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Vyvoj diaghostiky MM (=150 let)
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popsan 1. pripad nemocného s BJP v mogci
Otto Kahler publikoval 1. klinicky popis
Weber popsal lytické zmeény na rtg
zavedeni imunoelektroforézy do praxe
Durie a Salmon: 1. dg. a stazovaci systém

Bataille, Child a Durie zavadéji 32—u
Drayson a Bradwell zavadéji FLC

nova klasifikace monoklon. gamapatii
nova kritéria lecebné odpovedi u MM
nova prognosticka klasifikace MGUS
publikovan Durie/Salmon Plus systém



Klasifikace monoklonalnich gamapatii
(IMWG v BJH 2003; 121: 749-57)

Dosavadni Doporuceny .
: : Definice
nazev nazev
MGUS MGUS * paraprotein bez

zname priciny

Doutnajici nebo
Indolentni MM

Asymptomaticky
myelom

e MGUS s T PP
e cPC >10% v KD

Mnohocetny
myelom

Symptomaticky
myelom

e pritomnost
,,CRAB*

,,CRAB" = znamky dysfunkce 1 nebo vice organu — IéCba

C — hyperkalcémie
A — anemie (<100 g/l)

R — renalni dysfunkce

B — kostni postizeni



Klasifikace mnohocetného myelomu
dle Durieho a Salmona z roku 1975

Masa TU bunék

Stadium| Kritéria
. Splnény uvedené podminky: < 0,6.1012/m?2
1. Hladina hemoglobinu > 100 g/I
2. Normalni hladina kalcia
3. Zadné nebo jen solitarni kostni postizeni
4. Kvantita paraproteinu
a) 1gG < 50 g/I
b) IgA < 30 g/I
c) Exkrece paraproteinu < 4 g/24 hod.
1. Nesplnény podminky I. ani Il. stadia 0,6-1,2.10%2/m?
1. Splnéna alespon jedna z uvedenych podminek:| > 1,2.1012/m?2
1. Hladina hemoglobinu < 85 g/I
2. Hladina kalcia = 3 mmol/I
3. Mnohoé€etna osteolyticka loziska skeletu
4. Kvantita paraproteinu
a) IgG > 70 g/I
b) IgA > 50 g/I
c) Exkrece paraproteinu = 12 g/24 hod.
A. Relativné normalni funkce ledvin

Abnormalni funkce ledvin (kreatinin > 176 pymol/I)




Soucasnost radiodiagnostiky u MM

zobrazovaci metody hraji vyznamnou roli v dg.
- bolesti skeletu jsou €asto 1. priznak (u 80% nemocnych)

standardni rtg = CAVE ! fale§na neg., { denzity o 50%
klasicka scintigrafie = nevhodna x moznost MIBI
CT = zatim obecné nejdostupnéjsi doplnkova technika

MRI a CT/PET = u MM rovnocenné metody vhodne
k odliSeni symptom. MM pfi neg. rtg nalezu

- moznost celotélového zobrazeni x ne zcela specifické

CT/PET navic umoznuje posouzeni aktivity onemocnéni



Moznost posouzeni aktivity onemocneéni

- Vyznam pfi monitoringu nesecernujicich MM
- dale i loziskovych a extramedularnich MM
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Moznost monitoringu lé€by a posouzeni prognozy

1-27-2003 FDG PET 4-03-2003 FDG PET  6-13-2003 FDG PET

Severe diffuse & focal Mild diffuse disease

M-protein




Klasifikace Durie/ZSalmon Plus z roku 2006

The role of anatomic and functional staging in
myeloma: Description of Durie/Salmon plus staging system

Brian G.M. Durie*

Cedars-Sinai Outpatient Cancer Center at the Samuel Oschin Comprehensive Cancer Institute, Division of Hematology/Oncology,
Department of Medicine, Cedars-Sinai Medical Center, Los Angeles, CA 90048, USA

ABSTRACT

Staging is the cormerstone of baseline myeloma evaluation. New imaging techniques such
as magnetic resonance imaging (MRI), whole body FDG-PET scanning and whole body CT
(combined with PET directly or by fusion) offer the opportunity to precisely stage patients
by anatomic and functional techniques. The new Durie/Salmon PLUS staging system inte-
grates these new imaging techniques into a new generation of anatomic and functional
myeloma staging. It is possible to discriminate between the impact of tumour burden (mye-
loma cell mass) and other prognostic factors. This refined classification by stage and prog-
nostic category is increasingly important in clinical trials. The value of clinical staging in
patient management is emphasized both in discrimination of early disease status and
clearer identification of poorer risk of Stage II and 11l disease. Wider use of newer imaging
will undoubtedly enhance analysis of new trials incorporating novel agents.

© 2006 Elsevier Ltd. All rights reserved.

Durie BGM, Eur J Cancer 2006



Algoritmus zobrazovaciho vysetreni u MM

Standardni RTG CT/PET nebo MRI Vysledek

negat. doporuceno MGUS nebo
\ asympt. MM
solitarni lozisko —— doporucéeno » DS Plus
resp. osteoporoza \ staging
difuzni postizeni — doporuéeno > DS Plus
(potvrzeni stadia  1-111 A/B

+ progndza on.)

Durie BGM, Eur J Cancer 2006



Durie/ZSalmon Plus klasifikace MM

Durie/Salmon Plus MRI/PET
klasifikace upstage pocet lezi
1B 0-4

Il Anebo B* 5-20
11l A nebo B* > 20

* kreatinin > 176 umol/l nebo extramedularni
postizeni na PET nebo MRI

Durie BGM, Eur J Cancer 2006



Novy prognosticky index MM (1SS)
(Greipp et al. v JCO 2005; 23: 3412-20)

1. stadium = 2-u <3,5 mg/l a albumin >35 g/I,

2. stadium = 2-u <3,5 mg/l a albumin <35 g/I,
nebo B2-u 3,5-5,5 mg/l,

3. stadium = (32-u >5,5 mg/I.
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Soucasné definice lécebné odpovedi u MM
(IMWG v Leukemia 2006; 20: 1-7 + revize 2008)

molekularni CR

SCR + negat. ASO-PCR (10)

kompletni remise (CR)

negativni imunofixace a
normalni pocet PC (< 5%)

,Stringent” CR (sCR)

norm. FLC + NE ! klonalita !

»svery good“ PR (VGPR)

=290% pokles PP

parcialni remise (PR)

=250% pokles PP

minimalni odpoved’ (MR)

=225% - 49% pokles PP

stabilni onemocneéni (SD)

nedosazeni MR az PP <125%

progresivni nemoc (PD)

>259% narust PP nebo nova
kostni loziska



Attal M, Harousseau JL, Stoppa AM, Sotto JJ, Fuzibet JG, et al.
A prospective, randomized trial of autologous bone
marrow transplantation and chemotherapy in MM.

Inter Groupe Francais du Myeloma (IFM).
N Engl J Med 1996, 335: 91-7.

IFM 90 : Survival according to response




Souc€asné hodnoceni le€ebné odpovedi u MM

= vychazi z hodnoceni koncentrace M-1g (nové i FLC)
+ nesmime zapominat na KD a zobrazovaci metody !
Celkova lIé€ebna odpoved’ (ORR) = CR + PR (MR jiz ne !)
— |éCebna odpovéd PR a lepsi
+ nove zaveden pojem CBR = vcCetne MR !

- Zzejména u starsSich nemocnych a pri pokro€ilém
onemocneéni jde o dostatecny efekt (pri dobré Qol)

Relaps onemocnéni = jen u nemocnych, ktefi byli v CR

Progrese onemocnéni = pfi pretrvavajici aktivité nemaoci
po ukonceni leCby



Zavislost aktivity na dosazené lécebné odpovedi

TTP, TNT 1 TFI zavisi na dosazené |écebné odpoveédi !

Progrese
Zahajeni lécby

MR

PR

VGPR
nCR
CR
sCR



Soucasné definice Iééebnych intervalit u MM
(IMWG v Leukemia 2006; 20: 1-7)

PFS

(progression free survival)

Interval od zacatku |éChy
do progrese nebo umrti

= doporucena metoda

EFS zavisi na definici ,event”
(,event” free survival) = nevhodna pro studie
TTP opét od zacatku léCby do
(time to progression) progrese nebo umrti na MM
DFS jen pro nemocné v CR,

(disease free survival)

od zacatku CR do relapsu

DOR
(duration of response)

vhodnejsi nez predchozi,
od dosazeni PR do progrese
nebo umrti na MM



Soucasné definice Iééebnych intervald u MM
(IMWG v Leukemia 2006; 20: 1-7 + revize)

TTP
__TFI_g
|

1 I 1

Zahajeni lécby Znovuzahajeni léCby

Preruseni lécby
TTP: time to progression

TNT: time to next therapy
TFI: treatment-free interval



SHRNUTI
= nutnost upravy zapisu diagnozy !
Indolentniresc-doutnajici MM
1. Asymptom. MM IgG-A, D/S (Plus) IA, ISS 1
2. Symptom. MM 1gG-A, D/S (Plus) 11IB, 1SS 3
(CRAB ano — R a B nebo vstupni postizenti)
- datum stanoveni diagnozy
- zacatek, typ a ukonceni 1. linie lé€by

- zacatek relapsu ci progrese atd.§] #

GROUP

CESEA MYELOMOTL SEITEINA




Dekuji za pozornost !
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