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CHRONICKA MYELOIDNA LEUKEMIA:
PRIRUCKA PRE PACIENTOV

INFORMACIE PRE PACIENTOV ZALOZENE NA ESMO ODPORUCANIACH
Z KLINICKEJ PRAXE

Tato prirucku pre pacientov pripravil Anticancer Fund ako pomdcku pre pacientov. Cielom je pomoct
pacientom aich blizkym lepsSie pochopit problematiku chronickej myeloidnej leukémie (CML) a
zhodnotit najlepsie lie¢ebné mozZnosti podla podtypu CML. Odporicame, aby sa pacienti pytali svojich
lekarov na vySetrenia a moznosti liecby, ktoré su potrebné pre ich typ a Stadium ochorenia. Lekarske
informacie opisané vtomto dokumente su zaloZzené na klinickych odporucaniach ESMO (European
Society for Medical Oncology) pre starostlivost o dospelych pacientov schronickou myeloidnou
leukémiou. Prirucka pre pacientov, ktoru napisal lekar arecenzovali dvaja onkolégovia z ESMO
vratane hlavného autora klinickych odporuceni pre medicinskych odbornikov, bola vytvorena
v spolupréci s ESMO a je distribuovana s povolenim ESMO. Prirucku revidovali aj zastupcovia pacientov
z pracovnej skupiny ESMO Cancer Patient Working Group.

Slovensky preklad a reviziu textu zabezpecil Narodny onkologicky institut v Bratislave v spolupraci
s obCianskym zdruZenim Liga proti rakovine a pacientskou organizaciou Hematologicky pacient.

Viac informacii o Anticancer Fund: www.anticancerfund.org

Viac informacii o European Society for Medical Oncology: www.esmo.org

Viac informacii o Narodnom onkologickom institute: www.noisk.sk

Viac informacii o ob¢ianskom zdruZeni Liga proti rakovine: www.lpr.sk

Viac informacii o pacientskej organizacii Hematologicky pacient: www.hematologickypacient.sk

Slovd oznacené hviezdickou su vysvetlené na konci dokumentu.
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Tento text napisal Dr.Holbrook E.K. Kohrt (z Anticancer Fund) a recenzovali ho Dr. Svetlana Jezdic (z ESMO), Prof. Martin Fey
(ESMO), pdn Jan Geissler (ESMQO’s Cancer Patient Working Group) a Prof. Lorenz Jost (ESMO’s Cancer Patient Working Group).
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DEFINICIA CHRONICKEJ MYELOIDNEJ LEUKEMIE (CML)

Leukémia je druh rakoviny krvi. Podla druhu postihnutej krvnej bunky rozozndvame r6zne druhy
leukémie. ,,Chronicka” znamena postupny, pomaly priebeh, a ,myeloidna“ hovori o tom, Ze pochadza
z myeloidnych buniek, ktoré su nezrelymi bunkami, z ktorych sa za normalnych okolnosti vyvijaju zrelé
cervené krvinky*, biele krvinky*, alebo krvné dosticky*. Pri chronickej myeloidnej leukémii produkuje
kostna dren prilis vela myeloidnych krvnych buniek, ktoré su v r6znych stadiach vyvoja, vratane buniek
ako su nezrelé granulocyty*, metamyelocyty*, a myeloblasty*. Krvné dosticky a bazofily (odlisné
myeloidné bunky ciasto¢ne zodpovedné za alergicki odpoved) su casto na zaciatku ochorenia
produkované vo velkom mnozstve. Nadmerna produkcia myeloidnych krvnych buniek v kostnej dreni
nakoniec brani normalnej produkcii cervenych krviniek, ktoré su dolezité v prenose kyslika do vSetkych
buniek v tele a tieZ zniZuje tvorbu krvnych dosticiek, ¢o vedie k trombocytopénii*. Krvné dosticky maju
vyznamnu ulohu pri zastavovani krvacania.

Pacienti s chronickou myeloidnou leukémiou (CML) moZzu byt diagnostikovani pri preventivnej
prehliadke alebo ked vyhladaju lekara z dévodu ubytku energie a slabosti z anémie*, alebo kvdli
krvacaniu, bolesti brucha* alebo diskomfortu a zriedkavo kvéli modrindm pri nedostatku krvnych
dosticCiek. Zvacsenie sleziny, zname ako splenomegdlia, vedie k brusnej bolesti atlaku pod favym
rebrovym oblikom, rychlemu pocitu nasytenia alebo k ¢revnym tazkostiam. MdzZeme sa este stretnut
s dal$imi symptémami ako hortéka, dychavica a bolest kosti. V ¢ase diagndzy, ma vaésina pacientov
pocet bielych krviniek (pocet bielych krviniek cirkulujuci v krvi) zvySeny nad normalnu hodnotu.
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JE CHRONICKA MYELOIDNA LEUKEMIA CASTA?

V porovnani s rakovinou prsnika u Zien alebo rakovinou prostaty u muzZov, nie je chronickd myeloidna
leukémia Casta. V Eurdpskej Unii sa diagnostikuju 1 az 2 pripady na 100 000 obyvatelov ro¢ne. CML je
velmi zriedkava u deti. Vyskyt rastie s vekom. Median* veku pacientov, ktorym je diagnostikovana CML
je okolo 60 rokov. Nie su ziadne geografické rozdiely v pocte novodiagnostikovanych pripadov.
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Dnes je pric¢ina chronickej myeloidnej leukémie (CML) znama ako vysledok Specifickej genetickej
abnormality*, ktord nastane v krvnej kmenovej bunke*, avSak nie je znama pricina, ktora vedie

k abnormalite.

Tato Specificka genetickd abnormalita je chybnym preskupenim genetického materidlu. V dvoch
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chromozémoch* sa vymenia
Casti ich génov navzajom. Tento
dej je zndmy ako translokacia. Pri
CML sa Specificky vymenia gény
z chromozému 9 s génmi
z chromozdému 22. Translokacia
génu Abelsonove;j mysej
leukémie (ABL*) medzi
chromozémom 9  oblastou
zoskupenia zlomovych bodov
(BCR*) na chromozdéme 22 je
vysledkom Philadelphia
chromozému* (translokacia
chromozémov 9 a22, t(9;22))
a mbze byt zistenda u 95 % s CML
bud  zbuniek periférnej krvi
alebo z kostnej drene.

Philadelphia chromozdm kdduje dysregulovanu tyrozinkinazu* (enzym v bunkach) ¢o vedie k poruche
spravania postihnutych buniek. To zahfia aj tvorbu nesmrtelnych buniek, zvyseny bunkovy obrat a

proliferaciu* a poruchu bunkového vyzrievania.

Je len velmi mélo znamych rizikovych faktorov* CML, ktoré zvysuju nachylnost na vznik leukémie, ale

nemusia viest nevyhnutne k rozvoju leukémie.

e Vystavenie sa vysokym davkam Ziarenia (radidcie*) moze zvysit riziko CML. Populécia
preZivajica po vybuchu atomovej bomby anehodach jadrovych reaktorov ako
aj radiologovia pred rokom 1950 (ked bolo prvykrat zavedené ochranné tienenie) maju

zvysené riziko rozvoja CML.

e Riziko vzniku CML rastie s vekom, ale aj pri starnuti je riziko stale velmi nizke. CML sa tieZ
vyskytuje o nieCo CastejSie u muzov ako u Zien.

Ludia vystaveni pri praci pesticidom* alebo benzénom maju mierne zvysené riziko rozvoja CML.
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AKO SA DIAGNOSTIKUJE CHRONICKA MYELOIDNA LEUKEMIA?

Podozrenie na chronicki myeloidnt leukémiu vznika u pacientov so symptémami alebo na zaklade
laboratérnych vysledkov u pacientov s/bez symptémov (asymptomatickych*). Symptémy a klinické
prejavy mo6zu zahfiat:

1. Splenomegaliu. Zvacsenie sleziny méze vdaka tomu, Ze sa nachadza pod lavym rebrovym
oblukom, spdsobovat brusny diskomfort, bolest vyZzarujicu do lavého ramena, rychly pocit
sytosti (neschopnost zjest celd porciu jedla), zmenu vyprazdriovania (z dovodu prekazky
v Crevach), prileZitostne aj prirastok na hmotnosti, a pocit tlaku (zdurenia) Siriaceho sa spod
[avého rebrového obluka do brucha.

2. Slabost. Slabost je bezny symptém anémie* (zniZzeného poctu cervenych krviniek, ktory sa
Casto meria hematokritom* alebo zniZzenou hodnotou hemoglobinu*). Pacienti, ktori su
fyzicky aktivni nemusia citit priznaky anémie, az kym nie je zavazna.

3. Krvacanie. Niekedy m6zu mat pacienti na zaciatku zvyseny pocet krvnych dosticiek*. Naopak,
mozeme pozorovat nizky pocet krvnych dosticiek, ktory je vysledkom postihnutia zdravej
kostnej drene bunkami leukémie, ¢o vedie k tvorbe modrin, krvadcaniu z nosa a dasien,
petechiam* (Cervené bodky viditelné na koZi bezne na predkoleniach a ¢lenkoch), a purpure

Vv

(skupiny petechii*, ktoré sa spdjaju do vacsich cervenych koznych Skvrn).

Pacienti, ktori maju vyssie uvedené symptédmy, by mali mat vySetrené kompletné parametre krvného
obrazu, na zhodnotenie vsetkych troch typov buniek vyrabanych v kostnej dreni: 1) bielych krviniek*,
2) ¢ervenych krviniek*, a 3) krvnych dosti¢iek*. Niekedy mdze byt prvé podozrenie na pravdepodobnu
leukémiu zalozené len na beZnych laboratérnych ndlezoch. Okrem nalezu bielych krviniek, v
kompletnom krvnom obraze sa méZu pri hodnoteni bielych krviniek najst leukemické bunky
cirkulujuce v krvi: v krvi sa pozoruje zvyseny pocet bielych krviniek v r6znych stadiach vyvoja, ktoré
proliferuju* v abnormalnom pocte s vyraznym narastom bazofilov*.

Pri podozreni na CML na zéklade symptémov a bielych krviniek*, sa robi biopsia* kostnej drene. Vo
vacsine pripadov su leukemické bunky najdené v periférnej krvi dostato¢nym tkanivovym materidlom
na zistenie pritomnosti Philadelphia chromozému* (translokdcia chromozémov* 9 a 22 ako je
popisané vyssie). Philadelphia chromozém, t(9;22) sa moézZe dokazat konvenénymi metddami
cytogenetiky (pruzkovacia analyza metafazickych chromozémov buniek kostnej drene) ale tiez
molekulovymi metddami, vratane polymerazovej retazovej reakcie
(PCR*), technike molekulovej bioldgie, ktora zndsobuje jednu alebo
malo kdpii casti DNA (deoxyribonukleovej kyseliny) a fluorescenciou
in-situ hybridizaciou (FISH*), cytogenetickou* metddou, ktord sa
pouziva na odhalenie a lokalizovanie pritomnosti alebo chybania
Specifickych DNA sekvencii na chromozémoch. V tychto pripadoch
moze liecba zacdat este pred punkciou kostnej drene.
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Biopsia* kostnej drene je minimalne neprijemné vysetrenie trvajlce priblizne 15 minut. Pri vysSetreni
sa pouziva lokdlna anestéza*, preto ostrd bolest zvyc¢ajne necitit. VySetrenie umozriuje patolégovi*
(lekar, ktory uréuje diagndzu na zaklade vzhladu buniek a tkaniv pod mikroskopom) diagnostikovat
CML. Patoldg tiez moze urdit, ktory typ CML ma pacient a tiez mbze dalej zistit genetické abnormality
leukémie blizsim pozorovanim chromozémov*. PCR* a FISH* testy sa robia s cielom ndjst Philadelphia
chromozém*.
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Co JE POTREBNE VEDIET, ABY STE DOSTALI OPTIMALNU LIECBU?

Lekari potrebuju zvazit rbézne U(daje o pacientovi a o leukémii s ciefom
rozhodnut o najlepse;j liecbe.

Délezité informacie o pacientovi

e Osobna anamnéza {

e Vysledky klinického lekarskeho vysetrenia* l&\\

e Celkovy stav

e Zistenie vhodnosti na transplantaciu kostnej drene*. Pred vyvinutim
cielenych terapii* pri CML bola lieCbou prvej linie transplantacia kostnej
drene. Dnes je u niektorych pacientov s CML potrebna transplantdcia
kostnej drene, ale je to zvycajne vtedy, ked zlyha odpoved na cielend liecbu a ochorenie sa dalej
zhorsuje. Transplantacia kostnej drene znamena pouZitie zdravych buniek kostnej drene iného
Cloveka ako nahradu pacientovej chorej kostnej drene. Aby sa zabranilo ni¢ivému ucinku
darcovho imunitného systému* v tele pacienta (ide o reakciu Stepu* proti hostitelovi), musi sa
vysetrit tkanivovy materidl, aby sa zistilo, ¢i s darca a pacient ,zhodni“. Urcuje sa stupeti zhody
Specifickych bielkovin*, nazyvanych Ludsky leukocytovy* antigén (HLA) medzi pacientom
a darcom. Ked?Ze proces hladania zhodného darcu kostnej drene mdze trvat niekolko mesiacov,
je ndpomocné, ked je pacientov typ HLA zndmy s ¢asovym predstihom. Mal by sa urdit typ HLA
aj usurodencov, ak existuju astransplantaciou suhlasia. Ak surodenci nie su zhodni,
vyhladdvaju sa nepribuzenski darcovia.

Dolezité informacie o leukémii
e Urcenie stadia, prognéza* a klasifikacia rizika

Na rozdiel od inych druhov rakoviny, ktoré vzniknu na jednom mieste (ako napriklad rakovina prsnika
je v prsniku, alebo rakovina prostaty v prostate) a potom sa Siria (metastazuju*), rakovinové bunky
u pacientov s leukémiou su pritomné v celom tele uZ na zaciatku diagnézy z dévodu normalnej
cirkulacie v krvnom obehu. Z tychto dévodov sa prognéza neurcuje podla rozsahu ochorenia. Stadium
ochorenia sa urcuje jeho ,fazou”, a to chronickou*, akcelerovanou, a blastickou*, teda fazou blastickej
krizy. Vacsina pacientov je diagnostikovana v chronickej faze. Pacienti sU diagnostikovani
v akcelerovanej faze, ak je percento blastov medzi 15-29 % v krvi alebo v kostnej dreni, v periférnej
krvi (teda krvi cirkulujucej v cievach) je viac ako 20 % bazofilov, krvné dosticky su velmi zvysené alebo
nizke (ale nie dosledkom liecby), alebo sa vyvinie dalSia genetickd porucha (pridavna klondlna
abnormalita) popri Philadelphia chromozéme*. NajpokrocilejsSia faza ochorenia je blasticka kriza, ktora
sa vyznacuje tym, Ze pocet blastov v kostnej dreni je viac ako 30 %.

CML: prirucka pre pacientov
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Akcelerovana faza Blasticka faza

blasty* 15-29 % >30 %
bazofily* >20 % /
podet krvnych dosticiek** <100x10°/I nesuvisiaci s lie¢bou /
CCA/Ph+ Pritomné /
mimodrenové postihnutie + / pritomné

*V periférnej krvi alebo v kostnej dreni; CCA/Ph+ = klondlne chromozémové* abnormality v Ph+ bunkéch; + s vyli¢enim
pecene a sleziny, vratane lymfatickych uzlin*, centrdlneho nervového systému (CNS*), kostry a plic

U nelie¢enych pacientov v chronickej* faze CML sa postupne vyvinie akcelerovana faza do 3-5 rokov.
Pacienti diagnostikovani v akcelerovanej faze maju median* prezivania 4 az 6 mesiacov bez liecby.
Prezivanie je eSte viac limitované, ak sa objavi blasticka* kriza s medidnom prezivania neliecenych
pacientov 2 aZz 4 mesiace.

Progndza* pacienta je najlepSie predpovedatelnd z charakteristik pacienta (vratane percenta
bazofilov* a velkosti sleziny). Viacbodovy skdrovaci systém, v ktorom st pouzivané charakteristiky
pacienta a ochorenia umoZfiuje zhodnotit pravdepodobnost odpovede na lie¢bu a dizku Zivota. Podla
skérovacieho systému EUTOS je mozné rozlisit nizkorizikovu a vysokorizikovd skupinu. Viac pacientov
v nizkorizikovej skupine Zije 5 rokov (90 %) oproti vysokorizikovej skupine (82 %) a pacienti
v nizkorizikovej skupine Ziju len o nieco kratSie v porovnani so zdravou populaciou fudi.

CML: prirucka pre pacientov
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AKE SU LIECEBNE MOZNOSTI?

Lie¢ba by sa mala podavat iba v centrach, kde lie¢ia CML a poskytujd primeranu
multidisciplindrnu* podporu. Vidy, ked je to mozné, mala by byt poniknuta
lieCba vo forme ucasti v klinickych stadiach*.

Liecba CML je cielena individualne podla fazy ochorenia na zaciatku diagnozy.

Na rozdiel od solidnych nadorov*, chirurgické zakroky a radioterapia* nemaju
hlavnu dlohu v lie¢be CML.

Liecba chronickej fazy* CML

Vyssie spomenutd mutacia t(9;22) vedie k mutdcii tyrozinkinadzy, oznacovanej
ako BCR-ABL* tyrozinkindza. Dnes by mali byt vSetci pacienti najskor lieéeni inhibitorom tejto
mutovanej* tyrozinkinazy. Ostatné lieky, vratane interferonu* a hydroxyurey* maji obmedzenu ulohu
v prvoliniovej liecbe. Hydroxyurea sa pouziva na rychle zniZzenie poctu bielych krviniek*. Imatinib* je
tyrozinkindzovy inhibitor prvej generacie, ktory dosahuje 8-rocné celkové prezivanie takmer u 90 %
pacientov. U pacientov s CML sa mozZu pouzivat aj inhibitory druhej generacie, ako je dasatinib* alebo
nilotinib*. Pacient by nemal prerusit (prestat uzivat) liecbu imatinibom, dasatinibom alebo
nilotinibom, pokial tak nie je odporucané v ramci liecby v klinickej studii alebo v pripade zdvaznych
neZiaducich ucinkoch. Tieto lieky sa uZivaju dlhodobo, pretoze ukoncenie uZivania viedlo k navratu*
alebo progresii* CML.

Po zacati liecby CML by mala byt u pacientov sledovana odpoved na liecbu. Proces hodnotenia
odpovede na liecbu je doleZity na posudenie, ¢i bola dosiahnutd adekvatna odpoved, alebo ¢i ma
pacient prejst na uzivanie vyssich davok liekov, alebo ¢i sa ma zmenit lie¢ba. KedZe liecba pokracuje
dlhodobo a relaps sa u vacsiny pacientov objavi pri pozastaveni liecby, je doélezité, aby sa ochorenie
dokladne sledovalo. Sledovanie pokracuje aj v pripade dosiahnutia optimalnej odpovede s imyslom
odhalit aliecit mozny navrat* ochorenia. Boli stanovené Specifické kritéria odpovede na urlenie
dostatocnej a nedostatocnej odpovede na liecbu a zlyhania lieCby s odporucanim zvysenia davky lieku,
alebo zmeny liecby na iny liek.

Hodnotenie odpovede je zalozené na odpovediach v troch sledovanych znakoch: hematologicka
odpoved*, cytogeneticka odpoved* a molekulova odpoved*.

e Hematologicka odpoved™
o Zhodnotenie hematologickej odpovede by sa malo robit po zadati liecby kazdé 2 tyzdne
kvoli sledovaniu bielych krviniek* (WBC) a krvnych dosticiek*.

o Kompletna hematologickd odpoved* (CHR) je dosiahnuta, ak:
= celkovy pocet WBC<10x10%/I,
= v bielych krvinkdch sa nenachadzaju nezrelé granulocyty* a je <5% bazofilov*,
»  krvné dosticky* <450x10°%/I,
= nie je hmatna slezina.
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e Cytogeneticka odpoved (CgR)*

o Cytogenetika by sa mala vySetrit po 3, 6, 12 a 18 mesiacoch liecby inhibitorom
tyrozinkindzy*. Kym sa dosiahne kompletnd cytogenetickd odpoved* (CCgR),
cytogenetika sa ma opakovat najmenej kazdych 6 mesiacov.

o Kompletnad cytogenetickd odpoved (CCgR) je definovand nemoznostou zaznamenat
pritomnost Philadelphia chromozému*pri analyze metafazickych* chromozémov*.

o Ciastoénad ytogenetickd odpoved (PCgR) je definovand ako pritomnost 1 %-35 %
Philadelphia chromozémov.

e Molekulova odpoved*

o Sledovanie molekulovej odpovede sa robi pomocou metodiky polymerazovej retazovej
reakcie (PCR), ktora kvantifikuje BCR-ABL/ABL anomalie.

o Musi sa opakovat kazdé 3 mesiace az do dosiahnutia velkej molekulovej odpovede*.

o Velkd molekulova odpoved je definovana vysledkom PCR s pritomnostou anomalie BCR-
ABL/ABL<0,10 % v Medzinarodnej skale (IS).

e Ak sa raz dosiahne kompletnd cytogenetickd avelkd molekulova odpoved, cytogenetické
vysSetrenie by sa malo robit kazdych 12 mesiacov a molekulové vysetrenie PCR kazdych 6
mesiacov.

Pacienti, ktori dosiahnu optimalnu odpoved by mali pokracovat v liecbe imatinibom*, alebo
druhogeneraénym inhibitorom tyrozinkinazy*, ktory prave uZivaju. Tato skupina pacientov by mohla
prerusit lieCbu iba v pripade, Ze je prerusenie odporucané v ramci Ucasti v klinickej studii.

U pacientov s nedostato¢nou odpovedou na liecbu mozno zvazit zvysenie davky uzivaného inhibitora
tyrozinkinazy alebo zmenu lie¢by, v pripade, Ze uzivaju imatinib, zmenit ho na druhogenerac¢ny
inhibitor tyrozinkinazy.

U pacientov so zlyhanim odpovede na imatinib by sa mala liecba zmenit na inhibitor tyrozinkinazy
druhej generacie, ako je dasatinib*, nilotinib, alebo bosutinib. Inhibitor tyrozinkinazy ponatinib bol
schvaleny na pouzitie pri CML so Specifickou mutaciou T3151*. V pripadoch CML rezistentnych na
inhibitory tyrozinkinazy, bol v USA nedavno schvaleny na liecbu odlisny typ lieku, omacetaxin, ktory
nepatri do skupiny inhibitorov tyrozinkinazy. Zvysenie davky imatinibu zvycajne nevedie k efektu
zlepsenia pri zhorsujicom sa ochoreni. Schopnost dosiahnut odpoved' a trvanie odpovede by mali byt
dolezitymi udajmi v pripade zvaZzovania mozZnosti alogénnej transplantacie kostnej drene*.

Liecba akcelerovanej fazy alebo blastickej krizy* CML

V tychto pripadoch su dokazy o najlepsSej moznej liecbe limitované. Liecba inhibitorom tyrozinkinazy
sa moze zacdat u pacientov, ktori este neboli lieeni inhibitorom tyrozinkindzy. Zmenu na iny inhibitor
tyrozinkinazy alebo chemoterapiu mozno zvazit u pacientov, ktori uz boli lie¢eni inhibitorom
tyrozinkinazy. Avsak tieto lieCebné mozZnosti su efektivne len na urdity Cas.
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U tychto pacientov zostava alogénna transplantacia kostnej drene* najspravnejsou liecbou a preto by
sa mala zvazit. Ide o postup prenosu buniek kostnej drene iného ¢loveka pacientovi. Pacientove biele
krvinky*, cervené krvinky* a krvné dosticky* su nahradené darcovymi bunkami. Darcove bunky sa
stanu sucastou pacientove] krvi. KedZe st darcove bunky novymi v tele pacienta, mozu rozpoznavat
pacientove vlastné bunky ako cudzie, ¢o vedie k poskodeniu pacientovych vlastnych buniek (ide
o reakciu Stepu proti hostitelovi). GVHD zapricinuju darcove T bunky*, nachadzajuce sa v stepe*, ktoré
napadaju pacientovu kozu, gastrointestinalny trakt (Usta, Zaludok a crevo), a pecen. Tieto tkaniva
obsahuju malé histokompatibilné antigény* pre ktoré nie je potrebna zhoda pred transplantaciou
medzi darcom a pacientom, na rozdiel od velkych histokompatibilnych antigénov. Pritomnost tychto
malych antigénov vedie kich rozpoznaniu ako cudzich. Tymto istym spdsobom darcove bunky tiez
rozpoznavaju pacientovu leukémiu ako cudziu azneskodnia ju, ¢o je hlavny prospesny ucinok
transplantacie kostnej drene* (zndmy ako reakcia Stepu proti leukémii). Transplantacie kmenovymi
bunkami kostnej drene poskytuji moznost kompletného odstranenia tumoru a vylieCenia pacienta.

Epitelové tkaniva

Hematopoeticky systém Leukémia

(=2 Neutrofil Antigén;prezentujica
T bunka
Peceii
GVHD .

T bunka odpovedajica na Siroko
pritomné malé histokompatibilné
antigény

T bunka odpoveda na malé
histokompatibilné antigény,
ktorych pritomnost je potlacend

Alogénna transplantacia kostnej drene* je jedinym uzndvanym sposobom kurativnej liecby* pre
ktorukolvek z uvedenych faz ochorenia. S ciefom kontrolovat priebeh ochorenia a dosiahnut odpoved’
pred transplantaciou, by sa mala zvazit u pacientov klinickd stadia, druhogeneracny inhibitor
tyrozinkinazy*, alebo konvencna cytotoxickd* chemoterapia*.

Liecba rezistentného ochorenia

Ochorenie sa moze stat rezistentnym* na liecbu inhibitorom tyrozinkinazy*. Rezistencia ochorenia sa
moze vyvinut v ¢ase progresie ochorenia u pacienta z dévodu vzniku mutécii* v BCR-ABL tyrozinkinaze.
V Case progresie ochorenia a zvySenia davky lieku alebo zmeny na iny inhibitor tyrozinkinazy je délezité
vysetrit mutdcie, ktoré vedu k vzniku rezistencie na lie¢bu. V ojedinelych pripadoch, kde je problém
spolupraca pacienta alebo liekovy metabolizmus*, je mozné stanovit liekové hladiny imatinibu*
v periférnej krvi. Ak maju leukemické bunky 3Specifickd mutéaciu T315l, pacient mdze byt lieéeny
inhibitorom tyrozinkinazy, ponatinibom.
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Liecba pacientov, ktori netoleruju inhibitory tyrozinkinazy*

Pacienti, ktori maju zavazné neziaduce Ucinky pri lieCbe inhibitormi tyrozinkinazy prvej generacie, ako
zavazné vyrazky, vyrazné edémy (opuchy dolnych koncatin), nahromadenie tekutiny v pltucach, by sa
mali najskor liecit inhibitormi* tyrozinkindzy druhej generéacie*. Vadsina pacientov, ktori netoleruju
inhibitory prvej generacie, mozu byt Gspesne abez vedlajsich Géinkov lieceni inhibitormi druhej
generécie. S cielom znizit riziko neziaducich Ucinkov, moéze byt davka inhibitorov druhej generacie
redukovana bez zniZenia uUcinnosti* liecby. Pacientom, ktori netoleruju lie¢bu troma inhibitormi
tyrozinkindzy, sa ukazuje ako efektivna atolerovatelna liecba novym liekom omacetaxinom.*
V raritnych pripadoch, ked' pacient netoleruje Ziadny inhibitor tyrozinkinazy, zvaZzuje sa transplantacia
kostnej drene* od pribuzenského darcu.

Vs

ManaZment symptdmov ochorenia a vedlajsich ucinkov lieCby

Leukémia ajej liecba mdzu spbsobovat silné vedlajsie ucinky, vratane hnacky, pocitu na vracanie,
vracanie, straty vlasov; nedostatok energie, chuti do jedla asexudlneho zaujmu a tazké infekcie.
Mnohé z tychto neZiaducich Gc¢inkov sa daju Ucinne liecit.
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€o SA STANE PO LIECBE?

Vsucasnosti  pacienti sCML vyZaduju dlhodobld liecbu inhibitormi
tyrozinkinazy*. Pokraduje vyskum, ktory ma odpovedat na otazku, ¢i moze byt
liecba prerusena a ktori pacienti mozu liecbu prerusit. S vynimkou klinickych
studii*, v ktorych moze byt presne stanovené prerusenie liecby, sa prerusenie
lieCby neodporuca.

Preco a ako mam byt sledovany lekarom?

Po ukonceni lieCby lekar navrhuje program sledovania* s ciefom:
e odhalit ¢o najskér moznu progresiu, relaps* alebo navrat leukémie
e zhodnotit neziaduce ucinky liecby a liecit ich
e poskytovat psychologickld podporu a informécie na urychlenie navratu do normalneho Zivota.

V obdobi sledovania* by mali ndvstevy u lekadra obsahovat:
e odberanamnézy (prieskum zdravotnych tazkosti pacienta), zistovanie symptomov a fyzikalne
vySetrenie
e beZné vysetrenie kompletného krvného obrazu
e opakované vysSetrenie kostnej drene, iba v pripade zlyhania liecby, alebo v pripade
nevysvetlitelnej trombocytopénie*, alebo ak sa nedd spolahlivo urobit molekulové
vySetrenie*.

Vo vSeobecnosti, od tretieho mesiaca od zaciatku liecby sa cytogenetické vySetrenie opakuje kazdych
6 mesiacov aZ do dosiahnutia a potvrdenia kompletnej cytogenetickej odpovede* a PCR* kazdé 3
mesiace do dosiahnutia velkej molekulovej odpovede*. Ked sa dosiahne a potvrdi kompletna
cytogenetickd odpoved, cytogenetické vySetrenie sa odporuca kazdych 12 mesiacov, ale nie je
potrebné, ak je dostupné a spolahlivé molekulové vysetrenie. Ked sa dosiahne a potvrdi molekulova
odpoved, molekulové vysetrenie sa odporuca kazdych 6 mesiacov. Ak je pacient vysokorizikovy podla
rizikového skére, alebo neodpoveda dostatocne na liecbu, odporuca sa Castejsie sledovanie. Patranie
po mutaciach* BCR-ABL sa navrhuje iba v pripade zlyhania liecby alebo nedostatocnej odpovede na
liecbu.

Navrat do normalneho zZivota

Je velmitazké Zit s predstavou, Ze sa leukémia mbze vratit. Na zaklade sicasnych poznatkov neexistuje
Ziaden Specificky spdsob zniZenia rizika navratu* choroby po ukonceni lie¢by. Dosledkom samotného
ochorenia a liecby nie je ndvrat do normalneho Zivota pre niektorych pacientov lahky. Otazky spojené
s telesnym vzhladom, sexualitou, slabostou, pracou, eméciami alebo Zivotnym Stylom mézu
vzbudzovat obavy. Rozpravanie o tychto otazkach s pribuznymi, priatelmi, ostatnymi pacientmi alebo
lekarmi mdze pomdct. Podpora pacientskych organizacii formou poskytovania poradenstva pri rieseni
problémov pri liecbe ako aj dobra onkopsychologicka podpora alebo telefonické informacné sluzby a
linky pomoci st dostupné vo viacerych krajinach.
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Ako vel'mi je délezité, Ze uzivam svoj liek?

Iba lieky, ktoré sa uzivaju, mdzu skutocne Ucinkovat. Je velmi délezité, aby ste uzivali svoje lieky tak,
ako je predpisané.

Studie preukazali, e dodrziavanie uzivania liekov u pacientov s CML sa vyznamne li$i. Najma, ak sa lie¢i
tabletkami, ako pri CML, ide vidy o zodpovednost pacienta, aby uzival lieky tak, ako su predpisané.
NedodrZiavanie lieéby, ¢i uz imyselné alebo neimyselné, méze mat vyznamny dosah na Uspesnost
liecby a udrzanie odpovede. CML studie preukazali silny vztah medzi dodrziavanim liecby, po¢tom
relapsov a po¢tom odpovedi ako aj poctom hospitalizacii. Aj vynechanie len 1 z 10 tabliet malo
vyznamny vplyv na pocet remisii*.

Co ked' sa leukémia vrati?

Ak sa leukémia vrati, ked sa zmeni z chronickej* na akcelerovanu alebo blasticka* fazu, hovorime
o progresii ochorenia alebo relapse. Liecba zavisi od veku pacienta, prvotnej lieCby a mozZnosti
transplantdcie kostnej drene.* Specifické odporucania lie¢by boli vytvorené pre kazdu fazu ochorenia.

Po dosiahnuti odpovede po inhibitore tyrozinkinazy druhej generacie* sa odporuca, ako jedina Sanca
na vyliecenie, transplantdcia kostnej drene* u pacientov v akcelerovanej a blastickej faze a tych, ktori
maju T315Imutaciu*, pokial je pritomny pribuzensky alebo nepribuzensky darca kostnej drene. U
pacientov, ktori relabuju* po transplantécii kostnej drene, sa neodporuca druha transplantacia.
Namiesto toho sa pre pacientov, ktori relabuju po transplantacii kostnej drene, preferuji moznosti ako
infuzia darcovych lymfocytov* s inhibitorom tyrozinkinazy alebo klinicka studia*.

Mal by som zvazit klinicku stadiu?

S pouzitim sucasnej standardnej liecby, obsahujlcej inhibitor tyrozinkinazy*, je progndza* pacientov
s CML nepriazniva. V raritnych pripadoch ochorenie progreduje napriek najlepsej dostupne;j liecbe.
V tychto pripadoch je progndza nepriazniva a zvaZzuju sa alternativne lieCby vratane klinickych studii*.
Z tohto dévodu lekari a vedci skimajd nové liecby. Slubné liecby sa najskér musia testovat v klinickych
studiach* na malych skupinach pacientov predtym, ako su schvéalené a podavané vsetkym pacientom.
Klinické stadie* davaju moznost vyskusat novu liecbu predtym, ako je vSeobecne dostupna. Nové lieky,
pokial sa nevyskusaju, predstavuju na druhej strane riziko, kedZe mnohé z neziaducich ucinkov nie su
zname. Vzhladom k tymto pozitivnym aj negativnym strankam klinickych studii*, je velmi délezité
rozpravat sa so svojim lekdrom o klinickych studiach, vratane toho, ¢i a kedy moze byt klinicka studia*
pre Vas vhodnou moznostou.

Kde mdZem najst pacientsku podpornt organizaciu pre CML pacientov?

Pacientske organizacie* Vam mé6zu pomdct dostat sa do kontaktu s inymi pacientmi s CML, dozvediet
sa viac o chorobe, ndjst pomocné informacie, najst skiseného lekdara na druhy nazor alebo
identifikovat klinické centra, ktoré vedu klinické studie*. Na vyhladanie organizacie vo svojej krajine
navstivte CML Advocates Network group na http://www.cmladvocates.net/members
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VYSVETLENIE NAROCNYCH POJMOV

Abdomen
Cast tela medzi hrudnikom a bokmi. Svaly prinaleZiace tejto lokalite uzatvaraju dutinu obsahujtcu
Zaludok, ¢reva, pecen, slezinu a pankreas. Hovori sa jej aj brucho.

Anémia

Stav charakterizovany malym mnoZstvom &ervenych krviniek alebo hemoglobinu. Zelezo
v hemoglobine viaze kyslik v plicach a prenasa ho do celého tela. Tento proces je znemozneny pri
stave anémie.

Anestéza

Obnovitelny stav straty vedomia, v ktorom pacient neciti Ziadnu bolest, nema Ziadne normalne reflexy
a menej odpoveda na stres. Je navodeny umelo pouzitim urcitych substancii znamych ako anestetika.
Mobze byt kompletna alebo parcidlna a umozriuje pacientom podstupit chirurgické vykony, ako zber
buniek kostnej drene.

Asymptomaticky
Chybanie symptémov, ako bolesti alebo subjektivnych prejavov ochorenia.

BCR-ABL

Translokacia génu Abelsonovej mysej leukémie (ABL) medzi chromozémom 9 a oblastou zoskupenia
zlomovych bodov (BCR) na chromozome 22 je vysledkom Philadelphia chromozému (translokacia
chromozémov 9 a 22, t(9;22)) a moze byt detekovand u 95 % pacientov s CML v periférnej krvi alebo
v kostnej dreni. Philadelphia chromozom kdduje dysregulovanu tyrozinkinazu ( enzym v bunkach), ¢o
vedie ktomu, Ze bunky nezomieraju normalnym sposobom, vedie to aj k zvySenému bunkovému
obratu a proliferacii* a abnormalnemu bunkovému vyzrievaniu.

Benzén

Chemikalia, ktora sa Siroko pouZiva v chemickom priemysle, a tieZ sa nachadza v tabakovom priemysle,
v emisiach z vozidiel av benzinovych vyparoch. Vystavenie sa benzénu mdze zvysit riziko vzniku
leukémie.

Biopsia kostnej drene

Vykon, pri ktorom sa odobera malé vzorka kosti s kostnou dreriou, zvyc¢ajne z bedrovej kosti. Mala éast
koZe a povrchu kosti sa znecitlivie anestetikom. Potom sa hruba ihla zavedie do kosti a rotacnym
pohybom sa vyberie vzorka kosti s kostnou drefiou. Tento vykon méze byt urobeny spolu s aspiraciou
kostnej drene. Odobraté bunky atkaniva vySetri patoldg. Patoldg modze vysetrit tkanivo pod

mikroskopom alebo urobit dalsie testy na bunkach alebo tkanive. Tiez urdi, ¢i je kostna dreri postihnuta
leukémiou alebo tam leukémie nie je.
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Jamshidiho ihla

Aspiracia kostnej drene a biopsia. Potom, ¢o sa mald oblast koZe znecitlivie, vpichne sa Jamshidiho ihla (dlha, dutd ihla) do
pacientovej bedrovej kosti. Odoberu sa vzorky krvi, kosti a kostnej drene na vySetrenie pod mikroskopom.

Blast

Leukemické bunky sa ¢asto nazyvaju blasty, kedZe mozu byt vacsie ako normaélne biele krvinky
cirkulujuce v krvi. Vzhlad blastov méZe patoldgovi napovedat pri uréovani diagnozy, aky typ leukémie
ma pacient.

Bosutinib

Liek pouzivany v lie¢be chronickej myeloidnej leukémie (CML).Pouziva sa u pacientov, ktori nemozu
byt lieceni inymi liekmi, alebo nedosiahli lepsie vysledky. TieZ sa skima v lie¢be inych typov rakoviny.
Bosutinib blokuje ¢innost BCR-ABL a inych proteinov, ¢o mdze pomoct rakovinovym bunkam pri raste
a mbze zahubit rakovinové bunky. Je to druh inhibitora tyrozinkinazy.

Bunkova proliferacia
Narast poctu buniek z dévodu bunkového rastu a delenia.

Centralny nervovy systém (CNS)
Cast nervového systému, ktory sa sklada z mozgu a predizenej miechy.

Cielena (targetova) terapia

Druh liecby, ktory pouziva lieky alebo iné latky, ako monoklondlne protilatky na identifikovanie
a napadnutie $pecifickych rakovinovych buniek. Cielena liecba moze mat menej vedlajsich Géinkov ako
iné typy nadorovej liecby.
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CT-sken
Druh rontgenového snimku, pri ktorom su organy tela skenované X-lu¢mi a vysledky su syntetizované
pocitacom do obrazkov casti tela.

Cytogeneticka odpoved (CCgR)
Sp6sob popisania odpovede na podavanu liecbu. Pri CML je hodnotenda podla poklesu casti buniek,
ktoré maju abnormalny Philadelphia chromozém v kostnej dreni a krvi.

Cytogenetika

Skima gény a chromozdmy. Skimanie zmien génov a chromozémov méze urcit, ¢i je bunka normalna
alebo leukemicka. Niektoré typy leukémie maju bezné cytogenetické abnormality (zmeny génov alebo
chromozdémov), ktoré su ako odtlacok prstu a m6zZu napovedat patoldgovi, ktory Specificky druh
leukémie pacient ma.

Cytotoxicky
Toxicky pre bunky.

Cervena krvinka
Najbeznejsi druh krvnej bunky. Je to zlozka, ktora robi krv ¢ervenou. Ich hlavnou ulohou je prenos
kyslika.

Dasatinib

Dasatinib patri do skupiny liekov nazyvanych ,protein kindzové inhibitory”. Tato skupina liekov
spbsobuje blokddu druhu enzymov, znamych ako proteinové kinazy. Dasatinib pdsobi najma ako
blokator Bcr-Abl protein kinazy. Tento enzym je vyrabany leukemickymi bunkami a spOsobuje ich
nekontrolovatelné mnozenie. Blokovanim Bcr-Abl kinazy, ako aj ostatnych kinaz, dasatinib pomaha
kontrolovat mnozenie leukemickych buniek.

DNA
Skratka pre deoxyribonukleovu kyselinu. DNA slizi na prenos genetickej informacie.

Efektivita
V medicine znamena schopnost postupu, napriklad lieku alebo chirurgie dosiahnut Ziadany prospesny
vysledok.

FISH/Fluorescencia in situ hybridizacia

Technicky proces pouZivany patolégom na identifikdciu zmien génov a chromozémov. FISH modze
detekovat unikatne zmeny génov a chromozémov a poméct patoldgovi rozpoznat druh leukémie,
ktori ma pacient.

Granulocyt

Typ bunky imunitného systému, ktora ma granuly (malé Castice) s enzymami, ktoré sa uvolnuju pocas
infekcie, alergickej reakcie a astmy. Neutrofily, eozinofily a bazofily su granulocyty. Granulocyt je typ
bielej krvinky. TieZ sa nazyva granulovany leukocyt, PMN a polymorfonuklearny leukocyt.
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Hematologicka odpoved’

Sp6sob opisania odpovede na podavanu liecbu. Pri CML je hematologickd odpoved kompletna
(kompletna hematologicka odpoved alebo KHR), ked' je pritomna normalizacia parametrov periférnej
krvi, najma bielych krviniek akrvnych dosticiek, spolu svymiznutim blastickych buniek alebo
leukemickych buniek z pacientovej krvi, normalizacie velkosti sleziny achybanie priznakov
a symptomov CML.

Histokompatibilné antigény

Proteiny existujuce na povrchu takmer kazdej bunky tela. Pomahaju naSmu imunitnému systému
rozoznat nase vlastné bunky od cudzich latok. V po¢etnom mnoistve existuju na povrchu bielych
krviniek. TieZ sa nazyvaju ako fudské leukocytové antigény (HLA).

Hladina hemoglobinu
Kvantitativna hodnota proteinu, nazyvaného hemoglobin obsiahnuty v cervenych krvinkach, ktora je
vyjadrena hmotnostou (gramoch), objemom krvi (decilitrami). Hemoglobin rozvadza kyslik do tela.

Hodnota hematokritu
Cast krvi, ktora je zloZena z éervenych krviniek. Je vyjadrena v percentach.

Hydroxyurea
Protinadorovy liek, ktory patri do skupiny liekov nazyvanych antimetabolity.

Chemoterapia

Druh nadorovej lie€by pouzivajlci lieky, ktoré ni¢ia rakovinové bunky a/alebo obmedzujui ich rast. Tieto
lieky sa zvycajne pacientovi podavaju v pomalej infazii do zily, ale m6zZu sa podavat aj Ustne, priamou
infuziou do koncatiny alebo infuziou do pecene, podla miesta, kde sa nachadza nador.

Chromozém

Usporiadany Utvar, ktory kéduje gény. Gény kéduju vlastnosti Cloveka, ako napriklad farbu vlasov alebo
pohlavie. Ludské bunky maju 23 parov chromozémov (celkovo 46 chromozomov). Rakovinové alebo
leukemické bunky ¢asto mavaju chromozomové abnormality, ktoré menia ich chromozémy, ako
duplikacia chromozémov, ¢o znamenad chromozém navySe (47 chromozémov) alebo delécia
chromozémov, ¢o znamend stratu chromozému (45 chromozémov). Chromozomadlna alebo geneticka
inverzia neznamend stratu alebo navySe chromozém, ale namiesto toho je cast chromozému
obratena.

Chronicky
Dlhotrvajuci. Ak sa pouZiva v popise choroby alebo stavu, znamen3, Ze pretrvava alebo sa vyvija dlhy
cas.

Imatinib

Imatinib je inhibitor proteinovej tyrozinkinazy. To znamen4, Ze blokuje niektoré Specifické enzymy,
zname ako tyrozinkinazy. Tieto enzymy sa mdzu nachadzat v niektorych receptoroch na povrchu
rakovinovych buniek, vratane receptorov, ktoré su zapojené do stimulacie nekontrolovatefného
delenia buniek. Blokovanim tychto receptorov imatinib poméaha kontrolovat bunkové delenie.
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Imunitny systém
Imunitny systém je biologicky systém Struktur a procesov, ktoré chrania telo od ochorenia
rozpoznanim a zni¢enim nadorovych buniek a cudzorodych casti ako virusov a baktérii.

Infazia lymfocytov

Typ liecby, pri ktorej st lymfocyty z krvi darcu podané pacientovi, ktory dostal kmerové bunky od toho
istého darcu. Darcove lymfocyty mozu zahubit zostavajlce rakovinové bunky. Infazia lymfocytov sa
pouziva na liecbu chronickej myeloidnej leukémie (CML), ktora sa vrati a na liecbu myeldmu. Skima sa
pri inych typoch rakoviny.

Inhibitor tyrozinkinazy

Liek, ktory zasahuje do bunkovej komunikacie a rastu a mdze branit rastu nadoru tym, Ze potlaca
(inhibuje) funkciu dolezitého enzymu oznaCovaného ako tyrozinkindaza. Niektoré inhibitory
tyrozinkinazy sa pouzivaju v liecbe rakoviny.

Interferon

Protein vyrabany lymfocytmi a zapojeny do komunikdcie medzi imunitnymi bunkami. Modifikator
biologickej odpovede (latka, ktora moze zlepsit prirodzent odpoved tela na infekcie a nadorové
bunky). Je niekolko typov interferdnov, vratane interferénu-alfa, -beta, a — gama. Telo normalne tieto
latky vyrdba. TiezZ sa vyrabaju v laboratériu na liecbu rakoviny a inych ochoreni.

Klinicka odpoved’
Sp6sob opisania odpovede na podavanu liecbu. Hodnoti sa zmenami v znakoch a symptédmoch
spbésobenych ochorenim.

Klinicka studia

Vyskumna $tudia vedena u pacientov, ktora skima, ¢i je nova liecba bezpelnd (bezpeénost) a ¢i je
ucinna (ucinnost). Klinické studie skimaju Gcéinnost liekov, ale tiez neliekovych foriem liecby ako
radioterapie alebo chirurgie alebo kombinacie roznych liecob.

Klinické vySetrenie
Vysetrenie tela s cielom hladat priznaky ochorenia.

Krvné dosticky - trombocyty

Malé bunkové casti, ktoré zohravaju zakladna ulohu pri formovani krvnej zrazeniny. Pacienti s nizkym
poctom trombocytov maju riziko zavazného krvacania. Pacienti svysokym poctom maju riziko
trombdzy, vytvarania krvnych zrazenim, ktoré mézZu upchat cievy aviest kinfarktu alebo inym
zavaznym stavom a tiez maju zvysené riziko krvacania, pretoze trombocyty su nefunkéné.
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Krvotvorné (kmenové bunky)

Krvotvorné bunky maju znacny potencial vyvinit sa vo véasnom $tadiu a raste do mnohych réznych
buniek v tele. Navyse, v mnohych tkanivach sltuzia ako druh vnatorného opravného systému, delia sa
v podstate bez obmedzenia s cielom dopliiat ostatné bunky tak dlho, kym &lovek alebo zviera Zije. Ked
sa kmernova bunka rozdeli, kazda nova bunka ma potencial zostat kmeriovou bunkou alebo bunkou so
SpecializovanejSou funkciou, ako napriklad svalova bunka, cervena krvinka alebo mozgova bunka.
Kmeriové bunky sa odlisuju od inych buniek dvoma vlastnostami. Prvou je, Ze su to neSpecializované
bunky schopné sebaobnovy prostrednictvom bunkového delenia, niekedy aj po ¢ase dlhého pokoja.
Druhou vlastnostou je, Ze za istych fyziologickych alebo experimentdlnych podmienok moézu byt
indukované, aby sa stali tkanivovo alebo organovo-specifickymi bunkami so Specidlnymi funkciami.
V niektorych organoch, ako v ¢reve a kostnej dreni sa kmernové bunky pravidelne delia, aby opravili
a nahradili poskodené alebo znic¢ené tkaniva.

Kurativna liecba
Lie¢ba podavana pacientovi s cielom potlacit alebo vyliecit ochorenie alebo zranenie, ¢o je protikladom
paliativnej liecby, ktorej ciefom je ulavit symptémom ochorenia.

Leukocyt/biela krvinka
Iny termin pre bielu krvinku. Biele krvinky st bunky, ktoré sa zapajaju pri obrane tele proti infekciam.

Liekovy metabolizmus
Proces, pri ktorom je liek rozloZzeny enzymami v tele tak, Zze méze byt telom vyuzity a potom vyltuceny.

Lymfaticka uzlina
Gulata masa lymfatického tkaniva, ktoré je obklopené kapsulou zo spojivového tkaniva. Lymfatické
uzliny filtruja lymfu a obsahuju lymfocyty.

Lymfocyt

Lymfocyt je druh bielej krvinky, ktord je vyznamnda vimunitnom systéme. Tri zdkladné druhy
lymfocytov su T-bunky, B- bunky a bunky-prirodzeni zabijaci (NK), pricom vsetky maju vlastné ulohy
v imunitnom systéme.

Median

Median je hodnota, ktord oddeluje vyssSiu a nizsiu polovicu dat a mozno ju povazovat za strednu
hodnotu. Napriklad, ak mame v subore hodnoty (1, 3, 3, 6, 7, 8, 100), tak median je 6, teda Stvrta
najvyssia a taktieZ Stvrta najnizsia hodnota v subore. Vyhodou medianu na rozdiel od priemeru je, Ze
nie je ovplyvneny velmi vysokymi a velmi nizkymi hodnotami, a tak ndm umoziniuje mat lepSiu
predstavu o “typickej” hodnote v subore.

Metafaza
Faza bunkového delenia, pri ktorej sa duplikované chromozémy usporiadaju pozdi? jadra bunky.
Nasledne sa bunka rozdeli do dvoch buniek s rovnakym po¢tom chromozdmov.
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Metamyelocyt
Typ nezrelej bielej krvinky, ktord sa vyvinie z myeloblastu a ktord sa dalej vyvija smerom k bielej
krvinke.

Metastazy

Rozsirenie rakoviny z jedného miesta tela na iné. Nador, ktory je sformovany z buniek, ktoré sa rozsirili,
sa nazyva metastaticky nador alebo metastaza. Metastaticky nador obsahuje bunky, ktoré su také isté
ako v pévodnom nadore.

Molekulova odpoved’

Sp6sob popisania odpovede na podavanu liecbu. Pri CML, sa urCuje negativitou testu PCR
(polymerazova retazova reakcia). Tento test sa robi na potvrdenie nepritomnosti leukemickych buniek
alebo blastov v krvi, ked'ich uz je tak malo, Ze sa nedaju detekovat inymi testami. PCR detekuje latky
produkované leukemickymi bunkami.

Multidisciplinarny

Pokryvajuci niekolko oblasti praxe a odbornosti. V medicine je definovany ako kombindcia znalosti
a odbornosti réznych medicinskych aj nemedicinskych profesionadlov v zdravotnictve zrbéznych
disciplin.

Mutdacia
Zmena poradia v paroch baz v DNA, ktoré tvoria gén. Mutdcie v géne nemusia nevyhnutne natrvalo
zmenit gén.

Myeloblast
Typ nezrelej bunky, ktora sa vyvija v kostnej dreni a vyvinie sa do Specifickej kategdrie bielej krvinky.

Nilotinib

Nilotinib patri do skupiny liekov nazyvanych inhibitory tyrozinkinazy. Tato skupina liekov sp6sobuje
blokadu druhu enzymov, znamych ako proteinové kinazy. Nilotinib posobi ako blokator proteinovej
kinazy nazyvanej ,Bcr-Abl“ kindza. Tento enzym je vyrabany leukemickymi bunkami a sp6sobuje ich
nekontrolovatelné mnozenie. Blokovanim Bcr-Abl kindzy, ako aj ostatnych kinaz, nilotinib pomaha
kontrolovat mnozenie leukemickych buniek.

Omacetaxin
Testovany protinadorovy liek, ktory potlaca tvorbu proteinov, ¢o znamena, Zze moze spomalit alebo
zastavit rast bunky.

Pacientska poradna/pacientska organizacia

Organizacia, ktord pomaha pacientovi spolupracovat s ostatnymi, ktori maju vplyv na zdravie pacienta,
vratane lekarov, poistnych spolocnosti, zamestnavatelov a pravnikov. Pacientska poradna pomaha
vyriedit problémy so zdravotnou starostlivostou, zdravotnymi poplatkami, a diskriminéaciou v praci,
ktoré wvznikli kvéli pacientovmu zdravotnému stavu. Pacientske organizicie sa snazia zvySovat
informovanost o vyznamnych problémoch pri rakovine, ako je potreba podpornych onkologickych
sluZieb, edukacia avyskum. Takéto organizacie pracuju s cielom priniest zmeny, ktoré pomdzu
onkologickym pacientom a ich rodinam.
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Patolog
Lekar — odbornik v diagnostikovani ochoreni podla vzhladu buniek a tkaniv v mikroskope.

PCR/polymerazova retazova reakcia
Technika na urcenie postupnosti kddu v géne. Patoldgovia pouZivaju PCR na urcenie jedinecnych
mutacii (zmeny postupnosti kodu), ktoré su akoby odtlackom pre urcité typy leukémie.

Pesticid
Latka pouzivana na ni¢enie hmyzu a inych Skodcov.

Petechie
Malé cervené alebo fialové bodky sp6sobené poruchou kapilarnych ciev.

Philadelphia chromozém
Abnormalita chromozdmu 22, na ktorom je premiestnena ¢ast chromozému 9. Bunky kostnej drene,
ktoré obsahuju Philadelphia chromozdm su ¢asto najdené pri chronickej myeloidnej leukémii.

Ponatinib

Liek pouZivany na liecbu pacientov s CML a akutnej lymfoblastickej leukémie (ALL) s pozitivnym
Philadelphia chromozdmom (Ph+). Niektoré druhy CML, tie, ktoré maju T315| mutdciu, su rezistentné
na liecbu inymi inhibitormi tyrozinkinazy, napriklad na imatinib. Ponatinib sa pouZiva na liecbu CML
s touto Specifickou mutaciou.

Prognéza
Pravdepodobny vysledok priebehu ochorenia; Sanca na zotavenie alebo navrat ochorenia.

Proteiny

Zakladné vyZivové prvky, zlozené z aminokyselin. SU nevyhnutné na funkciu mnohych organizmov,
vratane fudského tela. SU zodpovedné za transport a komunikaciu medzi bunkami, za chemické zmeny
a udrZiavanie struktury napr. buniek.

Radidcia - Ziarenie
MozZe sa definovat ako energia prechadzajica priestorom. Priklady Ziarenia si UV, X-luce, ktoré sa
beZne v medicine pouZivaju.

Radioterapia
Terapia, ktora pouziva radiaciu v liecbe rakoviny, vidy je cielena na Specifickd oblast rakoviny.

Rekurencia - ndvrat ochorenia

Rakovina alebo ochorenie (zvy€ajne autoimunitné), ktoré sa vrati spat, zvycajne po obdobi, v ktorom
rakovina alebo choroba nebola pritomna alebo nebola detekovatelna. Navrat moze byt v tom istom
mieste ako povodny (primarny) nador alebo v inej oblasti tela. TieZ sa nazyva rekurentné ochorenie
alebo rakovina.

Relaps
Navrat prejavov ochorenia po prechodnom zlepseni. Pri rakovine, navrat rakoviny po remisii.
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Remisia

Zmensenie alebo vymiznutie znakov a symptomov rakoviny. V CiastoCnej remisii, niektoré, ale nie
vSetky znaky asymptémy rakoviny zmizli alebo sa zmensili. V kompletnej remisii vsetky znaky
a symptdémy rakoviny zmizli, aj ked' m6ze byt rakovina stéle v tele.

Rezistentny (na liecbu)
V medicine popisuje chorobu alebo stav nereagujuci na liecbu.

Rizikovy faktor

Nieco, Co zvySuje Sancu rozvoja ochorenia. Niektoré priklady rizikovych faktorov rakoviny su vek,
rodinny vyskyt niektorych typov rakoviny, uZivanie tabakovych vyrobkov, vystavenie sa Ziareniu alebo
urcitym chemikalidm, infekcia urcéitymi virusmi alebo baktériami a urcité genetické zmeny.

Sledovanie
Sledovanie zdravotného stavu pacienta urcity cas po liecbe. Toto zahffa sledovanie pacientov, ktori sa
zUcastnili klinickej studie alebo klinického vyskumu isty ¢as pocas studie a po jej ukonceni.

Solidne nadory
Ako solidne nadory su oznacované vsetky nadory, ktoré su tvorené tuhou masou. Vo vSseobecnosti sa
tak oznacuju vsetky nadory okrem leukémii, ktoré su tiez oznacované ako , tekuté nadory”.

Step
Zdrava koza, kost alebo iné tkanivo odobraté z jednej Casti tela a pouZité ako ndhrada za choré alebo
poskodené tkanivo odobraté z inej Casti tela.

T-bunka
Druh bielej krvinky (lymfocyt), ktord vie uréit, ¢i nieco patri alebo nepatri telu. Likviduju infikované
bunky. Hraju délezitd ulohu v imunitnom systéme.

Transplantacia kostnej drene

Ide o vykon, pri ktorom sa nahradza kostna dren, ktora bola zni¢ena vysokymi davkami protinadorovej
liecby alebo Ziarenia. Transplantacia moze byt autoldgna (vlastnd drer pacienta odobratd pred
liecbou), alogénna (dren darovana inym clovekom), alebo syngénna (dren darovana jednovajec¢nym
dvojcéatom).

Trombocytopénia
Pritomnost abnormalne zniZzenych krvnych dosticiek v krvi.
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Tento dokument poskytol Anticancer Fund s povolenim ESMO. Informdcie uvedené v tomto dokumente nenahrddzaju konzultdciu s lekdrom.
SluZi len na osobné pouZitie a neméZe byt upravovany, rozmnoZovany, ani inym spésobom rozsirovany, bez pisomného povolenia ESMO a
Anticancer Fund.



Pacientske prirucky spolo¢nosti ESMO/Anticancer Fund
su vytvorené s cielom pomdct pacientom, ich pribuznym a
opatrovatelom pochopit’ povahu roznych typov nadorov a
zhodnotit’ najlepSie existujuce lieCebné moznosti. Odborné
informéacie pouzité v pacientskych priru¢kach su zalozené na
odbornych odporucaniach z klinickej praxe spolo¢nosti ESMO,
ktoré sluzia onkoldgom ako pomocka pre diagnostické a lieGebné
postupy a sledovanie po lie€be u réznych typov nadorovych
ochoreni. Predkladané pacientske priru¢ky vytvorila spolo¢nost
Anticancer Fund v spolupraci so spolodnostou ESMO Guidelines
Working Group a ESMO Cancer Patient Working Group.

Viac informécii najdete na webovej stranke www.esmo.org
a www.anticancerfund.org
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