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Uvod

Vazeni pratelé,

potkavame se v dob€, ktera ve VaSem zivoté predstavuje zlom. Diagnoéza
nadorového onemocnéni prichazi vétSinou bez jakéhokoliv varovani, nahle,
Casto uprostfed aktivniho rodinného i profesniho zivota. Pojem leukemie jste
asi vSichni slySeli. Lidé si pod nim pfredstavuji zakefnou nemoc, o které zpra-
vidla nic moc nevédi, snad kromé neurcitého pocitu, ze se 1é¢i velmi obtizné
a ze je mozna dokonce nevylécitelna. Nyni se toto onemocnéni tyka bezpro-
stfedné Vas a je zapotiebi se o ném mnohé dozvédét, abyste mu dokazali Celit
a umeéli s nim Zzit.

Na zacatku naSeho spoleéného boje s leukemii dostavate velké mnozstvi od-
bornych 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 pomtuiZze, abyste se s onemocnénim smi-
fili a vnitiné je pfijali. Pravé okamzik vnitfniho pfijeti choroby Vas navede
na cestu, na niz budete Vy — pacient — hrat aktivni roli a my — 1ékafi, sestry,
oSetfovatelé a dal§i nemocnic¢ni personal — Vam budeme pouze spolecniky.

Abychom hledani Vaseho aktivniho mista v boji s leukemii usnadnili, pfipra-
vili jsme pro Vas brozuru, kterou pravé drzite v ruce. Klade si za cil poskyt-
nout zakladni informace o tom, co to je chronicka lymfocytarni leukemie, jak
se stanovuje diagnoéza, kdy je nemoc nutné 1é¢it, jaké jsou moznosti 1é¢by,
jaké komplikace muzete ocekavat a jak jim predejit. Stale vSak mame na pa-
méti, ze nic nemuze nahradit vzajemny rozhovor lékafe s pacientem. Naopak
ocekavame, ze ve Vas uvedené informace vzbudi dalsi otazky, které budeme
moci spoleéné zodpoveédet.

Radi bychom Vas v této chvili ujistili, Ze jste na spravném misté. Zdravotnickeé
zafizeni, ve kterém se nachazite, se na lécbu leukemii specializuje a ma s ni
letité zkuSenosti. LéCba, kterou Vam lékafi nabidnou, odpovida standardtim,
které jsou bézné v nejvyspélejSich zemich. Okamzik sdéleni zavazné diagnoézy
je na jedné strané neuprosny a nespravedlivy, na druhé strané v sobé€ nese
nadg&ji. My vSichni, ktefi jsme pfipraveni byt Vam v boji se zakefnou nemoci
pomocniky, udélame vs§e pro to, abychom tuto nadéji uskutecnili.

Yvona Brychtova, Anna Panovska, Michael Doubek

zafi 2016
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Zakladni informace o krvi a kostni dfeni

Krev je tvofena krevnimi bunkami (Cervené krvinky, bilé krvinky a krevni
desticky) a plazmou.

¢ Plazma

Plazma tvofi tekuté prostfedi pro krevni bunky. Je zluté barvy a plni celou
tadu dulezitych funkci, jako je boj proti infekcim, tvorba krevni srazeniny pii
poranéni a dalsi.

+ Cervené krvinky (erytrocyty)

Cervené krvinky jsou velmi malé bunky, které obsahuji hemoglobin, jehoZz
zékladni funkci je pfenos kysliku z plic do celého lidského organismu. Poté,
co ¢ervené krvinky odevzdaji kyslik ve tkanich, dojde k navazani odpadniho
oxidu uhli¢itého, ktery je pfenasen zpét do plic a tam vydychavan.

Pfi poklesu hladiny ¢erveného krevniho barviva hemoglobinu, respektive cer-
venych krvinek, pod normalni mez hovofime o tzv. anémii (chudokrevnosti).

¢ Bilé krvinky (leukocyty)

Funkci bilych krvinek je boj proti infekcim. V krvi se nachazi nékolik typa
bilych krvinek:

Neutrofily (neutrofilni granulocyty)

Eozinofily (eozinofilni granulocyty)
Bazofily (bazofilni granulocyty)
Monocyty
T-lymfocyty
B-lymfocyty

Pokles bilych krvinek pod normalni mez se oznacuje jako leukopenie, vze-
stup se nazyva leukocytéza (typicka pro chronickou lymfocytarni leukemii).
Neutropenie oznacuje stav, kdy v krvi klesne pocet neutrofila pod 1,0 x 10°/1.
Neutropenie trvajici vice nez 5 dni je spojena s vysokym rizikem rozvoje bak-
terialni nebo plisnové (napf. kvasinkové) infekce.

¢ Krevni desticky (trombocyty)

Velmi malé elementy krve, které vytvafi krevni srazeninu pfi poranéni cévni
stény. Zabranuji tak vykrvaceni. Nedostatek desticek v krvi se oznacuje jako
trombocytopenie. Pti poklesu pod hladinu 20 x 10°/1 roste riziko spontanniho
krvaceni do kuze, z dasni, z nosu, do moci, ¢i zivot ohrozujiciho krvaceni do
mozku apod.
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Lékafsky termin pro nizky pocet uréitého typu krevnich bunék
Nizky pocet ¢ervenych krvinek (erytrocytt) Anémie
Nizky pocet desticek (trombocytti) Trombocytopenie
Nizky pocet neutrofilnich granulocytli (neutrofil() Neutropenie

¢ Kostni dfen

Jeden z nejvétsich organt lidského organizmu, u dospélého clovéka vazi je-
den a pul az dva kilogramy. Je ulozena uvnitf kosti. Jeji zakladni funkci
je tvorba vSech typu krvinek. Denné zde ze zarodecnych neboli kmenovych
bunék vznikaji miliardy a miliardy novych ¢ervenych krvinek, bilych krvinek
a krevnich desticek, které nahrazuji postupné zanikajici staré a poskozené
krvinky v krevnim obé&hu.

Co je to lymfaticky systém a jaké jsou jeho funkce?

Lymfaticky systém je soustava lymfatickych organti a lymfatickych cév, které
prostupuji vSemi tkanémi lidského téla a spojuji je s lymfatickymi organy.
Mezi lymfatické organy patii brzlik (thymus - v dospélosti mizi), kostni dfen,
slezina, lymfatické (mizni) uzliny, kréni, nosni a patrové mandle a shluky
lymfatické tkané, ktera je soucasti traviciho a dychaciho ustroji. Prevazuji-
cim typem bunék, ze kterych se lymfaticky sytém sklada, jsou bilé krvinky
zvané lymfocyty.

Lymfatickymi cévami proudi miza (lymfa) — bezbarva az mlééné zbarvena te-
kutina, ktera vznika v mezibunécnych prostorech tkani z tkanového moku.
Do prubéhu miznich cév jsou na urcitych mistech ulozeny mizni uzliny, kte-
rymi v§echna lymfa protéka a ,Cisti“ se v nich. Lymfatické uzliny se vysky-
tuji ve vétSich skupinach v urcitych oblastech lidského téla. Hlavnimi misty
jejich nakupeni jsou oblasti krku, podpazi, tfisla, dutina bfiSni, kde jsou
podél velkych cév, mezihrudi a okoli patefe. Viz obrazek 1. Lymfatické uzli-
ny nejsou za béznych okolnosti hmatné. K jejich zvétSeni dochazi nejcastéji
pfi infekcich nebo nadorovych onemocnénich. Jednim z onemocnéni, které
mnohdy zpUsobuje vyrazné zvétSeni lymfatickych uzlin je i chronicka lymfa-
ticka leukemie. Tuto nemoc muize provazet i zvétSeni sleziny a jater.

Lymfaticky systém zajiStuje zpétny transport vody a odpadnich latek z tkani
zpét do krve a jako soucast imunitniho systému se podili na obrané lidského
téla proti infekénim i neinfekénim nemocem.
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Obrazek 1. Oblasti miznich (lymfatickych) uzlin v lidském téle.

Strucéna historie nemoci

Leukemii si jako prvni nezavisle na sobé pov§imli Francouz Alfred Donné,
Skoti John Hughes Bennet a David Craigie a Némec Rudolf Virchow. Tito
1ékafi nemoc pozorovali jiz pfed rokem 1850. Slovo ,leukemie®, které zname-
na ,bila krev“, pouzil jako prvni Rudolf Virchow roku 1847. Je ale neprav-
dépodobné, ze by se nemoc poprvé objevila az nedlouho pied rokem 1850.
Existuji totiz mnohem starsi zpravy o lidech s nemocemi, které mély podobné
pfiznaky, jaké byly pozdé&ji popsany u pacientt s leukemiemi.

Leukemie by nebyla objevena bez objevu mikroskopu. Mikroskop byl
v 19. stoleti stale je§té nedokonaly pfistroj, a proto je pozoruhodné, ze nemoc
jiz tehdy rozpoznana byla. V té dobé byly navic velkym problémem mediciny
zejména Casté epidemie infekénich chorob. Hnisani (coz je také hromadéni
bilych krvinek) pfi infekénich chorobach bylo ¢asto s leukemiemi mylné za-
meénovano.

V poslednich letech 19. stoleti byl objeven vyznam kostni dfené pro krvetvor-
bu. Diky zdokonaleni mikroskopu bylo mozno rozeznat jednotlivé typy bi-
lych krvinek. Tak zac¢al nova éra hematologie (védy o krvetvorbé a jejich cho-
robach).

Na prelomu 19. a 20. stoleti byl objeven lymfocyt, bunka, z niz vznika chro-
nicka lymfocytarni leukemie. Chronicka lymfocytarni leukemie byla poprvé
popsana Williamem Oslerem a Georgem Minotem na pocatku 20. stoleti.
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Prvni léky, které byly tic¢inné v 1écbé leukemii, pomineme-li arzenik pouziva-
ny od 2. poloviny 19. stoleti, se objevily po roce 1950. Transplantace kostni
drené se zacaly provadét v 60. letech 20. stoleti, vétSiho rozmachu se ale
dockaly az po roce 1980. V posledni dobé se do terapie leukemii dostavaji
i 1éky, které nemaji charakter cytostatik. V pfipadé chronické lymfocytarni
leukemie jde napfiklad o monoklonalni protilatky, nebo tak zvané inhibitory
BCR signalizace nebo proteinu Bcl-2.

Leukemie — onemocnéni kostni dfené

Co je to leukemie?

Leukemie je obecny nazev pro skupinu onemocnéni kostni difené, ktera jsou
charakteristicka nekontrolovanym mnozenim ¢i snizenym zanikem nadorové
zménénych krvetvornych bunék. Tyto bunky se postupné vyplavuji z kostni
diené do krve. Ve své podstaté se jedna o onkologické onemocnéni (rakovinu
imunitniho ¢i krevniho systému). Pfi¢inou této choroby jsou mutace (zmény)
genu v krvetvornych bunkach. Naprosta vétSina leukemickych bunék vy-
chazi ze zarodecnych bunék bilych krvinek. Jen mala skupina onemocnéni
vznika ze zarode¢nych bunék ¢ervenych krvinek ¢i krevnich desti¢ek. Leuke-
mické bunky jsou bunky funkéné neplnohodnotné, neplni funkci zdravych
krevnich bunék. Jejich obrovské mnozstvi navic postupné utlacuje tvorbu
normalnich krvinek, jejichZ pocet je tak v dobé diagnoézy vyznamné snizen.

Typy leukemie

Znalost presného typu leukemie je rozhodujici pro zhodnoceni prognézy one-
mocnéni a vybér spravného typu lécby:

Pti diagnoze 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 nezralych
zarodecnych bunék kostni dfené, tzv. blastti. Blasty postupné utlacuji tvorbu
v§ech krvinek a vyplavuji se do krve. Akutni leukemie vznika ¢asto z plného
zdravi béhem nékolika malo tydnti, postupuje velmi rychle. Bez 1écby preziva
vétSina pacientll pouze nékolik tydnu ¢i malo mésicu. Nékteré typy akutnich
leukemii jsou dobfe 1é¢ebné ovlivnitelné a pacienti mohou byt vyléceni.

Leukemické bunky v pfipad€ chronické leukemie sice vyzravaji a vypadaji
jako zralé krvinky, jejich zakladni funkce jsou vSak poSkozeny. Tyto leu-
kemické bunky prezivaji déle nez zdravé bilé krvinky, hromadi se v kostni
dfeni a utlac¢uji normalni krvetvorbu. Pacienti dlouho nemaji zadné potize,
diagnoza je casto nahodna pfi vySetfeni krevniho obrazu. Pacienti prezivaji
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bez 1écby i nékolik let. Lécebné se dafi ¢asto nemoc na dlouhou dobu sta-
bilizovat, oproti akutnim leukemiim je vS§ak mensi Sance na tplné vyléceni.

Myeloidni a lymfocytarni leukemie

Druhym rozhodujicim faktorem je typ zarodecné bunky, ktera se zméni v le-
ukemickou bunku.

V pfipadé myeloidni leukemie je postizena zarodec¢na bunka tzv. myeloidni
fady, ze které se u zdravého ¢lovéka vyvijeji typy bilych krvinek oznacované
jako granulocyty a monocyty (eventualné dalsi). Radime zde také vzacné pfi-
pady, kdy je postizena zarodec¢na bunka pro ¢ervené krvinky a krevni des-
ticky.

Lymfocytarni leukemie se vyviji z odliSného typu bilych krvinek — lymfocytti
a jejich zarodecnych bunék.

Na zakladé vySe uvedeného rozdéleni mtizeme zjednodusené leukemii zaradit
do jedné z téchto 4 hlavnich typt:

Akutni lymfoblastova leukemie Akutni myeloidni leukemie
(ALL) (AML)
Chronicka lymfocytarni leukemie Chronicka myeloidni leukemie
(CLL) (CML)

Chronicka lymfocytarni leukemie

Chronicka lymfocytarni leukemie je nadorové onemocnéni, které vychazi
z bilych krvinek, kterym fikame lymfocyty. Vznika z B lymfocyta. Podkladem
onemocnéni je nadorova pfeména zralych lymfocytt v buniky nadorové, které
se vyznacuji dlouhou Zivotaschopnosti, a také vys§si schopnosti mnozeni nez
lymfocyty, u kterych k nadorové preméné nedoslo. Lymfocyty chronické lym-
focytarni leukemie jsou vidét na obrazku 2. Nadorové pfeménéné bunky se
vymykaji kontrole celého organizmu, neplni funkce, ke kterym byly ptavod-
né urceny, mnozi se, nepodléhaji zaniku a poskozuji organizmus. Postupné
tak dochazi k hromadéni nadorovych bunék v organizmu. Nadorové bunky
prostupuji organy lidského téla (nejcastéji lymfatické uzliny, slezinu a jatra)
a jsou vzdy v kostni dfeni, v niz utiskuji zdravou krvetvorbu. To ma za na-
sledek nedostatek zdravych bilych a ¢ervenych krvinek a krevnich desticek.

Chronicka lymfocytarni leukemie je nadorovym onemocnénim, které posti-
huje prevazné pacienty ve vyS§im véku (median véku pfi diagnoze je 65 let,
nemoc nebyla popsana u déti a osob mladsich 25 let). Témér vyhradné ne-
moci trpi bélosi. Jde o nejéastéjsi typ leukemie ve vyspélych zemich (v Evropé
a ve Spojenych statech americkych). Muzi jsou timto onemocnénim postizeni
dvakrat castéji nez zeny. Kazdorocné je u nas popsano asi 6 novych pripadt
této leukemie na 100 000 obyvatel. Vyskyt chronické lymfocytarni leukemie
ve vztahu k véku ukazuje obrazek 3.
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Obrazek 2. Lymfocyty chronické lymfocytarni leukemie (tmavé bunky) v pe-
riferni krvi (fotografie MUDr. Alena Bulikova, Ph.D.).
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Obrazek 3. Vyskyt chronické lymfocytarni leukemie v populaci ve vztahu
k veéku.

Co zpusobuje chronickou lymfocytarni leukemii?

I pfres intenzivni védecké badani dosud bohuzel nevime, co onemocnéni vy-
volava a pro¢ se u nékoho toto onemocnéni rozvine a u jiného nikoliv. Nelze
fict, ze by byl znamy néjaky konkrétni zevni vliv, chemicka latka nebo druh
stravy, ktery by nemoc s urcitosti vyvolaval. Podobné jako jiné leukemie vy-
skytujici se v naSich zemich neni ani chronicka lymfocytarni leukemie in-
fekénim onemocnénim, a proto nemuze byt pfenesena z pacienta na zdravé-
ho jedince.

Vime ale, Ze u chronické lymfocytarni leukemie hraji pfi vzniku nemoci roli
zmeény v krvetvornych bunkach i v mikropriostfedi, v némz se tyto bunky
nachazi. V bunkach dochazi k mutacim deoxyribonukleové kyseliny (DNA).
Tyto mutace se v pribéhu ¢asu kumuluji, az dojde k rozvoji nemoci. Nelze
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vyloucit, ze k rozvoji nemoci pfispivaji i antigeny (struktury v prostfedi okolo
nas, s nimiz se bézné setkavame a proti nimz jsou zacileny bunky imunitniho
systému), které vedou k premrsténé reakci B lymfocytli, coz je jedna ze slo-
zek imunity a z niz chronicka lymfocytarni leukemie vznika.

Rodinny vyskyt chronické lymfocytarni leukemie je vzacny, ale bylo prokaza-
no, ze pfibuzni pacienta maji az tfikrat vys$s§i pravdépodobnost onemocnéni
touto chorobou ¢i jinym nadorovym onemocnénim lymfatického systému nez
lidé, u jejichz pfibuznych se toto onemocnéni nevyskytlo.

Pfiznaky chronické lymfocytarni leukemie

Chronicka lymfocytarni leukemie je onemocnénim, které se vétSinou rozviji
a postupuje velmi pomalu, a proto je ¢asto jeho zachyt v casnych stadiich na-
hodny — napfiklad pfi preventivnim vySetfeni krevniho obrazu. Typické pro
nemoc je dlouhé roky a nékdy az desetileti trvajici bezptiznakové obdobi, kdy
jsou jedinymi znamkami onemocnéni abnormality v krevnim obraze.

Jednim z prvnich pfiznak, které pacient s postupem nemoci pozoruje, je ne-
bolestivé zvétSeni nékteré lymfatické uzliny ¢i uzlin na krku, v tfislech nebo
v podpazdi (viz obrazek 1).

Prvotni obtize nemocného s chronickou lymfocytarni leukemii mohou byt
ijiné. To zavisi na postizeni dal§ich organt a organovych systému. Mohou se
napfiiklad objevit bolesti bficha, zvétSeni jeho objemu, pocit plnosti a tlaku
v bfiSe pfi zvétSeni sleziny nebo zazivaci obtize pfi postizeni traviciho tstroji.
Méneé casto obtize vyplyvaji z postizeni ledvin, prostaty, klize a dalSich orga-
nu, které toto onemocnéni mtize také vzacné postihnout.

Znamkou pokrocilosti onemocnéni byvaji celkové projevy chronické lymfocy-
tarni leukemie, pro néz také nékdy nemocni pfichazeji k 1ékafi. K celkovym
projeviim nemoci patfi:

-  horecka nad 38 °C,
- noc¢ni poceni — ¢asto s nutnosti vymény noc¢niho pradla,
- vétsi ubytek hmotnosti (vice jak 10 % hmotnosti za ptl roku),

- celkova slabost, Ginavnost, dusnost, bledost, buSeni srdce, huceni
v uSich nebo bolesti na hrudi (projevy nedostatku ¢erveného krevniho
barviva pfi nedostatec¢né tvorbé ¢ervenych krvinek).

V duasledku nedostatku krevnich desti¢ek a z toho plynouci poruchy krevniho
srazeni se u pacientti mohou vyskytnout obtizné stavitelna krvaceni z ran,
nosu nebo krvacivé projevy na kuzi a na sliznicich (snadna tvorba krevnich
podlitin bez ptsobeni vétsiho mechanického nasili, teckovita krvaceni).

Projevem poruchy funkce imunitniho systému jsou ¢asto dlouhodobé pre-
trvavajici a stale se opakujici infekéni onemocnéni, ktera pacienta suzuji
i pfes dobfe vedenou protiinfekéni 1écbu. Dal§im projevem poruchy imunit-
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niho systému jsou abnormalni imunitni reakce, které jsou namifené proti
vlastnimu télu. Jde napfiklad o tvorbu protilatek proti slozkam krve nebo
i proti jinym organtim.

Jak je chronicka lymfocytarni leukemie diagnostikovana

Pro stanoveni diagnoézy chronické lymfocytarni leukemie je nutné provést
fadu vySetfeni. Zakladnim vySetfenim je laboratorni vySetfeni vzorku krve.
V krevnim obraze pacientt je nalezen zvySeny pocet bilych krvinek — lym-
focyta. Pocet lymfocytli charakteristického fenotypu pfesahujici hodnotu
5 x 10%/1 krve je hlavnim kritériem diagnézy nemoci.

Dalsim vySetfenim je vySetfeni krve na specialnim pfistroji — pratokovém cy-
tometru, ktery je schopen detekovat typické znaky nadorovych bunék chro-
nické lymfocytarni leukemie, které se nachazi na jejich povrchu. Viz obra-
zek 4.

Nezbytnymi vySetfenimi se v soucCasnosti stavaji cytogenetické a moleku-
larné genetické vySetfeni nadorovych bunék, ktera zpfesnuji prognézu ne-
mocnych. Cytogenetickym vySetfenim zjiStujeme, jak vypadaji chromozomy
v bunkach chronické lymfocytarni leukemie (obrazek 5), molekularné gene-
tickym vysetfenim hledame abnormality genti v nadorovych bunkach (obra-
zek 6).

VySetfeni kostni dfené neni nezbytnou soucasti diagnostiky chronické lym-
focytarni leukemie. Pokud je v nékterych pfipadech nutné, kostni dfen
(drennova krev) se odebira z hrudni kosti (sternalni punkce; obrazek 7) nebo
z kycelni kosti (trepanobiopsie kosti kycelni; obrazek 8). Trepanobiopsii je
odebiran nejen vzorek dfenové krve, ale rovnéz maly valecek kostni dfené
§iroky asi 2 mm a dlouhy 1-2 cm. Oba zakroky jsou provadény specialnimi
jehlami ambulantné v mistnim znecitlivéni. Podrobné informace o téchto vy-
Setfenich vzdy poda oSetfujici 1ékaf.

T

CD19PE vs. CDS5 FITC

10 10°

102
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Obrazek 4. Bunky chronické lymfocytarni leukemie (shluk bunék uprostfed
obrazku) zjis§téné pomoci prutokové cytometrie.
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Obrazek 5. Chromozomy v bunkach chronické lymfocytarni leukemie zob-
razené pii cytogenetickém vySetfeni. Obrazek ukazuje chybéni kousku 17.
chromozomu (Sipka), které je u chronické lymfocytarni leukemie pomérné
casté a ovliviiuje prognézu nemoci (fotografie Mgr. Kristina Durechova).

CTGGGAGAGACCG
CTGGGAGAGACCG

P

Obrazek 6. Vysledek molekularné genetické analyzy (sekvenovani) ukazujici
dvé mutace genu TP53 u chronické lymfocytarni leukemie.
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Obrazek 8. Odbér kostni dfené trepanobiopsii kosti kycelni.

Kromé vySetreni krve a kostni dfené mohou byt provedena vysSetfeni zobrazo-
vacimi metodami: ultrazvukem nebo pocitacovou tomografii (CT).

Ultrazvukové vySetfeni dutiny bfiSni je vySetfenim, které umozni pomoci
specialni sondy, pracujici na principu odrazu ultrazvukovych vin jednotlivy-
mi tkanémi lidského téla, posoudit orientacné stav jater, sleziny, uzlinovych
oblasti a dalSich organu, které mohou byt pfi onemocnéni chronickou lym-
focytarni leukemii postizeny.
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CT vySetfeni hrudniku, bficha a panve, je podrobnym vySetfenim vyuzivaji-
cim podobné jako klasické rentgenové (RTG) vySetfeni rentgenového zafreni.
Obrazy ziskané timto vySetfenim jsou zpracovany pocitacem, ktery umoznu-
je prostoroveé zobrazeni vnitinich organt a dokonalej$i posouzeni jejich stavu
a mozného postizeni.

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

VySe uvedena vySetfeni patfi mezi standardné provadéna vySetfeni pfi po-
dezfeni na onemocnéni chronickou lymfocytarni leukemii. Pfed zahajenim
vlastni 1é¢by mohou byt provedena na doporuceni oSetfujiciho lékatre podle
celkového klinického stavu nemocného je§té vySetfeni dalsi (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 meéni. Buniky choroby mohou nékteré abnormality ziskavat.

Stanoveni rozsahu a prognézy chronické lymfocytarni
leukemie

Stanoveni rozsahu onemocnéni

Jak uz bylo v tomto textu dfive uvedeno, chronicka lymfocytarni leukemie je
onemocnéni, které se vétSinou rozviji a postupuje pomalu. Pfed rozhodnutim
o zahajeni 1é¢by a spravnym vybérem lécebnych moznosti je nezbytné znat
rozsah a pokrocilost onemocnéni. K urceni stadia (stupné pokrocilosti one-
mocnéni) jsou uzivana ruzna klasifikacni schémata.

Nejcastéji uzivanym je schéma nazvané podle jejiho autora — Kanti Raie. Roz-
liSuje pét klinickych stadii chronické lymfocytarni leukemie:

e Stadium O - charakterizované pouze zvySenym poctem lymfocytua
v krvi a kostni dfeni

e Stadium I - mimo zvySeného poctu lymfocyta je pfitomno i neboles-
tivé zvétSeni lymfatickych uzlin

e Stadium II - k vySe uvedenym naleziim se pfidruzuje i zvétSeni sle-
ziny a/nebo jater v dtiisledku jejich postizeni nadorovym procesem

e Stadium III — dochazi k poklesu ¢erveného krevniho barviva (ané-
mie; hemoglobin pod 110 g/])

e Stadium IV - dochazi k poklesu krevnich desticek (trombocytu;
krevni desticky pod 100 x 10°/1)
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K rimskym ¢islicim pfidavame pfi urceni stadia i pismeno A nebo B. A v pfi-
padé, ze nejsou pritomny celkové projevy onemocnéni (zvySena teplota, va-
hovy ubytek, no¢ni poceni) a pismeno B v pripadé, ze tyto pfiznaky pfitomny
jsou.

Této klasifikaci se podoba systém podle Bineta, jenz je n€ékdy uzivan jako
alternativa systému Raiova (tabulka 1).

Stadium Nalez v krvi Postizeni uzlin
A a tkrlsggilc(;]z;n;&)%i%9 /1 0-2 postizené oblasti
B a trombecyty = 100%10°/1 3 a vice oblasti
c | Pemedabin<10gamebo | nowiny poe

Tabulka 1. Klasifikace chronické lymfocytarni leukemie podle Bineta.

Urceni rozsahu nemoci je velmi dulezity parametr, podle kterého se fidi za-
hajeni terapie. Lécime totiz vétSinou pouze nemocné stadia III nebo IV podle
Raie, nebo stadia C podle Bineta, pfipadné nemocné s B symptomy (se zvy-
§enou teplotou, vahovym tbytkem nebo no¢nim pocenim).

Stanoveni prognézy onemocnéni

Ke stanoveni prognoézy nemoci pouzivame v soucasnosti pfedevSim cytoge-
netické nalezy (zmény chromozomu) a nalezy molekularné genetické (zmény
gentl) v nadorovych bunkach. Podle téchto zmén mtizeme odhadnout, zda
bude nemoc vyzadovat 1écbu, jak rychle se bude po 1éCbé vracet a rovnéz
nam tyto parametry pomahaji v nalezeni optimalni 1écebné strategie.

Chromozomdadlni zmény jako prognostické faktory

Az u 80 % pacientta s chronickou lymfocytarni leukemii 1ze najit v nadoro-
vych bunkach chromozomalni abnormality. Nejcastéj§imi chromozomalnimi
abnormalitami jsou:

Delece (chybéni) dlouhého raménka chromozomu 13 (del 13q). Del 13q bez
dalsi chromozomalni abnormality je spojena s dobrou prognézou nemoci.

Trizomie chromozomu 12 (jeden nadpocetny chromozom 12). Trizomie 12 je
spojena se stfedni prognézou. Pokud je spojena s jinou chromozomalni zmé-
nou, tak ma vy§si riziko nutnosti terapie, nez kdyz je tato zména samostatna.

Delece (chybéni) dlouhého raménka chromozomu 11 (del 11q). Tato zména je
spojena s horsi prognézou a nutnosti lécby nemoci.
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Delece (chybéni) kratkého raménka chromozomu 17 (del 17p). Na kratkém
raménku chromozomu 17 se nachazi tumor supresorovy (nadorové bunééni
potlacujici) gen TP53. Lidé s chronickou lymfocytarni leukemii a del 17p maji
onemocnéni s vysokym rizikem nutnosti lécby a se Spatnou lé¢ebnou od-
povédi na vétSinu chemoterapeutik a nékterych monoklonalnich protilatek.
Tito pacienti musi byt léCeni odliSnym zpusobem nez zbyli pacienti s chro-
nickou lymfocytarni leukemii.

Molekuldarni zmény jako prognostické faktory

noglobulint (IgVH) a mutace genu TP53.

Pacienti s mutovanym IgVH maji prognoézu lepsi nez nemocni s nemutova-
nym IgVH. IgVH gen slouzi k tvorbé protilatek a mutuje fyziologicky v B
lymfocytech, aby tyto lymfocyty tvorily protilatky proti konkrétnimu anti-
genu. Pokud chronicka lymfocytarni leukemie vznikla z B lymfocytu, ktery
ma mutovany IgVH gen, znamena to, ze jde o nemoc vniklou ze zralejSiho B
lymfocytu.

Vyznam mutaci genu TP53 je shodny s vyznamem delece kratkého raménka
chromozomu 17 (del 17p). Viz vySe.

Dalsi faktory ovliviiujici prognézu nemoci

Velmi dulezitym parametrem, podle néhoZz posuzujeme prognézu nemoci, je
lécebna odpoveéd. Ma-li pacient dobrou lééebnou odpovéd, ktera trva dlou-
ho dobu (vét§inou je za hranici dlouhé 1é¢ebné odpovédi povazovano obdobi
2 let po ukonceni terapie), pak je prognéza jeho choroby leps§i nez u pacienta
s kratkou 1é¢ebnou odpovédi nebo u nemocného zcela bez 1écebné odpovéedi.

Jak je chronicka lymfocytarni leukemie lécena

Chronicka lymfocytarni leukemie je nadorové onemocnéni, které je v soucas-
né dobé dobfe 1écitelné, avSak které pfi soucasném védeckém pokroku zatim
vétSinou neumime Uplné vylécit. Dobfe zvolenou a vedenou lécbou lze ale
toto onemocnéni dostat pod kontrolu na dlouhé roky az desetileti a zajistit
tak pacientim kvalitni a po vSech strankach plnohodnotny zivot.

Jak uz bylo dfive v tomto textu uvedeno, chronicka lymfocytarni leukemie
je vétS§inou pomalu se rozvijejici onemocnéni, které ma dlouhé bezpfizna-
kové obdobi. Proto neni nezbytné nutné zahajit 1lécbu v pocatecnich stadi-
ich nemoci. Zahajeni 1é¢by v téchto méné pokrocilych stadiich nepfinasi pro
pacienty lepsi 1écebny efekt ani prodlouzeni zivota, v nékterych pfipadech
by takové neuvazené zahajeni 1écby mohlo mit naopak efekt opaény. Lécbu
indikujeme pfedev§im nemocnym v pokrocilych stadiich nemoci (Rai III a IV
nebo Binet C). Zde je nutné uvést, ze vysoka hladina bilych krvinek neni
sama o sobé diivodem k zahajeni terapie.
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Lécbu je nutné zahajit asi u 50 % pacientt s chronickou lymfocytarni leuke-
mii. Zbyla polovina terapii nikdy nepotfebuje.

Cilem 1é¢by je zpomalit rast nadorovych bunék, dosahnout dlouhého obdobi
remise nemoci (nejsou zadné znamky onemocnéni podle zakladnich labora-
tornich a klinickych vySetfeni), prodlouzit pfeziti a umoznit pacientim vyko-
navat jejich bézné aktivity.

Zakladem lécby je chemoterapie, i kdyz v soucasnosti se do 1écby chronické
lymfocytarni leukemie dostavaji i jiné 1éky, které nemaji charakter cytostatik.
Jsou to napfiklad protilatky proti nadorovym bunkam (monoklonalni pro-
tilatky). Radioterapie je pouzivana jen ojedinéle. Transplatace kostni diené
od darce (pfibuzného nebo nepfibuzného) neni standardni metodou lécby
vétsiny pacientd, ale u nemocnych s nemoci nepfiznivé prognézy by méla byt
vzdy zvazovana jako jedna z terapeutickych moznosti.

Vas osetfujici ambulantni lékat by mél sledovat pribéh Vaseho onemocnéni
a na zakladé vysledkti provadénych vySetfeni doporucit zahajeni nebo na-
opak nezahajeni 1écby.

Lécba chronické lymfocytarni leukemie je zpravidla zahajena, kdyz nemoc vy-
razné a rychle postupuje, jsou-li pfitomny celkové pfiznaky (tzv. B pfiznaky),
je-li pritomno velké zvétSeni jater, sleziny a uzlin, které pak ¢ini mechanické
obtize v dutiné bfi$ni a mezihrudi, dochazi-li k poklesu cervenych krvinek
(erytrocytu) ¢i krevnich desticek (trombocytti) nebo k opravdu extrémnimu
vzestupu poctu bilych krvinek (lymfocyti) v krevnim obraze. Viz vySe.

Zakladni lécebné postupy

Chemoterapie je jednou ze zakladnich moznosti 1é¢by tohoto nadorového
onemocnéni. Jejim principem je podavani syntetickych latek, kterym fikame
cytostatika, tedy 1éku, které zastavuji bunécny rust. Tyto 1léky jsou podavany
ve formeé tablet, nitrozilnich injekci a infuzi. Latky takto podané se dostavaji
krevnim obéhem do vSech tkani lidského té€la a ni¢i zde nadorové bunky.
Cytostatika pouzivana pfi chemoterapii nejsou bohuzel specificka pouze pro
nadorové bunky, ale poSkozuji (pfechodné) i zdravé bunky tkani. Z tohoto
poskozeni zdravé tkané plynou i nezadouci u¢inky chemoterapie. Principem
chemoterapie je tedy zniceni populace nadorovych bunék v téle pacienta spo-
Iu s co nejmensim poskozenim zdravych tkani.

Nezadouci ucinky chemoterapie se liSi v zavislosti na typu a davce uzitého
cytostatika. Pro zvySeni u¢inku cytostatik a zaroven snizeni intenzity neza-
doucich projevti lé¢by se ve vétsiné pripadu pouziva kombinace vice cytosta-
tik. Jedna se tedy o kombinovanou cytostatickou 1é¢bu.

Chemoterapie byva podavana ve vétSiné pfipadt v uréitych ¢asovych inter-
valech, kterym fikame cykly (obdobi mezi dvéma podanimi chemoterapie).
Toto obdobi umoznuje vylouceni cytostatik z pacientova téla a regeneraci
organizmu tak, aby byl schopen podstoupit dalsi lécbu. Podle typu a davky
uzitych cytostatik v kombinované 1écbé je chemoterapie podavana ambu-
lantné (méné agresivni cytostatické 1écebné rezimy) nebo za hospitalizace.
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K nejéastéjSim nezadoucim uc¢inktim chemoterapie patfi:

- nevolnost, zvraceni, prajmy, nadymani a dalsi zazivaci obtize — sou-
C¢asna medicina vSak nabizi Sirokou §kalu 1éku, které témto nezadou-
cim ucinktim zabrani nebo je minimalizuji,

- vypadavani vlasu a ochlupeni — jedna se pouze o pfechodny stav, jehoz

intenzita zavisi na typu pouzitych cytostatik, po vysazeni chemotera-
pie se rist vlasti a chlupt upravi,

- poskozeni sliznic (mukozitida) — bunky traviciho tstroji od dutiny tst-
ni az po koneénik jsou podobné jako bunky nadorové velmi vnimaveé
k podani cytostatik, ktera je poSkodi, coz se mutize projevit obtizemi
pii polykani, afty, bolesti v tistech, prijmem, bolestmi pfi odchodu
stolice,

- infekéni komplikace — ¢astym a nejvice rizikovym nezadoucim uéin-
kem lécby cytostatiky, ktery je zpusoben pfechodnym nedostatkem
bilych krvinek (leukocyt®1) a poruchou jejich funkce v obdobi nékolika
dnt1 az tydnt po podani chemoterapie,

- poskozeni krvetvorby — jeho projevem je nedostatek funkénich krvinek
v krvi; jedna se zvlasté o nedostatek cervenych krvinek (erytrocytu),
ktery zplisobuje tzv. anemicky syndrom (Gnava, slabost, buSeni na
hrudi, bledost, dusnost, huceni v usich aj.) a dale nedostatkem krev-
nich desticek (trombocyt) a s tim spojené zvySené riziko krvaceni.
Pri poklesu ¢ervenych krvinek a krevnich desti¢ek pod kritickou mez
muize byt pristoupeno k podani krevnich transfuzi.

- VétSina chemoterapeutik podavanych pacientim s chronickou lymfo-
cytarni leukemii ma nezadouci u¢inky pomérné malé a mtize probihat
v naprosté vétsiné pfipadu ambulantné.

- K chemoterapeutiklim pouzivanym v lécbé chronické lymfocytarni le-
ukemie patfi fludarabin, bendamustin, chlorambucil, cyklofosfamid,
vikristin nebo doxorubicin. Viz nize.

Radioterapie je lécebnou metodou, ktera vyuziva ionizujiciho zareni zasta-
vujici rist nadorovych bunék. V 1é¢bé chronické lymfocytarni leukemie je
doplinkovou metodou. Vyuzivana je zejména pii extrémnim zvétSeni sleziny,
ktera plisobi mechanické obtize, nebo obtize funkéniho razu (zvySené od-
stranovani krevnich desticek, které se projevi jejich nedostatkem). Slezina je
ozafovana v né€kolika sezenich na oddéleni radia¢ni onkologie.

Kortikoterapie, podavani 1ékti jako dexamethason, prednison nebo me-
tylprednisolon, se pouziva v pfipadech tvorby abnormalnich protilatek na-
mifenych proti vlastnimu télu nemocného (autoprotilatek), protilatek, které
napadaji slozky krve nebo jiné organy, nebo v nékterych specifickych pfipa-
dech velmi pokro¢ilych chronickych lymfocytarnich leukemii.
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Imunoterapie je moderni lécebnou metodou vyuzivajici schopnosti vlastniho
imunitniho systému v ni¢eni nadorovych bunék. V soucasné dobé je v 1éceb-
né praxi uzivano nékolik protilatek namifenych proti nadorovym bunkam
(napf. rituximab, obinutuzumab, ofatumumab nebo alemtuzumab). Protilat-
ky jsou v 1é¢bé chronické lymfocytarni leukemie pouzivany samostatné nebo
jako soucast kombinované chemoterapie, jejiz ucinky podporuji.

Transplantace krvetvorné tkané (kostni dfené€) neni v soucasné dobé stan-
dardni lé¢ebnou metodou chronické lymfocytarni leukemie u vétSiny nemoc-
nych. AvSak v pfipadech, kdy onemocnéni rychle postupuje a jiz od pocatku
neodpovida dostateéné na standardni lécbu, nebo je spojené s cytogeneticky-
mi ¢i molekularnimi znaky nepfiznivé prognézy, je vhodné zatfadit pacienta
do transplanta¢niho programu, spliuje-li dal§i podminky transplantace —
predevs§im mladsi vék a malé mnozstvi pfidruzenych onemocnéni.

Transplantacni lécba je provadéna jen na specializovanych pracovistich, kte-
ra jsou dostateéné technicky vybavena, a ktera maji s timto typem lécby
dostatek zkuSenosti.

Principem transplantace krvetvorné tkané je moznost pouziti intenzivné;jsi
a agresivnéjsSi chemoterapie a radioterapie, které maji vétsi ti€¢inek na nado-
rové onemocnéni, které vSak kromé vySe uvedeného efektu také zasadnim
zpusobem pos§kozuji krvetvorbu pacientova organizmu a v koneéném dutisled-
ku vedou az k jejimu uplnému zniceni.

Prevod krvetvorné tkané darce, ktery je provadén formou nitrozilni infuze,
nam umoznuje ztracenou krvetvorbu obnovit a imunitnimi mechanizmy eli-
minovat zbytkové onemocnéni.

U chronické lymfocytarni leukemie vyuzivame alogenni transplantace (od
pfibuzného nebo nepfibuzného darce). Timto postupem lze nemoc dokonce
vylécit.

Nové léky a postupy. Do 1écby chronické lymfocytarni leukemie zasahla
v poslednich letech fada pievratnych objevi. Do praxe byly uvedeny a jsou
nadale uvadény léky, které dokazou navodit 1lé¢ebnou odpovéd i u nemoc-
nych, kde v§echny predeslé postupy selhaly. Tyto léky jsou oznacovany jako
inhibitory BCR signalizace (ibrutinib, idelalisib) nebo inhibitory proteinu Bcl-
2 (venetoclax). K novym lééebnym postuplim patfi i intenzivné zkoumané
T lymfocyty s chimerickym receprtorem proti B lymfocyttim, které lze pfipra-
vit a 1ze jimi navodit 1écebnou odpovéd i u pacienta s pokrocilou chronickou
lymfocytarni leukemii.

Nutno ale poznamenat, ze i tyto nové léky nedokazou onemocnéni vylécit a ze
nejsou prosty nezadoucich ucinkt, ktery byvaji zavazné a nékdy srovnatelné
i s chemoterapii (infekce, poklesy hodnot zdravych krvinek, prajmy, postize-
ni plic a dalsi).
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Vybrané lécebné postupy podrobnéji

Sledovani (watch and wait strategie)

Lidé s chronickou lymfocytarni leukemii, ktefi maji minimalni zmény v krev-
nim obraze a nemaji zadné symptomy nemoci, jsou jen sledovani (vétSinou
prichazi na navstévy na hematologii 1x za 3 — 6 mésicu). Testovani krevniho
obrazu béhem kontrol a vySetfeni lékafem umozni ¢asné rozpoznani pro-
grese nemoci. Sledovanym pacientim je doporucovano kontaktovat jejich
oSetfujiciho lékafe i mimo terminy planovanych kontrol v pfipadé teploty
nebo infekce, ¢i pfi jiném zhorSeni zdravotniho stavu. Pokud se jedna o pro-
gresi nemoci, je nasledné zahajena 1é¢ba. Pro vét§inu lidi je nepfijemné, je-li
jim oznamena diagnéza nadorové nemoci a zaroven se dozvédi, ze 1ééba ne-
bude zahajena. Strategie sledovani je ale standardnim lé¢ebnym postupem
pro pacienty bez symptomt nemoci a bez laboratornich znamek pokrocilosti
choroby. Bylo provedeno mnoho studii srovnavajicich sledovani s casnym
zahajenim protinadorové 1éCby u pacientll s nizce rizikovou chronickou lym-
focytarni leukemii. Do souc¢asnosti nebyl prokazan zadny prospéch casné
1écby. Nékolik studii potvrdilo, ze pouziti alkylacnich latek u pacientt v cas-
ném stadiu nemoci nevede k prodlouzeni pfeziti. Je zde také riziko vedlej§ich
ucinku a komplikaci 1écby. Pacienti si mohou ziskat rezistenci na protinado-
rovou lécbu a v budoucnosti by opakované pouziti stejné terapie jiz neved-
lo k lécebnému efektu. Je na lékafi, aby nemocnému tato fakta dikladné
osvetlil.

Imunoterapie monoklonalnimi protilatkami

Monoklonalni protilatky jsou jednou ze znac¢né rozsifenych moznosti imuno-
terapie chronické lymfocytarni leukemie. Jde o protilatky pripravené umeéle.
Tyto protilatky se vazou na struktury na povrchu nadorovych bunék, aktivuji
imunitni systém nemocného a dokazou s jeho pomoci znicit vét§inu nadoro-
vych lymfocytt.

Mezi monoklonalni protilatky pouzivané u chronické lymfocytarni leukemie
patfi protilatky proti znaktim CD20 a CD52.

Protilatky proti znaku CD20

K témto protilatkam patfi rituximab (Mabthera), obinutuzumab (Gazyvaro)
¢i ofatumumab (Arzerra). VSechny tyto protilatky jsou pouzivany predevSim
v kombinaci s chemoterapii, pfipadné s dalSimi léky.

Monoklonalni protilatky jsou podavany v infuzich do Zzily. Podani této infuze
muze trvat i nékolik hodin. VedlejSimi ucinky 1écby jsou alergické reakce
béhem infuze a nékolik hodin po jejim ukonceni. Projevy alergické reakce
mohou byt jen mirné (tfesavka, teplota, nevolnost, zarudnuti ktize, tinava
a bolesti hlavy) nebo zavaznéjsi (bolest na hrudniku, dusnost, kasel, rychla
¢innost srdce, pomala ¢innost srdce, vysoky ¢i nizky krevni tlak, otok oblice-
je a jazyka, toceni hlavy). Z davodu prevence alergickych projeva jsou pred
kazdou infuzi monoklonalni protilatky podavany léky branici vzniku téchto
obtizi.
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VSechny uvedené monoklonalni protilatky mohou oslabenim imunitniho
systému umoznit aktivaci infekce virem Zzloutenky typu B ¢i virové infekce
nervového systému.

Protilatka proti znaku CD52

Na antigen CDS52 je cilena protilatka alemtuzumab (Campath). Alemtuzu-
mab je vhodny pro lé¢bu nemocnych s navratem (relapsem) onemocnéni
nebo s deleci kratkého raménka chromozumu 17 ¢i mutaci genu TP53.

Alemtuzumab je podavan v infuzi do Zily nebo v podkozni injekci nékolikrat
tydné. Nejcaste€jsimi vedlejSimi ti€inky jsou tfesavka, teplota, nevolnost a za-
rudnuti v misté injekce. Pfi podkoznim podani je obvyklym nezadoucim téin-
kem jen zarudnuti v misté aplikace léku. DalSim vedlejSim uc¢inkem mtize
byt pokles hodnot zdravych bilych krvinek, coz zvySuje riziko bakterialnich
a virovych infekci. Protibakterialni (antibiotika) a protivirové 1éky se podavaji
preventivné po celou dobu lécby alemtuzumabem a jeSté néjakou dobu po
ukonceni jeho aplikaci.

Nové léky
K novym léktim fadime pfedev§im ibrutinib, idelalisib a venetoclax.

Ibrutinib (Imbruvica) je 1ék, ktery blokuje aktivitu bilkoviny nazyvané Bruto-
nova kinaza fidici bunécéné déleni a pomahajici nadorové burnce dlouhodobé
prezit. Pouziva se v 1écbé rezistentni chronické lymfocytarni leukemie pfede-
v8im s defekty 17p nebo mutacemi TP53. Tento 1ék je podavan v tabletach.
Vedlejsi uc¢inky mohou zahrnovat prijem, nevolnost, zacpu, inavu, dusnost,
otoky rukou a nohou, zarudnuti ktize, nizky pocet krvinek nebo infekce.

Idelalisib (Zydelig) je jiny druh nového léku, ktery blokuje bilkovinu, tzv.
PI3K kinazu. Jeho indikace je stejna jako u ibrutinibu. Lék je uzivan v tab-
letach dvakrat denné. V uvodu je podavan v kombinaci s rituximabem. Ve-
dlejsi ucinky zahrnuji prijem, teplotu, Gnavu, kaSel, nevolnost, zapal plic,
bolesti bricha, nizky pocet krvinek, pfipadné poruchu funkce jater, alergické
reakce a zanét stieva.

Venetoclax (Venclexta) je 1ék cileny na bilkovinu Bcl-2, ktera nadorovym
bunkam napomaha k delSimu pfreziti. Tento 1€k je zatim nasazovan pfede-
v§im nemocnym, u nichz selhala léc¢ba ibrutinibem a idelalisibem. Prepa-
rat je podavan formou tablet jedenkrat denné. Vedlejsimi ucinky 1écby jsou
rychly rozpad nadorovych bunék, nizky pocet krvinek, priijjem, nevolnost,
plicni infekce a tinava.

Zakladni terapeutické rezimy

Jak jiz bylo uvedeno, lé¢ba chronické lymfocytarni leukemie zahrnuje prede-
v§im kombinace vySe uvedenych 1ékt. Zde jsou zakladni z nich:

FCR - kombinace fludarabinu, cyklofosfamidu a rituximabu. Zakladni 1écba
pro prvni i dalsi linie u mladSich pacientt s chronickou lymfocytarni leuke-
mii bez delece 17p nebo mutace genu TP53.

CHRONICKA LYMFOCYTARNI LEUKEMIE pro pacienty a jejich blizké 23



BR - kombinace bendamustinu a rituximabu pfedev§im pro prvni linii star-
§ich nemocnych nebo nemocnych, kterym nelze z jinych divodt podat tera-
pii FCR.

R-clb - kombinace rituximabu a chlorambucilu v prvni i dalSich liniich
u star§ich nemocnych.

Obi-clb — kombinace obinutuzumabu a chlorambucilu v prvni linii u star§ich
nemocnych.

RCD - kombinace rituximabu, cyklofosfamidu a dexamethasonu zejména
pro nemocné s opakovanymi navraty onemocnéni. Tuto terapii lze podavat
nemocnym s deleci 17p ¢i mutaci TP53.

Alemtuzumab - lécba nemocnych s nepfiznivou prognézou vcéetné delece
17p ¢i mutace TP53.

Ibrutinib - 1écba nemocnych s velmi nepfiznivou prognézou nemoci véetné
delece 17p ¢i mutace TP53. Viz vySe.

R-idelalisib — kombinace rituximabu s idelalisibem pro nemocné s velmi ne-
pfiznivou prognézou nemoci véetné delece 17p ¢i mutace TP53. Viz vySe.

Podpurna 1écba
Podptirna lé¢ba je u nemocnych s chronickou lymfocytarni leukemii sméfo-

vana k zamezeni problémui souvisejicich s nadorovou nemoci a s komplika-
cemi lécby.

Podpurna lécba tesi predevS§im infekéni komplikace a projevy nedostatku
¢ervenych krvinek a krevnich desticek.

Jako prevenci infekci 1ze podavat infuze imunoglobulinti (protilatek; ale ji-
nych nez jsou monoklonalni protilatky vyuzivané k 1é¢bé€), antibiotika ¢i pro-
tivirové 1éky (napftiklad proti virim oparu, pasového oparu, viru zloutenky
typu B nebo tak zvanému cytomegaloviru).

Vyrazné snizené hodnoty ¢ervenych krvinek nebo krevnich desticek feSime
predevsim transfuzemi téchto bunék.

V pripadé, Ze je pokles cervenych krvinek nebo krevnich desticek zptisoben
automunitou, pak je takovyto pokles lécen kortikoidy, pfipadné rezimem
RCD ¢i dalSimi léky (eltrombopag nebo romiplostin).

Klinické studie

V ramci klinickych studii jsou testovany nové léky a lécebné postupy. Rada
studii probiha i v Ceské republice a pacientim s leukemiemi, chronickou
lymfocytarni leukemii nevyjimaje, umoznuje, aby se dostali k modernim 1é¢i-
vam jesté v dobé, kdy tato 1é¢iva nejsou schvalena prislusnymi tfady a hra-
zena ze zdravotniho pojisténi.

Ucast v kazdé klinické studii je samozfejmé dobrovolna.
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Blize se lze o klinickych studiich docist v monografii spolku Diagnéza leu-
kemie (www.diagnoza-leukemie.cz), ktera se jmenuje Co jsou klinické studie
a proc¢ se provadi.

Lééebna odpovéd a sledovani pacientu po 1éébé

Lécba pacientli je zaméfena zejména na potlaceni pfiznaku a stabilizaci
onemocnéni. Pomoci moderni terapie jsme schopni navodit az nékolikaletou
kompletni remisi (vymizeni) onemocnéni. Lécebnou odpovéd je nutné hod-
notit vzdy nejdfive za 3 mésice po poslednim cyklu terapie. Stanovujeme ji
na zakladé klinického vySetfeni, hodnot krevniho obrazu, pfipadné také na
zakladé vySetreni kostni dfené a vySetfeni poc¢itacovou tomografii.

Hodnoceni lé¢ebné odpovédi je shrnuto v tabulce 2.

Kompletni remise | .. Pairc‘lalm . Progrese
(Castecna) remise
skupina A (nadorova masa)

. : zmenseni zvetSeni
Velikost uzlin pod 1,5 cm 0> 50 % 0>50 %

. : - zmenseni zvétSeni
Velikost jater nepfitomna 0250 % 0>50 %

. . - zmenseni zvétSeni
Velikost sleziny nepfitomna 03550 % 03> 50 %
‘1:(;::; lymfocyti <4,0x 10°/1 0p>01;106§ " vzestup o = 50 %

normocelularni redukce infiltrace
Nalez v kostni < 30 % lymfocytt 050 % nezalezi
dfeni SR nebo lymfoidni

zadné noduly
noduly
skupina B (hematopoeticky systém, nalezy v krvi)
> 100 x 10°/1 nebo

Trombocyty > 100 x 10°/1 vzestap o 2/50 % pokles o = 50 %
Hemoglobin >110 g/l v;eitlfpgélznsego% pokles o > 20 g/1
Neutrofilni 5 > 1,5 x 10%/1 nebo PU
granulocyty > 1,5x10°/1 vzestup o > 50 % nezalezi

Tabulka 2. Hodnoceni lécebné odpovédi u chronické lymfocytarni leukemie.

Zivotni styl u pacientii s chronickou lymfocytarni leukemii

Pacienti s chronickou lymfocytarni leukemii, ktefi nemusi byt 1é¢eni, nejsou
ve svych zivotnich aktivitach nijak omezovani. Také jejich prakticni a dalsi
lékafi k nim mohou pfistupovat jako ke svym pacienttim bez chronické lym-
focytarni leukemie. Prakticti 1ékafi maji nékdy obavu z oCkovani pacientt
s chronickou lymfocytarni leukemii proti nejraznéjs§im infekcim. Obecné pla-
ti, ze pokud leukemie nevyzaduje 1écbu, mohou byt nemocni ockovani.

Vhodné je ale pouziti vakcin, které neobsahuji zivé mikroorganizmy.
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Plati, ze vlastni priibéh nemoci nelze pfili§ Zzivotnim stylem ovlivnit at jiz pfi-
znivé, tak nepfiznivé. Samoziejmé ale zdravy zivotni styl je dulezity z mnoha
dal§ich duvodu. Pokud by byla nékdy v budoucnu u konkrétniho nemocného
nutna terapie, pak ji jist€ lépe zvladne nemocny, ktery Zije co nejzdravéji.
Zdravy zivotni styl navic pomaha k tomu, Ze se lidé citi lépe.

Predev§im béhem terapie a po terapii je vhodné dobfe a zdravé jist, vice se
pohybovat, cvi¢it. Dulezité je snizit konzumaci alkoholu, omezit koufeni ¢i
prestat koufit. Dalsi zmény Zzivota, které vedou k mensimu mnozstvi stresové
zatéze, pomahaji k pocitu zdravi. Budete-li se citit zdravéjsi, budete rovnéz
zdravéjsi.

Aktivita onemocnéni a 1écba mohou snizit chut k jidlu a mohou vyvolavat po-
cit nevolnosti. Nemusite mit potfebu jist, coz vede k poklesu hmotnosti, ktery
zhorsuje mimo jiné obranyschopnost a ptasobi pocit slabosti. Dobré je jist
Castéji béhem dne malé porce jidla, odhadem kazdé 2-3 hodiny. Je vhodné
dodrzovat zvySeny pfijem ovoce a zeleniny a mit dostatek tekutin. Doporuce-
ni tykajici se stravovani béhem terapie pfinasi tabulky 3 a 4. Pokud hubnete,
je vhodné pozadat lékatre o objednani do nutriéni poradny.

Pravidelné cviceni, pohyb, chtize rovnéz pomahaji odstranit fadu potizi vcet-
né tnavy. Extrémni tinava je velmi ¢asta v pfipadé nadorovych onemocné-
ni i protinadorové 1écby. U nékterych lidi mtze trvat velmi dlouhou dobu
a nezlepsi se odpo¢inkem, ale naopak pravidelnym cvicenim. Cetné studie
prokazuji, ze pacienti zapojeni do odborné vedeného cvicebniho programu,
ktery je uSit na miru jejich aktualnimu celkovému stavu, se citi 1épe fyzic-
ky a také psychicky. Pokud jste velmi nemocni a nebudete fyzicky aktivni
béhem lécby, dojde k prudkému poklesu vasi svalové sily. Nejlepsi je zacit
s cviCenim postupné a pozvolna a na dalSim se radit s pfisluSnym specialis-
tou. CviCeni muze zlepsit vase fyzické a emocni zdravi, zlep§uje vykonnost
kardiovaskularniho systému, pomaha udrzet spravnou hmotnost, posiluje-
te svaly, redukujete inavu a vede ke ziskani sily, snizuje se riziko tizkosti
a depresi, zvySuje pravdépodobnost pocitu Stésti. Z dlouhodobého hlediska
dokonce pravidelna fyzicka aktivita snizuje riziko rozvoje né€kterych nadoro-
vych nemoci.

e jezte v klidu, radéji vicekrat denné mensi porce, zvykejte pomalu a di-
kladné, nespéchejte

* vyvarujte se drazdivych (pikantnich, kyselych nebo horkych) jidel a na-
pojt, davejte prednost mékkému jidlu

* v prubéhu celé 1écby pijte co nejvice tekutin — minimalné 2,5 1 denné

* v pripadé zazivacich obtizi a nechutenstvi jezte vzdy jen tolik, kolik vam
vas organismus dovoli, pfemahani nema vyznam a muze organismu jen
uskodit a vyvolat dalSi zazivaci obtize (nezvladnete-li zajistit dostatecny
pfivod zivin do organismu jidlem, naordinuje vam lékat podani ¢asti
vyzivy nitrozilné cestou centralniho zilniho katétru; vzdy se jedna jen
o pfechodné opatfeni trvajici vétSinou jen nékolik dni

Tabulka 3. Stravovaci doporuceni v pribéhu 1écby chronické lymfocytarni
leukemie.
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Potravina |Vhodné Nevhodné
Mléko mléko oznacené UHT, tavené syry, |cCerstvé nepasterizované mléko,
tvaroh, Termix, platkové syry krajené syry, plisnové syry (Niva,
vakuové balené Hermelin), vyrobky obohacené
zivymi (jogurty s zivymi kulturami)
Maso dobfe tepelné upravené podomacku uzené maso, syrové
maso, polotovary
Uzeniny tepelné upravené, napt. dusena salamy s plisni na obalu, krajené
Sunka, dietni ¢i drabezi salamy salamy, suSené maso, pastiky
Ryby v§echny druhy cerstvé, mrazené syrové, susené, uzené, marinované
i konzervované, vzdy dobfre tepelné
upravené
Vejce dobfte tepelné zpracovana (vafena, |syrova, vejce na mékko
smazena)
Pecivo vSechny druhy, vzdy cerstvé Spatné skladované (v igelitovych
obalech), s obsahem seminek
Tuky maslo, kvalitni oleje domaci majonézy, kysana
smetana
Zelenina vSe tepelné zpracované, Cerstvé zelenina konzervovana kvasenim
pouze ty druhy, které 1ze dobie (zeli), vSe co nelze dobfe omyt
omyt ¢i oloupat nebo oloupat
Ovoce kompotované, dzemy, syrové ovoce | suSené ovoce, jahody, bortivky,
pouze to, které lze dobfe omyt tfe$né, Svestky, ofechy, mandle,
nebo oloupat burské ofechy
Napoje balena voda, mineralni balené voda z domaci studny
vody, ¢aj, rozpustna kava,
dzusy (napoje nepijte pfimo
z originalniho obalu, nutno
je vypit max. do 6-12 hod
od otevfeni), voda z vodovodu
po pfevareni
Pochutiny |suSenky, piSkoty, suché moucniky | kofenéni jiz hotovych jidel
(babovka), zvykacky, cokoladové (kofenéni pred tepelnou tpravou
bonbony jednotlivé balené — je mozné), hrozinky, kokosovy
bez naplné, kotfeni pouze pred ofech, mak
tepelnou tpravou jidel

Tabulka 4. Vhodné a nevhodné potraviny pro stravovani v obdobi terapie
a bezprostfedné po ni.

O nadorovych nemocech a leukemii stale panuje spousta pfedsudku. I tém
pacientim s chronickou lymfocytarni leukemii, ktefi nemusi byt 1é¢eni, pfi-
nasi nemoc hodné starosti i nutnost pravidelnych navstév lékafe. Budete-li
mit jakékoliv pochybnosti a otazky tykajici se Vasi nemoci, nebojte se je po-
lozit VaSemu oSetfujicimu hematologovi.
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Odkazy na dulezité a zajimavé stranky na internetu

www.diagnoza-leukemie.cz
Stranky sdruzeni ceskych pacientt s chronickymi leukemiemi.

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

www.cll.cz
Stranky Ceské spoleénosti pro chronickou lymfocytarni leukemii (CS CLL).

www.hematology.cz
Stranky Ceské hematologické spole¢nosti CLS JEP.

www.leukemia-net.org
Evropska leukemicka sit.

Hematologickd pracovisté v CR, kterd se vénuji léébé chronické lymfocytdrni
leukemie

www. fnbrno.cz/ihok
Interni hematologicka a onkologicka klinika FN Brno.

http://www.vfn.cz/pracoviste/kliniky-a-oddeleni/
i-interni-klinika-klinika-hematologie/

Interni klinika — klinika hematologie VFN Praha.

www.uhkt.cz
Ustav hematologie a krevni transfuze Praha.

www.fnkv.cz/interni-hematologicka-klinika-uvod.php
Interni hematologicka klinika FN Kralovské Vinohrady, Praha.

www.hematologie-onkologie.cz
Hematologicko-onkologické oddéleni FN Plzen.

www.fnhk.cz/int-2h
IV. interni hematologicka klinika FN Hradec Kralové.

www.fno.cz/ustav-klinicke-hematologie
Ustav klinické hematologie FN Ostrava.

www.fnol.cz/hemato-onkologicka-klinika_ 8.html
Hemato-onkologicka klinika FN Olomouc.
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Cizojazycéné zdroje informaci

www.ericll.org
Evropska vyzkumna iniciativa pro chronickou lymfocytarni leukemii (ERIC).

www.leukemia-net.org
Evropska leukemicka sit (European LeukemiaNet).

www.nic.nig.gov/cancertopics/types/leukemia
www.cancer.gov/cancertopics/coping

Informacni internetové stranky Narodniho onkologického institutu v USA
(National Cancer Institute).

www.ehaweb.org
Evropska hematologicka asociace.

Slovnicek pojmu z mediciny a pfedevsim hematologie
Aferéza - proces sbéru krvetvornych kmenovych bunék z periferni krve v pfi-
stroji zvaném separator; jde o nejb€znéjsi metodu zisku kmenovych bunék

pfed transplantaci kostni dfené.

Alaninaminotransferaza (ALT) - jaterni enzym, jeho aktivita v plazmé odrazi
funkci jater.

Albumin - hlavni bilkovina lidské krve.
ALL - akutni lymfoblastova leukemie.

Alogenni transplantace - prevod tkané od jednoho ¢lovéka (darce) do jiného
¢lovéka (pfijemce).

Alopecie - prechodna ztrata vlast, jde o vedlejsi i¢inek chemoterapie.
Alternativni terapie - jina, nahradni terapie.

AML - akutni myeloidni leukemie.

Analgetika - 1éky potlacujici bolest.

Anémie - chudokrevnost (snizena koncentrace krevniho barviva v ervenych
krvinkach).

Anorexie - ztrata chuti k jidlu.
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Antibiotikum - 1€k nicici bakterie.
Antiemetikum - 1ék potlacuji pocit na zvraceni (tzv. nauzeu) a zvraceni.
Antimykotikum - 1ék proti kvasinkové a plisnové infekci.

Aplazie - vymizeni normalni krvetvorby v kostni dfeni, pfechodné k nému
dochazi po podané intenzivni chemoterapii.

ARDS - akutni syndrom dechové tisné, jde o zavazné onemocnéni plic, které
byva reakci na tézké nemoci dychaciho tstroji ¢i na celkové stavy (Sok).

Aspartataminotransferaza (AST) — druhy z jaternich enzymu, jehoz plazma-
ticka aktivita odrazi funkci jater a miru poSkozeni jaternich bunék

Atypicky - zvlastni, neobvykly.

Autologni transplantace - pfevod dfive odebrané vlastni tkané nazpét stej-
nému ¢loveéku.

Bazofilni granulocyt (bazofil) - jeden z typt bilych krvinek.
Bilirubin - zlucové barvivo.
Blast - nevyzrala krevni bunka.

B-lymfocyty - jedny z druhti bilych krvinek, jsou odpovédné za tvorbu pro-
tilatek.

Celkova anestezie - uvedeni nemocného do umélého spanku za ucelem za-
mezeni vnimani bolesti z operac¢niho zakroku.

Celkova bilkovina (CB) - hodnota bilkovin v krvi.

Centralni Zilni katétr - ohebna hadicka se dvéma nebo tfemi vstupy zava-
déna do tlusté zily (obvykle kréni, podklickové nebo stehenni zily) potfebna
k podavani chemoterapie, transfazi, antibiotik a dalSich 1éku.

CLL - chronicka lymfocytarni leukemie.

CML - chronicka myeloidni leukemie.

C reaktivni protein (CRP) - bilkovina v krvi, ktera se pouziva k sledovani
aktivity zanétu v téle.

CT - vySetfeni pocitacovou tomografii; zobrazovaci metoda zalozena na prin-
cipu rentgenového zafeni schopna vytvofit dvourozmérné fezy pozadované
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oblasti lidského téla. Pro zlepSeni rozliSovaci schopnosti této metody je nékdy
nutné pred vlastnim vySetfenim vypit kontrastni latku nebo ji podat do zily
(nelze v pfipadé alergie na jod). Z velkého mnozstvi CT fezu lze v pocitaci
vytvofit trojrozmérny model konkrétnich organt.

Cyklosporin A - 1ék podavany pacientiim po alogenni transplantaci s cilem
zamezit vzniku reakce Stépu proti hostiteli.

Cytostatikum, cytostaticka 1écba - latka tlumici riist a mnozeni bunék,
zejm. nadorovych tkani.

Cytotoxicky - jedovaty.
Dendritické buinky - typ bilé krvinky, zprostfedkovavajici imunitni reakce.

Deprese - dusevni stav skleslosti, sklicenosti, nadmérny dlouhotrvajici smu-
tek Casto nejasné pficiny.

Diagnédza - uréeni nemoci.
DNA - deoxyribonukleova kyselina.

Dusnost - namahavé a ztizené dychani s pocitem dechové tisné ¢i nedostat-
ku vzduchu.

Echokardiografie (ECHO srdce) - neinvazivni metoda vyuzivajici ultrazvuku
k zobrazeni srdecnich sini a komor, srde¢nich stén a chlopni a k vySetfeni
funkéni zdatnosti srdce; provadi se standardné pfed podanim chemoterapie.
Ekchymoézy - malé povrchové krvaceni do ktize.

Eozinofilni granulocyt (eozinofil) - jeden z typt bilych krvinek.

Erytrocyt - Cervena krvinka obsahujici krevni barvivo hemoglobin, jehoz
funkeci je pfenos kysliku.

Extramedularni postizeni - postizeni tkani mimo kostni dfen.
Fertilita - plodnost.

Fokus — lozisko, ohnisko

Fosfat (P) - sul kyseliny fosforecné.

Gastrointestinalni trakt - travici soustava.

Gen - dédi¢na vloha.
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Geneticky kod - predstavuje soubor pravidel, podle kterych se geneticka
informace ulozena v DNA (respektive RNA) pfevadi na primarni strukturu
bilkovin, tj. do pofadi aminokyselin v fetézci. Geneticky kod je univerzalni
- stejny u vétSiny zivych organismu, pouze u nékolika malo skupin a mi-
tochondrii se vyskytuji drobné odchylky. Podoba genetického kédu spolecna
vét§iné zivych organismu se nazyva standardni geneticky kod.

Gastrointestinalni trakt (GIT) - zazivaci soustava, je sloZzena z organu podi-
lejicich se na pfijmu, zpracovani a vylucovani potravy.

Glukéza - jednoduchy cukr.
Granulocyt - jeden z typu bilych krvinek.

Hematokrit - podil bunéénych slozek krve a krevni plazmy, vyjadifeny v pro-
centech celkového objemu krve.

Hematologie - obor mediciny, nauka o krvi a krevnich chorobach.
Hematom - modfina, krevni podlitina.

Hemoglobin - krevni barvivo, jehoz funkci je pfenos kysliku.

HLA - molekuly nachazejici se na povrchu bunék, které vyjadiuji miru shody
mezi osobami (darcem a pfijemcem pii transplantaci); vySetfeni HLA molekul
se provadi vzdy pfi vybéru darce pred transplantaci krvetvornych kmenovych

bunék.

Hospic - je zdravotnické zafizeni, které slouzi k pobytu nevylécitelné a tézce
nemocnych osob a péci o né.

Hospitalizace - pobyt v nemocnici
Hyperleukocytéza - zvySeny pocet bilych krvinek.

Chemoterapie - protinadorova lécba cytostatiky, tedy latkami tlumicimi
rist a rozmnozovani bunék zejm. nadorovych tkani).

Chlorid (CI') - stl kyseliny chlorovodikové.

Chromosom - pentlicovity utvar v bunééném jadru tvofeny deoxyribonu-
kleovou kyselinou a bilkovinami. Je nositelem genetické informace bunky.

Imunofenotypizace - metoda studia bunék zalozena na reakci protilatek
proti konkrétnim bilkovinam pfitomnym na povrchu ¢i v cytoplazmé bunky.

Imunoglobuliny - protilatky, které télu pomahaji bojovat s infekcemi.
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Imunologie - obor mediciny studujici obranyschopnost organismu.
Individualni - jednotlivy, osobity, zvlastni.

Infekéni fokus - infek¢ni loZzisko (ohnisko).

Infiltrace - vnikani, prostoupeni, prosakovani.

Informovany souhlas - pisemny souhlas pacienta s urcitou procedurou;
jeho podpisu pfedchéazi pohovor s lékafem, béhem kterého je pacientovi vy-
svétlen dtvod provadéného vykonu, technika jeho provedeni, rizika i mozné
alternativy.

Inflze - podani roztoku nitrozilné (do zily).

Intenzivni terapie - 1écba majici za cil dosazeni remise onemocnéni.
Interferovat - kiizit se, vzajemné se prolinat.

Ischemicka choroba srdeéni (ICHS) - chorobné zmény véncitych (koronar-
nich) tepen vedouci k jejich ztzeni (jednou z forem ICHS je infarkt myokar-

du).

Jaterni testy - soubor laboratornich vySetfeni krevniho vzorku, ktery dovo-
luje posoudit funkéni zdatnost jater.

Kalcium (Ca) - vapnik.

Kalium (K) - draslik.

Karyotyp - analyza chromosomut bunék.

Klinicka studie - zkouSka zaméfena na ovétreni vySsi efektivity a bezpecnos-
ti novych lécebnych postupt ve srovnani s béznou 1écbou; k zafazeni do stu-
die, a tim i moznosti byt 1ééen nejnoveéj§imi lécebnymi prostredky, je nutné
podepsat informovany souhlas.

Komorbidity - soucasny vyskyt vice nemoci.

Kontinualni - nepfretrzity.

Kostni dfen - tkan vypliujici dfenovou dutinu kosti, ktera je mistem vzniku
celé fady bunék, zejména krevnich elementt (bilych a cervenych krvinek,

krevnich desticek).

Kreatinin - vedlejSi produkt svalového energetického metabolismu; v labo-
ratornim vySetfeni odrazi funkci ledvin.
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Krevni obraz (KO) - zakladni vySetfeni krve (zjiStuje pfedevSim pocet Cer-
venych krvinek, bilych krvinek a krevnich desticek, mnozstvi hemoglobinu,
hematokrit, dale pak nékteré dalSi parametry cervenych krvinek aj.)

Krevni plazma - tekuta slozka krve.

Krevni transfuze - pfevod krve z 1écebnych dtvodu.

Krvetvorba - slozity d€j, ktery zajistuje tvorbu krevnich bunéénych kompo-
nentu.

Krvetvorné kmenové buiky - zarodecné bunky, ze kterych vznikaji vS§ech-
ny bunky krevniho a imunitniho systému.

Kryokonzervace - metoda zmrazeni zivotaschopnych bunék pro jejich
pozd€jsi vyuziti. Zmrazeni probiha postupnym ochlazovanim az na teplotu
-196 °C s pouzitim ochranného média. Zmrazené bunky jsou uchovavany
v tekutém dusiku.

Kurativni 1ééba — 1écba, jejimz cilem je vyléceni (odstranéni nemoci).

Kyselina mocova (KM) — kone¢ny produkt odbouravani nukleovych kyselin
(z kterych se sklada DNA a RNA); v laboratornim vySetfeni stoupa pfi nad-
mérném rozpadu bunék.

Laktatdehydrogenéza (LD) - jeden z jaternich testd.
Leukemie - nadorové onemocnéni krve.

Leukocyt - bila krvinka, slouzi k obrané organismu proti infekcim a jinym
skodlivym vliviim.

Leukaferéza - pristrojovy odbér jen vybrané krevni slozky, v tomto pfipadé
bilych krvinek.

Leukostaza - pfi nadmérném poctu bilych krvinek v krvi dochazi k jejich
shlukovani a tim ucpavani cév (neni typicka u chronické lymfocytarni leu-
kemie).

Lokalizace - urceni mista, polohy.

Lumbalni punkce - metoda odbéru malého mnozstvi mozkomi$§niho moku
(likvoru) k dalSimu vySetfeni a eventualné téz aplikaci chemoterapie do cen-
tralniho nervového systému; vpich se vede mezi dvéma obratli na trovni

poslednich bedernich obratli, provadi se u sediciho nebo leziciho pacienta.

Lymfocyt - typ bilé krvinky.
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Magnézium (Mg) - hofcik.

Malignita - zhoubny nador.

Mikroorganismus - mikrob (napf. bakterie, vir, plisen).

Minimalni rezidualni nemoc (MRN) - malé mnozstvi leukemickych bunék,
které zlistava v téle pacienta po 1éCbé; jeji pretrvavani po skonceni 1écby je
pfi¢inou relapsu (navratu) onemocnéni.

Monocyt - jeden z typu bilych krvinek.

Monoklonalni protilatky - protilatky namifené proti jedinému konkrétnimu
znaku na povrchu bunék. Produkty jediného klonu imunitnich bunék. Lé-
¢ebné vyuzitelné v ramci cilené 1écby (imunoterapie).

Mortalita - umrtnost (ukazatel poctu umrti v poméru k poc¢tu obyvatel).

MozkomisSni mok - Cira a bezbarva télni tekutina, ktera obklopuje mozek
a michu.

Mukozitida - zanét sliznice zazivaciho traktu charakterizovany vysevem ma-
Iych puchyrkt (aft) v dutiné ustni a stfevé vlivem snizeného poctu bilych
krvinek a chemoterapie; projevuje se bolesti pfi jidle a prajmy.

Mutace - zména, obména, pfeména genetického materialu v chromosomu.

Myelodysplasticky syndrom - jedna z nemoci kostni dfené, ktera vede
k ubytku krvinek; miize se vyvinout do leukemie.

Myelogram - rozpocCet bunécnych elementt kostni diené (vysledek mikro-
skopické analyzy natéru kostni dfené).

Myeloidni fada - fada krvetvornych bunék vznikajicich v kostni dfeni; za-
hrnuje monocyty, dendritické bunky, neutrolily, bazofily, eozinofily a zirné
bunky.

Natrium (Na) - sodik.

Nauzea - pocit na zvraceni.

Nechutenstvi - odmitani pfijmu potravy.
Nespecifické (pfiznaky) - neurcité, nejasné.
Nespecifické pfiznaky - nejednoznacné pfiznaky.

Neutrofilni granulocyt - nejcastéjsi typ bilych krvinek; zabezpecuje obranu
organismu proti bakteriim a plisnim.
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Neutropenie - nizky pocet neutrofilnich granulocytti v krvi.
Nitrozilné - do zily.

Obranyschopnost organismu - schopnost organismu branit se proti infek-
cim.

Onkologie - obor zabyvajici se nadorovymi onemocnénimi, jejich prevenci,
diagnostikou a 1écbou.

Oportunni patogeny - mikroorganismy, které vyvolavaji onemocnéni jen
u oslabenych nemocnych.

Organismus - zivy jedinec.

ORL vysSetfeni - usni, nosni, kréni vySetfeni.

Ortopantomogram (OPG) - rentgenologické vySetfeni zubti.

Ovarialni ochrana - ochrana vajecnik

Paliativni lécba - péCe o nemocné, ktefi nereaguji na kurativni lécbu, cilem
paliativni mediciny neni vylé¢eni nemocného, ale potlaceni aktivity choroby
a oddaleni progrese onemocnéni.

Paranazalni dutiny - vedlej$i dutiny nosni.

Parenteralni vyziva - nitrozilni vyziva, ktera je podavana pacienttim, jiz ne-
jsou schopni udrzet dostateény pfijem energie normalni stravou.

Patologicky - nezdravy.
Periferni krev - krev, ktera obiha v cévach.
Petechie - drobné teckovité krvaceni do ktize ¢i sliznic.

Plicni fecisté - obéh krve od srdce k plicim a zpét do srdce; zde se do krve
dostava kyslik.

Posttransplantacni lééba - péce v obdobi po transplantaci

Prednison - typ kortikoidu (hormonu kury nadledvin), ktery je nékdy poda-
van pacientim v lé¢bé chronické lymfocytarni leukemie.

Prekurzorové bunky - nezralé bunky, z nichz se vyvijeji zralé, funkéné pl-
nohodnotné bunky.

Prevence - pfedchazeni (nemoci).
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Preventivni vySetfeni - vySetfeni majici za cil odhaleni choroby v ¢asném,
pocatecnim stadiu.

Prognoéza - predpovéd, odhad dalsiho vyvoje.

Progrese - §ifeni, rist, zhorSeni nemoci.

Promyelocyt - jeden z typu bilych krvinek.

Prutokova cytometrie - metoda, ktera umoznuje pomoci laseru a elektric-
kého pole zjistovat pritomnost nejriaznéjsich znakl na povrchu nebo uvnitf

buneék (viz tézZ imunofenotypizace).

Punkce - vpich, nabodnuti organu nebo télni dutiny k diagnostickym (zjiSto-
vacim) nebo 1écebnym uceltim.

Radioterapie - 1écba pomoci ozafovani ionizujicim zafenim.
Regenerace - obnoveni, znovuvytvofeni, uvedeni do ptvodniho stavu.
Relaps - nové vzplanuti nemoci.

Remise - obdobi bez znamek onemocnéni po uspésné 1écbé, kdy pacient jiz
netrpi zadnymi pfiznaky.

Rezistentni - neodpovidajici na lécbu.

RNA - ribonukleova kyselina.

RTG - rentgenové vySetfeni.

Sanace - uzdraveni, vyléceni.

Sekundarni - druhotny.

Sonografie - vySetfeni ultrazvukem.

Sternalni punkce - metoda ziskani nékolika mililitrt dfenové krve (krve
z dfenové dutiny kosti) z vpichu do hrudni kosti (alternativni pfistup je ze
zadniho vybézku lopaty kosti kycelni); provadi se v lokalnim znecitlivéni.

Symptomaticka lééba - sméiuje na potlacovani doprovodnych pfiznakti ne-
moci; nema za cil jeji vyléceni.

Syndrom - soubor pfiznakt, ktery charakterizuje uréitou nemoc.

Terapie - 1écba.
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T-lymfocyty - jeden z druhti bilych krvinek, Gi¢astnici se v systému bunécéné
obranyschopnosti.

Toxicky - jedovaty.
Transformace - pfeména.

Translokace - pfemistovani genetického materialu mezi chromosomy (vzac-
né i v ramci jednoho chromosomu,).

Transplantace krvetvornych kmenovych bunék - zjednodusené ,trans-
plantace kostni dfené“: spociva v podani chemoterapie, ¢asto kombinované
s celotélovym ozafenim, nasledované podanim krvetvornych kmenovych bu-
nék (bunék odpovédnych za produkci krvinek, obecné znamych jako ,kme-
nové bunky“). Chemoterapie a radiacni léc¢ba (ozafovani) maji za tkol zcela
odstranit zhoubné bunky z organismu, popf. snizit jejich pocet, soucasné
vSak nié¢i i zdravé krvetvorné bunky. Proto je nezbytné po této fazi podat
krvetvorné kmenové bunky, které maji za tikol snizit toxicitu podané chemo-
terapie a zafeni na kostni dfen a zarudcit jeji obnovu. Transplantace krvetvor-
nych kmenovych bunék neni chirurgicky vykon, pfipomina spiSe specialni
krevni transfizi.

Transport - prenos.

Trepanobiopsie - metoda ziskani valecku kosti s kostni dfeni; provadi se ze
zadniho vybézku lopaty kosti kyc¢elni; vykon se provadi v lokalnim znecitlive-
ni nebo v analgosedaci (v celkovém znecitlivéni s farmakologicky navozenym

prechodnym lehkym ttlumem védomi).

Trombocyty - krevni desticky, uplatnuji se pfi stavéni krvaceni a tvorbé
krevni srazeniny (strupu).

Trombocytopenie - nedostatek krevnich desticek krvi.

Trombokoncentrat - transfiizni pfipravek obsahujici krevni desticky.
Tyrozinova kinaza - enzym, ktery se ucastni pfenosu informaci z povrchu
bunék do jadra a tim kupf. stimuluje bunééné déleni; jeho trvala aktivace

u fady nadorti vede k nekontrolovanému mnozeni nadorovych bunék.

Ultrazvuk - vySetfovaci metoda, ktera umoznuje zobrazit nékteré organy
a tkané lidského téla pomoci ultrazvukovych vin.

Urea - mocovina; v laboratornim vySetfeni odrazi funkci ledvin.

Zazivaci trakt - travici soustava.
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