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Rozdzial 1.
Podstawowe
informacje o chorobie

W tym rozdziale znajdziesz wszystko, co istotne, na temat

ostrej biataczki limfoblastycznej (OBL)

1. Krew

Aby zrozumieé, czym jest ostra biataczka limfoblastyczna, cho-
roba krwi, najpierw nalezy dowiedziec¢ si¢ wiecej o krwi jako
takiej. Krew jest jednym z plynéw ustrojowych w organizmie
czlowieka. Sktada sie z osocza (gltéwnie z wody) i komoérek krwi,
tzw. krwinek. Trzy gléwne rodzaje krwinek, spelniajace w or-
ganizmie okre$lone role, to: czerwone — erytrocyty (dostarcza-
ja tlen do wszystkich tkanek w organizmie), biate — leukocyty
(biora udzial w zwalczaniu zakazen), ptytki krwi — trombocyty
(odpowiadaja za krzepniecie krwi). Wiekszo$¢ komorek krwi
powstaje w szpiku kostnym - w ko$ciach. Proces ich dojrze-
wania przebiega w kilku etapach, z kazdym z nich komérki
staja sie coraz dojrzalsze, az osiagaja forme dojrzatych krwi-
nek obecnych we krwi. Poczatek wszystkim komérkom krwi
daja tzw. komérki macierzyste. Na kolejnym etapie rozwoju
powstaja komorki progenitorowe, majace juz cechy krwinek
konkretnego typu. W linii dojrzewania leukocytéw powstaja
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dwa rodzaje komoérek progenitorowych: mieloidalne, z ktérych
powstana erytrocyty, trombocyty i granulocyty (rodzaj leuko-
cytéw) oraz limfoidalne, dajace poczatek limfocytom (rodzaj

leukocytéw). Schemat tego procesu przedstawia ryc. 1.

Ryc. 1.

Komérki macierzyste

Komérki macierzyste limfoidalne Komorki macierzyste mieloidalne
Limfoblasty Miode niedojrzate komérki (blasty)
‘ | \ \ \
Limfocyty Granulocyty Monocyty Krwinki  Plytki krwi

czerwone



1.1. Limfoblasty
Progenitorowe komoérki limfoidalne przeksztalcaja sie w limfo-
blasty (blasty). Blasty sa bardzo mtodymi komérkami, niespel-
niajacymi jeszcze funkeji dojrzatych limfocytéw - w warunkach
prawidlowych znajduja sie tylko w szpiku kostnym. Limfobla-
sty, przechodzgc szereg stadiéw posrednich, przeksztalcaja sie
w dojrzate limfocyty - B, T oraz NK (ang. natural killers, ,na-
turalni zabdjcy”). Komoérki B wytwarzaja przeciwciata, ktére
»znakuja” bakterie, wirusy i inne drobnoustroje jako wrogéw,
sygnalizujac tym samym konieczno$¢ ich zabicia przez uklad
immunologiczny/odpornosciowy. Limfocyty T jako pierwsze
»alarmuja” organizm, ze s3 w nim drobnoustroje, niszcza je oraz
pomagaja limfocytom B w pelnieniu ich funkcji. Komérki NK
uwalniaja substancje bezposrednio zabijajace drobnoustroje.
Wytworzone w szpiku krwiotwérczym limfocyty przemiesz-
czaja sie do krwi, a z nia do wszystkich tkanek. Do krwi wraca-
ja poprzez uklad naczyn limfatycznych, skladajacy sie z czesci
ptynnej (limfy) i narzadéw: wezléw chlonnych, sledziony, gra-
sicy i migdalkéw. Limfocyty przeplywaja przez wezty chlonne,
ktére filtruja i usuwaja oznakowane drobnoustroje.

2. Nowotwo6r — choroba komérek

Ciato cztowieka sktada sie z trylionéw komorek. Nowotwor
powstaje z komdrek, przy ktérych podziale powstat btad
w transkrypcji (przepisywaniu) materialu genetycznego — mu-
tacja - ktéra sprawia, ze zmutowany gen traci mozliwos¢ pra-
widlowego wykonywania swoich obowiazkéw podczas procesu
tworzenia sie¢ zdrowych komérek, takze z wpisana w nie za-
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programowana $miercia (apoptoza), na skutek czego komérki
niepohamowanie si¢ dziela. Nazwy poszczegélnych nowotwo-

réw wywodza sie z rodzaju komorek, z ktérych powstaty.

2.1. Bialaczka

Biataczka - nowotwor krwi - wywodzi sie z komérek szpiku —
leukocytéw (biatych krwinek). Cztery gtéwne podtypy biata-
czek to bialaczki ostre: ostra biataczka limfocytowa OBL, ostra
biataczka szpikowa, OBSz i biataczki przewlekle: przewlekta
bialaczka limfocytowa PBL i przewlekla biataczka szpikowa
PBSz. Okreslenia ,ostra” i ,przewlekta” odnosza sie do tem-
pa rozwoju choroby: ostre biataczki rozwijaja sie gwaltownie,

szybko, za$ przewlekte najczesciej bardzo powoli.

2.1.1. OBL

OBL jest nowotworem wywodzacym sie z nieprawidlowych
limfoblastéw B albo T. Z tychze samych limfoblastéw B lub T
wywodzi si¢ inny nowotwor - chloniak limfoblastyczny. OBL
i chloniak limfoblastyczny uwaza sie za jedna chorobe, r6znia-
ce sie lokalizacja komoérek nowotworowych w organizmie: ich
wiekszo$¢é w OBL zlokalizowana jest w szpiku kostnym i we krwi,
w chloniaku limfoblastycznym — w weztach chlonnych. Te jedna

chorobe o dwéch réznych lokalizacjach leczy sig tak samo.

OBL moze wystapi¢ w kazdym wieku - najcze$ciej choruja dzie-
ci, a wéréd dorostych osoby <25 r.z.i> 60 r.z.

W tej broszurze méwimy o OBL wystepujacej u 0séb dorostych.
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2.2. Mutacje

Swoiste ,,centrum kontrolne” komérki, zwane jadrem komor-
kowym, zawiera chromosomy, tworzace $cisle zwiniete nici
kwasu deoksyrybonukleinowego — DNA — z zapisanymi w nich
instrukcjami powstawania nowych komérek oraz ich funkcji.

Sa to geny.

W genach, jak juz byla mowa, zdarzaja si¢ bledne informacje —
mutacje. U chorych na nowotwory wystepuja one zazwyczaj tylko
w komérkach nowotworu, ktére moga znacznie réznic sie od ko-

morek prawidtowych i nie spetniaé przypisanych im funkcji.

2.3. Objawy OBL

Biataczkowe limfoblasty, namnazajace si¢ w niekontrolowany
sposdb, stopniowo zajmuja miejsce przeznaczone dla dojrzewa-
jacych prawidtowych komérek w szpiku kostnym, powodujac
ich niedobér. Niedob6r dojrzalych komérek we krwi powoduje

okreslone objawy OBL, czasami grozne dla zycia pacjenta.

Niedob6r leukocytéw — leukopenia - moze powodowac zaka-
zenia o ciezkim przebiegu, nawet prowadzace do $mierci. Ob-
jawem leukopenii sa tez zmiany na btonach sluzowych jamy

ustnej — bolesne nadzerki czy owrzodzenia.

Zbyt niska liczba plytek krwi - maloptytkowo$¢ - objawia sie
tendencja do krwawien — z nosa czy z dzigsel, obfitymi i diu-
gimi miesigczkami, fatwym siniaczeniem. Moze doj$¢ do wy-
stapienia krwotoku wewnetrznego, ktéry moze by¢ §miertelny.
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Niedobér erytrocytéw - niedokrwistos§é/anemia - objawia sie
bladoscia skéry, zmeczeniem, nietolerancja wysitku, szumami

w uszach, dusznoscia.

Kiedy komoérki OBL przemieszczaja si¢ wraz z krwia do in-
nych narzadéw, powiekszajg sie wezly chtonne i/lub $ledziona.
Komérki OBL moga tez zaja¢ watrobe oraz o$§rodkowy uktad
nerwowy (opony mézgowo-rdzeniowe lub mézg), rzadziej skore,

btony §luzowe, nerki, jadra.

3. Badania diagnostyczne

Do potwierdzenia diagnozy OBL potrzebne sa badania krwi
oraz szpiku kostnego. W biopsji aspiracyjnej szpiku kostnego
pobiera sie kilka mililitréw ptynnego szpiku, w trepanobiopsji
szpiku - maty fragment kosci (1-2 cm). Prébki ptynnego szpiku
i krwi przesytane sa do laboratorium w celu ich zbadania. Préb-
ke pobrana za pomoca trepanobiopsji szpiku analizuje labora-
torium histopatologiczne. Jedynie w wyjatkowych przypadkach
w diagnostyce OBL mozna postawic rozpoznanie choroby nie
na podstawie badania szpiku, ale analizy prébki krwi.

3.1. Liczba limfoblastéw

W prébkach z biopsji aspiracyjnej szpiku oraz z trepanobiop-
sji okre$la sig liczbe limfoblastéw biataczkowych w stosunku
do wszystkich limfoblastéw. Warunkiem rozpoznania OBL
jest liczba limfoblastéw biataczkowych = 20% . Komorki te sa
klonami jednej ,macierzystej” komérki bialaczkowej (zjawisko
monoklonalno$ci). Pewne cechy klonu bialaczkowego, okre-
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$lane na podstawie badan szpiku, stuza do okreslenia podtypu
choroby, np. do rozréznienia miedzy OBL B-komoérkowa lub
T-komoérkows, do oceny rokowania i wyboru rodzaju leczenia.
3.2. Badania bialek

Limfoblasty biataczkowe za pomoca immunofenotypowania
badane sa pod katem wystepowania na ich powierzchni lub
wewnatrz komoérek charakterystycznych biatek. Ich obecnosé
pozwala okre$li¢ podtyp bialaczki. Przykladowo — mozna zna-
lez¢ na powierzchni limfoblastu biatko CD20.

3.3. Badania genetyczne

Badania genetyczne pokazuja nieprawidlowosci (mutacje) w ge-
nach lub chromosomach komérek biataczkowych lub ich brak
- i na tej podstawie wyréznia sie podtypy OBL, to za$ z kolei

decyduje o rodzaju leczenia oraz o rokowaniu chorego.

3.3.1. Chromosom Filadelfia

Kazda komorka przed podziatem na dwie komérki potomne
kopiuje caly material genetyczny z 23 chromosomoéw. Czasa-
mi w trakcie procesu kopiowania dochodzi do btedéw. Jednym
z nich jest sytuacja, kiedy dwa rézne chromosomy ,wymienia-
ja sie” swoim materialem genetycznym i powstaje translokacja.
Jezeli w jej wyniku znajda sie obok siebie dwa geny, dochodzi
do powstania nowego, nieprawidlowego genu tzw. fuzyjnego.
Tak powstal np. gen fuzyjny BCR-ABLI, wystepujacy w prze-
wleklej bialaczce szpikowej (jest jej markerem genetycznym,
czyli obecnos¢ tego genu wskazuje, ze mamy z nia do czynienia),
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ale réwniez w OBL B-komoérkowej. W wyniku translokacji gen
ABLI z chromosomu 9 zostat dotaczony do genu BCR na chro-
mosomie 22 i w ten sposéb powstal nieprawidtowy chromo-
som Philadelphia/ Filadelfia (nazwa od miejsca jego odkrycia
w miescie Filadelfia). Bialko kodowane przez gen BCR-ABL jest
stale aktywne, co prowadzi do wzmozonego namnazania sie
(proliferacji) komorek szpikowych. OBL jest agresywnym roz-
rostem prekursorowych komérek limfoidalnych (limfoblastéw)
wywodzacych sie z linii B lub T i u okoto 19-25 proc. chorych
na OBL wystepuje ta sama zmiana cytogenetyczna, ktéra jest
charakterystyczna dla przewleklej biataczki szpikowej, czyli
chromosom Philadelphia. Proces ten przestawia rycina. Ten
rodzaj OBL opisuje si¢ skrétem OBL Ph+.

Rycina 2. Chromosom Philadelphia/Filadelfia

Normalny Translokacja
chromosom 9 (9:22)
Blokada
Nowe leki: imatynib, dazatynib, nilotynib.
* &
Nieprawidlowa kinaza tyrozynowa . D.*

Nieprawidlowy gen koduje

+ + » nieprawidlowe biatko nazwane

— 211 CR kinaza tyrozynowa ° y
. 'ABL

Nieprawidlowe biatko kinaza
tyrozynowa powoduje nad-
mierne namnazanie komoérek

9q34.1
(ABL)

W trakcie podziatu komérki dochodzi do nieprawidtowego pofaczenia chromosomu 9 i chro-
mosomu 22 - powstaje patologiczny chromosom Philadelphia. W chromosomie tym dochodzi
do polaczeania dwoch genéw z chromosoméw 9 i 22: genéw BCR i ABL. Powstaje nieprawidlowy
gen fuzyjny BCR/ABL.
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4. Rodzaje leczenia

Pacjenci z OBL nie sa leczeni tak samo. Wybor leczenia w duzej
mierze zalezy od wyniku badania szpiku, jak tez od ich sta-
nu ogélnego/klinicznego, np. liczby choréb wspétistniejacych
w chwili postawienia rozpoznania choroby czy tez od wieku.
Omoéwimy to szczegélowiej w rozdziale 2. Leczenie OBL ma
trzy gléwne fazy: faze indukcji remisji, faze konsolidacji oraz
faze leczenia podtrzymujacego. Opcje leczenia wykorzystywa-

ne w kazdej z nich oméwimy w rozdziale 3.

4.1. Badania kliniczne

Jedna z opcji leczenia OBL jest udzial pacjenta w badaniu kli-
nicznym. Jest ono rodzajem analizy naukowej oceniajacej nowe,
obiecujace metody diagnostyczne lub terapeutyczne u ludzi.
Udzial w badaniu klinicznym daje pacjentowi szanse otrzy-
mania leczenia jeszcze niedostepnego powszechnie. Badania
kliniczne przeprowadzane sg z udziatem ludzi. Leki pod katem
bezpieczefistwa dla ludzi najpierw sprawdzane sa na mode-
lach komérkowych lub zwierzecych (badania przedkliniczne),
nastepnie wlasnie sa prowadzone na ludziach. Wiekszos$¢ ba-
dan klinicznych dostepnych w Polsce to badania II i III fazy.
Badania kliniczne podlegaja bardzo §cistemu nadzorowi ze
strony lekarzy, firmy wprowadzajacej nowy lek oraz organéw
panstwowych. Leki w badaniu klinicznym oceniane sa gtéw-
nie pod katem skuteczno$ci oraz mozliwych dziatan niepoza-
danych. Udzial pacjenta w badaniu obwarowany jest zwykle
kryteriami wlaczenia go do danego badania, zawsze jest dobro-
wolny i w kazdej chwili mozna si¢ z niego wycofaé bez uzasad-
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nienia tej decyzji. Jezeli lekarz uzna, ze kontynuowanie — z ja-
kiej$ przyczyny - przez pacjenta udzialu w badaniu klinicznym
zagraza jego zdrowiu, réwniez moze podjac¢ decyzje o wycofa-
niu go. Lekarz prowadzacy pacjenta czy specjalista orientuja sig,
czy aktualnie s3 dostepne otwarte badania kliniczne, w ktérych
mozna wziaé udzial, i skorzysta¢ z badanego, a jeszcze nie za-
twierdzonego do uzytku i niewprowadzonego na rynek leku
w trybie eksperymentalnym (ale bezpiecznie, bo pod wszech-

stronnym przed chwila wspomnianym nadzorem).

4.2. Chemioterapia

Podawanie chemioterapii ma doprowadzi¢ do uszkodzenia/
zabicia komérek nowotworowych lub do ich ,samobéjstwa”
(apoptozy). Uzywa sie w tym celu réznych grup lekéw. Niektore
z nich sa stosowane w leczeniu OBL. Lek winkrystyna nalezy
do grupy alkaloidéw vinca (gatunek roéliny, w ktérej zwiaz-
ki te wystepuja naturalnie), daunorubicyna i doksorubicyna -
do grupy antracyklin, cyklofosfamid do lekéw alkilujacych -
bezposrednio uszkadzajacych DNA komérki nowotworowe;j.
Metotreksat, cytarabina i 6-merkaptopuryna naleza do grupy
antymetabolitéw, enzym asparaginaza ma dziatanie przeciw-

nowotworowe.

4.3. Glikokortykosteroidy

Glikokortykosteroidy sa niezbednymi do zycia hormonami, fi-
zjologicznie wytwarzanymi przez organizm czlowieka (hormo-
nami endogennymi). W medycynie szeroko stosuje si¢ (np. przy
hamowaniu reakcji zapalnych lub alergicznych) ich syntetyczne
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odpowiedniki, odpowiednio zmodyfikowane i znacznie silniej-
sze. Prednizon i deksametazon z tej grupy lekéw sa toksyczne
dla komérek OBL.

4.4. Inhibitory kinazy tyrozynowej (IKT)

Kinazy - enzymy, ktére w warunkach fizjologicznych sa cze$cia
ztozonych szlakéw biochemicznych w komérce, kontrolujacych
m.in. wzrost czy podzial komérek - przylaczaja do réznych
biatek fosforany i poprzez to zmieniaja ich funkcje (aktywuja
je lub hamuja). W OBL Ph+ nieprawidlowy gen koduje biatko
BCR-ABLI, majace aktywnos¢ kinazy stymulujacej komoérki
biataczkowe do namnazania sie.

Leki bedace inhibitorami kinaz tyrozynowych (IKT) - imatynib,
dazatynib, bozutynib i ponatynib - blokuja przylaczanie fosfo-
randéw przez kinazy, dzieki czemu zahamowany zostaje szlak
podzialu komoérek OBL, a w konsekwencji komérki te obumie-

rajg i wolniej sie dziela.

4.5. Przeciwciala

Funkcja przeciwcial - biatek uktadu odpornosciowego - jest
rozpoznawanie chorobotwérczych mikroorganizméw i rozpo-
czecie obronnej odpowiedzi organizmu. Fizjologicznie orga-
nizm czlowieka wytwarza bardzo wiele przeciwcial dla ré6znego
rodzaju patogendéw (przeciwciala poliklonalne). Zaprojekto-
wano leki bedace przeciwcialami monoklonalnymi majgcymi
za zadanie rozpoznawac biatka charakterystyczne dla komoérek
nowotworowych, a nastepnie przytaczac si¢ do komérek nowo-
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tworowych i wystawiac/prezentowacd je ukladowi odpornoscio-
wemu w celu ich zniszczenia. Niektdre przeciwciala monoklo-

nalne same potrafig niszczy¢ komoérki nowotworowe.

W OBL stosowane sa trzy przeciwciala monoklonalne. Przeciw-
ko biatku CD20 w leczeniu OBL CD20+ stosowany jest rytu-
ksymab. Blinatumomab tworzy ,most” pomiedzy komérkami
bialaczkowymi i prawidtowymi limfocytami T - po ich pota-
czeniu limfocyty T niszcza komérki biataczkowe. Przeciwcia-
tem skierowanym przeciwko czasteczce CD22 na powierzchni
blastéw bialaczkowych jest inotuzumab ozogamycyny, naleza-
cy do grupy przeciwcial skojarzonych z chemioterapeutykiem:
po polaczeniu sie z komdérka uwalniany jest lek — niszczaca
blasty kalicheamycyna.

4.6. Immunoterapia CAR-T-cells

Lek Tisangenlecleucel produkuje sie z limfocytéw T chore-
go. Z krwi pobranej od chorego wyodrebnia sie limfocyty T,
w laboratorium dolacza sie do nich tzw. chimeryczny receptor
antygenu (skrét z angielskiego: CAR — chimeric antygen recep-
tor). Receptor ten pozwala limfocytom T rozpoznawa¢ komoérki
biataczkowe. Tak zmodyfikowane limfocyty sa z powrotem po-

dawane do krwi chorego.

4.7. Transplantacja komoérek krwiotworczych szpiku

To metoda leczenia polega na zastapieniu komdrek krwiotwoér-
czych szpiku chorego na biataczke komérkami od zdrowego
zgodnego dawcy (transplantacja allogeniczna). Zgodno$¢ ocenia
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sig, poréwnujac probke krwi chorego z prébkami cztonkéw ro-
dziny pod katem okreslonych genéw. W przypadku braku dawcy
rodzinnego poszukuje sie dawcy w miedzynarodowych rejestrach
ochotnikéw. Transplantacja allogeniczna jest bardzo intensywna

metoda leczenia, dlatego nie wszyscy moga by¢ jej poddani.

Najpierw — na etapie kondycjonowania - chory otrzymuje che-
mioterapie niszczaca komorki bialaczkowe i zdrowy szpik, by
»Zzrobi¢ miejsce” na szpik dawcy. Nastepnie za pomoca infuzji
dozylnej dostarcza si¢ mu zdrowe komdrki dawcy, ktére maja
za zadanie zasiedli¢ miejsce po zniszczonym szpiku i podjaé
wytwarzanie nowego szpiku, a takze rozpoznawac i atakowac
komérki nowotworowe, ktére nie zostaly usuniete na etapie
kondycjonowania.

4.8. Radioterapia

Radioterapia wykorzystuje promieniowanie rentgenowskie
w duzej dawce. Promieniowanie X bezpos$rednio uszkadza
DNA w komérkach biataczkowych, co hamuje ich namnazanie
si¢ i powoduje ich §mier¢. Stosowana jest w przypadku zajecia
przez proces chorobowy OBL o$rodkowego uktadu nerwowego,

jak réwniez w kondycjonowaniu przed przeszczepieniem.

Podsumowanie

» Leukocyty sa komérkami ukladu odporno$ciowego. Ich mto-
dymi postaciami sg limfoblasty, dajace poczatek trzem rodza-
jom limfocytéw: komérkom B, komérkom T oraz komérkom
NK (,naturalnym zabdjcom”)
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» Bialaczki sa nowotworami wywodzacymi sie z komérek szpi-
ku. OBL wywodzi si¢ z nieprawidtowych limfoblastow

+ Do rozpoznania OBL niezbedne sg badania szpiku oraz krwi,

ktére okreslaja odsetek limfoblastéw i ich charakterystyczne cechy

- Badania kliniczne pozwalajg otrzymac pacjentowi leczenie

aktualnie powszechnie niedostepne

+ W leczeniu OBL stosowane sa rozne leki, m.in. chemioterapia,

glikokortykosteroidy, IKT i przeciwciala monoklonalne



Rozdzial 2.
Planowanie leczenia

Jakie badania powinny by¢ wykonane

przed rozpoczeciem leczenia przeciwbialaczkowego?

Planowanie leczenie uwzglednia wyniki szeregu badan oce-
niajacych sprawnos¢ poszczegélnych narzadéw oraz wywiad
z pacjentem dotyczacy przebytych choréb i operacji, przyj-
mowanych lekéw obecnie i w przeszlosci. Badania i czynno$ci
przewidziane przed rozpoczeciem leczenia przedstawia ta-
bela 1, a nastepnie jest doktadniej oméwiona ich funkcjonal-
no$¢ diagnostyczna nie tylko na etapie przed leczeniem, ale

i po wdrozeniu terapii przeciwnowotworowe;j.

17



Tabela 1.
Badania i czynnosci przewidziane przed rozpoczeciem leczenia OBL:

Badanie fizykalne pacjenta

Morfologia krwi z rozmazem mikroskopowym - dokladniejsza, bo krwinki
oglada sie i liczy pod mikroskopem, a nie automatycznie

Badanie biochemiczne krwi (biochemia krwi) - pokazuje poziom enzymdéw,
hormondw, biatek, elektrolitow i pierwiastkéw $ladowych w organizmie,

a jego wyniki obrazujg stan kliniczny narzadéw

Ocena enzyméw watrobowych diagnozujace uszkodzenie komérek watrobowych

Ocena parametréw krzepniecia krwi (zestaw badan na krzepliwos$¢ krwi
koagulogram: APTT - czas koalionowo-kefalinowy; PT — czas protrombinowy;

TT — czas trombinowy; stezenie fibrynogenu; poziom D-dimeréw)

Badanie ogdlne moczu

Badania w kierunku zakazenia wirusem zapalenia watroby B i C, wirusem HIV,
wirusem cytomegalii (CMV), badania w kierunku infekcji oportunistycznych

USG jader w wybranych przypadkach
Tomografia komputerowa (TK) - badanie radiologiczne, dzigki ktéremu

uzyskujemy szczegélowe zdjecia narzadéw - lub rezonans magnetyczny (MRI)

glowy w przypadku wystepowania objawéw neurologicznych (wykorzystuje

pole magnetyczne oraz fale radiowe, co pozwala zobaczy¢ przekroje narzadéw
wewnetrznych we wszystkich plaszczyznach, nie wywierajac szkodliwego

wplywu na zdrowie pacjenta)

Badania obrazowe szyi, klatki piersiowej, jamy brzusznej i miednicy
oceniajace wielko$¢ weztéw chtonnych i narzadéw

USG serca

Zalozenie wklucia centralnego do podawania chemioterapii

Wykonanie punkcji ledZwiowej z pobraniem ptynu mézgowo-rdzeniowego

do badania w celu okreslenia zajecia osrodkowego uktadu nerwowego

Typowanie HLA, jezeli jest planowane przeszczepienie komérek krwiotwérczych

Poradnictwo dotyczgce zachowania ptodnosci

Test ciagzowy
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2.1. Wywiad medyczny

W trakcie wywiadu lekarz pyta o objawy choroby, z ktéra pacjent

sie zglosil, i 0 inne objawy. Dodatkowo o wszystkie aktualne

i przebyte choroby, operacje lub inne procedury medyczne wyko-
nane w przeszlo$ci. A takze o leki lub suplementy diety/prepara-

ty ziolowe/inne substancje przyjmowane obecnie i w przeszlto$ci.

Niektére nowotwory lub inne choroby wystepuja rodzinnie.
Lekarz zapyta o wystepowanie tych choréb wséréd najblizszych
krewnych, tj. rodzenstwa, rodzicéw i dziadkéw, oraz o to, w ja-

kim mniej wigcej wieku si¢ u nich pojawily.

2.2. Badanie fizykalne

Badanie fizykalne to badanie ciata pacjenta w celu oceny obja-
woéw OBL lub innych choréb. Obejmuje ono podstawowe pa-
rametry zyciowe (temperatura ciata, ci$nienie tetnicze, tetno,
liczba oddech6éw na minute), badanie wezléw chlonnych (szyj-
nych, potylicznych, nadobojczykowych, pachowych, pachwino-
wych), ostuchiwanie ptuc, serca, badanie i ostuchiwanie brzucha
(wielko$¢ watroby i §ledziony, ewentualnie powigkszone wezly
chlonne wewnatrz jamy brzusznej). Ogladanie skéry, jamy ustnej,
spojowek oczu daje obraz obecnosci objawéw skazy krwotoczne;j.
OBL moze powodowac powiekszenie weztéw chlonnych, sledzio-

ny i watroby, czasami jader.

Wywiad i badanie fizykalne stuza ocenie stanu ogélnego, czyli
zdolno$ci do wykonywania codziennych czynnosci oraz po-
trzebnej do podjecia decyzji o intensywnosci leczenia.
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2.3. Badania krwi

2.3.1. Morfologia krwi z rozmazem mikroskopowym

Badanie morfologii zlicza komérkowe sktadniki krwi. W jego
wyniku podana jest liczba krwinek biatych, czerwonych i ply-
tek krwi. Krwinki biale skiadaja sie z kilku subpopulacji komé-
rek, ktorych odsetki liczone sa pod mikroskopem.

2.3.2. Panel biochemiczny

W jego sktad wchodzg badania oceniajace funkcje narzadéw: wa-
troby, nerek, kosci i in. To np. kreatynina, mocznik, fosfataza za-
sadowa, dehydrogenaza mleczanowa, stezenie elektrolitéw: sodu,
potasu, wapnia, chloru. Nieprawidlowe wyniki poszczegélnych
badan odzwierciedlaja stopient dysfunkcji danego narzadu.

2.3.3. Badania enzyméw watrobowych

Watroba ma za zadanie neutralizowanie powstatych toksyn,
produkcje biatek niezbednych do budowy organizmu, a takze
produkcje czynnikéw krzepniecia krwi. Odzwierciedleniem jej
funkcji jest aktywno$¢ enzyméw: ALT, AST, GGTP, LDH, ALP
oraz stezenie bilirubiny. Nieprawidlowe wyniki w OBL moga

oznaczac zajecie tego narzadu przez bialaczke.

2.3.4. Testy krzepniecia krwi

Po przerwaniu ciaglosci skéry, np. w wyniku skaleczenia, krwa-
wienie ustaje, poniewaz aktywowana jest reakcja krzepniecia
krwi, ktérej koncowym efektem jest powstanie skrzepu. W re-
akcji tej biorg udzial produkowane w watrobie tzw. czynniki
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krzepniecia krwi. Proces krzepniecia krwi jest bardzo zlozo-
ny i jest reakcja kaskadowa - jedna reakcja uruchamia kolejna.
Poszczegdlne sktadniki tej kaskady naleza do trzech gtéwnych
grup: tzw. szlaku wewnatrzpochodnego, zewnatrzpochodne-
go oraz drogi wspdlnej. W wielu chorobach nowotworowych,
zwlaszcza w ostrych biataczkach, procesy krzepniecia krwi nie
zachodza prawidtowo. Krwawieniem jest przedtuzone albo ob-
serwujemy tendencje do latwego powstawania siniakéw. Pod-

stawowe testy krzepniecia to:

Czas protrombinowy (PT), mierzony w sekundach, odzwier-
ciedla sprawno$¢ dziatania czynnikéw krzepniecia z tzw. szlaku

zewnatrzpochodnego

Czas cze$ciowej tromboplastyny po aktywacji (APTT), mie-
rzony w sekundach, mierzy sprawnos¢ dzialania czynnikéw

krzepniecia ze szlaku wewnatrzpochodnego

Czas trombinowy (TT), wyrazony w sekundach, obejmuje
ostatnia faze krzepnigcia: zamiane fibrynogenu w fibryne (sta-
bilne wiékno tworzace skrzep)

Stezenie fibrynogenu odzwierciedla sprawno$¢ produkeji tego

biatka w watrobie

Stezenie D-dimerdw odzwierciedla aktywnos$¢ rozpuszczania

powstatego skrzepu.



2.3.5. Badanie moczu

Badanie ogélne moczu pozwala oceni¢ funkcje nerek, jak tez
wykry¢ infekcje drég moczowych (powinna by¢ wyleczona
przed rozpoczeciem chemioterapii). OBL bardzo rzadko moze

zajmowac nerki.

2.3.6. Panel zespolu lizy guza

W OBL komorki biataczkowe powstaja bardzo szybko i w bar-
dzo duzej liczbie. Czasami dochodzi do zjawiska spontaniczne-
go ich rozpadu, bez podania lekéw przeciwbiataczkowych (tzw.
spontaniczny zesp6t lizy guza, ang. skrét TLS). Po podaniu
chemioterapii bardzo duza liczba komérek ulega rozpadowi
(powiktanie leczenia — zesp6t lizy guza). Uwalniane sq wéwczas
do krwi sktadniki tych komoérek — toksyczne kwasy, ale réwniez
duze ilosci elektrolitéw, np. potasu i fosforanéw, co moze spo-
wodowac zagrazajaca zyciu ostra niewydolno$¢ nerek. Badania,
ktére oceniaja aktywnos¢ TLS, to: stezenie kwasu moczowego,
kreatyniny, mocznika, potasu, wapnia, fosforanéw, aktywno$¢
dehydrogenazy mleczanowej. Celem zapobiegania i leczenia
TLS stosuje sie: odpowiednie nawodnienie organizmu, leki

moczopedne i obnizajace stezenie kwasu moczowego.

2.3.7. Badania w kierunku choréb zakaznych

W OBL wystepuje zwiekszone ryzyko wystapienia infekcji
zaréwno z powodu samej choroby (zmniejszona odporno$¢),
jak i w wyniku jej leczenia. Infekcje oportunistyczne, czyli
endogennymi patogenami/mikroflora fizjologiczna cztowieka,
wystepuja, gdy znacznie ostabiony jest uktad odpornosciowy,
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bowiem prawidtowo dziatajacy uklad odpornosciowy nie do-
puszcza do ich rozwoju. W celu zapobiegania niektérym in-

fekcjom oportunistycznym stosowane sa leki, np. antybiotyki.

Badania w kierunku zakazenia wirusem zapalenia watroby B
i C, wirusem HIV, wirusem cytomegalii (CMV) sa wykonywane
w celu wykluczenia zarazenia. Wspoélistniejace zarazenie wy-
mienionymi wirusami wymaga dodatkowego leczenia w trakcie

chemioterapii, nawet jesli nie wywoluja zadnych objawéw.

2.4. Badania obrazowe

Badania obrazowe uwidaczniaja organy wewnetrzne. W choro-
bach nowotworowych pozwalaja réwniez stwierdzi¢, czy sa one
zajete przez proces chorobowy. Badaniami obrazowymi i ich
opisem zajmuje sie lekarz radiolog.

2.4.1. USG jader
OBL moze zajmowac jadra. Badanie USG jader moze uwidocz-

ni¢ nacieki biataczkowe.

2.4.2. Tomografia komputerowa (TK)/rezonans magnetyczny
(RM) glowy

OBL moze zajmowac rdzen kregowy, opony mézgowo-rdze-
niowe i mézg. W przypadku wystepowania objawéw neurolo-
gicznych nalezy wykona¢ badanie TK lub MR z kontrastem, by
doktadnie zobaczy¢ zmiany.
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2.4.3. TK szyi, klatki piersiowej, jamy brzusznej i miednicy
OBL moze zajmowac wezly chlonne, watrobe, §ledzione oraz
inne narzady wewnetrzne. W OBL rutynowo wykonuje si¢ TK
szyi, klatki piersiowej, jamy brzusznej i miednicy z kontrastem,
by zobaczy¢ wielko$¢ wezléw chlonnych i narzadéw wewnetrz-
nych. Mozna réwniez wykona¢ badanie PET-TK ze specjalnie
znakowana glukozg, ktére doktadniej pokazuje zajecie narza-
déw przez OBL.

2.4.4. USG serca
Niektére chemioterapeutyki moga uszkadzac serce. By oszaco-
wac ryzyko i poznaé wyj$ciowa — przed leczeniem - funkcje ser-
ca wykonuje si¢ rutynowo badanie USG serca, ktére pokazuje
budowe jego jam, zastawek, uwidacznia frakcje wyrzutowa (site
pompowania krwi). Rzadziej w celu oceny fizycznej i funkcjo-
nalnej serca (czy nie ma wad budowy i czy dziata prawidtowo)
- wykonuje sie badanie scyntygraficzne, polegajace na wprowa-
dzeniu do organizmu pacjenta farmaceutykéw znakowanych ra-
dioizotopami, rejestracji promieniowania pochodzacego z tych

izotopdéw oraz graficznym przedstawieniu ich rozmieszczenia.

2.5. Przygotowanie do chemioterapii

Chemioterapia jest najczestsza metoda stosowang w leczeniu
OBL. Moze by¢ podawana dozylnie lub do kanatu kregowego
za pomoca punkcji ledzZwiowej. Rozpoczecie jej poprzedza
kilka procedur.

24



2.5.1. Zalozenie wklucia centralnego

Do utatwienia podawania chemioterapii i innych lekéw do-
zylnych lub ptynéw infuzyjnych podczas prowadzenia terapii
OBL stuza urzadzenia zmniejszajace uciazliwosci z nig zwia-
zane. Skladowe chemioterapii mogg bowiem uszkadza¢ mate
zyly zlokalizowane w zgieciu fokciowym lub na dloniach, przy
tym obwodowe wklucie dozylne moze by¢ zbyt mato wydolne
(przepustowe). Dlatego do podawania lekéw stosuje sie wklucie
centralne - specjalny cewnik zalozony do zyly szyjnej lub po-
dobojczykowej. Po zakoniczeniu danego etapu leczenia wklucie
jest usuwane, a przed nastepnym etapem zakladane jest nowe.
Port naczyniowy to wszczepiony pod skére w okolicy podoboj-
czykowej maly zbiorniczek z silikonowa membrang, od ktérego
odchodzi cewnik koniczacy sie w zyle gléwnej. Dostep do zyly
uzyskuje sie, przektuwajac igla silikonowa membrane. Po za-
koniczeniu leczenia igle usuwa sig, a port pozostaje pod skéra

— w razie potrzeby- nawet kilka lat (zeby zaoszczedzic ,kltucia”).

2.5.2. Punkcja ledZwiowa

Naklucie ledZwiowe i pobranie kilku mililitréw ptynu do badan
sluzy temu, by stwierdzi¢ obecnos$¢ (lub nie) komoérek biatacz-
kowych w plynie mézgowo-rdzeniowym, ktére u okoto 5-10%
chorych w momencie rozpoznania OBL sa tam obecne, nie za-
wsze dajac przy tym objawy (ptyn mézgowo-rdzeniowy otacza
mozg oraz kanal kregowy przebiegajacy wzdluz kregostupa,
sktada sie gléwnie z wody i z substancji tworzacych warunki
do prawidlowego funkcjonowania uktadu nerwowego). W trak-
cie tego samego zabiegu mozna podawac réwniez chemiotera-
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pie bezposrednio do kanalu kregowego, jesli istnieja wskazania.
Zabieg punkcji ledZwiowej przedstawiony jest na rycinie 3.

Rycina 3. Punkcja ledZzwiowa

Miejsce wprowadzenia igly

Rdzen kregowy

Kosci kregostupa

Igta pobiera prébke CSF
omywajacego rdzen kregowy

Wt6kno nerwowe
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2.6. Badania zgodnosci tkankowej (HLA)

Ludzkie antygeny leukocytarne (skrét z angielskiego HLA —
human leukocyte antigens) sa bialkami wystepujacymi na po-
wierzchni wiekszo$ci komoérek organizmu cztowieka. Ich kon-
stelacja jest r6zna u kazdego czlowieka, ale w calym organizmie
taka sama na wszystkich komérkach. Organizm wykorzystuje
te bialka, by wiedzie¢, czy ma do czynienia z komoérka wlasng,
czy obca, dlatego bialka te inaczej nazywane sg antygenami
zgodnosci tkankowej.

Okreélenie konstelacji HLA u danego czltowieka nazywa sie ty-
powaniem. Wykonuje sie je z krwi obwodowej chorego, jesli
w leczeniu OBL przewidziane jest przeszczepienie komoérek
krwiotwérczych. Pobiera si¢ réwniez (jesli to mozliwe) préb-
ke krwi od biologicznych rodzicéw, co umozliwia dokladniej-
sze okreslenie podtypu HLA, i rodzenstwa chorego, co moze
ujawni¢ taki sam — zgodny - rozklad antygendéw z chorym,
a wowczas rodzenstwo moze by¢ dawca komérek krwiotwor-
czych. Statystycznie szacuje sie, Ze szansa posiadania zgodnego
w HLA rodzenistwa wynosi ok. 20%.

2.7. Plodnosc i ciaza

Niekt6re metody leczenia nowotworéw moga ograniczac
zdolno$¢ posiadania potomstwa. Chcac zachowaé mozliwosci
posiadania dzieci po leczeniu onkologicznym, mozna zadecy-
dowac¢ przed leczeniem o pobraniu i przechowaniu komérek
rozrodczych. Mezczyzini moga zamrozi¢ w cieklym azocie
nasienie w specjalnych bankach nasienia, kobiety pobrane ko-
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morki jajowe, ktére po rozmrozeniu mozna uzy¢é w procedurze
zaplodnienia pozaustrojowego, albo fragment tkanki jajnika,
ktéry wszczepiony po leczeniu, podejmie swoja funkcje. Po-
radnictwem w zakresie metod zachowania ptodnosci zajmuja

sie specjalisci od rozrodczosci.

Przed rozpoczeciem leczenia onkologicznego nalezy wykonad
test ciazowy, chemioterapia moze bowiem powodowa¢ uszko-
dzenie plodu. W przypadku potwierdzenia ciagzy w momencie
rozpoznania OBL postepowanie ustalone bedzie indywidualnie

dla kazdej kobiety.

Przez caly okres leczenia onkologicznego nalezy stosowacd
skuteczng antykoncepcje, najlepiej dwiema uzupelniajacymi
sie metodami.

Podsumowanie
» Lekarz prowadzacy leczenie pyta pacjenta o przebyte i aktu-

alne choroby lub operacje oraz przyjmowane leki
» Badanie fizykalne sluzy lekarzowi do oceny stanu ogdlne-
go pacjenta, objawéw choroby (powiekszenie narzadéw jamy
brzusznej, weztéw chlonnych, skazy krwotocznej)
- Badania krwi oceniaja funkcje narzadéw wewnetrznych oraz

prawidlowos¢ parametréw krzepniecia krwi
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- Badanie og6lne moczu ocenia funkcje nerek oraz wskazuje
na ewentualna aktywna infekcje drég moczowych

+ Zesp6l lizy guza moze by¢ groznym dla zycia powiktaniem
samej choroby, jak i jej leczenia

+ Poniewaz w OBL obnizona jest odporno$¢ i istnieje wigksze
ryzyko réznych infekcji, przed rozpoczeciem leczenia prze-
prowadza sie¢ badania w kierunku zakazen wirusem zapalenia
watroby lub wirusem HIV celem wlaczenia leczenia przeciwin-
fekcyjnego w trakcie chemioterapii

- Badania obrazowe oceniaja narzady wewnetrzne pod katem
zajecia przez OBL lub innych choréb. U mezczyzn moze by¢
wykonane USG jader. W niektérych przypadkach wskazane jest

wykonanie badania obrazowego glowy metodami TK lub RM

» Przed chemioterapia wykonuje sie badanie USG serca, zabez-
piecza dostep dozylny i wykonuje punkcje ledzwiowa z pobra-
niem plynu mézgowo-rdzeniowego do badania i czasami poda-
niem chemioterapii do kanatu kregowego

- Typowanie HLA wykonuje sie¢ na poczatku leczenia, jesli bra-
ne jest pod uwage przeszczepienie komérek krwiotwérczych
u pacjenta

+ Poniewaz leczenie OBL moze powodowa¢ utrate ptodnosci
informuje si¢ pacjenta o metodach zabezpieczajacych mozli-
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wos¢ posiadania potomstwa po zakonczonym leczeniu, ktéry-
mi zajmuja sie specjalici od rozrodczosci. Przed rozpoczeciem
leczenia OBL nalezy wykonac test ciazowy, a przez caly okres

leczenia stosowac antykoncepcje.
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Rozdzial 3.
Leczenie

Rozdzial ten zawiera skrétowy opis poszczegdlnych etapow
leczenia OBL oraz informacje na temat opieki po jego zakon-
czeniu. Leczenie OBL obejmuje leczenie przeciwnowotworowe
oraz leczenie wspomagajace — fagodzace dziatania niepozada-
ne chemioterapii i objawéw choroby. Mimo znacznego poste-
pu w leczeniu OBL, choroba ta nie zawsze daje si¢ wyleczy¢,
a wowczas mozna starac si¢ zahamowac lub spowolnié jej po-

step, zmniejszy¢ jej objawy i zadbac o jako$¢ zycia pacjenta.

3.1. Leczenie poczatkowe — informacje ogolne

Leczenie OBL jest wieloetapowe i obejmuje etap indukcji, kon-
solidacji i leczenia podtrzymujacego remisje. W kazdym z tych
etapow stosowanych jest kilka réznych lekéw przeciwnowotwo-
rowych - réznie dawkowanych i o réznych drogach podawania.
Dodatkowo stosowane jest leczenie tagodzace objawy niepoza-

dane chemioterapii.

3.1.1. Wyniki leczenia
W trakcie leczenia oraz po jego zakonczeniu wykonywane sa
badania oceniajace jego skuteczno$¢. Badania te obejmuja ba-
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danie fizykalne, badania krwi oraz szpiku. Mozliwe sg nastepu-
jace rodzaje odpowiedzi organizmu na leczenie:

+ Calkowita remisja (CR): nieobecnos¢ objawéw choroby oraz brak
jej nawrotu przez cztery tygodnie, dodatkowo normalizacja od-
setka blastow w szpiku kostnym, brak obecnosci blastéw w plynie
moézgowo-rdzeniowym. Wyjsciowo powiekszone organy wracaja
do prawidlowych rozmiaréw. Morfologia krwi jest prawidtowa

+ Minimalna choroba resztkowa (MRD): mimo calkowitej remi-
sji choroby stwierdza si¢ obecnos¢ niewielkiej liczby komoérek
blastycznych w badaniu wykonywanym bardzo czulymi meto-
dami, np. za pomoca cytometrii przeplywowej lub metodami
biologii molekularnej, dajacymi mozliwo$¢ znalezienia ,igly
w stogu siana”. Wyrdznia sie¢ zatem dwa rodzaje calkowitej re-
misji CR MRD+ (z obecno$cia choroby resztkowej) i CR MRD-

(bez obecnosci choroby resztkowe;j)

» Choroba oporna: po etapie leczenia indukujacego nie uzysku-
je sie remisji choroby

+ Progresja choroby: oznacza wzrost odsetka blastéw w szpi-
ku kostnym lub we krwi lub pojawienie si¢ ognisk choroby

poza szpikiem

+ Nawrét choroby: po okresie remisji ponownie pojawiajg sie
objawy choroby lub wzrasta odsetek blastéw w szpiku kostnym
lub we krwi
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Wiekszo$¢ chorych uzyskuje remisje choroby po zakonczeniu
leczenia poczatkowego. Opieka po zakoniczonym leczeniu obej-
muje okresowe badania monitorujace ewentualna wznowe cho-

roby, powiklania leczenia i odpowiedni tryb zycia.

U jednego na 10 pacjentéw moze wystapi¢ choroba oporna
na leczenie, a u okoto potowy moze pojawié¢ si¢ wznowa (na-
wrét choroby). Najczesciej wznowy wystepuja w ciagu dwéch
lat po zakoriczeniu leczenia, ale zdarzajg si¢ réwniez w pdZniej-
szym czasie. Leczenie wznowy lub choroby opornej na lecze-
nie zalezy od wielu czynnikéw i jest dobierane indywidualnie,
przy czym nie wszyscy pacjenci z wznowa lub z choroba oporna

maja szanse na wyleczenie.

3.2. Leczenie poczatkowe — informacje szczeg6lowe
Pierwsza faza leczenia nazywa si¢ indukcja remisji. Kolejna faza
— konsolidacja remisji — przewiduje intensywniejsze leczenie
majace na celu wyeliminowanie pozostatych po etapie indukcji
komérek biataczkowych. Trzecim etapem jest leczenie podtrzy-
mujace po uzyskaniu remisji, czyli ustapienia objawéw choroby.

U okoto 5-10% pacjentéw w momencie rozpoznania OBL
stwierdza sie zajecie przez komérki biataczkowe osrodkowe-
go uktadu nerwowego (OUN). By zapobiec progresji choroby
w obrebie OUN, stosuje sie m.in. leczenie profilaktyczne pole-
gajace na podawaniu chemioterapii (metotreksat i cytarabina)
do ptynu mézgowo-rdzeniowego w trakcie punkcji ledzwiowe;j.
W trakcie leczenia konsolidujacego stosuje si¢ réwniez te wla-
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$nie dwa leki dozylnie, w dawkach, w ktérych maja one szanse
przedostacd sie (penetrowaé) do OUN.

Leczenie indukujace, prowadzone w celu uzyskania catkowitej
remisji choroby, najczesciej trwa cztery tygodnie. Czasami jego
przebieg lub jego powiklania uniemozliwiaja pacjentowi wyj-
$cie ze szpitala w tej fazie. Po zakonczeniu tego etapu leczenia
za pomocg badania szpiku ocenia si¢ stan remisji i obecnosé
choroby resztkowej. W przypadku uzyskania remisji przecho-
dzi sie do nastepnego etapu, jesli nie uzyska sie remisji, podaje

sie kolejny cykl leczenia indukujacego z uzyciem innych lekéw.
Mozliwe opcje leczenia indukujacego przedstawia tabela 2.

@ Tabela 2. Opcje leczenia indukujacego

w przypadku OBL CD20+ dodawany
jest rytuksymab

Chemioterapia w przypadku OBL Ph+ dodawany jest IKT

schematy o zmniejszonej intensywnosci u oséb
w gorszym stanie ogolnym

Glikokortykosteroidy

dla os6b w ztym stanie og6lnym

w przypadku OBL Ph+ dodawany jest IKT
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Badanie kliniczne
Otwarte badanie kliniczne zawsze stanowia opcje terapeutyczna.
Przyjeta w nich metoda oraz zalozone cele maja odpowiedzie¢ na r6z-

ne pytania badawcze, a zarazem wazne dla praktyki klinicznej:
« Ktory z istniejacych schematéw leczenia jest najskuteczniejszy?

+ Czy jakie$ metody leczenia dzialaja u jednych pacjentéw lepiej

niz u innych?

» Czy wszystkie leki z obowiazujacych dotychczas schematéw

muszg zostac uzyte?

» Czy istnieje nowa metoda leczenia skuteczniejsza dla wigkszej

liczby chorych?
« Jak dtugo powinno trwac leczenie podtrzymujace?

Chemioterapia

Obecnie najczesciej stosowanym leczeniem w indukcji OBL jest
chemioterapia. Nie istnieje jeden standardowy jej schemat, a ra-
czej wiele protokotéw, w wiekszos$ci opartych na tych samych
lekach w réznych schematach podawania. Schematy indukcji
oparte sa na winkrystynie, antracyklinie i cyklofosfamidzie,
glikokortykosteroidzie oraz asaparaginazie. Schematy poda-
wania zalezg od standardéw przyjetych w danym panstwie.
Uwzglednia on doswiadczenia stosowania danego schematu
w danym kraju i wyniki badan klinicznych potwierdzajacych
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jego skuteczno$é. Przewaznie wytyczne dotyczace leczenia
opracowane sa przez krajowych lub miedzynarodowych eks-
pertéw w dziedzinie OBL. Protokét leczenia obejmuje wszyst-
kie fazy leczenia poczatkowego, sytuacje opornosci lub nawrotu
choroby, jak réwniez kwalifikacje do transplantacji. W Polsce
stosowany jest protokot Polskiej Grupy ds. Leczenia Biataczek
u Dorostych (PALG).

Protokét leczenia uwzglednia rézne schematy dla réznych
grup pacjentéw. Najwazniejszy jest podzial na OBL Ph+ i Ph-.
W przypadku OBL Ph+ podstawa leczenia sa IKT, dawki che-
mioterapii sa mniejsze niz u chorych Ph-. W przypadku OBL
Ph- istotny jest podzial na rodzaj limfocytéw, z ktérych choro-
ba si¢ wywodzi: B czy T. Innym istotnym czynnikiem decydu-
jacym o wyborze leczenia jest wiek chorego. W protokole PALG
granicznym wiekiem jest 55 lat, schematy dla chorych >55 r.z.
zawieraja mniejsze dawki niektdérych lekéw. Wynika to z duzej
toksyczno$ci leczenia w standardowych dawkach w tej grupie
chorych. Wreszcie stan ogdlny chorego réwniez ma znacze-
nie przy wyborze intensywnosci leczenia. Chorzy w bardzo
ztym stanie ogélnym, z licznymi chorobami wspélistniejacy-
mi otrzymuja mniej intensywne leczenie, ktére fagodzi objawy

choroby i ma jak najmniejsze skutki uboczne.

3.2.2. Leczenie konsolidujace

Leczenie konsolidujace rozpoczyna sie wtedy, gdy po indukcji
osiggnieto CR. Oparte jest ono na wysokich dawkach meto-
treksatu i cytarabiny w potaczeniu z etopozydem, asparaginaza
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i cyklofosfamidem. Podobnie jak w indukcji, stosuje sie rytu-
ksymab lub IKT w okreslonych grupach chorych. Stosuje sie¢ 1
- 3 cykli konsolidujacych, w zaleznosci od wynikéw i przebiegu
dotychczasowego leczenia, a takze podtypu choroby. Po kaz-
dym cyklu badanie szpiku kostnego ocenia chorobe resztkowg.
Po kazdym cyklu konsolidujacym pacjent, ktéremu znaleziono
zgodnego dawce, moze zosta¢ poddany transplantacji komoérek
krwiotwdrczych szpiku.

3.2.3. Allogeniczne przeszczepienie krwiotwérczych komé-
rek szpiku

Nie kazdy pacjent z OBL moze mie¢ wykonane przeszczepienie
szpiku. Transplantacja jest bardzo intensywnym leczeniem, dla
niektérych oséb obarczonym zbyt duzym ryzykiem powikian
zagrazajacych zdrowiu i zyciu. Limituje te procedure takze do-
stepnos¢ zgodnego dawcy. Odpowiedni moment na wykonanie
przeszczepienia (po leczeniu poczatkowym lub w nawrocie
choroby) okredla sie za pomoca wielu czynnikéw ryzyka wzno-
wy choroby. Jednym z takich czynnikéw jest obecno$¢é MRD
na jakimkolwiek etapie leczenia choroby.

3.2.4. Leczenie podtrzymujace

Celem leczenia podtrzymujacego jest zapobieganie nawrotowi
OBL. Leczenie to zwykle trwa dwa — trzy lata i jest prowadzone
w trybie ambulatoryjnym. Polega ono na stosowaniu 6-mer-
kaptopuryny codziennie i metotreksatu 1 x w tygodniu oraz
glikokortykosteroidéw w postaci doustnej oraz cyklicznym po-
dawaniu antracykliny i winkrystyny dozylnie. W trakcie lecze-
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nia podtrzymujacego wykonuje si¢ réwniez okresowo badania
szpiku w celu oceny choroby resztkowe;j.

W przypadku wykonania procedury transplantacji w OBL Ph-
leczenie podtrzymujace nie jest stosowane. W przypadku OBL
Ph+ stosuje si¢ IKT.

3.2.5. Leczenie wspomagajace

Dziatania niepozadane leczenia przeciwbiataczkowego moga
by¢ zagrazajace zdrowiu, czasami nie sg grozne dla zdrowia,
a jedynie nieprzyjemne. Ryzyko ich wystapienia zalezy od wie-
lu czynnikéw, m.in. od rodzaju zastosowanego leczenia, jego
dtugosci czy dawek lekéw oraz podatnosci osobniczej. Leczenie
wspomagajace ma istotne znaczenie dla poprawy jakosci zycia
u chorych na OBL. Stosowane jest u pacjentéw poddawanych
intensywnemu leczeniu w celu fagodzenia dzialan niepozada-
nych leczenia, a u pacjentéw w ztym stanie ogélnym jest czesto
jedyna stosowana metoda leczenia (leczeniem paliatywnym).
W leczeniu wspomagajacym stosuje sie przetoczenia prepa-
ratéow krwiopochodnych (koncentraty krwinek czerwonych,
plytkowych, osocze lub krioprecypitat), leki zapobiegajace TLS,

antybiotyki w leczeniu infekcji, czynniki wzrostu granulocytéw.

3.3. Opieka po zakoniczonym leczeniu

Opieka po zakoniczonym leczeniu ma za zadanie uchwycenie
wystapienia wznowy choroby na wczesnym etapie i szybkiego
wdrozenia leczenia, jak tez monitorowanie odlegtych dziatan
ubocznych leczenia, a takze zachowanie jak najlepszego stanu
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@ Tabela 3. Badania wykonywane po zakonczonym leczeniu OBL

Czas od
zakoniczenia Badanie Czestotliwo$c
leczenia
Badanie fizykalne
Morfologia krwi
g Co 1 — 2 miesigce
z rozmazem mikroskopowym
Pierwszy rok Badania funkcji watroby
Badanie ilo$ci genu BCR-ABL
w przypadku OBL Ph+
Co 3 — 6 miesi
Badanie szpiku z oceng MRD 0‘ i 'mleswcy
w zalezno$ci od potrzeby
Badanie fizykalne
Morfologia krwi
z rozmazem mikroskopowym Co 3 miesigce
DRIt el Badanie ilo$ci genu BCR-ABL
w przypadku OBL Ph+
Co 3 — 6 miesi
Badanie szpiku z oceng MRD 0' , 'mles1ecy
w zaleznosci od potrzeby
Badanie fizykalne
Morfologia krwi
z rozmazem mikroskopowym Co 3 — 6 miesiecy
Trzeci rok

i kolejne lata

Badanie ilosci genu BCR-ABL
w przypadku OBL Ph+

Badanie szpiku z oceng MRD
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zdrowia. W poczatkowym okresie badania w kierunku wznowy
choroby wykonuje si¢ czesciej, wraz z uptywem czasu - rzadziej.
Zalecane badania oraz ich czesto$¢ w poszczegélnych latach

przedstawione sa w tabeli 3.

3.3.1. Odlegte skutki niepozadane

Niektére dziatania niepozadane leczenia przeciwbialaczkowe-
go wystepuja w trakcie leczenia lub tuz po nim i wycofuja sie
po zakonczeniu catego procesu leczenia, inne sg dlugotrwate,
a jeszcze inne ujawniaja si¢ dopiero po kilku latach od zakon-
czenia terapii (odlegle skutki niepozadane). Ryzyko ich wysta-
pienia zalezy od wielu czynnikéw, m.in. rodzaju zastosowanego
leczenia, czasu trwania czy wysokosci dawek lekéw oraz podat-
nosci osobniczej. Oprdcz probleméw ze zdrowiem fizycznym,
choroba nowotworowa oraz niepozadane skutki leczenia moga
wywolywacé u pacjentéw gorsze samopoczucie, obnizony na-
stréj czy depresje. Opieka psychologiczna czy psychiatryczna

jest wazna na kazdym etapie choroby.

Jednym z odleglych skutkéw ubocznych leczenia chemiotera-
pia jest wystapienie innego nowotworu. Dodatkowo zwiekszaja
to ryzyko: palenie tytoniu i wiek (ryzyko rosnie z wiekiem), a tak-
ze predyspozycje genetyczne w rodzinie. Dlatego wazne jest re-
gularne wykonywanie dostepnych badan przesiewowych, w tym

cytologii, mammografii lub USG piersi, a po 50 r.z. kolonoskopii.

Badania ogélnego stanu zdrowia i poszukiwanie objawéw
innych choréb umozliwiaja identyfikacje problemu i w razie
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potrzeby wdrozenie leczenia. Badania kontrolne oceniajace
funkcje narzadéw sa planowane na podstawie wywiadu doty-
czacego przebytych choréb w przesztosci i przebiegu leczenia

przeciwnowotworowego.

Profilaktyka chordb polega tez na poddawaniu sie szczepieniom

ochronnym i na regularnej kontroli stomatologiczne;j.

Drogi pacjencie - Prowadz zdrowy tryb zycia: utrzymuj prawi-
dtowa mase ciala, rzu¢ palenie, ogranicz spozywanie alkoholu,
unikaj nadmiernej ekspozycji na stofice. Utrzymuj zréznicowa-
na diete bogata w warzywa i owoce, pij minimum 2 I ptynéw
codziennie. Wykonuj regularnie umiarkowany wysitek fizyczny
— jego natezenie i rodzaj mozna omoéwic z lekarzem prowadzg-
cym lub kims$ znajacym sie¢ na racjonalnych ¢wiczeniach fizycz-
nych dopasowanych do wieku i stanu zdrowia.

Uzaleznienie od nikotyny jest najtrudniejszym nawykiem
do zmiany. Stres zwiazany z choroba nowotworowa i jej lecze-
niem dodatkowo utrudnia rzucenie palenia. Palenie tytoniu
moze ograniczy¢ skuteczno$¢ leczenia przeciwnowotworowego

i z reguly pogarsza stan zdrowia.

3.4. Choroba oporna lub nawrotowa

Choroba oporna lub jej nawrét sg trudnymi sytuacjami kli-
nicznymi i dla pacjenta, i dla lekarza. Wybér leczenia w tych
sytuacjach zalezy od wielu czynnikéw, m.in. od stanu ogdlnego
pacjenta, czasu, jaki uptynat od zakonczenia leczenia przeciw-
nowotworowego a wystapieniem nawrotu, zastosowanego le-

41



@ Tabela 4. Metody leczenia choroby opornej lub nawrotowej

OBL Ph- OBL Ph+
Udzial w badaniu klinicznym, Udzial w badaniu klinicznym,
jesli jest dostepne jesli jest dostepne

IKT w monoterapii lub
Blinatumumab w OBL z komérek B w skojarzeniu z chemioterapia
lub glikokortykosteroidami

Inotuzumab ozogamycyny w OBL
> Inotuzumab ozogamycyny
z komérek B

Chemioterapia Blinatumumab
Transplantacja allogeniczna Transplantacja allogeniczna
Nelarabina w OBL z komérek T Terapia CAR-T

Terapia CAR-T

czenia poczatkowego oraz wykonania przeszczepienia szpiku.
Mozliwe opcje terapeutyczne dla OBL Ph+ i Ph- sa przedsta-
wione w tabeli 4. Zalozeniem leczenia wznowy choroby jest
jak najszybsze uzyskanie jej remisji i przeprowadzenie przesz-
czepienia komdrek krwiotwérczych, jesli nie ma do niego bez-
wzglednych przeciwwskazan. W przypadku przeprowadzenia
transplantacji w leczeniu poczatkowym mozna zastosowac in-
fuzje limfocytéw dawcy, rzadziej wykonuje sie drugie przesz-
czepienie od innego dawcy.

Immunoterapia w nawrotowej lub opornej na leczenie OBL
z komdrek B obejmuje stosowanie przeciwcial: blinatumumabu
i inotuzumabu ozogamycyny (opisane w rozdziale 1) oraz tera-
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pii CAR-T. Przeciwciata maja wysoka skutecznos¢ w nawrotowej
chorobie i ich uzycie jest lepszym wyborem niz chemioterapia.
Terapia CAR-T jest zarejestrowana u chorych <25 r.z. z OBL

B-komoérkowgy, z choroba oporna lub po drugim nawrocie.

Chemioterapia

W OBL z komérek T mozna zastosowac nelarabing. W OBL
B-komdrkowych stosuje si¢ schematy leczenia oparte na fluda-
rabinie, cytarabinie i mitoksantronie, jesli nie byly stosowane

wcze$niej. Wchodza w gre réwniez inne schematy leczenia.

Inhibitory kinazy tyrozynowej (IKT)

W przypadku nawrotu lub opornosci OBL Ph+ zmienia si¢ IKT
na dazatynib. W okresie wznowy wazne jest badanie dodat-
kowych mutacji w genie BCR-ABL1 pozwalajace oceni¢ wraz-
liwo$¢ na leczenie IKT. W przypadku stwierdzenia mutacji
T3151 powodujacej oporno$¢ na dziatanie pozostalych IKT sto-
suje sie¢ IKT III generacji — ponatynib. Przy obecnosci mutacji
T3151 zastosowanie ponatynibu umozliwia przygotowanie cho-
rego do alloprzeszczepienia szpiku kostnego. W tej sytuacji jest
to lek ratujacy zycie. IKT moga by¢ stosowane samodzielnie

lub w skojarzeniu z chemioterapia lub glikokortykosteroidami.

Podsumowanie
+ Celem leczenia OBL jest wyleczenie lub - gdy jest to niemoz-
liwe - kontrola choroby

« Leczenie poczatkowe sktada si¢ z trzech faz: indukeji, konsoli-
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dacji oraz leczenia podtrzymujacego. Indukcja ma doprowadzic¢
do uzyskania remisji choroby, konsolidacja do wyeliminowania
pozostatych po indukeji komérek biataczkowych, leczenie pod-

trzymujace ma zapobiec wznowie choroby

» Rodzaj leczenia poczatkowego zalezy od podtypu biataczki,
wieku chorego i jego stanu ogdlnego. Zawsze warto rozwazy¢
udzial pacjenta w badaniu klinicznym, jesli jest dostepne. Lecze-
nie gléwnie oparte jest na chemioterapii. W przypadku OBL Ph+
podstawa leczenia sa IKT, w przypadku OBL CD20+ dotacza sie
rytuksymab. W leczeniu konsolidujacym mozna wykonac¢ allo-

geniczne przeszczepienie krwiotwérczych komoérek szpiku
+ Po zakoniczonym leczeniu podtrzymujacym sg wykonywane
regularne badania oceniajace ryzyko nawrotu choroby oraz

ogdblny stan zdrowia

» Leczenie opornej lub nawrotowej OBL oparte jest na stosowa-

niu przeciwciat, chemioterapii lub transplantacji
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Rozdzial 4

Diagnoza choroby nowotworowej wiaze si¢ z ogromnym stre-
sem. Tuz po otrzymaniu informacji o diagnozie musisz zapo-
znac sie z planowanymi dodatkowymi badaniami i leczeniem,
a czas na wyrazenie zgody na leczenie masz bardzo ograni-
czony, poniewaz terapie trzeba podja¢ szybko. Rozdzialy 1 - 3
opisywaly chorobe i metody jej leczenia. Informacje zawarte
w tym rozdziale majg ulatwi¢ Ci podjecie decyzji. Stawiajg py-

tania, ktére moga Ci sie do tego przydac.

4.1. Pacjencie - to Two6j wybor

Postawy chorych w momencie podejmowania decyzji o leczeniu
sa bardzo rézne. Wysoki poziom stresu, wystepujace dolegli-
wosci bolowe lub przyjmowane leki moga utrudniaé podjecie
samodzielnej decyzji. Z drugiej strony trudno jest akceptowac
rady innych 0séb w sytuacji, w ktérej nie miate$ do czynienia
z choroba nowotworowg, niewiele o niej wiesz, nie znasz termi-
nologii medycznej - nazw badan i metod leczenia.

Pozwolenie decydowania innym za siebie wydaje si¢ najprost-
sze. Mozesz oprzec¢ sie¢ w catosci na sugestii lekarza, ale moze
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sie zdarzy¢, ze wybdr bedzie dotyczyt kilku réwnowaznych
opcji i lekarz nie wybierze dla Ciebie tej najlepszej, kierujac sie
tylko wiedza medyczng, a nie Twoimi preferencjami. Mozesz
poprosi¢ o pomoc kogos$ bliskiego, kto otrzyma informacje nie-
zbedne do podjecia takiej decyzji, bedzie rozmawia¢ w Twoim
imieniu i uczestniczy¢ w jej podejmowaniu. Ale nawet jesli inni
podejma decyzje o rodzaju Twojego leczenia, podpis pod zgoda
na leczenie musisz zlozy¢ sam.

Niewatpliwie dobrze jest mie¢ lekarza — przewodnika w po-
dejmowaniu decyzji. Ma on wiedze dotyczaca proponowanego
planu leczenia, ale zarazem nie zna Twoich watpliwosci i ce-
16w zyciowych. Jesli mu je wylozysz, po wspélnym rozwazeniu

réznych opcji macie szanse uzgodni¢ najlepszy plan leczenia.

4.2. Pytania, jakie mozna zada¢ lekarzom

Podczas leczenia i pdzniej bedziesz spotkat si¢ ze specjalistami
z r6znych dziedzin. Masz szanse z rozméw z nimi wynie$¢ jak
najwiecej informacji, rozwia¢ watpliwosci. Zanotuj nurtujace
Cie pytania, by nie zapomnie¢ ich zada¢. Mozesz wzig¢ ze soba
kogos bliskiego, kto pomoze Ci w zadawaniu pytan i zapamieta
odpowiedzi — Ty mozesz uwaznie stucha¢, ale z powodu bardzo
silnego stresu nie dotrze do Ciebie ich sens i bedziesz si¢ czut
zagubiony. Oto przyktadowe pytania wyjasniajace istotne kwe-

stie zwiazane z Twoja choroba i jej leczeniem.

4.2.1. Na co zachorowatem i co mnie w zwigzku z tym czeka?
Wazna jest informacja, Ze istnieje wiele podtypéw OBL. Mimo
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ze noszg wspdlna nazwe, rokowanie i metody leczenia moga
sie istotnie r6zni¢. Rokowanie oznacza przewidywanie podat-
nosci choroby na leczenie, prawdopodobiefistwo jej nawrotu,
a wreszcie - czy da sie ja wyleczy¢. Znajomos$¢ rokowania moze
ulatwi¢ podejmowanie decyzji w kwestiach leczenia. Dlatego
sprébuj ustali¢ co$ mniej ogblnego jak sama diagnoza: OBL -
a bardziej dotyczacego Ciebie — w Twoim wieku, przy Twoim
dotychczasowym stanie zdrowia, trybie zycia, w Twojej sytuacji
zyciowej itd.

@ Na jaki rodzaj biataczki choruje?

Z jakich komoérek sie wywodzi? Czy jest to najczestsza postac?
@ Czy jest to biataczka przebiegajaca ostro, czy przewlekle?
® Jakie badania bede mie¢ wykonane?

@ Gdzie odbeda sie te badania i jak dlugo beda trwac?
Czy beda bolesne?

© Jak mam przygotowac sie do tych badan?

©® Czy jesli okaze sie, ze jestem w ciazy, beda mogla podjac leczenie?
@ Czy mam przynie$¢ ze soba liste przyjmowanych lekéw?

® Czy mam przyj$¢ z kim$ na badania?
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© Co sig stanie w sytuacji, jesli badania sie nie powioda/nie
zostang przeprowadzone?

@ ©® Czy moge otrzymac kopie swoich wynikéw badan?

@ @ Kiedy i kto poinformuje mnie o kolejnych etapach dia-
gnostyki/leczenia?

Rzadko istnieje jeden jedyny idealny/optymalny sposéb lecze-
nia dla wszystkich chorych. Czesto istnieje kilka mozliwos$ci
leczenia, w tym udzial w badaniach klinicznych. Do tego
czasem w chorobach nowotworowych (i nie tylko) stworzono
terapie zindywidualizowane/spersonalizowane. Lekarz pro-
wadzacy po zapoznaniu si¢ z wynikami Twoich badan poin-

formuje Cie o dostepnych mozliwo$ciach.
@ Co sie stanie, jesli nie podejme zadnego leczenia?

@ Czy te chorobe mozna tylko obserwowac i nie od razu

wlaczac leczenie?
® Na jakich zaleceniach sa oparte proponowane mi opcje leczenia?
@ Czy wsrdd opcji leczenia znajduje sie udziat w badaniach

klinicznych?
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© W jaki sposéb mdj wiek, stan zdrowia itp. czynniki wplywaja
na wybér metody leczenia? Jak na nie moze wplynac cigza?

©® Ktéra opcja jest najlepsza wedtug danych naukowych?

@ Ktére opcje nie maja mocnych dowodéw naukowych na ich
skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania?

® Jakie sa zalety kazdej z opcji? Czy kazda z nich daje szan-
se wyleczenia lub diugotrwatej remisji? Ktéra z nich daje
na to najwieksze szanse? Ktéra bedzie trwala najdtuzej, a ktéra
jest najtrudniejsza do przejécia?

@ Jakie jest ryzyko kazdej z opcji? Jakie sa najczestsze skutki nie-
pozadane kazdej z terapii? Jakie sa rzadsze, ale powazne skutki
uboczne kazdej z terapii? Jakie sg ich odlegte skutki uboczne?

@ © Jak sie ocenia skuteczno$é¢ leczenia?

@ ® Co mozna zrobi¢ w sytuacji niepowodzenia/nieskuteczno-

$ci wybranej opcji leczenia?

@ @ Czy da sie unikna¢ lub zmniejszy¢ dzialania niepozadane
leczenia?

@O Jakie jest ryzyko nawrotu choroby?
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4.2.3. Z czym wiaze sie wybor danej opcji leczenia?

Kazdy pacjent/-ka zastanawia sie, jak choroba i jej leczenie
wplynie na jego/jej zycie. Takie informacje sg bardzo istotne,
poniewaz wybédr bedzie dotyczyt réwniez najblizszej rodziny,
pracy i innych dotychczasowych obowiazkéw. By¢ moze trzeba
bedzie kogo$ poprosi¢ o pomoc w tych obowiazkach? Jesli jest
wybér pomiedzy kilkoma opcjami leczenia, mozna wybrac naj-
mniej ucigzliwa w codziennym zyciu. Jesli dostepna jest tylko
jedna opcja, warto si¢ z nia zapoznac¢ i do niej przygotowac.

@ Czy w trakcie leczenia bede musial/-a by¢ w szpitalu? Jak

dlugo i jak czesto?
@ Jak mam sie przygotowac do pobytu w szpitalu?

® Czy moge wybra¢ termin poczatku leczenia? Czy moge wy-

bra¢ dogodne dla mnie dni i pory wizyt?

@ Jak mam sie przygotowac do leczenia? Czy mam przestac
bra¢ dotychczasowe leki? Czego mam unikaé w diecie?

© Czy moze kto$ przy mnie by¢ w trakcie leczenia?

©® Czy to leczenie jest bolesne?

@ Czy w przerwie leczenia moge uczy¢ sig, studiowaé, praco-
wac itp.? Czy musze wzia¢ zwolnienie lekarskie? Jesli tak, na jak

dtugo? Czy bede w stanie prowadzi¢ samochdd?
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® Czy po leczeniu bede potrzebowaé pomocy w domu?

© W jakim czasie bede odzyskam stan zdrowia/sprawnosci

sprzed leczenia?

@ © Kiedy wréce do normalnego funkcjonowania zyciowego/
zawodowego/szkolnego?

4.3. Decyzje

Decyzja w sprawie wyboru najlepszej dla Ciebie opcji leczenia
jest trudna. Lekarze moga mie¢ inne zdanie niz Ty, Twoi bliscy
moga si¢ nie zgadza¢ z Twoim wyborem. W takiej sytuacji be-
dziesz zdezorientowany i zestresowany. Poniewaz w niektérych
przypadkach kilka opcji leczenia jest rownowaznych — dobrze,
zeby$ wiedzial, jak mozesz prébowac sobie pomdc w podjeciu

tej decyzji.

4.3.1. Druga opinia
Mozesz poprosi¢ innego lekarza o opinie i jego sugestie leczenia
— czyli uzyskac druga opinie specjalisty - eksperta. Nawet jesli
ufasz lekarzowi, ktéry postawil rozpoznanie Twojej choroby
i zaproponowat Ci leczenie, wystuchanie opinii innego lekarza
moze Ci pomdc podjaé decyzje albo upewni Cie w stuszno$ci
decyzji juz podjetej. Obecnie najczeséciej decyzje o proponowa-
nym leczeniu podejmowane sa w gronie kilku specjalistéw (tzw.
konsylium lekarskie). Ty dodatkowo mozesz poprosi¢ o kopie
swoich wynikéw badan i przedstawi¢ je innemu specjaliscie, by
uzyskac od niego druga opini¢ na temat Twojej choroby i moz-
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liwoéci postepowania. To nie bedzie Ci poczytane za afront
czy podwazenie autorytetu w stosunku do lekarza, ktéry jako
pierwszy ci¢ zdiagnozowal i zaproponowal leczenie. Nawet
lekarze, bedac chorzy na nowotwor, nierzadko dla pewnosci

konsultuja sie z kilkoma specjalistami.

4.3.2. Grupy wsparcia

W grupach wsparcia w danej chorobie sa osoby na réznych eta-
pach leczenia. Rozmawiajac z nimi mozesz uzyskac¢ informacje
o doswiadczeniach z przebiegu leczenia od pacjentéw majacych
je za soba. Sg informacje w Internecie o takich grupach. In-

formacje o takich grupach moze réwniez mie¢ psychoonkolog.

4.3.3. Poréwnaj korzysci i ryzyko kazdej opcji
Przemysl ograniczenia i dzialania uboczne oraz spodziewane
korzys$ci z kazdego rodzaju leczenia. Te uslyszane od lekarza

oraz te ustyszane od chorych. Co Tobie wydaje si¢ najlepsze?
Podsumowanie

+ Wspdlne podejmowanie decyzji o leczeniu uwzglednia stano-
wisko lekarza, ale réwniez Twoja sytuacje zyciowa

+ Zadawanie pytan sluzy $wiadomemu podjeciu decyzji

+ Mozesz poprosi¢ o druga opinie, porozmawia¢ z innymi cho-
rymi czy z grupa wsparcia. To pomoze Ci pozna¢ spodziewane

korzysci i ryzyko leczenia
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Co wazne, medycyna wciaz robi postepy, tocza sie badania.
Istnieja fundacje i grupy wsparcia pacjentéw onkologicznych,

jak Polska Koalicja Pacjentéw Onkologicznych, Fundacja

»Pokonaj Raka”, Fundacja OnkoCafe ,Razem Lepiej” i inne.
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Stowniczek poje¢, z ktérymi mozesz
sie spotkac jako pacjent,
Zebys nie czul si¢ jak badacz tajnych szyfréow

Allogeniczne przeszczepienie szpiku kostnego
(allotransplantacja szpiku kostnego)

przeszczepienie szpiku kostnego (lub komoérek prekursorowych
z krwi obwodowej) od dawcy rodzinnego lub niespokrewnionego

Badanie cytogenetyczne
analizowanie budowy chromosoméw w celu wykrycia zmian

charakterystycznych dla danej choroby

Badanie fizykalne (przedmiotowe)
jedna z czesci lekarskiego badania ciata pacjenta

Badanie kliniczne

rodzaj badania naukowego zaprojektowanego w celu oceny
nowej, obiecujacej metody diagnostycznej lub terapeutycznej
(gtéwnie nowego leku lub poréwnujace lek stary z nowym w da-

nym wskazaniu)

Badanie molekularne
poszukiwanie zmian w obrebie genéw (mutacji) charakterystycz-
nych dla danej choroby



BCR-ABL1
nieprawidlowe biatko stymulujace podziat komérek biataczko-

wych, powstate na chromosomie Filadelfia

Biopsja aspiracyjna szpiku kostnego
zabieg, w ktérym pobiera sie (aspiruje) kilka mililitréw ptyn-
nego szpiku

Blasty
mtode formy krwinek biatych, prawidtowo wystepujace tylko

w szpiku kostnym

Calkowita remisja

brak objawéw choroby nowotworowej po jej leczeniu

CAR-T

Komérka CAR-T to limfocyt T, na swojej powierzchni majaca
chimeryczny receptor, stworzony w laboratorium na drodze in-
zynierii genetycznej. Receptor ten nazywany jest CAR, od chi-
merycznego receptora antygenowego

Chemioterapia
rodzaj leczenia przeciwnowotworowego, ktére uszkadza komér-

ki, doprowadzajac je do obumarcia

Chromosom

struktura w komdrce zawierajaca materiat genetyczny



CMV
wirus cytomegalii

Czynniki krzepniecia

biatka we krwi odpowiadajace za jej krzepliwo$¢

DLI - infuzja limfocytéw dawcy
rodzaj leczenia po transplantacji szpiku, ktére polega na podaniu

limfocytéw tego samego dawcy

DNA - kwas deoksyrybonukleinowy

sktadnik struktury chromosoméw zawierajacy geny

Dzialanie niepozadane (uboczne)

efekt leku, zabiegu itp. towarzyszacy jego zastosowaniu

Erytrocyty

krwinki czerwone

Gen fuzyjny
nieprawidlowy gen powstaly w wyniku potaczenia dwéch réz-
nych genéw, np. lezacy u podtoza OBL BCR-ABLI

Glikokortykosteroidy

niezbedne do Zycia hormony, fizjologicznie (endogennie) wy-
twarzane przez organizm czlowieka. Syntetyczne glikoste-
roidy sa lekami szeroko stosowanymi w medycynie, np. przy
hamowaniu reakcji zapalnych lub alergicznych oraz w lecze-
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niu OBL, poniewaz sa toksyczne wobec wystepujacych w niej
komérek biataczkowych

Hemoglobina (Hgb)
barwnik zawarty w krwinkach czerwonych przenoszacy tlen.

W niedokrwistosci jej stezenie w krwi jest zmniejszone

Hepatomegalia

patologiczne powigkszenie watroby

HIV
ludzki wirus upo$ledzenia odpornosci. Zakazenie nim prowadzi
do choroby AIDS

IKT (TKI)
inhibitor kinaz tyrozynowych — grupa lekéw stosowanych w le-
czeniu przewlektej bialaczki szpikowej i ostrej bialaczki limfobla-

stycznej oraz niektérych nowotworéw przewodu pokarmowego

Immunoterapia
rodzaj leczenia wykorzystujacego uklad odpornosciowy chorego

do zwalczania komdrek nowotworowych

Indukcja

pierwszy etap leczenia przeciwnowotworowego

Konsolidacja
etap leczenia przeciwnowotworowego majacy za zadanie
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usuna¢ komérki nowotworowe pozostate po wczesniejszym
etapie leczenia

Kontrast
substancja podawana dozylnie lub doustnie w badaniach TK
i MR umozliwiajaca dokladniejsze uwidocznienie narzadéw

wewnetrznych

Leczenie podtrzymujace
etap leczenia majacy na celu utrzymanie remisji choroby i zapo-

bieganie jej nawrotowi

Leukocytoza

nieprawidlowo zwigkszona liczba krwinek biatych

Limfocyt (komérka T)

Podtyp limfocytéw, czyli rodzaju krwinek bialych

Limfocyt (komoérka) B

Podtyp limfocytéw, czyli rodzaju krwinek biatych

MR (NMR, MRI) - rezonans magnetyczny
badanie obrazowe z uzyciem pola magnetycznego. Pozwala uwi-

doczni¢ narzady wewnetrzne

MRD (minimalna choroba resztkowa)
komoérki nowotworowe pozostale po leczeniu, ktdre sa mozliwe do oce-
ny tylko w badaniach diagnostycznych o bardzo wysokiej czulosci
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Mutacja

nieprawidlowa zmiana w genie

OBL

ostra biataczka limfoblastyczna

OBSz
ostra bialaczka szpikowa

Opornosc

brak wrazliwosci choroby na stosowane leczenie

Osrodkowy uklad nerwowy (OUN)
zwany réwniez centralnym ukladem nerwowym. Obejmuje

mozg i rdzen kregowy

PBL
przewlekla biataczka limfocytowa

PBSz

przewlekla biataczka szpikowa

PET-CT

rodzaj badania obrazowego ze specjalnie znakowana glukoza,
ktére doktadniej pokazuje zajecie narzadéw wewnetrznych przez
nowotwor
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Ph
chromosom Philadelphia/Filadelfia

Przeciwcialo, immunoglobulina

biatko we krwi biorgce udziat w zwalczaniu infekcji

Przeciwcialo monoklonalne

lek tak zaprojektowany, by rozpoznawat biatka charakterystycz-
ne dla komérek nowotworowych. Po przylaczeniu si¢ do komé-
rek nowotworowych prezentuje je uktadowi odporno$ciowemu

jako przeznaczone przezen do zniszczenia

Punkcja (naklucie) ledzwiowe
zabieg polegajacy na wprowadzeniu igly do kanatu kregowego
celem pobrania plynu mézgowo-rdzeniowego do badania albo

podania lekéw

Rozmaz mikroskopowy
analiza pod mikroskopem proébki krwi w celu oceny liczby po-
szczegblnych grup krwinek bialych

Splenomegalia

patologiczne powiekszenie $ledziony
Szpik kostny
rodzaj gabczastej tkanki zawartej w wiekszosci kosci, z ktérej

wytwarzana jest krew
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TK (CT), tomografia komputerowa
badanie obrazowe z uzyciem promieniowania X pozwalajace

uwidoczni¢ narzady wewnetrzne

TLS

zespol lizy guza, to powiktanie OBL lub jej leczenia powstale z po-
wodu rozpadu wielu komérek nowotworowych w bardzo krétkim
czasie i przedostania sie do krwi substancji z tych komérek. Gwal-
towny przebieg TLS moze stanowi¢ zagrozenie zycia

Trepanobiopsja szpiku
zabieg pobierania szpiku wraz z niewielkim fragmentem ko$ci
(kilka-kilkana$cie milimetréw) w celu wykonania badania histo-

patologicznego tej probki

USG, ultrasonografia
badanie obrazowe z uzyciem ultradZwiekéw, pozwalajace uwi-

doczni¢ narzady wewnetrzne

Wezel chtonny

niewielkich rozmiaréw czes¢ uktadu odpornosciowego. Wezly
chlonne sa umiejscowione w caltym organizmie. W trakcie infek-
¢ji w nich namnazaja sie komdrki odporno$ciowe, dlatego moze
sie powiekszac. Jesli w chorobie nowotworowej sa zajete przez
nieprawidlowe komoérki, takze sie powigkszaja
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Wklucie centralne (cewnik centralny)
rodzaj dtugiej kaniuli zalozonej do zyty szyjnej lub podobojczy-
kowej stuzacy do podawania lekéw

Wywiad medyczny (badanie podmiotowe)

element badania lekarskiego: zebranie przez lekarza informacji
dotyczacych przebytych lub aktualnych choréb, zabiegéw, przyj-
mowanych lekéw, stylu zycia, natogéw

Wznowa

powtérne pojawienie sie choroby nowotworowej po okresie remisji
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Osrodki leczace
choroby nowotworowe krwi
w Polsce i ich ordynatorzy

Bialystok

Klinika Hematologii Z Pododzialem Choréb Naczyn
Uniwersyteckiego Szpital Kliniczny w Bialymstoku,
dr hab. n. med. Jarostaw Piszcz

Brzozéw

Oddzial Hematologii Onkologicznej Podkarpacki
Osrodek Onkologiczny,

dr n. med. Jacek Krzanowski

Bydgoszcz
Klinika Hematologii, Szpital Uniwersytecki Nr 2,

dr hab. n. med. Jarostaw Czyz

Chorzow
Oddzial Hematologii, Zespét Szpitali Miejskich,
dr hab. n. med. Sebastian Grosicki

Gdansk

Klinika Hematologii i Transplantologii Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego

prof. dr hab. n. med. Jan Maciej Zaucha
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Gdynia

Oddzial Hematologii i Transplantologii Szpiku - Szpital
Morski im. PCK,

dr n. med. Wanda Knopinska-Postuszny

Gliwice

Klinika Transplantacji Szpiku i Onkohematologii Narodowy
Instytut Onkologii im. Marii Sklodowskiej-Curie Pafistwowy
Instytut Badawczy, Oddziat w Gliwicach,

prof. dr hab. n. med. Sebastian Giebel

Gorzow Wielkopolski

Kliniczny Oddzial Hematologii - Uniwersytet Zielonogérski
Wielospecjalistyczny Szpital Wojew6dzki w Gorzowie Wlkp Sp. z 0.0,
dr n. med. Katarzyna Brzezniakiewicz-Janus

Katowice

Klinika Hematologii i Transplantacji Szpiku, Samodzielny
Publiczny Szpital Kliniczny,

prof. dr hab. n. med. Grzegorz Helbig

Kielce
Klinika Hematologii i Transplantacji Szpiku, Swietokrzyskie
Centrum Onkologii,

dr hab. n. med. Marcin Pasiarski
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Krakéow

Oddziat Hematologii i Choréb Wewnetrznych z Podoodziatem
Dziennym, Szpital Specjalistyczny im. L. Rydgiera,

dr n. med. Malgorzata Razny

Krakow

Klinika Hematologii Collegium Medicum
Uniwersytetu Jagielloniskiego,

prof. dr hab. Tomasz Sacha

Legnica

Oddzial Hematologiczny Wojewddzkiego Szpitala
Specjalistycznego w Legnicy,

dr n. med. Jadwiga Holojda

Lublin

Oddzial Hematologiczny Centrum Onkologii Ziemi Lubelskiej
im. $éw. Jana z Dukli,

prof. dr hab. n. med. Krzysztof Giannopoulos

Lublin

Klinika Hematoonkologii i Transplantacji Szpiku, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie,

prof. dr hab. n. med. Marek Hus



Lédz
Klinika Hematologii Uniwersytetu Medycznego W Lodzi,

prof. dr hab. n. med. Agnieszka Wierzbowska

Olsztyn

Oddziat Kliniczny Hematologii Samodzielnego Publicznego
Zakladu Opieki Zdrowotnej MSWiA z Warminsko - Mazurskim
Centrum Onkologii w Olsztynie,

dr n. med. Janusz Hatka

Poznan

Klinika Hematologii i Choréb Rozrostowych Ukladu
Krwiotwdrczego Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu,
prof. dr hab. n. med. Lidia Gil

Rzeszow
Klinika Hematologii, Kliniczny Szpital Wojewddzki Nr 1,

prof. dr hab. n. med. Mirostaw Markiewicz

Stupsk
Oddzial Hematologii, Wojewddzki Szpital Specjalistyczny
im. Janusza Korczaka w Stupsku Sp. z 0.0,

dr n. med. Wojciech Homenda
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Szczecin
Klinika Hematologii Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego,
prof. dr hab. n. med. Barbara Zdziarska

Torun
Oddzial Hematologii, Specjalistyczny Szpital Miejski,
lek. med. Marcin Rymko

Waltbrzych

Oddzial Hematologii Specjalistyczny Szpital
im. dra A. Sokolowskiego w Walbrzychu,

dr hab. n. med. Aleksandra Butrym

Warszawa
Klinika Hematologii, Onkologii i Choréb Wewnetrznych
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego,

prof. dr hab. n. med. Grzegorz Basak

Warszawa

Klinika Onkologii, Hematologii, Centralny Szpital Kliniczny
Ministerstwa Spraw Wewnetrznych i Administracji,

prof. dr hab. n. med. Andrzej Deptala
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Warszawa

Klinika Choréb Wewnetrznych i Hematologii
Wojskowy Instytut Medyczny,

prof. dr hab. n. med. Piotr Rzepecki

Warszawa

Klinika Nowotworéw Uktadu Chtonnego - Narodowy
Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie
Panstwowy Instytut Badawczy,

prof. dr hab. n. med. Jan Walewski

Warszawa
Klinika Hematologii, Instytut Hematologii i Transfuzjologii,
prof. dr hab. n. med. Ewa Lech-Maranda

Wroctaw

Katedra i Klinika Hematologii, Nowotworéw Krwi
i Transplantacji Szpiku,

prof. dr hab. n. med. Tomasz Wrébel
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Wroctaw
Dolnoslaskie Centrum Transplantacji Komdrkowych
z Krajowym Bankiem Dawcéw Szpiku,

dr n. med. Jarostaw Dybko

Zamos¢
Oddzial Hematologii, Zamojski Szpital Niepubliczny Sp. z o.0.,
lek. med. Renata Kasza

Zielona Gora

Kliniczny Oddzial Hematologii, Wojewddzki
Szpital Kliniczny Sp. z o0.0.,

lek. med. Alina Swiderska
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