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4. 5 Spravny a uplny zapis vstupni diagnézy mno-
hocetny myelom

Spravnym diagnostickym vystupem je dnes napft.
nasledny vzorovy zapis:

Smoldering MM IgA-kappa; D-SIA, R-ISS 1 (even-
tuilné ISS 1) datum dg.

- 1é¢ba neni indikovana

nebo

Mnohocetny myelom IgG-lambda (poskozeni
ledvin, mnohocetna osteolyticka loZiska);

D-S IIIB, ISS 3, R-ISS 2 (poz. del 13, translokace
neg., del 17 neg., amplifikace 1q21 neg.); datum dg.

- indikovano zahajeni 1é¢by.
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5 KRITERIA PRO HODNOCENI LECEBNEHO EFEKTU
A DLOUHODOBE USPESNOSTI LECBY

Diky G¢innym lék@im a rutinné provadéné vysoko-
davkované 1é¢bé s podporou autologniho $tépu peri-
fernich kmenovych bunék nové u nemocnych az do
70 let véku je dosahovano v primolécbé vice nez 90%
1éCebné odpovédi, asi 60% velmi dobré 1écebné odpo-
védi a 30-50 % nemocnych dosahuje kompletni remise
onemocnéni. Mezindrodni myelomova pracovni sku-
pina (International Myeloma Working Group; IMWG)
publikovala v roce 2006 nova Kkritéria pro hodnoceni
1é¢ebného efektu a dlouhodobé uspésnosti 1écby MM
[Durie, 2006]. Pouzivani jednotnych kritérii by mélo
v budoucnu pfinést zejména moznost snadnéjsiho
vzajemného srovnani vysledki 1é¢by.

5.1 Zmény Kritérii pro hodnoceni 1écebné odpovédi
u mnohocetného myelomu

V tabulce 5.1 je uveden soucasny prehled doporuce-
nych definici 1é¢ebnych odpovédi. DlileZitou skute¢nos-
ti je fakt, Ze u nemocnych s pfitomnosti méritelného
mnozstvi monoklonalniho imunoglobulinu (M-1g)
v séru nebo v moci v dobé stanoveni diagnozy se definice
kompletni (CR) a parcidlni remise (PR) i progrese one-

vvvvvv

zachovani potfebné kontinuity hodnoceni. S popisem
dosazenych 1écebnych odpovédi souvisi i pojmy celkové
1é¢ebné odpovédi (,,Overall Response Rate*; ORR) zahrnu-
jici nemocné s dosazenim nejméné parcialni remise
a klinicky vyznamna odpovéd (,,Clinical Benefit Ratio*;
CBR), do které patfi dale i nemocni, ktefi dosahli jen
minimalni 1écebnou odpovéd.

VySetfeni volnych lehkych fetézcli v séru ma kromeé
urceni ,stringent CR* (sCR) vyznam i u nemocnych
s neméfitelnym M-Ig, u nichZ bylo nutné zavedeni me-
todiky umoznujici vzajemné srovnani dosahovanych
vysledki 1é¢by (napf. nemocni s oligosekre¢ni formou
MM nebo AL amyloidézou) [Bradwell, 2001].

Minimalni 1é¢ebna odpovéd (MR) byla v minulosti
pfechodné z kritérii pro hodnoceni 1é¢ebné odpovédi
vyfazena. Pfinové revizi v§ak doslo k jejimu opétovné-
mu zafazeni, protoZe zejména v piipadé refrakternich
onemocnéni a velmi predlécenych onemocnéni mtize
i dosaZeni alespori MR znamenat jistou lé¢ebnou od-
povéd, kterd bude mit pro nemocného klinicky pfinos
[Anderson, 2007].

Nejnovéjsimi kategoriemi, se kterymi se budeme
do budoucna u mnohocetného myelomu setkavat ¢im
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Tab. 5. 1 Standardni definice dosazenych lé¢ebnych odpovédi u MM podle IMWG 2006 a 2011

34

«Complete Remission »

mCR CR + negativni ASO-PCR (senzitivita 10)

«Molecular Remission ”

iCR SCR + nepritomnost klonu plazmatickych bunék v kostni dieni pfi vysetfeni minimalné 10 bunék pfi pouziti
«Immunophenotypic Remission ” | > 4barevné pritokové cytometrie.

sCR CR + normalni vysledek vysetfeni FLC v séru a nepfitomnost klonu plazmatickych bunék v kostni dieni
«stringent CR" podle imunohistochemie nebo imunofenotypizace.

CR Negativni vysledek imunofixace séra i moci a normalni pocet plazmatickych bunék v kostni dieni (=5 %) a

Ustup tkanové infiltrace plazmatickymi bunkami.

) ) " zhorSovani stavu
«Progressive disease

VGPR = 90% pokles plvodni koncentrace M-lg v séru a M-Ig v mo¢i < 100 mg za 24 hodin nebo jen pozitivni
“Very Good PR” vysledek imunofixace séra ¢i modi pfi jiz negativni elektroforéze.

PR = 50% pokles plivodni koncentrace M-Ig v séru a = 90% pokles plvodni koncentrace M-Ig v moci nebo
«Partial Remission” M-lg v moci < 200 mg za 24 hodin a = 50% zmenseni velikosti eventudlniho plazmocytomu.

MR 25-49% pokles plvodni koncentrace M-Ig v séru a 50-89% pokles plvodni koncentrace M-Ig v moci a
«Minimal Remission” 25-49% zmenseni velikosti eventualniho plazmocytomu.

SD «Stable disease” Nedosazeni kritérii CR, VGPR, PR, MR nebo PD

PD > 25% narlst plvodni koncentrace M-Ig, vznik novych kostnich lozisek, hyperkalcemie nebo jiné znamky

= podrobnéjsi kritéria jsou uvedena dale v textu.

Vysvétlivky: ASO-PCR - alelové specificka polymerazova fetézova reakce; mCR - molekularni kompletni remise, iCR - kompletni remise potvrzena pritokovou cytometrii, SCR - pfisna
kompletni remise, FLC - velké lehké fetézce, CR - kompletni remise, VGPR - velmi dobrd parcialni remise, PR - parcialni remise, MR - minimalni remise, SD - stabilni nemoc, PD - pro-

gresivni nemoc

dale castéji a jejichz kritéria byla poprvé zvefejnéna
v roce 2011, jsou ,immunophenotypic” a ,,molecular* CR
[Rajkumar, 2011]. Zatimco prvni z nich vyzaduje ke sta-
noveni kvalitni priitokovy cytometr a zkuseny personal
a je vyhodnotitelné u vétSiny nemocnych, molekularni
vyhodnoceni je zatim metodicky naro¢né, nejde provést
bez pritomnosti vstupniho vzorku a ispésnost stano-
veni je asi u dvou tfetin nemocnych. V roce 2016 byla
kritéria minimalni rezidudlni choroby dale upfesnéna
(tab. 5. 2), a stala se tak nedilnou soucasti hodnoceni
1éCebné odpovédi u mnohocetného myelomu pfi dosa-
zeni kompletni remise [Kumar, 2016].

Do budoucna tedy bude nutné v ramci sledovani
minimalni rezidualni choroby (MRD) rozsifit bézné
pouzivané diagnostické postupy (v praxi zatim nejvice
pouzivanou metodou je priitokova cytometrie) dale

Tab. 5. 2 Definice minimalni rezidudlni choroby podle IMWG 2016

i 0 vyhodnoceni extramedularniho postiZeni pomoci
novych zobrazovacich technik, které budou mit jisté
ivliv na dalsi 1é¢ebny postup. Zde se nejspiSe uplatni
obdobné jako u lymfomt zejména PET/CT vySetfeni,
které ma vyhodu v zobrazeni pouze aktivnich lozZisek.
Standardni postup pro sledovini MRD u MM s vyuzitim
modernich zobrazovacich technik vSak dosud nebyl
stanoven [Kumar, 2016].

5. 2 Definice 1é¢ebnych intervalii doporucenych pro
hodnoceni dlouhodobého 1écebného efektu

V tabulce 5. 3 jsou v pfehledu uvedeny vSechny klico-
vé intervaly a jejich zkratky. Doporucujeme je pouzivat
pro vyjadfeni dlouhodobého preziti i u nasich nemoc-
nych v ptivodni anglické verzi ve snaze o vylouceni za-
meény. Pro béZnou praxi doporucujeme pouzivat celkové

Trvajici
MRD-negativita

MRD negativita pfi vysetreni kostni diené (pomoci pritokové cytometrie nebo NGS nebo oboji) a pfi
zobrazovacim vysetfeni (PET/CT, eventudlné MR/PET/CT) trvajici minimalné 1 rok.

plus MRD-negativita pii PET/CT vysetieni.

Flow" Absence fenotypove abnormalnich klondlnich plazmatickych bunék v aspirdtu kostni dfené pfi pouziti
MRD-negativita Euroflow nebo obdobného protokolu s minimalni citlivosti 1z 10° jadernych bunék.

NGS Absence klonu plazmatickych bunék pfi vysetreni pomoci vysetteni NGS metodou LymphoSIGHT nebo
MRD-negativita ekvivalentni validovanou metodou s minimalni citlivosti 1z 10° jadernych bunék.

PET/CT MRD negativita stanovena pomoci pritokové cytometrie nebo NGS (viz vyse) a dale normalizace zobrazeni

Vysvétlivky: MRD - minimalni rezidudlni onemocnéni, PET/CT - pozitronové emisni tomografie s kombinaci s poéitacovou tomografii, MR - magneticka rezonance, flow MRD - MRD stano-

vena pomoci pritokoveé cytometrie, NGS - sekvenovani dal3i generace
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preziti (Overal Survival - OS); dobu do relapsu ¢i progrese
(Timeto Progression- TTP). V pfipadé, Ze nemocny zemfel
zjiného diivodu neZ na MM, je nutné uvedeni intervalu
preziti bez progrese (Progression Free Survival - PES), nebot
TTP nelze vypocitat (viz tabulka 5. 3). Velmi uzitecny
interval je trvani 1écebné odpovédi (Duration of Response
-DOR), ktery se pocita od dosazZeni parcidlni remise po
dalsi aktivitu onemocnéni. Je jisté, Ze v budoucnosti
pribudou dal$i intervaly, které by mély jeSté lépe vy-
stihnout pfinos urcitého typu 1é¢by. Zvlastni diiraz
bude kladen na intervaly vystihujici dobu bez nutnosti
1é¢by onemocnéni a tim zatéZe pro nemocného. Z nich
1ze povazovat za velmi vérohodny interval , Treatment
Free Interval® (TFI) definovany jako doba od ukonceni
1é¢by do zahdjeni 1é¢by dalsi. Podobné v nékterych no-
vych Kklinickych studiich je mozné nalézt interval ,, Time
to Next Therapy* (TNT) definovany jako doba od zahajeni
1é¢by do zahajeni 1é¢by nasledného relapsu.

5. 3 Stanoveni relapsu nebo progrese onemocnéni

V ramci novych IMWG Kkritérii z roku 2006 byla
revidovana i kritéria relapsu, respektive progrese one-
mocnéni u mnohocetného myelomu (MM) [Durie,
2006; Kyle, 2010].

5. 3. 1 Definice RELAPSU a PROGRESE onemocnéni u mno-
hocetného myelomu

Oba vyrazy oznacuji aktivitu onemocnéni. Zakladni
rozdil mezi témito dvéma kategoriemi je ten, Ze jako
relaps onemocnéni oznacujeme novou aktivitu one-
mocnéni po 1é¢bé u nemocnych, u kterych bylo pred-
chozi 1écbou dosazeno nejméné kompletni remise one-
mocnéni (nutna je negativni imunofixace). Progrese
onemocnéni znamena novou aktivitu onemocnéni po
1éCbé v pripadé, Ze maximalni 1é¢ebna odpovéd byla
horsi nez kompletni remise, ale lepsi nez minimalni

lécebna odpovéd (pokles 0 25 % od pavodnich hodnot).
Jako progresi oznacujeme i stav vyzadujici 1écbu diive
nelécené tzv. ,,smoldering“ (dfive asymptomatické) formy
onemocnéni.

Dillezité je na tomto misté zminit rozdil mezi dvéma
dnes Casto pouzivanymi pojmy, kterymi jsou laboratorni
relaps/progrese a klinicky relaps/progrese onemocneéni.
V ptipadé laboratorniho relapsu/progrese jde o relaps/pro-
gresi onemocnéni, které jesté nespliiuji kritéria klinické-
horelapsu, kterymi jsou projevy CRAB symptomatologie
nebo vzestup koncentrace pivodniho monoklondlniho
imunoglobulinu o 25 %, minimalné vSak o 5 g/1, a to se
soucasnou CRAB symptomatologii nebo i bez ni.

Refrakterni myelom je definovan jako onemoc-
néni nereagujici na 1é¢bu nebo onemocnéni progre-
dujici béhem 60 dnti od posledni 1é¢by. Jako nereagujici
onemocnéni pfitom mtiZeme oznacit i stav, kdy pacient
nedosahne ani minimalni 1écebné odpovédi nebo stav,
kdy dojde k progresi onemocnéni v priibéhu 1écby.
Refrakterni myelom ma dvé kategorie: Relabujici
a refrakterni myelom (léc¢ba relapsu ¢i progrese)
nebo primarné refrakterni v prfipadé primolécby
[Rajkumar, 2011].

5. 3. 2 Hodnoty M-Ig a lehkych Fetézcii vyZadované ke sta-
noveni relapsu i progrese MMM

O progresi onemocnéni hovotime v ptipadé vzestu-
pu koncentrace M-Ig v séru o 25 % vstupni hodno-
ty v pfipadé neléceného onemocnéni, respektive
nejnizsi dosaZené a potvrzené hodnoty po 1écbé.
Minimalné musi vsak jit o narast koncentrace
M-Igo5g/l.

Pii hodnoceni koncentrace lehkych fetézcti u B-J ty-
pu MM ve sbéru moci/24hod je za progresi onemocnéni
povazovan 25% narust vstupni hodnoty v pripadé

Tab. 5. 3 Soucasné definice l1é¢ebnych intervall doporucenych pro hodnoceni dosazené lécebné odpovédi dle IMWG 2006

PES Interval od zahajeni l1écby do progrese nebo umrti (nejen na MM).

Progression Free Survival “

EFS Zavisi na definici udalosti (,event”) - pro hodnoceni méné vhodna, jde o obdobu PFS v nékterych studiich, PFS,
«Event Free Survival ,, je ale preferovana.

TTP Interval od zahajeni l1é¢by do progrese nebo imrti na MM (ne z jinych pricin).

«Time to Progression*

DFS Interval pouzitelny jen u nemocnych, ktefi dosahli CR = doba od jejiho dosazenf do relapsu onemocnént.
«Disease Free Survival*

DOR Interval pouzitelny jen u nemocnych, ktefi dosahli min. PR = doba od jejiho dosazeni do progrese nebo umrti na
«Duration of Response* MM (ne z jinych pricin).

0S Klicovy a zdsadnf interval od zahdjeni Ié¢by nebo stanoveni diagnozy (zdlezi na definici prave provddéné
«Overall Survival* analyzy) do umrti.

Vysvétlivky: PFS - preziti bez progrese, MM - mnohocetny myelom, EFS - preziti bez udalosti, TTP - ¢as do progrese, DFS - preziti bez znamek onemocnéni, DOR - trvani odpovédi, OS -

celkové preziti.
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nelécéeného onemocnéni, respektive nejnizsi dosazené
hodnoty po 1é¢bé. Minimalné vS§ak musi jit o narust
koncentrace o vice nez 200 mg/24hod.

5. 3. 3 Jiné parametry vyZadované ke stanoveni relapsu ci
progrese MM

Mimo nariist koncentrace M-Ig muzZe byt progrese
¢i relaps onemocnéni stanoven i na zakladé vzniku
nového ¢i zvétseni ptivodniho osteolytického loZiska
nebo plazmocytomu mékkych tkani o vice nezZ 50 %
(minimalné o 1 cm). O progresi onemocnéni mizZe
svédcit i nové vznikla hyperkalcemie (vice nez 2,75
mmol/l), pokles koncentrace hemoglobinu o 20 g/l
nebo vzestup sérové koncentrace kreatininu na vice
nez 177 pmol/l, které nelze vysvétlit jinak nez aktivi-
tou zakladniho onemocnéni [Rajkumar, 2011]. V této
souvislosti je nékdy pouZivan pojem tzv. klinického
relapsu onemocnéni.

5. 3. 4 Stanoveni relapsu i progrese u oligosekrecnich forem
MM

ODbtiZné je hodnoceni relapsu/progrese u oligose-
kre¢ni, pfipadné nesekrecni formy MM. Zde miizeme
pro sledovani aktivity onemocnéni vyuzit stanoveni
volnych lehkych Fetézcti v séru, kdy je pro stano-
veni progrese nutny absolutni narust o vice nez
100 mg/1. P¥i podezfeni na mozZny relaps/progresi
onemocnéni je u téchto typit MM nutné provadét
Castéji vysetfeni kostni dfené, kdy stanoveni nové
aktivity umoznuje prukaz minimalné 10 % infiltrace
kostni dfené myelomovymi plazmocyty. Novou ak-
tivitu onemocnéni miiZe zachytit rovnéz celotélova
magneticka rezonance nebo PET/CT, které jsou
v pripadé Cisté nesekrecni formy jedinymi moZnost-
mi hodnoceni, duleZité je véak mit pro srovnani
vySetfeni provedené po ukonceni predchozi 1é¢by.

5. 4 Pouzivani hodnoticich intervalii a hodnoceni
1éc¢ebné odpovédi v praxi

Doporuceno je hodnotit 1é¢ebnou odpovéd pri-
béZné v pribéhu 1é¢by. Zcela nezbytné je jeji zhod-
noceni pfed zménou 1é¢by a po jejim ukonceni.

Pfi relapsu ¢i progresi onemocnéni je nutné
stanovit interval TTP, ktery je dlilezity pro dalsi
rozhodovaci proces a volbu nasledné 1é¢by. Opakovani
stejné 1é¢by neni vhodné, je-li interval TTP Krats$i nez
12 mésicti. Naopak je vhodné, je-li tento interval delsi
nez dva roky.

5. 5 Problematika hodnoceni aktivity onemocnéni
Problém arbitrarniho stanoveni nové aktivity
onemocnéni s nutnosti nasledného informovani
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nemocného o novém relapsu/progresi jsou u MM
vzhledem Kk jeho charakteristickému pribéhu fesSeny
Casto. Je zakladni povinnosti 1ékate spravné stanovit
datum nové aktivity onemocnéni, od néhoZz se potom
odviji i hodnoceni 1écebnych intervalil a pfipadna
volba lé¢ebného rezimu. Uménim lékate je vyckat
s lé¢bou na spravnou dobu, tj. na dobu, kdy to jiz
priznaky jasné vyzaduji, ale vZdy dfive nez by mohlo
vzniknout zavazné poSkozeni organismu nemocného
novou aktivitou MM. ZnamkKy laboratorniho relapsu
tedy nemusi byt samy o sobé divodem pro zahajeni
1éCby. Je psychologickou a socialni dovednosti 1ékate
netraumatizovat nemocného zpravou o nové aktivité
onemocnéni, kdyZ se s 1écbou bude vyckavat mozna
i roky. Samoziejmeé i zde existuji vyjimecné situa-
ce, kam patfi zejména nemocni se zavaznou klinic-
kou symptomatologii vyjadfenou v dobé stanoveni
diagnédzy, zejména nemocni s B-J formou MM prova-
zenou renalni insuficienci, resp. nemocni s exten-
zivnim osteolytickym postiZzenim skeletu. Zde by-
chom se zahajenim dalsi linie 1é¢by v pfipadé proka-
zaného relapsu/progrese onemocnéni neméli dlouho
otalet.

5. 6 Doporuceni pro hodnoceni 1écebné odpovédi
a dlouhodobych intervali

Od roku 2011 je platné nové mezinarodni hodno-
ceni 1é¢ebnych odpovédi a dlouhodobych 1é¢ebnych
intervaldl, jehoZ autorem je IMWG. Tato mezinarodné
uznavana Kkritéria jsou i soucasti novych doporuceni
pro diagnostiku a 16¢bu MM v CR (stupeti doporucéeni
C, uroven diikazu IV plati pro vSechna niZe uvedena
doporuceni).

« Jsou stanoveny kategorie mCR, iCR, sCR, CR,
VGPR, PR, MR, SD a PG (pro vysvétleni zkratek viz
tab. 5. 1) pro hodnoceni 1é¢ebné odpovédi.

e Jsou stanoveny dlouhodobé lé¢ebné intervaly
TTP, PES, EFS, DOR a OS (pro vysvétleni zkratek
viz tab. 5. 3).

e Zhodnoceni 1é¢ebné odpovédi je vyZadovano
prubézné. VZdy vsak pred zménou 1é¢by a po ukon-
¢eni 1é¢by (optimalni je zhodnoceni 100 dnii po
ukonceni 1é¢by) s naslednymi kontrolami v inter-
valu 1-3 mésici.

e Lécebna odpovéd musi byt zaznamenana v do-
kumentaci nemocného.

« Pro stanoveni kompletni remise (CR) je nezbyt-
né provedeni imunofixace, jakmile M-Ig klesne pod
detek¢ni limit pouZivané vysetfovaci metody.

e Pro stanoveni pfisné CR (,,stringent CR*) je ne-
zbytné stanoveni volnych lehkych fetézcti v séru
a klonality plazmocytii v Kostni dfeni.
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» Biochemické stanoveni musi byt potvrzeno
druhym odbérem, coZ se samoziejmé netyka od-
béru Kostni dfené, kde je nutny pro zhodnoceni
aktualniho stavu pouze jeden odbér.

« Pfi nové aktivité onemocnéni je nutné dodrZet
platna Kkritéria pro relaps/progresi onemocnéni.
Je vhodné stanovit interval TTP, tj. dobu do pro-
grese onemocnéni, pokud tento nelze pouzit, pak
stanovit interval PES a pfihlédnout k nim pfi volbé
dalsi 1é¢by.

» U oligosekrec¢nich a nesekrec¢nich forem MM
je nutné monitorovani pomoci stanoveni volnych
lehkych Fetézcu v séru. Zasadni vyznam ma ale
i opakovani a vzajemné srovnani zobrazovacich
metod (dnes zejména PET/CT vySetfeni, eventualné
magnetické rezonance). Nezbytné je zde pravidelné
opakovani vysetfeni Kostni dfené.
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6 OBECNE INFORMACE O LECBE MNOHOCETNEHO MYELOMU

6.1. Uvod

Mnohocetny myelom (MM) je krevni nadorové one-
mocnéni, u kterého se v poslednich letech vyrazné
zlepSuje dlouhodobé preziti. Stru¢né charakterizovat,
coma nejvétsi vyznam v této dekadeé, 1ze asi takto: fada
novych lé¢ebnych kombinaci s novymi 1éky v relapsu
MM, zatazeni monoklonalnich protilatek do 1écby
a moznost dosazeni MRD negativity. Zcela mimotadny
je posun v lécebnych moznostech v relapsu onemoc-
néni. V prvni dekadé tohoto stoleti byly zavedeny tfi
ucinné 1éky do bézné klinické praxe: bortezomib, tha-
lidomid a lenalidomid [Kumar, 2008]. V druhé dekadé
tvori bortezomib a pfedevsim lenalidomid v kombinaci
s dexametazonem (Bd a Rd) zaklad velmi uc¢innych
rezimi v relapsu onemocnéni s pfidanim nového 1éku
do trojkombinace: karfilzomibu, ixazomibu, daratu-
mumabu, elotuzumabu, panobinostatu. Plati pfitom,
Ze trojkombinace postavené na zakladu Rd dosahuji
lepsich vysledki nez ty se zakladem Bd. Tyto kombinace
s prokazanou ucinnosti v randomizovanych studiich
iv primolécbé. Trojkombinace jsou dnes témeét samo-
zfejmosti a mame i prvni priikazy o vyznamném piino-
su ctyfkombinace [Gay, 2017; Mateos, 2017]. Soucasné
se v relapsu onemocnéni testuje pridani dalsiho léku
noveé velmi casto ke kombinaci pomalidomid a dexa-
metazon. Je zjevné, Ze v relapsu onemocnéni dnes
mame k dispozici fadu vysoce tcinnych rezimu, které
dosahuji dokonce lepsich vysledki (méfeno intervalem

PFS) nez nase dostupna 1écba u nové diagnoézy [Moreau,
2017]. Diky rozsiteni novych rezim v relapsu onemoc-
néni dojde nepochybné na konci této dekady k dalsimu
skokovému prodlouzeni celkového preziti pacienti
s mnohocetnym myelomem.

V roce 2012 jsme v doporucenich napsali, Ze moz-
nost vyléceni MM je téma, o kterém se zac¢ina hovofit,
a Ze jde o zdsadni priilom v nazirani na toto nadorové
onemocnéni. Nas kvalifikovany odhad na zakladé do-
kladovatelnych praci byl, Ze $anci na vyléCeni ma ne
vice nez 10 % nemocnych s MM [H&jek, 2012]. Odhad
dnes miZeme posunout na 20 %, respektive 30-40 %
z nemocnych podstupujicich intenzivni sekvenc¢ni
1é¢bu. Dnes o vylécitelnosti MM vétSina hematologl
nepochybuje. Jakmile se moderni rezimy pfesunou do
primolécby, dojde k vyznamnému zvysSeni poctu vyléce-
nych nemocnych s MM. O tom svéd¢i vysoky pocet hlu-
bokych kompletnich remisi ve studiich véetné vysokého
poctu MRD negativity (az70-80 % pfti senzitivité 10 pii
pouziti intenzivni 1é¢by). Role MRD negativity nabyva
navyznamu a myelomova komunita vyviji velké asili,
aby se tento parametr stal primarnim cilem klinickych
studii [Munshi, 2017].

6. 2 Soucasti 1écebné strategie

Béhem poslednich ¢tyt let doSlo k optimalizaci po-
staveni myeloablativni 1é¢by u MM. Spravnou strategii
soucasnosti je vyuzivat kombinované intenzivni 1éceb-
né strategie, ve kterych ma autologni transplantace
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