V brozute se dozvite zdkladni informace o terapii bispecifickymi protilatkami,
které jsou jednou z modernich lé¢ebnych moznosti vaseho onemocnéni.

Tato brozura nebyla vytvofena se zdmérem nahradit doporuceni poskytované
vasSim oSetfujicim lékafem (hematoonkologem) nebo zdravotni sestrou ¢i
jinym zdravotnikem, ale poskytnout vdm moznost vrétit se v klidu domova
kinformacim, které jste od nich slySeli. Nabizeji tak moznost pfecist si opakované
vSechny podstatné informace, které jste od svého lékate nebo sestry slyseli
a ptipadné je prodiskutovat se svymi blizkymi.

Zaroven nabizi ¢as a moznost se nad témito informacemi znovu zamyslet
a pripravit si pfipadné dotazy, které vas pfi cetbé napadly. Ty pak muzete
pfi dalsi navstévé specializované ambulance poloZit svému lékari nebo sestre.
Pokud takové dotazy budete mit, doporucujeme, abyste si je zapsali. Vyhnete se
tak riziku, Ze byste na né mohli do pfisti navstévy zapomenout.
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Imunoterapie je 1écebny postup, ktery aktivné zapojuje imunitni systém pacienta
do boje s nadorovym onemocnénim. U mnohodetného myelomu jde o moderni
piistup vyuzivajici bilé krvinky, konkrétné tzv. T-lymfocyty. T-lymfocyty
zastavaji v imunité mnoho roli jako naptiklad boj s infikovanymi ¢i nadorovymi
burikami ¢i fizeni imunitnich reakci.

Imunoterapie se v soucasnosti nejcastéji pouziva (rok 2025) u pacientti, u nichz
selhala bézné dostupnad lécba. V ramci klinickych studii se vSak zkousii v dal$ich
situacich - napfiklad hned u nové diagnostikovanych nemocnych nebo jako
soucast udrzovaci terapie.

RozliSujeme dva hlavni typy imunoterapie. Prvnim typem jsou bispecifické
protilatky, kterym je vénovana tato brozura. Druhym jsou CAR-T terapie -
tedy vlastni geneticky upravené T-lymfocyty takovym zptisobem, aby cilené
vyhleddvaly a nic¢ily nadorové burnky. Pokud budete podstupovat CAR-T
terapii, obdrZite od svého lékare specidlni informacni broZuru s podrobnéjsimi
informacemi.

Imunoterapie se zaméfuje na urcitd mista na povrchu nadorovych bunék, ktera
dosud nebyla ovlivnéna lécbou. Témto mistim fikdme receptory — lze si je
predstavit jako klicové dirky. Abychom je mohli ,,odemknout”, potfebujeme
piesné padnouci kli¢. Tim jsou pravé bispecifické protilatky.

Uz samotny nazev napovida, coje na téchto lécich zvlastni -, bi” znamend ,dva”.
Bispecifické protilatky patfi mezi tzv. monoklonalni protilatky, tedy uméle
vyrabéné bilkoviny. Jsou navrzeny tak, aby svymi dvéma ,konci” dokazaly
propojit dvé rtzné burky.
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Na jedné strané se bispecifickd protildtka navdze na nddorovou bunku
mnohocetného myelomu prostrednictvim specifického receptoru (kli¢ najde
svou klicovou dirku). Na druhé strané se zachyti T-lymfocyt pacienta — burika
imunitniho systému schopna nador znicit. Protilatka tak ptisobi jako ,spojka”,
ktera oba clanky pfiblizi k sobé a umozni T-lymfocytu nddorovou bunku
odstranit.

V soucasnosti zname dva hlavni receptory na povrchu bunék mnohocetného
myelomu, na které tyto protilatky cili - BCMA a GPRC5D. Da se ale ocekavat, Ze
v budoucnu pfibydou i dal$i moZnosti.

Na rozdil od terapie CAR-T, ktera vyzaduje sloZitou a ¢asové naro¢nou pfipravu
(odbér bunék pacienta a jejich genetickou tpravu), je lécba bispecifickymi
protilatkami dostupna prakticky okamzité. Pouze v nékterych piipadech je
tfeba pozadat pojistovnu o schvaleni tthrady, coz mtize zacatek lécby o nékolik
tydnii oddalit. Tyto situace je vhodné podrobné probrat s oSetfujicim lékatem,
ktery vysvétli vSechny moznosti a jak tento ¢as preklenout.

V soucasné dobé jsou k dispozici tfi piipravky: Tecvayli (teclistamab), Elrexfio
(elranatamab) a Talvey (talquetamab). Teclistamab a elranatamab cili na receptor
BCMA, zatimco talquetamab se zaméfuje na GPRC5D. Samotny mechanismus
ucinku je pak u véech velmi podobny. Ktery z 1ékii je pro konkrétniho pacienta
nejvhodnéjsi, urci oSettujici hematoonkolog.



O vhodnosti této 1é¢by vzdy rozhoduje oSetiujici hematoonkolog. Podavani
bispecifickych protildtek je moZné pouze ve velkych specializovanych
hematoonkologickych centrech (HOC), kterd maji potfebné zazemi a zkuSenosti.
V soucasnosti je tato terapie mimo klinické studie urcena pacienttim, u nichz
selhaly alespon tii pfedchozi lécebné postupy. D se ale ocekavat, Ze v budoucnu
se podminky rozsifi a tyto léky bude mozné nasadit i v casnéjsich stadiich
onemocnéni. O moZznostech zapojeni do klinickych studii a o novinkdch v 1écbé
je proto vZdy vhodné poradit se se svym hematoonkologem.

Je duleZité védét, Ze bispecifické protilatky lze pouZitjen u pacientt, ktefi nemaji
jiné zavazné zdravotni potiZe. Ty by totiz mohly zvysit riziko komplikaci béhem
lécby, které mohou byt v nékterych piipadech i Zivot ohroZujici. Rozhodnuti
o zahdjeni terapie proto musi byt vidy peclivé zvaZeno. Z dosavadnich
zkusenosti v Ceské republice ale vime, Ze lééba je mozna i u starsich pacient,
pokud jsou v celkové dobrém zdravotnim stavu.

V soucasnosti se zacatek lécby obvykle provadi béhem hospitalizace, aby mohl
byt pacient pod peclivym dohledem. Soucasné se ale intenzivné pracuje na tom,
aby bylo mozné tyto léky podavat i ambulantné a co nejméné tak zasahovaly do
bézného Zivota pacienta.

Zahdjeni terapie probihd postupné — béhem zhruba jednoho tydne se podaji
tfi davky, které se krok za krokem navysuji. Tento postup ma zajistit, aby si
organismus na léc¢bu sndze zvykl a aby se snizilo riziko nezaddoucich ucink.
NejcastéjSim z nich je tzv. syndrom z uvolnéni cytokind, ktery se pfi této terapii
objevuje pomérné casto.

Pokud probéhne uvodni faze bez vétsich potiZi, obvykle pokracuje lécba
ambulantné, a to v tydennich intervalech v piipadé teclistamabu a elranatamabu.
V piipadé talquetamabu je ddvkovani mozné jedenkrat za 14 dni. V nékterych
ptipadech mtiZe byt frekvence ddvek sniZena, o cemz vas informuje vas osettujic
hematolog.

Tato lécba je urcena k dlouhodobému podavani. V soucasnosti a pravdépodobné
i v dalSich letech bude pacientiim poddvana tak dlouho, dokud bude ué¢inna
a bude tolerovana. Zatim nezname bezpecné postupy, které by umoznily 1écbu
ukoncit v okamziku, kdy je dosazeno dobré odpovédi.



Asi u poloviny pacientti 1écenych bispecifickymi protilatkami se objevuje
obvykle do2 az5 dni tzv. syndrom z uvolnéni cytokint (CRS - cytokine release
syndrom). Jde o situaci, kdy bilé krvinky ndhle a ve velkém mnozstvi uvolni
své ptisobky (cytokiny). Nejcastéji se projevi horeckou, zimnici a tfesavkou.
V tézsich ptipadech mtize dojit i k poklesu krevniho tlaku nebo k dychacim
potizim. Aby bylo moZné na tyto pfiznaky rychle a t¢inné reagovat, zahajuje se
lécba obvykle pii hospitalizaci.

U mensi ¢asti nemocnych (asi 3 %) se miize vyskytnout tzv. neurotoxicita
(ICANS - Immune effector Cell-Associated Neurotoxicity Syndrom), tedy
postizeni nervového systému. Mezi projevy patii bolest hlavy, tfes, potize
s vyjadfovanim, svalova slabost nebo zmatenost. Ve vzacnéjsich pripadech
mohou byt pfiznaky zavaznéjsi a vést az k poruse védomi. Na rozdil od CRS se
tyto obtiZe objevuji obvykle s delsim odstupem od zahdjeni lé¢by.

Vétsina téchto akutnich nezadoucich tcinkt (CRS a ICANS) se rozviji v uvodni
fazi lécby, tedy za hospitalizace. Lékafi hemato-onkologickych oddéleni maji
s jejich zvladanim bohaté zkuSenosti a dostupné lécebné postupy jsou dnes
dobie ovétené. Pokud se objevi horecka, zimnice ¢i tfesavka, pomahaji béZné

vvvvvvvvvvv

.....

nasazuji kortikoidy jiZz pfi prvnich projevech.

U 1écby teclistamabem a elranatamabem se mtize rozvinout imunodeficit
zplisobeny snizenou hladinou obrannych protildtek (tzv. hypogamaglobuliné-
mie). Tento stav se fesi pravidelnym dopliiovanim darcovskych imunoglobulinti
(Ix za 1-2 meésice), které 1ze podavat nitrozilné i podkozné, a to i v domdcim
prostiedi.

U lécby talquetamabem se Castéji projevuje tzv. kozni a slizni¢ni toxicita.
Typicky se objevuje sucha a zarudla ktize, vyrazky, zmény nehtti (v nékterych
ptipadech dochazi k jejich odlouceni), suchost v tstech, poruchy chuti (nékteti
pacienti popisuji, Ze po riizné dlouhou dobu viibec nevnimaji chut jidla),
nechutenstvi, obtiZné polykani nebo tvorba aftii. Nékdy se pfidavaji i poruchy
¢ichu. Ve vétsiné ptipadii jsou tyto potiZze docasné a daji se zvladnout vhodnymi
reZimovymi opatfenimi.



» Pokud probihd lé¢ba ambulantné, je velmi dulezité dodrzovat zvySenou
opatrnost i v domdcim prosttedi. V pfipadé rozvoje horecky, zimnice nebo
tfesavky uzijte volné dostupné 1éky na sniZeni teploty, naptiklad ibuprofen
nebo paracetamol, a vyckejte na jejich tcinek.

» Pokud teplota neustoupi nebo se opakované vraci, rozhodné neotalejte
a kontaktujte svého hematoonkologa, a to telefonicky nebo osobné. Na
zacatku l1écby si proto vzdy vyzadejte telefonni ¢islo ambulance a méjte ho
vzdy pfi sobé. Mimo pracovni dobu je vhodné obratit se na urgentni pifjem
nemocnice.

» Pokud se objevi neurologické obtiZe, jako je zmatenost, bolest hlavy,
tfes, potiZze s feci, nebo dojde k vysevu vyrazky, kontaktujte svého
hematoonkologa ihned. V pfipadé, Ze jste vzdaleni mimo své bydlisté,
kontaktujte nejbliZsi specializované lécebné centrum (HOC).

» Lécba témito pfipravky oslabuje imunitni systém, a proto je tfeba pocitat
s vy$sim rizikem infekénich komplikaci. Kromé povinnych ockovani zvazte
i ockovani nepovinnd, napiiklad proti pneumokokiim, chfipce, covidu
nebo planym nestovicim.

» Vyhybejte se mistiim s vysokou koncentraci lidi (cestovani MHD, nakupni
centra, kina, divadla). Vyhybejte se kontaktu s lidmi s prokazatelnou
infekci a nepodcenujte ani zdanlivé banalni nachlazeni, které u imunitné
oslabenych pacientti mtize probihat zdvaznéji. Nezapominejte, Ze détské
infekce jsou vysoce nebezpecné, vyhybejte se proto kontaktu s nemocnymi
vnoucaty.

» Pokud se lécite piipravkem talquetamab, mtize dojit k rozvoji kozni
a slizniéni toxicity. Rozvoji této komplikace miizete alespon castecné
predchdzet tim, Ze budete pravidelné pecovat o své nehty a také si budete
intenzivné promazavat kazi kvalitnimi hydratacnimi krémy. Rovnéz
doporucujeme, abyste se v tomto obdobi vyhybali pfimému slunci
a pouzivali ochranné a opalovaci prostredky.

» Ditlezité také je, abyste udrzovali dobrou ustni hygienu, dostatecné pili
(nejlépe Cistou vodu) a vyhybali se kouteni. Pfi suchosti sliznic o¢i nebo
nosni sliznice pouzivejte doporucené hydratacni kapky a spreje.

» Pokud dochazi ke zhorSeni chuti a cichu, které byvaji pfi terapii
talquetamabem casto oslabeny, miiZete jejich funkci trénovat naptiklad
¢ichdnim ke koteni nebo jinym aromatickym latkdm. PotiZe jsou obvykle
pouze pfechodné a ¢asem odezni.



» V dobé, kdy prochazite touto narocnou léc¢bou, neni vyjimkou, ze budete
potfebovat oporu od svého okoli. Mozna to bude potteba pomoci fyzické,
mozna to bude potfeba psychické podpory. Neobavejte se pozadat své
nejblizéi (rodinu, pratele) a svéfit jim své potize a obavy.

Terapie bispecifickymi protildtkamije v soucasnosti urcena predevsim pacientiim
s relabujicim nebo refrakternim mnohocetnym myelomem, tedy onemocnénim,
které se vratilo nebo pfestalo reagovat na predchozilécbu. Nejvétsi ucinnost byla
zaznamendna u pacientt, ktefi doposud méli spiSe mirnéjsi priibéh onemocnéni
ajejich geneticky profil nevykazuje znamky vysokého rizika. Pokud tito pacienti
na lécbu dobie zareaguji, mohou z ni profitovat i po dobu nékolika let.

U pacienti s rizikovymi genetickymi zménami nebo s extrameduldrnim
postizenim, tedy lozisky myelomu mimo kostni dfen, byva ucinnost o néco
nizsi. Pfesto i tito pacienti mohou mit z 1écby prospéch, pokud je zvolen spravny
lécebny postup. V takovych piipadech lékat obvykle pfedstavi rtizné alternativy
tak, aby byla zajisténa co nejlepsi rovnovaha mezi Gcinnosti a bezpecnosti
terapie.

JakjizZbylouvedeno, vsoucasné dobéjsou k dispozici tfi riizné typy bispecifickych
protilatek a jejich pouZiti 1ze u pacientii i opakovat. Pokud jedna bispecificka
protilatka selZe, je mozné volit jiné lécebné postupy. O 1écbé, kterd je pro vas
nejvhodnéjsi se poradte se svym hematologem.

Protoze vsak lécba bispecifickymi protildtkami i CAR-T vyZaduje intenzivni
zapojeni imunitnich bunék do boje s myelomovymi burikami, dochdzi k jejich
docasnému vycerpani. Z tohoto ditvodu se mezi jednotlivymi imunoterapiemi
doporucuje zatazeni jiného typu lécby, naptiklad standardni chemoterapie, aby
mély T-lymfocyty dostatek Casu k regeneraci. Vas oSetfujici hematoonkolog
vam vysvétli, ktery postup a kombinace 1ékii jsou pro vas vzhledem k jejich
mechanismu ucinku nejvhodnéjsi.

» Pocatek lécby mnohocetného myelomu bispecifickymi protilatkami je
obvykle spojen s hospitalizaci, ktera se miZze nékdy i prodlouzit. Proto
je vhodné, abyste se na pobyt v nemocnici dobfe pfipravili. Zajistite si
tak vétsi pohodli. Vezméte si s sebou vlastni pyzamo nebo jiné pohodIné
obleceni, potfebnou kosmetiku a hygienické pomiticky, rucnik, vlhéené
ubrousky a vSechny pravidelné uzivané léky.



» Aby cas v nemocnici rychleji ubihal, nezapomerite si pfibalit také néco
na rozptyleni podle osobniho vkusu - knihu, ¢asopis, kiizovky, skladnou
elektroniku nebo sluchatka pro poslech hudby ¢i sledovani filmt. Vasi
blizci vas mohou obvykle v pribéhu hospitalizace navstévovat, pripadné
vam mohou byt oporou i prostfednictvim telefonatti.

» Ackoli 1écba bispecifickymi protildtkami pfedstavuje urcitou zatéz pro
organismus, nemusi byt vas zivotni rezim po navratu z nemocnice zcela
klidovy. Podle individualni tolerance je vhodna lehka pohybova aktivita,
zejména v nizkych tepovych zéndch (tak, abyste béhem aktivity zvladali
mluvit bez zadychani). Mtzete napfiklad chodit bez obav na kratké
prochézky, doma cvicit protahovaci cviky, jogu nebo posilovani s vlastni
vahou.

» Pohyb vam pomuZe nejen udrZet si urcitou miru fyzické kondice
a svalové hmoty, ale také podporuje psychickou pohodu. Rozhodné vSak
doporucujeme, abyste se v tomto obdobi vyhybali aktivitdm s vys$im
rizikem Urazu.

» DitleZitou soucasti 1écby je také dostatecny pifjem tekutin. Nezapominejte
pravidelné pit, a to predevsim Cistou vodu, caje (méné Cerné ¢i zelené) nebo
fedéné ovocné Stavy. Snazte sejist zdravé, racionalni, pestrou a na bilkoviny
bohatou stravu — doporucujeme libové maso, ryby, vejce a mlécné vyrobky,
doplnéné ovocem a zeleninou, nejlépe sezonni.

» V tomto obdobi je, kviili zvySenému riziku rozvoje infekci dobré vyhybat
se nedostatecné tepelné upravenému masu a zrajicim ¢i plisnovym syrim,
které mohou byt zdrojem infekce. Pokud mate radi bylinkové caje a bylinky
si susite doma, davejte pozor, aby byly dobfe ususené a nedoslo k jejich
zvlhnuti. Mohly by potom obsahovat pro vas vysoce nebezpecné plisné.

» Pokud v tomto obdobi trpite delsi dobu nechutenstvim a s nim spojenym
nizkym pifjmem potravy, zvazte a vyhledejte pomoc nutri¢niho specialisty.
Miize vam doporucit obohaceni jidelnicku o tzv. sippingy - specidlni
nutriéni napoje a dezerty s vysokym obsahem energie a bilkovin — nebo
i léky podporujici chut k jidlu. Sippingy lze vyuzit i v dobé, kdy nepro-
chazite lécbou a presto se objevi znamky podvyzivy.



Lécba bispecifickymi protilatkami je sice vysoce efektivni, ale je naro¢nd a miize
byt spojena s obavami i nejistotou. Je dllezité védét, ze na tuto cestu nejste
sami. Vas oSetfujici 1ékat a cely zdravotnicky tym jsou pfipraveni vas provazet,
odpovidat na vase otdzky a pomoci vam zvlddnout piipadné obtize.
Dalsiinformace mutiZete ziskat pfimo u svého lékarte, prostrednictvim edukacnich
brozur nebo v pacientskych organizacich, které sdruzuji nemocné se stejnou
diagndzou.
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Nadaéni
fond

CESKA MYELOMOVA SKUPINA, nadaéni fond (CMG)

Cesk4 myelomové skupina (CMG) ptisobi od roku 1996. V rémci svého posléni
se snazi v CR organizovat u vybrané skupiny onemocnéni — monoklonalni
gamapatie - klinické aktivity na standardni svétové trovni, a poskytnout tak
nemocnym optimalni péci a rychlou dostupnost nejperspektivnéjsich postupti.

Pro urychleni svych cilti se CMG rozhodla zalozit nadacni fond (2001).

Zakladni cile nadaéniho fondu jsou:

» Podpora vyzkumu v oblasti mnohocetného myelomu - preklinického
i klinického

» Vytvateni podminek pro spolupraci vyzkumniki a lékaiti Ceské
republiky v oblasti mnohocetného myelomu

» Vytvérieni podminek pro profesionalni poskytovani informaci nemocnym
a jejich blizkym

» Zkvalitnéni péce o nemocné se zhoubnymi hematologickymi chorobami.

» Ziskavani financnich prostfedki z darti a vytézkt dobrocinnych akci.

Informacni servis CMG NF

» Brozury (ucelené informace o jednotlivych diagndzach, lécebnych
postupech, ...)

» Informacni letaky (informace o lécich, provadénych vysetfenich,
pfiznacich nemodi, ...)

» Pouceni kvalifikovanym personalem (osobni rozhovory s nemocnym,
rodinou)

» Bulletin (aktuality, dotazy, odborné informace) ve spolupraci s Klubem
pacientt mnohocetny myelom

» Odborné konzultace (psycholog, ortoped,...)

» Informace na internetu (stranky jsou priibézné aktualizovany, moznost
registrace do CMG, moznost pfimého dotazovani)
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» Informace o nejnovéjsich lécebnych metodach s moznosti zapojeni
do klinickych studii

» Semindfe pro nemocné a jejich rodiny

Snadny pfistup k informacim a praktickym raddm, tykajicich se lécby
mnohocetného myelomu.

Kamenice 753/5, 625 00 Brno
1C 26266148
http://www.myeloma.cz
e-mail: roman.hajek@fno.cz
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‘ KLUB PACIENTU
MNOHOCETNY MYELOM

KLUB PACIENTU MNOHOCETNY MYELOM, z.s.

Nabizime pomoc véem lidem v CR, kterym do zivota vstoupil
mnohocetny myelom.

» Organizujeme pravidelna klubova setkani - Informacni odpoledne -
v ramci celé republiky a nabizime tak moznost setkat se s odborniky
ptislusného specializovaného lé¢ebného centra (Brno, Hradec Krélové,
Olomouc, Ostrava, Plzen a Praha).

» Ve spoluprdci s nadacnim fondem CMG organizujeme dvoudenni
vzdélavaci seminaf pro pacienty a jejich blizké — doporucujeme
predevsim nové diagnostikovanym.

» Vydavame Bulletin-klubovy casopis (tfikrat za rok), clenové jej dostavaji
postou, pro necleny je k dispozici v ¢ekarnach ambulanci vSech lécebnych
center v CR (do rozebrani). V ¢asopise jsou k dispozici nejnovéjsi
informace o 1é¢bé myelomu a dalsi uzitecné rady a doporuceni.

» Pracujeme s Zivotnimi pfibéhy nasich ¢lenti, ukazujeme, jak se
s myelomem vyrovnavali, co délali a kde hledali pomoc i oporu ostatni
lidé.

» Pro nase cleny nabizime pfileZitostny on-line monitoring tisku
(newsletter) a v pifpadé potfeby nabizime on-line podporu.

» Vedeme obsahlé webové stranky; informace najdete také na FB. Pro cleny
Klubu je k dispozici uzaviena diskusni skupina.

» Provozujeme telefonickou a on-line poradnu. S dotazy nam pomahaji
lékaii Ceské myelomové skupiny (CMG) a dalsi spolupracujici odbornici.
Pokud hledate Zivotni zkuSenosti, zafidime pro vas rozhovor s nékterym
z nasich ¢lent.
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e-mailem: koordinatorka@mnohocetnymyelom.cz
telefonem: +420 603 310 523
kontaktnim formulafem na webu: www.mnohocetnymyelom.cz

prostfednictvim FB:
(Klub pacientt mnohocetny myelom, Koordinatorka Mnohocetny Myelom)
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Poznamky:
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Poznamky:
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