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Vylouceni odpovédnosti

Autofi i vydavatel vénovali maximalni pozornost tomu, aby informace,
které brozura obsahuje, odpovidaly aktualnimu stavu znalosti v dobé pfi-
pravy publikace k vydani. I pres zevrubnou kontrolu nelze s naprostou jis-
totou zarucit uplnou bezchybnost publikovanych tdaju. Z téchto divodt
se vylucuji jakékoliv naroky na thradu at jiz pfimych ¢i nepfimych Skod,
které by publikované informace pripadné zpusobily.

Tato publikace ani zadna jeji cast nesmi byt kopirovana, rozmnozovana ani
jinak Sifena bez pisemného souhlasu vydavatele.



Slovo na uvod

Vazeni ¢tenafi této monografie,

nas text se k vam dostava v dobé, ktera ve vasSem zivoté predstavuje zlom.
Diagnoéza nadorového onemocnéni prichazi vétSinou bez jakéhokoliv varo-
vani, nahle, ¢asto uprostfed aktivniho rodinného nebo profesniho Zivota.
Pojem leukemie jste asi vSichni slySeli. Lidé si pod nim pfedstavuji za-
kefnou nemoc, o které zpravidla nic moc nevédi, snad kromé neurcitého
pocitu, ze se 1é¢i velmi obtizné a ze je mozna dokonce nevylécitelna. Nyni
se toto onemocnéni tyka bezprostredné vas a je zapotfebi se o ném mnohé
dozveédét, abyste mu dokazali ¢elit a umeéli s nim Zit.

Na zacatku naseho spolecného boje s leukemii dostavate velké mnozstvi
odbornych informaci, kterym neni mozné ihned porozumét. Je tfeba se
k nim vracet, klast nové otazky a hledat na né konkrétni odpovédi. Toto
tazani a hledani informaci o leukemii vam pomtize onemocnéni vnitiné
pfijmout. Pravé okamzik vnitfniho pfijeti choroby navede nemocného
na cestu, na niz bude hrat aktivni roli.

Abychom hledani vaseho aktivniho postoje v boji s leukemii usnadnili,
pripravili jsme pro vas brozuru, kterou praveé drzite v ruce. Klade si za cil
poskytnout zakladni informace o tom, co to je chronicka lymfocytarni
leukemie, jak se stanovuje diagnoza, kdy je nemoc nutné 1écit, jaké jsou
moznosti léCby, jaké komplikace mutizete ocekavat a jak jim pfedejit. Stale
v§ak mame na paméti, ze nic nemiize nahradit vzajemny rozhovor lékate
s pacientem. Naopak ocekavame, ze ve vas uvedené informace vzbudi dalsi
otazky, které budeme moci spolecné zodpovédét.

Radi bychom vas v této chvili ujistili, Ze jste na spravném misté. Zdra-
votnické zafizeni, ve kterém se nachazite, se na lécbu leukemii speciali-
zuje a ma s ni letité zkuSenosti. Lécba, kterou vam lékati nabizi, odpovida
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standardtim, které jsou bézné v nejvyspélejSich zemich. Okamzik sdéleni
zavazné diagnozy je na jedné strané neuprosny a nespravedlivy, na druhé
strané v sobé nese nad¢ji. My vSichni, ktefi jsme pfipraveni byt vam v boji
se zakefnou nemoci pomocniky, udélame vS§e pro to, abychom tuto nadéji
uskutecnili.

Michael Doubek
za autory monografie,
bfezen 2023



Zakladni informace o krvi a kostni dfeni

Lidska krev se sklada z tekutiny, tzv. krevni plazmy, a nékolika typt krev-
nich bunék (krvinek), které zajistuji specifické funkce. Cervené krvinky
(erytrocyty) umoznuji prenos kysliku z plic do celého téla a odvadéji zpét
oxid uhlicity. Bilé krvinky (leukocyty) predstavuji pestrou skupinu bunék,
které maji za tkol bojovat s infekénimi onemocnénimi (bakterialni, virova),
ale také s nadorovymi bunkami. Neméné diilezité jsou krevni desticky
(trombocyty) zodpovédné za proces srazeni krve a kontrolu krvaceni.

Krevni bunky maji omezenou zivotnost v fadu nékolika dntl az meésicu
a musi se prubézné doplnovat. Kazdou hodinu se u dospélého cClovéka
vytvofi kolem 100 miliard ¢ervenych a cca 400 milionti bilych krvinek.
VSechny krvinky jsou produkovany v kostni dfeni, kde vyrustaji z tzv.
kmenovych krvetvornych bunék. Kmenové bunky se neustale déli a vyzra-
vaji do vSech typu krvinek, které se nasledné vyplavuji do periferni krve
a nahrazuji stars$i krvinky, jejichz zivotnost skoncila. Zaroven vytvareji
nové kmenové bunky, aby jejich zasoba v kostni dfeni byla dostateéna
po cely zivot.

Kostni dfen (,morek®) se nachazi v dutinach uvnitf velkych kosti (panev,
stehenni kosti, pater).

Onemocnéni, ktera narusuji normalni funkci kostni dfené a produkci kr-
vinek, se projevuji nedostatkem nékterého typu krvinek (pfipadné vSech
krvinek) v periferni krvi a zptisobuji typické klinické projevy. Nedostatek
cervenych krvinek, tzv. anémie se projevuje unavou, bledosti, dusnosti,
nevykonnosti. Pokles bilych krvinek zvySuje riziko vzniku infekci, teplot.
Vyrazné snizeni krevnich desti¢ek se projevuje krvacenim (modfiny, krva-
ceni z dasni atd.).



Typy bilych krvinek, které se nachazi v periferni krvi:

Neutrofily (neutrofilni granulocyty)

Eozinofily (eozinofilni granulocyty)

Bazofily (bazofilni granulocyty)

Monocyty

T lymfocyty

B lymfocyty
NK bunky

Lékarské terminy pro snizené nebo zvysené pocty urcitého typu krevnich
buneék:

Nizky pocet cervenyoch krvinek Anémie
(erytrocytu)
Nizky pocet desticek .
(trombocyt) Trombocytopenie

Nizky pocet neutrofllr.u?h granulocytt Neutropenie
(neutrofilty)

Vysoky pocet b11yc°h krvinek Leukocytéza
(leukocytu)

Vysoky pocet lymfocytt Lymfocytoza
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Co je to lymfaticky systém a jaké jsou jeho funkce

Lymfaticky systém je tvofen lymfatickymi cévami, ve kterych koluje lymfa
(miza), a lymfatickymi organy, mezi které patfi predevsim lymfatické uz-
liny, mandle, slezina a brzlik. Lymfaticky systém odvadi tekutinu (tkanovy
mok) ze tkani a vraci ji zpét jako lymfu do krevniho obéhu.

Mizni (lymfatické) uzliny jsou duiilezitou soucasti imunitniho systému.
Uzliny filtruji prochazejici lymfu od ruznych Skodlivin a hraji dtlezitou
roli v boji s infekci a zneS§kodnéni cizorodych mikroorganismu. Obrany-
schopnost je zajiStovana predevsim lymfocyty, které jsou jednim z typt bi-
Iych krvinek produkovanym v kostni dfeni. VétSina lymfocytt se nachazi
v lymfatickych uzlinach a dalSich lymfatickych organech, kde vyzravaji,
aktivuji se, a mohou odtud vstupovat do krve. Rozeznavame tfi hlavni
typy lymfocytii: a) jsou to B lymfocyty, které produkuji protilatky, b) dale
T lymfocyty, které zabijeji mikroorganismy nebo infekci napadené bunky,
podporuji funkci B lymfocytta a zaroven kontroluji intenzitu imunitni od-
povédi, kterou umi v pfipadé potreby zeslabit, a ¢) NK buniky (pfirozeni
zabijeci), které napadaji bunky infikované virem nebo nadorové bunky.

V pripadé chronické lymfocytarni leukemie dochazi ke zvétSovani miznich
uzlin diky pomnozeni nadorovych lymfocytt, které postupné prevysi po-
¢tem normalni bunky v uzliné. Pro stanoveni diagnézy CLL zpravidla staci
vySetfeni periferni krve, ale v nékterych pripadech mtize byt nutné i chi-
rurgické vyjmuti a vySetreni uzliny, zejména pokud jsou pritomné néjaké
atypické projevy onemocnéni.
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Oblasti miznich (lymfatickych) uzlin v lidském téle:

podpazni
podZelistni,
. krcni a Sijové

nitrohrudni

nitrob#Esni slezina
a panevni
tFiselné
a stehenni
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Struéna historie nemoci

Leukemie si jako prvni nezavisle na sobé povsimli Francouz Alfred Donné,
Skoti John Hughes Bennet a David Craigie a Némec Rudolf Virchow. Tito
lékafi nemoc pozorovali jiz pfed rokem 1850. Slovo ,leukemie”, které zna-
mena ,bila krev“, pouzil jako prvni Rudolf Virchow roku 1847. Je ale ne-
pravdépodobné, ze by se nemoc poprvé objevila az nedlouho pfed rokem
1850. Existuji totiZ mnohem starsi zpravy o lidech s nemocemi, které mély
podobné priznaky, jaké byly pozd€ji popsany u pacientll s leukemiemi.

Leukemie by nebyla objevena bez objevu mikroskopu. Mikroskop byl
v 19. stoleti stale jeSté nedokonaly pfistroj, a proto je pozoruhodné, Zze
nemoc jiz tehdy rozpoznana byla. V té dobé byly navic velkym problémem
mediciny zejména casté epidemie infekénich chorob. Leukemie mohly byt
mylné zaménovany za zmnozeni bilych krvinek pfi tézkych infekcich (hni-
sani je rovnéz diisledkem hromadéni bilych krvinek).

V poslednich letech 19. stoleti byl objeven vyznam kostni dfené pro kr-
vetvorbu. Diky zdokonaleni mikroskopu bylo mozZno rozeznat jednotlive
typy bilych krvinek. Tak zacal nova éra hematologie (védy o krvetvorbé
a jejich chorobach).

Na prelomu 19. a 20. stoleti byl objeven lymfocyt, bunka, z niz vznika
chronicka lymfocytarni leukemie. Chronicka lymfocytarni leukemie
byla poprvé popsana Williamem Oslerem a Georgem Minotem na pocatku
20. stoleti.

Prvni leky, které byly tic¢inné v lé¢bé leukemii, pomineme-li arzenik pouzi-
vany od 2. poloviny 19. stoleti, se objevily po roce 1950. Byl to predevSim
lék chlorambucil. Transplantace kostni dfené se zacaly provadét v 60. le-
tech 20. stoleti, vétSiho rozmachu se ale doc¢kaly az po roce 1980. V po-
sledni dobé se do terapie leukemii dostavaji i vysoce ucinné léky, které ne-
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maji charakter cytostatik. V pfipadé chronické lymfocytarni leukemie jde
o velice intenzivni vyvoj novych lé¢iv zaznamenany po roce 2010. V 1écbé
chronické lymfocytarni leukemie nyni pouzivame monoklonalni protilatky,
nebo tak zvané inhibitory BCR signalizace nebo proteinu BCL-2.
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Leukemie — onemocnéni kostni dfené

Co je to leukemie?

Leukemie je obecny nazev pro skupinu onemocnéni kostni dfené, ktera
jsou charakteristicka nekontrolovanym mnozZenim ¢i snizenym zanikem
nadorové zménénych krvetvornych bunék. Tyto bunky se postupné vypla-
vuji z kostni dfené do krve. Ve své podstaté se jedna o onkologické one-
mocnéni (rakovinu imunitniho ¢i krevniho systémuy). Pficinou této choroby
jsou mutace (zmény) genu v krvetvornych bunkach. Naprosta vétsina leu-
kemickych bunék vychazi ze zarodeénych bunék bilych krvinek. Jen mala
skupina onemocnéni vznika ze zarode¢nych bunék cervenych krvinek ¢i
krevnich desticek. Leukemické bunky jsou bunky funkéné neplnohod-
notné, neplni funkci zdravych krevnich bunék. Jejich obrovské mnozstvi
navic postupné utlacuje tvorbu normalnich krvinek, jejichz pocet je tak
v dobé diagnozy vyznamneé snizen.

Typy leukemie
Znalost pfesného typu leukemie je rozhodujici pro zhodnoceni prognozy

onemocnéni a vybér spravného typu lécby:

Pri diagnéze nas zajima, jestli se jedna o leukemii:
v" Akutni nebo chronickou

v' Myeloidni nebo lymfocytarni

Akutni a chronickad leukemie

V pripadé akutni leukemie dochazi k nekontrolovanému mnozeni nezra-
Iych zarodeénych bunék kostni diené, tzv. blastu. Blasty postupné utla-
¢uji tvorbu vSech krvinek a vyplavuji se do krve. Akutni leukemie vznika
¢asto z plného zdravi béhem nékolika malo tydnt, postupuje velmi rychle.
Bez lécby preziva vét§ina pacienttl pouze nékolik tydnlt ¢i malo mésicu.
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Nekteré typy akutnich leukemii jsou dobfe lécebné ovlivnitelné a pacienti
mohou byt vyléceni.

Leukemické bunky v pfipadé chronické leukemie sice vyzravaji a vypadaji
jako zralé krvinky, jejich zakladni funkce jsou vSak poSkozeny. Tyto leu-
kemické bunky pfrezivaji déle nez zdravé bilé krvinky, hromadi se v kostni
dfeni a utlacuji normalni krvetvorbu. Pacienti dlouho nemaji Zzadné potize,
diagnoza je ¢asto nahodna pfi vySetfeni krevniho obrazu. Pacienti pfezi-
vaji bez lécby i nékolik let. Lécebné se dari ¢asto nemoc na dlouhou dobu
stabilizovat, oproti akutnim leukemiim je v§ak mensi Sance na uplné vy-
léceni.

Myeloidni a lymfocytarni leukemie

Druhym rozhodujicim faktorem je typ zarodecné bunky, ktera se zmeéni
v leukemickou bunku.

V pripadé myeloidnileukemie je postizena zarodec¢na bunka tzv. myeloidni
fady, ze které se u zdravého ¢lovéka vyvijeji typy bilych krvinek oznaco-
vané jako granulocyty a monocyty (eventualné dalsi). Radime zde také
vzacné pripady, kdy je postizena zarode¢na bunka pro cervené krvinky
a krevni desticky.

Lymfocytarni leukemie se vyviji z odliSného typu bilych krvinek — lymfo-
cytu a jejich zarodeénych bunék.

Na zakladé vysSe uvedeného rozdéleni mtizeme zjednodusené leukemii za-
radit do jedné z téchto 4 hlavnich typu:

Akutni lymfoblastova leukemie (ALL) Akutni myeloidni leukemie (AML)

Chronicka lymfocytarni leukemie Chronicka myeloidni leukemie (CML)
(CLL)
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Chronicka lymfocytarni leukemie

Jak uz bylo uvedeno, chronicka lymfocytarni leukemie (CLL) je jednim
z nadorovych onemocnéni krve. CLL postihuje B-lymfocyty, které nor-
malné funguji jako soucast imunitniho systému.

Pfi vzniku CLL, vytvari télo abnormalni (nadorové, leukemické) lymfocyty,
které nefunguji spravné, a zaroven rychle rostou a kumuluji se v kostni
dfeni, miznich uzlinach i krvi. Nadorové lymfocyty neplni svoji pfirozenou
funkci, nemohou Gi¢inné bojovat s infekci, takze imunitni systém pacienta
je oslabeny. Jak pocet abnormalnich lymfocytt stoupa, mnozstvi normal-
nich zdravych krvinek se muze snizovat, coz zpusobuje zmény v krevnim
obraze a celou fadu klinickych priznaku (viz. kapitola Pfiznaky CLL).

CLL je nejcast€jSim typem chronické leukemie, vyskytuje se castéji u muzi
nez u zen, a postihuje typicky starsi jedince (primérny vék kolem 70 let)
a bélochy. U déti se onemocnéni nevyskytuje. Roéné je CLL diagnostiko-
vana v Ceské republice cca 600 novym pacienttim, celkové je pro CLL
aktualné sledovano nebo léceno vice jak 5 000 nemocnych. Diky uspésné
1é¢bé se pocet nemocnych s CLL (prevalence) neustale zvysuje.

Jedna se o chronické onemocnéni, které je dlouhodobé, ale obvykle se vy-
viji pomalu. V dobé stanoveni diagnozy vét§i cast pacienttl nepotfebuje
lecbu, ktera se zahajuje az pri dalSim rozvoji onemocnéni s odstupem me-
sicu az let, ¢ast pacientt nepotrebuje 1écbu nikdy.

Postup onemocnéni je u kazdého pacienta jiny. Néktefi lidé maji nemoc,
ktera roste pozvolna, a jejich krevni obraz mutize byt stabilni po mnoho
let. Jini pacienti maji rychleji rostouci formu onemocnéni, dochazi u nich
k ¢asnému zhorS§eni krevniho obrazu a je nutné zahajeni terapie. Priibéh
vzdy zavisi na vlastnostech daného onemocnéni a jeho prognéze (viz kapi-
tola Stanoveni rozsahu a prognozy chronické lymfocytarni leukemie).
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CLL nelze zpravidla zcela vylécit, nicméné terapii lze omezit projevy one-
mocnéni a zajistit dobrou kvalitu zivota. Lécba mtize znamenat pouhé pra-
videlné kontroly pfiznakt onemocnéni a krevniho obrazu nebo miize vyza-
dovat terapii (viz kapitola Lécba chronické lymfocytarni leukemie).

Vyskyt chronické lymfocytarni leukemie v populaci ve vztahu k véku:

L-il Muzi
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I pfes intenzivni védecké badani dosud bohuzel nevime, co onemocnéni
vyvolava, a pro¢ se u nékoho toto onemocnéni rozvine a u jiného nikoliv.
Nelze fict, ze by byl znamy né&jaky konkrétni zevni vliv, chemicka latka
nebo druh stravy, ktery by nemoc s urcitosti vyvolaval. Podobné jako jiné
leukemie vyskytujici se v naSich zemich neni ani chronicka lymfocytarni
leukemie infekénim onemocnénim, a proto nemuze byt pfenesena z paci-
enta na zdravého jedince.
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Vime ale, ze u CLL hraji pfi vzniku nemoci roli zmény v krvetvornych bun-
kach i v mikroprostfedi, v némz se tyto bunky nachazi. V bunkach do-
chazi k mutacim deoxyribonukleové kyseliny (DNA). Tyto mutace se v pru-
béhu ¢asu kumuluji, az dojde k rozvoji nemoci. Nelze vyloucit, ze k rozvoji
nemoci prispivaji i antigeny (struktury v prostredi okolo nas, s nimiz se
bézné setkavame a proti nimz jsou zacileny bunky imunitniho systému),
které vedou k premrsténé reakci B lymfocytt, coz je jedna ze slozek imu-
nity a z niz chronicka lymfocytarni leukemie vznika.

Rodinny vyskyt chronické lymfocytarni leukemie je vzacny, ale bylo pro-
kazano, ze pfibuzni pacienta s CLL maji az pétkrat vyssi pravdépodobnost
onemocnéni touto chorobou ¢i jinym nadorovym onemocnénim lymfatic-
kého systému nez lidé, u jejichz pfibuznych se toto onemocnéni nevyskytlo.

Incidence (pocet novych pripadu za rok na 100 000 obyvatel) a prevalence
(pocet Zijicich pacienti s onemocnénim na 100 000 obyvatel) v Ceské re-
publice v letech 1994-2014. Data z Narodniho onkologického registru:
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Pfiznaky chronické lymfocytarni leukemie

Nemocni s chronickou lymfocytarni leukemii ¢asto nemivaji zadné pfi-
znaky. Onemocnéni se zjisti nahodné pfi vySetfeni krevniho obrazu
pfi preventivni prohlidce nebo v ramci pfedoperaéniho vySetfeni. Chro-
nicka lymfocytarni leukemie ma vSak rtuznorody klinicky prabéh. Velka
¢ast nemocnych nema zadné potize a mnoho mésicu i let nemusi byt viabec
lécena, dochazeji pouze na pravidelné kontroly. Priznaky se dostavuji az
s postupujicim onemocnénim a teprve pak je zahajena lécba. Néktefi ne-
mocni ale mohou mit vyznamné potize uz v dobé diagnozy a pottrebuji
lécbu okamzité.

Onemocnéni se muze projevovat nebolestivym zvétSeni miznich uzlin
na krku, v podpazi nebo v tfislech. V dusledku zvétSeni sleziny mtize
nemocny pocitovat tlak v levém podzebfi, plnost bficha a pocit sytosti
i po malém mnozstvi jidla. Néktefi pacienti hubnou, prestoze nesnizili
pfijem potravy. Trapi je zvySena inava, napadné noéni poceni, mohou
mit horecky bez vysvétlitelné priciny.

S postupujicim onemocnénim muze dochazet ke snizeni poctu cerve-
nych krvinek (chudokrevnosti, anémii), ktera se projevuje zadychavanim
pfi malé namaze, zavratémi, slabosti. U nékterych nemocnych mtize chu-
dokrevnost vzniknout velmi rychle v diisledku pfitomnost protilatek proti
vlastnim cervenym krvinkam. Tyto protilatky zptisobi rychly rozpad cer-
venych krvinek v organismu, provazeny napadnou unavou, slabosti a dus-
nosti, Zlutym zbarvenim ktiZe a o¢niho bélma, tmavou moci. Tento stav je
u chronické lymfocytarni leukemie relativné ¢asty — hovorime o autoimu-
nitni hemolytické anémii. Stava se, ze je prvnim pfiznakem, kterym se
chronicka lymfocytarni leukemie projevi.
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S postupujicim onemocnénim muze dochazet také ke snizeni poctu krev-
nich desticek, ktery se projevuje nejcastéji krvacenim do ktize. Bez vyvola-
vajiciho momentu se objevuji modfiny a drobna teckovita krvaceni na kuzi
celého téla. Nemocni mohou krvacet i ze sliznic dutiny Ustni a nosni, pfi-
padné se objevi krev v moc¢i nebo ve stolici. Prudky pokles poc¢tu krevnich
desticek byva u nemocnych s chronickou lymfocytarni leukemii zptisoben
protilatkami proti vlastnim krevnim destickam - hovofime o imunitni
trombocytopenii. Tento stav nékdy také byva viibec prvnim projevem one-
mocneéni.

ZvétSené uzliny v podpazdi nemocného s chronickou lymfocytarni leu-
kemii:
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Jak je chronicka lymfocytarni leukemie diagnostikovana

Chronicka lymfocytarni leukemie je diagnostikovana laboratornim vySet-
feni vzorku periferni krve — stanovenim tzv. krevniho obrazu. V krvi jsou
zmnozeny bilé krvinky, konkrétné lymfocyty. Lymfocyty pomahaji obrané
organismu pfed infekci a maji schopnost tvofit protilatky. U chronické
lymfocytarni leukemie jsou zmnozeny tzv. B-lymfocyty. Tyto leukemické
lymfocyty se od zdravych lymfocytu 1i§i povrchovymi znaky, které dokaze
rozpoznat specialni pfistroj zvany prutokovy cytometr. VySetfenim prui-
tokovou cytometrii zjistime odliSnost leukemickych lymfocytt od lymfo-
cytl zdravych a prokazeme povrchové znaky typické pravé pro chronickou
lymfocytarni leukemii.

Hlavnim kritériem diagnézy nemoci je pocet lymfocyttu charakteristického
fenotypu presahujici hodnotu 5 x 10°/1 krve. Fenotyp vySetifujeme pruiito-
kovym cytometrem, ktery je schopen detekovat typické znaky nadorovych
bunék chronické lymfocytarni leukemie, které se nachazi na jejich po-
vrchu.

Nezbytnymi vySetfenimi se v soucasnosti stavaji cytogenetické a moleku-
larné genetické vysSetfeni nadorovych bunék, ktera zptresnuji prognoézu
nemocnych. Cytogenetickym vySetfenim zjiStujeme, jak vypadaji chro-
mozomy v bunkach chronické lymfocytarni leukemie, molekularné gene-
tickym vySetfenim hledame abnormality gent v nadorovych bunkach.

VysSetfeni kostni dfené neni nezbytnou soucasti diagnostiky chronické
lymfocytarni leukemie. Pokud je v nékterych pripadech nutné, kostni dfen
(dfennova krev) se odebira z hrudni kosti (sternalni punkce) nebo z ky-
celni kosti (trepanobiopsie kosti kyc¢elni). Trepanobiopsii je odebiran nejen
vzorek drenové krve, ale rovnéz maly valecek kostni dren€ Siroky asi 2 mm
a dlouhy 1-2 cm. Oba zakroky jsou provadény specialnimi jehlami ambu-
lantné v mistnim znecitlivéni.
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Krome vySetfeni krve a kostni dfené mohou byt provedena vySetieni zob-
razovacimi metodami: ultrazvukem, pocitacovou tomografii (CT) nebo
pozitronovou emisni tomografii kombinovanou s CT (PET/CT).

Ultrazvukové vySetreni dutiny briSni je vySetrenim, které umozni pomoci
specialni sondy, pracujici na principu odrazu ultrazvukovych vin jednotli-
vymi tkanémi lidského téla, posoudit orientacné stav jater, sleziny, uzlino-
vych oblasti a dal§ich organu, které mohou byt pfi onemocnéni chronickou
lymfocytarni leukemii postiZzeny.

CT vySetreni hrudniku, bricha a panve, je podrobnym vysSetfenim vyuzi-
vajicim podobné jako klasické RTG vySetfeni rentgenového zafeni. Obrazy
ziskané timto vySetfenim jsou zpracovany pocitacem, ktery umoznuje pro-
storové zobrazeni vnitfnich organti a dokonalejsSi posouzeni jejich stavu
a mozného postizeni.

U pacientu s chronickou lymfocytarni leukemii je vhodné sledovat i hla-
diny protilatek v krvi. Nemocnym, ktefi maji jejich nedostatek a mivaji
opakované infekéni komplikace, je vhodné tyto protilatky dodavat formou
infuzi.

VySe uvedena vySetreni patfi mezi standardné provadéna vySetreni pfi po-
dezfeni na onemocnéni chronickou lymfocytarni leukemii. Pred zahajenim
vlastni lé¢by mohou byt provedena na doporuceni oSetiujiciho lékate podle
celkového klinického stavu nemocného jesté vySetfeni dal$i (vySetfeni
srdce, funkce plic, funkce ledvin, cukrovky atd.)

VSechna uvedena vySetfeni se mohou opakovat i béhem sledovani onemoc-
néni, nebot je znamo, ze charakter nemoci a bunék nemoci se v prubéhu
¢asu méni. Bunky choroby mohou nékteré abnormality ziskavat.

Podrobné informace o téchto vySetrenich vzdy poda osSetfujici lékaft.
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Postizeni kostni dfené u nemocného s chronickou lymfocytarni leukemii.
ZveétSeni 1000x. Natér kostni dfené ukazuje jednotnou populaci lymfo-
cytl (vétSina tmavych bunék) a nékolik rozpadlych bunék (Gumprechtovy
stiny) (snimek poskytla MUDr. Alena Bulikova, Ph.D., Oddéleni klinické
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Bunky chronické lymfocytarni leukemie (shluk zelené znacenych bunék
uprostfed obrazku) zjisténé pomoci prutokové cytometrie:

CD189PE vs. CD5 FITC
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Chromozomy v bunkach chronické lymfocytarni leukemie zobrazené
pfi cytogenetickém vySetfeni. Obrazek ukazuje chybéni kousku 17. chro-
mozomu (Sipka), které je u chronické lymfocytarni leukemie pomérné casté
a ovliviiuje prognézu nemoci (obrazek poskytla Mgr. Kristina Durechova,
Interni hematologicka a onkologicka klinika LF MU a FN Brno):
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Vysledek molekularné genetické analyzy (Sangerovo sekvenovani) ukazu-
jici mutace genu TP53 u chronické lymfocytarni leukemie (obrazky po-

skytla Mgr. Sarka Pavlova, Ph.D., Interni hematologicka a onkologicka kli-
nika LF MU a FN Brno):
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Vysledek molekularné genetické analyzy (sekvenovani nové generace) uka-
zujici mutaci genu TP53 u chronické lymfocytarni leukemie (obrazek po-

skytla Mgr. Sarka Pavlova, Ph.D., Interni hematologicka a onkologicka kli-
nika LF MU a FN Brno):

1o

U U L o G
— s | —

o @ <« > @O x P |

o e Ly Oy

s 0vn Tms6a0p 2
i L I

81145008 bam Covenge

Sttssotsasam

27



Odbér kostni dfené z kosti kycelni (trepanobiopsie):

Odbér kostni dfené z hrudni kosti (sternalni punkce):
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Stanoveni rozsahu a prognozy chronické lymfocytarni leukemie

V dobé stanoveni diagnozy CLL i dale v pribéhu choroby se rozsah a po-
krocilost onemocnéni hodnoti zejména podle klinického stadia. Pouzivaji
se dva stazovaci systémy podle Raie nebo podle Bineta.

Zvysujici se klinické stadium odrazi stupnujici se rozsah leukemie od pou-
hého zvySeni poctu bilych krvinek, pres zasazeni miznich uzlin, sleziny ¢i
jater, az po naruSeni funkce kostni dfené. Nemocni ve vys§im klinickém
stadiu (tj. Rai III-1V, Binet C), tzn. jiz s porusenou funkci kostni dfené
projevujici se poklesem cervenych krvinek a/nebo krevnich desticek, jsou
zpravidla indikovani k zahajeni 1é¢by. Zafazeni do klinického stadia se
provadi na zakladé klinického vySetfeni lékafem a vySetfeni krevniho ob-
razu v laboratofi. Pfi klinickém vySetfeni se hodnoti, zda jsou zvétSené
mizni (lymfatické) uzliny a v které lokalité (napf. kréni, podpazni atd.).
Dale se hodnoti velikost sleziny, ktera pokud je zvétSena, 1ze ji nahmatat
pfi vySetfeni bficha pod levym zebernim obloukem (velikost se pak zpra-
vidla vyjadfuje poctem centimetru, o které presahuje zeberni oblouk, napf.
+4 cm). K lep§imu a pfesnéjSimu posouzeni rozsahu uzlin (zejména nitro-
bfiSnich) se mohou provést zobrazovaci vySetfeni. Hlavné se jedna o so-
nografické (ultrazvukové) vySetfeni bficha, nebo CT vySetfeni (hrudniku,
bficha). V bézné praxi se zobrazovaci vySetfeni pouzivaji zejména pred
1é¢bou a nasledné po ukonceni lécby k posouzeni odpovédi na 1écbu.

Prtibéh CLL u jednotlivych nemocnych je velice variabilni, a to i v ramci
jednoho klinického stadia. Zhruba tfetina pacientt s CLL dokonce nikdy
nepotfebuje lécbu a jsou az desetileti pouze sledovani. Naopak u ¢asti ne-
mocnych je potfeba zahajit 1é¢bu zahy po stanoveni diagnézy a onemoc-
néni se muize chovat agresivnéji. Proto jsou snahy co nejlépe odhadnout
ocekavany prubéh CLL u jednotlivych pacientli, aby bylo mozné nastavit
adekvatni sledovani pacienta, nacasovani lécby ¢i vybér terapie. K upfes-
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néni prognozy onemocnéni u konkrétniho pacienta slouzi rtizné prognos-
tické faktory. Mezi né€ patfi zejména vySetfeni genetickych odchylek pomoci
fluorescencni in situ hybridizace (FISH), stanoveni mutaéniho stavu genu
pro variabilni cast tézkého fetézce imunoglobulinu (IGHV) a vySetfeni
mutaci genu TPS53. Tyto prognostické faktory maji zasadni vliv na délku
obdobi bez lécby, obdobi do progrese onemocnéni a celkové preziti. Rovnéz
mohou mit vliv na vybér optimalni 1écby.

VySetfeni mutacniho stavu IGHV se provadi nejlépe jiz pfi diagnoze CLL.
Priblizné 60 % pacientt s CLL ma mutovany stav IGHV, ktery odpovida
lepsi prognoze. Naopak zbyvajicich asi 40 % nemocnych s CLL ma ne-
mutovany stav IGHV, ktery se poji s horsi prognozou. NejvyznamnéjSim
prognostickym faktorem je delece a/nebo mutace genu TP53. Ta se vysky-
tuje u cca 10 % pacientu pfed prvni lécbou. Casto vSak dochazi v prii-
béhu CLL k tzv. klonalnimu vyvoji, a proto tento nalez mizeme pozorovat
az u poloviny pacientt ve vys$Sich liniich 1é¢by. Zasadni je, ze nemocni
s mutaci/deleci genu TP53 Spatné odpovidaji na chemoterapii, a proto by
u nich méla byt pouzita cilené 1é¢ba.

prognostickych skoérovacich systémuti. Mezinarodni prognosticky index (IPI,
International Prognostic Index) zahrnuje klinické, biochemické i genetické
faktory: delece a/nebo mutace TP53 genu, mutacni stav IGHV, hladinu sé-
rového B2-mikroglobulinu, klinické stadium a veék.

Pro nemocné diagnostikované v ¢asném klinickém stadiu Binet A lze vy-
uzit k odhadu vySe rizika progrese k 1é¢bé prognosticky index IPS-E, ktery
vyuziva jako prognostické faktory mutacéni stav IGHV, pfitomnost hmat-
nych uzlin a pocet lymfocytti. Pfipadné upravenou verzi AIPS-E vyuziva-
jici kombinaci muta¢niho stavu IGHV, pritomnosti delece 11q/delece 17p
pfi vySetreni FISH a pocet lymfocyti. Pomoci obou téchto prognostickych

30



indext1 se daji odlisit tfi skupiny pacientll s riznou mirou pravdépodob-
nosti nutnosti lécby do péti let od diagnozy.

Je nutné zdliraznit, ze vSechny uvedené prognostické faktory, indexy apod.
predstavuji statistickou pravdépodobnost danou na zakladé zpracovani
velkych souborti pacientt. Vyvoj onemocnéni, nutnost 1écby, délka odpo-
védi na lécbu (obdobi remise) atd. u konkrétniho nemocného se mtize vy-
znamne liSit i pfi stejnych biologickych charakteristikach. Kromé jiného
velmi zalezi také na pritomnosti dalSich onemocnéni (komorbiditach) u da-
ného pacienta, na hloubce dosazené odpovédi (remise) na lécbu apod.

Klinicka stadia dle Raie a Bineta:

Stadia dle Raie

(0] Lymfocytoza
I Lymfocytoza + lymfadenopatie
II Lymfocytoza + spleno — nebo hepatomegalie

II1 Lymfocytoza + anémie (hemoglobin <110 g/I)

IV Lymfocytoza + trombocytopenie (<100x107/1)
Stadia dle Bineta
A | <3 postizené skupiny uzlin*

B | =23 postizené skupiny uzlin*

C | Anémie — hemoglobin <100 g/1 a/nebo trombocytopenie <100x10°/1

* skupiny uzlin: kréni, podpazni, triselné, slezina a jatra. Oboustranné po-
stizeni je pocitano za jednu oblast.
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Mezinarodni prognosticky index (IPI, International Prognostic Index) chro-
nické lymfocytarni leukemie. IGHV — gen pro tézky fetézec imunoglobu-
linu:

Parametr Bodova hodnota

Pritomnost 17p delece a/nebo TP53 mutace | 4

Nemutovany IGHV 2

Koncentrace 32-mikroglobulinu v séru 2

nad 3,5 mg/1

Klinické stadium (Rai I-IV / Binet B a C) 1

Vék nad 65 let 1

Rizikové skupiny

Nizké riziko 0-1 (odhadované Sleté preziti
93,2 %)

Stfedni riziko 2-3 (odhadované Sleté preziti
79,3 %)

Vysoké riziko 4-6 (odhadované Sleté preziti
63,3 %)

Velmi vysokeé riziko 7-10 (odhadované Sleté preziti
23,3 %)
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Prognosticky index IPS-E pro nemocné diagnostikované v ¢asném stadiu
Binet A. Odlisuji se tfi skupiny pacientt podle pravdépodobnosti nutnosti
1écby v péti letech od diagnozy:

Parametr Bodova hodnota

Absolutni pocet lymfocytta > | 1

15x10°/1

Nemutovany IGHV gen 1

Hmatna lymfadenopatie 1

Rizikové skupiny

Nizké riziko 0 (8 % nemocnych potfebuje 1é¢bu do 5 let)
Stredni riziko 1-2 (28 % nemocnych potfebuje lécbu do 5 let)
Vysoké riziko 3 (61 % nemocnych potfebuje 1é¢bu do S let)
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Lécba chronické lymfocytarni leukemie

Prestoze zatim neni mozné chronickou lymfocytarni leukemii (CLL) vy-
lécit, jedna se o velmi dobfe ovlivnitelné onemocnéni. Mnoho pacienttat ma
po stanoveni diagnozy CLL normalni délku Zivota s dobrou kvalitou. Zaha-
jeni 1é¢by se doporucuje az ve chvili, kdy CLL zpusobuje vyznamné potize
nebo kdyz jsou jasné znamky postupujiciho onemocnéni. Béhem posled-
nich 20 let doslo k prulomu v 1é¢bé CLL. Nové mame k dispozici unikatni
moznosti cilené terapie. Neexistuje vSak jediny ,nejlepsi“ standardni lé-
¢ebny rezim. Vybeér lécby casto zavisi na tom, zda ma onemocnéni urcité
vlastnosti zjisSténé genetickym testovanim. OSetfujici 1ékatf doporuci lé-
Ccebny pristup na zakladé pokrocilosti onemocnéni, véku, celkového zdra-
votniho stavu a také preferenci nemocného. Cilem lécby je uvést onemoc-
néni do tzv. remise, kdy mtize byt CLL dlouhodobé velmi ti¢inné zvladana.

Kdy je nutné zahajit 1écbu CLL

Pokud nejsou pritomny priznaky aktivity CLL, pak neni nutné ihned za-
hajit lécbu. Nemocny dochazi na pravidelné kontroly a krevni testy, kdy je
kontrolovan vyvoj nemoci. Toto obdobi nazyvame ,sledovani a vyckavani“
nebo ,aktivni sledovani‘.

Duvody k zahajeni 1écby jsou:
*  zvétSujici se lymfatické uzliny, jatra nebo slezina
* klesajici pocet cervenych krvinek nebo krevnich desticek

e klinické priznaky jako napf. horecky, ubytek hmotnosti nebo noc¢ni
poceni

* rychly vzestup poctu bilych krvinek; nicméné zvySeni poctu bilych
krvinek samo o sobé obvykle neni znamkou, Ze je nutna lécba
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Cil l1écby

Cilem lécby je prevazné zlepSeni priznakti, iprava krevniho obrazu a pro-
dlouzeni preziti s dobrou kvalitou Zivota. Existuje nadé&je, Ze pouziti no-
vych lécebnych kombinaci by mohlo vést dokonce k vyléceni CLL. Pfedtim
nez se budeme vénovat konkrétnim lé¢ebnym moznostem, musime pfipo-
menout, ze néktefi pacienti maji po cely zivot nizkou aktivitu CLL a nemusi
byt viabec léceni.

Lécebné moznosti CLL

Jak jiz bylo uvedeno, v soucasnosti doslo k revolu¢nim zménam v pfistupu
k CLL. Puvodné se pouzivala pouze chemoterapie, ale koncem 90. let 20. sto-
leti byly zavedeny monoklonalni protilatky, které se zaméfuji na specifické
proteiny na povrchu bunék CLL. Jedna se o tzv. biologickou lécbu. V roce
2010 se objevila zcela nova tfida 1ékti, skupina tzv. malych molekularnich
inhibitora. Ty se zaméruji na specifické proteiny (napf. Brutonuv tyrozi-
novy protein ¢i B-bunécny protein 2), které udrzuji bunky CLL nazivu.

Klinické studie nejdfive hodnotily, ktera chemoterapie je nejucinnéjsi.
Nasledné bylo zjisténo dosazeni velmi pfiznivych lécebnych vysledkt
kombinaci chemoterapie s monoklonalnimi protilatkami (tzv. chemoimu-
noterapie). Z nejnovéjsich dat vyplyva, ze nejlepsich vysledkt mtizeme do-
sahnout pravé pomoci specifickych proteinovych inhibitori, které maji kli-
¢ovy vyznam i pri lé¢bé nemocnych s pfitomnosti rizikovych faktort.
Chemoimunoterapie

Chemoterapie je druh lécby nadorového onemocnéni, pfi niz se pouzivaji
léky, které ni¢i nebo zpomaluji riist rakovinnych bunék. Chemoterapie
ovSem posSkozuje také nékteré normalni bunky, coz se projevuje nezadou-
cimi GiC¢inky. Purinova analoga (fludarabin) a alkyla¢nilatky (chlorambucil,
cyklofosfamid) jsou nejcasté€ji pouzivana cytostatika u nemocnych s CLL.
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Pro zvySeni Gi¢innosti lécby podavame cytostatika v kombinaci s monoklo-
nalnimi protilatkami (rituximab, obinutuzumab).

Rituximab je monoklonalni protilatka, ktera se pouziva pfi lécbeé nekte-
rych typt rakoviny, véetné chronické lymfocytarni leukemie (CLL). Ptisobi
tak, ze se zameéruje na protein zvany CD20, ktery se nachazi na povrchu
nékterych typt nadorovych bunék. Navazanim na protein CD20 pomaha
rituximab imunitnimu systému nicit nadorové bunky. Obinutuzumab je
typ monoklonalni protilatky 2. generace, ktera je také zamérena na pro-
tein CD20. Lécba obinutuzumabem vykazuje vyssi lécebnou tispéSnost ve
srovnani s rituximabem.

Inhibitory Brutonovy kinazy (BKT1)

Brutonova tyrozinkinaza (BTK) je enzym, ktery hraje vyznamnou roli
v signalnich drahach regulujicich preziti, mnozeni a vyzravani B-bunék.
Ibrutinib je inhibitor Brutonovy kinazy prvni generace. Jeho ukolem je
blokovani aktivity BTK, ¢imz zpomaluje nebo zastavuje riast nadorovych
bunék. Velkou vyhodou této tfidy 1écCiv je, ze je stejné€ Gi¢inna i za pfitom-
nosti nepfiznivych genetickych zmén jako jsou delece 17p (kratké raménko
chromozomu 17) nebo mutace TP53 genu. V soucasnosti jsou registrovany
takée akalabrutinib a zanubrutinib, coZ jsou zastupci 2. generace inhibi-
toru Brutonovy kinazy. Jejich vyhodou je nizsi vyskyt nékterych nezadou-
cich G¢ink1, zejména kardiovaskularnich.

Venetoklax

Apoptoza neboli programovana bunécna smrt je pfirozeny proces bunécné
smrti, ke kterému dochaziv téle. Pomaha udrzovat rovhovahu mezi délenim
a odumiranim bunék. Kdyz jsou bunky poskozené nebo jiz nepotfebné,
apoptoza spusti fizenou destrukci téchto bunék. U rakoviny je rovnovaha
mezi bunéénym délenim a bunécnou smrti narusena, coz vede k nekon-
trolovanému réistu poc¢tu nadorovych bunék. Nékteré zpusoby 1éCby ra-
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koviny, v€etné nékterych chemoterapeutik a cilené lécby, funguji tak, ze
v rakovinnych bunkach vyvolavaji apoptozu, ¢imz je usmrcuji a zpomaluji
rust nadoru.

BCL-2 (B-cell lymphoma 2) je protein, ktery se podili na regulaci apoptozy
(bunécéné smrti). BCL-2 pomaha branit bunkam v apoptoze tim, ze blo-
kuje uvolnovani mitochondrialnich proteinti, které tento proces spoustéji.
U nékterych typu rakoviny, véetné nékterych typu lymfomu a leukemii,
je hladina BCL-2 zvySena, coz zpUsobuje, ze bunky jsou vicéi apoptoze
odolné. V dusledku toho mohou tyto nadorové bunky pfezivat a dale rust.
Cilena lécba, jako je venetoklax, funguje tak, ze blokuje aktivitu BCL-2,
¢imz vyvolava apoptozu v nadorovych bunkach a zpomaluje rast nadoru.
Idelalisib

Idelalisib je 1€k pouzivany pfi lécbé nékterych typd rakoviny krve, véetné
chronické lymfocytarni leukemie (CLL) a folikularniho lymfomu. Jedna se
o lék, ktery blokuje fosfoinositid 3 kinazu (PI3K). Tento enzym pomaha
rakovinnym bunkam rust a pfezivat. Blokovani aktivity PI3K idelalisibem
zpomaluje nebo zastavuje réist nadorovych bunék. Idelalisib se obvykle
pouziva v pfipadech, kdy se CLL stala rezistentni na jinou lécbu, nebo se
vratila po predchozi lécbé.

Dalsi moznosti lécby
Transplantace krvetvornych bunék

Transplantace kostni dfené, znama také jako transplantace kmenovych
bunék, je lékatrsky zakrok, pri kterém je poSkozena nebo nemocna kostni
dfen nahrazena zdravou kostni dfeni darce. Kostni dfen je mékka hou-
bovita tkan uvnitf kosti, ktera produkuje krevni bunky, véetné cervenych
krvinek, bilych krvinek a krevnich desticek. U nékterych typt rakoviny,
véetné leukemii a lymfomu, 1ze k 1é¢bé onemocnéni pouzit transplantaci
kostni dfené, pfi niz se poSkozena kostni dfen nahradi zdravou kostni
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dfeni od darce. Cilem transplantace kostni dfené je mimo jiné poskytnout
pacientovi novy, funkéni imunitni systém, ktery mtize pomoci v boji proti
rakoviné. Nevyhodou této 1écby je vysoké riziko zavaznych komplikaci. Ve
svétle dneSnich prevratnych lécebnych moznosti CLL je transplantace kr-
vetvornych bunék u nemocnych s CLL vyuzivana velmi vzacné.

Radioterapie

Radioterapie je lécba, ktera vyuziva vysokoenergetické zafreni, obvykle
rentgenové zareni, ke zniceni rakovinnych bunék. Radioterapie se ob-
vykle podava pomoci velkého externiho pristroje, ktery smeéfuje paprsky
zafeni na oblast nadoru. VétSina pacientti s CLL se neléc¢i radioterapii.
Pokud v$ak vase slezina nebo specifické skupiny lymfatickych uzlin jsou
obzvlasté zvétSené nebo zpusobuji utlak okolnich tkani, mize ozafovani
pomoci je zmensSit.

Imunoterapie pomoci CAR-T lymfocyta

U zdravého c¢lovéka je imunitni systém schopen zabijet rakovinné bunky
v organizmu. Tato schopnost je nepfiznivé ovlivnhéna u nemocnych s CLL.
Pokroky v genetickém inzenyrstvi umoznily pfripravovat upravené T-lymfo-
cyty (typ bilé krvinky), které rozpoznavaji rakovinné bunky a maji schop-
nost je znicit. Vlastni T-lymfocyty jsou ziskany od nemocného a nasledné
odeslany do laboratofe, kde jsou modifikovany a pomnozeny. Po pripravném
rezimu jsou infuzi vraceny zpét do téla pacienta, kde cilené tito¢i na nado-
rové bunky. CAR-T terapie se v soucasnosti uplatnuje zvlasté u nemocnych
s lymfomy, ale v ramci klinickych studii jsou dosahovany velmi nadéjné
vysledky i u nemocnych s CLL.

Podptirna 1é¢ba

Podptrnou léébou se rozumi nespecificka 1é¢ba a intervence poskytované
pacientim za Ucelem zvladnuti priznakt onemocnéni, vedlej§ich ucinkt
terapie a zlepSeni celkové kvality Zivota béhem lécby CLL. Muze jit mimo
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jiné o opatfeni, jako je zvladani bolesti, podpora vyzivy a prevence in-
fekci. Cilem podptrné 1écby je udrzet nebo zlepsit fyzickou, emocionalni
a funkéni pohodu pacienta béhem lécby i po ni.

Rustové faktory krevnich bunék

Aplikace rustovych faktort mtize pomoci zvySit pocty cervenych nebo
bilych krvinek (neutrofilti). Rustovy faktor granulopoézy (G-CSF) je pro-
tein, ktery reguluje produkci, zrani a funkci bilych krvinek (granulocytti)
v kostni dfeni. Tento faktor pouzivame jako prevenci ¢i lé¢bu neutropenie
(snizeni poctu neutrofilli, typu bilych krvinek). Cilem je zlepSeni schop-
nosti pacienta bojovat s infekcemi. G-CSF se podava injekéné do podkozi
po chemoterapii, ale i v pripadé poklesu poctu bilych krvinek v prubéhu
lécby cilenymi biologickymi léky.

Lécba erytropoetinem je druh hormonalni lécby, ktera se pouziva ke sti-
mulaci tvorby éervenych krvinek. Cervené krvinky pfenaseji kyslik z plic
do zbytku téla a jejich nedostatek vede k typickym projevim chudokrev-
nosti. Cilem lécby erytropoetinem je snizeni potfeby transfuzi cervenych
krvinek u pacienttl podstupujicich chemoterapii. LéCba erytropoetinem se
podava injekéne.

Imunoglobuliny (protilatky)

Lécba imunoglobuliny je druh terapie, ktera se pouziva k zajiSténi pa-
sivni imunity. Imunoglobulin je bilkovina, ktera se nachazi v krvi a hraje
klicovou roli v imunitnim systému tim, ze se vaze na Skodlivé latky, jako
jsou bakterie, viry a toxiny, a neutralizuje je. Lécba zahrnuje podavani
pfedem pripraveného, preciSténého imunoglobulinu do krevniho obéhu
(intravenozni imunoglobulin, IVIG), nebo pomoci podkozni injekce (pod-
kozné podavany imunoglobulin, SCIG).
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Protiinfekcéni léky

U nemocnych s chronickou lymfocytarni leukemii je zvySené riziko roz-
voje infekénich komplikaci. Toto riziko se je§t€é muze prohloubit v prubéhu
lécby CLL. V ramci prevence infekci vam mutize oSetfujici lékat predepsat
protiinfekéni léky, které mohou snizit vyskyt virovych, bakterialnich ¢i
houbovych infekci. Napriklad v ramci prevence pasového oparu muze byt
podavan acyklovir nebo valaciklovir. K prevenci pneumonie zpusobené
pneumocystou muze byt podavan trimethoprim se sulfametoxazolem. Né-
které léky pouzivané k lécbé CLL mohou také zpusobit, ze se spici viry
stanou aktivnimi. Napfiklad mtze dojit k aktivaci viru hepatitidy v prua-
béhu lécby CLL. Proto jsou nemocnym provadény krevni testy, které maji
za cil takové riziko identifikovat. Antibiotika a antivirotika se pouzivaji
také k lécbé infekci. Infekénim komplikacim u nemocnych s CLL se vénuje
samostatna kapitola.

Antiemetika (l1éky proti nevolnosti a zvraceni)

Antiemetika jsou léky pouzivané k prevenci nebo 1é¢bé nevolnosti a zvra-
ceni. Pusobi tak, Ze blokuji signaly do mozku, které vyvolavaji reflex
zvraceni, nebo méni uvolnovani chemickych latek v mozku, které mohou
zpusobovat pocity nevolnosti. Antiemetika se bézné pouzivaji v prubéhu
chemoterapie. Volba antiemetika zavisi na zakladni pfi¢in€ nevolnosti
a zvraceni a muze byt podavano peroralné€, rektalné nebo intravenozné.
Mezi bézné pouzivana antiemetika patfi mimo jiné ondansetron, granise-
tron, metoklopramid, prochlorperazin a prometazin.
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Nezadouci ucinky cilené 1écby chronické lymfocytarni leukemie

Prestoze je cilena terapie navrzena tak, aby ovliviiovala nadorové bunky
chronické lymfocytarni leukemie (CLL) vice nez zdravé bunky téla, stale
muze mit nezadouci vedlejsi projevy. Nezadouci Gcinky zaviseji na poda-
vaném lécivu a délime je podle cetnosti vzniku na velmi casté, casté a méné
casté. O téchto nezadoucich projevech muzete najit bliz§i informace nize.
Na kazdy lék mtize vzniknout i neoCekavana vzacna reakce, v takovém
pfipadé je vzdy nutné kontaktovat lékafe a domluvit se spole¢né na dal§im
postupu lécby.

Cilena peroralni (uzivana usty) terapie: IBRUTINIB (IMBRUVICA),
AKALABRUTINIB (CALQUENCE), VENETOKLAX (VENCLYXTO), IDE-
LALISIB (ZYDELIG)

Snizeny pocet krevnich desticek (tzv. trombocytopenie) a krvaceni

Snizeny pocet krevnich desticek mtize byt i pruvodnim projevem aktivity
CLL, ale po nasazeni cilenych lékti muze mnozstvi desticek poklesnout
ijako nezadouci ti€inek terapie. Krevni desticky v téle zabranuji krvacivym
projeviim. Pfi poranéni s pomoci dalSich ptisobku zalepi misto, kde je céva
poskozena. V téle dochazi k drobnym poSkozenim cév i v béZném stavu
a pfi vyrazné snizeném poctu krevnich desticek mutize vzniknout krvaceni
do ktize a sliznic, i pokud nedoslo k predchozimu poranéni. Hlavnimi pro-
jevy jsou zvySena tvorba modfin na kizi a vznik slizni¢niho krvaceni v du-
tin€ Ustni, dale krvaceni z nosu (epistaxe) a pfitomnost krve v moc¢i nebo ve
stolici. Krvaceni v travicim traktu se muze projevit stopami cerstvé krve ve
stolici, pokud ke krvaceni dochazi v nizSich ¢astech stfeva, nebo cernym
zabarvenim stolice, pokud je krvaceni pfitomno ve vyS$Sich oblastech tra-
viciho traktu. Vykaslavani krve, nebo krvavé zabarveného hlenu mutize byt
znamkou krvaceni v dychaci nebo travici soustave.
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Vyhybejte se ¢innostem, kde mtize snadno vzniknout poranéni nebo pad.
Pokud se takovym ¢innostem nelze vyhnout, dbejte na pouzivani veske-
rych doporucenych ochrannych pomucek.

Drobné kozni krvaceni zpravidla nevyzaduje preruseni lécby, ale méli byste
vyhledat lékafskou pomoc, pokud zpozorujete rozsahlejsi kozni nebo sliz-
nicni krvaceni, krev v moc¢i nebo ve stolici, dale pokud vykaslete krev nebo
krvacite po poranéni dlouho, zvlasté pak pokud se krvaceni ani pfi tlaku
na poranéné misto samo nezastavi.

ZvysSeni poctu bilych krvinek

Prestoze vétSina pacientl s chronickou lymfocytarni leukemii ma abnor-
malné zvySeny pocet bilych krvinek, tak v vodu lécby inhibitory Bruto-
novy kinazy (ibrutinib, akalabrutinib) mtze jejich pocet jesté vice stoup-
nout. Tento ocekavany efekt ivodu terapie zpravidla nema zadné dusledky,
které byste na sobé pocitovali.

Snizeni poctu podskupiny bilych krvinek zvanych neutrofily

Pfi terapii mtize dojit ke snizeni poc¢tu neutrofilli, coz jsou bunky, které se
staraji o imunitu predevsSim proti bakterialnim infekcim. Pfi jejich nedo-
statecném poctu muze byt pacient vice nachylny k infekénim komplikacim.
Diagnoza CLL je sama o sobé spojena se zhorSenou imunitou, a tedy vétsi
nachylnosti k infekcim. Pokud prodélate zavaznou infekci, ktera vyzaduje
hospitalizaci, nebo trpite na bézné infekce vice, nez je u Vas obvykle, je
doporuceno konatktovat svého lékare.

Vyhybejte se kontaktu s lidmi, ktefi pravé prodélavaji infekéni onemoc-
néni, rizikové jsou détské kolektivy, nebo velka seskupeni lidi na malém
prostoru. Pokud se takovému kontaktu nemuzete vyhnout, pouzivejte re-
spirator, nebo alespon rousku a dodrzujte rozestupy. Casto si myjte a dez-
infikujte ruce. Pfi horecce nad 38 °C vyhledejte lekafskou pomoc. Dopo-
rucena je plna vakcinace vSemi typy ockovani pro Vasi vékovou kategorii,
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vcetné ockovani proti chfipce a COVID-19. Oc¢kovani je u nemocnych s CLL
obecné doporuceno; vyhody vakcinace jednoznac¢né prevazuji nad pripad-
nymi nevyhodami. Je vSak nutné mit na paméti, Zze efekt ockovani byva
béhem probihajici 1ééby CLL snizen.

Prujem

Prijmy jsou velmi ¢astym nezadoucim uc¢inkem lécby, mohou ale vznik-
nout i v diisledku dietni chyby, nebo infekéni pri¢iny. Pfi nahle vzniklém
prijmu trvajicim méné nez tfi dny, obzvlasté pokud stejnymi priznaky
trpi i osoby ve spolecné domacnosti, neni vzdy nutné vyhledat 1ékafskou
pomoc. Hlavnim rizikem pfi prijmech je dehydratace. Té€lo ztraci velké
mnozstvi tekutin, a proto je nutné dbat vice nez obvykle na jejich dosta-
tecny prijem.

Celkové mnozstvi tekutin za den ma byt alespon dva litry, pokud nemate
soucasné néjaké srde¢ni onemocnéni, kvuli kterému by Vam jiz dfive bylo
doporuceno snizeni denniho pfijmu tekutin. Je vhodné omezit kofenéna
a tézka jidla a mlécné vyrobky. Pokud prujmy trvaji déle, kontaktujte 1é-
kare, ktery vylouci infekéni pfri¢inu a v pfipadé prijmu, které jsou neza-
doucim uc¢inkem terapie, Vam muze doporucit nékteré volné prodejné léky
jako diosmectit (Smecta), nebo loperamid (Imodium).

Zvlastni pozornost priajmum musi vénovat nemocni, ktefi jsou 1éceni ide-
lalisibem (ZYDELIG). Tento 1ék mtize zpUsobit tézky prijem, proto vzdy
informujte 1ékafte jiz pfi prvnich znamkach prjmu.

Nevolnost, zvraceni

Nevolnost nebo zvraceni muze mit také infekéni pri¢iny. Stejné jako pfi pruaj-
mech je nezbytné udrzet dostatecny prijem tekutin. Lze pfijimat po malych
davkach chlazené tekutiny nebo rehydrataéni roztoky. Jezte castéji malé
porce jidel. Vhodné jsou potraviny s nizkym obsahem vlakniny (napfiklad
banany, brambory, kufeci maso, ryze, bilé pecivo). Vyvarujte se drazdivym
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pokrmum jako jsou kofenéna a smazena jidla, kyselé ovoce a celozrnné
pecivo. V pripadé, ze nevolnost a zvraceni trva déle, je urputné a dietni
opatfeni nepomohou, vyhledejte lékarskou pomoc. Pokud se bude jednat
o nezadouci ucinek léku, mtze Vam lékat predepsat léky proti nevolnosti.

Unava

Unava mtize byt projevem emocniho, nebo télesného stresu, aktivity CLL
i nezadoucim ucinkem terapie. Pokud se unava zhorSuje a brani Vam
v bézném dennim rozvrhu, upozornéte svého lékare. Dbejte na klidny a do-
state¢né dlouhy spanek. Béhem dne se nepfetéZzujte, vhodné jsou drobné
pauzy pri delSich ¢innostech. Dulezité je ztGistat aktivni, dbat na pravidelny
pohyb a udrzeni kondice, zejména pak optimalni télesné hmotnosti. Vice
nez drive je pro Vas také dulezita vyvazena strava.

Zmeéna srdecni ¢innosti (zrychleny srdecni tep, fibrilace sini)

Pfi terapii inhibitory Brutonovy kinazy (ibrutinib, akalabrutinib) muze
dojit k rozvoji fibrilace sini. Pfi této porusSe rytmu se sténa sini srdce sta-
huje nedostatecné a chaoticky a tento stav mtize byt provazeny bolestmi
na hrudi, bolesti hlavy, potizemi s dychanim, pocitem rychlého nepravidel-
ného buseni na hrudi nebo ztratou védomi. Pri takovych priznacich vzdy
vyhledejte lékare. Bude nutné natoceni EKG (elektrokardiogramu) a dle
¢asu vzniku obtizi pokus o napravu srdec¢niho rytmu, elektricky, nebo po-
moci 1ékt1 a zahajeni podavani terapie proti srazeni krve.

Zmény krevniho tlaku

Po zahajeni lécby inhibitory Brutonovy kinazy (ibrutinib, akalabrutinib)
je Casté postupné zvySovani krevniho tlaku. Je proto vhodné poridit si
domaci tonometr a napriklad 2x tydné po probuzeni si zmeérit krevni tlak.
Pokud budou hodnoty opakované vyssi nez 130/80, nebo nizs§i nez 90/60
kontaktujte svého hematologa nebo praktického lékafe. Vysoky krevni
tlak je dlouhodobé nebezpecény, podporuje rozvoj srdec¢nich onemocnéni
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a nemoci ledvin. Pfi nalezu vysokého krevniho tlaku Vam budou nasa-
zena takzvana antihypertenziva, léky snizujici krevni tlak.

Bolesti zad, kloubu, koncetin, svalt, svalové kfece

Moznym nezadoucim ucinkem jsou ruzné bolesti. Mohou byt lokalizované,
nebo i stéhovavé. Pfi novém vzniku bolesti zvazte, zda moznou pficinou
nemohlo byt poranéni, Spatny spanek nebo pfetizeni pfi télesné ¢innosti.
Pokud ani odpoc¢inek nepomuze, je mozné uzit volné prodejné léky proti
bolesti. Ale kazdy lék ma své mozné lékové interakce. Pozadejte svého lé-
jejich seznam naleznete také nize. Témto 1éktim je nutné se vyhnout, nebo
pokud to nelze, alespon upravit jejich davkovani.

Bolest hlavy

Pfi onemocnéni chronickou lymfocytarni leukemii i béhem terapie muize
dojit ke zhorSeni jiz existujicich ob¢asnych bolesti hlavy, at uz typu mi-
grén, nebo jinych. V takovém pfipadé plati bézna doporuceni dvojnasobneé.
Vyvarujte se hluénych mist, koureni a alkoholu, smazenym a kofenénym
jidliim, vyzkousejte delsi odpocinek, prochazku v klidném prostredi a do-
drzujte dostatecny pitny rezim. Pti bolestech hlavy v priibéhu terapie aka-
labrutinibem mohou pomoci i napoje s kofeinem nebo volné prodejné 1é¢ivé
pripravky s obsahem paracetamolu.

Pokud je ale bolest hlavy nahle vznikla, velmi intenzivni a neni pro Vas
obvykla, vyhledejte lékafskou pomoc. Mlize se jednat o projev souvisejici
napriklad s vysokym krevnim tlakem, zménou srdec¢ni ¢innosti nebo kr-
vacenim.

Kozni vyrazka

Drobna kozni vyrazka se muze vyskytnout v pribéhu terapie cilenymi
léky. Pokud nesvédi a po ¢ase sama vymizi, je mozné to oznamit lékati
az na pravidelné kontrole. Pokud je vyrazka svédiva, zhorSuje se a objevi
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se po nasazeni nového léku vyhledejte lékarskou pomoc ihned. Mtize se
jednat o rozvijejici se alergickou reakci, kterou je nutné co nejdfive potlacit
vhodné zvolenymi léky, antihistaminiky, aby se zabranilo zhorSovani pro-
jevy, véetné potizi s dychanim a otoku mékkych tkani.

Zadrzovani vody, otoky

V pribéhu terapie muze dochazet k zadrzovani vody v téle at uz v du-
sledku zhorsené funkce ledvin, srdce, nebo jen zhorSeni kompenzacénich
mechanismu téla. Vyhybejte se dlouhodobému stani, pfi odpoc¢inku béhem
dne zvednéte nohy nad horizontalu, nenoste tésné obleceni a boty a pokud
vznika otok na hornich koncetinach, sundejte si veSkeré Sperky vcas, poz-
de&ji uz by to nemuselo byt mozné. Hlidejte si peclivé svoji télesnou hmot-
nost a pokud se zvysi o vice nez dva kilogramy za tyden, a zvlasté je-li
soucasné pfitomno zhor§ené dychani a otoky, kontaktujte lékafte.

Syndrom nadorového rozpadu

Rizikem pfi zahajeni 1écby venetoklaxem je syndrom nadorového rozpadu.
Pred nasazenim léku Vam Vas oSetfujici 1ékat rozplanuje zahajeni terapie
ambulantné, nebo za hospitalizace dle rizika nadorového rozpadu. Tento
projev je zavisly na velikosti uzlin a mnozstvi nadorovych bilych krvinek
v krevnim obraze. Pfi rychlém nebo masivnim nadorovém rozpadu mohou
byt ohrozeny funkce jednotlivych organti. Venetoklax je nutné navySovat
postupné a kontrolovat u toho funkce ledvin a mineralové rovnovahy labo-
ratorné. V pfipadé€ nalezu v biochemickém vySetfeni bude zahajena terapie
se zaméfenim na podporu vyluc¢ovani metabolitti z rozpadlych leukemic-
kych bunék.

Poruchy jater a zlucovych cest

Zahajeni nové terapie zvySuje naroky na detoxikacni schopnost jater. Pokud
jsou funkce jater jizZ narusSeny néjakym dlouhodobé probihajicim onemoc-
nénim, pusobenim toxinu, infekci, nadmérnym pfijmem tuk®i, nebo al-
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koholu, muze zjednodusené receno dojit k jejich vycerpani, coz se miize
projevit pouze zvySenim hodnot v biochemickém vySetfeni, nebo i vznikem
zloutenky (zezloutnuti ktize a o¢niho bélma), pripadné vznikem krvacivych
projevl, zhorSenym védomim, nebo otoky. V pfipadé rozvoje téchto pfi-
znaku ihned kontaktujte lékate. Jatra maji velkou schopnost regenerace
a pri véasném zasahu je obvykle mozné je uplné zahojit.

DusSnost

Dusnost mtize byt pravodni znamkou ruznych onemocnéni a nezadoucich
ucinkl terapie. Normalni okyslicovani tkani je zavislé na mnoha fakto-
rech, na kondici, na spravném fungovani srdce, plic a ledvin a na funkcich
ovliviiyjicich metabolismus tekutin v téle. DuSnost muze byt projevem ja-
kéhokoli onemocnéni vyS$e vyjmenovanych organu, nebo i infekce. Pfi uzi-
vani idelalisibu mtize dojit ke vzniku takzvané pneumonitidy. Jedna se
o zanétlivé, ale neinfekéni onemocnéni plic, které muze zptiisobit zhorSeny
pfisun kysliku do organismu a vyraznou dusnost. Pfi rozvoji vyrazné dus-
nosti vyhledejte lékafskou pomoc.

Chemoterapie: FLUDARABIN (FLUDARA), BENDAMUSTIN, CYKLOFOS-
FAMID (ENDOXAN), CHLORAMBUBIL (LEUKERAN)

Chemoterapie puisobi na vSechny bunky lidského téla, mohou ji proto do-
provazet vyznamneé vedlejsi tCinky. Tyto léky mohou ovlivnit Vas imunitni
systém a snizit produkci normalnich bilych a ¢ervenych krvinek a krev-
nich desticek. SniZzeni téchto bunék v krevnim obéhu zvysuyje riziko infekce
a krvaceni. Je mozné, ze Vam budou pfi chemoterapii podavany preven-
tivni léky proti nékterym virovym a plisnovym infekcim. Castymi nezadou-
cimi uc¢inky jsou nevolnosti a zvraceni, ale obvykle je lze potlacit véasnym
podanim lékt zvanych antiemetika. Mezi dalsi ¢asté vedlejsi tic¢inky che-
moterapie patfi Gnava, prijem a zaneétlivé postizeni dutiny tstni. Vzacné
mohou vzniknout problémy s pameéti a soustredénim.
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Imunoterapie: OBINUTUZUMAB (GAZYVARO), RITUXIMAB (napi. MAB-
THERA, RIXATHON, TRUXIMA)

Lokalni reakce v misté vpichu

Cilena imunoterapie zaméfrena proti B lymfocytim Vam mutize byt apli-
kovana podkozné (pouze MABTHERA), nebo infuzi. V obou pfipadech je
nutné po aplikaci kontrolovat misto vpichu. Drobné zarudnuti a mirna
bolest jsou normalni, ale pokud vznikne vyrazna bolest, otok, zarudnuti
s proteplenim, rozvoj viidkd, nebo porucha kozniho krytu, je nutné kon-
taktovat lékare. V takovém pfipadé je mozny rozvoj lokalni reakce na po-
davanou latku, nebo mistni infekce po vpichu.

Infuzni reakce

Po zahajeni infuze monoklonalnich protilatek mtize dojit k rozvoji infuzni
reakce. Je to bézny, ale pacienty nepfijemné vnimany projev, ktery mtize do-
provazet horecka, tfesavka, zimnice, poceni, zrychlena srdec¢ni frekvence,
dusnost, nebo kardialni priznaky. Jedna se o reakci té€la, ktera je velmi
podobna alergické reakci a u vétSiny pacientu se objevi pouze pfi prvnim
podani infuzni 1é¢by. Stav lze feSit preruSenim podavani infuze, aplikaci
kortikoidl a cilenou terapii dle konkrétnich priznaki nemocného.

Léky a potraviny pfi lécbé

Obecné je doporuceno konzultovat kazdy nové nasazeny lék s lékafem.
Inhibitory Brutonovy kinazy: IBRUTINIB (IMBRUVICA), AKALABRU-
TINIB (CALQUENCE)

Léky, které zvySuji toxicitu inhibitorti Brutonovy kinazy jsou typicky léky
proti infekénim onemocnénim vyvolanym bakteriemi, kvasinkami a hou-
bami, jako jsou klaritromycin, vorikonazol, posakonazol a flukonazol, an-

tibiotikum ciprofloxacin, léky na anginu pectoris, poruchy rytmu srdce
a vysoky krevni tlak diltiazem, verapamil a amiodaron, 1ék proti nevolnosti
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aprepitant. Pfi nutnosti jejich podavani je nutné inhibitor Brutonovy ki-
nazy prechodné vysadit nebo jeho davkovani snizit. Lék na poruchy rytmu
digoxin, lék na fedéni krve dabigatran, lék na dnu kolchicin a imuno-
supresni lé¢ba everolimus, sirolimus nebo methotrexat, je nutné casovée
oddélit od podavani ibrutinibu. Mezi témito léky by mél byt rozestup vice
nez 6 hodin, pokud 1€k neni mozné vyménit za jiny. Kvtili zvySenému riziku
krvaceni je také nevhodné uzivani léku na fedéni krve warfarinu. Opa-
trnost je nutna pfi souc¢asném uzivani 1€kt zvysujicich riziko krvaceni,
jako jsou aspirin, klopidogrel nebo nizkomolekularni heparin. Nevhodné
je také soucasné uzivani protizanétlivé pusobicich 1é¢iv typu ibuprofen,
diklofenak ¢i naproxen. Kombinovany lék na COVID-19 nirmatrelvir a rito-
navir nelze s inhibitory Brutonovy kinazy uzivat.

Mezi léky, které snizuji t¢inek ibrutinibu patfi 1€k proti tuberkuloze rifam-
picin a léky proti epilepsii fenytoin a karbamazepin.

Inhibitory Brutonovy kinazy (ibrutinib, akalabrutinib) se nesmi uzivat
s grapefruitovou $tavou, grapefruity nebo plody pomerancovniku hotfkého,
karambolou a pomelem, protoze tyto potraviny mohou zvySovat hladinu
inhibitoru Brutonovy kinazy v krvi a zvySit pravdépodobnost a intenzitu
nezadoucich uc¢inku. Dale je nevhodné uzivani nadmérného mnozstvi vita-
minu E, rybiho oleje a omega 3 mastnych kyselin, nebo Ilnéného seminka.
Konzumace minimalniho mnozstvi pfilezitostné by vSak nemeéla zasadné
ovlivnit Gi¢innost a bezpecnost 1écby.

IDELALISIB (ZYDELIG)

Mezi léky, které zvySuji toxicitu idelalisibu patfi lék na benigni hyperplazii
prostaty alfuzosin, léky na bolest fentanyl, alfentanil, methadon a bupre-
norfin/naloxon, léky na poruchu rytmu srdce amiodaron a lidokain, lé-
¢iva pfi protinadorové terapii dasatinib a nilotinib, vinkristin a vinblastin.
Warfarin neni doporucen ani u lécby idelalisibem. Také je doporuceno
soucasné neuzivat antiepileptikum karbamazepin, 1€k proti dné kolchicin,
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léky na vysoky tlak amlodipin, diltiazem, felodipin, nifedipin a nikar-
dipin, léky proti kvasinkam a houbovitym onemocnénim ketokonazol, it-
rakonazol, posakonazol a vorikonazol, antipsychotikum quetiapin a léky
na snizeni cholesterolu lovastatin, simvastatin, atorvastatin a hypnotikum
midazolam.

VENETOKLAX (VENCLYXTO)

Mezi leky zvySujici toxicitu venetoklaxu patfi antibiotikum klarithromycin
a léky proti kvasinkam a dal§im houbovym infekcim itrakonazol, voriko-
nazol a posakonazol. Opatrnost je tfeba i pfi uzivani antiepileptik kar-
bamazepinu a fenytoinu a antituberkulotika rifampicinu. Dale je vhodna
konzultace pfi uzivani antihypertenziva bosentanu, antivirotik s nazvy
efavirenz, etravirin a pfi lé¢bé modafinilem. Pokud je to mozné, je dopo-
ruceno vyhnout se soucasné lécbé digoxinem, ktery upravuje srde¢ni ¢in-
nost, antikoagulanciu dabigatranu a imunosupresni terapii everolimu a si-
rolimu. Pfi podavani sekvestrantu zlucovych kyselin se venetoklax musi
podavat nejméné 4-6 hodin po sekvestrantu zlucovych kyselin.

Dale je nutné se vyhnout grepu, pomerancovniku horkému a karambole.

Snizeni i€¢inku mnoha 1€kt mtize zpUisobit tiezalka teckovana, ktera byva
soucasti zklidnujicich ¢ajovych smési. Tato bylina je obecné nevhodna
pro pacienty, ktefi obecné uzivaji vétSi mnozstvi 1ékt, chemoterapeutika
nebo léky na srde¢ni onemocnéni.
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Chronicka lymfocytarni leukemie a infekce

Charakteristickym projevem CLL je porucha imunitniho systému C¢ili
porucha (nedostatec¢nost) obranyschopnosti proti puvodciim infekénich
nakaz. V menSsi ¢i vét§i mife se vyskytuje prakticky u vSech pacientu,
a to i u nelécenych v casnych fazich choroby. Diky ptisobeni leukemickych
bunék je oslabena funkce bunééné imunity (T-lymfocyty, monocyty a den-
dritické bunky) a protilatkové imunity (B-lymfocyty produkujici imuno-
globuliny), resp. je narusena i spoluprace téchto slozek imunitni (obranné)
reakce pacienta. V klinické praxi se nejcastéji setkavame s poklesem hla-
diny imunoglobulinu (protilatek proti infekénim agens), neutrofilnich
granulocytu a zdravych lymfocytu. Tyto nalezy byvaji patrné ve vysled-
cich vySetfeni, které Vas lékar opakované provadi. Porucha obranyschop-
nosti vétSinou nartista s délkou trvani nemoci, s jeji progresi, s podavanou
protinadorovou lé¢bou a obecné je nejvyraznéjsi u opakované lécenych
a téch, ktefi jen nedostatecné reaguji na podavanou terapii. Diky poruse
obranyschopnosti je u nemocnych s CLL zvySena pravdépodobnost vy-
skytu infekénich onemocnéni a infekce pfedstavuji vyznamnou a nékdy
i Zivot ohrozujici komplikaci.

Nejdulezitéjsi je predchazet moznym infekénim komplikacim, a to dodr-
zovanim vSech obecnych hygienickych a protiepidemickych opatfeni
a metodami specifické prevence vSude tam, kde nam to soucasna me-
dicina umoznuje. Pfi poklesu neutrofilnich granulocytd je mozna je-
jich stimulace (zvySeni poctu) pomoci léku filgrastim (podkozni injekce),
pfi vyznamné poklesu hladiny imunoglobulint (zejména IgG) spojeném
s opakovanymi infekcemi lze podavat substitu¢ni davky imunoglobulinti
jak docasné, tak i dlouhodobé. Dlouhodoba prevence bakterialnich in-
fekci antibiotiky neni obecné doporucovana, protoze nezajiStuje tcelnou
ochranu. Prevenci nékterych bakterialnich infekci lze dosahnout ocko-
vanim (viz kapitola Ockovani). K prevenci plisnovych (fungalnich, myko-
tickych) infekci se podavaji antimykotika, a to napftiklad u pacientt dlou-
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hodobé uzivajicich kortikosteroidy ¢i u pacientt, ktefi jiz zavazné plisnové
onemocneéni prodé€lali, a diky jejich oslabené imunité hrozi jeho opako-
vani. Je vSak nutné poznamenat, Ze fada antimykotik, ale také antibiotik
(i téch béznych) ma vyznamné lékové interakce (vzajemné nepriznivé
ovlivnéni) s vétSinou dnes pouzivanych cilenych 1€kt (ibrutinib, akalabru-
tinib, venetoklax a dalsi), a proto je vzdy nutné jejich soucasné podavani
konzultovat s Vasim oSetfujicim hematologem! Spolecné s nékterymi
typy 1écby se u pacientti podava preventivné kotrimoxazol (Cotrimoxazol,
Biseptol), protoze u nich hrozi rozvoj infekce plic zptisobené parazitickou
houbou Pneumocystis jirovecii. Zavaznou infekéni komplikaci u pacienti
s CLL mohou vyvolat také viry. I zde je nejlepSim pristupem v fadé pripadu
ockovani (viz kapitola Ockovani), dale véasné odhaleni pfitomnosti viru,
ktery mtize byt v organismu ve skryté podobé a nasledné preventivni po-
davani antivirotik, stejné jako jejich podavani pfi reaktivaci infekce u osla-
benych jedincu.

Samostatnou kapitolou ve spektru virovych nakaz je onemocnéni Covid-19
zpusobené virem SARS-CoV-2 a jeho variantami (mutacemi). V prvnich fa-
zich pandemie byli nemocni s CLL nejvice ohroZzenou skupinou s nejvyssi
mortalitou mezi hemato-onkologickymi pacienty. S prichodem ockovani,
projevy nemoci pfi nakaze aktualnimi mutacemi viru se prognéza nemoc-
nych s CLL a Covid-19 zlepS§ila. Nicméné této infekci je nutné stale vénovat
mimofadnou pozornost a predchazet ji. Pokud se nemocny s CLL i pres
vSechna opatfeni nakazi, pak je nutné o n€j komplexné pecovat vzhledem
k riziku rozvoje tézké formy onemocnéni.

Zavérem lze zopakovat a zdlraznit, Ze diky poruSe imunity patfi infekéni
onemocnéni mezi nejcastéj§i komplikace u pacientt1 s CLL. Jejich pre-
vence, v€asny zachyt a uc¢inna terapie pak predstavuji dulezitou soucast
komplexni péce. Pacient by mél vzdy a véas informovat svého lékafe
o projevech infekéniho onemocnéni vzhledem k moznosti rychlého postupu
infekce do stavu, ktery muze ohrozovat jeho zivot.
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Ockovani

Nemocni s CLL jsou nachylnéjsi k rozvoji infekci, které navic mohou
mit zavaznéjsi a delsi prubéh. Riziko infekénich komplikaci je spojeno ze-
jména s lécbou, pfedevSim imunochemoterapii. AvSak i vlastni onemoc-
néni, bez ohledu na terapii, nepfizniveé ovliviuje imunitni systém a zvySuje
riziko infekce. Jednou z moznosti, jak se chranit pred infekcemi, je pravi-
delné ockovani. Nemocni s CLL maji obecné nizsi protilatkovou odpovéd
na oc¢kovani (nizsi i¢innost), nicméné rozhodné nemaji vyssi riziko ved-
lej§ich (nezadoucich) i¢inku. Obcas mtize dojit ke zvétSeni miznich uzlin
v blizkosti aplikace dané vakciny (napf. uzliny v levém podpazi pti aplikaci
nitrosvalové injekce do levé paze), jedna se ale o pfechodny jev a po par
dnech se uzliny opét zmen§i). U nemocnych s CLL nejsou doporucovany
zivé vakciny, které jsou v praxi pouzivané jen minimalné (napf. kombino-
vana vakcina spalnicky, pfiusnice, zardénky).

Pokud to je mozné, tak z dtivodu vys$§i ti¢innosti je nejvhodnéjsi ockovat
pfed pfipadnym zahajenim lécby CLL. Ockovat lze, byt s nizsi Ucin-
nosti, i na probihajici lé¢bé, zejména pokud se jedna o dlouhodobou terapii
cilenymi léky (napt. akalabrutinib ¢i ibrutinib). U¢innost vakcin nejvice
omezuje lécba anti-CD20 protilatkami (napf. obinutuzumab, rituximab),
proto je zpravidla vhodnéj$i ockovat az s odstupem po ukonceni této te-
rapie (v fadu meésict).

Mezi hlavni doporucené vakciny patfi kazdoroéni ockovani proti sezonni
chfipce. Dale se doporucuje ockovani proti pneumokokum (preockovani
po 5 letech) a proti onemocnéni Covid-19.
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Klinicka hodnoceni léku - klinické studie

Kazdy novy lék (véetné 1éku protinadorovych), ktery prokazal slibny
ucinek v preklinickém zkouSeni, tedy napf. na bunécnych kulturach a/
nebo na zvifatech, musi byt dale systematicky testovan na pacientech.
Tento proces, ktery muze probihat fadu let, se nazyva klinickym hod-
nocenim léku a jednotlivé protokoly, podle kterych testovani probiha se
obvykle oznacuji jako klinické studie. Cilem klinického hodnoceni léku
je prokazani jeho bezpecnosti a snasenlivosti, jeho 1é¢ivého uc¢inku, jeho
moznych vedlejSich (nezadoucich tc¢ink1) a jeho celkové chovani v lidském
organismul.

Klinické hodnoceni provadéné na pacientech se fidi velmi pfisnymi pra-
vidly. V Ceské republice musi byt Zadost o provedeni klinického hodnoceni
posouzena Statnim ustavem pro kontrolu 1é¢iv (SUKL) a nejméné jednou
etickou komisi. Po posouzeni v§ech administrativnich pozadavkl, zhodno-
ceni pomeéru rizika a prinosu pro pacienta véetné jeho pravni ochrany, vy-
daji tyto organy souhlas s realizaci klinického hodnoceni (studie) v praxi.

Klinické hodnoceni ma obvykle éty¥i faze, z nichz nejcastéji jsou na pra-
covistich v CR realizované studie faze II a faze II1. Ve fazi II je 1ék nebo jeho
kombinace s jinymi léky podavan podle presnych kritérii (davka léku, in-
tervaly podavani atd.), odvozenych z vysledkt studie faze I. Pokud je ve fazi
IT potvrzena jeho dobra uc¢innost prevysujici riziko nezadoucich tcink, je
mozné prejit do faze III zkousSeni. V ni je cilem zjistit, zda novy 1€k (Ci jeho
kombinace s jinymi léky) je G€¢innéjsSi proti dané nemoci nez soucasna,
bézné pouzivana a zdravotnimi pojiStovnami obvykle hrazena lé¢ba. Tyto
studie jsou vétSinou mezinarodné organizované, a v jednotlivych zemich
probihaji ve vice centrech. Jsou do nich zapojeny stovky, nékdy i tisice
pacienttl. Aby byl vysledky klinickych studii co nejobjektivnéjsi, provadi
se takzvana randomizace. Jde o anonymni proces, kdy pocita¢ pacienta
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zatadi do skupiny, ktera dostane bud standardni lécbu nebo do skupiny,
kde pacienti dostanou novy lék ¢i novou lé¢ebnou kombinaci. Teprve na za-
kladé vysledkt této faze klinického hodnoceni muze dojit k povoleni no-
vého 1éciva (lécebné kombinace) pro terapii dané nemoci v bézné klinické
praxi.

Obecne¢ je ucast v fadné schvalené klinické studii v podminkach hema-
tologickych a onkologickych center v CR pro pacienta velmi bezpeéna
a v fadé situaci pfedstavuje tu nejlepsi 1é¢ebnou volbou. Vas oSetiu-
jici lékar vzdy zhodnoti, zda je pro Vasi fazi onemocnéni néjaka studie
dostupna, vhodna a prospésna. Vase ucast v klinické studii je vzdy dob-
rovolna a v jakékoli jeji fazi muazete studiovou 1écbu z jakychkoliv divodt
ukongit.

Vice se o klinickych studiich mtzete dozvédét na strankach www.sukl.cz,

jejich prehled najdete na strankach www.olecich.cz nebo na strankach fa-
kultnich nemocnic a velkych hematologickych center.
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Jak probiha navstéva nemocného s chronickou lymfocytarni
leukemii u lékafe, jak ambulantni 1écba a jak lécbha
za hospitalizace

Pacienti s chronickou lymfocytarni leukemii jsou v naprosté vétSiné pfi-
padu léceni a sledovani ambulantné (at jiz na specializovanych hematoon-
kologickych ambulancich, nebo v ambulancich regionalniho hematologa).
Chronicka lymfocytarni leukemie (CLL) je chronické onemocnéni, u kte-
rého se terapie zahajuje pouze v pripadé potizi. Nicméné prubéh CLL mutize
byt velmi rtiznorody a proto i pristup k jednotlivym nemocnym je vzdy
individualni.

V pripadé, kdy onemocnéni nevyzaduje 1éc¢bu, probiha pravidelné ambu-
lantni sledovani s casovym rozestupem nékolika tydnu az jeden rok mezi
ambulantnimi kontrolami; podle aktualniho stavu a vyvoje nemoci. Pokud
maji pacienti k dispozici v blizkosti bydli§té regionalni hematologickou am-
bulanci, mtize sledovani probihat zde a do specializovaného centra je pak
potfeba dojizdét pouze v pripadé progrese onemocnéni s nutnosti terapie.

Ambulantni kontrola vzdy zac¢ina odbéry krve, na které vyda pacientovi
zadanky zdravotni sestra pfislusné ambulance. Poté je treba vyckat vy-
sledkti krevnich odbérti (dle denni doby vét§inou 1-2 hodiny) a nasleduje
kontrola u lékate. Podle laboratornich vysledkta a klinického stavu one-
mocnéni odchazi pacient z kontroly bez 1é¢by nebo s terapii.

Terapie CLL probiha v naprosté vétSiné pfipadti v ambulantnim rezimu.
Zahajeni a vybér konkrétniho 1é¢ebného protokolu vzdy zavisi na indikaci
k 1é¢bé, stadiu choroby, celkovém stavu pacienta, jeho dalSich chorobach
a pranich.

V prvni lécebné linii (tedy u nemocného, ktery je léCeny poprvé) stale zu-
stava léecebnou moznosti chemoimunoterapie. Tato terapie probiha vétSinou
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ambulantné, vyjimkou je pouze monoklonalni protilatka obinutuzumab,
jejiz prvni infuze musi byt podana za hospitalizace. I u nékterych cile-
nych léku (zejména venetoklaxu) zahajujeme lécbu za hospitalizace, a to
v pfipadé zvySeného rizika takzvaného syndromu z nadorového rozpadu
a s tim souvisejici nutnosti podavani infuzi.

Na ambulancich je infuzni terapie podavana na dennim stacionafi. Cyklus
je vzdy zahajovan po kontrole u lékate. V nékterych rezimech je terapie
podavana ve 2-3 po sobé€ nasledujicich dnech; pokud se nevyskytnou nové
potize, neni jiz kontrola 1ékafem v dalSich dnech nezbytna.

V pripadé, ze je vhodné podani lécby za hospitalizace, je pacient po kon-
trole lékafem na ambulanci nasmérovan na ltizkové oddéleni prislusné
kliniky nebo oddéleni. Pokud se po podani 1é¢by neobjevi komplikace, je
nemocny propustén domu s terminem pfisti kontroly na centru.

Hospitalizace mtize byt u pacientt s CLL nutna i z divodu akutnich kom-
plikaci, z nichZ nejcastéjsi jsou infekce (viz samotna kapitola). Pokud se
jedna o bézné nekomplikované onemocnéni, je mozna hospitalizace na in-
ternim pracovisti v misté bydlisté. U infekci se zavaznym prubéhem nebo
u infekci zplisobenych tzv. oportunnimi patogeny (mikroorganismy, které
u bézné populace nejsou schopny infekci vyvolat) je v nékterych pripadech
nutna hospitalizace na specializovaném pracovisti.
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Chronicka lymfocytarni leukemie a pfidruzené nemoci

Chronicka lymfocytarni leukemie (CLL) postihuje pfedevsim starsi osoby,
které maji casto fadu dalSich nemoci (komorbidity). Tito pacienti trpi sr-
de¢nimi, cévnimi, plicnimi nebo neurologickymi chorobami; ¢asto se 1é¢i
s cukrovkou, mohou mit zhor§enou funkci ledvin, podstupuji razné chi-
rurgickéeé zakroky apod. Pro posouzeni celkového stavu kazdého jednotlivce
by pacienti méli vzdy svého oSetfujiciho hematologa informovat, s ¢im se
léci, jakeé léeky uzivaji a zda je u nich planovan né€jaky operacni vykon.
Pokud je pacientovi diagnostikovana CLL, tak zpravidla neni nutné nijak
upravovat zavedenou lé¢bu ostatnich onemocnéni, ta nadale probiha podle
standardnich postupti. Pfed zahajenim 1é¢by CLL je vSak vzdy nezbytné
posoudit aktualni stav pacienta, zhodnotit pocet a zavaznost pridruzenych
onemocnéni a aktualné uzivané léky. Zhodnoceni aktualniho stavu a v§ech
pfidruzenych onemocnéni a prihlédnuti k pranim pacienta umoznuje in-
dividualné nastavit vhodnou 1é¢bu CLL. U pacientti, ktefi jiz podstupuji
lécbu leukemie, mtize dojit ke zhorSeni ostatnich onemocnéni (napf. hy-
pertenze, cukrovky, funkce ledvin apod.) nebo rozvoji nezadoucich uc¢inkt
v zavislosti na probihajici 1é¢bé. Tyto mozné komplikace jsou pravidelné
monitorovany a pfi jejich rozvoji je 1écba upravena.

Planované operacni vykony, jako jsou naptiklad kloubni nahrady nebo
kardiochirurgické vykony, je vhodné provadét v ¢asné fazi onemocnéni,
popf. pokud je onemocneéni v remisi, kdy riziko vzniku zavaznych periope-
racnich nebo pooperacnich komplikaci je pfiblizné stejné jako u ostatni
populace. Pacienti s pokrocilym onemocnénim zpravidla vyzaduji intenziv-
néjSi podpurnou lécbu, napt. ve formé podavani krevnich transfuzi nebo
1é¢bé infekénich komplikaci. Akutni opera¢ni vykony se provadi bez ohledu
na pokrocilost leukemie. Pfipadné komplikace nebo predoperacni pfiprava
se v téchto pfipadech fesi v ramci multidisciplinarnich tymut lékafu.
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Podle funkce ledvin i komorbidit nemocného se rovnéz voli konkrétni typ
lécby CLL.
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Zivotni styl u pacientidi s chronickou lymfocytarni leukemii

Chronicka lymfocytarni leukemie (CLL) u pacientt snizuje schopnost
imunity chranit organismus proti infekénim i dal§im nadorovym onemoc-
nénim. U pacientt, u kterych leukemii pouze sledujeme, nezptiisobuje pa-
cientovi vyraznéjsi potize, plati stran zZivotniho stylu obecna doporuceni
pro zdravou populaci. Moznosti 1écby, pokud je nasledné nutna, nicméné
mohou byt omezeny celkovym stavem pacienta a pridruzenymi onemoc-
nénimi, jako je napfiklad cukrovka, vysoky krevni tlak nebo onemocnéni
plic. Proto je vhodné snazit se o udrzovani zdravého zivotniho stylu, vyva-
zenou dietu, pravidelny pohyb.

Prevence infekénich onemocnéni

Nemocni s CLL jsou obecné nachylnéjsi k rozvoji infekci a podana lécba
toto riziko jesté zvySuje. CLL vychazi z bunék, které jsou za normalnich
okolnosti souc¢asti imunitniho systému a pokud proti nim bojujeme lé¢bou,
dochazi pfechodneé k vyraznéjSimu utlumu i zdravych bunék imunity.

Ke snizeni rizika infekce je vhodné vyhybat se kontaktu s osobami, u kte-
rych je znamé infekéni onemocnéni. Pokud je to mozné, doporucujeme také
omezit pobyt v mistech s velkou koncentraci lidi (napf. vefejné dopravni
prostfedky, nakupni centra), pripadné mit alesponn nasazeny respirator.

Prevence sekundarnich nadorovych onemocnéni

Vzhledem k tomu, Ze za normalnich okolnosti imunita v téle ni¢i i bunky
pocinajicich nadorovych onemocnéni, je u nemocnych s CLL zvySené riziko
vzniku sekundarnich (dal§ich) zhoubnych nadorti. Je proto nezbytné, aby
kuraci prestali kourit. Dale je vhodné podstupovat preventivni prohlidky
zameérené na zachyceni nadorovych onemocnéni v ¢asnych stadiich. U zen
je to pravidelné gynekologické vySetfeni a vySetfeni prsu, u muzl potom
vySetfeni prostaty. U obou pohlavi pak vySetfeni zaméfena na odhaleni
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rakoviny tlustého stfeva a konec¢niku (test na okultni krvaceni do stolice,
kolonoskopie).

Dieta

Jednim z dulezitych prvkt uspésné 1éCby je spravna vyziva. Nadorova
kachexie muze omezit 1éCebné moznosti, proto je tfeba udrzet dostatecny
pfijem kalorii a bilkovin. Mezi nejcastéj$i komplikace 1é¢by patfi ztrata
chuti k jidlu, zmény vnimani chuti a vani. Komplikace lze zmirnit vhod-
nymi léky (proti nevolnosti, zvraceni, atd.). Po ukonceni lé¢by vétSina obtizi
vymizi.

Pacienti léceni intenzivni chemoterapii by se méli po urc¢itou dobu vyva-
rovat potravinam s vyskytem zvySeného mnozstvi mikroorganismuti. Mezi
obecné zasady pro stravovani pfi lécbé patfi:

» Jezte, kdyz mate nejvétsi chut k jidlu. U nékoho je to zavislé na podavani
1éki — rano je jim Spatné, odpoledne se mohou najist bez obtizi, u né-
koho to plati naopak.

* V pripadé potfeby pouzivejte specialni vyzivu pro onkologicky nemocné.

+ Uzkost, obavy, zloba, bezmoc, smutek, deprese, to v§e jsou pocity, které
se pfi nemoci mohou objevit a ovlivnit chut k jidlu, nakupovani a vateni.
Prohloubit je mtize inava, ktera je pfi lécbé prirozena a neméla by byt
potlacovana. Je tfeba pfijmout a vyrovnat se se svymi pocity, pracovat
s nimi a nestydét se pozadat o odbornou pomoc.

* Maso rozmrazujte v chladnic¢ce nebo mikrovlnce, ne pfi pokojové teploté.

* Nejezte syrové maso, vnitfnosti, syrové ryby nebo korysSe (napf.: sushi,
Ustfrice).

* Nejezte syroveé tésto pred pecCenim, ani syrova vejce.

61



Uchovavejte varené i studené pokrmy a potraviny v ledni¢ce. Po uvareni
je nechte vychladnout pod poklickou. Zbytek jidla ulozte do lednicky,
jakmile dojite.

Peclivé omyjte veSkeré ovoce a zeleninu, nez je budete jist.
Dbejte na spravnou hygienu rukou.

Povrchy utfete pfed pripravou jidla i po ném (to plati hlavné u pfipravy
syrového masa, ryb a vajec). Pouzivejte jedno prkénko na maso a jiné
prkénko na zeleninu a ovoce.
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Kvalita Zivota nemocného s chronickou lymfocytarni leukemii

S pojmem kvality zivota pracuje mnoho védnich disciplin: filozofie, socio-
logie, ekonomie, politologie, psychologie a medicina. Jeji definice je obtizna
pravé proto, ze na ni lze nahlizet z mnoha stran. O kvalité zivota casto
mluvime v medicinské praxi, protoze je cilem vSech nasich intervenci.

Kvalita zivota je podle definice Svétové zdravotnické organizace sub-
jektivni vnimani vlastni zivotni situace ve vztahu ke kultufe, k systému
hodnot, zivotnim cilim, o¢ekavanim a béznym zvyklostem. VSichni si uvé-
domujeme, ze kvalita zivota tizce souvisi se zdravim. Zdravi neni pfitom
pouze nepritomnost nemoci, ale stav Uplné fyzické, psychické a socialni
spokojenosti. Zdravi pfikladame v zivoté velkou hodnotu. Rikame: ,Pfeji ti
hlavné hodné zdravi.”

Zajimavy je pohled na kvalitu zivota oc¢ima filozofi. Ti se zamysSleli
nad dobrym a Spatnym zivotem. Jiz v antice byl formulovan smér hédo-
nismus, ktery fika, ze dobfe a Stastné zije ten, ktery v bohaté mife uziva
smysly vSechny Zivotni slasti. Pojeti kvality Zivota podle Sokrata a Kanta
nestavi pouze na smyslech, ale zejména na nasem mysleni, rozumu.

Kant povazoval rozum za néco, co prekracuje moznosti pouhého smys-
lového vnimani. Domnival se, ze pravé mysSleni je to, co déla cloveka
clovékem. MySleni chapal jako rovinu duchovni. Z této roviny vychazeji
principy, které ridi naSe jednani, naSe praktické postoje. Jako priklad ta-
kovych postoju 1ze uvést: ,Bud ochotny pomoci druhym. Bud ¢éestny. Zij
zdravé. Jez stfidmé“. Ale také: ,Ucel svéti prostfedky. Lzi, kdyz ti pravda
muize uskodit. Prosazuj svuj prospéch bez ohledu na druhé.“ Tyto prin-
cipy oznacil za naSe maxima. Kazdy ma sva maxima a Zije s tim, ze kdyz
jedna podle nich, je jeho zivot dobry. Kant fika, ze nad nasSimi maximy je
néco, co nas prekracuje. Je to tzv. kategoricky imperativ, néco jako pri-
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rodni zakon. Zni takto: ,Jednej tak, aby maxima tvé vule vzdy mohla byt
zaroven principem obecného zakonodarstvi.“ Jako pfriklad imperativu je
termin ,fair play.“ Pokud jednam ,fair play“ je mi dobfe, pokud ne, dobfe
mi byt nemutze. Urcitou obdobou kategorického imperativu je krestanska
laska a tcta k druhym lidem, odpusténi a snaha ostatnim pomoci. K dob-
rému zivotnimu pocitu mtize vést snaha pomahat druhym, vytvaret néco,
co nas prezije, napt. dobfe vychovavat nasSe déti. Psychologické vyzkumy
ukazuji, ze tam, kde jsou tyto cile, je lidem lépe.

Také v politice je pojem kvality zivota pouzivan. Ukazalo se, ze ekonomicky
rust vede soucasné ke zvySovani naroku lidi, které je tézké trvale uspoko-
jovat. Samotny ekonomicky rust neni ukazatelem spokojenosti se zivotem.

Kvalita zivota ma dimenzi subjektivni a objektivni. Objektivni dimenze
je méritelna materialnim zabezpecenim, socialnimi podminkami Zzivota,
stavem zivotniho prostfedi, fyzickym zdravim. Subjektivni kvalita Zivota je
urcovana vnimanim jedince, jeho emocionalitou, spokojenosti se zivotem,
je ovlivhovana naladou. Dnes odbornici kladou diraz na subjektivni di-
menzi. Objektivni a subjektivni hodnoceni kvality zivota mtze byt u da-
ného jedince rozdilné. Pokud jsou S§patné Zivotni podminky subjektivné
dobfe hodnoceny, potom mluvime o adaptaci. Ta je pro ¢lovéka zadouci,
na rozdil od deprivace, kdy i pfi dobrych zivotnich podminkach je ¢lovék
nespokojeny.

Posuzovat zdravi a kvalitu zivota jednotlivce lze délkou zivota, délkou zi-
vota ve zdravi, v pripadé celé populace zdravotnim stavem obyvatel, irovni
zdravotni péce a poctem lékaft. U chronickych nemoci, mezi které patfi
chronicka lymfocytarni leukemie (CLL), hraje vyznamnou roli nejen délka,
ale prave kvalita zivota. Samotné sdéleni diagnozy leukemie, védomi
vazné nemoci, miize vyvolavat obavy, stres, psychické potize, zaméstnava
mysl nemocnych, pfinasi obavy z budoucnosti. Nemocny se miize odcizit
ostatnim. Jindy ale nemoc viibec nemusi ovlivnit spokojenost se zivotem.
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CLL je provazena unavou, opakovanymi infekcemi. Pokud si vyzada lécbu,
potom také nezadouci ucinky 1ékti mohou kvalitu zivota ovlivnit. Nedo-
statek cervenych krvinek mutize zhorsSit toleranci zatéze, nedostatek bilych
krvinek vede k castéjSim infekcim. Nemocného omezuji navstévy ambu-
lance a pripadné hospitalizace.

Klinické studie dokazuji, ze moderni léky zlepSuji nejen preziti, ale prave
kvalitu zivota. Nejsou to pouze uc¢inné léky, ale také dobra turoven, s jakou
je zdravotni péce poskytovana, profesionalita pecujiciho tymu lékar,
sester, psychologtl i socialnich pracovnikti. To vSe déla zivot nemocnych
lepSim.

Nemocnym mutize pomoci, pokud se budou ptat na vSe, co je trapi. Nemu-
seji to byt jen zdravotni potize, mohou klast otazky ohledné jidelnicku,
nebo vhodnych pohybovych aktivit.

Ke zjistovani kvality zivota nemocnych se pouzivaji dotaznikova Set-
feni, prip. rozhovory. Dotazovany ma napf. uvést pét zivotnich cilti, které
chce zit, o co mu v zivoté jde nebo z ¢ceho ma nejveétsi radost. Je tim za-
sadnim laska, rodina, pochopeni, porozumeéni, nebo zdravi, dusevni po-
hoda, dobra nalada a chut do Zivota? Nebo je podstatny Zivot duchovni, mit
pro co zit, umét odliSovat véci diilezité od téch méné dulezitych, pratelské
vztahy, tolerance k jinym, empatie nebo vzdélani? Jakou roli hraje v zivoté
kultura nebo sport ¢i jiné konicky a zajmy?

Zaveérem dovolte zadat vam domaci cviceni. ZapisSte si na listek pét svych
hlavnich zivotnich cili v poradi podle dlilezitosti. Listek uschovejte a pfi-
lezitostné se k nému vracejte a aktualizujte. Pravdépodobné se o sobé do-
zvite néco nového.

Obcas je dobré se na chvili zastavit a v klidu zamyslet.
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Pacientska organizace Diagnéza leukemie

Potfeba informaci presahujicich béznou konzultaci s lékafem, informaci
védecky podlozenych a soustfedénych na jednom misté, to je stéZejnim
motivem pro vznik pacientské organizace na podporu nemocnych, ktefi
zaujimaji aktivni pfistup ke svému onemocnéni.

Poslanim takové organizace je vzdélavat pacienty v laicky srozumitelném
jazyce o onemocnéni, soucasnych moznostech lécby a probihajicim vy-
zkumu. Zprostfedkovat kontakty na odborniky v daném oboru, na speci-
alizovana lécebna centra, ale i poskytovat prilezitosti k navazovani kon-
takti mezi pacienty navzajem. Misi pacientské organizace je i hajeni prav
pacientll a ucCast na dialogu se zainteresovanymi stranami ve zdravot-
nickém systému (odbornymi spolecnostmi a zdravotnickymi institucemi,
zdravotnimi pojiStovnami, lékovym regulatorem a farmaceutickymi spo-
le¢nostmi).

Historie spolku Diagnéza leukemie spada do roku 2005, kdy se vytvo-
fila neformalni diskusni skupina nemocnych s chronickou myeloidni le-
ukemii, ktefi se seznamili ve zdravotnickém zatizeni. Teprve diky ucasti
na mezinarodnim summitu pacientskych organizaci s chronickou mye-
loidni leukemii (CML) v Dublinu jsem poznala celé spektrum c¢innosti,
kterymi podptarna skupina muze pacientim pomahat. Inspirace v ciziné
urychlila kroky k vytvofeni pravniho subjektu (obcanského sdruzeni Dia-
gnoza CML), tvorbu struktury internetovych stranek spolku a scénare
programu Regionalnich setkani pacientll jako zakladnich pilifu ¢innosti
organizace. K pacientské komunité jsme se obraceli heslem “Nezustavejte
sami se svou nemoci”.

Po zméné stanov v roce 2014 spolek rozsifil svoji ¢innost na vSechny typy
leukemii (v€etné chronické lymfocytarni leukemie, CLL).
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Spoluprace s odborniky byla naprosto klicova od samého pocatku c¢in-
nosti spolku. Ve stanovach definovana Poradni rada se stala galerii védct
a klinikt z oboru hematoonkologie, ktefi se na ¢innosti spolku aktivné
podileji svoji autorskou tvorbou edukac¢nich materialti a prednasek. Pu-
blikaéni ¢innost spolku se zaméfila na témata primo vyzadana cleny
spolku: na zakladé uspésné prednasky napf. vznikla brozura Co jsou to
klinické studie a proc¢ se jich nebat?, Rozdily mezi CML a CLL atd. Ves-
keré tiskoviny spolku jsou zaroven k dispozici ke stazeni ve formatu pdf.
Siroké pacientské vefejnosti na internetovych strankach wwww.diagno-
za-leukemie.cz.

Portfolio ¢innosti pacientské organizace spociva jednak v elektronické
formé a jednak v akcich poradanych prezenc¢neé.

Webové stranky spolku www.diagnoza-leukemie.cz maji strukturované
menu podle jednotlivych diagnéz. Kazda video-knihovnic¢ka obsahuje te-
matické kapitoly v podani renomovanych odbornikt, ktefi budto formou
rozhovoru nebo vykladu oSetfuji problematiku onemocnéni, individualizo-
vané lécby a managementu nezadoucich uc¢inku.

Vykladni skfini spolku jsou stranky facebook.com/diagnoza.leukemie,
kde jsou zvetrejnovany aktuality z ¢innosti spolku jak na domaci, tak i me-
zinarodni scéné.

Naopak diskuze mezi pacienty v uzavieném prostfedi je umoznéna v pri-
vatnich skupinach. Pro nemocné s CLL je relevantni skupina:

https://www.facebook.com/groups/PacientiCLL

Regionalni setkani pacientu je tradi¢ni nazev seminari, které probihaji
v geografickém trojuhelniku Ostrava, Brno, Praha, ¢ili tam, kde je pocetna
pacientska komunita. Program obsahuje prednasky z oblasti 1écby CML
a CLL s aktualnimi tématy, ktera probiraji klinici na svych odbornych kon-
gresech, zde prenesenymi do srozumitelného vykladu pro pacienty.
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Nemocni tak mohou i svym laickym pohledem sledovat vyvoj v klinické
praxi a klinickych studiich.

Vzhledem k tomu, Ze onemocnéni zasahuje jak do zivota pacienta, tak
i jeho partnera, prichazeji obvykle nemocni v doprovodu rodinného pri-
slusnika, aby i jejich blizka osoba nacerpala informace a mohla se zapojit
do diskuse.

Regionalni setkani je zaroven prilezitosti k vzajemnému seznameni mezi
pacienty a k vyméneé zkuSenosti.

Charakteristickym rysem pacientského spolku Diagnoéza leukemie je jeho
mezinarodni presah. Spolek spolupracuje s organizaci CLL Advocates
Network.

Definice pacientské organizace je od roku 2023 zakotvena i v ¢eské zdra-
votnické legislativé. Pacientské organizace jsou zapojovany i do procest
pii schvalovani thrad 1€kt pro jejich onemocnéni. Pacientské organizace,
pokud o to stoji, maji své zastupce v pracovnich skupinach na Ministerstva
zdravotnictvi CR a spolupracuji se zdravotnimi poji§tovnami.
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Internetové odkazy

www.cll.cz

Stranky Ceské spoleénosti pro chronickou lymfocytarni leukemii, z. s.
(CSCLL)

www.diagnoza-leukemie.cz

Stranky spolku Diagnoéza leukemie, z. s.

www.leukemia-cell.org
Stranky Ceské leukemické skupiny — pro zivot, z. s. (CELL; the CzEch
Leukemia Study Group — for Life)

www.hematology.cz
Stranky Ceské hematologické spoleénosti CLS JEP

www.ericll.org
Stranky Evropské vyzkumneé iniciativy pro chronickou lymfocytarni leu-
kemii (ERIC)

www.ehaweb.org
Stranky Evropské hematologické asociace (EHA)

www.hematology.org
Stranky Americké hematologické spolec¢nosti (ASH)
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Edi¢éni poznamka

Pokud neni u obrazkt publikovanych v monografii uveden autor, jedna se
o obrazky pofizené autory monografie.
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