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NOWOTWORY KRWI

Kompleksowa opieka nad pacjentem hematoonkologicznym

Anna Leoniuk (44 |.) nalezy do grona 100 000 pacjentow hematoonko-
logicznych w Polsce. Cztery lata temu zdiagnozowano u niej szpiczaka
plazmocytowego. Wtedy w naszym kraju nie byty dostepne innowacyjne
terapie. Ania staneta wraz z rodzing przed dylematem — sprzedac kawa-
lerke przeznaczong na mieszkanie dla dorastajacego syna — czy zdecy-
dowac sie na chemioterapie w oczekiwaniu na refundacje leku. Za rada
doswiadczonego lekarza wybrata chemioterapie, aby nie zamykac sobie
kolejnych linii leczenia, a kawalerke zostawita na gorsze czasy. Choc jej
stan zdrowia i jakosS¢ zycia ulegta znacznemu pogorszeniu — przestata
pracowac i przeszta na rente — to nie zrezygnowata z aktywnego zy-
cia. Wiaczyta sie w prace Fundacji CARITA i wspiera innych pacjentow ze
szpiczakiem mnogim. Mimo choroby promienieje radoscia i cieszy sig
kazda chwilg zycia — spacerem z psem, spotkaniem z przyjaciotmi, po-
bytem na warsztatach. — Te ostatnie lata byty trudne dla nas, pacjentow
hematoonkologicznych, brakowato wielu lekow i wiele oséb z tego po-
wodu odeszto, m.in. Pani Wiesia Adamiec, prezes naszej Fundacji. Teraz
otwierajg sie przed nami nowe perspektywy leczenia. W 2018 r. weszto
kilka innowacyjnych lekéw, a na lipcowej liscie pojawity sie az 4 nowe
substancje, w tym lek, na ktory czekatam. Dostrzegane tez sq inne nasze
potrzeby zwigzane z utrzymaniem dobrej jakosci Zycia i rehabilitacja. Te
zmiany daja nam nadzieje na kompleksowg opieke, ktora pozwoli nam
dfuzej i lepiej zy¢ —mowi Ania Leoniuk.
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Wyzwania dla polskiej hematoonkologii

Zwiekszenie dostepnosci
do nowych lekow
Hematologia oraz jej cze$¢ dotyczaca

nowotworéw ukladu krwiotwoércze-
go i chlonnego (hematoonkologia) to
dziedzina, w ktdrej obserwuje sie bar-
dzo dynamiczny rozwéj nauki i nowych
technologii, w tym diagnostycznych
i lekowych. Corocznie rejestrowanych
jest w Europie kilka nowych czasteczek
w roznych wskazaniach hematoon-
kologicznych. Dzigki postepowi w tej
dziedzinie chorzy na nowotwory he-
matologiczne majg szanse nie tylko na
osiggniecie remisji choroby, wydluze-
nie czasu wolnego od progresji choro-
by i wydluzenie catkowitego przezycia,
ale réowniez na dalsze aktywne zycie
zawodowe i rodzinne. Dlatego tez naj-
wazniejsze wyzwania dla polskiej he-
matoonkologii to przede wszystkim
zwiekszenie dostepnosci do nowych
lekow. W ostatnim czasie polscy pa-
cjenci uzyskali terapii
w ramach programéw lekowych pie-
cioma nowymi lekami. W pazdzierni-
ku 2018 roku minister zdrowia wydat
pozytywna opinie w sprawie refundacji
pomalidomidu dla chorych na opornego
lub nawrotowego szpiczaka plazmocy-
towego, u ktérych stosowano uprzed-
nio co najmniej dwa schematy leczenia,
obejmujace zaréwno lenalidomid, jak
i bortezomib. Na grudniowg liste re-
fundacyjng zostal wprowadzony we-
netoklaks dla chorych na przewlekla
biataczke limfocytowa z obecnoécig
delecji 17p lub mutacji genu TP53,

mozliwo$é

Prof. dr hab. n. med. Ewa Lech-Maranda jest konsultantem
krajowym w dziedzinie hematologii i dyrektorem

Instytutu Hematologii i Transfuzjologii w Warszawie.

Posiada specjalizacje z choréb wewnetrznych, hematologii

i transplantologii kliniczne;j. Jest autorem ponad 140 prac
oryginalnych, pogladowych i rozdzialow do podrecznikow.
Wspiera organizacje chorych na nowotwory krwi, jest naszym
partnerem w tworzeniu jak najlepszej, kompleksowej opieki nad
pacjentem hematoonkologicznym.

u ktérych nie powiodfa si¢ terapia
ibrutynibem. Z kolei lipiec 2019 roku
przynidst trzy dlugo wyczekiwane
leki - daratumumab i karfilzomib dla
chorych na nawrotowego lub opor-
nego szpiczaka plazmocytowego oraz
blinatumomab dla chorych z oporng
lub nawrotowg ostrg bialaczkg lim-
foblastyczng. Blinatumomab, bispe-
cyficzne przeciwcialo monoklonalne
anty-CD19/CD3,
u chorych na ostrg bialaczke limfo-
blastyczng B-komoérkowa bez obecno-
$ci genu BCR-ABL i/lub chromosomu
Filadelfia, ktérzy nie uzyskali remisji
hematologicznej po leczeniu induku-
jacym remisje lub u pacjentéw, u kto-
rych stwierdzono wznowe choroby.
Leczenie blinatumomabem moze obej-
mowa¢ maksymalnie 2 cykle i ma sta-
nowi¢ swoisty ,,pomost” do wykonania
przeszczepienia allogenicznych krwio-
tworczych  komdrek macierzystych
(allo-HSCT). zwiekszenia
w ostatnich miesigcach dostepnosci do
nowych terapii, potrzeby refundacyjne
w polskiej hematoonkologii sa nadal
duze. Najpilniejsze z nich obejmuja
ponatynib u chorych na przewlekla
bialaczke szpikowa i ostra bialacz-
ke limfoblastyczna z chromosomem
Filadelfia, obinutuzumab u chorych
na chloniaka grudkowego zaréwno
w pierwszej linii leczenia, jak i u cho-

mozna stosowaé

Pomimo

rych z nawrotem lub opornoscia choro-
by, ibrutunib i lenalidomid u chorych
na opornego lub nawrotowego chlo-
niaka z komorek plaszcza, czy mido-

stauryne u chorych na ostre bialaczki
szpikowe z obecnoséciag mutacji w ge-
nie FLT3 w ramach pierwszej linii le-
czenia. Niezwykle pilng potrzebg jest
takze rozszerzenie obecnych wska-
zan refundacyjnych dla ibrutynibu
i wenetoklaksu, tj. mozliwo$¢ zasto-
sowania tych lekéw u chorych na
przewlekla bialaczke limfocytowa
bez obecnosci delecji 17p lub mu-
tacji genu TP53, ktérzy maja nawrét
choroby lub s3 oporni na immuno-
chemioterapie. Nie sposéb rdwniez
nie wspomnie¢ o potrzebie dostepu
do najnowszej technologii w hemato-
onkologii, czyli o komérkach CAR-T.
W 2018 roku European Medicines
Agency (EMA) zarejestrowata dwa leki,
tj. Tisagenlecleucel (Kymriah) i Axi-
cabtagene ciloleucel, ,,axi-cel” (Yescar-
ta). Pierwszy z nich ma wskazania do
leczenia dzieci i mlodych dorostych
(wiek 3-25 lat) z rozpoznaniem ostrej
biataczki limfoblastycznej B-komor-
kowej, ktorzy sg oporni na leczenie lub
maja drugi badz kolejny nawrét cho-
roby. Z kolei ,axi-cel” ma rejestracje
dla dorostych chorych na agresywne
chioniaki z duzych limfocytéw B z nie-
powodzeniem po co najmniej dwéch
wezedniejszych liniach leczenia.

Zmiany organizacyjne
i systemowe
Wirdéd zmian organizacyjnych i sys-
temowych, jest potrzeba - zgodnie
z zaproponowanym projektem Kra-
jowej Sieci Onkologicznej - wpro-
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wadzenia referencyjnosci osrodkow
hematologicznych i ich wzajemnej
wspolpracy w ramach wojewddztw,
tak aby pacjenci wymagajacy zasto-
sowania bardziej zaawansowanych
procedur medycznych byli kierowani
do osrodka/osrodkéw o najwyzszym
poziomie referencyjnym, a chorzy nie
wymagajacy intensywnej chemiote-
rapii mogli by¢ leczeni w o$rodku/
oérodkach o nizszym poziomie refe-
rencyjnym, jak najblizej miejsca za-
mieszkania. W tym roku w Agencji
Oceny Technologii Medycznych i Ta-
ryfikacji (AOTMIT) rozpoczely sie
prace nad zdefiniowaniem referencyj-
nosci osrodkéw hematologicznych.
Projekt zaklada wprowadzenie trzech
pozioméw referencyjnych, tj. podsta-
wowego, specjalistycznego i wysoko-
specjalistycznego. Kolejnym waznym
zadaniem jest opracowanie mode-
lu kompleksowej i koordynowanej
opieki specjalistycznej (KOS-HEM)
w oparciu o tzw. §ciezki pacjentow.

Kluczowym elementem KOS-HEM
ma by¢ koordynacja calosciowej opieki
nad pacjentem hematoonkologicznym,
poczawszy od diagnostyki, indywidual-
nego planu leczenia i jego realizacji po-
przez $wiadczenia wspomagajace, takie
jak lekarskie konsultacje specjalistycz-
ne, konsultacje psychoonkologiczne,
porady dietetyczne, rehabilitacje i le-
czenie bolu. Konieczne jest réwniez
wprowadzenie zmian w obowigzuja-
cym pakiecie onkologicznym, tak aby
go bardziej przystosowa¢ do realiow
diagnostyki hematoonkologicznej,
oraz koordynacja §wiadczen w ramach
obowigzujacych programéw lekowych
i odpowiednia wycena tzw. ryczaltow
diagnostycznych, w celu zapewnienia
wlasciwego monitorowania efektow le-
czenia.

Waznym wyzwaniem organizacyj-
nym jest zwiekszenie liczby osrodkéow
hematologicznych w Polsce, gdyz jak
pokazuja ,,Mapy potrzeb zdrowotnych”
oblozenie 16zek hematologicznych

przekracza 100%! Nie mozna réwniez
zapomnie¢ o koniecznoéci doposaze-
nia istniejacych klinik i oddzialow
hematologicznych w sprzet do dia-
gnostyki i leczenia nowotwordw, tak
aby utrzymywac wysoki poziom $wiad-
czen zdrowotnych. Oczywiscie nie be-
dzie mozliwe zwiekszenie dostepnosci
do diagnostyki i leczenia hematoon-
kologicznego bez zwiekszenia liczby
hematologéw. Obecnie wskaznik dla
Polski wynosi 1,2 hematologa na 100
tys. mieszkancéw i jest on duzo niz-
szy niz w innych krajach europejskich.
Rekomendowany wskaznik powinien
przekracza¢ 2 hematologéw/100 tys.
mieszkancow.

Przedstawione powyzej zagadnienia
z obszaru refundacyjnego i organiza-
cyjno-systemowego stanowia zapew-
ne niemale wyzwania, a ich realizacja,
W mojej opinii, jest kluczowa dla po-
prawy diagnostyki i leczenia pacjentow
hematoonkologicznych oraz dla dal-
szego rozwoju hematologii w Polsce.

Kamienie milowe w hematoonkologii

Iperyt — pierwszy cytostatyk

Rozw¢j hematoonkologii nabrat roz-
pedu po II wojnie $wiatowej, czescio-
wo réwniez na skutek zdarzen pod jej
koniec, czyli wybuchéw jadrowych
w Hiroshimie i Nagasaki. Zaczelo sie
jednak od zwigzku chemicznego, ktory
przy okazji poprzedniej wojny zostal
wytworzony jako gaz bojowy (chociaz
nigdy nie zostal tak wykorzystany). Byl
to iperyt azotowy (gaz musztardowy).

Prof. dr hab. n. med. Wiestaw W. Jedrzejczak, hematolog. Jako
pierwszy w Polsce wraz z zespolem wykonal przeszczep szpiku
od osoby spokrewnionej (1984) i pierwszy przeszczep z komorek
wlasnych chorego (1985), zapisujac si¢ tymi dokonaniami

w historii polskiej hematologii. Jest laureatem Nagrody

Polskiej Koalicji Pacjentow Onkologicznych ,,Jaskolki Nadziei”
przyznanej za wsparcie organizacji pacjentow. Profesor Wieslaw
Jedrzejczak przypomina najwazniejsze odkrycia $wiatowe;j
hemtaoonkologii, ktore byly takze podwalinami rozwoju

onkologii klinicznej.

Zostal uwolniony ze zbombardowa-
nego zbiornika w Bari we Wtoszech
i zatrut kilkaset osob, u ktérych stwier-
dzono limfopenie. W tym samym cza-
sie byl poddawany prébom klinicznym
w chloniakach na Uniwersytecie Yale
w USA. Zostal pierwszym lekiem
cytostatycznym i zapoczatkowal ere
chemioterapii. Wprawdzie obecnie
jest prawie niestosowany, ale byl in-
spiracja do powstania wielu lekow

z tej grupy tak zwanych lekow alkilu-
jacych (i w ten sposob uszkadzajacych
DNA komdrek nowotworowych),
w tym cyklofosfamidu, melfalanu, bu-
sulfanu, chlorambucylu, ktore nadal
odgrywaja zasadniczg role w leczeniu
NOWOtworow.

Falszywe cegietki DNA
Niemal w tym samym czasie pojawi-
la sie inna koncepcja chemioterapeu-
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tyczna. Koncepcja falszywych cegietek
DNA. Oto okazalo sie, Ze mozna ko-
morkom nowotworowym uniemoz-
liwi¢ powielenie DNA w ten sposdb,
ze zamiast prawidlowej ,cegielki”
- czyli nukleotydu - wbuduja w jego
miejsce lek: ,,falszywa cegielke”, do
ktorej juz nic nie bedzie mozna przy-
faczy¢. Najpierw wprowadzono me-
totreksat, potem 6-merkaptopuryne,
arabinozyd cytozyny, fludarabine, kla-
drybing i gemcytabing. Zwrdcono si¢
tez ku naturze: okazalo sie, ze niektére
roéliny zawierajg substancje o dziala-
niu przeciwnowotworowym. Nalezy do
nich np. odmiana barwinka pochodzg-
ca z Madagaskaru. Jej alkaloidy to win-
krystyna i winblastyna. Wreszcie
niektére antybiotyki, czyli produkty
bakterii tez zabijaja komorki nowo-
tworowe. Tzw. ,,czerwona chemia” to
wlasnie produkty bakterii.

Chemioterapia i przeszczepy

Radioterapia nigdy nie miata zasadni-
czego miejsca w leczeniu nowotworéw
krwi, ale w latach pi¢¢dziesiatych XX
wieku stwierdzono, Ze mozna wyle-
czy¢ biataczke u myszy napromienia-
jac ja na cale cialo i przeszczepiajac
szpik. A wiec zaczgto probowa¢ robié
to takze w latach pigédziesigtych u lu-
dzi. Najpierw opracowano metode
nasladowania skutkéw bomby jadro-
wej w szpitalu, czyli napromieniania
czlowieka na cale cialo. Przez lata ba-
riere dla przeszczepiania szpiku sta-
nowila réznorodnos¢ ludzi, ale wraz
z odkryciem antygendéw zgodno$ci
tkankowej mozliwe stalo si¢ dobranie
dawcy zgodnego w tych antygenach.

I niemal w tym samym czasie, na
przelomie lat sze$cdziesiatych i sie-
demdziesiatych opublikowano meto-
de chemioterapii, ktora byla w stanie
wyleczy¢ (calkowicie wyleczy¢) 70%
chorych na jeden z nowotworow
krwi: chloniaka Hodgkina, czyli ziar-
nice zlodliwg, metode opartg na ipery-
cie azotowym. I takze, w tym samym
mniej wiecej czasie wykonano pierwsze
udane zabiegi przeszczepienia szpiku.
Jeszcze nie w biataczce. To stalo si¢ pod
koniec lat 70-tych, kiedy opublikowa-
no wyniki przeszczepienia u pierw-
szych 100 chorych na ostre bialaczki.

Przezylo 11 osob. Wczesniej nie prze-
zywal nikt. I zaczal si¢ gwaltowny
rozwdj tych dwoch kierunkow terapeu-
tycznych, ktéry trwa do dzis.

Imatynib - pierwszy lek celowany

Rozszerzala si¢ tez wiedza o istocie
choréb nowotworowych. W roku 1960
odkryto, ze w komdrkach przewle-
klej bialaczki szpikowej jest malenki
chromosom, ktorego nie ma w zdro-
wych komdrkach tego samego czlo-
wieka.

Uswiadomilo to po raz pierwszy, ze
nowotwory powstaja w wyniku muta-
¢ji pojedynczych komorek i sg potom-
stwem takiej pojedynczej komoérki. Po
nitce do klebka. Okazalo sie, ze ten ma-
lenki chromosom powstaje w wyniku
zamiany ramion z innym chromoso-
mem, z ktérego otrzymuje gen, ktorego
produkt pobudza podzialy komorko-
we. Ten gen na pierwotnym chromoso-
mie ma wylacznik, a po przeniesieniu
go nie ma i swoim produktem: enzy-
mem kinazg tyrozynows napedza roz-
mnazanie si¢ zmutowanych komorek.
Z nich powstaje bialaczka. I oto w la-
tach 90-tych ubieglego wieku zna-
leziono zwiazek, ktory hamuje taka
kinaze tyrozynowa. Ten lek to imaty-
nib — pierwszy przeciwnowotworowy
lek, ktory nie jest cytostatykiem, a dzia-
ta dzieki hamowaniu czasteczki, ktora
wywolala chorobe. Dziala w sposéb
celowany. Obecnie podobnych lekéw
medycyna wykorzystuje juz dziesigtki
w wielu réznych nowotworach, a kolej-
ne setki s3 poddawane badaniom kli-
nicznym.

Przeciwciata monoklonalne

Ale to nie wszystko o leczeniu ce-
lowanym. Jak wiadomo, kazdy z nas
wytwarza substancje, ktdre w celo-
wany sposob niszcza np. bakterie. To
przeciwciala. A gdybysmy tak mogli
zrobi¢ przeciwcialo przeciwko cza-
steczce na komoérkach nowotworowych
ije wykorzysta¢ jako lek? W 1976 roku
w czasopi$mie ,Nature” ukazala sie
praca, w ktdrej opisano, ze udalo sie
sktoni¢ komorki mysiego szpiczaka
do wytwarzania pozadanego przeciw-
ciala. Bylo to przeciwcialo przeciwko
krwinkom czerwonym owcy. Krwinki

czerwone Oowcy niczemu nie zagra-
zajg, ale wkrotce zrobiono ta metoda
przeciwciala przeciwko réznym ko-
morkom ludzkich nowotworéw. Zre-
wolucjonizowaly one diagnostyke, ale
z terapig bylo gorzej. Ot6z nie udalo
sie tej metody ,,narzuci¢” ludzkiemu
szpiczakowi, a organizm czlowieka
eliminowal mysie przeciwciala jako
obce bialko. Pomogta chemia: udalo
sie ,humanizowa¢” mysie przeciw-
ciala: zmienia¢ je tak, Ze z mysiego
przeciwciala pozostawata tylko czes¢
rozpoznajaca czgsteczke na powierzch-
ni nowotworu, a cala reszta pochodzita
z ludzkiego przeciwciata. Tak do klini-
ki trafily: rytuksymab do dzisiaj pod-
stawowy lek w leczeniu chloniakow
i trastuzumab do dzisiaj podstawowy
lek w leczeniu raka piersi. I znowu,
obecnie s3 dziesigtki przeciwcial tzw.
monoklonalnych ~ wykorzystywanych
w leczeniu réznych nowotworéw. Za-
czelo to ere immunoterapii.

Limfocyty T

- odpornos¢ komérkowa
Z tym, ze odpornos¢ to nie tylko tzw.
odpornos¢ humoralna, czyli przeciw-
ciala, ale takze odpornos¢ komorkowa,
czyli limfocyty T - komdrki zdolne
zabija¢ inne komorki, w tym komorki
nowotworowe. Z jednej strony moga
by¢ pomocne, ale z drugiej, jesli sg Zle
skierowane, moga nas zabi¢. Dlatego
ewolucja wyposazyla je w ,,hamulec”,
ktory uniemozliwia im przekroczenie
pewnej krytycznej liczby, zwykle zbyt
malej, aby wyeliminowa¢ nowotwor.
Odkryto ten hamulec i wytworzono
przeciwciala monoklonalne, ktore go
zwalniaja. Za to byla w zeszlym roku
Nagroda Nobla. Te przeciwciata stosu-

jemy juz dzisiaj réwniez w Polsce.

Terapia CAR-T

Ale pojawil sie¢ tez pomysl, aby wy-
tworzy¢ komorki T pozbawione tego
hamulca. Zamiast wykorzystywa¢ ich
wlasny receptor kontrolowany przez
ten ,hamulec” zaopatrzy¢ go w ,,sztucz-
ny” receptor, ktory nie bedzie pod taka
kontrola, a bedzie rozpoznawal cza-
steczke wystepujaca powszechnie na
okre$lonym nowotworze. W ten spo-
sob wytworzono komorki ,,CAR-T”.
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Oto pobiera si¢ od chorego jego
wlasne limfocyty T i wszczepia si¢
im gen kodujacy taki receptor, na-
stepnie dodatkowo rozmnaza i po-
daje choremu, u ktérego one nie
tylko zabijaja komorki nowotworo-
we, ale jeszcze si¢ dalej rozmnazaja,
zeby sprosta¢ rozmnazaniu sie ko-

morek nowotworowych. Najpierw
takie terapie zastosowano u chorych
na ostrg biataczke limfoblastyczna,
nastepnie w nawrotowym rozlanym
chloniaku z duzych komérek B, ale
trwaja proby opracowania podob-
nych terapii takze dla innych nowo-
tworow.

Nowe metody nie eliminujg starych,
tylko wzbogacaja arsenal, ktorym le-
karze moga coraz skuteczniej walczy¢
z nowotworami Ciagle jednak ludzie
umieraja na nowotwory i chociaz po-
step jest ogromny, to nadal potrzeba
kolejnych odkry¢ i nowych pomystow
na metody lecznicze.

Przewlekta biataczka limfocytowa

Epidemiologia, etiologia
i diagnostyka

Przewlekla bialaczka limfocytowa
(PBL) jest przewlekla choroba komo-
rek szpiku kostnego, w ktdrej docho-
dzi do namnazania nieprawidtowych
limfocytéw typu B we krwi i szpiku
kostnym, a w miare postepu choroby
takze w weztach chlonnych, $ledzionie
i watrobie. Przewlekta biataczka limfo-
cytowa jest najczesciej diagnozowana
postacia bialaczki u oséb powyzej
65. roku zycia i stanowi okolo 30-40%
rozpoznawanych bialaczek w Europie
i USA. Pomimo wielu lat badan nie
udalo sie okre$li¢ czynnika wywotuja-
cego te chorobe. Aktualnie nie ma jed-
noznacznych metod zapobiegajacych
jej rozwojowi. Choroba najczedciej
rozpoznawana jest przypadkowo
w trakcie okresowych badan lekar-
skich morfologii krwi. Podejrzenie
choroby mozna wysuna¢ na podstawie
zwigkszonej liczby limfocytow w krwi.
Do potwierdzenia rozpoznania ko-
nieczne jest specjalistyczne badanie
tj. immunofenotypowanie pozwa-
lajace na okreslenie rodzaju bialek

Dr n. med. Bartosz Pula ukonczyl Wydzial Lekarski

Akademii Medycznej we Wroclawiu. Obecnie odbywa

szkolenie specjalizacyjne w Klinice Hematologii Instytutu
Hematologii i Transfuzjologii w Warszawie. Zainteresowania
naukowe dr Puly skoncentrowane s gléwnie na patogenezie,
diagnostyce oraz indywidualizacji leczenia przewleklej biataczki
limfocytowej, szpiczaka plazmocytowego oraz amyloidozy.

Jest zastepca redaktora naczelnego czasopisma ,,Hematologia”,
autorem lub wspolautorem 103 artykulow naukowych oraz 93

doniesien zjazdowych.

zlokalizowanych na powierzchni lim-
focytéw i potwierdzajace ich nowo-
tworowy charakter.

Objawy

Wystepowanie objawow uzaleznio-
ne jest od stopnia zaawansowania
choroby. Objawy ogodlne (tj. goracz-
ka, poty nocne oraz utrata masy cia-
ta) wystepuja rzadko w poczatkowych
stadiach choroby, jednak ich czesto$é
roé$nie wraz ze wzrostem zaawansowa-
nia. Ponadto stwierdzi¢ mozna réw-
niez powiekszenie weztéw chlonnych
oraz §ledziony i watroby. U pacjentow
w zaawansowanych stadiach choroby
z duzym zajeciem szpiku kostnego
wystepuja objawy typowe dla nie-
dokrwistosci (oslabienie, dusznosd,
spadek tolerancji wysitku) oraz ma-
loplytkowosci (latwo$¢ siniaczenia,
drobnoplamista wysypka, zwiekszone
ryzyko krwawien).

Cecha charakterystyczna prze-
wleklej bialaczki limfocytowej jest
uposledzenie funkcji ukladu odpor-
nosciowego, co skutkuje wzrostem
ryzyka infekeji oraz zwigkszonej zapa-

dalnosci na inne nowotwory, szczegdl-
nie na nowotwory skory.

Leczenie

Przebieg choroby jest bardzo zréz-
nicowany, a samo rozpoznanie prze-
wleklej bialaczki limfocytowej nie
jest bezwzglednym wskazaniem do
rozpoczecia leczenia. Uznanym stan-
dardem postepowania u chorych bez
wskazan do leczenia jest obserwacja
kliniczna polegajaca na okresowej kon-
troli badan laboratoryjnych krwi oraz
badaniu lekarskim. Wskazaniami do
rozpoczecia leczenia przewleklej bia-
faczki limfocytowej s3 m.in.:

* postepujace pogorszenie funkgji
szpiku w postaci niedokrwistosci lub
niskiej liczbie ptytek krwi;

* znaczne powigkszenie weztéw chlon-
nych lub $ledziony;

* szybki istotny wzrost odsetka limfo-
cytéw w krwi obwodowej;

* wyraznie nasilone objawy ogdlne
choroby.

Szacunkowo jedna trzecia pacjen-
tow nigdy nie bedzie wymagala lecze-
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nia, grupa pozostalych chorych bedzie
wymagala leczenia w przyszlosci, zas
reszta wymaga rozpoczecia terapii juz
w chwili rozpoznania choroby. Rzad-
ko (2-10% przypadkéw) dochodzi do
przeksztalcenia przewleklej bialaczki
limfocytowej w agresywnego chlonia-
ka rozlanego z duzych komorek B lub
chloniaka Hodgkina (tzw. transfor-
macja Richtera). Z uwagi na zle roko-
wanie u takich pacjentéw stosowane s
inne schematy leczenia niz w przypad-
ku przewleklej bialaczki limfocytowe;.

Czynniki rokownicze

Istnieje wiele czynnikéw rokowni-
czych w przewleklej bialaczce limfocyto-
wej, okreslajacych stopien agresywnosci
choroby. Podstawowym czynnikiem
zlego rokowania jest zaawansowanie
choroby oraz obecnos¢ zmian gene-
tycznych w szlaku przekazywania sy-
gnalu w komdrce zaleznego od biatka
p53. Do utraty prawidlowej funkcji p53
prowadzi¢ moga zmiany genetyczne,
np. utrata fragmentu chromosomu 17
(delecja 17p) lub mutacje w genie TP53,
ktére prowadza do powstawania nie-
prawidlowej postaci biatka. U chorych
wczedniej nieleczonych taka sytuacje
stwierdza si¢ w okolo 10% przypadkéw,
natomiast w przypadkach opornych
i nawrotowych postaci przewleklej bia-
faczki limfocytowej odsetek ten wzrasta
do 30-50%. Pacjenci z defektem szla-
ku p53 naleza do najgorzej rokujacej
grupy z uwagi na agresywny przebieg
kliniczny oraz oporno$¢ choroby nale-
czenie (immunochemioterapie). Stad
tak istotne sg badania obecnosci wyzej
wymienionych defektéw genetycznych
z zastosowaniem metod cytogenetycz-
nych i molekularnych przed rozpocze-
ciem kolejnej linii terapii.

Gdy istnieja wskazania do leczenia
przewleklej bialaczki limfocytowej, przy
jego wyborze poza oceng defektu biatka
p53 znaczenie ma roéwniez wiek pa-
cjenta oraz wspolwystepowanie innych
chorob, ktore warunkujg mozliwos¢ za-
stosowania odpowiednich schematéw
leczniczych. Gléwnym celem leczenia
jest kontrolowanie choroby, a nie jej
calkowite wyleczenie. Jedyna obec-
nie opcja lecznicza pozwalajaca na jej
calkowite wyleczenie jest allogenicz-

ne przeszczepienie szpiku kostnego,
jednak z uwagi na zaawansowany wiek
0s6b, u ktérych stwierdza sie chorobe
oraz liczne powiklania zwigzane z tg
procedury, kwalifikowani sg do niej je-
dynie mlodzi chorzy z przewlekla bia-
taczka limfocytowa wysokiego ryzyka.

Leczenie I linii

Standardem w warunkach polskich
jest leczenie oparte na immunoche-
mioterapii, czyli polaczeniu przeciw-
ciala monoklonalnego
przeciwko biatkom wystepujacym na po-
wierzchni nowotworowych limfocytow:
anty-CD20 (rytuksymab lub obinutuzu-
mab) z klasycznymi lekami cytostatycz-
nymi. Z reguly podaje si¢ 6 cykli leczenia
wybranym schematem leczniczym, po
ktérym dokonuje si¢ oceny jego efektow.
W pierwszej linii leczenia w przypad-
ku chorych ponizej 65. r.z. bez towa-
rzyszacych chorob, rekomendowanym
schematem leczenia pierwszej linii jest
schemat oparty o leki z grupy analo-
gow puryn.

U chorych powyzej 65. r.z. lub
mlodszych z wywiadem czestych in-
fekcji rozwazy¢ nalezy leczenie pro-
tokotem bendamustyna-rytuksymab
z uwagi na nizsza czesto$¢ powiklan
infekcyjnych stwierdzanych w trakcie
leczenia. U chorych starszych, obcia-
zonych licznymi chorobami zaleca
sie stosowanie chlorambucylu w sko-
jarzeniu z przeciwcialem anty-CD20
(obinutuzumabem) - leczenie to jest
finansowane w ramach programu tera-

skierowanego

peutycznego Ministerstwa Zdrowia.

U pacjentéw z obecnoscig defektow
w szlaku bialka p53 rekomendowana
jest w I linii terapia jednym lekiem
- ibrutynibem, oprocz schematow
opartych o analogi puryn u chorych
mlodszych oraz skojarzonego leczenia
chlorambucylem 1 przeciwcialem mo-
noklonalnym anty-CD20. W przypad-
ku braku mozliwosci zastosowania
ibrutynibu, nalezy rozwazy¢ leczenie
schematem  idelalizyb-rytuksymab.
W odréznieniu od immunochemiote-
rapii leczenie powyzszymi lekami do-
stepnymi w formie doustnej prowadzi
sie przewlekle do czasu wystgpienia nie-
tolerancji lub nieskutecznos$ci leczenia.
Niestety oba leki z grupy inhibitorow

receptora B-komdrkowego (ibruty-
nib oraz idelalizyb) z racji wysokich
kosztow terapii nie sa obecnie refun-
dowane w Polsce u chorych dotychczas
nieleczonych.

Leczenie w nawrocie
i kolejnych liniach

W nawrocie choroby w wyborze terapii
kolejnej linii leczenia istotne znaczenie
ma obecno$¢ defektu biatka p53. U cho-
rych, u ktorych stwierdza si¢ obecnos¢
delecji 17p lub mutacje genu TP53
mozna zastosowac leczenie oparte na
ibrutynibie do czasu jego nietoleran-
¢ji lub progresji choroby. W pozosta-
tej grupie chorych mozna powtérzy¢
immunochemioterapie lub kwalifiko-
wacé chorego do badania klinicznego
z nowymi lekami. Warto zaznaczy¢, ze
w przypadku nawrotu choroby w trak-
cie leczenia ibrutynibem rokowanie
jest wysoce niepomyslne, a immuno-
chemioterapia jest z reguly nieskutecz-
na. W tej grupie pacjentéw leczeniem
z wyboru jest terapia wenetoklaksem.
Zaréwno ibrutynib jak i wenetoklaks
sa obecnie refundowane wylacznie
w przypadku nawrotowej i opornej
przewleklej bialaczki limfocytowej
z obecnoscig defektu bialka p53.

Perspektywy leczenia

Bioragc pod uwage obecng sytuacje
chorych z przewlekla biataczky lim-
focytowa w Polsce istotnym pro-
blem jest zagwarantowanie leczenia
ibrutynibem oraz wenetoklaksem
réwnieZ grupie pacjentéw z nawroto-
wa i oporna na immunochemiotera-
pie choroba, u ktorych nie stwierdza
sie delecji 17p lub mutacji TP53.

Aktualnie w procesie refundacji jest
terapia skojarzona wenetoklaksem
w polaczeniu z rytuksymabem w II li-
nii leczenia dla pacjentéw zaréwno z,
jak bez delecji 17p lub mutacji TP53,
ktéra jak potwierdzajg wyniki badania
klinicznego MURANO, daje szanse na
uzyskanie negatywizacji tzw. minimal-
nej choroby resztkowej (czyli braku
obecnoséci komoérek biataczkowych w
krwi lub szpiku kostnym w badaniu
immunofenotypowym) i po dwéch la-
tach terapii zakonczenia leczenia.
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Przewlekta biataczka szpikowa

Epidemiologia i przebieg choroby

Przewlekla biataczka szpikowa
(PBSz) jest rzadka nowotworowa
choroba ukladu krwiotworczego,
rozpoznawang w Polsce rocznie u ok.
280-300 os6b. Choroba wystepuje
nieco czeéciej u mezczyzn niz u kobiet
(1,3:1). Ryzyko zachorowania wzrasta
wraz z wiekiem. Najczesciej chorobe
rozpoznaje sie u 0s6b w 4. i 5. dekadzie
Zycia.

Czas, jaki uplywa od powstania
choroby (zaistnienia mutacji w ko-
morkach  macierzystych  ukladu
krwiotworczego), do pojawienia sie
jej objawow wynosi niejednokrotnie
kilka lat - stad okreslenie ,bialaczka
przewlekla”. W jej przebiegu wytwa-
rzane s3 w niekontrolowany sposéb
krwinki biale
- stad termin ,szpikowa” W wyniku
takiego rozrostu powstaje grupa jedna-
kowych komoérek (klon), ktére posia-
daja takie same zaburzenia genetyczne
i biochemiczne. Choroba rozpoczyna
sie zwykle fazg przewlekla (w ktorej
najczesciej jest rozpoznawana), moze
ulec progresji do fazy akceleracji
(przyspieszenia), a nastepnie kryzy
blastycznej, ktore charakteryzujg sie
nasileniem objawow, zaburzen w szpi-
ka i we krwi obwodowej, gorszg
odpowiedzig na leczenie i gorszym ro-
kowaniem.

szeregu szpikowego

Etiologia
U podloza powstania przewleklej
bialaczki szpikowej lezy wystapienie

Dr hab. n. med., prof Uniwersytetu Jagiellonskiego Tomasz
Sacha, specjalista II stopnia choréb wewnetrznych i hematologii
oraz diagnosta laboratoryjny. Prowadzona przez niego pracownia
nadzoruje proces standaryzacji oznaczania ilo§ciowego genu
BCR/ABLI typowego dla przewleklej biataczki szpikowej.

Za prace na rzecz pacjentéw zostal uhonorowany nagroda
»Zastuzony dla Zycia”. Sprawuje funkcje przewodniczacego sekgji
Hematologii Molekularnej Polskiego Towarzystwa Genetyki
Czlowieka oraz przewodniczacego sekcji ds. przewleklej biataczki
szpikowej Polskiej Grupy Bialaczek Dorostych (PALG).

zmiany w DNA, ktora sprawia, ze ko-
morki macierzyste szpiku wytwarzaja
w sposob niekontrolowany krwinki
biale pozostajace na réinym stopniu
dojrzatosci. Powyzsza zmiana polega
na powstaniu tzw. chromosomu Fi-
ladelfia (tam pracowali naukowcy,
ktorzy po raz pierwszy opisali ten
chromosom), powstajacego wsku-
tek wzajemnej wymiany fragmentow
chromosomu 9. i 22. pary. Do utwo-
rzenia skréconego chromosomu 22.
pary (chromosomu Filadelfia) docho-
dzi przypadkowo. Powyisza zmiana
nie jest dziedziczna i nie jest mozliwe
przekazanie jej potomstwu. Nie ma
srodkéw zapobiegajacych powstaniu
chromosomu Filadelfia poza unika-
niem narazenia na duze dawki promie-
niowania jonizujacego (jakie wyzwala
np. wybuch bomby atomowej).

Tam, gdzie przeniesiony fragment
chromosomu 9. pary styka sie

z fragmentem chromosomu

pary 22. powstaje nowy,
nieprawidfowy gen BCR/ABL1I.

To on jest odpowiedzialny za
powstanie i rozwoj przewlektej
biataczki szpikowej. Na matrycy
tego genu powstaje biatko
bcr/abl bedace enzymem

— tzw. kinazg tyrozynowa, ktorq
mozna bardzo skutecznie
zablokowac dostepnymi aktualnie
lekami (inhibitorami kinaz
tyrozynowych; IKT).

Objawy

Pierwsze i najbardziej powszech-
nie wystepujace objawy przewleklej
bialaczki szpikowej sa zupelnie nie-
charakterystyczne. Nalezy do nich
zmniejszona wydolnos¢ fizyczna, osta-
bienie, wzmozona potliwoé¢ zwlaszcza
w nocy i spadek apetytu. Bol w lewym
podzebrzu i uczucie wypelnienia w ja-
mie brzusznej wywolane powigkszong
$ledziong wystepuje u okoto 30% cho-
rych i jest péZnym objawem.

W okolo 40% przypadkéw choro-
ba jest rozpoznawana przypadkowo
- podczas kontrolnych badan mor-
fologii krwi. Wystepuje wowczas
duza liczba krwinek bialych tj. leu-
kocytoza czasami osiagajaca war-
tos$¢ 100-200 x 10°/1 i zwigzane z nia
objawy tzw. zespolu nadmiernej
lepkosci krwi. Naleza do nich: zabu-
rzenia widzenia, bdle gtowy oraz za-
burzenia krazenia w naczyniach dfoni
i stop. U czesci chorych wystepuje
niedokrwisto$¢ (zmniejszenie steze-
nia hemoglobiny i zmniejszenie liczby
erytrocytow), ktéra objawia sie zwykle
zmeczeniem, zawrotami glowy i kola-
taniem serca; u niektérych wykrywa-
na jest maloplytkowos¢ (zmniejszenie
liczby plytek krwi), objawiajaca sie wy-
broczynami i siniakami na skorze oraz
nadmiernymi krwawieniami.

Diagnoza i rozpoznanie
Podstawowym testem diagnostycz-
nym jest badanie morfologii krwi
obwodowej z rozmazem ocenianym
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pod mikroskopem czyli tzw. leuko-
gramem. Daje on znacznie wiecej in-
formacji niz rozmaz oceniany przez
analizator hematologiczny. Punkcja
szpiku daje mozliwos¢ wgladu w mor-
fologie komdrek ukladu krwiotwor-
czego, stuzy do pobrania materialu
do badania cytogenetycznego wy-
krywajacego chromosom Filadelfia
oraz inne dodatkowe zaburzenia cyto-
genetyczne, ktére moga mie¢ znacze-
nie rokownicze. W przypadku braku
mozliwoéci uzyskania odpowiedniej
liczby dzielacych si¢ komorek, wy-
maganej do miarodajnej oceny ka-
riotypu wykonuje si¢ badanie krwi
lub szpiku metoda FISH (tzw. hybry-
dyzacja fluorescencyjna in situ). Przy
pomocy jakosciowej polimerazowej
reakcji lancuchowej poprzedzonej
odwrotna transkrypcja (RT-PCR)
lub jej iloéciowej odmiany (RQ-PCR)
mozliwe jest wykrywanie we krwi ob-
wodowej lub w szpiku produktu genu
BCR/ABLI. Badanie ilo$ciowe wyko-
nuje sie takze w celu oceny odpowiedzi
na leczenie. Jest ono szczegdlnie przy-
datne u chorych ktdrzy osiagneli catko-
witg odpowiedz cytogenetyczng (stan,
w ktorym znika chromosom Filadelfia
w badaniu szpiku), gdyz tylko ta meto-
da daje wowczas mozliwos¢ kontrolo-
wania dalszej odpowiedzi na leczenie.

Terapia inhibitorami
kinazy tyrozynowej

Aktualnym celem leczenia prze-
wleklej bialaczki szpikowej jest mak-
symalna redukcja liczby komorek
bialaczkowych zawierajacych gen
BCR/ABL1 - az do momentu Kkie-
dy staja si¢ niewykrywalne. Cel ten
osiggany jest u wiekszosci chorych po
przeszczepieniu szpiku od dawcy spo-
krewnionego lub niespokrewnionego
(transplantacja allogeniczna) i w tej
grupie chorych réwnoznaczny jest
z wyleczeniem.

Osiagnigcie tzw. glebokiej odpowiedzi
molekularnej (oznaczajacej minimal-
ng, wykrywang mimo leczenia liczbe
komorek biataczkowych) mozliwe jest
obecnie takze u znacznej liczby pacjen-
tow leczonych inhibitorami kinazy ty-
rozynowej. Jej osiggniecie i utrzymanie
przez odpowiednio dlugi czas otwiera

mozliwoé¢ podjecia proby calkowite-
go odstawienia leczenia i uzyskania
tzw. dlugotrwatego przezycia wolnego
od powrotu do leku (ang. Treatment-
-Free Remission; TFR) u ok. 40-50%
chorych.

Terapia pacjentéw z przewlekls bia-
taczka szpikowa polega najczeéciej na
podawaniu lekéw, a w rzadkich przy-
padkach na wykonaniu przeszczepie-
nia szpiku, lub stosowaniu kombinacji
obu tych metod. Poczatkowo, do chwili
potwierdzenia obecnosci chromosomu
Filadelfia lub genu BCR/ABLI, dopusz-
czalne jest stosowanie preparatéw hy-
droksymocznika.

Preferowanym leczeniem pierwsze-
go wyboru chorych na przewlekla
bialaczke szpikowa w fazie przewle-
klej jest podawanie lekéw z grupy
inhibitoréw kinazy tyrozynowej jak:
imatynib, nilotynib, bosutynib lub
dazatynib. Jedynym z inhibitoréw
kinazy tyrozynowej
w Polsce w leczeniu pierwszego wy-
boru jest imatynib - inhibitor kinazy
tyrozynowej 1. generacji. Leki 2. gene-
racji (nilotynib, bosutynib, dazatynib)
mimo ze sg zarejestrowane w takim
wskazaniu nie uzyskaly refundacji

refundowanym

w terapii pierwszej linii i sg refundowa-
ne w leczeniu kolejnych linii u chorych
z niepowodzeniem lub nietolerancja
uprzedniego leczenia imatynibem.
Ponatynib jest inhibitorem ki-
naz 3. generacji zarejestrowanym
do stosowania u dorostych chorych
na przewlekla bialaczke szpikowa
w fazie przewleklej, w fazie akcele-
racji oraz w fazie kryzy blastycznej
z opornoscia lub nietolerancja lecze-
nia dazatynibem lub nilotynibem,
lub u pacjentéow leczonych uprzed-
nio jakimkolwiek inhibitorem kinazy
z mutacja genu ABL o typie T315I.
Ponatynib jest jedynym inhibitorem ki-
nazy skutecznym w leczeniu opornosci
przewleklej biataczki szpikowej zwig-
zanej z wystapieniem tej mutacji. Do
tej pory lek ten nie uzyskal w Polsce
refundacji, dostepny jest w ramach
programu Ratunkowego Dostepu do
Terapii Lekowych (RDTL) po uzyska-
niu zgody Ministerstwa Zdrowia na
rozpoczecie leczenia. Wymagana jest
réwniez zgoda na kontynuacje terapii

ponatynibem, ktéra wydawana jest na
okres 3 miesiecy po udowodnieniu jego
skutecznosci.

Transplantacja szpiku

Decyzja o przeprowadzeniu allo-
genicznego przeszczepienia szpiku
musi by¢ podjeta indywidualnie na
podstawie analizy ryzyka dotycza-
cego przebiegu przewleklej bialacz-
ki szpikowej (wskazniki rokownicze
Sokala, HASFORDA, EUTOS, ELTS),
ryzyka samej transplantacji (wskaznik
EBMT) oraz uwzglednia¢ preferencje
pacjentdw, gdyz jest to leczenie obar-
czone duzym ryzykiem niekorzyst-
nych powiklan ze zgonem wlacznie
(dotyczacym ok. 18-25% chorych).
Poszukiwanie dawcy do allogenicz-
nej transplantacji powinno by¢ prze-
prowadzone, gdy w chwili diagnozy
wystepuja niekorzystne czynniki ro-
kownicze lub leczenie inhibitorami
kinazy tyrozynowej pierwszej linii
konczy si¢ niepowodzeniem. Zasto-
sowanie przeszczepienia allogeniczne-
go mozna rozwazy¢ u chorych w fazie
przewleklej z mutacjg T3151, u ktérych
terapia ponatynibem nie byta skuteczna,
a takze u chorych w fazie przewleklej
z niepowodzeniem lub nietolerancja
przynajmniej dwoch linii leczenia inhi-
bitorami kinazy.

Odstawienie terapii

Od 2007 roku u chorych optymal-
nie odpowiadajacych na terapie
i uzyskujacych gleboka odpowiedz
molekularna podejmuje sie proby od-
stawienia leczenia inhibitorami kina-
zy, co jest przedmiotem wielu badan.
Pierwsze z nich (STIM1) obejmowato
stu pacjentéw, u ktoérych odstawio-
no imatynib po osiagnieciu trwajacej
> 2 lata glebokiej odpowiedzi mole-
kularnej (tzw. MR4.5). Skumulowany
odsetek przezycia wolnego od ponow-
nego pojawienia sie produktu genu
BCR/ABLI i koniecznoéci ponowne-
go wdrozenia leczenia po 8 latach od
zakwalifikowania pierwszego pacjen-
ta 1 50 miesiecznym $rednim okresie
obserwacji utrzymuje si¢ na poziomie
40%. Podobne wyniki (odsetek pa-
cjentow bez koniecznosci powrotu do
leczenia ok. 40-50%) uzyskiwane sa
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w wielu innych probach klinicznych,
do ktorych zakwalifikowano na $wie-
cie juz ponad 2500 chorych. Czynni-
kami, ktore istotnie zwiekszaja szanse
na osiagniecie dtugotrwatej mozliwo-
$ci odstawienia leczenia sg czas terapii
inhibitorami kinazy i dlugotrwalos¢
pozostawania w glebokiej odpowiedzi
molekularnej.

U nikogo nie doszto do progresji
choroby i zgonu z powodu odsta-
wienia leczenia inhibitorami kinazy
w trakcie prowadzonych badan, a po-
nowne wdrozenie leczenia zapewnialo

odzyskanie utraconej odpowiedzi. Jest
to zatem procedura w pelni bezpiecz-
na, pod warunkiem bardzo skrupulat-
nego i czestego wykonywania badania
RQ-PCR, ktére informuje czy odpo-
wiedZ na leczenie nie zostala utraco-
na i czy nie ma koniecznosci powrotu
do terapii. Badanie RQ-PCR powinno
by¢ wykonywane co miesigc w ciagu
pierwszych 6. miesiecy od odstawienia
terapii inhibitorami kinazy, co 6 tygo-
dni w drugiej polowie pierwszego roku
po odstawieniu i co 3 miesigce w na-
stepnych latach obserwacji. Do tej pory

w Polsce istniala mozliwo$¢ odstawie-
nia imatynibu.

W lipcu b.r. spodziewane jest wpro-
wadzenie nowej wersji Programu
Lekowego, ktora stwarza mozliwos¢
odstawienia takze nilotynibu u cho-
rych, u ktorych w pierwszej linii le-
czenia stosowano imatynib, terapie
nilotynibem prowadzono przez co
najmniej 3 lata, a gleboka odpowiedz
molekularna (przynajmniej MR4.0)
utrzymywala si¢ przez minimum jeden
rok bezposrednio przed planowanym
odstawieniem leczenia.

Nowotwory mieloproliferacyjne
BCR-ABL ujemne

Prof. nadzw. dr hab. n. med. Joanna Gora-Tybor ukonczyla
Wydzial Lekarski Akademii Medycznej w Lodzi w 1990 r.

Jej gléwne zainteresowania naukowe koncentruja si¢ wokol
zagadnien zwigzanych z terapig choréb nowotworowych ukladu
krwiotworczego, w szczegolnosci przewleklej bialaczki szpikowej
i nowotworow mieloproliferacyjnych BCR-ABL ujemnych.

Jest autorka lub wspotautorka ponad 60 artykulow naukowych

z dziedziny hematologii, w tym opublikowanych w prestizowych
czasopismach hematologicznych i onkologicznych m.in.: Blood,
Journal of Clinical Oncology, Leukemia, Haematologica.

Czerwienica prawdziwa (PV), nad-
plytkowo$¢ samoistna (ET) i mielo-
fibroza pierwotna (PMF) naleza do
klasycznych nowotworéw mielopro-
liferacyjnych BCR-ABL ujemnych
(tzn. nie posiadajacych mutacji genu
BCR-ABL). Sa to nowotwory rzad-
kie, czesto$¢ zachorowania waha sie od
2-2,5/100 000 mieszkaicow na rok dla
czerwienicy, do 0,5-1,0 dla mielofibro-
zy. Czeéciej chorujg na nie osoby starsze,
mediana wieku zachorowania to okolo
60-65 lat. Po wielu latach trwania czer-
wienica prawdziwa czy nadplytkowosé
samoistna moga transformowac do mie-
lofibrozy. Méwimy wtedy o mielofibro-
zie wtdrnej po czerwienicy prawdziwej
(post-PV MF) lub po nadplytkowosci
samoistnej (post-ET MF).

U pacjentéow z nowotworami mielo-
proliferacyjnymi wystepuja charakte-
rystyczne nabyte zmiany molekularne

takie jak mutacja kinazy JAK2 (kina-
za Janusowa), mutacja Kalretikuliny
(CALR) i mutacja receptora dla trom-
bopoetyny (MPL). Nalezy podkresli¢, ze
mutacje te nie s3 dziedziczne i nie ma
zagrozenia przekazania ich potomstwu.

Prezentacja kliniczna
W przypadku czerwienicy praw-
dziwej i nadplytkowos$ci samoistnej
choroba najczesciej jest wykrywana
przypadkowo, na podstawie podwyz-
szonych wartosci stezenia hemoglobiny

(Hgb) i hematokrytu (Hct), jak w czer-

wienicy czy plytek krwi w nadptytko-

wosci.
Okolo potowa chorych podaje wyste-
powanie objawow takich jak:

* objawy zwigzane z nadmierng se-
krecja cytokin: poty, $wiad skory
(typowy po kontakcie z wodg), béle
mie$niowe, zmeczenie,

* objawy zwigzane z utrudnionym
przeplywem krwi przez male na-
czynia: bdle i zawroty glowy, szumy
w uszach, mroczki przed oczami,
problemy z koncentracja, bol, piecze-
nie i zaczerwienienie dtoni i podeszw
stop (tzw. erytromelalgia),

* objawy zwiazane z powiekszeniem
$§ledziony: uczucie szybkiej pelnosci
przy jedzeniu, bdle brzucha.

Okolo 25% pacjentow ma w wy-
wiadzie tetnicze lub zylne powi-
klania zakrzepowe takie jak: udar
niedokrwienny, choroba wiencowa, za-
wal, zakrzepica zyl glebokich konczyn
dolnych. U czesci pacjentéw zakrzepica
dotyczy nietypowych lokalizacji takich
jak zyla wrotna, zyly watrobowe (zespot
Budd-Chiari), zyly krezki, zatok zyl-
nych moézgu. Okoto 4% chorych podaje
istotne klinicznie krwawienia.
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Wiekszos¢ pacjentow z mielofibro-
z3 pierwotna ma objawy w momen-
cie rozpoznania. Najczesciej s3 to tzw.
objawy ogolne takie jak: utrata wagi,
poty nocne, goraczka, zmeczenie, §wiad
skory. U prawie wszystkich chorych
stwierdza sie¢ powiekszona $ledziong
(splenomegali¢), u czeséci z nich ma ona
bardzo duze rozmiary, zdarza sie, Ze si¢-
ga nawet do spojenia fonowego. Do ob-
jawow zwigzanych ze splenomegalia
naleza bol brzucha, uczucie pelnosci,
nudnosci, biegunka, obrzeki konczyn
dolnych. Nagte nasilenie i ostry cha-
rakter bolu w okolicy lewego podze-
brza z towarzyszaca goraczka moze
wskazywac na zawat $ledziony. U okolo
40%-70% chorych stwierdza si¢ po-
wiekszenie watroby. U okolo 25% pa-
cjentéow wystepuja objawy zwiazane
z niedokrwisto$cia takie jak ostabienie,
meczliwo$¢, mata tolerancja wysitku,
przyspieszona czynno$¢ serca.

Badania laboratoryjne

Podstawowym odchyleniem w mor-
fologii krwi obwodowej, na podstawie
ktérego podejrzewa si¢ rozpoznanie
czerwienicy prawdziwej sa podwyzszo-
ne wartoéci hematokrytu i hemoglobu-
liny. Zgodnie z kryteriami Swiatowej
Organizacji Zdrowia (WHO) z 2016 r.
do rozpoznania czerwienicy koniecz-
ne jest stezenie hemoglobiny wyno-
szace powyzej 16,5 g% u mezczyzn
i 16,0 g% u kobiet lub hematokrytu >
49% u mezczyzn i >48% u kobiet. Po-
nadto u polowy chorych obserwuje sie
podwyzszona leukocytoze i zwiekszo-
na liczbe plytek krwi. U wigkszo$ci
pacjentow (85%) stwierdza si¢ obni-
Zone stezenie hormonu erytropoetyny
(Epo) we krwi.

W przypadku pacjentéw z nadplyt-
kowosci samoistng podstawowg nie-
prawidlowoscia w morfologii
obwodowej jest stwierdzenie nadptyt-
kowosci. Zgodnie z kryterium WHO
z 2016 r. liczba plytek krwi konieczna
do rozpoznania nadplytkowosci po-
winna wynosi¢ co najmniej 450 G/1.

Réwniez w przypadku mielofibrozy
morfologia krwi obwodowej jest ba-
daniem pozwalajacym na postawienie
podejrzenia tej choroby. Typowe zmia-
ny to niedokrwisto$¢, nadptytkowos¢

krwi

na poczatku choroby, czgsto matoplyt-
kowo$¢ w pozniejszych fazach, liczba
leukocytéw w normie, zwigkszona lub
zmniejszona. Bardzo charakterystycz-
ny jest rozmaz krwi obwodowej, z tzw.
obrazem leukoerytroblastycznym tzn.
obecno$cia mlodych form krwinek
czerwonych - erytroblastéw i krwinek
biatych. Typowa jest obecno$¢ erytro-
cytow w ksztalcie ,kropli fez” i plytek
olbrzymich.

Dla poprawnego postawienia dia-
gnozy w przypadku wszystkich trzech
nowotworéw  mieloproliferacyjnych
konieczna jest ocena trepanobioptatu
szpiku. Konieczne jest takze badanie
mutacji charakterystycznych dla tych
grup chorych tj. mutacji JAK V617F,
a w przypadku jej nie znalezienia mu-
tacji JAK w egzonie 12 dla pacjentéw
z czerwienicg. W przypadku pacjentow
z nadplytkowoscig i mielofibrozg - mu-
tacji JAK V617F, CALR i MPL. Mutacje
te wykluczajg si¢ wzajemnie, a zatem
pacjent moze mie¢ tylko jedng z nich.

Okolo 20% pacjentéw z nadplytko-
woscig samoistng i mielofibrozg nie ma
zadnej z ww. mutacji, sg to tzw. pacjenci
»potrdjnie negatywni”. Ze wzgledu na
konieczno$¢ wykluczenia przewleklej
bialaczki szpikowej wszyscy chorzy
powinni mie¢ badanie w kierunku
obecnosci genu BCR-ABLI.

Réznicowanie

Wiekszo$¢  pacjentéow, u  ktérych
stwierdza si¢ podwyzszone parame-
try czerwonokrwinkowe w morfologii
krwi obwodowej — nie ma czerwienicy
prawdziwej. Znacznie czeéciej mamy do
czynienia z czerwienicg wzgledna (spo-
wodowang zmniejszeniem objetosci
0socza) oraz czerwienicg wtérng (spo-
wodowang nadmiernym wydzielaniem
Epo). Czerwienice wzgledna obserwuje
sie w przypadku stanéw odwodnie-
nia, najcze$ciej w przebiegu biegunki,
znacznych obrzekéw i/lub wysiekow
po lekach moczopednych. Czerwienica
wtorna moze by¢ nastepstwem pod-
wyzszonego stezenia Epo w przebiegu
przewlekltego niedotlenienia tkanek lub
produkgji Epo przez komorki guza. Bar-
dzo rzadko ma tlo genetyczne zwigzane
z mutacjg prowadzaca do konstytutyw-
nej aktywacji receptora Epo.

Réwniez w przypadku nadplytkowo-
$ci zawsze powinno sie wykluczy¢ jej
wtorne przyczyny, takie jak: infekcje
i stany zapalne, niedokrwisto$¢ z nie-
doboru zelaza, guzy lite (np. rak jelita
grubego, rak pluca), stan po usunieciu
$ledziony, stan po znacznej utracie krwi,
przewlekly alkoholizm, krwiodawstwo,
inne nowotwory ukladu krwiotworcze-
go.

Takze do wloknienia szpiku moze
prowadzi¢ wiele roznych przyczyn
poza mielofibroza. S3 to infekcje (gruz-
lica, kita), choroba Pageta, kolagenozy,
przytarczyc, niedobor
witaminy D, przerzuty guzéw litych do

nadczynnoé¢
szpiku, inne choroby hematologiczne.

Leczenie pacjentow

z czerwienica i nadptytkowoscia

Gléwnym problemem u pacjentow
z czerwienicg i nadplytkowoscia sa tet-
nicze i Zylne powiklania zakrzepowe.
Dlatego tez wybdr terapii uzaleznia sie¢
przede wszystkim od ryzyka powiklan
zakrzepowych danego pacjenta. Pod-
stawowe czynniki ryzyka zakrzepowego
dla chorych na czerwienice i nadptytko-
wos$¢ to wiek > 60 lat i przebycie epizodu
zakrzepowo-zatorowego w przesztosci.
Podstawa leczenia pacjentéw z czer-
wienicg czy nadplytkowoscia z grupy
niskiego ryzyka (<60 roku zycia, bez
epizodéw zakrzepowych w wywiadzie)
sg niskie dawki kwasu acetylosalicy-
lowego (75mg-100mg). Dodatkowo
w przypadku pacjentow z czerwieni-
ca konieczne s3 krwioupusty majace
na celu utrzymanie hematokrytu po-
nizej 45%. U chorych na czerwienice
czy nadplytkowo$¢ z grupy wysokiego
ryzyka (>60 roku zycia i/lub epizod
zakrzepowo-zatorowy w wywiadzie)
dodatkowo wlacza sie leczenie cytore-
dukcyjne. Lekiem z wyboru od wielu
lat pozostaje hydroksykarbamid (HU),
w przypadku ktdérego nie udowodnio-
no dziatania leukemogennego czy tez
kancerogennego (poza zwigkszong cze-
stoécig raka podstawnokomérkowego
skory). Hydroksykarbamid jest na ogét
dobrze tolerowanym lekiem. Objawy
niepozadane, ktére moze powodowac to
cytopenie, owrzodzenia §luzéwek i sko-
ry, nietolerancja ze strony przewodu po-
karmowego, goraczka.
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U chorych mlodszych (<30-40 roku
zycia) niektdrzy eksperci preferuja
stosowanie interferonu alfa (INFa).
Nalezy jednak podkresli¢, ze INFa cze-
sto jest zle tolerowany, powoduje obja-
wy grypopodobne (bdle kosci i migéni,
goraczka, dreszcze), moze wywolywaé
depresje, wplywaé na czynno$¢ tarczy-
cy. Aktualnie w Polsce jest refundowany
interferon pegylowany (o przedtuzonym
dzialaniu), ktory jest na ogot lepiej to-
lerowanym preparatem. Ponadto w Eu-
ropie do leczenia czerwienicy zostal
zarejestrowany ropeginterferon - nowa
forma INFa o przedluzonym dzialaniu
(iniekcje co 2-3 tygodnie). Preparat
nie jest jeszcze w Polsce refundowany.

Nowym lekiem
do leczenia pacjentéow z czerwienica
opornych/nietolerujacych  hydroksy-
karbamidu jest ruksolitynib - inhi-
bitor kinazy JAK1/2. Lek powoduje
obnizenia hematokrytu < 45% u 95%
leczonych, ponadto u wigkszosci pa-
cjentéw ze splenomegalia skutecznie
zmniejsza rozmiar $ledziony. Wykazuje
takze duzg aktywno$¢ jako lek zmniej-
szajacy objawy ogdlne czerwienicy,
w szczegolnosci $wiad skéry. Wsrod
objawow niepozadanych nalezy zwrdci¢

zarejestrowanym

uwage na dziatanie immunosupresyjne
ruksolitynibu, powodujace zwigkszone
ryzyko infekcji. W Polsce ruksolitynib
nie jest dostepny dla pacjentow z czer-
wienicg ze wzgledu na brak refundacji
leku w tym wskazaniu.

U wszystkich chorych na czerwienice
i nadplytkowo$¢ nalezy zwrdci¢ szcze-
g0lng uwage na eliminacje czynnikéow
ryzyka choréb ukladu krazenia takich
jak otylos¢, nadcisnienie, hyperchole-
sterolemia, ze szczegdlnym uwzglednie-
niem zaprzestania palenia tytoniu.

Leczenie pacjentow
z mielofibroza

Bardzo istotne dla rokowania i wla-
$ciwego leczenia pacjentow z mie-
lofibroza  jest  zakwalifikowanie
w momencie rozpoznania do odpo-
wiedniej grupy ryzyka. Powszechnie
stosowang skala prognostyczng jest
IPSS (International Prognostic Scoring
System). IPSS bierze pod uwage pie¢
czynnikéw ryzyka przy rozpoznaniu:
wiek >65 lat, obecnoé¢ objawéw ogdl-

nych, niedokrwisto$¢ (hemoglobina <
10 g/dL), podwyzszong liczbe leuko-
cytéw (> 25 x 109/L) oraz obecno$é
blastéw we krwi obwodowej (=1%)
Modyfikacja tego wskaznika jest Dy-
namic IPSS (DIPSS), ktory uwzgled-
nia te same parametry, jednak nie tylko
w chwili rozpoznania, ale w trakcie
przebiegu choroby. W zalezno$ci od ilo-
$ci czynnikow chorzy sg kwalifikowani
do 4 grup ryzyka: niskiego, posrednie-
go-1, poséredniego-2 oraz wysokiego,
réznigcych sie istotnie czasem przezy-
cia. Najnowsza modyfikacja jest skala
DIPSS plus, ktéra bierze pod uwage
trzy dodatkowe czynniki: zapotrzebo-
wanie na przetoczenia koncentratéw
krwinek czerwonych (KKCz), liczbe
plytek krwi <100 G/1 oraz niekorzystny
kariotyp w badaniu cytogenetycznym.

Strategia leczenia mielofibrozy zale-
zy od stopnia zaawansowania choroby.

Grupy ryzyka niska i posrednia-1: Pa-
cjenci z grupy niskiego ryzyka, jezeli
nie maja objawow choroby, nie maja
wskazan do leczenia. U chorych z ob-
jawowa splenomegalia (bdle brzucha,
uczucie rozpierania, wzdecia) lecze-
niem pierwszego wyboru jest doustny
lek cytostatyczny - hydroksykarbamid
(HU). Lek ten przynosi poprawe trwa-
jaca okoto roku u okolo jednej trzeciej
pacjentéw. U chorych z niedokrwisto-
$cia stosuje sie danazol, steroidy oraz
talidomid, uzyskujac poprawe trwaja-
cg kilka-kilkanascie miesiecy u okolo
15-20% chorych. Erytropoetyna jest
zazwyczaj nieskuteczna u pacjentow
z gleboka niedokrwistoscig, zaleznych
od przetoczen krwinek czerwonych.
Ponadto erytropoetyna stymulujac po-
zaszpikowg hematopoeze moze powo-
dowa¢ powigkszenie sledziony.

Grupy ryzyka posrednia-2 i wyso-
ka: Jedyna terapia, ktora daje szanse
wyleczenia choroby jest allogenicz-
ne przeszczepienie szpiku kostnego.
Jednakze, ze wzgledu na duze ryzyko
powiklan zwigzane z t3 metoda tera-
pii, jest ona zarezerwowana tylko dla
chorych o przewidywanym krétszym
czasie przezycia, tzn. nalezacych do
grupy ryzyka posredniego-2 i wyso-
kiego. Allotransplantacja u pacjen-
tow z mielofibroza wiaze si¢ z wysoka
$miertelnoécia okoloprzeszczepowa

(okolo 30%%), przewidywany 3-let-
ni czas przezycia wynosi okolo 40%.
Allotransplantacja jest zarezerwo-
wana dla pacjentow mlodszych (po-
nizej 65. roku Zycia), bez istotnych
powaznych choréb dodatkowych,
z dostepnym dawca rodzinnym lub
niespokrewnionym. Decyzja o trans-
plantacji powinna by¢ zawsze podej-
mowana wspdlnie z pacjentem i jego
bliskimi, poprzedzona szczegélowym
objasnieniem mozliwych powiklan za-
biegu.

U pacjentéw nie kwalifikujacych sie
do allotransplantacji stosuje si¢ lecze-
nie objawowe, wg zasad wcze$niej opi-
sanych.

Inhibitor kinazy JAK1/2

w leczeniu mielofibrozy
Nowym lekiem
do leczenia pacjentéow z mielofibroza
w grupie posredniego-2 i wysokiego
ryzyka jest ruksolitynib - inhibitor ki-
nazy JAK1 i JAK2. Lek ten istotnie re-
dukuje rozmiar $ledziony i znosi objawy

zarejestrowanym

ogolne u okoto 40% chorych. Wykazano
réwniez przedluzenie czasu przezycia
pacjentow leczonych ruksolitynibem,
w poréwnaniu z chorymi otrzymujacy-
mi inng dostepng terapie. Najczestsze
objawy niepozadane zwigzane z tym
lekiem to maloptytkowo$¢ i niedokrwi-
sto$¢ wystepujace u okoto 40% chorych.
W Polsce ruksolitynib jest dostepny
w ramach programu lekowego dla
pacjentéw z mielofibrozag w stopniu
ryzyka posrednim-2 i wysokim, z nasi-
lonymi objawami ogélnymi i powiek-
szona §ledziona (co najmniej 5 cm pod
lukiem zebrowym lewym).

Niestety restrykcyjne kryterium wy-
taczenia z programu lekowego pacjen-
tow z niedostatecznym zmniejszeniem
$ledziony po 6 miesigcach, uniemoz-
liwia kontynuacje leczenia wielu cho-
rym odnoszacym korzy$¢ z terapii
ruksolitynibem. Co wiecej, odstawienie
leku naraza pacjentéw na gwaltowny
powrét objawdw ogélnych i ponowne
powiekszenie $ledziony. Srodowisko
polskich hematologéw i pacjentow
z nowotworami krwi od dawna czyni
starania o zmiane tego niewlasciwego
kryterium wylaczenia z programu le-
kowego ruksolitynibem.
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Potrzebne jest stworzenie
sieci osrodkow transplantacyjnych

Dr n. med. Janusz Halka, specjalista II st. hematologii i chorob wewnetrzych. Klinicysta

z wieloletnim doswiadczeniem pracy w Klinice Hematologii i Chorob Wewnetrznych

w Wojskowym Instytucie Medycznym CSK MON w Warszawie, obecnie kieruje pracg Oddzialu
Klinicznego Hematologii SP ZOZ MSWiA z Warminsko-Mazurskim Centrum Onkologii

w Olsztynie. Z doktorem Januszem Halka rozmawiamy o przeszczepach szpiku kostnego, ktore
obok farmakoterapii s3 jedyna metoda leczenia pacjentow hematoonkologicznych, a takze

o najnowszych osiagnieciach i mozliwo$ciach terapeutycznych w tym zakresie.

Panie doktorze, jakie sa rodzaje
przeszczepien?

Mamy kilka rodzajéw przeszcze-
komérek  krwiotwdrczych.
Pierwszym - powiedzmy najprost-
szym, najmniej obcigzonym powikta-
niami - jest przeszczep autologiczny.
Polega on na tym, ze pobieramy od
chorego jego wilasne komérki, poda-
jemy wysokodawkowa chemioterapie

piania

i przeszczepiamy te komorki. Taki
przeszczep jest stosowany zazwyczaj
przy nowotworach limfoprolifera-
cyjnych (chloniaki) lub jako leczenie
pomostowe do allotransplantacji przy
leczeniu chloniakéw i szpiczakow
plazmocytowych. Drugim rodzajem
jest allogeniczne przeszczepianie ko-
morek pobranych od dawcy. Moze to
by¢ dawca rodzinny (brat lub siostra),
wtedy oceniamy zgodno$¢ tkankows
i jesli mamy pelng zgodno$¢, rodzen-
stwo moze by¢ dawcg. Wykonujemy
tez przeszczepy od dawcoéw niespo-
krewnionych. Sg jeszcze dwa rodza-
je przeszczepéw rzadziej stosowane.
Syngeniczny - od brata blizniaka jed-
nojajowego, gdzie dawca i biorca sa
identyczni biologicznie i genetycznie,
ale w zwigzku z tym, moga mieé te
same wady genetyczne, réwniez ukry-
te, wiec nie jest to do konca wroézaca
powodzenie terapeutyczne procedura.
Ostatnio tendencja jest, aby przepro-
wadzaé przeszczepy haploidentyczne,
czyli w ukladzie rodzice - dzieci, kie-
dy potowa antygenéw zgodnosci tkan-
kowej jest zgodna. Do tego rodzaju
przeszczepienia jest inne przygotowa-
nie, inny jest tez przebieg. Praktycz-

nie kazdy ma rodzicéw i dzieci, wiec
teoretycznie dla kazdego mozna zna-
lez¢ dawce, kazdego chorego moz-
na zakwalifikowa¢ do tego rodzaju
transplantacji. Rzadko wystepuja tez
przeszczepienia z krwi pepowinowej,
ktérej dawcami sg matki nowonaro-
dzonych dzieci.

Na czym polega przeszczep tande-
mowy?

Przeszczep tandemowy jest prakty-
kowany tylko w szpiczaku plazmocy-
towym. Aby zwiekszy¢ efektywno$é
leczenia, podaje si¢ dwukrotnie che-
mioterapie i przeprowadza dwukrotnie
autotransplantacje, jako zintensyfiko-
wane odtworzenie szpiku, aby dopro-
wadzi¢ do trwalej i catkowitej remisji.
Schemat leczenia, zgodny ze standar-
dem zalecenn towarzystw naukowych
i Ministerstwa Zdrowia w skrdcie po-
lega na tym: podajemy chemiotera-
pie, uzyskujemy efekt terapeutyczny
bardzo dobry, wykonujemy pierwsza
transplantacje, pacjent regeneruje swoj
wlasny szpik (autotransplantacja), po-
dajemy drugi raz chemioterapie i po raz
drugi wykonujemy przeszczep. Taka
transplantacja statystycznie zwigksza
czas zycia i wydluza czas wolny od cho-
roby.

Jakie sa wskazania do wykonywania
przeszczepien, w jakich chorobach
krwi i na jakim etapie sa one wykony-
wane?

Pierwszym wskazaniem jest ostra
biataczka mieloblastyczna, czyli ostra
biataczka szpikowa 2z obecnoécia

posredniego lub zlego ryzyka cyto-
genetycznego. To jest standardowe
wskazanie i pierwsze wskazanie do
transplantacji allogenicznej. Alloge-
niczne transplantacje wykonuje sie tez
w innych nowotworach, ale bardziej
przy opornosci na leczenie, w nawro-
tach choroby, ale nie w pierwszej linii.
W pierwszej linii jest wskazane prze-
szczepienie autologiczne, czyli z wia-
snych komorek. Gtéwnie wykonuje sie
je u chorych z nowotworami limfopro-
liferacyjnymi, czyli chfoniakami o od-
powiednim stopniu zaawansowania
i ztosliwos$ci oraz opornosci na lecze-
nie. U tych pacjentéw przeprowadza-
my transplantacje przy pierwszej lub
drugiej remisji choroby. Powoli roz-
szerza si¢ zakres schorzen, w ktérych
wykonujemy transplantacje szpiku
o te, w ktérych mamy do czynienia
z zaburzeniami ukladu odpornoscio-
wego. Nie s zwigzane z chorobami
nowotorowymi, natomiast wigza sie
z nieprawidlowym funkcjonowaniem
ukladu krwiotwdrczego. Trzecig gru-
pa sa3 niedokrwistosci zwigzane z nie-
wydolno$cig szpiku, najczesciej po
toksycznym uszkodzeniu, czyli duza
grupa niedokrwistosci aplastycznych,
kiedy szpik nie produkuje krwi, co
moze zakonczy¢ si¢ $miercig dla pa-
cjenta bez transplantacji szpiku.

W jakim momencie terapii nalezy
zacza¢ myslec o przeszczepie, czy juz
od momentu diagnozy, czy moze za-
lezy to od rodzaju nowotworu?

Planowanie transplantacji rozpo-
czynamy Ww momencie postawienia
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rozpoznania, czyli w momencie roz-
poznania ostrej bialaczki szpikowe;.
W tym momencie od kazdego chorego
powinnismy pobra¢ krew na badanie
zgodnodci tkankowej i mysle¢ o prze-
szczepie komorek krwiotworczych.
W innych chorobach rozrostowych
wykonujemy to w odroczonym termi-
nie, czyli w momencie postawionego
rozpoznania, rozpoczeliSmy terapie,
mamy okreslony stopien zaawansowa-
nia, uzyskali$my pelne dane dotyczace
czynnikéw ryzyka prognostycznych,
gtéwnie genetycznych i dotyczacych
zmian molekularnych oraz oceng re-
akcji na zastosowang terapie. Wtedy
zaczynamy mysle¢ o transplantacji.
Wyijatkiem jest szpiczak plazmocyto-
wy, gdzie praktycznie rzecz biorac, juz
na poczatku, jesli pacjent jest w dobrej
kondycji fizycznej, nie ma obcigzen
innymi schorzeniami, a w badaniach,
ktore wykonujemy ma czynniki ryzy-
ka, a priori kwalifikujemy go lub pla-
nujemy u niego autotransplantacje.
Dlatego tak planujemy tez chemiote-
rapie, aby w odpowiednim momencie
pobra¢ komorki i przekaza¢ chorego
kolegom do osérodka transplantacji.
Kwalifikacja do zabiegu transplanta-
cji ma sens i daje najlepsze rezultaty
w momencie, gdy uzyskamy catkowitg
remisje choroby lub bardzo dobra od-
powiedZ na terapie, czyli taka, kiedy
stwierdzamy minimalng ilo§¢ komo-
rek nowotworowych lub ich w ogoéle
nie stwierdzamy. To jest najlepszy mo-
ment na transplantacje szpiku, ponie-
waz wtedy sg najlepsze efekty pdzne po
transplantacji, czyli wyleczenie chore-
go w przypadku allotransplantacji albo

wydluzenie czasu wolnego od choroby
i wydtuzenie zycia w przypadku auto-
transplantacji.

Czy sa leki, ktore przygotowuja do
przeszczepu i poprawiaja jego efekt?

W tej chwili, poréwnujac czasy
pierwszych transplantacji w Polsce i na
$wiecie do obecnych, ryzyko powikfan
okolotransplantacyjnych zmniejszyto
sie zdecydowanie. W autotransplan-
tacjach to ryzyko jest poréwnywalne
z chemioterapia, w allotransplanta-
cjach ryzyko powiktan zmniejszyto
sie z 50 do 10%. Ten dobry efekt tera-
peutyczny wynika z dobrego leczenia
wspomagajacego i przygotowawczego
do transplantacji, poczawszy od poda-
wania lekéw indukujgcych majacych
mniejszg toksycznosé, ktore sg lekami
celowanymi, dopasowanymi do stanu
chorego, a skonczywszy na stymulacji
szpiku do pobrania komorek i lecze-
nia przygotowawczego, czyli wysoko-
dawkowej chemioterapii przed samym
przeszczepem. Zmienily si¢ schematy
leczenia na mniej toksyczne, a bardziej
skuteczne. Dlatego warto inwestowa¢
w tego typu terapie pomostowe. Na
ostatniej liscie refundacyjnej znalazt
sie taki lek dla chorych na szpiczaka
plazmocytowego.

Pacjent, ktory wie o planowanym
u niego przeszczepie, 0 co powinien
zadba¢ ze swojej strony, jak powinien
przygotowac sie do tej procedury?

Przede wszystkim, pacjent powinien
zadba¢ o swoje zdrowie, zwlaszcza
o stan uzgbienia, czyli wykluczenie po-
tencjalnych ognisk zapalnych, np. zab po

Warsztaty dla pacjentow hematoonkologicznych w Olsztynie,
doktor Janusz Hatka (3. od lewe)).

leczeniu kanatowym musi by¢ usunie-
ty. W naszym kraju stan uzebienia jest
kiepski, boimy sie stomatologéw. U ko-
biet wazne jest badanie ginekologiczne,
cytologiczne. Konieczna jest tez pelna
konsultacja laryngologiczna, czyli wy-
kluczenie ognisk zapalnych w zatokach
przynosowych i ewentualnie w ukladzie
stuchu. Oczywiécie trzeba sprawdzié
tez zmiany skorne. Pacjent musi by¢
przygotowany pod wzgledem medycz-
nym, czyli by¢ zdrowym oprécz choroby
podstawowej, oraz by¢ dobrze przygoto-
wanym psychicznie i emocjonalnie na
czasowe odizolowanie po podaniu wy-
sokodawkowej chemioterapii, kiedy pra-
wie calkowicie spada jego odporno$¢.
Chory musi chcie¢ wyrazi¢ $wiadomie
na to zgode i by¢ poinformowany przez
lekarza, jak ten proces przebiega. Za-
wsze przed zabiegiem przeszczepienia
mamy z pacjentem rozmowe wyjasnia-
jaca caly proces terapii — jakie leki beda
podawane, jakie s3 mozliwe powiktania
przeszczepienia, jakiego nalezy si¢ spo-
dziewa¢ efektu terapeutycznego.

Panuje przekonanie, Ze przeszczep
to panaceum na nowotwory krwi
i po nim pacjent jest zdrowy. Ale
nie wszystkie przeszczepy sie udaja
i czy w zwigzku z tym u tego samego
pacjenta mozemy wykonac¢ kolejny
przeszczep?

Nie zawsze transplantacja jest skutecz-
na w pelni. Nie zawsze uzyskujemy za-
kiadany wczesniej efekt terapeutyczny.
Istnieje mozliwo$¢ drugiej transplanta-
cji u tego samego chorego w momencie
odrzucenia przeszczepu lub obecnosci
innych objawéw toksycznych i nie-
pozadanych w trakcie zabiegu. Przy
autotransplantacji zbieramy wiecej ko-
morek, aby mie¢ zapas, tzw. backup,
na drugi przeszczep. W allotransplan-
tacjach mamy inng sytuacje, mamy do
czynienia z uzyskaniem kolejnej zgody
od dawcy. Niestety zdarza si¢, ze nie
wszyscy dawcy chcg po raz drugi odda¢
szpik kostny, nawet rodzinie. Powinno
sie uswiadamia¢ dawcdw, ze po pierw-
szym przeszczepie dawca moze zostaé
poproszony o oddanie szpiku po raz
drugi. Gdy mamy kilku dawcéw, przy
niepowodzeniu transplantacji, podaje-
my komoérki od innego dawcy.
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Jakie wystepuja powiklania przy
przeszczepach?

Przy autotransplantacji najczestszym
powiklaniem jest wydluzajaca sie in-
fekcja, ktora wigze sie z diugotrwaly
regeneracja ukladu krwiotworczego,
a w rzadkich przypadkach jej brakiem
i tym samym ztym efektem koncowym.
W allotransplantacji mozemy mie¢ trzy
gléwne powikiania oprocz tych infek-
cyjnych. Pierwsze to niepowodzenie
przyjecia sie przeszczepienia, czyli ko-
morki podane w odpowiedniej ilo$ci nie
zagniezdzaja si¢ w szpiku kostnym bior-
cy i tym samym nie nastepuje regenera-
cja jego szpiku, ktory zostal zniszczony
wczesniej wysokodawkowg chemiotera-
pia lub zastosowang radioterapig. Dru-
gie powiklanie, to pdzne odrzucenie
allotransplantacji, ktére moze nasta-
pi¢ po wczesnej czesciowej regeneracji
krwiotworzenia. Po trzecie, zaréwno
w auto- jak i w allotransplantacji mo-
zemy mie¢ wznowe choroby. W allo-
transplantacjach moze doj$¢ do sytuacji
tzw. reakcji (choroby) przeszczepu prze-
ciw gospodarzowi, kiedy komoérki, ktore
przeszczepiliémy, niszczg komorki bior-
cy, traktujac je jako obce. Posta¢ ostra
tej choroby rozpoznajemy wtedy, kiedy
objawy wystepuja w okresie do stu dni
od zabiegu przeszczepiena, a przewle-
kta powyzej stu dni. Manifestuje sie ona
w rézny sposob. Sa to najczesciej zmia-
ny skorne, cechy uszkodzenia przewo-
du pokarmowego i watroby. Najgorzej
rokujaca jest posta¢ twardzinowa, czyli
posta¢ podobna twardziny uktadowej
(ciezkiej choroby tkanki Igcznej), ktora
jest trudna do leczenia i powoduje duzy
dyskomfort w zaleznosci od stopnia na-
silenia.

Przed przeszczepieniem musi by¢
zniszczony szpik chorego radiotera-
pia lub chemioterapia. Sa tez takie
sposoby, jak minimalne kondycjono-
wanie, na czym one polegaja i u ja-
kich pacjentéw sg stosowane?

Metoda ta zostala opracowana przez
naukowcow z Izraela ok. 15-20 lat
temu. Polega na zmniejszeniu dawek
radioterapii czy chemioterapii, dobra-
niu innych lekéw, rozlozeniu terapii
przygotowawczej w czasie. Przeszcze-
pia sie nowe komoérki do szpiku, ktéry

jeszcze dziata. Takg chemioterapig nie-
ablacyjna, czyli nie wymagajaca catko-
witego zniszczenia szpiku, wymys$lono
dla osob, ktdre majg wicksze obcigze-
nie i s3 w starszym wieku. Poczatkowo
przeszczepy komoérek krwiotwdrczych
byty wykonywane u oséb mtodych. Te-
raz ten wiek sie wydluza dzieki m.in.
lepszym lekom wspomagajacym i nie-
ablacyjnej chemioterapii przygotowaw-
czej. Obecnie szpik przeszczepia sie
nawet u 70-latkéw, o ile s3 w dobrym
ogo6lnym stanie zdrowia.

Jakie znaczenie ma zgodno$¢ tkan-
kowa HLA?

Ma bardzo duze znaczenie. Im blizej
jesteSmy spowinowaceni na poziomie
DNA i antygenéw zgodno$ci tkankowej,
tym mamy mniej powiklan po prze-
szczepie 1 szpik latwiej sie regeneruje.
Takich oznaczenn HLA jest kilkaset, ale
oznaczamy gléwnych dziesie¢, w klasie
1.12. Jezeli kto$ ma oznaczenie 10 na 10
to znaczy, ze jest dobrym dawca.

Jak znalez¢ takiego bliZniaka gene-
tycznego?

Jesli pacjent nie ma rodzenstwa zgod-
nego tkankowo (w ukladzie antygenow
HLA), szukamy dawcy niespokrewnio-
nego w bazie danych bankéw dawcow
szpiku. Banki tego rodzaju oceniajg
HLA kazdego potencjalnego biorcy
(chorego) i poszukuja wérdd zgroma-
dzonych danych potencjalnego w pelni
zgodnego dawcy. Procedura przebiega
w ustalonej odpowiednimi przepisami
kolejnos$ci. Najpierw wysytamy kwali-
fikacje do oérodka transplantacyjnego,
gdzie pacjent jest komisyjnie zakwa-
lifikowany do poszukiwania dawcy
niespokrewnionego. Podpisany przez
komisj¢ protokét kwalifikacji trafia do
POLTRANSPLANT-u, ktory jest jedy-
ng organizacjg rzadowq zatwierdzaja-
ca 1 akceptujaca poszukiwanie dawcy
niespokrewnionego oraz koordynujaca
wszystkie transplantacje w Polsce. PO-
LTRANSPLANT wyznacza okreslo-
ny Bank Dawcow Szpiku, ktory szuka
w swojej bazie najbardziej zblizonych
pod wzgledem HLA dawcéw. Oczy-
wiscie dane zgodnosci tkankowej sa
jeszcze potwierdzone odpowiednimi
badaniami. Jesli nie znajdzie si¢ tam

dawca, nasz bank przeszukuje bazy in-
nych bankéw, w pierwszej kolejnosci
polskich, a nastepnie réwniez euro-
pejskich i za pozwoleniem Amerykan-
skiego Banku Dawcéw Szpiku, banki
w Stanach Zjednoczonych. Obecnie juz
wiekszo$¢ polskich Bankéw Dawcow
Szpiku ma juz takg zgode. Na poczatku
dostep do tych zagranicznych bankow
mialy placowki we Wroclawiu i Ka-
towicach. Jednak trzeba zaznaczy¢, ze
dawcy z pewnych kontynentéw (Azja,
Afryka i Ameryka Pld.) lub krajow
(Hiszpania, Chiny, Indie) nie sa brani
pod uwage ze wzgledu na pewne rézni-
ce genetyczne. Taka miedzynarodowa
wspolpraca daje o wiele wieksze szanse
chorym na znalezienie dawcy. Warto
podkredli¢, ze pod tym wzgledem je-
ste§my mocarstwem, nasz polski Bank
Dawcéw Krwi pod wzgledem liczby za-
rejestrowanych dawcow zajmuje drugie
miejsce w Europie i czwarte na $wiecie.
Jest w nim zarejestrowanych ponad mi-
lion dawcow.

W  leczeniu nowotworow krwi
mamy dwie metody: farmakoterapie
i przeszczepienia. Jaki jest procento-
wy udzial przeszczepien u chorych
hematoonkologicznie?

Srednio 20% chorych na nowotwory
krwi ma przeprowadzone przeszczepie-
nia. Ich liczba ro$nie, poniewaz mamy
wiecej rozpoznan. Zgodnie z Mapa Po-
trzeb Zdrowotnych prowadzong przez
Ministerstwo Zdrowia, ilo$¢ choréb
nowotworowych bedzie wzrastala,
réwniez ukladu krwiotwdrczego. Ilos¢
procentowa zakwalifikowan do prze-
szczepu przy obecnosci nowych terapii
bedzie mniej wiecej taka sama.

Co jest najwiekszym problemem
w przeszczepieniach w Polsce?

Potrzebne jest stworzenie sieci o$rod-
transplantacyjnych na terenie
calego kraju, tak aby w kazdym woje-
wodztwie byl 1 os$rodek przeszczepia-
nia komoérek krwiotwodrczych. Taka sie¢
skrocilaby czas oczekiwania na tézko,
a tym samym na zabieg przeszczepie-

kow

nia, co zwlaszcza w w chorobach ostrym
przebiegu, takich jak np. ostre biataczki
ma pierwszorzedne znaczenie. W lecze-
niu nowotwordw krwi liczy si¢ czas.
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Dostep do nowoczesnych terapii na
szpiczaka plazmocytowego w Polsce

Epidemiologia

Szpiczak plazmocytowy (SzP), zwa-
ny takie mnogim, jest najczestszym
nowotworem wywodzacym si¢ z ko-
morki plazmatycznej szpiku (pla-
zmocyta) i stanowi okolo 10-15%
wszystkich nowotworéw hematolo-
gicznych. W Polsce w ciagu roku roz-
poznaje sie okoto 1500-2000 nowych
zachorowan na szpiczaka plazmocyto-
wego. Nowotwor ten dotyczy gtéwnie
0sob dorostych i starszych, przy czym
polowa przypadkow szpiczaka mno-
giego jest rozpoznawana u osob po
70. roku zycia, a tylko 10% przed 50.
rokiem zycia.

Objawy

U czesci chorych przed diagnoza szpi-
czaka plazmocytowego wykrywa sie
bezobjawowe ,,stany przedszpiczakowe”,
czyli gammapati¢ monoklonalng o nie-
okreslonym znaczeniu (w skrécie MGUS,
od angielskiego terminu monoclonal gam-
mapathy of undermined significance) lub
szpiczaka tlacego sie. Obecnie, obie te
jednostki nie sa wskazaniem do leczenia,
a jedynie do regularnej obserwacji w ra-
mach okresowych wizyt w poradni. Nale-
Zy przy tym pamieta¢, ze ryzyko rozwoju
szpiczaka u osoby z MGUS wynosi tylko
1% rocznie, co oznacza, ze zdecydowana
wigkszo$¢ 0s6b z MGUS nigdy nie roz-
winie tego nowotworu.

Objawy kliniczne szpiczaka mnogie-
go wynikajg z zastepowania zdrowego

Prof. dr hab. n. med. Krzysztof Jamroziak od 2014 r. pracuje
w Instytucie Hematologii i Transfuzjologii w Warszawie,
wiceprezes Polskiego Konsorcjum Szpiczakowego (PMC)

i aktywny czlonek Polskiej Grupy Szpiczakowej (PGSz)

oraz Polskiej Grupy ds. Leczenia Bialaczek u Dorostych
(PALG). Zainteresowania naukowe prof. Jamroziaka
koncentruja wokadt zagadnien zwigzanych z podlozem
genetycznym, farmakogenomika i terapig indywidualizowana
hematologicznych chorob nowotworowych.

szpiku przez naciek komdrek nowo-
tworowych, a takze produkcji przez te
komorki biatka monoklonalnego (tzw.
bialka M) i czynnikéw stymulujacych
niszczenie tkanki kostnej (tzw. zmia-
ny osteolityczne). Najbardziej typo-
wym objawem sa bdle kostne, obecne
u okolo 70% chorych w okresie roz-
poznania i najczesciej w odcinku
ledzwiowo-krzyzowym kregostupa.
Zmiany osteolityczne moga tez prowa-
dzi¢ do ztaman patologicznych kosci,
w tym stosunkowo czgsto kompresyj-
nych ztaman kregéw. Sposrod innych
objawow najczeSciej wystepuja: nie-
dokrwistos¢ (u ok. 60% chorych),
niewydolnos¢ nerek (ok. 20%), pod-
wyiszone stezenie wapnia we krwi
(ok. 13%) oraz czeste zakazenia bak-
teryjne i wirusowe.

Leczenie

Rozpoznanie szpiczaka mnogiego jest
wskazaniem do pilnego rozpoczecia
leczenia, najczesciej za pomocg che-
mioterapii, ewentualnie z dolaczeniem
miejscowej radioterapii. Przebieg kli-
niczny szpiczaka plazmocytowego
charakteryzuje si¢ naprzemiennymi
okresami nawrotow i remisji uzyski-
wanych za pomocg kolejnych linii
chemioterapii. Pomimo duzej wrazli-
wosci nowotworowych plazmocytéw
na chemioterapie remisje maja charak-
ter przej$ciowy i sg zwykle coraz krét-
sze z kazda kolejna linia leczenia. Z tego

powodu szpiczak mnogi pozostaje na-
dal nowotworem nieuleczalnym.

Z drugiej strony szpiczak
plazmocytowy nalezy do chorob,
w ktdrych ostatnio nastapit
najwiekszy postep w terapii
wyrazajacy sie wprowadzeniem
wielu nowych lekow. Dzieki temu
sredni czas Zycia chorych, ktorzy
majg dostep do nowoczesnych
terapii wydtuzyt sie dwukrotnie
w czasie ostatnich 20 lat.

Swoistym rekordem jest fakt, ze w cia-
gu ostatnich kilku lat (2012-2016)
zarejestrowano w Stanach Zjed-
noczonych i Unii Europejskiej
6 nowych lekéw na szpiczaka plazmo-
cytowego: karfilzomib, pomalidomid,
iksazomib, panobinostat, elotuzumab,
daratumumab.

Istotnym problemem w wielu krajach
jest jednak niska dostepno$¢ do nowo-
czesnym terapii spowodowana ich wy-
sokimi kosztami. Na szcze$cie w Polsce
sytuacja chorych na szpiczaka pla-
zmocytowego ulegla ostatnio znacz-
nej poprawie, poniewaz uzyskali oni
dostep do 3 nowych lekow, w tym po-
malidomidu (od 2018 r.) oraz od lipca
2019 roku réwniez daratumumabu
i karfilzomibu. Z uwagi na ograni-
czenia finansowe refundacja w Polsce
jest ograniczona ramami rozszerzo-
nego programu Ministerstwa Zdrowia
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»Leczenie chorych na opornego lub
nawrotowego szpiczaka plazmocyto-
wego~ (dalej nazywanego Programem).

Ponizej w skrdcie scharakteryzowa-
no te trzy nowe leki oraz warunki ich
dostepnosci w Polsce.

1. Pomalidomid  jest
szym lekiem z klasy lekéw im-
munomodulujacych, do ktdrej
nalezg takze czesto stosowane w Pol-
sce lenalidomid i talidomid. Pomimo
przynaleznosci do tej samej klasy le-
koéw, pacjenci z opornoécia na lenali-
domid odpowiadaja na pomalidomid,
podobnie jak inni chorzy, co wskazu-
je na dodatkowe mechanizmy dzia-
tania pomalidomidu. Istotna zaleta
jest fakt, ze lek podaje sie doustnie,
co jest niezwykle wygodne i umoz-
liwia aktywne, nowoczesne lecze-
nie takze chorych, ktérzy z réznych
przyczyn nie moga czesto dojezdzaé
do szpitala na inne terapie. Do wla-
czenia pomalidomidu w skojarzeniu
z deksametazonem w ramach Progra-
mu kwalifikuja sie doroéli pacjenci
z opornym lub nawrotowym szpi-
czakiem plazmocytowym, u ktérych
stosowano uprzednio co najmniej
dwa schematy leczenia, obejmujace
zaréwno lenalidomid i bortezomib,
i u ktérych w trakcie ostatniego le-
czenia nastapila progresja choroby.

2. Daratumumab nalezy do calkowi-
cie nowej klasy lekow na szpicza-
ka plazmocytowego poniewaz jest
przeciwcialem  monoklonalnym,

najsilniej-

3. Karfilzomib jest

skierowanym przeciwko znajdujg-

cemu si¢ na powierzchni komorek

szpiczakowych antygenowi CD38.

Daratumumab ma ciekawy, wie-

lokierunkowy mechanizm dziala-

nia, a jego przelomowa rejestracja
otworzyta nows ere immunoterapii

w szpiczaku mnogim. Spektaku-

larne wyniki badan klinicznych

z daratumumabem, szczegolnie

w skojarzeniu w lenalidomidem

i  deksametazonem, wykazuja

najdluisze w historii czasy re-

misji choroby. Lek podaje sie

w dlugotrwalym wlewie dozyl-

nym, przy czym Program definiu-

je jego skojarzenie z bortezomibem

i deksametazonem (schemat DVd).

Do wlaczenia takiego leczenia

w Programie kwalifikowani sa do-

roéli chorzy na nawrotowego i/lub

opornego szpiczaka plazmocyto-
wego, ktorzy spelniaja jedno z po-
nizszych kryteriow:

* zastosowano u nich jedna linie le-

obejmujaca  bortezomib

komorek
macierzystych szpiku i celowe jest
ponowne leczenie bortezomibem
zgodnie z zaleceniami klinicznymi
pod warunkiem niewystepowania
polineuropatii obwodowej lub bélu
neuropatycznego = 2 stopnia;

* zastosowano u nich 2 lub 3 poprze-
dzajace linie leczenia, obejmujace
bortezomib i lenalidomid.

najsilniejszym

inhibitorow

czenia,
oraz  przeszczepienie

lekiem z grupy

proteasomu, do ktorej zalicza sie

réwniez bortezomib oraz nie refun-

dowany jeszcze w Polsce iksazomib.

Bardzo przekonujace wyniki du-

zych badan klinicznych karfilzomi-

bu wykazaly, ze lek ten przedluzia
zycie chorych na nawrotowego szpi-
czaka w porownaniu z terapig stan-
dardowa. Karfilzomib podawany jest

w krotkim wlewie dozylnym, a Pro-

gram umozliwia optymalne dla tego

leku skojarzenie z lenalidomidem

i deksametazonem (schemat KRd).

Do wlaczenia tego schematu kwali-

fikowani s3 doroéli pacjenci z opor-

nym lub nawrotowym szpiczakiem
plazmocytowym, u ktérych spetnio-
ne sg wszystkie nastepujace warunki:

* stosowano jeden, dwa lub trzy po-
przedzajace protokoly leczenia;

*w ktoérymkolwiek z poprzedza-
jacych protokoléw leczenia za-
stosowano bortezomib i/lub lek
immunomodulujacy (talidomid, le-
nalidomid lub pomalidomid);

* nie uzyskano remisji cze$ciowej po
4 cyklach wg protokolu zawieraja-
cego bortezomib lub stwierdzono
progresje choroby po co najmniej
3 cyklach leczenia lenalidomidem
i deksametazonem, jesli byt to ostat-
ni stosowany przez pacjenta proto-
kot leczenia;

* pacjent kwalifikuje sie do leczenia
chemioterapia =~ wysokodawkowg
i przeszczepieniem komorek krwio-
tworczych.

Nalezy podkreslic, ze chociaz niektore warunki stanowiq ograniczenie,
Program w obecnej formie bardzo znacznie poszerza dostep do nowoczesnych
lekow na szpiczaka plazmocytowego. Mozna nawet powiedziec, ze stanowi
on rewolucje w terapii hawrotowego/opornego szpiczaka plazmocytowego
w Polsce. Umiejetne wykorzystanie mozliwosci Programu, w tym przede
wszystkim stosowanie nowoczesnych lekow w jak najwczesniejszych liniach

terapii, z pewnoscig poprawi losy chorych na szpiczaka plazmocytowego

W naszym kraju.
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Technologie BiTE i CAR T-cells

czyli immunoterapia w leczeniu nowotworow krwi

Immunoterapia

Kazdego dnia w ludzkim organizmie
powstaja tysiace komoérek nowotwo-
rowych. Nasz uklad odporno$ciowy
potrafi je jednak skutecznie rozpozna-
waé i zwalczaé. Najwazniejszym jego
elementem sg limfocyty T - wyspecja-
lizowane komorki, ktore za pomoca
specjalnych receptoréow sa w stanie
identyfikowaé czasteczki (antygeny)
typowe dla nowotworu. Niestety cza-
sem ten mechanizm zawodzi. Komérki
rakowe umykajg uwadze limfocytéw,
a gdy nowotwor jest zaawansowany
uklad odpornosciowy poddaje sie
i sprawia wrazanie jakby nie dostrze-
gal ,,wroga”

Od dawna podejmowano badania
sit odporno-
$ciowych organizmu w leczeniu cho-
réb nowotworowych. Polegaly one na
probie pobudzenia wlasnych limfo-
cytow pacjenta badz ich wymianie na
»nowe”, jak to ma miejsce w przypadku
transplantacji szpiku. W ostatnich la-
tach opracowano nowatorskie tech-
nologie, ktore ide¢ immunoterapii
wprowadzily na zupelnie nowe tory.
Poligonem doswiadczalnym w testo-
waniu tych metod staly si¢ nowotwo-
ry krwi i szpiku tj. hematoonkologia.

nad wykorzystaniem

BiTE-przeciwciata bispecyficzne

Przeciwciala bispecyficzne to nowa
kategoria lekow biologicznych. Skla-
daja si¢ one z dwoch fragmentow

immunoglobulin, czyli czasteczek

Prof. dr hab. n. med. Sebastian Giebel - kierownik Kliniki
Transplantacji Szpiku i Onkohematologii Centrum Onkologii
Instytutu im. Marii Sklodowskiej-Curie, Oddzialu w Gliwicach.
Prezes Polskiej Grupy ds. Leczenia Bialaczek u Dorostych

i Polskiej Grupy Badawczej Chloniakow. Autor 180 publikacji
naukowych, w tym europejskich rekomendacji dotyczacych
leczenia chorych na ostra bialaczke limfoblastyczna.
Miedzynarodowy ekspert w dziedzinie transplantacji komorek

krwiotworczych.

bialkowych majacych zdolnosé wia-
zania si¢ z okreslonym antygenem.
Jeden z tych fragmentéw rozpozna-
je antygen nowotworowy, drugi na-
tomiast wiagze sie¢ z czasteczkg CD3,
wystepujaca na powierzchni limfocy-
tow T. W ten sposob dochodzi do za-
angazowania limfocytéw T w walke
z komoérkami nowotworu. Najlepiej
jak dotad przebadanym lekiem z tej
grupy jest blinatumomab, specyficz-
ny dla antygenu CD19. Antygen ten
wystepuje na komorkach wiekszosci
podtypow ostrej bialaczki limfobla-
stycznej oraz chloniakow. I wtasnie
u chorych na ostra biataczke lim-
foblastyczng, u ktérych tradycyjna
chemioterapia zakonczyla si¢ niepo-
wodzeniem, przeprowadzono pierwsze
badania kliniczne dowodzace skutecz-
nosci blinatumomabu. Pozwalal on na
uzyskanie remisji, tj. stanu, w ktérym
nie wykrywa si¢ komoérek biatacz-
kowych u okolo polowy pacjentow.
U niektérych oznaczato to wyleczenie,
u innych umozliwilo wykonanie trans-
plantacji szpiku. Blinatumomab zostal
zarejestrowany do leczenia chorych
z opornoscia na chemioterapie lub
z nawrotem bialaczki, a w ostatnich
miesigcach réowniez do zwalczania
tzw. minimalnej choroby resztkowej
tj. stanu w ktérym komorki biatacz-
kowe wykrywa si¢ wylacznie bardzo
czutymi technikami laboratoryjnymi.
Z obserwacji klinicznych wiadomo,
ze obecno$¢ ,,choroby resztkowej” jest

zwigzana z bardzo zlym rokowaniem;
zwykle poprzedza nawrét biatacz-
ki i $wiadczy o niepelnej odpowiedzi
na chemioterapic. W Polsce leczenie
blinatumomabem jest od niedawna
objete refundacja. Dotyczy ono jak
dotad wylacznie postaci opornych
i nawrotowych ostrej biataczki lim-
foblastycznej, a nie leczenia chorych
z obecno$cia minimalnej choroby
resztkowej.

CAR T-cells

Technologia CAR T-cells to jak do-
tad najbardziej zaawansowana forma
immunoterapii. Polega na wykorzy-
staniu zmodyfikowanych genetycznie
limfocytow pacjenta. Kazdy limfocyt
T posiada tylko jeden rodzaj receptora,
ktéry pozwala mu rozpoznawaé kon-
kretny antygen. Jako Ze uktad odporno-
$ciowy musi broni¢ nas nie tylko przed
nowotworami, ale tez bakteriami, wi-
rusami, grzybami chorobotwérczymi
i pasozytami musi istnie¢ ogromna licz-
ba wariantéw tych receptoréw. A zatem
liczba limfocytéw zdolnych rozpoznaé
konkretny nowotwor jest stosunkowo
niewielka. Co wiecej, jak wspomnia-
tem, u 0séb z zaawansowang chorobg
limfocyty sa w stanie ,u$pienia” i nie
wykonuja prawidtowo swoich funkcji.

Technologia CAR T-cells polega na
pobraniu z krwi chorego limfocytéw,
do ktdrych nastepnie, w wyspecjalizo-
wanych laboratoriach, za pomoca od-
powiednio przygotowanych wiruséw
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wprowadza si¢ gen kodujacy receptor
specyficzny dla antygenu nowotworo-
wego. Limfocyty stymuluje si¢, namna-
za i wprowadza z powrotem do krwi
chorego.

To tak, jakby ze zbieraniny stabo wy-
posazonych i niewyszkolonych zol-
nierzy stworzy¢ armie
uzbrojonych zawodowcéw ukierunko-
wanych na jeden cel, jakim sg komorki
danego nowotworu. Limfocyty w orga-
nizmie pacjenta dalej si¢ namnazaja,
a cze$¢ z nich moze przetrwac i jako
»Zywy lek” chroni¢ przed nawrotem
przez cale zycie. Jak dotad skutecznos¢
CAR T-cells wykazano u dzieci i mlo-
dych doroslych z opornymi i nawro-
towymi postaciami ostrej bialaczki
limfoblastycznej, gdzie leczenie wigze
sie z 90% szansa na uzyskanie remisji,
co u polowy pacjentéw ma charakter
trwaly i moze oznacza¢ wyleczenie.
U dorostych chorych na oporne i nawro-
towe chioniaki rozlane z duzych komé-
rek B odsetek remisji siega 50%, a szansa
wyleczenia dotyczy okolo 1/3 pacjentéw.
W obu sytuacjach klinicznych jak dotad
stosowano gldéwnie tradycyjng chemio-
terapie. Jej skutecznoéc¢ byla jednak mata,
a rokowanie chorych jednoznacznie ze.

doskonale

Dziatania niepozadane
Leczenie  blinatumomabem  jak
i CAR T-cells wiaze si¢ z ryzykiem wy-
stapienia powiklan. W obu przypad-
kach moga to by¢ ciezkie zaburzenia
neurologiczne, ktére jednak zazwyczaj
majg charakter przemijajacy. W przy-
padku CAR T-cells do$¢ czestym
powiklaniem jest zesp6l uwalniania
cytokin, ktéry moze objawial si¢ go-
raczkami, ale tez niewydolnoscia ukta-
du oddechowego i krazenia. Wystepuje
on w pierwszych dniach po zastoso-
waniu terapii i wymaga intensywnego
leczenia wspomagajacego. Obie formy
leczenia powinny wiec by¢ realizowa-
ne w wyspecjalizowanych osrodkach
hematologicznych. W  przypadku
CAR T-cells dotyczy to glownie od-
dzialéw z doswiadczeniem w zakresie
transplantacji szpiku.

Dostepnos¢ do CAR T-cells

Na wybor tych osrodkéow maja wplyw
firmy farmaceutyczne dysponujace
technologia. Poddaja one oddzialy wie-
loetapowemu procesowi certyfikacji,
ktérego celem jest zapewnienie najwyz-
szej jakosci leczenia i bezpieczenstwa
pacjentéw. Niezaleznie od tego osrod-

ki aplikujagce o mozliwo$¢ stosowania
CAR T-cells muszg posiada¢ odpowied-
nie zgody ministra zdrowia. Spodzie-
wam sie, Ze do konca 2019 roku kilka
polskich osrodkéw uzyska odpowied-
nie certyfikaty, co przelozy si¢ na
mozliwos$¢ stosowania tego leczenia
w kraju. Poki co, nie wiadomo jednak,
od kiedy i w jaki sposéb mialoby by¢
ono refundowane. Jak dotad pacjenci
szukajg pomocy zagranicy, np. w Izra-
elu czy Niemczech. Nalezy zaznaczy¢,
ze koszt terapii CAR T-cells jest tam
bardzo duzy i moze przekracza¢ mi-
lion zlotych. Zwi¢kszenie dostepu do
leczenia byloby mozliwe w ramach
udzialu w badaniach klinicznych.
Z kolei droga do ograniczenia kosztow
jest opracowanie i testowanie nowych
CAR T-cells w oparciu o wspdtprace
polskich o$rodkéw badawczych z kra-
jowymi firmami z branzy biotech-
nologicznej. Moim zdaniem nalezy
ten kierunek traktowaé priorytetowo.
Immunoterapia komorkowa moze
w perspektywie kilku, kilkunastu lat
sta¢ sie podstawowym narzedziem
w szeroko rozumianym leczeniu on-
kologicznym.

Stres w chorobie nowotworowej

Funkcje radzenia sobie ze stresem

W poprzednim artykule wspomnia-
fam o reakcjach na stres. Teraz chce
opowiedzie¢ o funkcjach radzenia so-
bie ze stresem. Pierwsza jest potrzeba
rozwigzania problemu poprzez pod-
jecie (zmiane) okreslonego dzialania.

Ewa Dubaniewicz - magister psychologii, magister pedagogiki,
terapeutka uzaleznien, pacjentka onkologiczna. W 2015 roku
otrzymala diagnoze¢ - rozsiany, nieoperacyjny GIST, wskazanie
leczenie paliatywne. Przeszla dwie progresje choroby. Cho¢ nie
pracuje i jest pacjentka ,,na caly etat’, to od trzech lat dziala

z pelnym zaangazowaniem w Stowarzyszeniu Pomocy Chorym
na GIST. Podnoszjc temat wsparcia psychologicznego, tak
potrzebnego w chorobie nowotworowej, ktorej towarzyszy
stres. Ponizszy tekst to kontynuacja artykulu, ktérego I czes¢

opublikowali$my w Glosie 2/19.

W chorobie to bedzie: branie lekéw,
kontrole lekarskie, badania, poszuki-
wanie wiedzy, zmiana diety i stylu zy-
cia, opieka psychologa i/lub psychiatry.
Druga funkcja to obnizenie przykre-
go napiecia i innych negatywnych
stanéw emocjonalnych oraz stymu-

lowanie emocji w celu mobilizacji do
dziatania. Samoregulacja emocji polega
na oderwaniu si¢ od negatywnych do-
$wiadczen, wzbudzaniu w sobie rado-
$ci, zadowolenia i nadziei. Wazna jest
tez gotowo$¢ do nowych rozwigzan,
elastyczno$¢ w podejsciu do wlasnej
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choroby, uruchomienie mechanizméw
adaptacyjnych, wybranie wlasciwych
stylow radzenia sobie.

Style radzenia sobie ze stresem
To, jak sobie poradzimy ze stresem

w chorobie, zalezy takze od styléw ra-

dzenia sobie. Kazdy z nas ma tenden-

cje do preferowania jednego z trzech
stylow. Pierwszy to styl zadaniowy

(aktywny) - celem jest rozwigzanie

problemu (poprawa stanu zdrowia).

Osoba traktuje chorobeg jako wyzwanie,

posiada zdolno$¢ samoregulacji emocji

(obnizenie napiecia i wzbudzenie na-

dziei). Drugi to nastawienie na wlasne

przezycia emocjonalne (pasywny).

Taki styl potrafi przebiega¢ w dwdch

kierunkach:

* uleganie tendencji do myslenia zy-
czeniowego  (znieksztalcanie
czywisto$ci pod wplywem swojego
~cheiejstwa”) i fantazjowania (wy-
obrazanie sobie scenariusza, w ktérym
w sposéb jawny lub ukryty spetniam
swoje zyczenia; zycie w iluzji),

* zanurzenie si¢ w myslach typu Dla-
czego mnie to spotkato? i ruminacjach
(»przezuwanie” mysli), co moze po-

rze-

wieksza¢ poczucie stresu.

Trzeci styl - unikajacy nalezy do me-
chanizméw  obronnych.  Unikanie
i wypieranie myslenia, przezywania
i doswiadczania choroby chronig przed
lekiem. Niestety, tacy pacjenci najcze-
$ciej nie leczg si¢, pogarszaja swoj stan
i w efekcie szkodzg sobie.

Strategie
radzenia sobie ze stresem
Aby moje rozwazania byly pelne,
wymienie jeszcze konstruktywne i de-
strukcyjne strategie radzenia sobie ze
stresem. Na bazie poprzednich wia-
domosci czytelnikowi pozostawiam
ocene, ktdére s adaptacyjne, a ktore
nieadaptacyjne.
Strategie dotyczace czynnosci i za-
chowan (behawioralne):

* ucieczka - podejmowanie dzialan za-
stepczych, ,,zyje jakby nie byto cho-
roby’,

e altruizm, charytatywno$¢, wolon-
tariat — podejmowanie dzialan ze
wzgledu na innych,

* unikanie — nie leczenie sie, nie branie
lekow,

 aktywno$¢ twdrcza - uprawianie
hobby, sztuki itp.

+ kompensacja — natychmiastowe za-
spakajanie zachcianek
sprawiajacych przyjemnosc¢,

 wycofanie spoleczne - potrzeba izo-
lacji, refleksja,

» domaganie si¢ uwagi i opieki - uzy-
skiwanie ,,zyskow” z choroby wynika-

wlasnych

jacych z zainteresowania otoczenia.

Strategie o charakterze poznawczym

(procesy przetwarzania informacji):

* odwracanie uwagi od choroby,

« akceptacja (rezygnacja z leczenia lub
dzialanie na rzecz leczenia),

e dysymulacja -
i wypieranie objawéw choroby,

* ,zachowanie twarzy” — samokontro-
la w obecnoéci innych,

* analizowanie problemu - rozpozna-
wanie, rozwazanie, decydowanie,

poréwnywanie
swojej sytuacji z innymi,

* religijno$¢ — szukanie wsparcia w re-
ligii, modlenie sie,

* ruminacje - stale ,przezuwanie’, roz-
mysélanie o chorobie,

* nadawanie znaczenia - zmiana hie-
rarchii, przewarto$ciowanie celow
zyciowych,

» wiara w siebie - pozytywna ocena
wiasnych mozliwosci.

minimalizowanie

* relatywizowanie -

Strategie dotyczace emocji (regulacja

uczud):

 bunt - protest wobec choroby i jej
konsekwencji,

* wyrazanie emocji — ekspresja gnie-
wu, zlosci, irytacji,

* supresja — nie dopuszczanie uczué
adekwatnych do sytuacji,

* optymizm - przekonanie, ze trudno-
$ci zostang przezwyciezone,

* pasywna wspolpraca — przenoszenie
odpowiedzialnosci na inng osobe,

* rezygnacja, fatalizm — utrata nadziei,

* samooskarzanie — poszukiwanie ble-
déw w sobie, poczucie winy.

Rozwéj potraumatyczny
Nie wybaczytabym sobie, gdybym nie
wspomniala o tym, ze znaczace kryzy-
sy zyciowe, tak jak ciezka choroba, s3

okazja do znaczacych zmian w Zyciu
czlowieka. Psychologowie nazywa-
ja to rozwojem potraumatycznym.
Czasami chorzy generuja takie zasoby
wewnetrzne, ktére pozwalaja im na
pozytywna zmiane w podstawowych
schematach $wiata oraz schematach
»ja” Odnajduja oni osobisty sile, ra-
do$¢ zycia i nowe mozliwosci. Zwigk-
sza si¢ poczucie rozumienia sensu
zycia, altruizm, nastepuje rozwoj re-
ligijny i/lub duchowy, poprawiaja si¢
relacje z innymi ludZmi. Niestety, nie
zawsze.

Pomoc specjalistyczna

w zaburzeniach adaptacyjnych

Kiedy juz do$wiadczamy réznorakich
kryzyséw emocjonalnych, czy spotecz-
nych, warto skorzysta¢ z pomocy spe-
cjalistow - psychologa i/lub psychiatry,
uczestniczy¢ w odpowiedniej terapii.
Nie warto z tym zwleka¢ z powoddéw
podanych w podrozdziale Nastepstwa
stresu. Dobre poradnie psychoonko-
logii obejmuja kompleksowa opieka
psychologiczng pacjentéw oraz ich
bliskich. Pomoc psychologiczna skiero-
wana jest takze do pacjentéw w trakcie
hospitalizacji i do pacjentéw leczonych
w trybie ambulatoryjnym. Prowadzone
s3 nastepujace formy pomocy:

Interwencja kryzysowa - dorazna
pomoc psychologiczna skierowana do
osob, ktore dowiadujg sie o diagnozie
choroby nowotworowej lub znajduja
sie w innym kryzysowym momencie jej
przebiegu (wznowa, choroba rozsiana).

Terapia krotkoterminowa - obej-
muje kilka spotkan z psychologiem
pos$wieconych pracy nad aktualnymi
trudno$ciami psychologicznymi cho-
rych i/lub ich bliskich.

Terapia nastawiona na problem
- jest to praca terapeutyczna z psy-
chologiem skierowana na poszukiwa-
nie optymalnych rozwigzan problemu
zglaszanego przez pacjenta.

Terapia podtrzymujaca - obejmuje
wsparcie psychologiczne w radzeniu
sobie z problemami psychospoleczny-
mi pacjenta.

Grupa wsparcia dla pacjentow - za-
jecia grupowe majace na celu wsparcie
psychologiczne 0so6b na réznym etapie
choroby nowotworowe;.
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Terapia malzenska i rodzinna - spo-
tkania malzenstw i/lub rodzin z psy-
chologiem.

Terapia dla osob w zalobie.

Podsumowanie
Pacjenci z choroba nowotworowa na
skierowaniu od lekarza kierujacego do
poradni psychoonkologii znajda zapis
o tresci: ,zaburzenia adaptacyjne’. Tak,

niewydolno$¢ proceséw adaptacji do
choroby. Jak bardzo kazdy z nas wyka-
zywal taka niewydolnos¢ na réznych
etapach choroby. Wiemy, jak trudno
zmagal si¢ z nowotworem, proce-
sem leczenia (w tym paliatywnym),
objawami ubocznymi przyjmowania
farmakoterapii, hospitalizacjg, zabie-
gami chirurgicznymi, ograniczeniami
spowodowanymi choroba i leczeniem,

z poczuciem utraty waznych dla nas
aspektow zycia oraz zagrozeniem
$miercig. Jak herosi zmagamy sie z wta-
snymi my$lami, emocjami i cialem.
Walczymy kazdego dnia o to, by cieszy¢
sie zyciem i bra¢ je poki trwa.

Zycze moim czytelnikom oraz so-
bie, aby$my potrafili godnie i madrze
doswiadczac choroby, a jednocze$nie
w pelni zy¢.

Czynniki wptywajace na jakos¢ zycia
u chorych na szpiczaka plazmocytowego

Prof. dr hab. n. med. Iwona Hus, kierownik Zakladu
Transplantologii Klinicznej Uniwersytetu Medycznego

w Lublinie. Autorka i wspotautorka publikacji z zakresu
hematologii, onkologii i immunologii klinicznej. Glowny
kierunek zainteresowan naukowych i klinicznych to

zagadnienia dotyczace immunobiologii i leczenia chorob
limfoproliferacyjnych. Wiceprezes Polskiego Towarzystwa
Hematologdéw i Transfuzjologow. Zastepca redaktora naczelnego
Acta Haematologica Polonica. Czlonek Europejskiego

Wprowadzenie

Szpiczak plazmocytowy jest nowo-
tworem ukladu chlonnego charakte-
ryzujacym si¢ klonalnym rozrostem
plazmocytéw wytwarzajacych niepra-
widlowe immunoglobuliny (okreslane
jako bialko M) w szpiku, a w zaawan-
sowanych przypadkach rowniez w in-
nych narzadach.

Rozwoj szpiczaka obejmuje kilka
faz. Stanem przednowotworowym
jest monoklonalna gammapatia o nie-
okres$lonym znaczeniu (MGUS), ktéra
cechuje sie niewielkim stezeniem bial-
ka monoklonalnego i malym odset-
kiem nieprawidtowych plazmocytéow
w szpiku nie przekraczajgcym 10%.
Kolejnym etapem rozwoju jest szpi-
czak bezobjawowy, w ktorym spetnio-
ne sg kryteria rozpoznania szpiczaka,
ale nie ma jeszcze objawdw choroby.
Wskazaniem do rozpoczecia lecze-
nia jest pojawienie si¢ uszkodzenia
narzadow w postaci: niedokrwistosci,
zmian litycznych w kosciach, zwiek-

Towarzystwa Hematologii.

szonego stezenia wapnia we krwi oraz
uszkodzenia nerek. Obecnie wska-
zaniem do rozpoczecia leczenia jest
stwierdzenie  okreslonych
czynnikéw wysokiego ryzyka progresji
choroby przy braku objawoéw szpicza-
ka. Brak objawéw w poczatkowych
stadiach i podstepny rozwoj szpicza-
ka sprawia, Ze u czeéci chorych jest
on rozpoznawany w zaawansowanych
stadiach klinicznych, przy znacznych
zmianach narzgdowych. Wiele czyn-
nikow sprawia, ze rozpoznanie szpi-
czaka wplywa w bardzo istotny sposob
na uposledzenie jakosci zycia. Juz samo
rozpoznanie nieuleczalnej choroby
nowotworowej wywoluje u wielu oséb
zaburzenia snu, nastroju i objawy le-

réwniez

kowo-depresyjne. Zmiany narzadowe,
ktore powoduje szpiczak - choroba
kostna ze zlamaniami patologiczny-
mi, niewydolnos¢ nerek, ktora u cze-
$ci chorych wymaga dializoterapii,
niedokrwistos¢ czy nawracajace zaka-
Zenia w istotny sposob pogarszaja ja-

kos$¢ zycia. Innym waznym aspektem
s3 dzialania niepozadane leczenia
przeciwnowotworowego. Wszystkie
te czynniki niekorzystnie wplywaja za-
réwno na kondycje fizyczna, jak i psy-
chiczng i powoduja znacznie wieksze
pogorszenie jakosci zycia niz w przy-
padku innych nowotworéw hemato-
logicznych. Wprowadzenie nowych
metod leczenia szpiczaka przyczynito
sie do znacznego wydluzenia czasu
przezycia chorych, ktéry przekracza
obecnie 6-7 lat, co sprawia, ze jakos$¢
zycia nabiera coraz wazniejszego wy-
miaru, a ocena jakos$ci zycia zwigzana
ze zdrowiem staje si¢ coraz cze$ciej
punktem koncowym w badaniach kli-
nicznych.

Powiktania szpiczaka
Choroba kostna: 7 caly pewnoscig
szczegblnie istotnym powiklaniem
szpiczaka w kontek$cie jakosci zy-
cia jest choroba kostna - najczestsze
powiklanie, wystepujace u 80-90%
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pacjentow na réznych etapach prze-
biegu klinicznego choroby. Bole kost-
ne s3 pierwszym objawem szpiczaka
u okolo 70% chorych, u 60% wyste-
puja zlamania patologiczne, a u 20%
ucisk rdzenia kregowego. Z chorobg
kostng zwigzane jest zwigkszenie ste-
zenia wapnia w surowicy krwi. Do naj-
czestszych lokalizacji zmian kostnych
nalezy miednica i dolny odcinek kre-
gostupa, dlatego objawy szpiczaka sa
czesto interpretowane jako dolegliwo-
$ciw przebiegu choroby zwyrodnienio-
wej kregostupa, co wplywa na znaczne
opdznienie ustalenia wlasciwego roz-
poznania. Metoda aktualnie zalecana
w diagnostyce choroby kostnej jest
niskodawkowana tomografia cale-
go ciala, ewentualnie rezonans cale-
go ciala lub pozytonowa tomografia
emisyjna polaczona z tomografia
komputerowa (PET/CT).

Podstawowa role w leczeniu choroby
kostnej odgrywaja bisfosfoniany, kto-
re sg jedyna grupa lekoéw zatwierdzong
w tym wskazaniu. Najczesdciej stoso-
wanym obecnie lekiem jest podawany
w postaci dozylnej kwas zoledronowy.
Nalezy pamietac o suplementacji wi-
taminy D3 (600 mg dz., ocena stezenia
1 x w roku) oraz suplementacji wap-
nia (400 IU dz.) i ocenie jego stezenia
przed kazdym wlewem. Nie nalezy
stosowac bisfosfonianow dozylnych
u chorych z ci¢zka niewydolnoscia
nerek. Mozna woéwczas zastosowacl
preparat doustny — klodronian.

Do dzialan niepozadanych bisfos-
fonianéw naleza objawy zwiazane
z wlewem leku (rzekomogrypowe z go-
raczka, zmeczeniem, ztym samopoczu-
ciem, bdlami miesni, kosci i stawow),
wystepujace u okolo 40% chorych, nie-
wydolnos¢ nerek (rzadkie powiklanie)
oraz jalowa martwica kosci szczeki,
ktora dotyczy okolo 2-10% chorych.
Do czynnikéw ryzyka naleza: inwa-
zyjne zabiegi stomatologiczne, brak hi-
gieny jamy ustnej, dtuzszy czas trwania
choroby i dluzszy czas stosowania bis-
fosfonianéw. Przed rozpoczeciem le-
czenia niezbedne jest przeprowadzenie
sanacji jamy ustnej. W trakcie leczenia
nalezy dba¢ o higiene jamy ustnej, moz-
na stosowacl leczenie zachowawcze, ale
nalezy unika¢ inwazyjnych zabiegéw

(w tym ekstrakeji zebow). Po zabie-
gach stomatologicznych zalecana jest
profilaktyczna  antybiotykoterapia.
W przypadku inwazyjnych zabiegow
leczenie nalezy odstawic na okolo 3-1
miesiac przed i do zagojenia.

Choroba kostna moze wywolywac
silne dolegliwosci bolowe. Nalezy jed-
nak pamieta¢, ze bol, zwlaszcza w od-
cinku ledzwiowym kregostupa moze
by¢ wywolany innymi przyczynami
(np. choroba zwyrodnieniowa), nie-
zwigzanymi ze szpiczakiem. W przy-
padku bélu o niewielkim nasileniu
stosuje sie paracetamol, przy boélach
o umiarkowanym nasileniu: tramadol,
kodeing, a silne béle wymagaja zastoso-
wania narkotycznych lekéw przeciwbé-
lowych w postaci plastrow lub tabletek.
Uwaza sie, ze przy dostepnych obec-
nie mozliwosciach leczenia chorzy na
nowotwory nie powinni cierpiec z po-
wodu dolegliwosci bolowych.

Nalezy unika¢ niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych (dzialanie przeciw-
bélowe) i zawsze informowa¢é lekarza
o dolegliwosciach ze strony uktadu
kostno-stawowego lub objawach mo-
gacych sugerowaé podwyzszone steze-
nie wapnia we krwi (ogélne oslabienie,
problemy z koncentracja, zwiekszone
pragnienie, zwiekszenie wydalania mo-
czu, zaparcia, brak apetytu, béle brzu-
cha, nudnosci, wymioty, ostabienie
miesni, uczucie zmeczenia, senno$é).

Niewydolnosé nerek: kolejnym powi-
kfaniem szpiczaka o istotnym wplywie
na jakos¢ zycia jest niewydolnos¢ ne-
rek, ktora wystepuje u okolo 25-50%
chorych, moze by¢ pierwszym ob-
jawem szpiczaka i u czesci chorych
wymaga prowadzenia czasowej lub
stalej dializoterapii. Nalezy przy tym
pamieta¢ o innych mozliwych przyczy-
nach, takich jak: nadciénienie tetnicze,
cukrzyca, zakazenia. Wazne jest, aby
unika¢ dodatkowych czynnikéw ryzy-
ka wystapienia niewydolnosci nerek,
takich jak: odwodnienie, zakazenia,
hiperkalcemia, leki nefrotoksyczne
(niesteroidowe leki przeciwzapalne,
antybiotyki aminoglikozydowe oraz
$rodki kontrastowe np. stosowane przy
tomografii komputerowej). Kluczowe
znaczenie w codziennym zyciu ma

wlasciwe nawodnienie, czyli przyj-
mowanie 2-3 litréw plynow na dobe
(8-12 szklanek). Wystgpienie niewy-
dolnosci nerek u chorego na szpicza-
ka jest stanem naglacym. Niezbedne
jest natychmiastowe wdrozenie lecze-
nia przeciwszpiczakowego w celu jak
najszybszej poprawy funkcji nerek,
a u chorych dializowanych uniezalez-
nienie od dializ.

Niedokrwistosé: z niekorzystnym
wplywem na jako$¢ zycia wigze si¢
réwniez niedokrwistos¢, czesto obser-
wowana u chorych na szpiczaka (75%
przy rozpoznaniu choroby). Przyczy-
na niedokrwistosci jest ztozona, do naj-
wazniejszych przyczyn nalezy zajecie
szpiku przez nowotworowe plazmocy-
ty 1 niedobodr erytropoetyny, hormonu
stymulujacego powstawanie krwinek
czerwonych wytwarzanego w nerkach.
Do objawéw niedokrwisto$ci naleza:
zmeczenie, oslabienie, zmniejszenie
tolerancji wysilku, blado$¢, dusznosé,
kolatanie serca. Niedokrwisto$¢ wy-
wiera istotny wplyw na uposledzenie
jakosci zycia i gorszg tolerancje lecze-
nia. Wraz z uzyskaniem odpowiedzi
na leczenie szpiczaka, zwykle obser-
wuje sie ustapienie niedokrwistosci.
W leczeniu wspomagajacym mozna
stosowac preparaty rekombinowanej
erytropoetyny, stymulujace wytwa-
rzanie krwinek czerwonych.

Dziatania niepozadane leczenia
przeciwnowotworowego
U wiekszosci chorych skuteczne le-
czenie przeciwnowotworowe wplywa
na ustgpienie i zmniejszenie powikfan
narzagdowych zwigzanych ze szpi-
czakiem. Nalezy jednak pamietad,
ze dzialania niepozadane leczenia
przeciwszpiczakowego moga wywie-
ra¢ niekorzystny wplyw na jako$é
zycia chorych. Przykladem moze
by¢ polineuropatia dotyczaca ner-
wow obwodowych, ktéora moze by¢
powiklaniem leczenia talidomidem
i bortezomibem,
wo stosowanych w leczeniu szpiczaka

lekéw standardo-

w Polsce. Polineuropatia moze obja-
wia¢ si¢ zaburzeniami czucia, dretwie-
niem,

mrowieniem,  cierpni¢ciem

konczyn (tzw. parestezje). Zaburzenia
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czucia dotycza przede wszystkim stop
i dloni (tzw. ,skarpetki i rekawiczki”).
Szczegélnie dokuczliwg dolegliwoscig
sa bole neuropatyczne. Polineuropatia
wywolana talidomidem jest nieod-
wracalna, w przypadku bortezomibu
u okolo 60% chorych objawy uste-
puja po odstawieniu leczenia. Z tego
wzgledu bardzo istotne znaczenia ma
informowanie lekarza o pojawieniu sie
objawow polineuropatii, tak aby odpo-
wiednio modyfikowa¢ dawki lekow.

Aktywnos¢ fizyczna

Istotnym powodem niekorzystnego
wplywu szpiczaka na jakos¢ zycia jest
znaczne zmniejszenie aktywnosci fi-
zycznej, w znacznie wiekszym stopniu
niz w przypadku innych choréb nowo-
tworowych uktadu krwiotwérczego,
jak np. chloniaki. Ograniczenia wyni-
kajg przede wszystkim z choroby kost-
nej, ktéra powoduje bdle i obawe przed
zfamaniami. Dodatkowe czynniki to
zmeczenie, oslabienie sity miesniowej
(miopatia po kortykosteroidach), neu-
ropatia, brak wystarczajacej motywacji.

Uwaza sie, Ze czynniki zwigzane
ze stylem Zycia, np. odpowiednia
aktywnosc fizyczna moze
odgrywac istotng role u chorych
na szpiczaka, przyczyniajac sie
do istotnej poprawy zdrowia
fizycznego i psychicznego.
Indywidualnie dopasowany
program cwiczen fizycznych
(trening mieszany: ¢wiczenia
sitowe, aerobowe, rozciggajgce)
moga poprawic site miesniowg

w zakresie koriczyn dolnych

i gérnych, zmniejszy¢ uczucie
zmeczenia przyczyniajac sie w ten
sposob do poprawy jakosci zycia.

Dieta u chorych na szpiczaka

U chorych na szpiczaka nie ma spe-
cjalnych zalecen dietetycznych. Nalezy
jednak dostosowaé diete biorac pod
uwage czynniki takie jak: niewydol-
nos$¢ nerek oraz stosowane leczenie
(w odniesieniu do interakcji lekowych
czy wplywu okreslonych pokarmow,

np. grejpfrutéw, zielonych warzyw na
metabolizm  bortezomiby)  zaparcia
przy leczeniu talidomidem.

Podsumowanie

Szpiczak plazmocytowy to choroba,
ktéra w szczegdlny sposdb wigze si¢
z niekorzystnym wplywem na jako$é
zycia. Wynika to przede wszystkim
z uszkodzenia narzadéw wywolanego
przez szpiczaka, ale moze by¢ réwniez
zwigzane z dzialaniami niepozada-
nym leczenia przeciwnowotworowego.
Dzieki postepowi w leczeniu, szpiczak
stal sie obecnie choroba przewlekla,
dlatego zachowanie dobrej jakosci zy-
cia ma tak istotne znaczenie. Poprawe
jakosci zycia chorych na szpiczaka
mozna uzyska¢ dzieki skutecznemu
leczeniu  przeciwnowotworowemu,
zastosowaniu odpowiedniej terapii
wspomagajacej w leczeniu choroby
kostnej, niewydolnosci nerek, nie-
dokrwistosci. Dostosowana do moz-
liwoéci chorego aktywnos¢ fizyczna
moze korzystnie wplywac na zdrowie
zaréwno fizyczne jak i psychiczne.

PORADNIKI DLA PACJENTOW MIELOFIBROZA

Staraniem firmy Novartis ukazaly sie 3 wydawnictwa
skierowane do os6b chorujacych na mielofibroze oraz
ich przyjaciol i czlonkow rodziny: ,,Poradnik mielofi-
broza”, ,Poradnik Zywieniowy” i ,Dziennik pacjenta”,
a takze ulotka o mielofibrozie dedykowana lekarzom
POZ. Po uslyszeniu diagnozy w glowie pacjenta pojawia
sie wiele pytan, na ktore trudno znalez¢ odpowiedzi. Dla-
tego poradnik napisany zostal w formie odpowiedzi na
najczesciej zadawane sobie lub lekarzowi pytania. Z jed-
nej strony poradnik dostarcza pacjentom podstawowych
informagcji nt. choroby - czym jest mielofibroza, jakie
wystepuja typy choroby, jakie s jej objawy, jakie badania
s niezbedne do postawienia wlaciwego rozpoznania, ja-
kie sg wspdlczesne mozliwosci leczenia choroby oraz ja-
kie rokowania majg pacjenci. Z drugiej strony poradnik
dostarcza réwniez nie mniej wazne informacje na te-
mat Zycia codziennego z mielofibroza. Pacjent znajdzie
tu odpowiedzi na pytania dotyczace diety, suplementdw,
aktywnosci fizycznej, zycia seksualnego i cigzy oraz pracy
zawodowej. Dodatkowo w poradniku poruszony zostal
temat udzialu pacjentéw z mielofibroza w badaniach
klinicznych. Obecnie trwajg prace nad nowymi lekami,
ktére moga skutkowaé poprawg rokowania chorych na

mielofibroze. Co najwazniejsze wydawnictwa powsta-
ly przy udziale pacjentéw i ich bliskich, ktérych uwagi
byly niezwykle cenne.

Wersja online wydawnictw o mielofibrozie jest dostgpna
na stronie internetowej Polskiej Koalicji Pacjentéw Onkolo-
gicznych w zaktadce Biblioteka - www.pkopo.pl/biblioteka.

'S

MJELOFIBRQE

, mielofibroZg |
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Dieta w nhowotworach krwi

Znaczenie diety dla chorych na
nowotwory krwi
Nowotwory krwi to zrdéznicowana
grupa choréb rozrostowych ukfadu
krwiotworczego i chlonnego. Moga
mie¢ rézny przebieg od lagodnego

po bardzo agresywny, wymagaja-
cy intensywnego leczenia a czasem
przeszczepienia komorek krwiotwor-
czych. Leczenie
moze skutkowaé wieloma dziataniami

nowotworu  krwi

niepozadanymi pogarszajacymi stan
odzywienia pacjenta. Zbilansowana
dieta, zawierajaca wszystkie niezbed-
ne skladniki odzywcze we wlasciwych
proporcjach, zapobiega powstawaniu
niedoborow, pomaga utrzymac opty-
malng mase ciala, wzmacnia uklad
odporno$ciowy, poprawia tolerancje
i wyniki terapii przeciwnowotwo-
rowej. Tym samym skraca si¢ czas
hospitalizacji i rekonwalescencji oraz
poprawia si¢ jakos¢ zycia pacjenta.

Energia

Dzienne zapotrzebowanie organizmu
na energie z pozywienia zwigksza si¢
w czasie choroby nowotworowej $red-
nio o 10-20%. Osoba, ktora przed za-
chorowaniem wydatkowata 2000 kcal
dziennie do optymalnego funkcjo-
nowania w czasie choroby moze po-
trzebowac o 200-400 kcal wiecej. Ta
réznica moze by¢ pokryta, gdy chory
zje dodatkowy posilek, np. kanapke
z gotowanym miesem i warzywami lub
satatke z kasza i pieczong ryba czy jo-
gurt z platkami zbozowymi, owocami

Mgr inz. Iwona Sajor - kierownik Pracowni Prewencji i Leczenia
Zywieniowego Nowotworéw w Instytucie Zywnosci i Zywienia,
ekspert Narodowego Centrum Edukacji Zywieniowej, czlonek
Polskiego Towarzystwa Dietetyki i Polskiego Towarzystwa
Medycyny Stylu Zycia, absolwentka Wydziatu Nauk o Zywieniu
Czlowieka i Konsumpcji Szkoly Gléwnej Gospodarstwa
Wiejskiego w Warszawie, doktorantka na Wydziale Nauki

0 Zdrowiu Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.

Mgr Iwona Sajor jako ekspert Fundacji DKMS podczas
warsztatow dla pacjentéw hematonkologicznych prowadzi

wyklady na temat Zywienia.

i orzechami. W przeciwnym razie orga-
nizm bedzie czerpal sktadniki z tkanki
miesniowej i ttuszczowej, co prowadzi
do niedozywienia.

Dlatego wazne jest, aby chorzy na
nowotwory krwi starali si¢ jes¢ wie-
cej i czesdciej. Duzo latwiej jest do-
starczy¢ odpowiedniej ilosci kalorii
i niezbednych skladnikéw odzywcezych
w 4-5 mniejszych positkach, rozltozo-
nych réwnomiernie w ciagu dnia. Taki
regularny sposob zywienia ulatwia
réwniez trawienie i wchlanianie sktad-
nikéw zawartych w pozywieniu. Dieta
powinna by¢ lekkostrawna, czyli nale-
zy wykluczy¢ potrawy tluste, smazone,
wedzone, konserwowane, zawierajace
duzo cukru lub soli, ostre przyprawy,
alkohol, napoje gazowane oraz mocne
napary kawy i herbaty.

Biatko

W diecie osoby chorej nie moze za-
brakna¢ pelnowartosciowego bialka,
ktorego chory na nowotwor potrze-
buje wiecej niz osoba zdrowa. Jest to
bardzo waziny skladnik niezbedny
w czasie leczenia, zwlaszcza podczas
chemioterapii, radioterapii i po prze-
szczepie komorek macierzystych.
Zwigkszone zapotrzebowanie na bial-
ko jest spowodowane wzmozonym
dziataniem uktadu odpornosciowego
i koniecznoscig naprawy zdrowych ko-
morek, uszkodzonych w procesie lecze-
nia. Dobrym zrédtem biatka jest chude
mieso (dréb bez skdry, cielecina, migso
z krélika, poledwica wolowa, srodkowy

schab wieprzowy), ryby, biatko jaj oraz
mleko i przetwory mleczne z mleka
pasteryzowanego (jogurt, kefir, sery
twarogowe). Produkty te powinny sta-
nowi¢ dodatek do wigkszoéci positkow
w ciggu dnia.

Indywidualnag kwestia moze by¢
tolerancja nabiatu. U chorych z no-
wotworami krwi otrzymujacych wy-
sokodawkowg  chemioterapie¢  lub
poddawanych  radioterapii ~ moze
dochodzi¢ do uszkodzenia funkcji
nablonka jelitowego i obnizenia pro-
dukcji enzymu rozkladajacego cukier
mleczny - laktoze. Objawy sugeruja-
ce nietolerancje laktozy to nudnosci,
wzdecia i biegunki wystepujace po
spozyciu mleka lub jego przetwordw.
W takiej sytuacji nalezy jes¢ produkty
mleczne bezlaktozowe. Gdy zachodzi
konieczno$¢ calkowitego wykluczenia
mleka i przetworéw mlecznych, nalezy
utrzymaé diete bezlaktozowa jeszcze
przez 6-10 tygodni po zakonczeniu le-
czenia, do czasu regeneracji nablonka
jelitowego.

Weglowodany

W wigkszosci positkéw powinny
znalez¢ sie produkty zawierajace we-
glowodany: produkty zbozowe, warzy-
wa i owoce. Weglowodany to gléwne
zrodlo energii dla organizmu i jesli
w diecie jest ich zbyt malo, to orga-
nizm zuzywa cze$¢ biatka na potrzeby
energetyczne. Jesli chory nie ma zapa-
lenia blony $luzowej jamy ustnej lub
zoladka, nie wystepuja wzdecia, bole

24
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brzucha czy biegunka, wéwczas moze
jes¢ pelnoziarniste produkty zbozo-
we (razowe pieczywo, platki zbozowe,
grube kasze, naturalny ryz, makarony
z maki razowej) oraz warzywa i owo-
ce surowe. Natomiast, jesli wystepuja
dolegliwosci w czasie chemio- i radio-
terapii oraz po przeszczepie komo-
rek macierzystych, nalezy wybierac¢
produkty dostarczajace weglowoda-
noéw z mniejsza zawartoscia blonnika
pokarmowego: pieczywo pszenne lub
mieszane, platki zbozowe blyskawicz-
ne, drobne kasze i makarony, bialy ryz,
ziemniaki, gotowane lub pieczone wa-
rzywa i owoce bezpestkowe.

Thuszcze

Diete powinny uzupelnia¢ dobrej
jakosci tluszcze, w szczegolnosci te
zawierajace wielonienasycone kwasy
tluszczowe z rodziny omega-3, w tym:
olej rzepakowy, oliwa z oliwek, olej
Iniany, ryby (loso$, makrela, sardyn-
ka, $ledz, pstrag, fladra, dorsz, mintaj,
sola), orzechy wloskie i nasiona siemie-
nia Inianego (mogg by¢ w postaci zmie-
lonej). Wiele badan potwierdza ich
wlasciwosci przeciwzapalne i korzyst-
ny wplyw na uklad immunologiczny,
a wyniki niektorych sugeruja nawet
wzmocnienie dzialania chemiotera-
pii. Pamieta¢ nalezy, ze olejow tloczo-
nych na zimno nie nalezy podgrzewac,
a do obrobki termicznej mozna wyko-
rzystywaé rafinowany olej rzepakowy
lub oliwe z oliwek. Niewielkie ilosci
$wiezego masta mozna uzywa¢ do sma-
rowania pieczywa, ale ze smalcu, mar-
garyn do pieczenia i oleju kokosowego
najlepiej zrezygnowaé, bo zawierajg
duzg ilo§¢ nasyconych kwasow ttusz-
czowych dziatajacych prozapalnie.

Antyoksydanty

Chorzy na nowotwory krwi moga
mie¢ wieksze zapotrzebowanie na
witaminy C, E i p-karoten oraz sklad-
niki mineralne: cynk, selen, miedz,
magnez, mangan. S3 to antyoksydan-
ty niezbedne do usuwania wolnych
rodnikow powstajacych w organizmie
podczas przewleklego stanu zapalne-
go towarzyszacego chorobie. Sktadniki
te powinny pochodzi¢ jednak przede
wszystkim z diety, opartej o réznokolo-

rowe warzywa i owoce, rézne rodzaje
zbdz, rézne gatunki migsa i ryb, a takze
orzechy i oleje.

Stosowanie suplementow witami-
nowo-mineralnych lub ziolowych
bez konsultacji z lekarzem jest prze-
ciwwskazane, poniewaz moze narazi¢
chorego na wystgpienie interakeji ze
stosowanymi lekami i ostabi¢ skutecz-
nos$¢ terapii.

W czasie leczenia chemioterapig
nie wolno spozywac grejpfrutow
i soku z tych owocdw oraz sokéw
Z Zurawiny i granatu.

Nasiona roélin straczkowych (fasola,
groch, soja, soczewica, ciecierzyca), wa-
rzywa kapustne (brukselka, brokul, ka-
lafior, kalarepa, kapusta) oraz cebulowe
(czosnek, por, cebula) pomimo, ze sg Zrd-
dfem wielu cennych sktadnikéw i antyok-
sydantow, nie nalezg do lekkostrawnych.
Ich spozywanie nie jest przeciwwska-
zane pod warunkiem, ze nie powoduja
zadnych dolegliwoséci np. wzdeé, bolow
brzucha, biegunek itp. Osoby chore na
nowotwory krwi w okresie remisji, praw-
dopodobnie nie bedg odczuwaé proble-
mow ze strony przewodu pokarmowego
po regularnym ich spozywaniu. Jednak
chorzy na mielofibroz¢ ze znacznym
powiekszeniem §$ledziony i watroby
oraz osoby w czasie chemioterapii, ra-
dioterapii czy po przeszczepieniu ko-
morek macierzystych powinny unikac¢
spozywania wiekszych ilosci nasion ro-
§lin straczkowych, warzyw kapustnych
i cebulowych.

Dziatania niepozadane leczenia

Przeszczepienie komorek macierzy-
stych, chemioterapia czy radioterapia
to bardzo skuteczne metody lecze-
nia niektérych nowotworéw krwi,
ale zarazem moga powodowa¢ wiele
dzialan niepozadanych. Czesto do-
chodzi do zniszczenia wielu zdro-
wych komoérek m.in. blony $luzowej
przewodu pokarmowego. Moze to
powodowa¢ dolegliwosci o réznym
nasileniu, m.in.: brak apetytu, nud-
no$ci i wymioty, sucho$¢ w jamie
ustnej,
smaku i zapachu potraw, zapalenie

zaburzenia odczuwania

blony s$luzowej jamy ustnej, béle

brzucha czy biegunke. Dodatkowo

znacznie obniza si¢ odpornos¢ i ro-

$nie podatno$¢ na zakazenia.

W czasie leczenia dieta osoby cho-
rej czesto wymaga wielu modyfikacji,
m.in.:

* zmniejszenia objetosci oraz zwigk-
szenie ilo$ci i czestotliwosci positkow
przy braku apetytu,

+ zmiany konsystencji potraw (roz-
drabniania, mielenia, miksowania)
przy zapaleniu blony $luzowej jamy
ustnej i zoladka,

* czasowej eliminacji produktéw nieto-
lerowanych, np. zamiana czerwonego
miesa na dréb i ryby przy odczuwa-
niu metalicznego posmaku w ustach
lub wykluczenie mleka i przetworéw
mlecznych oraz spozywanie warzyw
i owocow gotowanych przy biegun-
kach,

* zwiekszenia ilosci napojéow przy wy-
miotach, biegunkach i zaparciach.

Obnizona odpornos¢

W trakcie leczenia nowotworow
krwi czesto dochodzi do gwaltowne-
go obnizenia odpornosci na bakterie,
wirusy, grzyby, drozdze. Powoduje
to, ze wiele dotychczas nieistotnych
czynnikéw nagle staje sie duzym za-
grozeniem. Szczegolng uwage nalezy
zwroci¢ na higiene¢ podczas przygo-
towywania positkow. Przestrzeganie
ponizszych zasad moze zmniejszy¢
narazenie na zakazenia pochodzace

z zywnoSci, dlatego zaleca sie:

* my¢ rece pomiedzy przygotowywa-
niem réznych skladnikéw potrawy,
np. warzyw i miesa,

* uzywa¢ oddzielnych talerzy, desek
i przyboréw kuchennych do przygo-
towywania surowego migsa i ryb,

* dokladnie my¢ wszystkie warzywa
i owoce pod ciepla biezacg woda lub
sparza¢ wrzgtkiem,

+ zywno$¢ rozmraza¢ w lodéwece, nie
zamraza¢ ponownie rozmrozonych
produktow,

* wykluczy¢ z diety zywe drozdze
i grzyby oraz wszystkie produkty
i potrawy, ktére majg je w skladzie,

+ unika¢ produktéw konserwowanych
w domu, poniewaz nie sg to wy-
starczajace sposoby zabezpieczania
przed bakteriami i ple$niami,
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przygotowywa¢é potrawy bezposred-
nio przed spozyciem lub mrozié
male porcje zaraz po przygotowaniu
i wystudzeniu,

nie spozywaé ser6w plesniowych
i dojrzewajacych z niepasteryzowa-
nego mleka, niedogotowanych lub
surowych jaj, miesa i ryb oraz potraw
z ich udzialem (np. niektore desery,
tatar, sushi),

kupowa¢ niewielkie porcje produk-
téw nabiatowych i masta, aby spozy-

wac je, gdy sa $wieze,

orzechy, ziarna i nasiona roslin
stragczkowych kupowac tylko w opa-
kowaniach jednostkowych (te ,na
wage” mogg zawiera¢ aflatoksyny),
sprawdza¢ daty przydatnosci do
spozycia na kupowanych pro-
duktach Zywnosciowych, zwra-
ca¢ uwage czy opakowanie nie jest
uszkodzone,

deski i sztuéce kuchenne dokladnie
my¢ a nastepnie wyparzac,

* czesto wymienia¢ gabki, zmywaki
i §ciereczki.

Preparaty odzywcze

Jesli skutki samej choroby i/lub le-
czenia przeciwnowotworowego s3
nasilone i utrudniaja jedzenie lub
chory chudnie leczenie wlasciwe
nalezy wesprze¢ zywieniem medycz-
nym.

Rekomendowang i najwygodniej-
szg, forma Zywienia medycznego jest

(Ih'll”-'.!l 1A
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Oncology

metoda zywienia doust-
nego, w formie specja-
listycznych  preparatow
odzywczych (ang. oral
nutrition suport, ONS
- doustne suplemen-
ty pokarmowe.) Chory
moze je stosowaé pomie-
dzy positkami jako uzu-
pelnienie diety). W ten
sposéb mozna skutecz-
nie uzupelni¢ niedobory
sktadnikéw odzywczych,
zapobiec niedozywieniu
i wzmocni¢ organizm
w walce z chorobg. Waz-
ne, aby preparat byl od-
powiednio dobrany do
potrzeb i wydolnosci na-
rzadéw  wewnetrznych.
Dla przykladu osoby ze
wspolistniejacg cukrzyca
beda potrzebowaly pre-
paratu z mniejszg zawar-
toécig cukréw prostych,
natomiast pacjenci z cho-
robami nerek mniejszej
ilosci biatka. W wybo-
rze preparatu z zakresu
zywienia  medycznego
moze pomdc lekarz, die-
tetyk lub farmaceuta.
Warto pamiegtaé, ze pre-
paraty w plynie sa skon-
densowanym  zrodlem
energii i skladnikow
odzywczych, dlatego na-
lezy je spozywa¢é powoli
w ciagu dnia, dzielac na
mniejsze porcje.
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Pacjenci ze szpiczakiem plazmocytowym
o pobycie na turnusie rehabilitacyjnym

Pacjenci, podopieczni Fundacji Centrum Leczenia Szpiczaka z Krakowa dzielg si¢ swoimi
wraZeniami z pobytu na turnusie rehabilitacyjnym w Naleczowie, podkreslajac jakie znaczenie
W poprawie sprawnosci, stanu psychicznego oraz zniesienia bolu ma dla nich rehabilitacja
ileczenie uzdrowiskowe, do ktorego nadal nie maja dostepu i nie jest dla chorych na nowotwory
krwi refundowane. Uczestnicy turnusu dzigkujg tez jego organizatorom - prof. Arturowi
Jurczyszynowi i prof. Piotrowi Majcherowi, Krajowemu Konsultantowi ds. Rehabilitacji.

Dobry wieczér Panie Docencie,

Zmobilizowana i zintegrowana grupa Pana pacjentéw odbyta spo-
tkanie. Wszyscy petni entuzjazmu i zadowoleni. Pomyst wyjazdu oka-
zat sie wycelowany w dziesiatke. Pozdrawiam serdecznie i przesytam
dowad, Barbara Bohosiewicz

Szanowny Panie Docencie,

Dzigkuje za umozliwienie mi wyjazdu na turnus rehabi-
litacyjny do Naleczowa. Pobyt 14 dniowy w Termach Pata-
cowych w Naleczowie pozwolil mi odbudowac¢ sie zaréwno
fizycznie, jak tez psychicznie. Miala na to wptyw nie tylko
atmosfera stworzona przez samych uczestnikow, ale przede
wszystkim zaloga Term Palacowych, ktéra pod kazdym
wzgledem wywigzywata si¢ ze swoich obowigzkdéw. Pan prof.
Piotr Majcher odpowiednio dobral zabiegi, ktére spowodo-
waly, ze czuje sie silniejsza i sprawniejsza. Przed przyjazdem
miatam problemy z chodzeniem, a po zabiegach moje space-
ry konczg sie po 6 kilometrach. Wysoko oceniam ¢wiczenia
indywidualne, ktére pozwolily mi poprawi¢ moja spraw-
no$¢, a ponadto wiekszos¢ tych ¢wiczen moge wykonywaé
w domu. Poprawil si¢ réwniez mdj stan psychiczny. Czuje sie
radosna i patrze z pelnym optymizmem w przysztos$¢. Moz-
liwos¢ kontaktéw z innymi chorymi, wymiana do$wiadczen
z osobami, ktére leczg si¢ juz kilka lub kilkanascie lat daje
nadzieje, Ze mozna z tym szpiczakiem funkcjonowa’. Jestem
szczg$liwa, ze od samego poczatku trafitam pod skrzydla
Pana Doktora. Widze¢ potrzebe organizowania takich turnu-
séw w przyszlosci. Chcialabym ponownie uczestniczy¢ w ko-
lejnym turnusie wrzesniowym, co pozwolifoby mi utrzyma¢

osiggnieta sprawno$¢. Prosze uprzejmie o wpisanie mnie na
liste na turnus od 16 do 30 wrzesnia 2018.

Pozdrawiam,
Krystyna Cyrek

Witam Panie Doktorze,

Uwazam, ze pomyst z turnusem rehabilitacyjnym dla cho-
rych ze szpiczakiem plazmocytowym w Naleczowie byl jak
najbardziej trafiony. Z tego tytulu przesytam podziekowania
dla Pana Doktora. Mile i aktywnie spedziliSmy czas, korzysta-
jac z wlasciwie dobranych zabiegéw przez Pana prof. Piotra
Majchera. W moim przypadku byty to gtéwnie hydromasaze,
masaze klasyczne kregostupa oraz w zwigzku z neuropatiami
w koniczynach dolnych (gtéwnie stopach) masaze i ¢wiczenia
indywidualne. Dwutygodniowy pobyt byl dla mnie duzym
odprezeniem nie tylko fizycznym, ale i psychicznym.

Przyznal trzeba, ze czasem byliémy nawet troch¢ zmecze-
ni po 4 zabiegach dziennie, ale panujaca atmosfera, wlasci-
wa opieka personelu osrodka oraz piekna pogoda pozwalaja
sadzi¢, ze ten dobry stan, z jakim opuszczaliémy Naleczéw,
utrzyma sie jeszcze przez wiele miesiecy.

Mam nadzieje, ze dzigki wynikom badan i obserwacjom,
jakie poczynili na naszej grupie naukowcy z Akademii Wy-
chowania Fizycznego oraz Uniwersytetu Medycznego, i kto-
re uda si¢ wkrotce zapewne opublikowaé, bedzie atwiej
przekonaé decydentéw z NFZ oraz MZ do porzucenia tego
dyskryminujacego zapisu ustawy, ktdry uniemozliwia nam
korzystanie z leczenia uzdrowiskowego.

Z pozdrowieniami
Grazyna Pawtowska

Witam Panie Profesorze,

Tak jak inni uczestnicy grupy intensywnej kuracji turnu-
su rehabilitacyjnego w Nalteczowie w kwietniu br. serdecznie
dziekuje za umozliwienie mi terapii w tym uzdrowisku. Na
pewno taka rehabilitacja jest nam bardzo potrzebna - bo jest
skuteczna. Dzieki zabiegom, takim jak hydromasaz, masaz,
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gimnastyka w basenie, ¢wiczenia indywidualne, tenis oraz
spacerom w przepigknej okolicy moja sprawno$¢ bardzo sie
poprawila. Wg badan przeprowadzonych przed i po zakon-
czeniu turnusu, moja sprawnosc¢ ruchowa wzrosta o 50%.
Przed wyjazdem problemem bylo wyjscie do sklepu odlegte-
go dalej niz 15 min. od domu, natomiast w Naleczowie cho-
dzitam na dlugie spacery dwa razy dziennie po ok. 1,5 godz.,
czesto pod gore. Po tygodniu zajeé schodzitam juz bez kijkow
na dol, na positki i zabiegi. Mniej si¢ meczylam niz zwykle
i poprawila si¢ moja postawa — mniej si¢ garbitam.

Dzieki przemitej atmosferze i integracji z towarzyszami nie-
doli - pelnymi optymizmu, wrécitam do Krakowa odrodzo-
na, pelna ochoty do zycia, do wigkszej aktywnosci fizycznej
i kontynuowania rehabilitacji.

Ze wzgledu na duzg odlegto$¢ i ktopoty z dojazdem do Na-
teczowa byloby $wietnie, gdyby jakie§ UZDROWISKO blizej
Krakowa (np. w okolicach podgérskich) tez podjeto sie na-
szej rehabilitacji.

Jeszcze raz serdecznie pozdrawiam
i do zobaczenia!
Ewa Homola

Zorganizowanie turnusu rehabilitacyjnego w Naleczowie
dla chorych ze szpiczakiem plazmocytowym w terminie od
8 do 22 kwietnia 2018 r. uwazam za bardzo dobry i w pelni
udany pomysl. Z rozméw przeprowadzonych podczas trwa-
nia turnusu z jego uczestnikami wnioskuje, ze wszyscy jeste-
$my zadowoleni z pobytu w tym tadnym uzdrowisku.

Ulokowani zostaliémy w potozonych w parku zdrojowym
Termach Patacowych, w pokojach jedno lub dwuosobowych
z bardzo dobrymi warunkami pobytu i smacznym wyzywie-
niem. Juz w pierwszym dniu prof. Piotr Majcher, po spotka-
niu z kazdym z nas i po zapoznaniu si¢ z historiag choroby,
zadecydowal o indywidualnym doborze czterech zabiegdéw
dziennie, stosownie do stanu zdrowotnego kazdego z nas.
Zabiegi te byly wykonywane na miejscu, bez koniecznosci
wychodzenia z term do innych budynkéw, co jest niewatpli-
wie duzym plusem, zwlaszcza przy zlej pogodzie. Na szcze-
$cie aura byla dla nas bardzo taskawa, gdyz przez caly czas
trwania turnusu byto pogodnie i ciepto - prawie jak w lecie.

Zabiegi byly prowadzone przez zesp6l wykwalifikowanych
specjalistow fizykoterapeutéw i rehabilitantéw, indywidu-
alnie z kazdym uczestnikiem i polegaly gtéwnie na wyko-
rzystaniu kinezyterapii i hydroterapii oraz odpowiednio
dobranych ¢wiczen indywidualnych. Usprawnienie ukladu
ruchu, zmniejszenie lub catkowite wyeliminowanie bolu, re-
habilitacja, mozliwo$¢ zapamietania niektérych ¢wiczen tak,
aby umie¢ je w przyszloéci samodzielnie wykonywa¢ w domu
- oto najwazniejsze efekty pobytu w Naleczowie. Do tego na-
lezy zapewne doda¢ mila atmosfere, jaka panowata miedzy
nami. Oderwanie si¢ od codziennego trybu zycia domowego
oraz wzajemna wymiana ,do$wiadczen” zwigzanych z prze-
biegiem i leczeniem szpiczaka podczas wzajemnych rozmoéw,
odprezenie i odbudowanie stanu psychicznego i fizycznego,
to takze pozytywne i wazne efekty pobytu w uzdrowisku.

Cenne jest réwniez dwukrotne (na poczatku i pod koniec
turnusu) przeprowadzenie badan i ankiet. Badania te byly
przeprowadzone przez pracownikéw AWF i UM w Lublinie,
a ich rezultaty bedg zapewne wykorzystane i przedstawione
w publikacjach naukowych w przyszlosci. Sadze, ze beda one
jednym z mocnych argumentéw staran zmierzajacych do
wprowadzenia refundacji pobytu w sanatoriach dla chorych
ze szpiczakiem plazmocytowym. Uwazam, ze warto, aby re-
habilitacja onkologiczna byla refundowana, a decydentéw
z MZ i NFZ nalezy przekona¢ do zmiany dotychczas obo-
wigzujacych decyzji dyskryminujacych chorych na szpicza-
ka, pokazujgc im rezultaty badan oraz warto$¢ i efektywnosé
umiejetnie przeprowadzonej rehabilitacji i leczenia sanato-
ryjnego.

Jedynym mankamentem byl fakt, ze nasz turnus byl turnu-
sem komercyjnym, co zapewne uniemozliwia uczestnictwo
w podobnych turnusach w przysztoéci niektérym chorym
na szpiczaka. Dla nich na pewno duzym utatwieniem byloby
wprowadzenie mozliwosci refundowania pobytu rehabilita-
cyjnego w sanatoriach. Gdybym byl w stanie w jakikolwiek
sposéb pomoéc w tym zakresie, to stawiam swojg osobe do
dyspozycji, dziekujac réwnoczesnie bardzo Panu Docentowi
Jurczyszynowi za umozliwienie mi udzialu w tym pierwszym,
rekonesansowym turnusie rehabilitacyjnym w Naleczowie.

Janusz Zuchowski

codziennych obowigzkéw domowych.

Uzasadnienie celowosci turnuséw rehabilitacyjnych dla chorych na szpiczaka plazmocytowego:

1. Usprawnienie uktadu ruchu, ktéry jest nadwyrezony zaréwno chorobag, jak i jej leczeniem.
2. Zmnigjszenie dolegliwosci bdlowych u chorych na kazdym etapie leczenia.
3. Terapia psychiczna — bardzo pozyteczna, wynikajaca ze zmiany otoczenia, klimatu i odpoczynku od

4.  Wzmocnienie psychiczne poprzez mozliwo$¢ stworzenia grupy wsparcia miedzy chorymi, wymiane
doswiadczen dotyczacych choroby i efektow jej leczenia.

Takie turnusy powinny by¢ organizowane przez wyspecjalizowane osrodki jako formalny element

procedurleczenia, naktére mogliby kierowaélekarze hematolodzy. Powinny by¢ objete dofinansowaniem

z NFZ w taki sam sposab, jak np. turnusy dla chorych kardiologicznie.

Barbara Bohosiewicz
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Konferencja Fundacji DKMS

Swiatowy Dzien Walki z Nowotworami Krwi (World Blood
Cancer Day) to dobry moment na to, Zeby sprawdzi¢, co no-
wego dzieje si¢ w polskiej transplantologii — i jakie znaczenie
bedzie to mialo dla pacjentéw hematoonkologicznych. Z tej
okazji, 28 maja Fundacja DKMS zorganizowala konferencje
pt.: »,Program Rozwoju Polskiej Transplantologii i Wspar-
cia Pacjentow. Aspekty Medyczne i psychologiczne zycia
z powracajaca choroba nowotworowa”, w ktdrej udzial wzieli
eksperci, dawcy szpiku, przedstawiciele organizacji pozarza-
dowych oraz pacjenci wraz z rodzinami. Polska Koalicje Pa-
cjentéw Onkologicznych reprezentowal w debacie wiceprezes
Jan Salamonik. Wydarzenie honorowym patronatem objeto
Ministerstwo Zdrowia oraz Rzecznik Praw Pacjenta.

Celem tegorocznej konferencji bylo zwrdcenie uwagi na pro-
blematyke, zwigzang z chorobami nowotworowymi krwi, sze-
rzenie idei dawstwa komorek macierzystych i krwi, a przede
wszystkim zaprezentowanie filaréw, zalozen oraz osiggnieé

Programu Rozwoju Polskiej Transplantologii i Wsparcia Pa-
cjentéw. Fundacja DKMS zostala sponsorem drugiego
niekomercyjnego, wieloosrodkowego, miedzynarodowego
badania IntReALL SR HR 2010, dotyczacego leczenia dzie-
ciecej nawrotowej ostrej bialaczki limfoblastycznej.

Podsumowanie debaty , Wspoélnie dla Zdrowia”

25 czerwca br. w Gmachu Wydziatu Fizyki Politechniki
w Warszawie odbyla si¢ ostatnia konferencja w ramach de-
baty ,Wspolnie dla Zdrowia Spoleczny Program Zdrowia
2020+”. Czerwcowa konferencja stanowita podsumowanie
wszystkich dotychczasowych spotkan i dyskutowanych te-
matow. W ciagu ostatniego roku odbylo si¢ 6 konferencji,
a przedstawiciele Rady Spolecznej brali udzial w wydarze-
niach i dyskusjach po$wigconych kondycji polskiego systemu
zdrowia. Cztonkowie Rady pracowali nad projektem réwniez
podczas spotkan roboczych. Jak podkreslita dr Malgorzata
Galgzka-Sobotka, ,,debata pokazata jedno: ze potrafimy roz-
mawia¢ o zdrowiu w srodowisku przedstawicieli wielu intere-
sariuszy systemu i sprowadzi¢ te dyskusje jednak do interesu
tylko jednego aktora, jakim jest pacjent”. Docelowo debata

ma przyczyni¢ sie
do  wypracowania
wspolnego projektu
poprawy funkcjono-
wania systemu opie-
ki zdrowotnej oraz
nakreslenia strategii
dzialania na okres kilkunastu najblizszych lat, majac na
uwadze kierunek, w jakim zmierzaja systemy ochrony
zdrowia na $wiecie. Tak wykres$lone cele i dzialania powin-
ny stac sie osia polityki zdrowotnej niezaleznie od zmian
nastepujacych na polskiej scenie politycznej w kolejnych
latach.

Hematologia — poznaj
choroby krwi

Wystartowala pierwsza edycja kampanii edukacyjnej ,,He-
matologia - poznaj choroby krwi”, przygotowana przez
Warsaw Press, ktorej celem jest podniesienie $wiadomosci
spoleczenstwa na temacie choréb krwi. W kampanie zaanga-
zowalo sie wielu znakomitych ekspertéw m.in. prof. dr hab. n.
med. Tadeusz Robak, prof. dr hab. n. med. Tomasz Szczepan-
ski, prof. dr. hab. n. med. Wiestaw W. Jedrzejczak i prof. dr hab.
n. med. Sebastian Giebel. Kampania porusza tematy zwigzane
z chorobami ukladu krwiotworczego, ich diagnostyka i do-
stepnymi mozliwo$ciami terapeutycznymi. Duzy nacisk po-

o WAREAW
L)
atologia \
218 choroby krwi
ey R g doe arifpli e
i _—— T . e LT 4

tozony jest na obszar hematoonkologii, a tematem gléwnym
sa chloniaki i innowacyjna terapia CAR-T stosowana w ich
leczeniu. Wsrdd tekstow, znalazl sie artykul red. Aleksan-
dry Rudnickiej ,,Pacjenci hematoonkologiczni sa specyficz-
ni” na temat potrzeby stworzenia odrebnego modelu opieki
nad chorymi z nowotworami krwi.
Wiecej informacji:
www.hematologia.warsawpress.com
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Przewlekta biataczka limfocytowa

— osiagniecia i wyzwania

27 maja br. odbylo sie spotkanie z dziennikarzami zorga-
nizowane przez Polska Koalicj¢ Pacjentow Onkologicz-
nych i Stowarzyszenie Hematoonkologiczni poswiecone
aktualnej sytuacji pacjentow z przewlekla bialaczka lim-
focytowa, dla ktérych 2018 rok przynidst wiele pozytyw-
nych informacji. Chorzy z nawrotowo oporng przewlekla
biataczka limfocytowa, u ktérych wystepuje delecja 17p lub
mutacja TP53 zyskali dostep do leku ratujacego zycie. Do-
datkowo ogloszono wyniki badania, z ktorych wynika, ze
u pacjentéw leczonych wenetoklaksem w polaczeniu z ry-
tuksymabem terapie mozna zakonczy¢ po 2 latach. O tym
przetomie w leczeniu przewleklej biataczki limfocytowej
mowil prof. Krzysztof Jamroziak. Polska Koalicja Pacjen-

tow Onkologicznych od wielu lat aktywnie wiacza sie w dzia-
fania, ktére maja na celu poprawe Polityki Lekowej. Aktualne
problemy i potrzeby pacjentéw hematoonkologicznych sg
zebrane w tzw. ,,Zlotg piatke lekéw ratujacych zycie’, o kto-
rym podczas spotkania méwily Aleksandra Rudnicka, rzecz-
nik Polskiej Koalicji Pacjentéw Onkologicznych i Katarzyna
Lisowska ze Stowarzyszenia Hematoonkolgiczni. Uczestni-
cy spotkania z zainteresowaniem i wzruszeniem obejrzeli
film, w ktorym pan Edward ze Slaska opowiada o swoich
doswiadczeniach z wenetoklaksem.
Film mozna obejrze¢ na profilu PKPO na fecebooku.

www.facebook.com/KoalicjaPacjentow

Breast Cancer Unity rusza od pazdziernika

29 maja br. minister zdrowia prof. Lukasz Szumowski
podpisal projekty rozporzadzen wprowadzajacych nowy
model organizacyjny opieki nad pacjentem z nowotworem
piersi.

Krystyna Wechmann, prezes PKPO oraz Federacji Stowa-
rzyszen ,,Amazonki’, powiedziala - To historyczna chwila, na
ktorg Amazonki czekaly 15 lat. Nareszcie bedziemy zaopie-
kowane kompleksowo, wielospecjalistycznie. Regulacje doty-
czace Breast Cancer Unitéw wejda w zycie 1 pazdziernika br.

Konferencja prasowa w Ministerstwie Zdrowia: prof. Maciej Krza-
kowski, prof. Adam Maciejczyk, wiceminister zdrowia Stawomir
Gadomski, prezes PKPO Krystyna Wechmann

Lipcowa lista refundacyjna

Na lipcowej liscie refundacyjnej znalazly sie cztery z pie-
ciu postulowanych przez organizacje pacjentéw hemato-
onkologicznych leki: blinatumomab w programie lekowym
»Leczenie chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng’,
daratumumab i karfilzomib w programie lekowym ,,Leczenie
chorych na opornego lub nawrotowego szpiczaka plazmo-
cytowego” oraz pegintereronum Alfa-2a. Ten ostatni lek jest
refundowany w ramach katalogu chemioterapii w 4 wska-
zaniach: przewlekla bialaczka szpikowa, nadplytkowosé
samoistna, czerwienica prawdziwa i przewlekla choroba
ukladu wytwérczego szpiku. Co istotne, we wszystkich tych
wskazaniach Interferon bedzie dostepny dla kobiet w ciagzy.
Niestety 5 lek - ponatynib, tak potrzebny chorym na prze-
wlekla bialaczke szpikowa i ostra bialaczke limfoblastycz-
na, jest dostepny tylko w procedurze RDTL. Pilnych zmian

wymaga takze program leczenia chorych na mielofibroze
ruksolitynibem, a w programie leczenia chorych na prze-
wleklg biataczke limfocytowa, zarowno ibrutynib, jak i we-
netoklaks powinny by¢ dostepne rowniez dla chorych bez
delecji/mutacji.

Na lipcowej liscie znalazl si¢ tez alektynib, skuteczny lek
w terapii pacjentéw z niedrobnokomdérkowym rakiem ptuca
ALK+ z przerzutami do osrodkowego ukladu nerwowego.

To, czego nie udalo si¢ osiaggnaé pacjentom onkolo-
gicznym, to brak na lipcowej liScie lekéw dla chorych
z zaawansowanym rakiem piersi (palbocyclib, rybocyklib)
oraz lekéw kolejnej linii dla chorych na raka jelita grube-
go, raka nerki i zmian w programie leczenia raka gruczolu
krokowego oraz terapii dla pacjentéw z nowotworami glto-
wy i szyi.
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Kampania ,,Pacjent kontra czerniak”

Kampanie zainicjowala firma Novartis, wspierana przez
Akademie Czerniaka, sekcje naukowg Polskiego Towarzystwa
Chirurgii Onkologicznej. W ramach akcji udost¢epniono
chorym Poradnik dla pacjentéw z czerniakiem leczonych
inhibitorami BRAF lub BRAF i MEK, w ktéorym mozna
znalez¢ szereg bardzo szczegélowych i praktycznych porad
dot. organizacji leczenia i radzenia sobie z dziataniami niepo-
zadanymi. Materialy zostaly przygotowane przy wspdlpracy
lekarzy, pacjentéw i ich opiekundw, dzieki czemu zawieraja
praktyczne wskazdwki, ktdre pomoga zmniejszy¢ ryzyko wy-
stapienia lub stopien nasilenia potencjalnych dzialan niepo-
zadanych. Podpowiadaja, z jakimi objawami musimy zgtosi¢
sie do lekarza, a kiedy i jak mozemy radzi¢ sobie sami. Udzial
pacjentow w tworzeniu poradnika byt kluczowy, ponie-

waz jest to material,
ktory nie ma stuzyé
lekarzom czy perso-
nelowi medycznemu,
ale wlasnie chorym.
- podkresla jeden
z wspolautoréw po-
radnika prof. Piotr
Rutkowski. Poradni-
kowi towarzyszy row-
niez material video,
przedstawiajacy  klu-
czowe zagadnienia. i

i
i XOVARTIS

#UVam tylko sobie. Chronie skore przed czerniakiem

.y - 16 maja rozpo-

Vil Tydzien | . czat si¢ VIII Tydzien
Swiadomosci O Swiadomosci  Czer-
Czerniaka ° ® | niaka pod haslem
- - #UVam tylko sobie.
#UVamtylkosobie Chronie skére przed

czerniakiem. Celem
tegorocznej kampanii
jest budowanie $wiadomosci nt. koniecznoséci ochrony sko-
ry przed promieniami UV wéréd oséb mtodych, aktywnych
fizycznie, ktére uprawiajg sporty. Akademia Czerniaka chce
zacheci¢ do przestrzegania zasad ochrony przed promienio-
waniem UV, kiedy spedzamy czas na zewnatrz — podczas bie-
gania, jazdy na rowerze, zeglowania czy gry w tenisa. Osoby
aktywne czesto zapominajg, Ze na rowerze, podczas zeglowa-

nia czy gry w tenisa skora jest narazona na promieniowanie —
wyjasnia prof. dr hab. n. med. Piotr Rutkowski, — Dlatego do
udziatu w VIII Tygodniu Swiadomosci Czerniaka zaprosilismy
uznanych sportowcéw. Tegoroczna edycja Tygodnia Swiado-
moéci Czerniaka odbyta sie takze pod patronatem Polskiego
Komitetu Olimpijskiego. W ramach swojego zaangazowa-
nia Ambasadorzy — Ania Kielbasinka, Roman Paszke, Je-
rzy Janowicz, Marta Domachowska, Iga Swiqtek, Tomasz
Marczynski, Adam Strybe i Karolina Winkowska - wzieli
udzial w materiatach video promujacych wlasciwg ochrone
przed promieniowaniem UV podczas treningéw oraz odpo-
czynku.

Wiecej informacji:
www.youtube.com/AkademiaCzerniaka

Zjazd European Cancer Patient Coalition (ECPC)

Tegoroczny zjazd, ktéry odbyt sie w dniach 7-8 czerwca
w Brukseli, tradycyjnie stanowil okazje do wymiany do-
$wiadczen z przedstawicielami organizacji pacjentow onko-
logicznych z calej Europy oraz wiaczenia si¢ do aktywnodci
realizowanych na poziomie europejskim. W tym roku wy-
brano takze nowy zarzad ECPC, do ktorego dolaczyla na-
sza przedstawicielka Beata Ambroziewicz - ktora bedzie
pelni¢ role skarbnika. O to, aby zdrowie bylo priorytetem
walczymy nie tylko na poziomie kraju, ale takze Europy i in-
stytucji Parlamentu i Komisji Europejskiej zgodnie z hastem
#NothingAboutUsWithoutUs (#NicoNasBezNas).

Wiecej informagji:
www.ecpc.org

Uczestnicy Zjazdu EPCP
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| Wiosenna Akademia Immunoonkologiczna

dla dziennikarzy

11 czerwca br. w Warszawie odbyla si¢ pierwsza konfe-
rencja z udzialem ekspertow dotyczaca immunoterapii
w leczeniu onkologicznym. Immunoterapia to niezwykle
dynamiczna metoda leczenia, ktora coraz czesciej znajdu-
je zastosowanie w terapii nowotworéw, w tym czesto tych
zaawansowanych, z przerzutami. Jest przydatna réwniez
w leczeniu niektorych chorych z zaawansowanymi i nawro-
towymi nowotworami glowy i szyi, u ktorych czesto nie ma
innej opcji leczenia - ttumaczyl dr Bartosz Sptawski z Kli-
niki Nowotworéw Glowy i Szyi COI w Warszawie. Ocenia
sie, ze w naszym kraju kwalifikuje sie do niej 20 proc. cho-
rych z nawrotowym nowotworem glowy i szyi. Na decyzje
Ministerstwa Zdrowia dotyczaca refundacji immunotera-
pii w tym wskazaniu czekajg zaréwno chorzy, jak i lekarze.
W panelu, jak poprawi¢ finansowanie immunoterapii, udziat
wzieta rzecznik PKPO - Aleksandra Rudnicka, ktéra podkre-

Panel , Koszty immunoterapii a mozliwos¢ jej finansowania".
Od lewej: Izabela Obarska, Aleksandra Rudnicka

Slita - Udowodniona efektywnos¢ dziatania immunoterapii
w leczeniu nowotworéw nie powinna budzic¢ watpliwosci, co
do potrzeby jej finansowania zaréwno pod wzgledem me-
dycznym, jak i ekonomicznym.

Ustawa o Narodowej Strategii Onkologicznej

20 maja br. prezydent Andrzej Duda podpisal Ustawe o Na-
rodowej Strategii Onkologicznej. Na podstawie tej regulacji
jesienig ma powstac plan walki z rakiem, czyli tzw. Cancer
Plan. Eksperci s3 zgodni, ze taka mapa drogowa jest nam
potrzebna, ale takze konieczne jest zapewnienie wyzszego fi-
nansowania. Krystyna Wechmann, prezes Polskiej Koalicji
Pacjentéw Onkologicznych podkresla, Ze dla §rodowiska

pacjentow ta ustawa jest wazna i oczekiwana od wielu lat.
- Jest szansa na uporzgdkowanie systemu opieki i komplek-
sowe leczenie pacjentéw onkologicznych - méwi Wechmann.
- Pytanie tylko czy to si¢ uda? Czy uda si¢ wypracowac model
leczenia, ktory bedzie realizowany przez lata, a nie zostanie
zapomniany zaraz po kolejnych wyborach?

Regionalne warsztaty hematoonkologiczne

Za nami dwa kolejne warsztaty hematoonkologiczne
zorganizowane przez PKPO z Fundacja DKMS i Stowa-
rzyszeniem Hematoonkologiczni. 31 maja zaprosiliSmy
pacjentow do szpitala SP ZOZ MSWiA z Warminsko-Ma-
zurskim CO w Olsztynie. W programie spotkania znalazt
sie m.in. wyklad ,,Najnowsze terapie hematologiczne" dr
n. med. Janusza Halki, hematologa specjalisty II stopnia,
kierownika Oddzialu Hematologii SP ZOZ MSWiA z War-
minsko-Mazurskim CO w Olsztynie, mgr inz. Iwona Sajor
z Instytutu Zywnosci i Zywienia, ekspert Fundacji DKMS
moéwita o ,Diecie w chorobach hematoonkologicznych",
a mgr Eleonora Stepniewicz z Foundation Medicine Roche
Polska wyjasnila, na czym polega badanie profilu genomu.
Wspolorganizatorem warsztatéow byla dyrekcja SP ZOZ
MSWiA z Warminsko-Mazurskim CO w Olsztynie.

19 czerwca w Rzeszowie odbyl sie trzeci juz warsztat
hematoonkologiczny. Zebrani uczestnicy mogli wystucha¢
ciekawego wykladu dr Marka Dudzinskiego specjalisty he-

matologa, kierownika Kliniki Hematologii Klinicznego Szpi-
tala Wojewodzkiego im. Fryderyka Chopina w Rzeszowie nt.
najnowszych terapii hematoonkologicznych oraz tzw. choro-
bie resztkowej. Ponadto mgr inz. Iwona Sajor przedstawila
prezentacje o diecie w chorobach hematoonkologicznych.
Kolejne warsztaty zaplanowane sg po okresie wakacyjnym.

Warsztaty dla pacjentéw hematoonkologicznych w Rzeszowie
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Organizacje pacjentow z nowotworami krwi
— wspotpraca jest mozliwa

<

~Ptasie radio”

»Razem mozemy wiecej” to sztandarowe hasto Polskiej
Koalicji Pacjentow Onkologicznych, na co dzien bardzo
trudne w realizacji, trudne do przelozenia na konkret-
ne dziatania. Dlaczego? Co najmniej z kilku powodéw. Po
pierwsze wiekszo$¢ organizacji - a zwlaszcza jej liderdow -
broni swojej odrebnosci i pozycji, ktére osiagneli przez lata
samodzielnych dziatan. Niechetnie wiacza sie do prowadzo-
nych wspdlnych akcji. Szczegdlnie dotyczy to lokalnych orga-
nizacji, ktore cieszg sie¢ w miejscowym $rodowisku uznaniem
wladz i spoleczenstwa i nie zawsze widza potrzebe zaistnie-
nia na plaszczyznie ogélnopolskiej, gdzie nie zawsze sg na
pierwszym planie.

Po drugie brak im szerszego, strategicznego dzialania,
wyznaczania sobie nowych celéw i zadan - Juz tyle robimy
i tak dobrze, ze nie musimy wiecej i inaczej. Inni niczego nas
nie nauczq. Ci, ktérzy nie sa ciekawi tego, co robia inni,
nie chca korzystac z ich do$wiadczen, nie rozwijaja sie.
A konkurencja roénie. Nie bez przyczyny przybywa inter-
netowych grup, foréw, blogéw pacjentéw, ktore sg atrak-
cyjng formg wsparcia w chorobie szczegélnie dla miodych
0s6b.

Nikt nie umniejsza zaangazowania, dorobku, roli

I potrzeby istnienia organizacji lokalnych czy tez
dziatajacych w okreslonym zakresie, np. na rzecz
pacjentow z okreslonym schorzeniem. Jednak te
organizacje w pojedynke niewiele moga zrobic,
kiedy napotykaja na wiekszy, systemowy problem,
dotyczacy zmian prawnych, dostepu do lekéw czy
swiadczen.

Trudno im dotrze¢ do decydentéow, mediow, parlamen-
tarzystow. Jesli zabiegajg o refundacje¢ jednego leku, sa
postrzegani jako lobbys$ci. Minister tez nie ma czasu na
spotykanie sie z tysigcem organizacji. Powstaje, jak to okre-
$la prezes PKPO Krystyna Wechmann, ,,ptasie radio” - kazdy

Na lipcowej liscie refundacyjnej znalazlo sie az kilka lekéw dla
pacjentow hematoonkologicznych. Wzbudzilo to zdziwienie

i zainteresowanie innych grup chorych, ktdérzy pytali, jak si¢
to nam udalo? Warto, abySmy my sami odpowiedzieli sobie
na to pytanie - przeanalizowali, co ztozylo si¢ na ten sukces

i wyciagneli wnioski na przyszlos¢.

$piewa pieknie, ale osobno, nie w zespole i nie da sie stucha¢
takiego koncertu. Czy nie lepiej zabrzmialby chor? Czy jego
wspolny glos pod kierunkiem dyrygenta nie bylby silniejszy?

Razem mozemy wiecej

Takim dyrygentem s3 organizacje parasolowe, ktdre sta-
raja sie scala¢, koordynowac dzialania na rzecz potrzeb or-
ganizacji z okreslonego obszaru. Reprezentowac ich interes,
petni¢ role rzecznikdéw pacjentdéw (ang. patient advocacy).

Korzysci ze wspolnego dzialania duzo lepiej dostrzegaja
nowopowstajace organizacje. One wrecz poszukujg kontak-
tu i wsparcia ze strony organizacji parosolowych, chca by¢
wlaczone, uczestniczy¢ na poziomie ogélnokrajowym w pra-
cach na rzecz ochrony zdrowia. Mie¢ na biezaco informacje
o tym, co si¢ dzieje.

W ostatnim czasie w grupie organizacji hematoonkolo-
gicznych wspolpracujacych z Polska Organizacja Pacjen-
téw Onkologicznych wiele si¢ zdarzylo. Pojawili si¢ nowi
liderzy (Katarzyna Lisowska, Lukasz Rokicki) i dolaczyly
nowe organizacje (Hematoonkologiczni, Fundacja DKMS).
Dalo to impuls do wspélnej pracy. Powstal projekt ,,Regio-
nalnych warsztatéw dla pacjentéw hematoonkologicznych”
realizowany w 2019 r. przez PKPO, Fundacj¢ DKMS i Sto-
warzyszenie Hematoonkologiczni w sze$ciu miastach: War-
szawie, Olsztynie, Rzeszowie, Gdansku, Lodzi i Gliwicach.
Innym realizowanym razem dzialaniem jest udzial w pa-
nelach pacjentow podczas XXVIII Zjazdu Polskiego To-
warzystwa Hematologii i Transfuzjologii na zaproszenie
prezesa PTHIT, prof. Tadeusza Robaka. Na co dzien spoty-
kamy si¢ tez na konferencjach, szkoleniach i w Parlamencie,
prezentujac wspolne stanowisko i nasze potrzeby.

Prowadzone od poczatku roku prace nad stworzeniem
i wdrozeniem priorytetowej listy lekéw dla pacjentéw he-
matoonkologicznych, zaowocowaly refundacja wiekszosci
z nich - czterech z pieciu postulowanych. Weszly dwa leki
na szpiczaka plazmocytowego, lek na ostra biataczke limfo-
blastyczng i nowa posta¢ leku na mielofibroze, czerwienice,
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nadplytkowosc. Jest to efekt wspoélnych, zgodnych staran,
troski o potrzeby wszystkich chorych na choroby hemato-
onkologiczne. Takze tego, ze przed decydentami prezen-
towalismy sie jako przygotowany merytorycznie, majacy
wlasng strategie zespol.

Podczas tych prac zdarzaly sie¢ dramatyczne zawirowania,
kiedy nasze wysitki wisiaty na wlosku, cho¢by z powodu tego,
iz jedna z firm nie wyrazala zgody na wejscie kolejnego leku
do programu. Zamanifestowanie jednego stanowiska przez
lideréw naszych organizacji mialo wplyw na rozwigzanie tej
trudnej sytuacji. Nauczyli$my sie, Ze trzeba dziala¢ wspél-
nie, merytorycznie, zgodnie, strategicznie.

Profesjonalni doradcy

Trzeba przyznaé, ze nasz sukces z pewnos$cia nie bylby
tak duzy, gdyby nie wsparcie profesjonalnych doradcow,
czyli naszych lekarzy, ktorzy wskazywali, jakie leki sg nie-
zbednie potrzebne, aby efektywnie leczy¢ pacjentéw i dzie-
lili si¢ z nami wiedzg na temat tych terapii. A juz strzalem
w dziesiatke bylo zaproszenie do rozmow w Departamen-
cie Polityki Lekowej i Farmacji Krajowego Konsultanta ds.
Hematologii prof. Ewy Lech-Marandy, ktéra w kluczowych
momentach swoimi merytorycznymi uwagami przekonata
ministra, o konieczno$ci wprowadzenia okreslonych lekéw,
ich sprawdzonej skuteczno$ci i bezpieczenstwie. Doceniamy
tez ogrom pracy, ktora Pani Profesor wlozyla w konsulta-
cje ze swoimi kolegami i przygotowanie potrzebnej doku-
mentacji, a takze to, ze byla i jest dla nas dostepna mimo
wielu zajec i w razie naszych watpliwosci stuzy swoja wiedza
i rada. Bez jej profesjonalnej pomocy, tak wiele nie udatoby
sie nam zrobi¢.

Partnerski dialog

Sukces tez bylby niepelny, gdyby nie che¢ i otwarcie na
partnerski dialog ze strony decydentow, czyli ministra Ma-
cieja Mitkowskiego, ktéry wraz ze swoim zespolem dotozyt
wszelkich staran, aby zrealizowa¢ nasze postulaty. Nie byto
to latwe. Wielu osobom, ktore nie majg mozliwosci z bliska
obserwowa¢ pracy nad procesem refundacji, wydaje sie, ze
to tylko kilka spotkan, podpis ministra i lista jest gotowa.
Tymczasem nie zawsze takie rozmowy przebiegaja gtadko.
Czesto zdarza sie, ze oczekiwania ministra, s3 odmienne od
propozycji firm, ktére z kolei odbiegaja, np. od wyceny war-
tosci leku przedstawionej przez Agencje Oceny Technologii

Medycznych i Taryfikacji. Bywa - tak jak, bylo w przypad-
ku leku Pegasys — ze opinia AOTMIT o leku jest negatywna,
ale nawet wtedy, minister kierujac si¢ potrzebami pacjentow,
wydaje zgode na refundacje. Zdarzajg sie tez ,niespodzian-
ki”; firma nie wyraza zgody na dolaczenie nowego leku do
programu lub okazuje sie, ze nowy producent oczekiwanego
przez chorych leku (wycofanego z rynku interferonu), mimo
zapewnien nie zlozyt wniosku refundacyjnego, a zapasy leku
s3 na wyczerpaniu. Czasami firma rozmawia z pozycji mo-
nopolisty, narzucajac cene¢ leku i wtedy nie ma miejsca na
negocjacje. W dodatku czasu na dopiecie listy, spelnienie
wszystkich formalnosci jest malo. Nie powinno wigc dziwié,
ze spotkania odbywaja si¢ o kazdej porze dnia i nocy. Najbar-
dziej nerwowo robi sie, gdy tydzien przed ogloszeniem listy,
pojawia si¢ jej projekt, na ktérym z powodéw formalnych
brakuje spodziewanych lekdw.

Jako przedstawiciele organizacji pacjentow nie bierzemy
udzialu w negocjacjach cenowych, nie mamy tez swojego
reprezentanta w Komisji Ekonomicznej MZ, gdzie zapa-
daja decyzje cenowe. Naszg rolg jest przedstawienie i uza-
sadnienie potrzeb pacjentéw. Dlatego nie do przyjecia s dla
nas ,dobre rady” oséb, ktére méwig nam co powinni$my
zrobié, a zwlaszcza tych doradzajgcych wszelkie radykalne
dzialania, np. w mediach czy sagdach. Nasz model negocjacji
oparty jest na wzajemnym szacunku, zaufaniu, partner-
stwie, merytorycznosci, spokoju, i jak dotad si¢ sprawdza.
A juz na pewno nie mozemy dopusci¢, aby lista refundacyjna
stala si¢ przedmiotem politycznych przetargow.

Potrzeba wsparcia i wspotpracy

Nie oznacza to, Ze nie potrzebne nam jest zadne spolecz-
ne wsparcie. Jest, i to bardzo, i je otrzymujemy od mediéw,
postéw i senatordéw réznej opcji, ktdrzy organizuja meryto-
ryczne posiedzenia komisji zajmujacych si¢ zdrowiem i pisza
interpelacje poselskie. I za to wsparcie wszystkim jeste$my
bardzo wdzigczni, poniewaz dzieki niemu na listy trafiaja
nowe leki ratujace zdrowie i zycie. Lipcowa lista refundacyj-
na to przyklad sukcesu, jaki daje wspolpraca miedzy orga-
nizacjami i umiejetno$c¢ dobrej wspoélpracy z decydentami,
parlamentarzystami i mediami. Warto z tego do$wiadcze-
nia wyciagna¢ na przyszlo$¢ wnioski i dobre praktyki.

Redaktor Aleksandra Rudnicka
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Wesprzyj dziatalnosc Polskiej Koalicji Pacjentow Onkologicznych wptacajac darowizne.

Nr konta: BANK PKO S.A. 62 1020 1097 0000 7002 0180 2396

ZARZAD

Prezes — Krystyna Wechmann
Prezes Federacji Stowarzyszen
~Amazonki”

Cztonek Zarzadu — Beata Ambroziewicz
Prezes Polskiej Unii Organizagji
Pacjentow

Czlonek Zarzadu - Jan Salamonik
Wiceprezes Stowarzyszenia Chorych na
Przewlekta Biataczke Szpikowag

RADA

Przewodniczacy - Pawet Moszumanski
Zatozyciel Stowarzyszenia Wspierajacego
Chorych na Chtoniaki ,Sowie Oczy”

Wiceprzewodniczacy:

Piotr Fonrobert
Prezes Stowarzyszenia Pomocy Chorym
na GIST

Ryszard Lisek
Cztonek Zarzadu Gtéwnego Polskiego
Towarzystwa Stomijnego POL-ILKO

Polska Koalicja
Pacjentow Onkologicznych

Romana Nawara
Prezes Warszawskiego Stowarzyszenia
Amazonki

Krzysztof Zbikowski

Wiceprezes Stowarzyszenia Chorych na
Przewlekta Biataczke Szpikowa,

Prezes Stowarzyszenia Pomocy Chorym
na Nowotwory Krwi w Zamosciu

Dotacz do nas na Facebooku: facebook.com/KoalicjaPacjentow

Czytaj ,,Glos Pacjenta Onkologicznego” na www.pkopo.pl
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