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14 Lécba pacientii se selhanim funkce ledvin

14.1 Zasadni taktické informace pro lécbu nemocnych se selhanim funkce
ledvin.

Jiz mimy vzestup kreatininu v séru vZdy znamend podstatné zhordeni funkce ledvin. Pokud je zdvaimé
postizeni ledvin zjiSténo pfi prvnim stanoveni diagndzy, méla by ndsledovat okamZitd intenzivni
lééba majici za cil zabranit vzniku trvalého poikozeni funkce ledvin (Winearls, 1995). Prvni snahou
lékaie je tedy zachrinit ledviny nemocného, coZ je zisadni a urgentni krok. NiZe, v kapitole 14.3,
je uvedena sada zikladnich intemich 1éEebnych opatfeni, jejichz okamZitd aplikace je zdkladni
podminkou k zichrané ledvin. Bez neprodlené podané protimvelomové lécby je viak $ance na
zichranu ledvin velmi mald! Po nezbymych a urychlenvch diagnostickych testech a odbéru kostni
dfené je potfeba ihned 1é¢it. Diky dne$nim vysoce \i¢innym lékim se zvy3uje $ance na zichranu ledvin
u vice nez 50% nalich nemocnych se zivamym poskozenim ledvin (Ludwig, 2007). Optimdlni je
podat nejrychleji plsobici 1iéinny reZim bez nutnosti redukce divek. Za takovy reZim lze dnes v této
situaci povaZzovat kombinaci bortezomib a dexametazon, pfipadné trojkombinaci s adriamvcinem
(Ludwig, 2007). Viechny tii 1éky se mohou podat samostatné v plné & maximélni davce i pii selhdni
ledvin (viz nize). Meén& vhodnou, ale fiéinnou v | je rezim s thalidomidem a vstupni vvsi
davkou (nejméné 200mg), nebot’ se rovnéz nemusi i redukovat (viz nize). Vstupné lze a asi je obecné
vhodné vyckat s poddnim alkylaéni latky, u které jsou nezbyiné redukce divek (viz nize).

Lze shrnout. 7e ziasadnim ¢inem lékaie zvyvSujici Sanci na zachranu ledvin nemocného je jeho

rvchla reakce. ouziti_viech standardnich opatieni a vysoce ii¢inné kombinované léchy,
umoziiuje-li to stav nmemocného. Nejsou-li napriklad k dispozici aku'mé nox"é léky (bortezomib,

thalidomid, lenalidomid), tak i ,.stary dobry" rezim VAD, ktery se dnes iz bémeé nepouzivi, je v plné
ddvce dobrou altemativou, nebot i u tohoto rezimu neni nutni redukce davek. Dilezité je 1ééit,
neéekat, nevidhat!
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14.1 Zasadni taktické informace pro lé¢bu nemocnych se selhanim funkce
ledvin.

Jiz mimy vzestup kreatininu v séru vzdy znameni podstatné zhor$eni funkce ledvin. Pokudje zavamé
postizeni ledvin zjisténo pfi prvnim stanoveni diagnézy, méla by nasledovat okamzita intenzivni
lecba majici za cil zabranit vzniku trvalého poskozeni funkceledvin (Winearis, 1995). Prvni snahou
lékaie je tedv zachrdnit ledviny nemocného, coZ je zasadni a urgentni krok. Nize, v kapitole 14.3,
je uvedena sada zikladnich internich lé€ebnych opatfeni, jejichz okamZita aplikace je zikladni
podminkou k zichrané ledvin. Bez neprodlené podané protimyelomové lé€by je viak $ance na
zachranu ledvin velmi mala! Po nezbymych a urychlenyr.h diagnostickych testech a odbéru kosmi
dfené je potfeba ihned 1é¢it. Diky dnesnim vysoce iéinnym 1ékim se zvysuje ance na zichranu ledvin
u vice nez 50%nadich nemocnych se zivaznym poskozenim ledvin (Zudwig, 2007) Optimilni je
podat nejrychleji piisobici iéinny rezim bez nutosti redukce divek Za takovy rezim lze dnes v této
situaci povazovat kombinaci bortezomibu a dexametazonu, pfipadné Jejlch :rolkomhmau s
dnamxcmem (Ludwig, 2007). Viechny tfi léky se mohou podat sam v plné & maximal
davce i pii selhani ledvin (viz nize). Méné vhodnou, ale i¢innou variantou je rezim s thalidomidem a
vstupni vy3$i davkou (ngméné 200mg), nebot’ se rovnéz nemusi redukovat (viz nize). Vstupné lze a
asi je obecné vhodné vyckat s podanim alkylacni latky, u které jsounezbymé redukce davek (viz nize).
Lze shrnout, Ze zisadnim ¢inem léka¥e zvySujici Sanci na zichranu ledvin nemocného je jeho
rvchld reakce, pouZiti viech standardnich opatieni a vvsoce ucinné kombinované lécby,
umoziuje-li to stav nemocného. Nejsou-li napfiklad k dispozici akumé nové leky (bortezomib,
thalidomid, lenalidomid), taki , stary dobry* rezim VAD, ktery se dnes jiz béZné nepouziva, je v plné
davce dobrou altemativou, nebof i u tohoto rezimu neni numa redukce divek. Dilezité je lécit,
necekat, nevihat!
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Nové lécebné odpovédi
Bendamustin

Profylaxe infek¢nich komplikaci
Profylaxe TEN

Lécba pacientt s renalni insuficienci
Lécba bisfosfonaty
Lécba anemie
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Nové lécebné odpovedi
SD, PR, VGPR, CR, sCR

Imunofenotypic CR
absence aberant. pl. bb, minimal. 1 mil, 4 barev. FACS)

Molecular CR
CR + negative PCR s citlivosti 1075



- Bendamustin

indikovan v prvni linii 1é¢by pii kontraindikaci thalidomidu ¢i
bortezomibu v pfipadé pfitomné neuropatie.

bendamustin indikovan v kombinovanych rezimech misto alkeranu a
cyklofosfamidu u nemocnych s rendlni insuficienci.

U nemocnych bez renalni insuficience je bendamustin indikovan
v kombinovanych rezimech v pfipadé rezistence na alkyla¢ni latky
(alkeran, cyklofosfamid).

Optimalni davka neni stanovena. Dle SPC je doporuceno davkovani
120-150mg/m2 télesného povrchu vden 1a 2 kazdé 4 tydny.

U nemocnych se stfedné tézkou poruchou funkce jater (hodnoty
sérového bilirubinu 1,2-3,omg/ dlg) se doporucuje snizeni davky o 30%.

clearance kreatininu > 1oml/min. neni tiprava davky nutna.
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Profylaxe infekcnich komplikaci
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~ Profylaxe infekcnich komplikaci |

Profyl. ATB pfii klasické chemoterapii (CTD, ...)

neni doporuceno

U rezimt s HD kortikoidy(> 2omg PRED déle nez 4 tydny)
se doporucuje profylaxe pneumocystové pneumonie

Profyl. podavani antimykotik u standard. terapie

neni doporuceno.

U slizni¢ni mykozy v prbéhu 1écby je vSak
vhodné podat v dalsich cyklech (fluconazol).



Profylaxe infekcénich komplikaci Il

Antiviroticka profylaxe u pacientti lé¢enych
bortezomibem => Acyklovir

Davku je mozné bezpecné zredukovat az na davku
1 X 400mg s uspokojivym profylaktickym efektem

U dlouhodobé neutropenickych pacienti

(> 7 dni neutropenie) => profylaxe fluorochinolonem,
fluconazolem a acyklovirem

Po ASCT je doporucena profylaxe acyklovirem a
trimetoprim-sulfamethoxazol po dobu minimalné 30 dnii
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Profylaxe infekcnich komplikaci lli

Vakcinace pacient( je mozna nezivymi vakcinami

mimo standardni o¢kovani (tetanus,...)

jiné ockovani rutinné neni doporuceno

vhodné je kazdoroc¢ni ockovani proti sezonni chripce
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Profylaxe TEN



P—————

Profylaxe TEN

Rezimy s vysokym rizikem
Rezimy se stfrednim rizikem

Rezimy s nizkym rizikem
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Profylaxe TEN

Rezimy s vysokym rizikem:

Lécba nové dg. pacienti rezimy s min. dva z lek:
thalidomid, lenalidomid, dexametazon, prednison,
anthracykliny.

Rezimy se stfrednim rizikem

Rezimy s nizkym rizikem



Profylaxe TEN

Rezimy s vysokym rizikem:

Lécba nové dg. pacientti rezimy s min. dva z lék:
thalidomid, lenalidomid, dexametazon, prednison,
anthracykliny.

Rezimy se stfrednim rizikem
Lécba relapsu rezimy obsahujicimi nejméné dva z téchto
lékt

Rezimy s nizkym rizikem
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Profylaxe TEN

Rezimy s vysokym rizikem:

Lécba nové dg. pacienttl rezimy s min. dva z l1ék:
thalidomid, lenalidomid, dexametazon, prednison,
anthracykliny.

Rezimy se stfrednim rizikem
Lécba relapsu rezimy obsahujicimi nejméné dva
z téchto léka

Rezimy s nizkym rizikem
Lécba rezimy obsahujicimi bortezomib nebo
konvenc¢ni chemoterapii
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//I.VYSOI(}" stupen rizika:
Zakladni opattfeni: LMWH 100 [U/kg 1x denné
Nebo profylakticka davka LMWH dle SPC
pacientli s umélou chlopni: ponechat warfarin, kontroly INR a 7-14 dni, pti
nemoznosti dosahnout stabilni INR pievést na LMWH 100 [U/kg 2x denné*.
2. Stfedni stupen rizika:

Zakladni opatieni: LMWH v profylaktické davce stejné jako u ortopedickych
pacient@ podle SPC.

Za adekvatni postup je mozno povazovat ASA
100 mg denné nebo warfarin v terapeutické

o0 v

davce, zejména pokud pacient tyto léky jiz
uziva z jiné indikace.

U pacientti s umélou chlopni: ponechat warfarin, kontroly INR & 7-14 dni, pfi
nemoznosti dosahnout stabilni INR pievést na LMWH 100 [U/kg 2x denné.*

3. Nizky stupeni rizika:

Zakladni opatfeni: jen fyzikalni opatifeni (mobilizace, cviceni, fadna hydratace,
elastické punéochy;

U pacientt se soucasnou indikaci ASA nebo warfarinu tyto léky ponechat.

U pacientti s umélou chlopni: ponechat warfarin, kontroly INR & 7-14 dni, pfi
nemoznosti dosahnout stabilni INR pfevést na LMWH 100 [U/kg 2x denné.
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Lécba pacientu se selhanim
funkce ledvin
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~ Lécéba pacientt se selhanim funkce ledvin

Je nezbytna opatrnost pfi pouzivani NSAID

Je nezbytna opatrnost pii podavani morfinu,
oxycodonu (Oxycontin) a i hydromorfonu (Palladone)

U¢innost buprenorfinu (Transtec) a fentanylu
(Durogesic) -TTS - neni zavisla na funkci ledvin.



Lécba pacientu se selhanim funkce ledvin

Pii RI upravit davkovani bisfosfonatti a zvazit
piipadnou souvislost selhani ledvin a 1é¢by urcitym
typem bisfosfonatu dle jeho nefrotoxicity.

Peritonealni dialyza je stejné ac¢inna jako
hemodialyza.

Transplantace ledviny je volbou jen pro velmi malou
skupinu pacientti s velmi dobrou prognozou, u nichz
bylo dosazeno velmi vyrazné lécebné odpovédi.



 Lééba pacientu se selhanim funkce ledvin

Dialyza s membranou propoustéjici proteiny -
HCO

Indikace: selhani ledvin v disledku cast nephropathy
U pacientti s MM s nadprodukci FCL kappa/lambda

Limitace pracovisté — nefrologie pii hematolog.
centrech
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Lécba bisfosfonaty
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Lécba bisfosfonaty

Nejen extrakce zubu, ale i:
implantat dentalni endoprotézy

bisfosfonaty predstavuji vyrazné zvyseni rizika
osteonekrozy celisti

(Ferlito, 2011, Montoya, 2010, Favia 2011)
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Lécba anemie
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Léecba anemie

podavani ESF mtize zlepsit preziti pacienti s MM

Zvysovani hodnot hemoglobinu nad 120 g/1

nema klinicky vyznam. (zvySeni rizika)

Béhem podavani je vhodné kontrolovat hladiny
ferritinu, pripadné vitaminu Bi12 a folatu a pfi jejich
nedostatku zahajit prislusSnou substituci.
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Dostupnost Iékd v CR
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Thalidqmide Lenalidomide
(Myrin) (Revlimid)

100-200 mg/d 10-25 mg/d
Primolé ¢éba Primolé ¢éba
Relaps Relaps
Konsolida €éni |. Konsolida éni |.
UdrZovaci UdrZovaci |é éba

[éEba

Nové je moZné na paragraf 16 ziskat Pomalyst

H
N

N (@)

NH, O

Pomalidomide
(Pomalyst)
1-4 mg/d

Primolé ¢ba
Relaps
Konsolida €ni .
UdrZovaci |1é ¢ba

Netrp élivé éekame na schvaleni udrZzovaci |é €by lenalidomidem



Dostupnost Iékt v CR

VELCADE (BORTEZOMIB) i.v./&(
1. linie lé¢by pacient neindikovanych k auto TX
Lécba relapsu

Konsolidac¢ni lé¢ba

Bendamustin

Studijni lécba



Dékuji za
pozornost !




