce ve€dét co nejvice, néktetfi nemocni chtéji pouze ty nejzakladnéjsi
informace, nebot’ vice je pro né piili§ zatézujici. To vSe je nutno respektovat.

Nelze vsak opomenout, Zze nemocny, ktery je obeznamen se zakladnimi udaji o své chorobé, 1épe rozpozna piipadné
komplikace aty jsou pak feSeny jiz v samém pocatku. Informace o 1é¢b€ napomohou jejimu bezchybnému provedeni
a predejdou moznym nedorozuménim. Pro pacienta je psychicky velmi naro¢né ¢ist informace o své chorobg, ale pokud tuto
zabranu piekond, prinesou mu ziskané informace prospéch, takze pies pocateni psychickou zatéz ze Cteni této brozury
prevazi nakonec uzitek pro nemocného.

Je vyhodné, pokud ziska kompletni informaci i néjaka nemocnému blizka osoba, protoze pak mu muZe pomoci spravné
reagovat na nové situace v jeho zivoté. Nékteré komplikace dokonce vyslovené vyzaduji, aby se do jejich feSeni zapojili
pfibuzni nemocného.

Mnohocetny myelom je choroba kostni dfené, kterd se musi dlouhodobé odborné 1é€it. Pro uspéch této 1écby je nutna
dobra atrvald spoluprace pacienta a jeho rodiny s odbornym lékafem ve specializovaném centru, ale také s praktickym
lékatem a hematologem v misté bydlisté. Dulezita je také dobra komunikace a spoluprace mezi vSemi lékafi, ktefi
0 nemocného pecuji, k nimz nemocny chodi.

Pacient i jeho blizci by se méli seznamit s odpovéd'mi na nasledujicich pét otazek:

1.

Co je to mnohocetny myelom, jak ovliviiuje télo, jaké ma ptiznaky a jak zméni zivot nemocného?

2.

ak se stanovi jeho diagn6za?

3.

Jak se 1€¢i, jaké 1é¢ebné moznosti existuji, jaké 1é¢ebné vysledky 1ze oekavat a jak dlouho bude 1écba trvat?

4. Jak se hodnoti a pozna Gstup nebo progrese nemoci?

5.

Jaké komplikace miZe ptinést choroba a jeji 1écba a jak na né spravné reagovat?

1.2  Informace 0 nemoci musi dostat vSichni 1ékari, které pacient navstévuje

Pacient by m¢l predat odbornému 1ékafi pfesnou adresu svého obvodniho 1ékafe a pfipadné dalich 1ékari, k nimz chodi.
Adresa o$etiujiciho praktického 1ékate a oSetfujiciho hematologa v misté bydlist€ by méla byt vzdy v dokumentaci. Je ulohou
pacienta, aby tyto adresy, pfipadné telefonni Cisla a e-mailové adresy predal a tak umoznil rychlé pfedavani informaci, které



jsou nezbytné pro kontinuitu péce.

1.3  Ocekavate-li od 1ékai‘e zavazné informace, vezméte k tomuto pohovoru
nékoho ze svych blizkych

Nejen lékati, ale i pacienti a ptipadné jejich blizci musi mit pfiméfené védomosti o prib&hu nemoci a jeji 1é¢b&. Je proto
vhodné, kdyz nemocni vezmou k informaénimu pohovoru o nemoci a o 1é¢bé neékoho ze svych blizkych, kterého chtgji
0 nemoci a 0 svém zdravotnim stavu zcela informovat. Informace o vlastni nemoci jsou totiz pro kazdého nemocného ¢lovéka
natolik psychicky zatéZujici, Ze neni v jeho silach si je vSechny zapamatovat. Jednd se pfitom o zdvazné informace, které
ovlivni déni v celé rodiné. V piipadé, ze 1ékar sd¢luje oddélené stejné informace pacientovi a pozdéji jeho blizkému, mize se
stat, ze kazdy z nich si informaci vysvétli rozdilné a vznikne zbyte¢né nedorozuméni. Pravé proto je dobré, kdyz ma pacient
pii sdélovani téchto informaci blizkou osobu rovnou s sebou.

1.4 Uloha psychologa

Nedilnou soucasti 1é¢by je také sledovani psychického stavu nemocného po celou dobu jeho pobytu v nemocnici. VéEtSina
odbornych pracovist’ jiz dnes ma svého psychologa a pacient tedy muze pozadat osetfujiciho 1ékate, aby ho s nim seznamil.
Psycholog mu pomize zvladat problémy, které sebou nemoc nese (viz kapitola 20).

1.5 BroZura prinasi jen vybrané informace

Cilem této brozury je informovat o nemoci zvané mnohocetny myelom a 0 nékterych 1é¢ebnych postupech. Nelze ocekavat,
ze by zodpovédéla vSechny otdzky, na které chce pacient znat odpovéd. Jde o nemoc zavaznou, aje tedy pfirozené, ze
seznameni se s diagndézou vyvola v ¢lovéku mnoho starosti a problémi. Nemocny se miZe obratit s jakymkoliv dotazem
i potiZi na nékterého lékaie podilejiciho se na 1é¢b& nebo na psychologa obeznameného s problematikou této nemoci.

Zduraznujeme, ze uvadime vSechny mozné komplikace a problémy. U jednotlivych pacientti se obvykle objevi jen
nékteré z nich, a ity po uspésné 1é¢bé Casto ustoupi. OSetiujici odborny 1ékai mize pacientovi vyznadit v textu ty pasaze,
které se ho ptimo tykaji.



2 Zakladni informace o krvinkach

Mnohocetny myelom patii mezi krevni choroby. Pro vysvétleni podstaty nemoci proto musime uvést zékladni informace
0 Kkrvi.
Vsechny krvinky, které mame v téle, se tvoii v kostni dieni. Jsou to ¢ervené krvinky, bilé krvinky a krevni desticky.

2.1  Cervené krvinky (erytrocyty) a projevy jejich nedostatku

Cervené krvinky pienaseji kyslik. Jejich dostateény podet je potieba pro dobrou t&lesnou zdatnost. Nedostatek &ervenych
krvinek (anémie, chudokrevnost) se pak projevuje unavou, ospalosti, nevykonnosti, dusnosti pti namaze a nakonec i dusnosti
v klidu, v ptipadé onemocnéni srdce (angina pectoris) hrozi moznost jeho zhor$eni.

Normalni pocet ¢ervenych krvinek se pohybuje kolem 4 x 1012/1, rozmezi normalni koncentrace krevniho barviva —
hemoglobinu — v krvi je 120 —160 g/l.

2.2  Krevni desti¢ky (trombocyty) a projevy jejich nedostatku

Krevni desticky maji na starost sraZeni krve a udrzeni cév bez trhlin. Jejich normalni pocet se pohybuje mezi 200 —
desti¢ek se objevuji na kizi i bez poranéni Cervenofialové tecky velikosti Spendlikové hlavicky (petechie). Jsou to drobné
vyrony krve do ktze. Krevni desticky obrazné feceno tvoii ,,zaplaty na drobnych trhlinach, které samovolné vznikaji
Vv nejtencich cévach (kapilarach). Pii nedostatku desticek tyto ,,zaplaty* chybi, a proto drobnymi trhlinkami unika krev a tvofi
se petechie. Dalsim typickym piiznakem nedostatku krevnich desti¢ek je krvaceni z nosu a dasni i pti malém poranéni, pfi
velmi nizkém poctu i samovolné.

2.3 Bilé krvinky (leukocyty) a projevy jejich nedostatku

Bilé krvinky plni funkci zdravotni policie. Jejich ukolem je udrzet organismus bez infekce. Pocet leukocyti se u zdravého
¢lovéka pohybuje v rozmezi 4-10 x 109/1. Bil¢ krvinky se déli na n€kolik podskupin. Pokud pouZijeme srovnani s policif,
tak na nékolik policejnich oddild. Pfi velmi hrubém c¢lenéni, které je pro nas ucel zcela dostate¢né, 1ze jmenovat dvé skupiny
bilych krvinek.

2.3.1. Granulocyty
Tyto bilé krvinky lze pfirovnat k policejnimu oddilu rychlého nasazeni. Pfijedou tam, kde je zanét, a likviduji protivniky
(bakterie, plisn¢) formou ptimého boje.

2.3.2 Lymfocyty
Tyto bilé krvinky provadéji nékteré specialni ukoly. Prace lymfocytl by se tak dala pfirovnat k preventivni ¢innosti policie.
Udrzuji v organismu neptiznivé podminky pro nezadouci vetielce, tedy pro bakterie, viry a plisné.

Lymfocyty vytvaii infekcim nepiatelské prostiedi tim, Ze se pfeméni v plazmatické bunky, které produkuji specifické
protilatky proti jednotlivym infekénim zarodkiim. Tyto protilatky proudi s krvi. Kdyz se do krve dostane choroboplodny
zarodek, navazou se na ngj aucastni se jeho znifeni. Pokud pouzijeme nase srovnani s policejni ¢innosti, 1ze protilatky
prirovnat k automatickym poutiim, pastim, které se zaklapnou, kdyz rozpoznaji vetielce. Abychom byli zdravi a pfimétené
odolni proti infekcim, musime mit v krvi dostatek téchto protilatek, kterym se odborné fikd imunoglobuliny nebo téz
gamaglobuliny.

Funkce tfi zakladnich typt krvinek ptiblizuje obr. 2.1



Obr. 2.1 Alegorické zndzornéni funkce jednotlivych krvinek.



3 Co je mnohocetny myelom za nemoc, z ¢eho vznika a jak se
projevuje?

Choroba nazyvana mnohocetny myelom vznika na zakladé zhoubné promény plazmatickych bunék.

Normalni, zdravé plazmatické bunky podléhaji regulaénim vlivim téla, pfi dosazeni dostatecného poctu je jejich
rozmnozovani zastaveno.

Zhoubna (maligni) proména téchto bun&k vede k tomu, Zze zaénou bujet, extrémné se mnozit a zcela se vymknou z vlivu
regula¢nich mechanismu lidského téla. A tak z jedné maligné zménéné plazmatické buiiky vznika obrovské mnozstvi potomkd
(stejného rodu neboli stejného klonu, latinsky monoklonalnich), kteti maji stejné znaky, jako méla plivodni maligné zménéna
plazmaticka buiika, produkujici stejny typ imunoglobulinu neboli monoklonalni imunoglobulin.

3.1  Myelomové buiiky produkuji chorobné protilatky (monoklonalni
imunoglobuliny) ¢i jejich ¢asti a brzdi tvorbu normalnich funkénich
(polyklonalnich) imunoglobulint

Tyto nadorové plazmatické buiiky neboli buiiky myelomové produkuji protilatku, nebo nékdy jen jeji ¢ast, ktera se nazyva
monoklondlni imunoglobulin neboli téz paraprotein. Imunoglobuliny maji ¢lovéka chranit proti infekcim, ale monoklonalni
imunoglobulin neni schopen tuto funkci plnit.

Mnozstvi této chorobné protilatky (monoklonalniho imunoglobulinu) souvisi s aktivitou choroby. Koncentrace
monoklonalniho imunoglobulinu v Krvi a v moéi se proto pravidelné stanovuje a dle jejiho vyvoje se u nemocného usuzuje na
zvySovani ¢i sniZzovani aktivity onemocnéni.

Pacienti s mnohoCetnym myelomem maji rizné velky nedostatek normalnich funkénich protilatek (imunoglobulint
neboli gamaglobulinil) a je U nich silné oslabena tvorba novych protilatek pii setkani s infekci.

Mnozstvi protilatek 1ze biochemicky stanovit a ziskat tak predstavu o hloubce jejich nedostatku a pifipadné i divod pro
jejich substituci pfi tézké infekei.

Schematické zndzornéni vlivu myelomovych bunék a jimi produkovaného monoklonélniho imunoglobulinu na nové
plazmatické buiiky a jimi produkované polyklonalni imunoglobuliny znazorfiuje obrazek 3.1.

Obr. 3.1 Myelomové burniky a jejich produkty utlacuji a rusi funkci zdravych plasmocyti.

3.2V krvi se sniZuje pocet Cervenych a bilych krvinek i krevnich desticek

Dalsim disledkem nekontrolovaného bujeni malignich plazmatickych bunék v kostni diteni je utlum tvorby ostatnich bunék
normalni krvetvorby a jejich nedostatek v krvi. U pokro¢ilé nemoci tak dochazi k nedostatku erytrocyt, leukocyti
a trombocyta.

Zvysena unava, slabost a bolesti hlavy jsou znamkami anémie, zvySena nachylnost k infekcim je dtisledkem nedostatku
leukocytt, zvySena krvacivost, tfeba z nosu a z dasni, je projevem nedostatku krevnich desticek, trombocyta.



3.3  Odbouravani kosti

Myelomové builky tvofi mimo jiné latky, které aktivuji buriky odbouravajici kosti (osteoklasty). Pokud jsou zhoubné
(maligni) plazmatické (myelomové) buiiky koncentrované v urcitych mistech kosti, dochézi k loziskovému odbouravani kosti
pravé v téchto mistech a vznika loZisko odvapnéni a zeslabeni (dira v kosti). K t¢émto zménam dochazi nejcast&ji v oblasti
patete, v kostech panevnich, zebrech a lebce. Disledkem téchto zmén jsou bolesti kosti a posléze i kostni zlomeniny v mistech
zeslabeni.

Pokud jsou ovSem myelomové buniky rozprostfeny v kosti rovnoméme (difuzné), vznikd difizni odbouravani kostni
tkan¢ (fidnuti kosti), na prvni pohled nalez obdobny jako pfi primarni osteopordze (fidnuti kosti) souvisejici s vékem a se
snizenou tvorbou pohlavnich hormont.

Zaména myelomem zpusobené osteoporozy, tzv. akcelerované neboli urychlené, za primarni postmenopauzalni nebo
senilni osteopordzu miize oddalit stanoveni spravné diagnézy mnohocetného myelomu.

3.4 Hyperkalcemie

Hlavnim stavebnim kamenem kosti je vapnik (kalcium). Vysoka aktivita myelomovych buné€k vede ke zvySenému uvoliiovani
kalcia do krevniho ob&hu. Dusledkem hyperkalcemie je zdvazné odvodnéni celého organismu a nasledné selhani ledvin.
Zaroven dochazi vlivem vysoké hladiny vapniku ke zpomaleni stievni pasaze, objevuje se zacpa a obcas i zvraceni. Vysoka
koncentrace Kkalcia v krvi mize vést kromé zavazné poruchy funkce ledvin aZ k poSkozeni ¢innosti mozku — ke zmatenosti
a poruse védomi.
Prvnimi pfiznaky hyperkalcemie jsou:

Casté moceni a velka Zizen,

* zAcpa,

« odpor k jidlu,

e zvraceni,

* svalova slabost a

* nakonec i porucha védomi.

Pii prvnich pfiznacich je nutno ihned navstivit odborného lékate, ktery vySetti mnozstvi vapniku v krvi apoda
prislusnou 1é¢bu. Jde o pomérné vzacnou komplikaci.
Hyperkalcemie signalizuje vzdy vysokou aktivitu nemoci a nutnost zah4jeni 1écby.

3.5 Poskozeni funkce ledvin pri mnohocetném myelomu

Plazmatické bunky tvoii bud’” kompletni molekulu monoklonalniho imunoglobulinu, nebo jeho malé dil¢i soucasti, zvané
lehké fetézce. Tyto zlomky monoklonalniho imunoglobulinu jsou tak malé, Ze projdou do ledvin a do ledvinnych kanalkd, kde
se vysrazi a udélaji odlitkové valce, ¢imz zavazné poskodi ledviny.

A podobné jako u kazdého odpadniho potrubi dochazi k vytvoreni odlitkovych valct zejména v situacich, kdy je v téchto
ledvinnych kanalcich maly priutok. Tvorbé téchto odlitkovych valcti 1ze zabranit naopak zvySenym pratokem v kanalcich
(zvySenym piijmem tekutin). Doporucuje se, aby ¢lovek s vyluCovanim lehkych fetézcl monoklondlniho imunoglobulinu do
moci pil tolik, aby vymocil nejméné 23 litry denné.

Je dilezité védeét, ze mnohocetny myelom (plazmocytom) se rozviji velmi pomalu, aniz by zpocatku zptisoboval zavazné
problémy. Vyse uvedené projevy mnohocetného myelomu se objevuji az po delSim prib&hu onemocnéni v fddu mésict az let.
Pfiznaky mnohoc¢etného myelomu jsou piehledné shrnuty v tabulce 3.2.

Zmény zpisobené myelomem Priznaky a disledky téchto zmén

Anémie, sniZzeni mnozstvi ¢ervenych

. Dusnost, inava, nevykonnost, slabost
krvinek ’ S Hevy ’




Nedostatek krevnich desti¢ek

Zvysena krvacivost

Nedostatek bilych krvinek

Zvysena nachylnost k infekcim

Nedostatek funkénich obrannych
protilatek (imunoglobulini)

Chybna regulace imunitniho systému

Zvysena nachylnost k infekcim

Zvysena nachylnost k infekcim

Protidnuti kosti (osteoporoza)

Bolesti patete a dalsich kosti, kostni
zlomeniny bez odpovidajiciho nasili

Zlomky imunoglobulint (volné lehké
fetézce) pronikajici do moci

Celkové ptiznaky

Poskozeni ledvin a jejich selhani

No¢éni poty, zvySena teplota, ibytek
hmotnosti, patologicka tinava

Tabulka 3.2 Tipické nasledky nekontrolovaného mnozeni plazmatickych bunék.



4 Pro¢ vznika mnohoc¢etny myelom — plazmocytom?

Na tuto otdzku podobné jako na otazku, pro¢ vznikaji jind maligni onemocnéni, neznadme zatim pfesnou odpovéd’. Jsou zndmy
pouze nékteré rizikové faktory, pfi jejichz pritomnosti je riziko vzniku myelomu vyssi nez v primérné populaci.
Patii k nim:

obezita,

zvySeny kontakt s pesticidy (chemikalie na hubeni plevele),

zvySeny kontakt s dioxiny (velmi jedovaté organické latky chemicky vyrdbéné, které vSak vznikaji také pfi
spalovani umélych hmot a PET lahvi v bézném ohni ¢i kamnech),

zvySeny kontakt s organickymi rozpoustédly,

vrozené poruchy imunity (obranyschopnosti) ¢lovéka a

ziskané defekty imunity, napiiklad vlivem nemoci HIV.

Rodinni piislusnici velmi ¢asto kladou otazku, zda se jedna o dédiéné onemocnéni. Na tuto otazku je dnes jasna
jednoznaéna odpoveéd’: NE, mnohocetny myelom (plazmocytom) neni dédi¢né onemocnéni v pravém slova smyslu.

Je vSak nutno pfipustit, Ze v rodinach, v nichz se tato nemoc vyskytla, maji pokrevni pfibuzni prvniho fadu mirné
zvySené riziko onemocnét jak touto, tak
i jinou maligni krevni nemoci.



5 Dalsi nemoci ze skupiny monoklonalnich gamapatii

Mnohocetny myelom (plazmocytom) patii do skupiny nemoci, pro néZz je charakteristicky zvySeny pocet plazmocytli v kostni
dfeni. Tyto plazmatické bunky, jak jiz bylo feceno, produkuji monoklonalni imunoglobulin (paraprotein). Kromé
mnohocetného myelomu existuji v§ak i dalsi stavy, které jsou spojené s produkci monoklonalniho imunoglobulinu. Nékteré
z nich na tomto misté uvadime.

5.1 Monoklonalni gamapatie nejistého vyznamu

Jako monoklonalni gamapatie nejistého vyznamu (MGUS) se oznacuje stav, pro ktery je typicka ptitomnost monoklonalniho
imunoglobulinu (paraproteinu) v krvi a nékdy i v moci (koncentrace v krvi vét§inou neptesahuje 30 g/l a mo¢i se vyluCuje
obvykle méné nez 1 g/24 hod). Plazmatické buiky obvykle nejsou vyrazné zmnoZzeny. Pro tento stav nejsou typické zadné
zdravotni obtiZe, €lovek se citi zcela zdrav. To znamend, Ze tato odchylka mlze byt zjiSténa pouze ndhodnym vySetfenim,
nebot’ nositeli této odchylky monoklonélni imunoglobulin nezptsobuje zadné zdravotni potize, které by jej pfimély navstivit
lékafte.

Piesto by osoby s touto odchylkou mély podstupovat pravidelné kontroly, protoze je unich vyrazné zvySené riziko
vzniku mnohocetného myelomu ¢i jiné krevni nemoci. Mnohocetny myelom obvykle vznika v pribéhu roku ul % osob
sledovanych kvili MGUS.
koncentraci. Prognosticky nepfiznivé se hodnoti postupné se zvySujici koncentrace monoklonalniho imunoglobulinu nebo
jeho jiz vstupné vysoka hodnota.

Obecné lze ale fici, ze ve vétsing ptipadi s monoklonalni gamapatii nejistého vyznamu je priabéh piiznivy.

5.2  Bezpriznakovy (asymptomaticky) myelom

Diagnéza nemoci je v tomto pfipad€ jiz jasn€ stanovena na zéklad¢ vySetfeni kostni dfen¢ a biochemického vySetieni krve
amoci. V kostni dieni je jiz pfes 10 % klonalnich plazmatickych bunék a/nebo je koncentrace monoklonalniho
imunoglobulinu vyssi nez 30 g/1.

Podstatné ale je, ze ¢lovék s nemoci v této fazi nema jest€¢ zadné privodni zdravotni obtiZze a nema na rentgenovych
snimcich kosti Zadné zmény typické pro mnohocetny myelom. Bezpiiznakovy mnohocetny myelom se pouze sleduje, 1é¢ba se
zahajuje az pfi zjisténi znamek poskozovani ¢lovéka touto nemoci.

5.3 Plazmocelularni leukémie

Plazmatické bunky se v krvi objevuji zcela vyjimecné. O plazmocelularni leukémii mluvime v ptipadech, kdy pocet
plazmocytti v diferencidlnim rozpoctu periferni krve presahuje 20 %. Plazmocelularni leukémie muze byt zjisténa jako
primarni, nové onemocnéni u dfive zdravého ¢loveka nebo mize vzniknout v pribéhu mnohocetného myelomu.

5.4  Solitarni plazmocytom

Termin solitdrni plazmocytom se pouZziva pro ty piipady, kdy je nalezeno pouze jedno lozisko malignich plazmatickych
bunék, neni zietelné viceCetné postizeni kosti na rentgenovém snimku a neni postizena kostni dien.
V piipadé solitarniho plazmocytomu se rozliSuje:

kostni solitarni plazmocytom a

mimokostni solitarni plazmocytom.

V obou ptipadech se k 1é¢bé dominantné vyuziva radioterapie.
V pfipadé primarniho mimokostniho plazmocytomu je dulezité potvrdit, Ze lozisko vzniklo opravdu zcela nové v mékké
tkani (Iep$i progndza) a Ze se nejednd o Sifeni mnohocetného myelomu z kosti do meékkych tkani (horsi progndza).



5.5 Waldenstromova choroba

Pro tuto nemoc je typickd pfitomnost velkych molekul monoklondlniho imunoglobulinu typu IgM v krvi. Pii vyssi
koncentraci dochazi k vyraznému zvySeni hustoty (viskozity) krve, hustd krev pak obtizn¢ protékd cévami, coz provazi
typické projevy tzv. hyperviskdzniho syndromu (Unava, bolest hlavy, poruchy vidéni, krvaceni z nosu a dasni aj.). Bunky,
které tento monoklondlni imunoglobulin tvoii, se podobné€ jako plazmocyty u mnohocetného myelomu hromadi v kostni
dfeni, kde utlacuji normalni bunky krvetvorby. Na rozdil od myelomu je destrukce kosti u této nemoci vzacna.



6 Varovné signdly, pfi nichZ je vhodné zacit patrat po pfitomnosti
mnohocetného myelomu

Na pocatku nemoci samoziejmé ¢loveék nepocituje nic neobvyklého. V bezptiznakové fazi mize byt nemoc odhalena pouze
prfi preventivni prohlidce doplnéné o zakladni laboratorni vySetieni nebo pfi laboratornim vySetieni provedeném ze zcela
jiného divodu.

Prvnim laboratornim signdlem, Ze se miiZze jednat o mnohocetny myelom, je vysokad sedimentace krvinek, zvySeni
hodnoty celkové bilkoviny nad normu nebo bezpiiznakové zhorSeni funkce ledvin, které se projevi zvySenim hodnoty
kreatininu v séru. Tyto parametry se b&Zné vySetfuji u praktického lékafe v ramci preventivni prohlidky, takze dtsledné
dodrZovani termint preventivnich prohlidek miiZze napomoci k ¢asné diagnostice této nemoci.

Prvnim pfiznakem, ktery clovek postizeny mnohocetnym myelomem zacne nejcastéji pocitovat, je postupné se zesilujici
bolest v nékteré ¢asti kostry. Obvykle to byva v oblasti bederni a hrudni patefe, miize to byt ale kdekoliv jinde. Bolest je zprvu
vazana jen na namahu, v klidu a v noci mizi, postupné se v8ak zintenziviiuje, nemizi v klidu, zaéne se objevovat i v noci... (viz
schéma 6.1).

ProtoZe bolesti v zadech mivaji lidé velmi Casto, tyto prvni pfiznaky vétSinou povazuji jen za obnoveni starych potizi
a nenechaji se fadné vcéas vysetfit nejen zobrazovacimi, ale i laboratornimi metodami.

Pokud vsak nemocni srovnaji tuto bolest zad s tim, jaké potize mivali diive, Casto zjisti, ze bolesti se nyni tykaji jiného
useku patete, Ze neprichazi jen pfi namaze, ale i v klidu anebo, coZ je nejzavaznéjsi, ze zesiluji pti kasli, kychnuti ¢i zatlaceni

Dalsim pfiznakem muze byt ubytek télesné zdatnosti a patologickd unava (pro patologickou tnavu je typicky vyrok
,,JSEM unaven, a nevim po cem.“, zatimco pfi normalni inave jsme si dobfe védomi toho, co je jeji pfi¢inou). Mén¢ Casto se
objevuje nechutenstvi, nevolnost ¢i ubytek hmotnosti.

Postupné se objevuji dalsi pfiznaky poSkozeni organismu, které jiz signalizuji pokro¢ilé onemocnéni.

Schéma 6.1 Typicky vyvoj nadorové bolesti.

6.1 Poskozeni skeletu zptusobuje bolesti kosti

Kostni bolesti zac¢inaji obvykle plizivé a postupem Casu nabiraji na intenzité. Nahle vzniklé silné bolesti jsou typické pro
zlomeniny kosti, konkrétn& nahla prudka bolest v patefi pro zlomeninu obratle, nahla bolest v konceting pro zlomeninu dlouhé
kosti ¢i nahla bolest na hrudniku pro zlomeninu Zebra.
Pro mnohocetny myelom je typické zmenSovani postavy, nemocni mohou v prib&éhu nemoci ztratit i vice centimetrd
z diivodu kompresivnich fraktur obratld. Pti stanoveni diagnézy se u 80 % nemocnych prokaze osteopordza a osteolyza,
zfetelna na rentgenovém snimku a pti vySetfeni kostni hustoty pomoci kostni denzitometrie. Pokud je na snimku kosti
zietelné pouze jedno lozisko, je mozné, ze se jedna
0 lokalizovany solitarni loziskovy plazmocytom. Po zjisténi téchto zmén na skeletu se doporucuji medikamentdzni
a ortopedické 1é¢ebné postupy.

CO Z TOHO PLYNE PRO NEMOCNEHO?



Pokud bolesti v pdteri trvaji déle nez jeden mésic, mél by jit ke svému lékari a poZddat o vySetieni.

CO Z TOHO PLYNE PRO LEKARE?

Pokud ma pacient nové bolesti patere a kosti trvajici déle nez 1 mésic, mél by v ramci prvniho vySetreni provést
cileny snimek bolestivého mista kostry a dale provést zakladni laboratorni vysetreni — krevni obraz, sedimentaci,
celkovou bilkovinu, kalcium, ureu a kreatinin. Pokud jsou pritomny odchylky v téchto zakladnich parametrech, mél
by nemocného odeslat k dalsimu podrobnéjsimu vySetieni.

6.2 ZvySena koncentrace vapniku (kalcia) v krvi zpiisobuje nevolnost
a zvraceni

Vzestup koncentrace vapniku v krvi nad normu (hyperkalcemie) je vzdy vyrazem pokrocilé nemoci. Je zptisoben vysokou
aktivitou nadorovych plazmocytt, ktera vede k tak rychlému odbouravani kosti, ze ani regulacni mechanismy v téle nejsou
schopny zabranit zvySeni hladiny kalcia v Krvi a v moc¢i.

Zvysena hladina kalcia poskodi funkci ledvin, takze ztrati schopnost koncentrovat mo¢, tudiz je moc¢i vylucovano
nadmérné mnozstvi tekutin. To vede K postupné dehydrataci (odvodnéni, k vysychani téla) a v kone¢né fazi k selhani ledvin.
Vysoka koncentrace vapniku v krvi zptisobuje i nevolnost a zvraceni, coz zpisobuje dalsi ztratu
tekutin.

CO Z TOHO PLYNE PRO NEMOCNEHO?

Pokud ma nemocny nékteré z priznakii hyperkalcemie, které jsou uvedené v odstavci 3.4, mél by se nechat vysetrit
u lékare.

CO Z TOHO PLYNE PRO OSETRUJICIHO LEKARE?

Stanoveni koncentrace vapniku by mélo byt provedeno vzdy pri podezieni na maligni chorobu.

Pokud je nalezena zvysend hodnota vapniku, mélo by byt zahdjeno pdtrani po priciné.

Stanoveni koncentrace vapniku by mélo byt provadeno jako soucast laboratornich kontrol u viech nemocnych
s malignimi chorobami.

6.3 ZhorsSeni funkce ledvin

Mnohocetny myelom muze poskodit funkci ledvin. Asiu 20 % nemocnych vznika postupné velmi zavazné poskozeni ledvin.

Nejcastéji se v ledvinnych kanalcich vysrazi ¢asti monoklonalniho imunoglobulinu, zvané lehké fetézce, a ucpou tyto
kanalky. Dal$§imi moznymi pfi¢inami poSkozeni ledvin jsou zvySena koncentrace vapniku nebo kyseliny mocové v Krvi.
Ochranou pted poskozenim ledvin je ptedev§im vysoky piijem tekutin, tak aby nemocny vymocil za den 2—3 litry moci, jak
jiz bylo dfive uvedeno.

CO ZTOHO PLYNE PRO PACIENTA?

Zejména ti nemocni, kteri maji monoklonalni imunoglobulin v krvi, by se méli snazit vypit tolik tekutin, aby vymocili
2-3 litry denné.

CO Z TOHO PLYNE PRO OSETRUJICIHO LEKARE?

U kazdého nemocného se zhorsenou funkci ledvin (vy$si hodnotou kreatininu) a dale iU nemocného s nahodné
nalezenou vysokou hodnotou bilkoviny v moci by se melo provést vySetieni pritomnosti monoklondlniho
imunoglobulinu nejen v krvi, ale i v moci (imunofixace).

6.4 Zmény v krevnim obraze — ubytek ¢ervenych a dalSich krvinek

Buitky mnohocetného myelomu zpocatku rostou pouze v kostni dfeni, tedy tam, kde se také tvofi vSechny krvinky. Je tedy
pochopitelné, ze ¢im vice myelomovych bunék okupuje misto v kostni dfeni, tim méné prostoru zbyva pro zdravé, normalni



krvetvorné buiiky, a tim vice jich potom chybi v krevnim ob¢hu. Proto i mira nedostatku krvinek odrazi aktivitu nemoci.
V prvni fad€ klesa pocet Cervenych krvinek, vznikd jejich nedostatek = anémie. Ta se projevuje bledosti, slabosti, inavou,
bolestmi hlavy a dusnosti pii télesné namaze.
CO Z TOHO PLYNE PRO NEMOCNEHO?
Pokud mate pocit nevykonnosti, dusnosti pri namaze, kterou jste diive dobre zvladali, nestacite fyzicky vrstevnikiim,
nebo se dokonce objevila jiz dusnost i V klidu, navstivte svého lékare.
CO Z TOHO PLYNE PRO LEKARE?
Pokud pacient udava vyse uvedené potize a zjistite nizsi hodnoty krvinek, je to ditvod k patrani po pricine a teprve
po jejim nalezeni je mozné zacit s cilenou léchou. Castou chybou je poddni prepardtu Zeleza bez padtrani po priciné
chudokrevnosti, ¢imz se ztraci cas a opozduje nalezeni vlastni priciny. PFi zjisténi poklesu poctu cervenych krvinek,
bilych krvinek ci trombocytii je nutno zvazit vysetieni kostni diené.

6.5 ZvySena nachylnost k infekcim

V pribéhu nemoci mtze dojit k poklesu bilych krvinek a krevnich desticek. Snizeni mnozstvi bilych krvinek, hlavné jedné
z dulezitych podskupin, granulocytd, spolu s nedostatkem protilatek zptisobuje zvySenou nachylnost k infekcim. Proto cast
nemocnych trpi opakovanymi, hlavné bakteridlnimi infekcemi. Pficinou téchto Castych infekci je tedy porucha vice slozek
obranyschopnosti téla proti infekcim.
Infekce se objevuji nejéastéji v oblasti dychacich cest. Typickym piiznakem je kaSel s vykaslavanim hnisavych hleni,

bolestmi na hrudniku, nékdy i zanét vedlejsich nosnich dutin.

CO Z TOHO PLYNE PRO NEMOCNEHO?

Pozorujete-/i zvysenou cetnost infekci v posledni dobé, vyhledejte svého lékare a domluvte se s nim na vySetieni

imunitnich funkci.

CO Z TOHO PLYNE PRO LEKARE?

Pokud ma nemocny u praktického Ilékare dokumentovany vyssi pocet infekci nez v predchozich letech, mél by se

vySetrit v prvni rFadé krevni obraz, sedimentace erytrocytit a imunoglobuliny kvantitativné a pri odchylkach zvazit

dalsi postup.

6.6 ZvySena krvacivost

Nedostatek krevnich desti¢ek zpisobuje krvaceni pii minimalnim traumatu. Typické je krvaceni z nosu, zvySena tvorba
modfin (hematomi) po minimalnim ¢i Zadném trazu a zesilené menstruaéni krvaceni.
CO Z TOHO PLYNE PRO NEMOCNEHO?
Pokud pozorujete projevy zvysené krvdcivosti, navstivte ihned lékare a upozornéte jej na tento problém.
CO Z TOHO PLYNE PRO LEKARE?
U nemocného s projevy zvysené krvacivosti by se mél vySetrit krevni obraz, provést zakladni koagulacni vySetrieni,
ale také urcit koncentrace celkové bilkoviny k vylouceni hyperviskozity. Pokud se témito zdakladnimi vySetienimi
nezjisti pricina, je nutno nemocného odeslat na pracovisté specializované na koagulacni poruchy.

6.7 PoSkozeni nervového systému mnohocetnym myelomem

Poskozeni nervového systému se projevi pouze u nékterych nemocnych mnohocetnym myelomem. Pokud jsou postizeny
periferni (dlouhé) nervy, mohou mit nemocni pocit brnéni v konéetinach anebo pocit palivé bolesti v nich, nékdy se objevuji
i poruchy citlivosti.

Pokud dojde k expanzi myelomu z obratli do nitra pateiniho kanalu, mohou tyto nddorové myelomové masy utla¢it michu
a zpusobit poruchy citlivosti a hybnosti v téch ¢astech téla, do nichz vedou nervy z michy v misté postizeni a z nize ulozené
¢asti michy, ktera diky kompresi ztratila spojeni s mozkem.



Soucasti tohoto poskozeni je také porucha svéraci, a tedy neschopnost regulovat odchod moci a stolice. Dilezité je
proto tyto situace, kdy myelomové masy vyrustajici z obratle a stlatuji michu a nervy, zav¢as rozpoznat.
CO Z TOHO PLYNE PRO NEMOCNEHO?

PFi pocitu sniZené citlivosti ¢i svaloveé sily ihned vyhledat svého lékare.
CO Z TOHO PLYNE PRO LEKARE?

Pokud si nemocny stezuje na parestezie, které jsou typické pro neuropatii, ale i pokud si uvédomuje slabost
V koncetinach, mél by byt co nejdiive vysetien neurologem s cilem odlisit, zda je pricinou potizi neuropatie, nebo zda

Je pricinou komprese michy v paternim kanadlu nebo utlak perifernich nervii.



7 VySetteni provadeéna pii podezieni na mnohocetny myelom

Pokud vznikne podezfeni na mnohocetny myelom, je moZné pomoci levnych a béZzn€ dostupnych vySetfeni u kazdého
praktického 1ékafe zjistit, zda ma nemocny s bolestmi kosti urcité laboratorni odchylky, které koresponduji s moznou
pritomnosti této zavazné choroby. Jestlize jsou vSechna zakladni vySetfeni a rentgenové snimky bolestivé ¢asti skeletu bez
chorobného nalezu, je pravdépodobnost myelomu minimalni. Pokud ma naopak pacient bolesti kosti a ma odchylky
v zékladnich laboratornich vySetienich, nelze diagnézu mnohocetného myelomu vyloucit. Zakladni laboratorni vySetfeni by
proto mélo byt provedeno u kazdého nemocného s nové vzniklymi bolestmi kosti nejpozdéji do konce prvniho mésice od
vzniku bolesti.

Pokud vznikne podezfeni na mnohocetny myelom, je nutné, aby byl nemocny odeslan na pracovisté, kde mohou provést
dalsi nakladngjsi vySeteni k vyloudeni ¢i potvrzeni této diagnozy.

7.1  Laboratorni vySetieni

Zéakladem je vySetfeni moc¢i a krve a stanoveni pfitomnosti a kvantity takzvaného monoklonalniho imunoglobulinu neboli
paraproteinu. Obvykle plati, Ze ¢im je této bilkoviny vice, tim vice je i myelomovych bunék, a naopak. DileZité je patrat po
této bilkoviné nejen v krvi, ale také v mo¢i. Mnozstvi monoklonalniho imunoglobulinu se udava v gramech na litr, pro presné
hodnoceni jeho pfitomnosti v moci je dilezité hodnotit mnozstvi ve sbéru moci za cely den a vysledek nasledné udavat
i v gramech za 24 hodin.

7.1.1  Sbér moci za 24 hodin
Pro nemocného to znamena, Ze se musi v urcitou dobu, tfeba v 5.59 hodin, naposledy vymocit. Pak za¢ne do sbérné nadoby,
treba lahve od okurek, sbirat mo¢ po celych 24 hodin, tedy od 6 hodin jednoho dne do 6 hodin dne nasledujiciho, kdy se do
nadoby vymoci naposledy, zddna moc¢ by neméla jit mimo.

Dal$im velmi diilezitym a Casto problematickym krokem je zméteni mnozstvi moci. Celkové mnoZzstvi moci by mélo byt
uréeno minimalné s pfesnosti na 50 ml, proto je vhodné pouzit specialni odmérnou nadobu.

vvvvvv

na litr.

7.1.2  DalSi laboratorni parametry

Pti zjisténi nemoci a V jejim prab&hu se vzdy kontroluje také krevni obraz, nebot’ pfi zvySovani aktivity se mize zhorSovat
a pfi ustupu nemoci opét zlepSovat, a funkce ledvin (urea, kreatinin). Dale se pravidelné sleduje koncentrace celkové
bilkoviny, ktera odrazi mnozstvi monoklonalniho imunoglobulinu, hodnoty albuminu, ktery v nemoci klesa a ve zdravi se
zase upravuje, ionty (Na, K, Cl, Ca, Mg) a dalsi

parametry.

7.2  Zobrazovaci metody

7.2.1 Skriningové RTG vysetreni celého skeletu

Pro zjisténi pfitomnosti ¢i nepfitomnosti osteolytickych lozisek a jejich velikosti se v ramci zakladniho vySetfeni provadi
snimkovani hlavy, kréni, hrudni a bederni patefe, Zeber, panve a stehennich a paznich kosti. Na klasickych rentgenovych
snimcich je ale vidét az odvapnéni vyssiho stupné, pocinajici loziska, ktera jiz mohou zpusobovat bolest, nemusi byt na
snimcich jesté patrna, a pokud je na né podezieni, je nutno volit citlivéjsi zobrazeni.

7.2.2 Pocitatova tomografie (CT)

Pocitacova tomografie zobrazi kostni strukturu podstatné ptesnéji nez rentgenovy snimek. Metodou CT je ale mozné zobrazit
mensi Cast skeletu, nez je tomu pii b&znych rentgenovych snimcich. Proto se CT pouziva jen jako dopln€k pro cilené
objasnéni nejasnych nalezl na rentgenovych snimcich. Pomoci CT lze velmi dobte zobrazit obratle a zjistit pfipadnou expanzi
myelomovych hmot do patefniho kanalu.

7.2.3 Magneticka rezonance

Nejlepsi, nejcitlivejsi a nejpfesnéjsi metodou pro znazornéni rozsahu infiltrace kosti myelomem je magneticka rezonance.
Diky této metodé mohou 1ékafi vidét presné loziska mnohocéetného myelomu jak v kosti, tak i mimo kost. Toto vySetieni
nezatézuje zadnym zafenim, z tohoto hlediska je vyhodné. Nevyhodou je vSak o néco delsi doba vySetiovani. Nemocny je



stejné jako pfi CT umistén ve vySetfovacim tunelu, nesmi tedy trpét klaustrofobii. Pokud m4 pacient obavu z del§iho pobytu
ve vySetfovacim tunelu, je vhodné si pfedem vzit 1€k na uklidnéni.

Dal§im minusem je to, ze pfitomnost jakéhokoliv magnetického kovu v téle (napf. i kardiostimulatoru) mize délat pii
vySetieni problémy. Proto by se pacient, ktery v minulosti byl na n&aké operaci, mél vzdy zajimat o to, zda v ném lékati
ponechali n€jaky kovovy materidl (umélé klouby, cévni stenty a podobné), a pokud ano, tak by mél od operatéri ziskat
vyjadreni, zda se jedn4 o magneticky nebo nemagneticky kov. Toto pisemné vyjadreni je zdsadni pro rozhodovani o provedeni
MR, nelze jej nahradit vyjadienim
ustnim.

7.2.4 Radioizotopova vySetieni
Loziska mnohocetného myelomu je mozné znazornit i metodou zvanou ,,MIBI skeletu, pfi niz se pouziva zvlastni latka
vychytavana myelomovymi buiikami, a dale metodou pozitronové emisni tomografie s vyuzitim fluorodeoxyglukdzy. Pouziti
této metody vede k zobrazeni vSech loZisek v téle, kterd maji zvySené vychytdvani glukézy. To vSak mlize byt zplisobeno jak
nadorovou masou, a tedy i masou myelomu, tak ale také pouhym zanétlivym procesem. Pouziti klasické kostni scintigrafie
neni u mnohocetného myelomu vhodné.

7.3 VySetreni kostni diené

7.3.1 Punkce kostni diené

Ke stanoveni diagn6zy mnohocetného myelomu je nutné vysetfeni kostni dfené. Vzorek kostni dfené k cytologickému
vySetieni i dal§im vySetfenim je mozné ziskat punkci a naslednym nasatim z prsni kosti (sternum) nebo lopaty kosti kycelni.
Jako prvni krok se provadi mistni anestezie (znecitlivéni) a pak nasleduje vlastni odbér (punkce) specialni jehlou.

7.3.2  Trepanobiopsie — odbér kostni di‘ené k histologickému vySeti‘eni

Mnohem vice informaci neZ punkci z prsni kosti se ziska po provedeni takzvané trepanobiopsie z lopaty kosti kycelni. Tento
druh odbéru umozni nejen nasat buiky z kostni diené a rozetfit je na sklicko k mikroskopickému hodnoceni, ale umozni
odebrat i tenky valecek kostni diené, v némZ je mozno podstatné pfesn&ji stanovit pocet plazmocytd. Toto vySetfeni ma
vyznam zejména pro pocatecni stavy onemocnéni.

Trepanobiopsie lopaty kosti kycelni se provadi vétSinou jen po mistnim znecitlivéni, v tomto pfipad€é je mozné jeji
ambulantni provedeni. Pokud ma pacient z vySetieni obavy, je mozné mu nabidnout kratkodobé zklidnéni az mirné uspani
nékterymi nitroZiln€é poddvanymi 1éky, zde je vhodna nasledna kratkodoba hospitalizace.

Po punkci lopaty kosti ky¢elni musi pacient asi po dobu 30 minut stlacovat misto vpichu, cilem tohoto opatieni je omezit
krvaceni z navrtané dirky v kosti do podkozi.

V den provedeni trepanobiopsie by se pacient nemél koupat, aby se do mista vpichu nedostala infekce.

VySetieni je mirné az stfedné bolestivé, mirnd bolest po punkci miize ptetrvavat i nékolik hodin. Neni vSak normalni,
aby se bolest po punkci zhorSovala. Piipadné zhorSeni bolesti po punkci vede k podezieni na n&jakou komplikaci, a je proto
nutné ihned na ni upozornit vySetiujiciho 1ékare.

VySetfeni kostni dfené je prvnim zdkladnim kamenem ke stanoveni diagnézy mnohocetného myelomu. Druhym
zakladnim kamenem je prokazani odbouravani kosti pomoci rentgenu, CT nebo MR vySetieni. Tretim zakladnim kamenem ke
stanoveni diagndzy je prokazani pfitomnosti monoklonalniho imunoglobulinu (paraproteinu) v krvi a/nebo v moc¢i.

Po provedeni téchto vySetieni a obdrzeni vysledkd je mozné udélat zavér, zda je nemoc prokazana a zda je jiz zapotiebi
zahajit 1écbu.
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8 Seznameni s vysledky vySetfeni a domluva na 1€¢b¢

Na pohovor o vysledcich vySetieni je dobré se predem piipravit. Doporucujeme, aby nemocni na tento rozhovor neptichazeli
k 1ékafi sami, mnohem lepsi je, kdyZ je doprovazi blizka osoba, ktera je ochotna s nimi sdilet dobré i zIé.

Nemocny je pii sdéleni diagndzy obvykle ve velkém stresu, protoZe se najednou méni jeho zivotni styl. Proto neni
mozné ocekavat, ze by si sam mohl zapamatovat vSe, co mu I¢kar tika. To je jeden z divodd, pro¢ je vhodné, aby na tak
zavazny rozhovor neptichazel nemocny sam.

Neékdy je mozné, aby si nemocny sam vybral 1ékafe, od néhoz chce slySet vSechny informace, 1ékafe, k némuz ma
davéru a jehoz se neboji vyptat na vSe, co mu neni jasné, a naopak svéfit mu, co ho zneklidiuje a z ¢eho ma strach.

Dulezité je nechat si vysvétlit vSechny dalsi planované kroky. Pokud ma nemocny pocit, Ze si jiz dal$i informace od
lékate neni schopen zapamatovat, je nutné mu to fici a pfipadné si domluvit dal§i rozhovor na dobu, kdy bude schopen dalsi
informace akceptovat.

Pokud mé pacient pochybnosti o slovech jednoho lékafe, nemél by védhat zjistit minéni druhého. Slusny, chytry
a nenafoukany lékat bude jist€ rad informovat o dalSich odbornicich na tuto nemoc z jinych pracovist’, pfipadn€ na n¢ da
nemocnému i adresy a poskytne mu vSechny nalezy, bez nichz neni konzultace mozna.

Pokud se tak nebude chovat a pacientovu snahu o ziskani druhého minéni bude hodnotit jako projev nedivéry,
prozrazuje tim sam svoji nejistotu, a tim dulezitéjsi je pro ¢loveéka postizeného touto nemoci doveédét se nazor dalsiho 1ékaie
na jeho nemoc.

Jakmile je stanovena diagn6za a nemocny ¢lovék se s lékafem zacne radit 0 16€bé, mél by si také vyzadat podrobné
informace o tom, jak muiZe tato nemoc ovlivnit jeho Zivot, fyzickou i duSevni zdatnost a nakonec i schopnost vykonavat
povolani.

8.1 Déleni lécebnych postupii dle cile

Lécba mnohocetného myelomu ma dveé soubézné linie:
1é¢bu snizujici pocet myelomovych bunék a
1écbu podptirnou.

8.1.1 Lécba sniZujici pocet myelomovych bunék
Protinadorova 1écba (chemoterapie) zmensuje pocet myelomovych bunék, a tim odstranuje ptiznaky nemoci. S klesajicim
mnozstvim myelomovych bunék se zmensuje odbouravani kosti, a tim se zmiriiuji bolesti. Obnovuje se novotvorba kosti.
S ubytkem myelomovych bunék se zlepSuje i tvorba krvinek a schopnost organismu branit se infekcim. Je proto dulezité
maximalné zmensit pocet myelomovych bunék.

Pro redukci mnozstvi nadorovych bunék se pouZivaji rozlicné postupy. Osetiujici 1ékai musi rozhodnout, kdy a jaky
zpusob pouzit. Pfiznaky nemoci a jeji 1é¢bu alegoricky znazoriuje obr 8.1.



Obrazek 8.1 Alegorické zndazornéni myelomovych bunék a viivu lécby.

8.1.2 Léc¢ba podpiirna

Podptirnou 1é¢bu poddvame s cilem zabranit vzniku a rozvoji pfiznak(i nemoci. Pokud jsou jiz pfiznaky nemoci pfitomny, je
cilem podpiirné 1écby jejich odstranéni. Podplrna 1écba plisobi pfimo na vzniklé pfiznaky, coZz znamend, Ze nezmensuje
mnozstvi myelomovych bungk, ale odstraiiuje potize, které tyto myelomové buiiky zptisobuji.

V piipadé izolovaného loZiskového plazmocytomu je opravdu velka nadé¢je na trvalé vyléceni, naproti tomu mnohocetny
myelom zatim stéle neni mozné u vétSiny nemocnych zcela a jednou provzdy z téla odstranit. Redlnym a dosazitelnym cilem
1é¢by je kompletni remise nemoci neboli situace, kdy ma nemocny normalni krevni obraz a nema zadné laboratorni znamky
aktivity nemoci, ale kdy se predpoklada existence tzv. zbytkové choroby v téle, ktera po Case vede k opétovnému obnoveni
znamek onemocnéni.

To, jak dlouho bude dosazena remise trvat, zatim nelze u konkrétniho nemocného presné stanovit. U nékterych osob trva
recidivé nemoci je vzdy nutno obnovit 1éCbu a snazit se o dosazeni dalsi remise.

Priibéh nemoci Ize tak znazornit nasledujicim schématem 8.2.

Schéma 8.2 Casovy pritbéh lécby mnohocetného myelomu.

Protinadorova a podpirna 1é¢ba pii aktivni nemoci a kontroly v dobé remise piedstavuji pro nemocného novy Zivotni styl,
ktery musi respektovat on i jeho rodina. Délka remisi zavisi dominantn€ na mife agresivity nemoci, ale také na zpisobu 1écby.

8.2  Kdy zahajit 1é¢bu smérujici ke sniZeni po¢tu myelomovych bunék?

Na rozdil od mnoha jinych zhoubnych onemocnéni, kterd vyZaduji zahajeni chemoterapie co nejdfive, neni tomu tak vzdy
Vv piipadé mnohocetného myelomu.

Pacienti, u nichz je sice nemoc pfitomna v kostni dfeni, ale nevyvolava zadné piiznaky (neni patrna destrukce kosti pii
zobrazovacich vySetfenich, neni chudokrevnost a nejsou ani jiné ptiznaky této nemoci, jako je napfiklad poskozeni ledvin),
maji takzvany asymptomaticky neboli bezptiznakovy mnohocetny myelom.

V piipadé, Ze byl zjistén mnohocetny myelom, ktery je zatim bezptiznakovy, doporucuje se kromé podavani 1€kt ze
skupiny bisfosfonat nemocného dale pouze sledovat. Zpocatku se kontrolni vySetieni provadéji zhruba ve dvoumésicnich
intervalech, v pifipadé opakované stabilnich hodnot je mozné tento interval i prodlouzit. Zahdjeni 1é€by v dobé
bezptiznakového myelomu nevede k lepsim vysledkiim nez zahéjeni 1écby az v dob€ prvnich pfiznakti nemoci, zahajeni 1écby
jiz Vv bezpiiznakovém obdobi by zbyte¢né pfinaSelo nezadouci vedlej§i ucinky 1écby a zhorSovalo tak kvalitu Zzivota
nemocného.






9 Co jsou to cytostatika, co je to chemoterapie?

Cytostatika jsou 1éky, které ni¢i nddorové buiky tim, Ze poSkozuji informace obsazené v jadie buiiky, v nukleovych
kyselinach.

Zaroven vSak poskozuji i nékteré normalni buiiky, které se rychle mnozi. Nejrychleji se v lidském téle mnozi krvinky.
Béznym vedlejsim nezddoucim ucinkem chemoterapie je proto pokles poctu bilych krvinek a krevnich desticek.

Chemoterapie se bézn¢ podava v urcitych ¢asovych intervalech. Opakované podani vhodné davky cytostatik postupné
ni¢i zhoubné myelomové buiiky. Vhodny Casovy interval mezi jednotlivymi cykly chemoterapie umoznuje tpravu hodnot
krevniho obrazu. K poklesu poctu bilych krvinek vSak nedochézi t€sné po chemoterapii, ale obvykle mezi 10. az 25. dnem po
podani cytostatika. Posléze se podet leukocytil i krevnich destiek opét vraci do normy, dochazi k regeneraci krvetvorby.

Pro vétsi nazornost 1ze vyvoj poctu krvinek po chemoterapii pfirovnat k houpacce. Pii podani chemoterapie jsou bilé
krvinky a krevni desticky nahote, po chemoterapii se pomalu zhoupnou dold, aby se posléze opét vyhouply na pivodni
hodnotu. Dle druhu pouZitého preparatu lze piedpovédét, kdy bude pokles bilych krvinek nejhlubsi a kdy by se mél jejich
pocet opét vratit do normy. Nejveétsi nebezpeci infekce neni tedy ihned po podani chemoterapie, ale az v dobé maximalniho
poklesu poctu leukocytli v obdobi mezi cykly chemoterapie.

Praxe a 1éta zkusenosti provétily postupy, které maximalné poskozuji nadorové buiky a minimalné organismus.

Vice informaci o chemoterapii se Ize do¢ist v broZufe Vorli¢ek a kol.: Chemoterapie a \y.

9.1 Co by mél pacient védét o nezadoucich ticincich chemoterapie

Vedlejsi nezadouci ucinky chemoterapie vznikaji tim, ze pouzité 1éky neposkozuji pouze nadorové bunky, ale poskozuji
i buriky télu vlastni. Jaké nezadouci ucinky lze oekavat v konkrétnim piipad€, musi pacient prodiskutovat s Iékafem, protoze
jejich charakter zavisi jak na typu pouzité 1€cby, tak na jeho toleranci k ni.

Zde vyjmenujeme n¢kolik nejcastéjSich nezddoucich u¢inkti chemoterapie.

9.1.1 Docasny Gtlum tvorby krvinek

Krvetvorba je velmi citlivda na podani cytostatik a témét vSechna cytostatika vedou k do¢asnému, rizné dlouho trvajicimu
atlumu krvetvorby. Za nebezpecny se povazuje pokles bilych krvinek pod 1,0 X 109/ nebo pokles granulocytti pod
0,5 x 1091 Dochazi vsak i k poklesu mnozstvi krevnich desti¢ek, trombocytl. Riziko spontanniho krvaceni vznika pfi
poklesu poétu trombocytti na hodnoty pod 20 x 10911,

9.1.2 Nevolnost a pripadné i zvraceni

Chemoterapie mize zpusobovat také nevolnost a zvraceni. Tyto nezadouci Géinky jsou zptisobeny vlivem chemoterapie na
mozkové centrum pro zvraceni. Psychické faktory, strach, tomu mohou vyrazné napomoci. V poslednich letech vsak tento
nezadouci u¢inek chemoterapie ustoupil do pozadi, protoze existuji ucinné 1€ky, které ho odstranuji. V ptipad¢ jejich selhani je
nutné upozornit 1ékate, ze 1€ky podané proti tomuto nezadoucimu ucinku jsou nedostate¢né ucinné, a je proto tieba 1é¢bu
zménit.

9.1.3 ZmenSeni celkové fyzické zdatnosti
Chemoterapie zmensuje télesnou zdatnost. Nemocni se citi béhem chemoterapie vice unaveni a méné vykonni. Soucasné se
zmensSuje chut’ k sexualni aktivit¢ i schopnost ji provadet.

9.1.4 NezZadouci vliv na zarodecné buiiky
Cytostatika poskozuji vajicka i spermie, takze plozeni déti ¢i te¢hotenstvi v pribéhu chemoterapie jsou krajné nevhodné. Je
velké riziko, Ze by mohlo dojit k poskozeni plodu.

9.1.5 Poskozeni sliznic dutiny astni a traviciho traktu

Chemoterapie ¢asto poskozuje sliznici zazivaciho traktu, coz miize mit za nasledek zmény vnimani chuti, bolest pfi polykani,
ptipadné bolest bficha a zazivaci potize. Pfi bézné chemoterapii pouzivané pro 1é¢bu mnohocetného myelomu se vsak tento
nezadouci u¢inek vyskytuje vyjimecéné, castéjsi je pouze v prub&éhu vysokodavkové chemoterapie

S autologni transplantaci krvetvornych bunék.

9.1.6 Vypadani vlasi
V piimé souvislosti s podavanim melfalanu, cyklofosfamidu nebo doxorubicinu mize dojit k vypadavani vlast. V naprosté
veétsing piipadi se vsak jedna o docasny jev, po ukonceni chemoterapie zaénou vlasy znovu dorustat.



9.1.7 Specialni neZadouci Gcinky nékterych cytostatik
Mimo uvedené spolecné nezddouci U€inky maji nekterd cytostatika dalsi, specifické nezddouci ucinky. Na tyto neZadouci
ucinky upozorni 1ékat pacienta pfed podanim.



10 Informace o lécich dulezitych
pro pacienty s myelomem

V brozufe neni mozno uvadét vsechny pouzivané 1éky, 1é¢ebné postupy a jejich piipadné komplikace. Uvedeme jen informace
0 nékolika 1écich, které se pouzivaji ve formé tablet.

10.1 Melfalan (firemnim niazvem Alkeran)

Alkeran je cytostatikum. Je to pro tuto nemoc &asto pouzivany 1ék. Jeho G¢innost byla provéfena né&kolika desetiletimi.
Alkeran v§ak ma své slabé stranky, o kterych by mél pacient védeét.

Alkeran se velmi Spatn¢ vstiebava ze zaZivaciho traktu po jidle. Aby se vstiebalo €inné mnoZstvi, je nutno spolknout
tablety rano nalacno, 30 minut pfed jidlem. Pokud by Alkeran nalacno vyvolal zaZivaci potize, je tieba to fici oSetfujicimu
1ékati a domluvit se na feSeni (zdména za jiné léky nebo aplikace Alkeranu v jedné infizi). Vzit Alkeran po jidle, zvlaste
masitém, sice zlepsi snaSenlivost 1€ku, ten se vSak nevstfeba. To znamena, ze 1é¢ba pak neni G¢inna.

Alkeran obvykle trochu zaludek drazdi, ale vzhledem k tomu, Ze se uziva jen

Alkeran se tedy uZiva v jedné denni diavce rano 30 minut pred jidlem!

10.2 Cyklofosfamid (firemnimi niazvy Cyclophosphamide, Endoxan aj.)

Cyklofosfamid je podobny 1ék jako Alkeran. Pouziva se jak v tabletové, tak v nitrozilni form¢. Tabletova forma je dobie
snasena a na rozdil od Alkeranu neni nutno jej uzivat na laény zaludek.

10.3 Glukokortikoidy (firemnimi nazvy Prednison, Dexametazon aj.)

10.3.1 Piednosti Prednisonu a Dexametazonu

Prednison a Dexametazon nejsou cytostatika, jsou to hormonalni 1éky, které se pouzivaji k 16€b& mnoha riznych nemoci. Maji
mnohotvarné ucinky. Jejich velkou ptednosti je, Ze intenzivné poskozuji myelomové bunky, vedou k jejich rozpadu, ale netlumi
tvorbu ostatnich krvinek. Proto se glukokortikoidy pouzivaji k 1écbé myelomu jak samostatné, tak v kombinacich
s cytostatiky.

Prednison a Dexametazon nemaji zadny nezadouci vliv na kostni diefi, nikdy nezpisobuji pokles poétu krvinek, spise
naopak. Jako vSechny 1éky maji Prednison i Dexametazon také své nezadouci ucinky. Je dobré, aby pacienti védéli, jaké
nezadouci G¢inky mohou tyto 1éky vyvolavat, aby se mohli zavcas s 1ékafem domluvit na moznostech jejich feseni.

Prednison i Dexametazon se uZivaji po jidle. Podavaji se v jedné denni davce vZdy rano, moZnou alternativou p¥i
vysSich davkach jsou dvé denni davky, rano a v poledne. Ranni davka pritom obsahuje priblizné dvé tietiny denniho
mnoZstvi, poledni davka tfetinu.

10.3.2 Nezadouci vliv Prednisonu a Dexametazonu na Zaludek
Oba 1éky mohou u citlivgjsich pacientl drazdit zaludek. U lidi s viedovou chorobou zaludku a dvanacterniku mohou zpisobit
obnoveni zalude¢niho viedu.

CO Z TOHO PLYNE PRO PACIENTY?
Uzivat soucasné s Prednisonem nebo s Dexametazonem Iéky, které rusi jejich nezadouci ucinek na Zaludek. Jde o léky, které se
obvykle pouzivaji k 1écbé Zaludecnich viedii (napr. Helicid tbl.).
Thned hlasit lékari nové vzniklé bolesti ¢i zazivaci potize behem uzivani Prednisonu nebo Dexametazonu.
Ihned hlasit lékarii, pokud by se barva stolice zménila z hnédé na dehtové cernou. Cernd stolice se objevuje pFi krvdcent ze
zaludecniho vredu.

10.3.3 Nezadouci vliv Prednisonu a Dexametazonu na Krevni tlak a na mnozstvi krevniho cukru
a drasliku v Krvi
Uvedené 1éky mohou nékdy zvysit krevni tlak. Oba také maji schopnost zvysit u nékterych nemocnych mnozstvi cukru v Krvi

(glykémii). Mohou tedy zhorsit jiz pfitomnou cukrovku (diabetes mellitus) a pii sklonu organismu k této nemoci ji pfechodné
vyvolat.



Prednison zpiisobuje zvySené ztraty drasliku moci, a tim ochuzeni téla o draslik. Dexametazon tyto ztraty zpusobuje
Vv mnohem mensi mife.
CO ZTOHO PLYNE PRO PACIENTY?

Béhem uzivani nékterého z téchto léki kontrolovat krevni tlak.

Vhybat se sladkym pokrmiim béhem uzivani Prednisonu a Dexametazonu a radeji prechodne dodrzovat dietu, jaka se
doporucuje pri cukrovce.

Lékari* by mél kontrolovat glykémii neboli koncentraci cukru v krvi. Intenzita téchto kontrol bude samoziejmé vyssi u lidi
S cukrovkou ci s vyskytem cukrovky u pokrevné pribuznych. Kontroly cukru jsou nutné hlavné na pocatku léchy, kdy se ovéruje
snasenlivost téchto lékii. Pri bezproblémové pocatecni lécbé mohou byt dalsi kontroly glykémie jiz méné casté.

Béhem uzivani Prednisonu se soucasné podavaji léky zabranujici vzniku nedostatku drasliku. Pri kratkodobém uzivani
Dexametazonu to neni zcela nezbytné, pri podavani obou lékii je vSak vhodnad obcasnd kontrola koncentrace drasliku v Krvi.

10.3.4 Prednison a Dexametazon dale oslabuji obranyschopnost proti infekci
CO Z TOHO PLYNE PRO PACIENTY?

Vyhybat se lidem s infekcnim onemocnénim.

Pri teplote ihned vyhledat odborného lékare.
Po dobu lécby je nutna zvySena péce o hygienu dutiny ustni. Pokud se objevi bilé povlacky, které mohou byt zpiisobeny plisni,
nebo potize pri polykani, ihned vyhledat svého odborného lékare.
10.3.5 Prednison a Dexametazon mohou usnadiiovat vznik hluboké Zilni tromboézy neboli ucpani
téchto zil
CO Z TOHO PLYNE PRO PACIENTY?
PFi bolesti v noze nebo pri nové vzniklém jednostranném otoku nohy ihned vyhledat odborného lékare, ktery se obvykle snazi
v§emi dostupnymi metodami vyloucit nebo potvrdit podezient na zanét zil (vySetieni pohmatem, ultrazvukem,).

10.3.6 Vzacné nezadouci ucinky Prednisonu a Dexametazonu
Prednison i Dexametazon mohou docasné vyvolat psychickou podrazdénost ¢i nespavost, méné Casto dokonce rizné
psychické problémy od depresi az po zcela vyjimecné halucinace. Nespavost ¢i podrazdénost vyfesi tablety na spani ¢i
problémy vyvolané témito 1éky by mély pominout po ukonceni jejich uzivani.

Zcela ojedinéle pozorujeme, Zze pacient se b&hem uzivani téchto 1éka citi skvéle, a néktefi pacienti udavaji, ze
Dexametazon ¢i Prednison je pro né stimulacni drogou, diky které tfeba udé€laji generalni uklid v celém domé. I tak se mtze
projevit vliv téchto 1€kt na psychiku.

Vzacné se pacienti po celou dobu uzivani Prednisonu nebo Dexametazonu citi dobfe, ale t€sné po preruseni 1écby se
dostavi problémy. Rikame tomu ,,potiZe z vysazeni resp. z preruseni 1é¢by*“. Pokud se tyto problémy objevi, miize se pacient
domluvit s 1ékafem na postupném snizovani davky, pii kterém by pak tyto problémy vzniknout nemély.

Pro ilustraci problému, které mohou tyto jinak velmi u¢inné 1éky zpusobit, nazorné poslouzi schéma na nasledujicim
obrazku 10.1.



Obrazek 10.1 Nezadouci ucinky kratkodobého podavani vysokych davek glukokortikoidit,
po jejichz pritomnosti by mél lékar u pacienta vzidy cilené patrat.

Schematicky jsou vyznaceny nezadouci ucinky glukokortikoidli, po nichz je nutno aktivné patrat pii kazdé kontrole.
Navic je nutné se zeptat pacienta, zda nema potize po ukonéeni nékolikadenniho uzivani glukokortikoidii odpovidajici
syndromu z nahlého vysazeni.



11  Léky, pouzivané v Ié¢bé mnohocetného myelomu az v tomto
tisicileti

11.1 Thalidomid (firemnim nazvem Myrin, Thalidomid nebo Thalomid)

Thalidomid je 1ékem s pohnutou historii. Jiz poc¢atkem 60. let minulého stoleti byl pouzivan pod jménem Contergan proti
nevolnosti gravidnich Zen. Pro zavazné nezadouci uéinky — poSkozeni plodu — byl z pouziti staZen. Teprve na pifelomu
tisicileti se pfislo na to, ze tento 1€k je ptfinosem pro lidi trpici nékterymi malignimi nemocemi. Nicméné jeho nezadouci
ucinek na plod zlistadva, proto jej v Zddném piipade nesmi vzit gravidni Zena, ale ani muzZ, ktery by chtél zplodit dité.

Mechanismus U¢inku na myelomové buiiky je velmi komplikovany, piisobi pfes imunitni systém, brzdi novotvorbu cév
a pusobi na buiiky v okoli bun€k myelomovych (stromalni buiiky), jejichZ normalni funkce je dileZita pro zivot myelomovych
bungk.

Klinické studie prokazaly, ze thalidomid podavany samostatné je uéinny u 30 % nemocnych, u nichz doslo k recidivé
nemoci. Pt pouZiti kombinace thalidomidu s kortikoidy a chemoterapii je Gi¢innost 1é¢by jesté podstatné vyssi.

Lze fici, Ze v roce 2008 je prokazano, Ze 1é¢ebna trojkombinace thalidomid, Prednison a melfalan anebo cyklofosfamid je
podstatné G¢inngj§i nez piedtim pouzivané dvojkombinace melfalanu s Prednisonem nebo cyklofosfamidu s Prednisonem,
povazované jesté donedavna za tzv. ,,zlaty standard v 16¢bé starSich nemocnych s mnohocetnym myelomem.

11.1.1 Vyhody thalidomidu

Thalidomid zasadné netlumi krvetvorbu, je mozné jej tedy pouzit u nemocnych s nizkym poctem krvinek bez rizika jejich
dalsiho poklesu. Thalidomid je G¢inny jak sam o sobé, tak pfi podani v kombinaci s dal§imi protimyelomovymi léky — dale
vyznamné zvysuje jejich ucinek.

11.1.2 Nezadouci Gcinky thalidomidu
Lécba thalidomidem je vSak spojend s mnoha nezadoucimi u€inky, které mohou byt diivodem k preruseni 1écby.
Nejcastejsim nezadoucim ucinkem je naruSeni ¢i poskozeni perifernich nervid, které se projevuje zhorSenim citlivosti
a zejména brnénim v prstech hornich i dolnich koncetin. Mtize dojit az k zhorSeni chiize.
Dalsim zavaznym nezadoucim ucinkem je zacpa, ktera si ¢asto vynucuje pravidelné uzivani projimadel, nejcastéji
laktulozy.

Mimo zéacpu si v prib&hu 1é¢by nemocni stéZuji na zvysenou spavost, unavu a slabost.

Mohou se objevit i rtizné kozni projevy, nejéastéji ve formée ¢ervenych skvrn.

Tésné po podani thalidomidu se mize zpomalit srdecni rytmus.

Pokud se thalidomid pouziva v kombinaci s Dexametazonem nebo Prednisonem, dochazi k vyraznému zvySeni
rizika vzniku hluboké Zilni trombodzy a plicni embolie. V roce 2008 se proto doporucuje profylaktické zajisténi
injekci nizkomolekularniho heparinu po dobu 1é¢by, neni nutné v ptipadé podavani samotného thalidomidu.

Lék vsak neplisobi pouze na nervy v koncetinach, ptisobi i na mozkové nervové bunky. U nékoho zplisobuje mimo
ospalost i poruchy psychiky typu deprese a sniZeni psychické aktivity, bdélosti.

Vsechny tyto nezadouci Géinky je tfeba sledovat v prib&hu 1ééby a diskutovat o nich. Proto je vyhodné, aby o téchto
nezadoucich ucincich 1€kt védely i blizké osoby a mohly podat oSetfujicimu 1ékafti zpravu o zménach, které pozoruji, nebot
ne vSech téchto zmeén si pacient musi na sobé v§imnout. VétSina nezadoucich u€inkd se ovsem da zvladnout doprovodnymi
Iéky ¢i snizenim davky.

Thalidomid ma svoje misto nejen v 1écbé nové diagnostikovaného nebo recidivujiciho onemocnéni, dnes se pouziva
i v rimci udrZzovaci 1ééby mnohocetného myelomu.

V ramci udrzovaci 1é¢by se obvykle podava 50-100 mg denné vecer pied spanim po dobu jednoho roku.



11.2 Bortezomib (firemnim nazvem Velcade)

Bortezomib je dal$im novym lékem na mnohocetny myelom, ktery rozSifuje soucasné lé¢ebné moznosti. Ma zcela novy
princip lé¢ebné ucinnosti. Nepiisobi jiz na nukleové kyseliny obsazené v jadie a neposkozuje je, jak to €ini vétSina ostatnich
cytostatik, bortezomib piisobi cestou ovlivnéni signilnich cest fizeni buiky. Tim, Ze tuto signalizaci porusi, dojde
k naslednému poskozeni myelomové buiiky, ktera pak zahyne.

Podrobnosti mechanismu uc¢inku tohoto 1éku jsou uvedeny jinde, pro zdjemce jenom doplnime, ze signalni molekuly,
kterymi jednotlivé Casti buriky mezi sebou komunikuji, po splnéni svého poselstvi zanikaji v organele, kterd se nazyva
proteasom. Bortezomib narusi funkci tohoto odpadniho koSe pro posly splnivsi svoji povinnost, a tim dochazi k hromadéni
poslu ¢&ili signalnich molekul, ¢imZ vznika chaos, ktery nakonec vede k zaniku buriky.

11.2.1 Vyhody bortezomibu

Bortezomib se podava v injekéni formé. Pokud se podava jako jediny 1ék (tedy v ramci monoterapie), pohybuje se jeho
udinnost u pacientdl s relabujici nemoci po predchozi 1é¢bé kolem 30 %. Pokud se bortezomib pouziva v kombinaci
S ostatnimi protimyelomovymi léky, u¢innost lécby se dale zvySuje.

11.2.2 Nezadouci ucinky
Bortezomib nesnizuje zasadné pocet bilych a Cervenych krvinek, snizuje pouze poéty krevnich desticek, proto je
nutné jejich pocet béhem 1é¢by sledovat a pfipadné i substituovat.
Dal$im nezadoucim ucinkem bortezomibu je poskozeni perifernich nervii. Periferni nervy poskozuje také
thalidomid, ale v ptipadé bortezomibu ma poskozeni trochu odlisné projevy, nejéastéj$im projevem byvaji bolestivé
pocity v koncetinach. O téchto neziddoucich ucincich je nutné informovat 1ékafe, protoze 1ékaf pacientovy pocity
nemuze podle zadného laboratorniho ukazatele méfit a vyhodnocovat, takze zasadni je, co mu fekne on sam.
Vyrazné nezadouci ucinky jsou divodem k redukei davky, pfipadné k preruseni 1é¢by. Poskozeni nervi — neuropatie
— je obvykle vratné a po preruseni 1éCby se nepfijemné pocity pomalu ztraceji. Neni to vSak otdzka dni, ale spise
tydna az mésicu.
Zvraceni a nevolnosti se da velmi dobfe zabranit podanim odpovidajicich 1éka.
U nemocnych 1é¢enych bortezomibem se v pribéhu 1é¢by Castéji vyskytoval pasovy opar, a proto je dnes zvykem
podavat v ramci profylaxe soubé&Zné s bortezomibem 1éky proti pasovému oparu (Herpesin, Zovirax).

Bortezomib miize vést u nékterych osob ke snizeni, u jinych ke zvyseni krevniho tlaku. Vyjimeéné zptisobi prijem.

11.3 Lenalidomid (firemnim nazvem Revlimid)

Lenalidomid je 1ék odvozeny od thalidomidu, u néhoz se podatilo snizit toxické piisobeni na nervovou tkan. Ma velmi dobry
protimyelomovy efekt, 1é¢bu nékdy komplikuje pomérné vyrazny tlumivy vliv na krvetvorbu. Pouziva se ve form¢ tablet.

Revlimid mé podobné jako thalidomid mutagenni G¢inek, proto jej nesmi nikdy pouzit gravidni Zena, ale ani muz, ktery by
chtél zplodit dité. Revlimid podobné jako thalidomid zvySuje v ramci kombinované 1é¢by riziko vzniku zilni trombozy, proto

je nutné v pribéhu 1é¢by soucasné podavat preventivné 1éky zabranujici vzniku trombdz a plicnich embolii.



12 Vysokodavkova chemoterapie s transplantaci vlastnich (autolognich)
krvetvornych bunék

U mladsich pacientii (u mnohocetného myelomu jde o vékovou hranici 65 let) je vhodna lécba pomoci vysokych davek
cytostatik s naslednou transplantaci vlastnich kmenovych bunék krvetvorby. Kmenové buiiky krvetvorby je ndzev pro
zarode¢né bunky, z nichz vznikaji vSechny typy krvinek. Jsou to vlastné stale plodni prarodi¢e vSech krvinek, ktefi neustale
privadi na svét nové déti. Déti téchto kmenovych buné€k se pak vyvijeji a Vyspivaji ve vSechny typy krvinek.

Vzhledem ke skutecnosti, Ze je tento zpiisob 1é¢by vhodny jen pro nékteré pacienty, uvadime pouze zakladni informace.
Pacientlim, u nichz pfipad4 transplanta¢ni 1écba v tivahu, budou podrobnosti vysvétleny oSetfujicimi zdravotniky.

Cilem transplantacni 1é¢by je rychle zni¢it maximalni mnoZstvi myelomovych bunék. Tohoto cile lze dosdhnout
podanim mnohondsobné vyssi davky cytostatik, nez se b&zné pouziva pii dlouhodobé 1é¢be. Tato vysokéd davka opravdu znici
nardz prevaznou vétSinu myelomovych buné€k. Problém je ale v tom, Ze zni¢i i pfevaZznou vétSinu buné€k krvetvornych. Jak
tedy dosahnout uvedeného cile? Pacientovi se musi nejdiive odebrat dostatecné mnozstvi zarodecnych krvetvornych bunék
a ty uschovat do mraziciho boxu (do tekutého dusiku). Po ovéfeni kvality $t€pu se nemocnému poda vysoka davka cytostatik
a nasledujici den potom se krvetvorné bunky navrati do organismu formou transfuze. Primérné¢ za 14 dnt od podani $tépu pak
dojde u nemocného k obnoveni krvetvorby.

PouZijeme-li obrazné pftirovnani, lze tento 1é¢ebny postup piirovnat k péci zahradkare 0 hodné zapleveleny zahon.
Zahradkar ma na vybér dva postupy: 1. opakované, po troSkach nicit plevel mezi kvétinami, 2. ze zahonu vyjmout napted
kvétiny a ulozit je do kontejnert, pak néjakym ucinnym chemickym zpisobem zbavit zdhon vSech zbyvajicich rostlin
(plevele) a po vymizeni u¢inku chemického oSetteni vratit kvétiny z kontejnerti do takto zcela odpleveleného zahonu.

Autologni transplantaéni postup je tedy rychly postup vedouci efektivné k cili — k Giplnému zniceni ¢i k maximalni
redukci po¢tu myelomovych bunek.

12.1 Sbér kmenovych bunék krvetvorby z periferni (Zilni) krve

Prvnim nutnym krokem pro provedeni vysokodavkové 1é¢by je sbér co nejvétsiho po¢tu kmenovych krvetvornych bunék,
pokud mozno v mnozstvi, které vysta¢i na nékolik opakovanych transplantaci. S timto cilem se pouziva piipravna
chemoterapie (cyklofosfamid) s naslednym podavanim leukocytarniho rstového faktoru (Neupogen). Piiblizné 10 dnt od
podani cyklofosfamidu dojde, po jejich pfedchozim poklesu, k vzestupu bilych krvinek, pfi némz se do periferni krve
vyplavuji také kmenové krvetvorné buniky, které jsou jinak vazané na struktury kostni diené. V dobé vzestupu bilych krvinek
je tedy optimalni doba k zahajeni sbéru kmenovych krvetvornych bunék. K tomuto Géelu se dnes vyuziva specialni centrifuga,
do niz se kontinualné ptivadi krev ze zily a ta se po centrifugaci zase vraci nemocnému zpét do zily.

V centrifuze se krvinky rozdéli dle své specifické hmotnosti a pfistroj pak odsava pouze tu vrstvicku, v niz jsou
pritomny jednojaderné bunky, mezi které patii i buiky kmenové. Jejich pocet ve sbérném vaku se jesté pred zmrazenim urcuje
pomoci specialniho méteni.

Samotny sbér §tépu tak znamend pro nemocného pouze zavedeni kanyly do vétsi zily na ruce nebo do centralni,
podklickové nebo tiiselné Zily a pak naslednych nékolik hodin lezeni u pfistroje, pfes jehoz centrifugu protékd krev. Cela
procedura sbéru krvetvornych bunék neni kromé procedury spojené s nutnosti zajisténi kvalitniho zilniho vstupu viibec
bolestiva.

12.2 Podminky pro uspéSny shér

Musime upozornit na to, ze napiiklad dlouhodoba piedchazejici 1é¢ba melfalanem zhorSuje vysledky sbéru, proto je nutné
ihned na pocatku 1é¢by rozhodnout, zda ptichazi v tivahu vysokodavkova chemoterapie. Pokud ano, tak je dilezité, aby
pacient nedostal 1é¢bu obsahujici melfalan, ale rovnou byl odeslan do centra, kde vysokodavkovou chemoterapii s autologni
transplantaci kmenovych bunék krvetvorby provadéji.

Nejvetsi nad€ji na GspésSny sbér kmenovych bunék z periferni krve maji pacienti, u nichz nepiedchédzela dlouhodobé&jsi
chemoterapie nebo ozafeni vétsiho objemu krvetvorné kostni dfené.

12.3 Vysokodavkova chemoterapie s transplantaci vlastnich (autolognich)
kmenovych bunék krvetvorby

Po uspésném sbéru kmenovych bunék nasleduje obvykle do jednoho mésice vysokodavkova chemoterapie s autologni



transplantaci.

Vysokodavkova chemoterapie dnes nejcastéji spociva v jednorazovém infuznim podani vysoké davky melfalanu
(Alkeranu), ktera ma potencial zahubit velkou c¢ast myelomovych bunck. Tento 1€k je i ve vysoké davce relativné dobie
snaSen. Za 24 hodin po melfalanu je nemocnému poddn rozmrazeny koncentrat kmenovych krvetvornych bun€k formou
infuze, jde tedy 0 obdobu krevni transfuze. Takto podané kmenové krvetvorné buiiky cestuji cévami az do kostni diené, kde se
usidli a zaCnou se mnozit a obnovovat krvetvorbu, poskozenou vysokou davkou melfalanu. Od podani téchto kmenovych
krvetvornych bun¢k do obnoveni funkce kostni diené to trva obvykle 14 dni.

Vysoka davka melfalanu neposkozuje pouze krvetvorné buriky, které jsou pak dodany transplantaci, ale posSkozuje také
rychle rostouci sliznice zazivaciho traktu. U ¢asti nemocnych dochazi k tak vyraznym projeviim poskozeni sliznic, Ze je
omezen piijem potravy, toto pfechodné obdobi se vétsSinou zvlada za pomoci umélé nitrozilni vyzivy.

V uvedeném 14dennim intervalu, kdy je nedostatek krvinek, nutnych pro obranu proti infekcim, mivaji transplantovani
horecnaté infekéni komplikace. Riziko zavaznych komplikaci vSak neni velké a dafi se je zvladnout kombinovanou 1é¢bou
umistén na specidlnim izola¢nim pokoji s reZimem omezujicim moZny pienos infekci zvnéjSku. Umisténi nemocného na
specidlnim transplanta¢nim pokoji v§ak neni absolutni podminkou provedeni transplantace, na fad€ zahrani¢nich pracovist’ se
autologni transplantace provadi i vV ambulantnim reZimu. Pfed vysokodavkovou lécbou je standardné provadeéna celd fada
vySetieni, kterd maji za cil odhalit pfipadnou skrytou infekci, kterd by mohla byt v dobé poklesu krvinek zivot ohroZujici.
Nemocni z tohoto ditvodu podstupuji ultrazvuk bficha, srdce, rentgeny plic, Celisti a vedlejsich nosnich dutin a spirometrické
vySetieni hodnotici plicni funkce.

Klinické studie prokazaly, ze vysokodavkova chemoterapie s autologni transplantaci prodluzuje u nemocnych ve véku
do 65 let délku remise i celkové preziti. Tato 1é€ba se proto pro uvedenou vékovou kategorii povazuje za standardni neboli
vyhodnéjsi nez klasicka chemoterapie.

Vysokodavkova chemoterapie se muze opakovat, poCet opakovani zavisi na mnozstvi sesbiranych a zmrazenych
krvetvornych buné¢k a na celkovém stavu nemocného.

Osoby star$i 65 let se ¢asto velmi lisi v celkovém zdravotnim stavu a zdatnosti. Proto se nelze jednozna¢né vyjadiovat
0 tom, zda je pro nemocné ve véku 65—70 let tato 1écba vhodna ¢i nevhodnd. Vime, ze néktefi, jinak zdravi a fyzicky zdatni
nemocni, star$i 65 let ji také zvladnou bez vétSich komplikaci. Je to ale spiSe vyjimecné, a proto je rozhodnuti v uvedené
veékové kategorii plné vrukou Iékafe indikujiciho transplantacni 1é¢bu. Lécebny program zahrnujici vysokodavkovou
chemoterapii s autologni transplantaci znazorfiuje schéma 12.1. Vyvoj po¢tu krvinek po transplantaci pak ilustruje schéma
12.2.

Schéma 12.1. Casové rozvreni lécebného postupu obsahujictho klasickou chemoterapii zakoncenou vysokoddavkovou chemoterapit
S autolognt transplantaci.



Schéma 12.2 Vyvoj poctu krvinek po vysokodavkové chemoterapii s autologni transplantaci.



13 Vysokodavkova chemoterapie s transplantaci cizich (alogennich)
kmenovych krvetvornych bunék

Transplantace krvetvornych bun¢k od pfibuzného nebo neptibuzného darce (alogenni transplantace) pfedstavuje v soucasnosti
u mnohocetného myelomu metodu sice proveditelnou, ale spojenou s Cetnymi komplikacemi, které brani masovéjSimu
rozsifeni této 1é¢by. Podminkou je, aby se krvetvorné buiiky od piibuzného ¢&i nepiibuzného darce co nejvice shodovaly
S bunkami nemocného. Nejvétsi pravdépodobnost shody je u pfibuzného prvniho stupné (sourozenec).

Prinosem alogenni transplantace je, Ze se transplantuje také imunita dérce, kterd shledd myelomové builky nezddoucimi,
a zacne je likvidovat.

Problémem alogenni transplantace je, Ze transplantovand imunita shleda, Ze také ostatni tkan¢ v pfijemci jsou nezadouci,
cizi, a za¢ne proti nim bojovat. Tato tzv. ,reakce Stépu proti hostiteli“ je ¢astou komplikaci alogenni transplantace a muize
poskodit tkan& a v kone¢ném duasledku i ohrozit Zivot pifjemce, takze je nutno tyto imunitni reakce brzdit takzvanymi
imunosupresivnimi 1éky. Jenze kdyz brzdime imunitu, otevirame tak cestu infekcim. A ty jsou praveé tim nejvétsim rizikem
alogenni transplantace.

Riziko umrti pti pouziti vysokodavkové chemoterapie s alogenni transplantaci je vySS$i nez pii pouziti autologni
transplantace, zavisi na mife shody mezi tkanémi darce a piijemce a na celkovém stavu nemocného, v konkrétnim piipad¢ je
proto mozné riziko odhadnout presnéji. Vysokodavkova chemoterapie spojena s alogenni transplantaci se musi provadét pouze
Vv centrech, ktera maji odpovidajici zkuSenosti a akreditaci.



14  Radioterapie (ozafovani)

Radioterapie ni¢i nadorové buitky podobné jako chemoterapie. Jeji ucinek je podobné nespecificky jako u chemoterapie,
postihuje vSechny rychle se mnozici buriky v téle. Principem ucinku zafeni je poskozeni genetické informace v myelomovych
bunkach, které diky tomuto poskozeni hynou.

Ozafteni celého téla je mozny, ale vzacné pouzivany 1éebny postup. Obvykle se radioterapie pouziva jako doplnék
chemoterapie. Velkou vyhodou ozafovani je, Ze je lze zamifit na malé ozafovaci pole. V tomto ozafovacim poli jsou
zlikvidovany myelomové buiiky, aniz by radioterapie poskodila cely organismus.

Bohuzel podobné jako u chemoterapie neni G¢inek zafeni specificky pouze na myelomové buiky, ale pisobi na v§echny
tkané, které jsou v ozafovaném poli, coz ma za nasledek tzv. vedlejsi nezadouci Gcinky. Dulezité vSak je, ze myelomové
butiky jsou na zafeni podstatné citlivéj$i neZ buiiky okolnich tkani, takze pfi vhodném davkovani jsou myelomové buiky
poskozeny velmi vyrazné za sou¢asného minimalniho poskozeni ostatnich bunék v ozafovaném poli.

14.1 Kady se radioterapie pouziva

14.1.1 Ozarovani davkou, ktera ma potencial v ozarovaném poli témér zcela vyhubit myelomové
buiiky (kurativni radioterapie)

Radioterapii lze pouzit scilem kurativnim, tedy scilem, Ze vuréité oblasti (ozafovaci pole) budou s vysokou

pravdépodobnosti usmrceny téméf vSechny myelomové buiiky. Tento typ zafeni vyzaduje obvykle dlouhodobéjsi ozatovani

a dosazeni celkové davky pohybujici se mezi 30-40 Gy (Gray, jednotka pouzivana na méfeni davky pouzitého zareni).

Tato kurativni radioterapie se pouZiva na velkd kostni i mimokostni loZiska, ktera mtze zcela odstranit. Pokud se
zatfenim vyhubi myelomové bunky ve velkém lozisku v kosti, mohou ptevazit hojivé procesy. A piestoze se nikdy neobnovi
puvodni struktura kostni tkang, pfece jenom k uréitému zpevnéni procesem sklerotizace (zvazivovaténi) dochazi.

Pokud bylo loZisko v misté patologické zlomeniny, pak se po ptfedchozim provedeni fixace obvykle pouziva cilené
radioterapie K odstranéni myelomovych bunék v misté zlomeniny, které je zakladnim pfedpokladem nastartovani hojicich
procestl.

14.1.2 Ozarovani davkou, ktera zmenSuje vnimani bolesti, ale neodstrafiuje myelomové buiiky

v ozai‘ovaném poli (analgeticka, paliativni radioterapie)
Nizsi davky zateni jiz nemaji tak velky likvida¢ni Gi¢inek na myelomové bunky, ale maji potencial zmenSovat vnimani bolesti.
Proto miize byt dalsim divodem pro pouziti radioterapie zmensSeni bolesti v uvedené oblasti. Toho 1ze dosahnout podstatné
niz§imi davkami zafeni, nez jsou davky nutné pro eliminaci myelomovych bunék. Hovofime pak o paliativni (analgetické)
radioterapii.

14.1.3 Nezadouci ucinky radioterapie

Nezadoucim uc¢inkem radioterapie mize byt radiacni zanét a nésledna pigmentace kiize v misté ozareni. Kize se v dob¢
ozafovani oSetfuje nedrazdivymi mastmi. Ozéafenou Cast kiize je nutno chranit pfed mechanickym poskozenim a slune¢nim
zafenim.

Pokud se ozafuje hrudni patet, muze dojit k poSkozeni sliznice jicnu a zazivacim potizim. Pokud se ozatfuje bederni
patet, vedlejsim ucinkem muze byt podrazdéni zaludku a stiev, a tedy nevolnosti, zvraceni a prijmy. Ozatfovani kosti koncetin
je snaseno bez vétsich nezadoucich u¢inkd.

O nezadoucich ucincich zafeni musi pacient oSetiujiciho 1ékafe informovat, protoze mezi nemocnymi jsou velké rozdily
V toleranci zafeni a nelze pro konkrétniho nemocného presné predpovédét, zda se nezadouci Gcinky vyskytnou av jaké
intenzité.



15 Lécba interferonem alfa (firemnimi nazvy Intron, Roferon aj.)

Interferon alfa je télu vlastni latka, kterou vytvateji buiikky imunitniho systému. V 1é¢bé mnohocetného myelomu je interferon
alfa pouzivan jiz déle nez 20 let.

Interferon alfa se obvykle aplikuje ve formé podkoznich injekei 3% tydné. Lécba je u vétsiny pacientii dobfe snasena, ale
umalé Casti je provazena riznymi nezadoucimi Gcinky, které jsou Casto diivodem redukce davky nebo az vysazeni 1éku.
V prvnim tydnu 1é¢by se pravidelné za 3— 4 hodiny po aplikaci objevuji chiipce podobné ptiznaky — teplota, inava a bolest
v celém téle. Tyto nezadouci uCinky se daji zmirnit Paralenem tbl. Doporucuje se vzit si prvni tabletu asi za 2 hodiny po
injekcei, tedy jesté predtim nez se objevi ,,chiipkové™ priznaky, pokud by nestacila, 1ze nasledné vzit jesté jednu tabletu.

V dnesni dobé€ lze piinos interferonu alfa u mnohocetného myelomu hodnotit jako sice prokazany, ale nevelky, protoZe
prodluzuje primérné trvani remise o 7— 9 mésicll, ale mnohdy za cenu vyrazného zhorSeni kvality Zivota. Nemocny proto
pfi volbé mezi uvedenou primérnou délkou prodlouzeni remise a moZnymi nezddoucimi ucinky 1é¢by ¢asto radéji voli mit
remisi tfeba 1 kratsi, ale bez nezddoucich uc¢inkl interferonu alfa. To je také dlivodem, proc¢ je dnes interferon alfa v rdmeci
udrZovaci 1éCby stale Cast&ji nahrazovan tzv. ,,novymi léky* mnohocetného myelomu.



16  Podplrna lécba
16.1 Leécba anémie

Zavazna anémie je pfitomna asi u 20 % 0sob v dobé diagndzy mnohocetného myelomu. Pokud se podati dosahnout remise
onemocnéni, anémie vymizi. Pokud anémie dosahuje takového stupné, Ze zpusobuje nemocnému potize (dusnost, slabost,
buseni srdce ¢i zhorSeni anginy pectoris — bolesti na hrudi), je na zvazeni podani krevni transfuze. U ¢asti nemocnych je
mozné dosdhnout dlouhodobého zvySeni koncentrace hemoglobinu pomoci pravidelnych injekci hormonu, ktery tvorbu
cervenych krvinek v organismu stimuluje. Tento 1ék se jmenuje erytropoetin (firemni nazvy Eprex resp. NeoRecormon inj.).

Jeho zakladnim davkovanim je 30—40 000 jednotek 1x tydné podkoZné. Novéjsi moZnosti je podavani darbepoetinu
(pFipravek Aranesp inj.) 1x za 3 tydny podkoZné.

16.2 Medikamento6zni lé¢ba kostniho postiZeni bisfosfonaty

U mnohocetného myelomu dochdzi k difuznimu ¢i loziskovému zvySeni odbouravani kosti. Jak odbouravani kosti postupuje,
muZe dochazet i k samovolnym kostnim
zlomeninam.

Bisfosfonaty jsou skupinou 1éki, které maji podobnou chemickou strukturu i podobné pusobeni, vaZzou se na kost
a principem jejich G€inku je, Ze brzdi buriky, které kost odbouravaji.

16.2.1 Obecné vlastnosti bisfosfonati
Tim, ze bisfosfonaty brzdi zvySené odbouravani kosti, které zptisobuji myelomové buriky, zmensuji se bolesti kosti a také se
snizuje riziko samovolnych zlomenin (patologickych fraktur). Bisfosfonaty vSak predstavuji pouze brzdu odbouravani, a tak je
pochopitelné, Ze nejveétsi prospéch z jejich nasazeni maji ti nemocni, u nichz je 1éc¢ba bisfosfonaty zahéjena jiz pfi minimalnim
poskozeni kosti. Pti velkém, uz invalidizujicim poskozeni kosti je ziejmé, Ze 1écbou bisfosfonaty jiz neni mozné dosahnout
navratu do stavu pied vypuknutim nemoci, ale pouze zmensit ubytek zbyvajici kostni tkané.
Bisfosfonaty jsou podavany bud’ ve formé tablet v jedné denni davce, nebo ve formé infuzi v intervalu 1x

mésiéné. V soudasnosti je mozno v CR volit mezi nasledujicimi preparaty pro nitroZilni podavani:

klodronat (Bonefos) i.v. infuze 1500 mg 1% za 4 tydny

pamidronat (Pamitor, Pamidronat, Aredia) i.v. infuze 90 mg

1x za 3—4 tydny

ibandronat (Bondronat) i.v. infuze 6 mg 1x za 3—4 tydny

zoledronat (Zometa) i.v. infuze 4 mg 1% za 3—4 tydny

V tabletové formé je dostupna latka s nazvem klodronat, kterou prodavaji v CR dvé firmy pod nazvy Bonefos a Lodronat,
aVposledni dobé také ibandronat pod firemnim ndzvem Bondronat. Standardné¢ doporucovanou déavkou ucinné latky
klodronatu je 1600 mg, u nové dostupného ibandronatu v tabletové formé je to 50 mg.

Pro dosazeni maximalniho udinku tabletové formy Bonefosu, Lodronatu a Bondronatu by se mél pacient Fidit
nasledujicimi informacemi:

Vsechny bisfosfonaty v tabletové formé se obecné ze stfeva vstfebavaji velmi malo. Pro své vstfebani potiebuji
optimalni podminky, zejména podani na la¢no, tj. do prazdného zaludku. Jako optimalni interval mezi polknutim Bondronatu
nebo Lodronatu a snidani se udava jedna hodina. Pfi intervalu mezi polknutim Iéku a snidani krat§im nez jedna hodina se
vstfebané mnozstvi vyrazné snizuje a 1€k tak ztraci svoji u¢innost.

Zavazné je vsak také zjisténi, ze pii polknuti léku dvé hodiny po snidani zstava vstfebané mnozstvi stale malé.

Tablety bisfosfonati se nesméji zapijet ni¢im, co obsahuje vapnik (mlééné vyrobky), ale ani vétSi mnoZstvi Zeleza,
magnezia — hoi¢iku a manganu. Bisfosfonaty vytvori ve stfevé s vapnikem i S dal§imi uvedenymi dvojvaznymi prvky
(kovy) nerozpustnou slouc¢eninu, ktera odchazi stolici bez moZnosti vstiebani. V pripadé, Ze pacienti sou¢asné uZivaji
vapnik — kalcium, je nutno podavat kalciové tablety (tablety vapniku) 4—6 hodin po uZiti bisfosfonatu.

Kapsle Bonefosu podavané nala¢no mohou drazdit zaludek a vyvolavat pocit plného, tézkého zaludku. Zazivaci
problémy, pocity nevule az zvraceni, ptipadné ptechodné priijmy spojené s uzivanim Bonefosu se objevuji asi u 10 % takto
1écenych pacienttll a ¢asto samovolné vymizi pfi dal$im pokracovani 1écby.

Pokud pacient dostane na ptechodnou dobu zvySené mnozstvi tabletek, které mu zpisobuji zazivaci potize, mize



kratkodobé& uzivani Bonefosu pferuSit a vratit se k nému ihned poté, co zazivaci potiZze ustanou anebo se zmen$i pocet
polykanych tablet.

Dobu uzivani Bonefosu si kazdy pacient musi urcit dle svého jidelnicku tak, aby se tablety dostaly do prazdného zaludku
a mély dostatek ¢asu k neruSenému vstiebavani.

V lékarnach existuji jesté dalsi preparaty ze skupiny bisfosfonatl, a to alendronat (pod firemnim nazvem Fossamax)
a risedronat (pod firemnim ndzvem Actonel), ani jeden z téchto pfipravkii v§ak nebyl testovan u mnohocetného myelomu ¢i
jinych malignich chorob, a nelze je proto doporucit k 1é€bé nadorové kostni nemoci. Jejich G¢innost je dostatecné prokazana
pouze v piipadé postmenopauzalni osteopordzy. V ptipadé mnohocetného myelomu by tedy nemély byt pouzivany namisto
vyse uvedenych preparati.

16.2.2 Nezadouci ucinky bisfosfonati

V roce 2008 nejsou uzavieny klinické studie, které by prokazovaly, ze by jeden preparat ze skupiny bisfosfonati byl uc¢inngjsi

nez jiné preparaty pfi odpovidajicim davkovani, takze z hlediska G¢innosti lze zvolit kterykoliv z vyse uvedenych ptipravki.
Rozdily v uvedenych lécich nejsou v jejich zadoucim tu¢inku, tedy v mife zpomaleni odbouravani kosti, ale v jejich

ucincich nezadoucich.

16.2.3 Klodronat (firemnimi nazvy Bonefos a Lodronat)

Klodronat je nejstarsi, a tim také nejlépe provéfeny 1€k z této skupiny. Pfi pravidelném uzivani kapsli klodronatu mutze
dochazet k podrazdéni zaludku a zazivacim potiZim typu snizeni chuti k jidlu ¢i prijmt. Samoziejmé Ze ¢im vice tablet cloveék
polyka, tim pravdépodobnéjsi jsou zazivaci potize. Proto je mozné zpocatku 1écbu bisfosfonaty zacit infuzni formou a po
dosazeni remise, kdy se pocet tablet zasadné zmensi, pfejit na peroralni formu 1écby.

Jinak pfi bézném davkovani nebyly u klodronatu prokazany zadné zavazné nezadouci ucinky. Je provéfen mnohaletou
klinickou praxi a je povazovan za zcela bezpeény 1ék.

Klodronat nezplsobuje podrazdéni v oblasti jicnu, jak je to popisovano u jinych 1éka z této skupiny, takze u néj neni
nutno po spolknuti tablety zlistavat ve stoje, ale je mozné po dostatecném zapiti 1€ku ulehnout. Pti jeho pouziti v nitrozilni
formé je nutné respektovat doporucené Casy infuzi. Vliv ¢asového intervalu mezi prvnim jidlem — snidani a hladinou
klodronatu v krvi ukazuje graf 16.1.

Graf 16.1 Vstrebavani klodronatu spolknutého 2 hodiny, 1 hodinu, 1/2 hodiny pred snidani, pri snidani a 2 hodiny po snidani.
16.2.4 Ibandronat (firemnim nazvem Bondronat)

Bondronat byl donedavna k dispozici pouze ve formé infuzi, které by mély kapat 30 minut. Z nezadoucich uc¢inku se
vyjimedné vyskytuji chitipkové piiznaky, nékdy trvajici jesté 1-2 dny po podani infuze. Nezadouci G¢inky na ledviny nebyly
popsany, i kdyz je doporucena redukce 1éku v pfipad€ rendlni insuficience. Novou formou jsou kapsle podavané 1x denné.
Pacienti, kteti spolknou tabletu Bondronatu, nesméji po dobu 60 minut zpét ulehnout do postele, musi zlstat ve vzpiimené
poloze.

16.2.4 Pamidronat a zoledronat (firemnimi nazvy Pamitor a Zometa)
Pamidronat a jeho novéjsi derivat zoledronat jsou jediné preparaty dostupné v USA, proto v publikacich pochazejicich z USA
1ze najit zkuSenosti pouze S témito dvéma bisfosfonaty.

Mimo standardni chtipkové piiznaky, které jsou pii nitrozilni aplikaci pfitomny u vSech dusik obsahujicich bisfosfonatt,
bylo u pamidronatu a zoledronatu popsano také ob&asné poSkozeni ledvin se vzestupem hodnot kreatininu a nové také
moznost osteonekrozy Celisti. Pfi pouziti Zomety je proto z bezpe€nostnich divodi doporuceno provést odbér krve pied



kazdou aplikaci léku a vySetfit koncentraci urey a kreatininu v séru. Lécbu odbouravani kosti, ktera se sklada z podavani
bisfosfonatd, kalcia a vitamina D, znazortiuje alegoricky obrazek 16.2.

Obrazek 16.2 Lécba kostniho postiZeni.

16.2.4 Osteonekroéza celisti
Tento jev byl poprvé popsan v roce 2003. Nejnovéjsi bisfosfonaty, zejména zoledronat a pamidronat, a zcela vyjimeéné i jiné
bisfosfonaty zptsobuji problémy s hojenim rany po extrakci zubu. V rané se pak usidli infekce a postupné se roz$ifuje oblast
nezivé (nekrotické) kosti a zptisobuje tak nékdy znacnou bolestivost.
CO Z TOHO PLYNE PRO NEMOCNEHO?
Pred zahdjenim lécby bisfosfonaty, hlavné témi nejnovéjsimi, zoledronatem a pamidronatem, by nemocni meéli
navstivit svého zubare.
CO Z TOHO PLYNE PRO LEKARE?
Pokud zubni lékar vidi, Ze Ize s vysokou pravdépodobnosti oc¢ekdvat extrakci zubu do 1 roku, tak by mél tuto extrakci
Ci jind invazivni oSetreni provést jesté pred zahdjenim lécby bisfosfonaty.
Pokud zubni lékar plinuje extrakci zubu u cloveka uzivajiciho bisfosfonaty, mél by se domluvit s oSetrujicim
hematologem ci onkologem. Obvykle se na dobu alespon 3 mésice pred planovanym vykonem prerusi podavani
bisfosfonati.
Pred provedenim extrakce atyden po ni by mél kazdy nemocny s anamnézou uzivani novych bisfosfonati
profylakticky uzivat antibiotika (napt. Dalacin).
Pred pokracovanim léchby bisfosfonaty by mel oSetiujici stomatolog konstatovat, zZe doslo k zahojeni rany po
extrakci.



17

Ortopedické a neurochirurgické 1€¢ebné vykony u mnohocetného
myelomu

Ve struénosti lze fici, Ze mnohocetny myelom zptisobuje u vétsiny pacientli odvapiovani a odbouravani kosti, které¢ provazi

jejich zvySena lomivost. U nékterych pacientii vSak k odbouravani kosti nedochazi. Odbouravaci proces v kosti (osteolyza)

byva nejvétsi v misté velkého nakupeni myelomovych bunék, vznikaji proto loziska odvapnéné kosti, ktera jsou viditelna na

rentgenu jako diry v Kosti.

17.1

Projevy odbouravani kosti

P1i velkém profidnuti se objevuje bolest postizeného mista kosti.

Pii dal$im odvapnéni se miize kost zlomit jiz pfi nepatrné zatézi. Vznikne takzvana patologicka fraktura (chorobna
zlomenina).

Klasickymi pfiznaky mnohocéetného myelomu jsou bolesti v nejvice zatizené casti patete, tedy v bedernich obratlich.
Neziidka zde dochazi i ke kompresivnim (tlakovym) zlomeninam.

Méné Casto se prvni piiznaky nemoci objevi na dlouhych kostech koncetin.
Miru celkového odvapnéni lze méfit pomoci metod, které stanovuji mnozstvi vapniku v kostech (kostni
denzitometrie).

CO Z TOHO PLYNE PRO PACIENTY?

17.2

Snazit se vyvarovat urazii.

Kdyz vznikne nova bolest v nékteré z kosti, ihned to oznamit svému odbornému lékari a domluvit se na reSeni.

V pripadé, ze nahle vznikne prudka bolest v pateri, zhorsujict se pri pohybu, je nutné zorganizovat transport leziciho
nemocného na specializované pracovisté, nejlépe do 24 hodin od vzniku této nové bolesti. Obvykle je pak proveden
rentgenovy snimek pdtere a pri chorobném nalezu je nutné posouzeni ortopedem, ktery doporuci odpovidajici lécbu.
Nemocni s poSkozenou strukturou obratle dostdavaji takzvany korzet (ortézu). Ten fixuje pdter a brdni dalsi deformaci
obratle. Reseni zlomenin zpiisobenych chorobou (patologickych fraktur) se nesmi oddalovat. Mélo by probéhnout do
24 hodin od vzniku zlomeniny.

Pri zlomenine (frakture) kterékoliv kosti (nohy, ruky) doporucujeme ihned navstivit nemocnicni ortopedické
pracoviste, kde maji zkuSenosti s operacnim lécenim patologickych fraktur. To proto, zZe lécha téchto kostnich
zlomenin se liSi od léceni zlomenin jinak zdravych lidi. U bézné zlomeniny jinak zdravého clovéka se nejcasteji
pouziva zevni fixace (sadra), zatimco pri zlomeniné kosti vzniklé na zdkladé loziska myelomu je nutné zpevnit kost
operacnim vykonem (takzvanou vnitrni fixaci). Takovd operace miize rychle odstranit potize nemocného.

Zlomenina patere s utlakem nervové tkané

veivr

poruchu svéraci mocového méchyie a konecniku. Pfi vzniku takové akutni komplikace je nutné provedeni CT vySetfeni

a piipadného operacniho feseni do 24 hodin od vzniku potizi, kdy je jest€ nad&je na obnoveni funkce stlacené michy a nerva.
Operace do 24 hodin je indikovana pii vzniku t€Zkého nervového postizeni, poruse pohyblivosti s nemoznosti chiize (z utlaku
nervd a michy).

Zopakujeme zakladni pfiznaky:

nova, nahla bolest v patefi — neni v§ak nutnou podminkou,

nejistota pfi chiizi, nutnost opirat se o stény,



slabost nohou, porucha citlivosti nohou a

porucha funkce svéracli mo¢ového méchyte a konecniku.

CO Z TOHO PLYNE PRO PACIENTA?

Ihned navstivit odborného lékare, ktery obvykle provede neurologickou kontrolu a zobrazovaci vysetieni pdtere
nejen rentgenem, ale i metodou CT nebo pomoci magnetické rezonance, optimainé do 24 hodin od vzniku priznakii,
a podle vysledkii zobrazovacich vysetreni se domluvi s ortopedem sbehlym v operacich pdtere nebo neurochirurgem
na zpiisobu reSeni.

17.3 Nahla bolest v kosti kterékoliv koncetiny

Nahlou bolesti se milize hlasit nov€ vznikd zlomenina kosti koncetiny. Proto by mél pacient co nejdfive navstivit odborného
1ékate, ktery obvykle nechd provést:

rentgenovy snimek bolestivé koncetiny a

pfi zlomening nebo jeji hrozbé domluvi mozné feseni s ortopedem sbehlym v operacnim feseni téchto komplikaci.



18 Co by m¢l o pacientovi védét 1€kaf, ktery je k nému voléan pfi teploté
(infekci) anebo pii nahlé poruse kvality védomi?

Lékaf, ktery 1&¢i infekci u pacienta s mnohoc¢etnym myelomem, musi byt informovany o aktualnim riziku infekce pro
pacienta. Musi védét, pii jakém poétu bilych krvinek infekce probiha, a pfihlédnout K obecnému faktu, Zze koncentrace
funkénich protilatek je u této skupiny nemocnych obvykle velmi snizena.

NejcastéjSim problémem je nedostatecny pocet jedné skupiny bilych krvinek, kterym se fika odborné neutrofilni
granulocyty. Pro situaci, kdy je zdvazny nedostatek téchto krvinek, se pouZivd odborny termin neutropenie. Nedostatek
granulocytll vyrazné sniZuje obranyschopnost organismu zejména proti bakteridlnim a plisnovym infekcim. Infekce se
stava velmi nebezpecnou, pokud vznikne pifi poklesu poctu leukocytt (bilych krvinek) pod 1,0 x 109/1 anebo pti
poklesu absolutniho poétu granulocyti pod 0,5 x 109/1. Pokud propukne infekce v dobé tohoto kritického nedostatku
obrannych krvinek, mtize rychle ohrozit Zivot, pokud neni odpovidajicim zpisobem lé¢ena. Z uvedeného plyne velka
zodpovédnost a dulezitd uloha praktického
1¢kare.

Lékat volany domil k pacientovi, ktery je po chemoterapii ¢i radioterapii a ma horecky, by se tedy mél snaZzit zjistit, pii
jakém poctu bilych krvinek infekce nastala. V piipad€, ze pocet leukocytli nepoklesl pod 1,0 X 109/1, 1ze horecku fesit pfi
jinak celkové dobrém stavu pacienta ambulantni antibiotickou 1é¢bou pomoci dostate¢né vysoké davky baktericidniho
antibiotika.

Pacienty sniz§im poétem bilych krvinek, neZ je uvedeny limit, je nutné okamzité odeslat k 1é¢b& na piislusné
hematologické nebo onkologické pracovisté, piipadné specializované infekéni oddéleni, jehoz 1ékafi maji dostatecné
zkuSenosti s 1é¢bou infekci u pacientl s oslabenou obranyschopnosti.

Stejné tak v piipadé, Ze prichozi 1ékat u pacienta zjisti znamky ob&hové nestabilility (napt. vyrazny pokles krevniho
tlaku 0 30— 40 mm rtutového sloupce oproti normalnim hodnotam, obvykle pokles vyssi = systolické hodnoty krevniho tlaku
pod 100 mm rtutového stoupce, vzestup tepové frekvence nad 100/minutu anebo vyrazny, tj. >50% vzestup dechové
frekvence, kdyZz normalni frekvence je 16 —20/minutu), je vhodné nemocného ihned odeslat na specializované pracovisté
k 1é¢be infekce.

Jednozna¢nym dvodem k okamzitému odeslani na specializované pracovisté je také zhorSeni mozkovych funkci
S projevy nadmérné spavosti nebo zmatenosti v souvislosti se vzestupem teploty. ZhorSeni funkce mozku rovnéz signalizuje
zivot ohrozujici infekci.

Lécba infekce u pacienta s nedostatkem bilych krvinek je velmi obtizna i nakladna. Lze fici, Ze 1é¢ba infekce u pacientl
s nedostatecnou obranyschopnosti proti infekcim (zejména s nedostateénym poctem bilych krvinek) se zasadné, ale opravdu
zasadné 1i8i od 1é¢by stejné infekce u pacienta s normalni funkci imunitnich mechanismt v¢etné normalniho poctu bilych
krvinek. Standardnim postupem u pacientti s oslabenou imunitou je nitrozilni podavani vysokych davek alesponn dvou
antibiotik se Sirokym spektrem uéinku (ptipadné v kombinaci s 1éky proti plisnim), pravidelné sledovani krevniho tlaku,
rychlosti srde¢niho tepu (pulsu), dechové frekvence, méfeni mnoZzstvi moci a sledovani celkového stavu pacienta.

Vice informaci o tom, co délat p¥i infekci, lze nalézt v brozuie Vorli¢ek a kol.: Chemoterapie a \ly. Radime, aby
pacient mél i tuto druhou brozuru u sebe a v ptipadé infekce se fidil podle doporudeni zde uvedenych, popiipadé je ukazal
oSetiujicimu 1ékafi a prodiskutoval je s nim.

18.1 Kriticka situace zpusobena infekci, tedy horecka se zaivaznym zhorSenim
celkového psychického a fyzického stavu pacienta, zvana sepse

Zéavaznost infekce zélezi:
na vyvolavajicim Ciniteli,
na poctu bilych krvinek (granulocytti) a

na mnozZstvi obrannych protilatek v krvi.

Tyto informace vSak nejsou ihned pfi zjisténi teploty (infekce) dostupné, a tak zde chceme zdiraznit jedno pravidlo.
Zéavazna infekce zptisobuje vyrazné celkové zhorSeni fyzického i duSevniho stavu pacienta.
CO Z TOHO PLYNE PRO PACIENTA, V TECHTO PRIPADECH VSAK SPISE PRO PRIBUZNE?



V pripadé teploty s vyraznym celkovym zhorSenim je nutné privést nemocného ihned (béhem nékolika hodin)
k odbornému lékari. Pacient sdim neni schopen tento zdvazny stav rozpoznat a zorganizovat si saim pomoc, takze
V téchto pripadech je dal§i osud nemocného v rukou jeho blizkych, jsou-li svédky tohoto ndhlého zhorseni.
Pouzivané davky antibiotik jsou zpravidla vyssi, nez jaké se pouzivaji pro zvladnuti infekce u jinak zdravych jedincii.
U starsich lidi se nekdy omylem tento stav vysvétluje cévni mozkovou prihodou a tim se oddali podani odpovidajict
lécby. Kontrola tlaku, pulsu, dechové frekvence a zdakladnich laboratornich hodnot odhali pravou pricinu.



19 Lécba bolesti

Lécba bolesti nemusi byt jednoduchy problém. Bolesti u mnohocetného myelomu jsou intenzivni a obvykle je zapotiebi
pouzivat a kombinovat vice 1ékti dohromady. Vzhledem k rozsahu této brozury nelze zabihat do podrobnosti, at’ je vSak
zminéno alespon bézné pravidlo, ze zakladem 1écby bolesti jsou dnes tablety s 12hodinovym pasobenim nebo naplasti
S 3dennim ptsobenim. Tyto zakladni 1éky proti bolesti se titruji do davky, ktera utlumuje ¢i odstranuje klidové bolesti. Neni
vSak cilem témito 1éky utlumit bolest, kterd vznika pti pohybu. Pohyb bolestivou ¢asti skeletu jakoby prolomi tlumivy vliv
nastavené 1éCby. Pro tyto situace by se nemocnému mély dat 1éky na tuto takzvanou ,,prilomovou bolest”, které na kratkou
dobu jesté zintenzivni tlumeni bolesti. Léky proti této prilomové bolesti si vezme pied situaci, ktera ji vyvola, nebo tésné na
zacatku zatéze, ktera prilomovou bolest zptsobuje.

Nemocny se musi naucit a poznat, jak si mize davky lékd proti bolesti ménit, které je vhodné kombinovat dohromady
tak, aby byla bolest maximaln¢ tlumena. Lécba bolesti je sloZitd a je vhodné, kdyZ pfesny ndvod na 1é¢bu bolesti dostane
nemocny vytiStény na papife optimalné v pfitomnosti nékoho z rodinnych pfislusnikdi. Nékteré 1éky mohou totiz zplisobovat
ospalost a nékdy i mirnou zmatenost. Nekteré 1€ky proti bolesti se hromadi v téle pti zhorSené funkci ledvin a zpuisobuji
spavost nemocného. To vSe je tieba o t&chto 1écich védet, aby z nich bylo mozné Cerpat maximalni, ale 1 bezpecny uZzitek.

Léky tlumici bolest 1ze zjednodusen¢ rozdélit do dvou skupin:

1éky tlumici bolest u¢inkem v misté jejiho vzniku (Paralen, Novalgin, Algifen, Ibalgin, Brufen, Diclofenac, Coxtral,
Aulin a jiné)

1éky tlumici bolesti ii¢éinkem v mozku (Tramal, Sevredol, MST continus, Durogesic, Transtec, Palladone, Oxycontin
a jiné).

Lécbu bolesti obvykle zac¢indme 1éky 1. skupiny. Pfi silnéjsi bolesti je pfinosné kombinovat 1ék z prvni skupiny s 1ékem
z druhé skupiny. Léky z obou skupin se shoduji v Zddoucim uc¢inku — tlumeni bolesti, maji vSak odlisné nezadouci Ucinky.
Proto 1ze kombinaci téchto 1€kt dosadhnout optimélniho Zddouciho G¢inku pfi minimalnich nezaddoucich tG¢incich.

Léky z druhé skupiny mohou V prvnich dnech zplsobovat nevolnost, ktera vSak po nékolika dnech zcela vymizi.
Z tohoto diivodu se doporucuje jednak zacit od nizkych davek téchto 1€kt a postupné dle tolerance a ucinku davku 1éku
zvySovat az do dosazeni zadouciho utlumeni bolesti, jednak je n€kdy v prvnich dnech vhodné i soucasné podani dalsich 1éki
proti nevolnosti.



20  Psychologicka pomoc

Idedlnim feSenim je trvald pfitomnost klinického psychologa na klinice. Jeho odbornost a erudice mohou zarucit, Ze psychicka
krize a napéti provazejici hospitalizaci pacienta s mnoho¢etnym myelomem jsou zvladnuty v zarodku.

Kyzenym cilem vSech pracovniki na onkologické klinice je pacient, ktery netrpi tézkou depresi, spolupracuje se
zdravotniky na svém uzdravovani, jeho psychika dokaze zvladnout i necekané tézkosti a kvalita jeho Zivota je dobra nebo
dlouhodobé uspokojiva. Snahou pracovnik kliniky je zmirnit nebo 1épe zvladnout psychické propady a krize i u blizkych
nemocného.

Je tieba védét také o spiritudlnim rozméru, ve kterém hleda vétici pacient i jeho blizci Gtéchu a pomoc. Pii zvladani
1é¢by a nasledného Zivota s chronickou nadorovou chorobou jisté pomaha duchovni stejné ucinné jako lékar ¢i psycholog.

V nésledujicim sdéleni se vice sezndmime s osobnosti pacienta, privodnimi znaky psychické krize, naucime se je
rozeznavat a ukdzeme si, jak jim lze Celit.

Psychika ¢lovéka zjednodusené funguje ve tfech dimenzich, tfech znacich, které se nazyvaji:

* kognice = mysleni, logika, pamét,, uvaZovani, rozum;
* emoce = city, pocity, vzrusivost, touhy, Sex, a
* konace = jednani, konani, chovani.

Kazdy ¢lovek je jinak osobnostné nastaven. Nékdo v zivoté vSechno dikladné promysli, nez se pusti do feseni ukold,
své city vice skryva, jakoby nechce lidi kolem sebe obtézovat svym trapenim ¢i radosti. Jiny zase jedna rychle, snadnéji se
rozhoduje, rychleji nachazi feSeni zivotnich situaci, své city a pocity ukazuje vSem a chce, aby vSichni védéli o jeho bolestech,
radostech. Oba typy lidi jsou stejné dulezité. Ten klidné&jsi, pomalejsi je osobnostnim typem introverta, ten rychlejsi,
vzrus§ivEjsi je osobnostnim typem extroverta.

Kdyz se objevi tak zavazna véc, jako je onkologicka nemoc, kazdy z obou typt se postavi ke zvladani tézké zivotni
zkousky jinak. V zasad¢ ale oba nechaji rozum spat, stranou a jednaji emocionalné.

Psychicka krize je totiz ryze emocni citovou boufi. Kazdy dospély jedinec zazil predtim né&jaky Spatny zazitek a vi, jak
se tehdy choval, co pocitoval. Vito o ném i jeho nejblizsi.

V zésadé jsou jen dve lidské reakce na zdvaZznou zivotni udélost:
postavit se ji elem a utocit, najit silu k boji s nepiizni osudu nebo

pasivné se vzdat, zavtit se do sebe, nevidét, neslyset, utéct pifed problémy.

Kazdy z nas, at’ introvert, ¢i extrovert, dostal jiz pti narozeni do vinku napofad stale jednu a tutéz reakci — bude bud’ cely
zivot Gtoéit, nebo utikat. Pfitom neznamena, Ze extrovert je uto¢nik a introvert se stahuje z boje. To, jak se budeme chovat
v krizi, také zalezi na sile nasi vile a motivaci pfekondvat prekazky a byt vnitin€ psychicky silny
Clovek.

Kdyz se objevi t&7ka, nebezpeéna nemoc, prvni psychickou krizovou reakci je SOK, Sokova reakce. Sok je smés
negativnich emoci jako jsou ulek, strach, rozlada, ptekvapeni, pocit zaskoceni, zmatek a okamzita ztrata logického mysleni.

Introvert zGstava navenek klidny, ale v dusi se cely jakoby zastavi, ztuhne, znehybni. Kdo jej nezna, fekne si — to je ale
pasak, jak klidné a hrdinsky se postavi k takové t€zké zprave, on se z toho dokaze dostat sam. Omyl.

Extrovert ve stejné situaci reaguje prudce navenek, place, gestikuluje, viditeln¢ se zhrouti, vSichni kolem mu spéchaji
na pomoc a mozna si feknou — to je chudak, musime mu pomoci, je tak kiehky. Omyl.

Oba typy pacientt se citi stra$né, ale jinak reaguji, konaji — jeden dovnitf, druhy navenek.

Sok je 3ok, netrva dlouho. Po ndm ziistava v kazdém jedina otazka: PROC? Prog j4, pro¢ ne zly soused, co jsem udélal
Spatného, pro¢ mne osud tak tresta?

Dostatecné vysvétlujici odpoveédi na Proc? se zvlasté u mnohocetného myelomu nikdo nedocka.

A tak vypuzujeme Pro¢? vielijak:

Odkud se TO vzalo? — stale hledame pfi¢inu

Ne! To neni pravda! — zapuzujeme fakta

Jsem vinen? — jsme v dimenzi viny a trestu

Ach, ja nest'astny! — objevuje se sebelitost



Co bude dal? — otazky bez odpoveédi
To je mij konec! — SvéSend ramena v bezmoci a beznadéji
Dalsi psychickou bolesti je ZLOST.
Pacient se v jisté chvili 1é¢by dostava do stavu, kdy zaéne mit velky vztek, zlost na své télo, Ze jej zradilo, na své
Zlost muze trvat velmi dlouho, miize byt neodclonitelna a je pro pacienta bezesporu nebezpecna. Psychicka zlost je
negativni projev odporu pacienta vici svému zdravotnimu stavu.
Pak nastoupi velka psychicka bolest - STRACH, fobie.
Fyzicky ji pozname rychle: zblednuti, chvéni, zrychleny dech, buseni srdce, zvyseny krevni tlak.
Mlady ¢loveék je strachem vice ohroZen, siln&ji jej proziva, protoze neprozil v Zivoté dosud tolik $patného a jeho
predstavivost ho zavaluje désivymi obrazy budoucnosti.
Starsi ¢lovék ma vice zivotnich zkusSenosti, déle prozity Zivot, strachem nemusi byt tolik ohrozen.
Fobie je pak nepfimétené silny a trvaly strach. Fobie pfedevsim rusi spanek, je to sviravy uzkostny stav, ze kterého 1ze
jen tézko vystoupit.
Dalsi psychickou bolesti je STRES, stresova krizova reakce.
Stres potka clovéka mnohokrat za zivot. Stresovou krizovou situaci je ztrata dosavadniho spokojeného Zivota v disledku
objeveni se nemoci.
Ve stresu se miizeme ocitnout, kdyz:

hledame informace o chorobg,

jdeme na Iékai'skou kontrolu nebo na hospitalizaci,

si uvédomujeme, ze zivot s myelomem je dozivotnim stavem,
zemfe ndm znamy spolupacient a pfi dalSich negativnich zkuSenostech.

Stres na sob& ani nemusime rozeznat tfeba od strachu. Dokonce jej u nas nemusi poznat ani sestra nebo 1ékaf. Zase
mame zvy$eny tep, tlak krve, poti se ndm ruce, kiize v obliceji bledne a dech se zrychluje.

Strach ochromuje, ale stres miZe paradoxné nastartovat obranné psychické reakce. Strach je nezddouci pro nasi
psychiku, stres miZe nastartovat cestu z krizové psychické situace.

Ale pozor! Stres, ktery trva neimérné dlouho, je velmi silny a nelze mu bez 1éki uniknout, se jmenuje DISTRES.
Distres je nesmirné zavaznou psychickou komplikaci, naprosto jej nesmime podcenovat, musime jej co nejrychleji poznat
a lécit.

Dalsi psychickou bolesti je UZKOST, anxieta, panika.

Neni lehké vypatrat, co je uzkost, prichazi necekan€, neptedvidatelné a plisobi pacientovi obrovské potize hlavné
v mnohych t&lesnych organech — to je tak zvana SOMATICKA odezva na psychickou tizkost.

Pokud tizkost trva del$i dobu, miize se z ni bez 1é¢by vyvinout trvaly psychopatologicky stav, kterym je PANICKA
PORUCHA.

Clovek, ktery se téZce vyrovnava s realitou onkologického onemocnéni, mnohokrat zaziva néhle vzniklé buseni srdce,
sviravou bolest na hrudniku, pocity duseni, zavraté, mnohdy se citi intenzivné ted’ a nyni ohrozen na Zivoté. Ma pocity
drevénych nohou, je opoceny, bledy, tiese se, je schvaceny a vycerpany.

Uzkostné, panické rychle nastupujici stavy jsou prognosticky pro kazdého pacienta nepiiznivé.

Dalsi psychickou bolesti je DEPRESE, kterou provazi pravé tizkost.

Projevuje se déle nez dva mésice zcela zm&nénou naladou. Clovék v depresi je skli¢eny, trudnomyslny. Citi trvalou
intenzivni nepopsatelnou tzkost, osaméni. Nedokaze smysluplné pracovat, déla mu problémy zvladat aktivity, které zvladal
diive bez problému a neumi se té$it z toho, co jej diive t&Silo. Jeho mysleni se zpomaluje, mimika obliCeje vymizi, rysy
ztuhnou, ¢lovék zcela zapomnél, co je radost, sex, touha, potéSeni. Ztraci zjem o cokoliv. KdyZ jej budeme chtit z jeho stavu
vytrhnout, setkame se od néj s nezajmem a citovym chladem.

Deprese je nazyvana také apatii, neradostnosti.

Deprese jako reakce na potize s 1é&bou mnohodetného myelomu je tak zvani REAKTIVNI DEPRESE. Reaktivni
deprese se rozviji velmi rychle amé jasny za¢atek, provokujicim momentem je ozndmeni piitomnosti nemoci. Clovék
v depresi se v naprosté vétsing z tohoto zivot ohrozujiciho stavu nedostane svou vlastni moci.

U kaZdé poloZKky vyjmenovanych psychickych bolesti je NUTNO dbat na osoby podpiirné (rodinu, piatele,
znameé), které mohou trpét naprosto stejné a intenzivné jako pacient!

Shrnuti:



SOK nechdme jej spontanné¢ odeznit

ZLOST

trpélive a vlidné€ jedndme a snaZime se pacientovi vyhovét

PROC?

trpélivé odpovidame, vyvracime pacientiiv nazor, diskutujeme

STRACH psychoterapie, zklidiiovani, nabizeni pomoci

FOBIE

psychiatrické konzilium, vétSinou nutno pocitat s antidepresivni 1écbou
STRES

akceptovat fakt, Ze patii k Zivotu a je relativné nejméné psychopatologicky
DISTRES

velice psychicky nebezpecny stav, nutna psychiatrickd komplexni 1é¢ba
UZKOST

nutna psychofarmakologicka 1é¢ba anxiolytiky, systematicka psychoterapie

PANIKA

nutna psychiatricka intervence, psychoterapie je velmi G¢inna

DEPRESE

intenzivni nékolikamésicni antidepresivni 1écba pod kontrolou psychiatra, psychologa, poté psychoterapie
dlouhodobd, cilend na problémy pacienta

Piipadné dotazy pacientll i jejich blizkych zodpovi zkuSeni klini¢ti psychologové na pacientskych strankach v poradné
www.linkos.cz.



21 Klinické studie

Protoze je mnohocetny myelom zdvaZna nemoc, snazi se mnoho védci najit i¢inné;si 1é¢bu s menSimi neZzddoucimi Gcinky.

Pokud se na zaklad¢ laboratornich pokusti nové nalezena metoda jevi jako u¢inna a bezpecna, je pouzivana lékafi pro
1é¢bu nejdiive v ramei klinickych 1é¢ebnych studii.

Klinické 1é¢ebné studie jsou planovany tak, aby byla zodpovézena otazka, zda je nova metoda 1é¢by bezpecna a ucinna,
pripadné zda je u¢inngjsi nez doposud pouzivané 1é¢ebné postupy.

Za standardni 1é¢bu je povazovan postup, ktery se osvédcil v predchozich klinickych studiich jako nejlepsi moznost ze
vSech znamych 1é¢ebnych postupd. S timto standardnim postupem jsou porovnavany nové postupy. Pokud tyto nové 1écebné
postupy predci tento standardni postup svoji G¢innosti, stdvaji se novym standardem. Pokud vSak tento standardni zplisob
1écby neptekonaji, jsou tyto 1é€ebné metody odloZeny a hledaji se dalsi, které by byly lepsi, nez je soucasny standard.

Klinické studie jsou vlastné hybnym motorem pokroku v 1é€bé.

Pacienti, ktefi se t€astni klinickych zkouSek, maji jako prvni z pacientli nad&ji na prospéch z novych lécebnych metod.
Pokud lékat pacientovi nabidne ucast v klinické studii, je na rozhodnuti pacienta, zda tuto nabidku pfijme, anebo zda bude
lécen obvyklym léCebnym postupem. Sviij souhlas s klinickou studii musi pacient potvrdit pisemné. Obvykle pfi tom dostava
i pisemné informace o studii. Z klinické studie miiZe pacient kdykoliv odstoupit, aniz by to mélo jakékoliv nasledky ze strany
zdravotnického personalu.



22 Vyvoj lecby mnohocetného myelomu

Lécba mnohocetného myelomu se stale zdokonaluje, jeji dosavadni vyvoj 1ze vyjadrit nasledujicimi body:

1918-1945
1950-1960
1980-1990
1980-1990
1990-2000
1999
2000
2002

2004
2008

Mezivale¢né obdobi — jedinou lé¢bou je radioterapie.

Zacinaji se pouzivat cytostatika a postupné se do 1é¢by zacleniuji nova a nova cytostatika.

V klinickych studiich testovan interferon alfa, posléze se stava standardni 1é¢bou pro pacienty v remisi nemaoci.
Bisfosfonaty testovany nejprve v klinickych studiich, posléze se stavaji soucésti standardni 1écby vsSech
pacientq.

Po ovéfeni v klinickych studiich se stivaji standardnimi 1é¢ebné postupy obsahujici klasickou chemoterapii
a zakoncené vysokodavkovou chemoterapii s autologni transplantaci krvetvornych bunck.

Byl znovuobjeven 1ék Thalidomid, u n€hoZ byl prokdzan protimyelomovy efekt jiného mechanismu, nez ma
ucinek cytostatik. Tim byl poloZen zéklad k rychlému vyvoji podobnych 1€kl s mensimi nezddoucimi G¢inky.
V ramci klinickych studii jsou v zahraniéi testovany 1éky odvozené od Thalidomidu s nad&ji na vétsi u¢innost
a mens$i nezaddouci G¢inky.

V klinickych studiich jsou zkousSeny protinddorové vakciny zalozené na stimulaci vlastni imunitni obrany
organismu.

Do klinické praxe se i v CR dostava novy necytostaticky 1ék bortezomib pod firemnim ndzvem Velcade.

Do klinické praxe za¢ina pronikat dalsi novy 1€k — lenalidomid — pod firemnim nazvem Revlimid.



23 Ceska myelomova skupina

Ceska myelomova skupina (CMG) puisobi jiz od roku 1996 a v ramci svého poslani v CR se snazi u vybraného nadorového
onemocnéni — mnohocetného myelomu — zorganizovat 1é¢ebné a vySetfovaci postupy na standardni svétové trovni a tak
poskytnout nemocnym optimalni péci a rychlou dostupnost nejperspektivnéjsich 1écebnych a vysetfovacich postupl. Pro
usnadnéni a rychlejsi naplnéni vyty&enych cila zalozila CMG 5. 11. 2001 nadaéni fond s nazvem Ceska myelomova skupina,
nada¢ni fond.

Ukolem tohoto fondu je také vytvaiet podminky pro profesionalni poskytovani informaci nemocnym a jejich blizkym,
vytvatet podminky pro spolupraci vyzkumnikti v oblasti 1é¢by a diagnostiky mnohocetného myelomu a podporovat vyzkum
u tohoto onemocnéni. Vysledky vyzkumu maji zaroven slouzit i jako odrazovy mistek pro zlepSeni lécebnych vysledkl
a progn6zy nemocnych s timto zatim nevylécitelnym onemocnénim.

Hlavnim klinickym programem CMG byla v letech 1996-2002 velka multicentricka studie 4W, do které bylo zapojeno
28 pracovist v CR al pracoviité v SR. Svym rozsahem predstavovala stfedné velkou studii ve srovnani s podobnymi
evropskymi studiemi. Studie diky zafazeni autologni transplantace nabizela nemocnym zésadni pfinos oproti standardni 1écbé.
Timto programem se CMG zafadila mezi 15 svétovych myelomovych skupin, které organizuji multicentrické klinické studie.
Dalsi klinicka multicentricka studie s nazvem ,,CMG 2002 byla zahajena v bfeznu roku 2002. Rovnéz tato klinicka studie
nabidla v§em vhodnym pacientiim provedeni autologni transplantace. Dilezitym krokem vpted oproti studii 4W bylo zapojeni
prazskych transplantacnich center a transplantac¢niho centra v Hradci Kralové a Olomouci, kterd od poloviny devadesatych let
koordinovala transplantacni aktivity ve svych regionech na vysoké odborné tirovni. I v ramci SR se do této studie zapojilo
vice pracovist, kde se 1é¢i pacienti s mnohocetnym myelomem. V soucasné dob¢ se pfipravuje tfeti multicentricka studie, do
které budou zapojena transplanta¢ni centra i z dal$ich zemi stfedni a vychodni Evropy.

Pozornost se nesoustiedi jen na vyzkumny program, mnoho aktivit je vénovano samotnym pacientim i lékafskym
tymtm, které¢ se problematikou mnohocetného myelomu zabyvaji. Pro 1ékafe je vytvofena soustava seminaifli a sympozii,
konzulta¢ni servis a edukacni ¢innost. V roce 2007 byl ve spolupraci s firmou Janssen-Cilag zahajen projekt CRAB, ktery je
vénovan vcasnému rozpoznani mnohocetného myelomu a tim i zlepSeni progndzy a hlavné kvality zivota nemocnych. DalSim
projektem, ktery by mél zlepsit péci o pacienty, je projekt Lazeinistvi, v jehoz rdmci CMG ve spolupréci s laznémi Karlova
Studanka pripravuje zajisténi kvalitniho lazenského servisu.

Pacienti ajejich piibuzni maji moznost vyuZzit konzultaéniho servisu uréeného pro jejich lepsi informovanost o této
nemoci a piipadné o moznostech 1é€by. Od roku 2005 poiada CMG ve spolupraci s Mezinarodnim myelomovym fondem
anove i s Klubem pacientli jedenkrat roéné edukacni seminaf nejen pro pacienty, ale i pro jejich pfibuzné a pratele. Seminaf
se t&si velké oblibé a mezi prednasejicimi se jiz pravidelné objevuji zahranic¢ni hosté.

Pro prvotni seznameni s 1é¢ebnym postupem a problematikou mnohocetného myelomu slouzi spole¢na publikace 1ékait
CMG urcena pacientim a laické vefejnosti s titulem Mnohocetny myelom — informace pro pacienty a jejich blizké. Jeji prvni
vydani z roku 1999 bylo nutno pro velky zajem a uziteCnost znovu vytisknout a vV roce 2002 bylo téméf rozebrano. V této
chvili Ctete tieti prepracované vydani, které zahrnuje 1épe uspotadané informace o mnohocetném myelomu a oproti prvnimu
vydani i nové poznatky a praktické rady. Veskerou svoji aktivitou se CMG a nadacni fond snazi o zlepSeni diagnostiky a 1é¢by
mnohocetného myelomu v naSich podminkach a pfiblizeni se evropskym standardiim. NaSim pfanim je rovnéz dosahnout
zmirnéni veskerych negativnich a pro pacienty jisté ne zrovna nejptijemnéjsich doprovodnych faktort, které ovliviuji jejich
fyzicky i duSevni stav. Chceme, aby nasi pacienti méli moznost prozit svijj zivot plnohodnotné.

Vazeni spoluobcéané, pokud vas nas program zaujal a chcete nas v naSem boji s touto zikefnou chorobou
podpofit, miiZete to udélat prostiednictvim nadeho nadaé¢niho fondu (Ceska myelomova skupina, nadaéni fond; &. Gétu
27-8677640217/0100) nebo lze vyuzit lokalnich nada¢nich fondu aktivnich ve vami vybrané nemocnici.

Dékujeme.

e

vam poradi vas oSetiujici 1€kar.



24 Zavérecné slovo a zdroje dalSich informaci

Doufame, Ze tato publikace napomize k dobré spolupraci mezi oSetfujicimi 1ékati a pacienty a bude slouzit jako zaklad pro
&etné diskuse mezi nimi. Véfime, Ze informace o 1écich ptispéji ke spravnému provadéni 1é¢by — tedy k dosaZeni maximalniho
1écebného efektu s minimalnimi nezadoucimi G¢inky. Na zaklad¢é pfipominek od pacientli bychom v budoucnu chtéli vydat
dalsi, upravené vydani.

Dale jsou uvedena jména a adresy lékaiti — specialistd na 1é¢bu mnohoéetného myelomu z nejvétsich center v Ceské
republice spolupodilejicich se na pipravé této publikace. Uvedeny jsou i adresy internetovych stranek jinych pracovnich
skupin zaméfenych na mnohocetny myelom.

Upozoriiujeme vas vsak, Ze jde o stranky urcené jak lékaitim, tak i nemocnym a jejich piibuznym. Velmi
doporucujeme, abyste informace €erpali pravé ze stranek uréenych nemocnym a jejich pribuznym. Nékteré odborné
informace urcené jen lékaiiim mohou byt pro vas méné srozumitelné ¢i zavadéjici. Dékujeme za pochopeni.



25 Kontakty na jiné myelomové nadacni fondy a organizace a zdroje
informaci o myelomu

www.mnohocetnymyelom.cz
www.myelom.sk

www.myeloma.org
www.myeloma-euronet.org
www.multiplemyeloma.org
www.philadelphia.myeloma.org
www.multiples-myelom-plasmozytom.de
www.projectcrab.com

Informace 0 mnohoéetném myelomu

www.cancer.gov/cancer_information
www.cancerfacts.com



26  Adresy a pracovisté 1ékart (spoluautort knihy) a jejich e-mailové
adresy

Prof. MUDr. Zdenék Adam, CSc.

Interni hematoonkologicka klinika, LF MU a FN Brno
Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: z.adam@fnbrno.cz

Doc. MUDr. Jaroslav Bacovsky, CSec.
III. interni klinika, LF UP a FN Olomouc

I. P. Pavlova 6, 775 20 Olomouc

e-mail: bacovsky@fnol.cz

MUDr. EvZen Gregora

Oddé¢leni klinické hematologie, FN KV Praha
Srobarova 50, 128 02 Praha

e-mail: gregora@fnkv.cz

prim. MUDr. Jaromir Gumulec
Ustav klinické hematologie, FN Ostrava
17. listopadu 1790, 708 52 Ostrava-Poruba
e-mail: jaromir.gumulec@fnspo.cz

Prof. MUDr. Roman Hajek, CSc.

Interni hematoonkologicka klinika, LF MU a FN Brno
Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: r.hajek@fnbrno.cz

Doc. MUDr. Richard Chaloupka, CSc.
Ortopedicka klinika, LF MU a FN Brno
Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: rchaloupka@fnbrno.cz

Mgr. LibuSe Kalvodova, klinicky psycholog
Interni hematoonkologicka klinika, LF MU a FN Brno
Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: Ikalvod@fnbrno.cz

prim. MUDr. Petr Kessler

Oddé¢leni hematologie a transfuziologie, Nemocnice Pelhiimov
Slovanského bratrstvi 710, 393 38 Pelhiimov

e-mail: pkessler@hospital-pe.cz

prim. MUDr. Vladimir Koza
Hematologické oddéleni, FN Plzen
Alej Svobody 80, 304 60 Plzen
e-mail: koza@fnplzen.cz

Doc. MUDr. Marta Krej¢i, Ph.D.

Interni hematoonkologicka klinika, LF MU a FN Brno
Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: mkrejci@fnbrno.cz



MUDr. Andrea K¥ivanova, Ph.D.

Interni hematoonkologick klinika, LF MU a FN Brno
Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: krivanova@fnbrno.cz

As. MUDr. Vladimir Maisnar, Ph.D.

II. interni klinika — Odd. klinické hematologie, LF UK a FN Hradec Kralové
Sokolska 581, 500 05 Hradec Kralové

e-mail: maisnar@fnhk.cz

MUDr. Mgr. Jiri Minarik

III. interni klinika, LF UP a FN Olomouc
I. P. Pavlova 6, 775 20 Olomouc

e-mail: abretina@email.cz

Iveta Mareschova, manazerka pro mezinarodni spolupraci
Ceska myelomova skupina, NF

Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: imareschova@fnbrno.cz

prim. MUDr. LibuSe Novosadova
Oddé¢leni klinické hematologie, NsP Havitov
Délnicka 24, 736 01 Havifov

e-mail: libuse.novosadova@nsphav.cz

MUDr. Ludék Pour

Interni hematoonkologicka klinika, LF MU a FN Brno
Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: Ipour@fnbrno.cz

MUDr. Jakub Radocha

II. interni klinika — Odd. klinické hematologie, LF UK a FN Hradec Kralové
Sokolska 581, 500 05 Hradec Kralové

e-mail: jakub.radocha@centrum.cz

MUDr. Miroslava Schiitzova
Hematologické oddéleni, FN Plzen
Alej Svobody 80, 304 60 Plzeit
e-mail: schutzova@fnplzen.cz

prim. MUDr. Jan Straub

I. interni klinika, 1. LF UK a VFN Praha
U Nemocnice 2, 128 08, Praha 2

e-mail: straub@vfn.cz

Prof. MUDr. Vlastimil S¢udla, CSc.
III. interni klinika, LF UP a FN Olomouc

I. P. Pavlova 6, 775 20 Olomouc

e-mail: vlastimil.scudla@fnol.cz

Doc. MUDr. Ivan Spicka, CSc.

I. interni klinika, 1. LF UK a VFN Praha
U Nemocnice 2, 128 08

e-mail: spicka@cesnet.cz



Bc. Eva VeteSnikova

Interni hematoonkologické klinika, FN Brno
Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: evetesnikova@fnbrno.cz

prim. MUDr. Lenka Walterova
Oddé¢leni klinické hematologie, Krajska nemocnice Liberec

Baarova 15, 460 63 Liberec
e-mail: lenka.walterova@nemlib.cz
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