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Co se dozvite v této prirucce

Dozvite se o léku Ninlaro® (genericky nazev ixazomib). Ninlaro je oralné
poddvany preparat pod dohledem odborného lékate. Vzhledem k tomu, Ze
Ninlaro se uziva jako pilulka, ptebirate ¢aste¢né zodpovédnost tim, Ze jej uzivate
v domaci péci bez nutnosti hospitalizace. Proto je velmi diilezité, abyste procetli
a porozuméli informacim v této pfirucce a v dalSich materialech, které vam vas
zdravotni tym poskytne.

P¥ipravek Ninlaro je momentélné Utadem pro potraviny a léky USA (FDA)
schvdlen pro pouziti v kombinaci s imunomodulaénim lékem Revlimid
(lenalidomid) a dexametazonem (kortikosteroidem).

Co je Ninlaro?

Ninlaro je lék urceny pro lécbu myelomu podavany oralné (usty). Je to prvni
oralni inhibitor proteazomu, schvaleny FDA pro lécbu myelomu. Patfi do
skupiny 1éc¢iv pouzivanych od roku 2003 a patii mezi tfeti proteazomovy
inhibitor schvaleny u pacienti s mnohocetnym myelomem.

Jak Ninlaro ptisobi?

Proteazomy jsou komplexy enzymti, nachazejici se v jadru kazdé bunky v téle
véetnénadorovychbunék ajsou ¢asto pfirovnavany k likvidatortim bilkovinnych
odpadii. Rozkladaji nebo odbouravaji nepotfebné nebo poskozené bilkoviny na
mensi ¢asti a také provadéji regulovany rozklad neposkozenych bilkovin v burice,
coz je proces, ktery je nezbytny pro kontrolu mnoha dutlezitych funkci burky.
Tyto mensi soucasti odbouranych bilkovin se pouzivaji k vytvofeni novych
bilkovin, které burika pozaduje. Proteazomy mohou byt tudiz povazovany za
velmi dilezité pro ,recyklaci” bunéénych bilkovin v organizmu.

Jsou-li proteazomy inhibovany (je sniZena jejich aktivita) nebo je zastavena jejich
¢innost, pak se v jadru buriky a cytoplazmé hromadi poskozené a nepotiebné
bunééné bilkoviny a zptisobi nasledné smrt buriky. Na inhibici proteazomt jsou
citlivé zejména bunky myelomu (vice nez zdravé burky), proto jsou inhibitory
proteazomu t¢innym lékem proti myelomu.

Jaka je indikace pro pouziti pfipravku Ninlaro?

Ninlaro je indikovano pro pacienty s mnohocetnym myelomem, ktefi v minulosti
podstoupili nejméné 2 lécebné linie obsahujici minimdlné bortezomib
a thalidomid. V listopadu 2015 byl piipravek Ninlaro pro tuto indikaci schvalen
FDA v USA na zakladé vysledki rozsahlého randomizovaného klinického
hodnoceni faze III, studie TOURMALINE.



Jaké jsou s pfipravkem Ninlaro zkuSenosti z klinického hodnoceni?

Ninlaro bylo schvaleno na zakladé dat ze studie TOURMALINE, mezinarodniho
klinického hodnoceni faze III pfipravku Ninlaro + Revlimid + dexamethazon
ve srovnani s kombinaci placebo + Revlimid + dexamethazon na souboru
722 pacienttl s s relabujicim nebo refrakternim (nemoc opakované se vyskytujici
nebo omezené reagujici na 1écbu) myelomem, ktefi jiz byli dfive minimalné
jednou léceni. Pacienti, u nichz byla patrnd Spatna odpovéd na predchozi
lécbu Revlimidem nebo inhibitory proteazomti, nebyli pro tcast v této studii
vhodni. Pacienti jak v experimentalni skupiné (Ié¢ené ptipravkem Ninlaro), tak
i kontrolni skupiné (v niz byl pfipravek Ninlaro nahrazen placebem) byli léceni
az do progrese onemocnéni nebo kdyz nebyli schopni lé¢bu snaset.

.

Ucinnost pfipravku Ninlaro byla hodnocena stfedni dobou pieZiti bez progrese
(PES) ve dvou skupinach studie. Stfedni doba PFS v experimentalni skupiné
byla 20,6 mésice, zatimco sttedni doba PFS v kontrolni skupiné byla 14,7 mésice,
méfend od okamziku, kdy byli pacienti ndhodné zatazeni do jedné nebo druhé
lécené skupiny. Stfedni doba reakce na 1écbu byla u rezimu pfipravku Ninlaro
1,1 mésice a u rezimu placeba 1,9 mésice. Celkova mira odpovédi (ORR) ¢inila
ve skupiné piipravku Ninlaro 78 %, ve skupiné placeba 72 %.

Pacienti ve studii dostavali preventivné pro zamezeni krevnim sraZeninam
léky na fedéni krve, doporucované vSem pacientiim, uzivajicim Revlimid
a dexametazon. Jiné léky byly podavany podle potteby podle uvazeni lékare,
aby se zlepsila snaSenlivost pacienta na léky. Vice informaci je moZno najit
v kapitole o nezadoucich t¢incich a jejich prevenci.

Pripravek Ninlaro je momentalné hodnocen v klinickych studiich v kombinaci
s jinymi pfipravky nez Revlimid a dexametazon a v rtiznych fazich onemocnéni,
véetné 1écby nové diagnostikovaného myelomu a udrzovaci lécby po autologni
nebo alogenni transplantaci.

Jaké je davkovani a harmonogram podavani pfipravkid Ninlaro +
Revlimid + dexametazon?

Ninlaro se uziva ve 4tydennich (28dennich) cyklech. Doporucovana pocatecni
davka Ninlara je jedna ¢tyfmiligramova tobolka, uzivana oralné ve dnech 1, 8
a 15 v 28dennim lé¢ebném cyklu. Jedna tobolka ptipravku Ninlaro se tedy uziva
jednou tydné v prvnich tfech tydnech kazdého 4tydenntho (28denniho) cyklu.

Ninlaro se vyrabi také v tobolkach o obsahu 3 mg a 2,3 mg a vas lékat miize
davku ptipravku Ninlaro snizit na zakladé vaseho zdravotniho stavu a vedlejSich
ucinkt. Trpite-li v dobé zahdjeni 1écby pripravkem Ninlaro stfedné zavaznym



poskozenim jater nebo ledvin, je tfeba davku Ninlara snizit. Pocatecni ddvka
pro pacienty se stiredné zdvaznou nebo zdvaznym poskozenim ledvin nebo jater
je 3 mg. U pacientli s onemocnénim ledvin, vyzadujicim dialyzu, neni Ninlaro
dialyzovatelné, a proto mtze byt podavano bez ohledu na harmonogram
dialyzy.

Doporucend pocatecni davka Revlimidu je 25 mg, uzivanych sty v den 1 az 21
28denniho lécebného cyklu.

Doporucend pocatecni ddvka dexametazonu je 40 mg, uzivana oralné ve dny 1,
8, 15 a 22 28denniho cyklu.

Bude-li to nutné, mohou byt davky Revlimidu a dexametazonu vasim lékafem
sniZeny.

Objevi-li se néjaké nové zdravotni problémy, urcité o nich feknéte vasemu
oSetfujicimu lékati nebo sestte.

Diilezité pokyny pro bezpecné uzivani piipravku Ninlaro

PRED TIM, ne zatnete uzivat ptipravek Ninlaro, si peclivé prectéte nasledujici

bezpecnostni pokyny:

* Kombinovanou lé¢bu piipravky Ninlaro + Revlimid + dexametazon uzivejte
pfesné podle pokynt vaseho oSetfujiciho lékare.

* Ninlaro uzivejte kazdy tyden ve stejny den. Je to diilezité pro ucinnost
i bezpecnost. Tento postup vam usnadni i samotné uzivani léku a zamezi
riziku zapomenuti jeho uziti.

* Ninlaro uzivejte kazdy tyden ve zhruba stejnou denni dobu.

* Ninlaro uzivejte minimalné 1 hodinu pfed nebo aspon 2 hodiny pojidle. V den
uzivani neni vhodné jidlo s velkym obsahem tuku kviili moznosti Spatného
vstfebavani léku.

= NEUZIVEJTE Ninlaro ve stejnou denni dobu jako dexametazon, protoze
dexametazon by se mél uzivat s jidlem, zatimco Ninlaro nikoliv.

* Tobolky Ninlara uchovavejte pii pokojové teploté v ptivodnim obalu. Tobolky
vyjméte z obalu az tésné pied pozitim.

* Tobolku Ninlara spolknéte celou a zapijte ji vodou. Neni vhodné zapijeni
mlékem ¢i kdvou a neni ani vhodny grapefruitovy dzus.

* Tobolku Ninlara neotvirejte, nedrtte ani nezvykejte.

* Vyhnéte se pfimému kontaktu s obsahem tobolky Ninlara. Pokud se vam
prasek z vnittku tobolky dostane netimysIné na kizi, oplachnéte toto misto
dobfe mydlem a vodou. Kdyz se prasek dostane do oci, vyplachnéte oci
dikladné vodou.



* Kdyz zapomenete uzit davku piipravku Ninlaro nebo se opozdite, vezméte
si ji dodatecné, pokud je nasledujici ddvka naplanovana za vice nez 3 dny
(72 hodin). Je-li tato doba kratsi nez 3 dny (72 hodin), zapomenutou davku
ptipravku Ninlaro jiz NEUZIVEJTE.

* Kdyz budete po poziti davky pfipravku Ninlaro zvracet, davku jiz
NEOPAKUJTE, dalsi davku ptipravku si vezméte az v dalsi planovany den
v obvyklou dobu.

* Pozijete-li vice pfipravku Ninlaro nez vam predepsal vas osetiujici lékaf,
ihned zavolejte svému oSetfujicimu, eventudlné kontaktujte nejblizsi
specializovanou hematologickou ambulanci.

» Pred prvni ddvkou pifipravku Ninlaro oznamte svému lékati vSechny dalsi
léky a doplrky, které uzivate.

= Svého oSetfujiciho lékate pravdive informujte o svém aktudlnim zdravotnim
stavu. Zvlastni opatrnost je tfeba zachovavat pfi poddvani v ptipadech, kdy
mate potiZe s ledvinami nebo jatry nebo trpite cukrovkou.

* Oznamte svému lékafi, jste-li v jiném stavu nebo planujete-li do jiného stavu
ptijit. P¥i uzivani pfipravku Ninlaro nesmite otéhotnét, mohlo by to poskodit
vaSe nenarozené dité.

* Oznamte svému lékafi, zda kojite nebo planujete-li béhem uzivani ptipravku
Ninlaro kojit. Béhem uZzivani Ninlara byste neméla kojit.

Jaké jsou mozné vedlejsi ucinky a jak se 1é¢i?

Béhem klinického hodnoceni se vedou peclivé zaznamy vedlejSich ucinkii
spojenych s 1é¢ivem i téch, které jsou s 1é¢ivem mozna spojeny. Vsechny vedlejsi
ucinky, které pocitovali pacienti v obou skupindch klinického hodnoceni
TOURMALINE, byly zaznamendny a zaslany FDA pfed schvalenim piipravku
Ninlaro v kombinaci s Revlimidem a dexametazonem. Nize uvedené vedlejsi
ucinky byly u pacientti zafazenych do studie TOURMALINE nejcastéjsi, objevily
se vSak i dalsi, méné casté ucinky. Kromé toho byly FDA hldSeny i zdvazné
vedlejsi ucinky, k nimz doSlo mimo klinickd hodnoceni. Piipadné vedlejsi
ucinky ihned nahlaste svému oSetfujicimu lékafi, ktery ma povinnost hlasit tyto
ptipady dal$im institucim.

Nékdy se béhem lécby mohou objevit bolesti zad, ale pouze oSettfujici lékaf
muiZe urcit, zda je bolest z dlivodu myelomu, nezadouctho tcinku nebo z jiné
pficiny. Béhem uZivani kombinace Ninlaro + Revlimid + dexametazon byste
méli neprodlené hlésit veskeré zmény svého zdravotniho stavu. Nékteré vedlejsi
ucinky mohou ohrozit i Zivot, pokud nejsou rychle a ti¢inné léceny.



Trombocytopenie (nizkij pocet desticek)

Trombocytopenie je snizena hladina desticek v krvi. Desticky pomahaji pti
srazeni krve; nizsi pocet desticek mtize vést k tvorbé podlitin, krvacivosti
apomalejsimu hojeni. Jak Ninlaro, tak Revlimid mohou zptisobovat pokles poctu
desticek. Béhem 1écby kombinaci Ninlaro + Revlimid + dexametazon dosahuje
pocet desticek nejnizsich hodnot ve tfetim tydnu uzivani, ale do pocatku dalstho
cyklu se obvykle vrati na ptivodni troven. (Proto se ve ¢tvrtém tydnu kazdého
cyklu piipravek Ninlaro nepodavd.) V klinickém hodnoceni TOURMALINE
mélo trombocytopenii 78 % pacientli ve skupiné Ninlara a 54 % pacientt ve
skupiné placeba.

Prevence a lécba trombocytopenie

Vas lékai by mél po celou dobu lécby kombinaci Ninlaro + Revlimid +
dexametazon sledovat va$ uplny krevni obraz. OSetfujictho lékafe nebo
sestru byste méli informovat o tom, Ze se vam na kiizi nadmérné tvori krevni
podlitiny nebo se objevuje silnéjsi krvaceni (i po drobném poranéni). Lécba
trombocytopenie mtize obnaset i docasné pozastaveni vasi 1écby piipravkem
Ninlaro a Revlimidem, dokud se pocet desticek neupravi, a také snizeni davek
piipravki Ninlaro a Revlimid. U nékterych pacientii s pretrvavajicim nizkym
poctem desticek mtize byt nezbytné podat transfuzi desticek.

Priijem

Ve studii TOURMALINE trpélo prijjmem 42 % pacientti ze skupiny Ninlaro +

Revlimid + dexametazon a 36 % ze skupiny placeba (Revlimid/dexametazon bez
Ninlara).

Prevence a lécba prijjmu

Priijem mohou pomoci léCit protipriijmové léky jako Imodium® (loperamid).
Dostanete-li prijjem, zabrarite riziku dehydratace tim, Ze budete pit dostate¢né
mnozstvi vody a oznamite to do ordinace lékate nebo na kliniku, kde jste [éceni.
Vas lékai by mél sledovat vase elektrolyty (zejména draslik) a uvést je pfipadné
na spravnou uroven, pokud se objevi néjaké abnormality. Kdyz zaznamenéte
zdvrat, toceni hlavy nebo mdloby, pfivolejte okamzitou lékafskou pomoc.
Vas 1ékaf mtze pozastavit nebo snizit davky piipravki Ninlaro a Revlimid
nebo podavat v piipadé potieby protiprijmové léky ¢i zahdjit intravenozni
hydrataci.

Zicpa
Pro 1écbu zacpy, definované jako méné nez tifi vyprdzdnéni za tyden,
je nejdulezitéjsi prevence. Chronickd zacpa je definovana jako obtizné
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vyprazdnovani tuhé stolice nebo nemoznost samovolného vyprazdnéni, které
pretrvava po nékolik tydnt nebo déle.

I kdyZ 34 % pacientti ve skupiné s Ninlarem a 25 % ve skupiné s placebem ve studii
TOURMALINE trpélo zacpou, za zavazné bylo povaZzovano méné nez 1 % ptipadu
v obou skupinach. Nékdy zacpa predstavuje druhou stranu prijmu a pacienti
prechazeji z jednoho tohoto nepfijemného stavu do druhého a zpét. O moznostech
jak upravit své zazivani si promluvte se svym osetfujicim lékatem.

Prevence a lécba zdcpy

Od zacpy mohou ulevit nasledujici strategie:

* Vypijte denné minimalné 1,5/2 litry tekutin nejlépe vody.

* Kazdé rano piidejte do stravy vétsi mnozstvi vlakniny, naptiklad Svestkovy
dzus, jablecny dZzus nebo vlocky.

= Dopfejte si trochu télesného pohybu, i kdyby to méla byt jen chtize. Pohyb
téla zvysi peristaltiku, rytmické kontrakce, které posunuji stravu zazivacim
systémem.

* Informujte o svych problémech svého oSetfujictho Iékafe, ktery miize
doporucit piipravek zmékcujici stolici nebo projimadlo.

Nevolnost a zoraceni

Ve studii TOURMALINE postihovala nevolnost 26 % resp. 21 % pacientt ve
skupiné Ninlara a ve skupiné placeba zvracelo 22 % resp. 11 % pacienttl.

Prevence a lécba nevolnosti

Pfed kazdou davkou piipravku Ninlaro byste méli pfedem obdrzet premedikaci
léky, které brani nevolnosti a zvraceni. Méla by se provést predbézna opatieni
pro zabranu dehydratace, zptisobené zvracenim. Zaznamenate-li toceni hlavy,
zéavrat nebo mdloby, méli byste vypit dostatecné mnozstvi vody a dalsich tekutin
a vyhledat lékai'skou pomoc. Vas Iékaf vdam miize v piipadé potfeby podat Iéky
proti zvraceni nebo aplikovat infuzi.

Periferni neuropatie

Periferni neuropatie (PN) je zdvazny stav, pfi kterém dochdzi k poskozeni
nervovych zakoncenina rukéch, chodidlech, nohach a/nebo pazich. K ptiznakiim
PN patfi necitlivost, mravenceni, kfece, paleni, slabost nebo bolest rukou,
chodidel, nohou a/nebo pazi. Néktefi pacienti mohou zazivat PN v dtsledku
ucinki samotného myelomu a/nebo pfedchozi 1écby. Kdyz zacnete uzivat
Ninlaro a pfitom jiZ trpite periferni neuropatii, je velmi dulezité, abyste vénovali
pozornost jakémukoli zhorSeni téchto nepffjemnych pocitt. Zhorseni svého
zdravotniho stavu okamzité ohlaste svému lékafi. Bude-li neuropatie fadné
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zji$téna a lé¢ena, neméla by se zhorsit. Pokud budou tyto pfiznaky nécim novym,
muize jejich rychld 1écba zabranit, aby se staly dlouhodobym problémem.

PN hlasilo 28 % pacientti ve skupiné Ninlara, u nichz bylo 18 % pfipadi natolik
mirnych, Ze nezptisobovalo bolest ani neovliviiovalo béZnou kazdodenni ¢innost
(stupné 1 na stupnici 1 az 4). Ve skupiné kombinace Revlimid + dexametazon +
placebo hlasilo PN 21 % pacientti, u nichZ tvofilo 14 % piipadii stupen 1. Pouze
2 % pacienti v obou skupindch studie hlasilo PN, jez vyvolavala zdvaznou
bolest, slabost nebo necitlivost, které naruSovaly kazdodenni ¢innosti.

Prevence a lécba periferni neuropatie

Nejlepsi pristup k 1écbé PN spociva v prevenci jejtho vyskytu nebo zhorSeni.
Okamzitym ohlaSenim veskerych znamek necitlivosti nebo mravenceni svému
lékafi se miizete vyhnout potencialné bolestivé nebo zneschopriujici neuropatii.

Vas 1ékaf pozastavi nebo snizi davky piipravki Ninlaro a Revlimid, dokud se
vade piiznaky nezlepsi. Pokud se u vas vyvine zdvaznéjsi neuropatie, mtize lékat
predepsat 1€k, ktery vam muize pomoci, nebo vds muize odeslat k neurologovi
nebo na fyzikalni terapii a/nebo mtize prerusit vas lécebny rezim.

Periferni edém

Periferni edém znamend hromadéni tekutiny, jeZ zptsobuje otok, obvykle
kolem kotniksi, na chodidlech a na nohou. Tyto otoky jsou diisledkem
hromadéni nadmérné tekutiny pod kazi v tkdnich nebo v ,intersticidlnich”
prostorech. Periferni edém miiZe byt vedlej$im ti¢cinkem dlouhodobého uZivani
protizanétlivych 1éciv, jako je napf. kortikosteroid dexametazon. Ten zvysuje
tlak v cévach v disledku zadrZovani sodiku a vody a nastava pak nerovnovaha
mezi tlakem v cévé a mimo a tekutina pak unika do meziprostoru a vytvori
se otok. Periferni edém muiZe byt také nasledkem mnoha jinych pficin véetné
nepohyblivosti, obezity, kiecovych Zil, dysfunkce srdce, ledvin nebo jater.
Dokonce i nékteré léky mohou periferni otoky zptisobovat (léky na vysoky
krevni tlak nebo cukrovku). Pokud se objevi otok pouze na jedné noze, méli
byste to okamZité ohlasit svému oSetfujicimu lékafi, protoZe to miiZe signalizovat
tromboflebitidu (zanét Zil) ¢i trombozu (ucpani Zily).

Ve studii TOURMALINE se vyskytl periferni edém u 25 % resp. u 18 % pacientti
ve skupiné Ninlara resp. placeba. VétSina pfipadt periferniho edému byla
mirna.

Prevence a lécba periferniho edému

U pacientti by se mély vyhodnotit pfi¢iny periferniho edému a méla by se
podle potfeby poskytnout podpiirnd péce. Mtize byt nezbytné snizit piijem
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soli v potravé a mohou se podavat léky na odvodnéni. Davka dexametazonu se
muize zménit, a pokud je edém zavazny, je tfeba upravit také davku Ninlara.
Vyrazka

Vyrazka byla ve studii TOURMALINE hlasena u 19 % pacientti ve skupiné
Ninlara a u 11 % pacienti ve skupiné placeba. Vétsina téchto pripadi byla
mirna a kviili kozni reakci prestalo uzivat jedno nebo vice ze ti{ 1é¢iv méné nez
1 % pacienttt v obou skupinach. Vyrazka vSak miiZe vyvolat zdvazné obavy,
je potencidlné nebezpecnd, protoZze zpocatku muiize byt mirna a pak miiZe jeji
zavaznost eskalovat. Vyrazky vyvolané lé¢ivy se mohou liit svou zavaznosti od
mirného zarudnuti s malymi puchytky na malé plose aZ po olupovani veskeré
kize. VyraZky se mohou objevit nahle béhem nékolika minut po poZiti léku,
nebo se jeji vysev miize opozdit fadove o hodiny nebo i dny.

Prevence a lécba vyrdzky

Pokud zjistite vyskyt vyrazky, uvédomte o tom okamzité svého lékare. Pro
fadné zhodnoceni kozni vyrazky je nezbytna navstéva lékare. Je-li vyrazka
odpovidajicim zptisobem zjisténa a lé¢ena, je plné vratna. Podavani piipravku
Revlimid by se mélo pozastavit az do vyléceni vyrazky, poté by se mél Revlimid
podavat v nizsi davce. Pokud se vyrdzka opét objevi, je tfeba upravit davky jak
Ninlara, tak Revlimidu.

Jaterni toxicita (hepatotoxicita)

Jaterni poskozeni vyvolané léky bylo ve studii TOURMALINE hlaseno u 6 %
pacientti, 1écenych piipravkem Ninlaro, a u 5 % pacientti, lécenych placebem.
Znamky jaterni toxicity zahrnuji zvyseni jaternich testd, zezloutnuti kiize nebo
bélma oci a/nebo bolest v pravé poloviné bficha v horni ¢asti.

Prevence a lécba hepatotoxicity

Vas lékat bude béhem 1écby kombinaci Ninlaro + Revlimid + dexametazon
sledovat pomoci pravidelnych krevnich testli vase jaterni enzymy. Dojde-li
ke stfedné zdvaznému az zdvaznému zhorseni jaternich funkci, bude ddvka
podavaného piipravku Ninlaro omezena.

Ocni poruchy

O¢ni poruchy riiznych typt byly ve studii TOURMALINE hlaseny u 26 %
pacientti ze skupiny Ninlara a 16 % pacient(i ve skupiné placeba. Nejcastéjsimi
poruchami bylo rozmazané vidéni, suchost o¢i a konjunktivitida, zanét spojivek.
Zavaznéjsi vedlejsi ucinky postihujici o¢i méla 2 % pacientti ve skupiné Ninlara
a 1 % pacientt1 ve skupiné placeba.



Prevence a 1écba ocnich poruch

Oc¢ni poruchy jsou snadno detekovatelné, proto by mélo byt jejich nahlaseni
analezeni vhodné lé¢by provedeno jakmile se tento problém u vas objevi. Lékaf
vas dle konkrétniho ndlezu miize eventudlné poslat k oénimu specialistovi.

Poskozeni plodu

Na zdkladé nalezi u zvifat mize Ninlaro zptisobovat po podani téhotnym
zenam poskozeni plodu. U téhotnych Zen nebyly provedeny zadné odpovidajici
nebo dobfe kontrolované studie. Studie na krysach a kralicich, vystavenych
lékiim v mirné vyssich davkach, nez jaké byly zjiStény u pacientii, vsak
zptsobovaly tézké poSkozeni plodu v téle matky béhem nitrodélozniho vyvoje.
Zeny v plodném véku by nemély pfijit pfi uzivani piipravku Ninlaro do jiného
stavu. Studie na zvifatech naznacily, Ze pisobenim Ninlara nedoslo k zadnym
nasledkiim na samcich nebo samicich reprodukénich organech.

Prevence poskozeni plodu

MuZi i Zeny v plodném véku by méli béhem lécby pfipravkem Ninlaro a 90 dnt

po posledni davce pouzivat ucinnou antikoncepci.

Podpiirnd péce

Pacienti uzivajici kombinaci Ninlaro + Revlimid + dexametazon maji zvysené

riziko infekce herpes zoster (pasového oparu), Zilnich tromboembolickych

pithod a periferni neuropatie (PN). Pro pacienty v tomto rezimu se doporucu;ji
nasledujici opatfeni podpiirné péce:

* Pro vsechny pacienty uZzivajici inhibitory proteazomi se doporucuje
preventivni lécba antivirotiky s cilem zabranit pasovému oparu, reaktivaci
viru herpes zoster.

* Preventivni lécba antikoagulaénimi léky s cilem zamezit moznym Zilnim
trombdzam.

* Pouceni o zndmkach a pfiznacich PN, pro okamzité ohlaSeni nastupu nebo
zhorseni piiznakil.

* Doporuceni ohledné pravidelné télesné cinnosti, kterd pomiize bojovat se
svalovou slabosti (moznym vedlej$im tcinkem dexametazonu), preventivné
ptisobit proti krevnim srazeninam a zlepéit vasi naladu.
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Zavérem

I kdyz diagnézu nadorového onemocnéni nelze ovlivnit, mtzete ovlivnit miru
znalosti, které zlepsi vasi spolupraci s 1ékafi a sestrami, coz bude mit vyznamny
dopad na to, jak se vam v pribéhu nemoci povede.

Ucelem této piirucky neni nahradit rady a pokyny vasich lékafii a sester, ktefi
mohou nejlépe zodpovédét dotazy ohledné konkrétniho planu vasi lécby. Mame
pouze v umyslu poskytnout vam informace, které vdm budou slouzit jako urcité
voditko v diskuzich se svym zdravotnickym tymem. K zajisténi maximalné
ucinné lécby a odpovidajici kvality vaseho Zivota je vhodné zajimat se aktivné
o0 vSe v souvislosti s 1é¢bou a péci o vas.

Doporucujeme vam, abyste navstivili stranku www.myeloma.cz nebo www.
mnohocetnymyelom.cz, kde najdete o myelomu aktualni informace, nebo se
obratit na informacni linku s otazkami a problémy, souvisejicimi s myelomem.
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Terminy a definice

Celkova mira odpovédi: Procento pacientt v klinickém hodnoceni, jejichz
monoklonalni bilkovina (M protein, paraprotein) poklesla v reakci na lécbu
o minimalné 50 %.

Cytoplazma: Rosolovity materidl, ktery tvofi vétSinu lidské burky uvnitf
bunééné stény a obklopuje jadro.

Elektrolyty: Mineralni latky (sodik, draslik, chloridy, vapnik a fosfor) v krvi
a jinych télnich tekutinach, které nesou elektricky naboj. Elektrolyty ovliviiuji
mnozstvi vody v téle, kyselost krve (pH), funkci svalstva a dalsi diileZité procesy
metabolizmu.

Genericky ndzev léciva: Genericky ndzev léciva se vztahuje spise k chemickému
slozeni léciva nez k jeho znackovému nazvu. Genericky nazev se dava lécivu
jesté pied tim, nez je schvaleno a je opatfeno znackou. Po vyprseni platnosti
patentu mohou jini vyrobci vyrabét generické verze léciva. Napiiklad ibuprofen
je generickym nazvem takovych lé¢iv pod znackou Ibalgin, Ibuprofen, Ibumax,
Brufen apod.

HLA: Lidsky antigenni systém, ktery odliSuje vlastni imunitni systém od ciziho.
Pfed transplantaci se porovnavaji HLA systémy darce a pifjemce, které musi byt
co nejvice podobné (idedlné az 100% shoda).

Imunomodulaéni 1écivo (IMiD): Lécivo, které ovliviiuje, posiluje nebo potlacuje
imunitni systém.

Infekce herpes zoster: Virova infekce s puchyfi, ktera ¢asto postihuje nervy. Toto
onemocnéni se nazyva také pasovy opar.

Inhibitor proteazomu: Jakékoli lé¢ivo, které naruSuje normalni funkci
proteazomu, enzymatického komplexu, ktery odpovida za rozklad a recyklaci
nezadoucich bilkovin v normalnich i rakovinnych burikach.

Jadro: Jadro buniky u vyssich organizmi je fidicim centrem bunky. Ma dvé
funkce: uchovava geneticky material (DNA) buriky a koordinuje ¢innosti buriky,
ke kterym patfirist, intermedidrni metabolizmus, syntéza bilkovin a reprodukce
(déleni buniky).

Kortikosteroidy: Skupina pfirodnich a syntetickych analogti hormont,
vylucovanych hypofyzou. Patii k nim glukokortikoidy, pouzivané v lécbé
myelomu jako dexametazon, prednison a metylprednisolon. Glukokortikoidy
se pouzivaji na celou fadu onemocnéni.

Periferni neuropatie (PN): Necitlivost, mravenceni a/nebo bolest v rukach,
chodidlech, nohach a/nebo pazich.
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Placebo: Inertni (neti¢innd) latka, casto pouzivana v klinickych hodnocenich
pro srovnani s hodnocenym léc¢ivem. V zaddném klinickém hodnoceni pacienti
s rakovinou z etického i pravniho divodu nejsou legalné randomizovani tak, aby
dostavali samotné placebo, kdyz potiebuiji lé¢bu. Ve skupiné placeba v klinickém
hodnoceni rakoviny dostavaji pacienti lé¢bu schvalenymi léky plus placebo.
Preziti bez progrese (PFS): Doba, pojakou pacient pfeZije bez progrese (zhorSent)
nemoci, udava i dobu bez nutnosti 1écby. Viz Progrese onemocnéni.

Progrese onemocnéni: Myelom, u néhoz doslo ke zhorSeni nebo znovuobjeveni,
coZ je zjisténo pomoci laboratornich testt. Je definovano jako >25 % zvySeni
hladiny myelomové bilkoviny a/nebo novy ditkaz onemocnéni, napt. zmény na
rentgenu ¢i jinych zobrazovacich metodach.

Proteazom: Spojena skupina (nebo komplex) enzymd, které likviduji poskozené

nebo nezadouci bilkoviny a neposkozené bilkoviny, které pottebuji v burice

odbourat. Tento obrat (,, recyklace”) bilkovin je diileZity pro udrZeni rovnovahy

v burice a pomdha regulovat nékolik funkci véetné ristu buriky.

Refrakterni: Onemocnéni, které jiz nereaguje na podavanou lécbu.

Relaps: Opétny vyskyt znamek a piiznakii onemocnéni po urcité dobé tipIného

vymizeni.

Stfedni hodnota: Prostfedni ¢islo v sérii cisel. Stiedni doba bez progrese

onemocnéni tedy znamend, ze u poloviny pacienttt doslo k remisim, jez byly

kratsi nez stfedni PFS, a u poloviny pacientti k remisim, které byly delsi nez
sttedni PFS.

Transplantace: Existuje nékolik riznych typt transplantace.

* Transplantace kostni dfené — odbér kostni dfené z panevnich kosti a po
zpracovani se v infuzi poda pacientovi. Pojem se spiSe pouziva u alogennich
transplantaci jako moznost odbéru kostni dfené od darce.

* Transplantace kmenovych bunék z periferni krve (PBSC) - lékafi odeberou
zdravé kmenové bunky ze systému krevniho obéhu pacienta (ne z kostni
drené) pomoci separatoru po predchozi aplikaci rtistovych faktorti. Kmenové
burnky se pak vrati pacientovi, kde mohou vytvofit nové krevni buriky, jez
nahradi bunky, znicené 1écbou. Tyto kmenové bunky jsou pak podavany
formou infuze/transfize do zilniho fecisté. Po podani PBSC byva rychlejsi
pfihojeni krevnich elementti. Lze pouzit jak odbér od jiného ¢lovéka, ale 1ze
pouzit buriky od samotného pacienta (viz Autologni transplantace).

* Alogenni (alograftovd) transplantace - inftize/transfiize kostni dfené
nebo PBSC od HLA kompatibilniho ddrce. Darcem mtize byt bud rodinny
pfislusnik ¢i neptibuzny darce z dobrovolného registru darcti kostni dfené
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po celém svété. Pro 1écbu myelomu se uziva jen v individualnich pfipadech,
je zatiZena vysokou umrtnosti na potransplantaéni komplikace.

* Autologni transplantace — po odbéru PBSC od pacienta se odebrané bunky
zamrazi na - 200°C a pak se podavaji zpét po intenzivni chemoterapii.

Zilni tromboembolie (trombembolicka nemoc, TEN): Onemocnéni, které

zahrnuje jak hlubokou Zilni trombozu, tak plicni embolii. K rizikovym faktortim

patii infekce, obezita, koufeni, nedostatek pohybu, vék vice nez 75 let, rakovina

a TEN v anamnéze.

* Hluboka zilni trombdza - onemocnéni, ke kterému dochazi, kdyz se v jedné
nebo vice hlubokych Zilach téla vytvofi krevni srazenina, obvykle v nohdch.
Hluboka Zilni trombdza mtize zpiisobovat bolest nebo otok nohou, mtize se
vSak vyskytovat i zcela asymptomaticky (bez ptiznaki).

* Plicni embolie - stav, ke kterému dojde, kdyZz se uvolni krevni srazenina
v cévé (hluboka zilni trombdza), putuje krevnim fecistém, kdy uzavte plicni
zily a tim zablokuje krevni tok.
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Ceska myelomova skupina, nadac¢ni fond CPSEEMYELONOVA SEUFIN)

Ceska myelomova skupina (CMG) pisobi od roku NADACNI FOND

CMG

CZECH
GROUP

1996. V ramci svého poslani se snazi v CR organizovat

u vybrané skupiny onemocnéni — monoklonalni gamapatie — klinické aktivity
na standardni svétové trovni, a poskytnout tak nemocnym optimalni péci
a rychlou dostupnost nejperspektivnéjsich postupt.

Pro urychleni svych cilii se CMG rozhodla zalozit nadac¢ni fond (2001).

Zikladni cile nadacniho fondu jsou:

Podpora vyzkumu v oblasti mnohocetného myelomu - preklinického
i klinického.

Vytvateni podminek pro spolupraci vyzkumnikii a lékaiti Ceské republiky
v oblasti mnohocetného myelomu.

Vytvafeni podminek pro profesionalni poskytovani informaci nemocnym
a jejich blizkym.

Zkvalitnéni péce o nemocné se zhoubnymi hematologickymi chorobami.
Ziskavani financnich prostfedki z darti a vytézkt dobrocinnych akci.

Informacni servis CMG NF

Brozury (ucelené informace o jednotlivych diagnézach, lé¢ebnych postupech,
)

Informacni letaky (informace o lécich, provadénych vysetfenich, pfiznacich
nemoci, ...).

Pouceni kvalifikovanym persondlem (osobni rozhovory s nemocnym,
rodinou).

Bulletin (aktuality, dotazy, odborné informace) ve spolupraci s Klubem
pacientti mnohocetny myelom.

Odborné konzultace (psycholog, ortoped,...).

Informace na internetu (stranky jsou pribézné aktualizovany, moznost
registrace do CMG, moznost pfimého dotazovani).

Horka linka +420 532 233 551 nebo e-mail: cmg@myeloma.cz (v pfipadé, ze
potfebujete ziskat dalsi pfesné informace o mnohocetném myelomu nebo
chcete konzultovat lé¢ebné moznosti ¢i jiné souvisejici problémy).

Informace o nejnovéjsich lécebnych metodach s moznosti zapojeni do
klinickych studii.

Seminafe pro nemocné a jejich rodiny.
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CMG NF
Snadny pfistup k informacim a praktickym raddm, tykajicich se lécby
mnohocetného myelomu.

Kontakt

Kamenice 753/5, 625 00 Brno

1C 26266148

Tel.: 532 233 551, fax: 532 232 413
http://www.myeloma.cz

e-mail: roman.hajek@fno.cz
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Klub pacientii mnohocetny myelom O e ol

MYELOM

Klub pacientti mnohocetny myelom je nestatni KLUB PACIENTU

neziskova organizace pacientli s mnohocetnym myelomem a jejich blizkych.
Oficialné byl zaloZen z iniciativy pacienti 19. bfezna 2007. Jeho poslanim je
nabizet plnohodnotné informace lidem s mnohocetnym myelomem a jejich
blizkym, zprostiedkovévat setkani s odborniky z riznych oblasti a pomahat jim
orientovat se v tizivé Zivotni situaci.

K zdkladnim ciliim Klubu pacientii MM patfi:

* SdruZit pacienty s diagnézou mnohocetny myelom, jejich blizké
a zdravotniky.

= Zprostiedkovavat dostupnost informaci o onemocnéni, moznostech lécby
anasledné péce a také v dalSich otazkach, se kterymi se pacienti setkavaji.

* Vytvofit komunikacni prostfedek pro sdileni zkuSenosti mezi pacienty, jejich
rodinami, prateli a okolim.

» Zviditelnit pojem mnohocetny myelom, ktery je malo se vyskytujici
onkologickou diagndzou mezi ¢eskou vefejnosti.

Zikladni aktivity Klubu pacientii MM:

* Informacni odpoledne regiondlnich Klubii — odpoledni setkani s odbornym
a spolecenskym programem pro pacienty s myelomem. Setkani se pofadajt
2x rocné v Brné, Hradci Krdlové, Olomouci, Plzni a Praze. Odborny program
je ptipravovan s ohledem na potfeby pacientii v daném regionu - vystupuiji
zde hematoonkologové, experti na lécbu bolesti, neurologové, ortopedi,
nefrologové, stomatologové, nutricni terapeuti, fyzioterapeuti a dalsi
odbornici.

* Bulletin-klubovy ¢asopis — vychdzi 3x rocné a je distribuovan do vsech
specializovanych lé¢enych center v CR. Clenové Klubu jej dostavaji postou.
Jsou zde uvefejiiovany informace o déni v Klubu, zpravy z Informacnich
odpoledni a vzdéldvacich seminafii, zivotni vpﬁbéhy pacientti a dalsi.

» Vzdélavaci seminafe — ve spoluprdci s Ceskou myelomovou skupinou,
nadacnim fondem Eofédéme 2 celorepublikové semindfe. Na jafe jednodenni
semindf s ndzvem Zivot s mnohocetnym myelomem. Na podzim dvoudenni
vzdélavaci seminaf pro nemocné s mnohocetnym myelomem, jejich rodinu
a pratele.

Klub pacientt MM provozuje webové stranky — www.mnohocetnymyelom.cz

- a FB, vSechny zde uvddéné odborné informace jsou garantovany odborniky

Ceské myelomové skupiny. Nabizime on-line elektronickou poradnu. Na
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odborné dotazy rovnéz odpovidaji odbornici CMG, spolupracujici psycholog,
fyzioterapeut, nutri¢ni terapeut a socialni pracovnik.

Na webu jsou také k dispozici veSkeré informace o aktivitach Klubu pacientti
MM a mnohé dalsi zajimavé zpravy.

Kontakt:

Klub pacientti mnohocetny myelom, Kamenice 753/5, 625 00 Brno
Tel.: + 420 603 310 523; e-mail: koordinatorka@mnohocetnymyelom.cz
www.mnohocetnymyelom.cz

e-mail: roman.hajek@fno.cz
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International Myeloma Foundation® & [nternational

Myeloma

International Myeloma Foundation (Mezinarodni Foundation

myelomova nadace, IMF), zaloZend roku 1990, je nejstarsi a nejvétsi svétovou
charitativni organizaci, zabyvajici se myelomem. IMF nabizi pomoc pacientim
s myelomem, rodinnym piislusnikiim i zdravotnické komunité celkem ve 140
zemich a jeji clenskou zakladnu tvoii 350 tisic clenti. IMF poskytuje Siroky rozsah
programi v oblasti vyzkumu, vzdélavani, podpory a lobbingu:

VYZKUM IMF stoji v &ele spoleéného celosvétového vyzkumu v oblasti
myelomu. IMF podporuje laboratorni vyzkum a od roku 1995 pfidélila pfednim
vyzkumnym pracovnikiim z fad mladych i zkuSenych védcii vice nez 100 grantt.
IMF mimo jiné spojuje velmi uspéSnym a jedine¢nym zptsobem predni
odborniky z celého svéta prostrednictvim International Myeloma Working
Group (IMWG). Tito odbornici publikuji v prestiznich lékatskych casopisech,
zaznamenavaji pribéh nemoci az do vyléceni, radi dalsi generaci inovativnich
vyzkumnych pracovnikt a zlepsuji Zivot nemocnym diky lepsi péci.
VZDELAVANI Vzdélavaci seminate IMF pro pacienty a rodinné ptislusniky,
semindfe zdravotnich center a seminafe regiondlnich komunit se konaji na
celém svété. Tato zasedani poskytuji aktualni informace, prezentované prednimi
odborniky a vyzkumnymi pracovniky v oblasti myelomu pfimo pacientiim
s myelomem a jejich rodindm. Knihovna s vice nez 100 publikacemi pro pacienty
a poskytovatele péce i pro zdravotnické pracovniky je kazdoro¢né aktualizovana
a je bezplatné k dispozici. Publikace jsou dostupné ve vice nez 20 jazycich.

PODPORA Na bezplatné informacni lince 800-452-CURE (2873) zodpovidaji
dotazy koordinatorfi, ktefi kazdy rok poskytnou po telefonu a e-mailu podporu
a informace tisicim rodin. IMF udrZuje sit vice nez 150 podptirnych skupin
anabiziSkoleni pro stovky obétavych pacienttl, poskytovatelii péce a zdravotnich
sester, ptisobicich jako dobrovolnici pfi vedeni téchto skupin.

LOBBING Program lobbingu IMF Skoli a podporuje zainteresované jedince,
aby lobbovali ve zdravotnich otazkach, jeZ se tykaji spolecenstvi, spojeného
s myelomem. IMF ptisobi na statni i federalni trovni a vede dvé koalice pro
lobbing za rovnost v pojistném kryti. Tisice lobbistt, vyskolenych IMF, ma kazdy
rok pozitivni dopad na otazky, jez jsou pro komunitu spojenou s myelomem
dtlezité.

Zlepsujeme zivoty. Nachdzime lécbu®
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Pozndamky:
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