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PREDMLUVA

Vysokodavkovana chemoterapie s transplantaci kovefch burk
je stale vice pouzivanouckEbnou metodou. Velkého rozmachu a&asp
doséahla v 80. létech. V roce 1995 bylo jen v E¥rgpovedeno vice nez
12000 &chto transplantaci, a to jak &t tak u dosplych.

Jedna se o patmé komplikovanou lébu, ktera se sklada imdy
kroki, a neni zadnyidvod zastirat, ze takérhe byt provazena mnohymi
komplikacemi. Vlastni transplantace tieka zavrSuje ¢které l&ebné po-
stupy ji gedchazejici a gkdy peilivé |ékaské sledovani po transplantaci
pokraiuje cely dalSi zivot nemocného. Dobra informovarpzstienta a jeho
spolupréace jsou naprosto nutnéch& ma potom hladsi a jednodussikhgh
a mnohdy se tak dérgdejit rkterym komplikacim. Opakova&nsme si na
nasem pracovisti &¥ili, Ze nemocni jsou z prvnich informaci |éka
o transplantaci trochu zmateni a pgaké dolé vyswtlovani festavaji ro-
zumst. Neni to nic negekavaného. Najednou stoji & tva informacim a
termimim, se kterymi sef¢ba v pedchozim Zivat nikdy nesetkali. Proto se
domnivame, Ze je vhodné, aby nemocny po prvnicbrimicich lék&l a
sester pecetl tuto brozurku. Méemu porozumi, &&emu teba ne, ale bude
fada pilezitosti konkrétni otazky dale zodpakt. Pravé&podobré bude

vhodnéist text patastech, ne cely naraz.

Snazili jsme se vysdlit i nékteré odborné terminy, které jsou ale
v tomto lékdiském oboru naprostoébné a se kterymi se nemocnghbm
|éceni pravidels setkava.

Na konci rgkterych kapitol je stréné shrnuti nejilezitsjSich Gdaj.
Mélo by to slouzit zpehledréni celého vykladu. Bkomu se mohou néasledu-
jici fadky zdat pilis komplikované, jinému zas«ifS jednoduché. Sami se
domnivame, Ze jde o nesmirpiednoduSeného ,pvodce” vysokodavkova-
nou chemoterapii a transplantaci. Je moznéada ¥éci se vyjasni az v pr
béhu terapie, az se s nimi nemocny skno¥esetka. S tim vSim giétame a
téSime se na VaSe dotazy.

Autdi
Brno, duben 1997






PrROC VYSOKODAVKOVANA CHEMOTERAPIE
A PROC TRANSPLANTACE

Nadorové bujenise da velmi stiné charakterizovat jakaekontro-
lovatelné mnozeni ®kterych bunék v lidském téle. Rist burgk je velmi
piisne fizen. Napiklad po pora#ni zanou buiky rist a az se por&né mis-
to zaceli, @st se vrati najrvodni hodnotu. \fizeni fistu burk bude prav-
dépodobré kli¢ k pochopeni nadorového bujeni, ale zatim nejsdie na
informace natolik dostateé, abychom tentaist mohlicilené ovliviiovat. V
|é¢bé nadof jsou k dispozicityii zakladni metody:

1. Chirurgické vynéti nadoru (operace)
2. Protinadorova chemoterapie (cytostatika)
3. Radioterapie (ozdovani)

4. Imunoterapie a hormonalni |&€ba (viz dale)

Tyto metody sé&asto kombinuji a jednai@e vhod# dopkovat dru-
hou. Jindy jsme ale omezeni na pouziti jen jedntodye

Nekteré nadory jsou Spatrovlivnitelné cytostatiky a je nejlepsi sna-
Zit se je vyoperovat, jiné, jako ndidad leukémie, se operaci nedaji ovlivnit
vilbec, protoZze nadorové — leukemickéiky jsou z kostni terg krvi rozna-
Seny do celéhala.

Imunoterapie ma za cil, jednoduSéeteno, ovliviiovat obranny
(imunitni) systém organizmu tak, aby nador zlikvidoval, pagojako teba
n&jakou infekci. Tento zjisob I&€by je ale vhodny jen progkteré typy nado-
ra.

Radioterapie vysokymi davkami z#ni nti nadorové biky, ale
jsou poskozovany i okolni killy zdravé. Proto je snahafeai zacilit co
nejvice na postizenou oblast.

Chemoterapie je I&ba latkami, které zabijeji bly, cytostatiky.
Cytostatik je celéada a rozéuji se do vice skupin podle jejich mechanizmu
(einku. Ten je @zny, velmi slozity, a zasahuje do mnozenilédi) burgk.
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Bohuzel, dosud nemame cytostatika, kterd by é&ilmabijela jen nadorové
buiky. Cytostatika maji protéadu zavaznych vedlejSich (toxickych) &n-
k. Poskozuiji totiz vSechny mnozici seiky, coz jsou hlavé buiiky kostni
dierg, kize a sliznic a pohlavnich Zlaz. O mnohych toxicky&mcich se
podrobrji zminime dale. Zavazna fexicita na kostni dieii. Podivejme se
proc.

V kostni deni deng vznikaji miliony burk a stejné mnozstvi jich
také dend v t&le zanika, protozZe jsou staré a dpbbvané. V kostnirdni se
produkuji 3 hlavni typy krevnich bgik

1. éervené krvinky (erytrocyty)
2. bilé krvinky (leukocyty)
3. krevni destitky (trombocyty)

Cervené krvinky obsahuiji latku zvanou hemoglobin a ple roznéa-
Seji kyslik.

Bilé krvinky maji zdsadni vyznam pabranyschopnost(imunitu).
Nékteré z nich jsou schopnyimo ,pojidat’ mikroorganizmy a zabijet je.
Jiné fispivaji k obra® organizmu tvorbou protilatek. Imunitni systénize
také grispet k likvidaci burék nadorovych.

Krevni desti¢ky zabraiuji krvaceni.

VSechny krvinky pochazeji ze spdhgch burk kostni derg, které
budeme dale oziiavat jakoburiky kmenové Tyto buiky maji schopnost se
rozmnozovat, vyzravat admit se na jednotlivé typy krvinek. Jsou obsazeny
v kostni deni a v malém mnozZstvi se z kostiémé dostavaji i do krve. Je-
jich mnozstvi v krvise da zvysit coz je velmi vyznamné a bude to podrob-
ngji uvedeno dale. Mnozstvi kmenovych klnv krvi nebo v kostni i&ni se
da @iblizné znefit. Jiz na tomto migtuvedeme, Ze existuji &vcharakteris-
tiky (znaky), které je popisuji. Jedna se naz@ia34 a druhaCFU-GM.
Oke tyto charakteristiky néfmo vypovidaji o mnozstvi kmenovych takni
kdyz kazda jinym zfisobem. Bhem Vasi |18by se sd&mito pojmy jist setka-
te.

Jestlize by se cytostatiky zavajrpoSkodila kostni ten, doslo by k
nedostatku vSech vySe uvedenych krvinek. Nedostetgkrocyti (Cer-
venych krvinek) by vedl khudokrevnosti (anémii), nedostatek bilych krvi-
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nek umoduje rozvoj infekci a nedostatek krevnich deéstk mize zpgisobo-
vatkrvaceni.

Jestlize neni poSkozeni kostiiéd po chemoterapii zavazné, nemusi
byt trvalé a kostniigi mize pocasesvoji funkci obnovit. Cim déle by ale
tato obnova trvala, tim ohrozg&i by byl nemocny komplikacemi
z nedostatku jednotlivych drakkrvinek.

Az donedavna nebylo mozné podavat vyssi davky watiksprav
proto, ze vznikalo zavazné poskozeni kostiging které jsme nedokazali
ovlivnit. Pritom vySSi davky cytostatik v mnoha pipadech znamenaji
vySSi protinadorovy inek. Byly proto hledany zjsoby, jak toto poSkoze-
ni obejit. A byly také UsfEre nalezeny.Jestlize se po vysokodavkované
chemoterapii nemocnému podaji kmenové hiky, dojde v pomgrné
kratké dobé k obnow krvetvorby. Zdravé, chemoterapii nezasazené
kmenové buiky, které byly podany, rychle osidli kostni defi, zatnou se
mnozit a produkovat nové krvinky.

Kmenové biiky Ize ziskat jak z kostnitens, tak z krve kolujici
v cévach (té seshdy tika periferni krev). Rtom miZze jit o kmenové hiky
nemocného, které jsou odebrarggvysokodavkovanou chemoterapii, nebo
o0 buiky jinéhoc¢lovéka, zdravého déarce. V této souvislosti 82 pouziva-
ji ¢tyfi terminy:

1. Autologni transplantace

2. Alogenni transplantace

3. Transplantace kostni dené

4. Transplantace perifernich kmenovych busk

Tyto terminy budeme muset pouzivat i my, neni grehrodnycéesky
vyraz. Autologni transplantace znamena, Ze jsou pouZzitftastni buiky
nemocnéhgalogennito, Ze jsou pouzithurky jiného ¢lovéka, darce

Transplantace kostni dené znamena, ze jako zdroj kmenovych bu-
nék byla pouzita kostnitéi, transplantace perifernich kmenovych burtk
zase to, ze jako zdroj, Zmoz byly kmenové hiky ziskany, byla pouzita
periferni krev .



Tyto terminy se také navzjerizré kombinuji. Napiklad mizeme
mluvit o autologni transplantaci perifernich kmeydv burgk nebo o alo-
genni transplantaci kostniaé. V piipac autologni transplantace vlastn
do jisté miry o transplantaci ani nejde, néke nemocnému davaépgeho
vlastni tka&. Proto se &kdy také mluvi o vysokodavkované chemoterapii
s podporouautolognimi kmenovymi hikami, coz je vlasthpresrgjsi.

Je nutné podotknout, Zeutologni transplantace neni vlastni Ié-
¢ebny zakrok ovliviiujici nadorové onemocwni. Tim je gedchazejici
vysokodavkovana chemoterapie, ktera by ale bezlagrb transplantace
nebyla mozna.

Zcela jina je situace v fFipadé transplantace alogenni Do €la
nemocného se dostava zdrava krvetvorna, tk&iz potom vznikaji i hiky
obranného (imunitniho) systému. Tim je uméim Ze tento ,novy* imunitni
systém nize zlikvidovat i zbyvajici nadorové bky, které pezily vysoko-
davkovanou chemoterapii. Alogenni transplantacelge zatizena vySSim
vyskytem nezadoucicheiinkd, které probereme dale. Ne vzdy je také alo-
genni transplantace vhodna. Ekterych onemoaini je vhod®jSi transplan-
tace autologni, u jinych alogenni.

Kdo mize byt darcem kmenovych buik? Vpodstat kterykoliv
zdravy ¢loveék, dokonce i novorozenec. V zadnétiippct vSak neni mozné
podat kmenové hiky kohokoliv kterémukoliv fijemci.

Na vSech biikkach ¢lovéka jsou zvlastni struktury, ozéavané jako
HLA (éteno ,ha el &). Vzdalehse daji pirovnat ke krevnim skupinam.
Kazdy¢lovék ma svoji jedinénou kombinacidchto HLA znak, ktera se lisi
od HLA znaki jinych lidi. Polovina &chto znak pochéazi od otce a polovina
od matky. Najit dva lidi shodné nebo alespelimi podobné v HLA systému
je velmi komplikované. NejtSi pravdpodobnost jemezi sourozenci po-
névadZz mohli zddit po rodEich stejnou kombinacithto znak. Je mozné
také najit vhodného darce v SirSiilbquzenstvu. V fipac transplantace
kmenovych buek od darce neshodného sijpmcem v HLA znacich by
nastaly vazné komplikace a transplantace by selfpadobré nezddila.

Transplantace kmenovych biknod p¥ibuzného darceje zatizena
menSimi komplikacemi, nez ¥ipad darcia nepribuzenskych dobrovolni-
ki V sowasné dob je ve s¥té v riznych registrech (seznamech) asi 2 mili-
ony dobrovolnych dafg pripravenych darovat kmenové iiky
potrebnému fjemci. Kazdy dalSi darce je do této ,rodiny” cosndeingii
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vitan (stéi se gihlasit na kterékoliv transfuzni stanici). Vy&sti HLA sys-
tému je velmi komplikované a vyZaduje specialnblaiorni vybaveni. Sta
k tomu vSak jen malé mnozstvi krve vyseaného.

Shrnuti

Mnozeni nadorovych béhk lze zabrzdit podavanim chemoterapie,
cytostatik. Pro mnoha cytostatika plati, &m vy3Si davka chemoterapie se
poda, tim ¥tSiho protinadorovéhocinku je dosazeno. Cytostatika ale také
poSkozujitadu zdravych butk (jde o tzv. toxicitu chemoterapie). Velmi
zavazné je posSkozeni kostried®, které omezuje dalSi moznosti zvySovani
davek cytostatik, a projevuje se chudokrevnostlostatkem bilych krvinek
a krevnich destek. Tato toxicita na kostnitel se da obejit podanim krve-
tvornych kmenovych butk po vysokodavkované chemoterapii.iké se
jednat o biiky autologni nebo alogenni a oty ziskané z kostniidns
nebo o kmenové hiky periferni krve. Toxicita na jiné tkdmez je kostni
dren je ovlivnitelna velmi Spatha to zamezuje dalSimu zvySovani davek
cytostatik. Vlastni autologni transplantace nerdieliym zakrokem, jen
umoziuje podani vysokodavkované protinadorové chemoigrdgaproti
tomu alogenni darcovské itky po alogenni transplantactimo prispivaji k
protinadorové l&sé. Vhodny darce alogennich kmenovych &umusi mit
velmi podobné nebo shodné znaky v HLA systému.
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PRED VLASTNIi TRANSPLANTACI

V mnoha pipadech budeteied vlastni transplantacickéni chemote-
rapii, ktera bude mit za cil zmensSit¢tponadorovych bufk. PFred transplan-
taci je také pdeba ziskat transplantat, tedy krvetvorné kmenowvgkyou
Podivejme se ndipd na moznosti ziskavani transplaintat

Odbér kostni drené

Jde o vykon provashy v celkové anestézii(celkovém umrtveni,
uspani) jako P operaci. Odbr spaiva v opakovanych vpiSich(punkcich)
do zadni¢asti panevnich kosti, tedy podéhako opakované trepanobiopsie
nebo sternalni punkce, ktei@da z Vas jiz podstoupila. Vzhledem k tomu, ze
z jednoho vpichu Ize odebrat je#kolik mililitr & krve s defiovymi buikami,
je poteba vpicli provést hodé& Celé vySdeni by tedy bylo bez celkové
anestezie bolestivé a §pmné. Je nutné aAdaznit, Ze odér spaiva jen
ve vpiSich pes Kizi a Ze neni spjat séfakou operaci neb#ezanim kosti a
kostni dens. Stejny postup je pouZzit u zdravych darc

Buiiky kostni derg jsou dale porrné slozitym zgisobem zpracova-
ny a uschovany ve zvlastni nadoljkontejner) ve zmrazeném stavu
v tekutém dusikuip teplo€ -196 °C. Tam jsou schopny vydrzet neposkoze-
ny ifadu let.

Co z toho plyne pro nemocnéhd®o odiru mize po rkolik dni
pretrvavatmensi bolestivost v oblasti hyzdijiné komplikace, jako krvaceni
nebo infekce jsou velmi vzacné. Vpichy se zpravidiehle zahoji. Cely
vykon trvéa asi 2 hodiny.

Periferni kmenové buiky

Timto zpisobem se ziskaji podobné kmenovékyijako @i odbsru
kostni derg, ale zpravidla jich byva vice a transplantat jetiahatSi a zajis-
tuje lepSi obnovu krvetvorby. 8ddy se kombinuje podani kostnfeds a
perifernich kmenovych bgh dohromady. O nejlepSim transplantatu pro Vas
rozhodnou oSétjici Iékai. Jak se tedy periferni kmenovénby ziskavaji?
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Po podani chemoterapie dojde, jak jiz bigdeno, k pechodnému
Utlumu kostni &ns. Jestlize je podana chemoterapie vhodného slojeni,
Gtlum mirny a kratkodoby a nasleduje pmbouliva obnova krvetvorby.
V té dol& dochazi k velkému vyplavovani kmenovych &rdo periferni
krve a je mozné je z ni ziskat. Vyplavovani trekalik dni a je v mnoha
piipadech vhodné posilit jej podavanim tzéistovych faktoria. Jde dat-ky
télu vlastni, které podporuji krvetvorbu. Jsou k dispozici wen® injekci
nagiklad pod ndzvem Neupogen. Jde o nesgndinahé Iéky vyrobené meto-
dami genetického inzenyrstvi a jedna ampulka stsiji4—7 tisic K, podle
jeji sily.

Jestlize ziskavame transplantat od zdravychidgmedavame jim sa-
moZejme jen ristové faktory, nikoliv chemoterapii.

Co z toho plyne pro nemocnéhd@ude Vam podanehemoterapie
kterda bude mit protinadorovitinek, ale zarovie bude tzv.stimulaéni (sti-
mulace, podpora vyplavovani kmenovych &gn Kratce po ni Vam Iéka
naordinuji fistové faktory. Ty se aplikuji malou injekci do podk podobg
jako inzulin. Potom je ptgbavelmi bedlivé sledovat krevni obraz Po-
stupré dojde k poklesu bilych krvinek a krevnich d&ski a asi po 7-10
dnech opt k jejich nadistani. To je ta spravna doba k édb perifernich
kmenovych buék. Po dobu podavaniistovych faktoli budete pravépo-
dobr¥ hospitalizovan(a), ale mnohdy je mozné nemocnéndalik dni
propustit dond. Ristové faktory si zpravidla po z&ni pichaji sami. Termi-
ny kontrol krevniho obrazu Vam &dVas oSetjici 1éka. V tomto obdobi
je poteba byt velmi opatrny a&yvarovat se styku s infekci Jestlize jsou
nemocni doma a objevi se jakékoliv komplikace, \te§slota nebo krvaceni,
je nezbytné nutné neprodler¥ kontaktovat oSefujici Iékafe v nemocni-
cilll

Risstové faktory nemaji zadné nebo jen velmi maddlejSi (Einky.
Nekdy se objevuji Hiznaky jako pi chiipce: lehce zvySend teplota, bolesti
hlavy, svah a klouhi. Neéktefi nemocni popisuji i bolesti v kostech. Vedlejsi
Weinky rychle mizi po vysazeniistovych faktoli na konci sBru kmenovych

burgk. Odstranit vedlejSi fiznaky niize také paracetamol (mappreparat
Paralen). Vas oSefjici Iéka Vam rad poradi.

Vlastni odbér perifernich kmenovych bunék
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Odker se provadi pomoci tzwseparatoru (separace = odtbvani,
rozdlovani). Je to Zdzeni, do shoz hadikou pitéka ze zily krev nemoc-
ného a v am se oddli kmenové biiky od ostatnich saasti krve. Podstatou
separace je Setrna centrifugace (tl&ivani), kdy se krev roztl na jednot-
livé soutasti. Kmenové hiiky se automaticky shromdigji ve skErném vaku,
zatimco ostatniasti krve jsou druhou hadkou vraceny z§t do zily. Separa-
tor maradu specialnich pump d@del, kterd kontroluji jeho spravny chod. Z
vaku s kmenovymi hikami se odebird vzorek na stanoveni jejich kvality
(potet CD34 a CFU-GM).

Odker se da provést pouhym napichnutim Zily na hormidiing,
tzv. periferni Zily. Rada nemocnych ale nema dostagevhodné (silng) zily,
a proto se odiy musi proveést z tz\xcentralni Zily. Jde o ¥tSi zilu probihaji-
ci hloul®ji pod kizi, kterd se napichne a zavede se do ni tenk&kiaadi
umelé hmoty.

Co z toho plyne pro nemocnéhodAastni separace probiha asi 4 ho-
diny po dobu 1-7 di podle mnozstvi ziskanych kmenovych &urObjem
koncentratu kmenovych bék z jedné separace je &birt litru. Separace je
zcela nebolestiva nemocny Bhem nipohodiné lezi na kizku a mize si
naptiklad ¢ist nebo se divat na televiziV piipad odkeru z periferni Zily
musi, samazjmg, drzet horni kogetinu ve vhodné poloze. Aby se krev
v separatoru nesrazila, je do fiég@ separatorem v malém mnozsttidavan
specidlni sterilni roztokyseliny citronové. Kyselina citronova je latkaslu
vlastni, vyskytujici se v kazdé fice a nezbytna k zivotu. S navracenou krvi
se tedy dostavéa delé nemocného, které ji velmi rychle zuzitkuje. lestse
krev vraci rychleji, mze u rekterych nemocnych dochéazet k tawpokal-
cémii, kratkodobému poklesu kalcia (vapniku) v krvi. Klpsa citronova jej
totiz na sebe vaze. Hypokalcémie s#Sinou projevuje brnim kone&ki
prsti, kolem Ust, pocity horka nebo chladu a jinyrfizpaky. Je velmi rychle
odstranitelna snizenim rychlosti separace nebordod&alcia, jak ve form
injekce, tak tabletek rozpustych ve vod. VSechny Vase ffjpadné nefi-
jemné pocity Bhem separace proteeprodlené ohlaste Iékdi nebo seste,
kteti s Vami po dobu celé separace budou.

Zavedeni urlohmotné trubiky do centralni zily se oztaje jako
kanylace a tato trubika jakokanyla. Kanylaci provede zkuSeny léka to
bud'to do Zily podklkkové (latinsky vena subclavia, gEsgny termin,sub-
klavie*) nebo do tiselné zily (latinsky vena femoralis, q@$€ny termin
.femoralka“ ). Cely vykon je jen miranegijemny a trva asi 15 minut. Mis-
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to vpichu je umrtveno, takZe vpich je t&mmebolestivy. Hpadnéalergické
reakce po gredchozim podani anestetik — Iék na umrtveni (Procain,
Mesocain, Lidocain ...) proto jeS¥ pred kanylaci hlaste l1ék#i!!! Kanyla
byva gichycena déma drobnymi stehy ketki, aby nevypadla. Je geba
na ni davat velky pozor, udrzovat jeji obvaz v naprostistot, jde o gimy
vstup do VaSeho krevniho &m!!! S kanylou zavedenou daigelné Zzily
nedopordujeme ilis chodit. Je nutné davat také velky pozor, abypphy-
bech nedoslo k uvolmi nebo vytazeni kanyly.

VSechen material na separacina jedno pouziti a po separaci se
vyhazuje. Jen pro VaSiiedstavu, jedna souprava hsk a pytliki k separa-
toru (tzv. sepakmi set, na jedno pouziti) stoji asi 6000 & jedna kanyla do
centralni zily asi 1500 K

Shrnuti

Odbsr kostni derg trva asi 2 hodiny a je prové&d v celkové anesté-
Zii (uspani) opakovanymi vpichy (punkcemi) nad shlayzdi do panevnich
kosti.

Odbsr perifernich kmenovych bgk je prova@dn pomoci separatoru
po pedchozim podani stimuiai chemoterapie a velmiiasto i fistovych
faktori. Rastové faktory se podavaji injeeé do podkozi a mohou bygkdy
pticinou mirrg negijemnych ,clipkovych” pociti. Den zahajeni separace se
zZjisti podle krevniho obrazu. Se zpracovanou kevies separatoru vraci do
nemocného i kyselina citrénovéigavana jako protisrazliva latka. Taize
zpasobit kratkodobou mirnou hypokalcémii, ktera jenviefioke odstranitel-
na podanim kalcia (vapniku).

Krev je do separatoru odebiranadta z periferni zily, nebo z cent-
ralni zily. Ristup do centralni zily je zaj&t jeji kanylaci. Na zavedenou
kanylu je nutné byt velmi opatrny.
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VYSOKODAVKOVANA CHEMOTERAPIE

Jestlize je k dispozici dost&mé mnozstvi kmenovych bék, nestoji
jiz nic v ces¥ vysokodavkované chemoterapii a nasledné trangaianty-
sokodavkovana chemoterapie, jak jiz plyne z jejfibavu, je opt protinado-
rova chemoterapie, jen ve vySSich davkach. S jgodanim se druzi
podobné nezadouctinky jako po podanidznych davek, ale tytnezadou-
ci t€inky mohou byt mnohem intenziwj vyjadieny. Bude vhodné upozor-
nit na rekteré zvlastnosti této vysokodavkované chemoterapie

K podavani chemoterapie a dalSichiléktransfuzi po transplantaci
je nutné mit dobry ilstup do #které z velkych Zil nemocného. Proto Vam
bude ped transplantaci provedena kanyla¢které z velkych zil, naprosto
stejrg, jak to bylo popsano u separaci perifernich kmgalowburék. Nejlepsi
typ kanyly vybere VaS oSeijici |éka. Nékdy se zavadi kanyla, zvana
Hickmaniv (¢teno ,hikmariiv*) katetr. Jeji zavedeni trva &co déle, proto-
Ze jejicast je umisina tak, aby vedlagkolik centimetfi v podkozi.

Chemoterapie je podavanatsinou ve fornd infuzi. Jen jeden Iék je
podavan ve forg tablet, protoze ve foréninjekci se nevyrabi (busulfan).
Velmi ¢astym vedlejSim dinkem vysokodavkované chemoterapiengvol-
nost a nebo zvraceniProto Vam také budergd kazdou denni davkou ligk
podan velmi silny Iék proti zvraceniidato se nevolnostibe objevit. N-
ktefi nemocni vSak i tyto vySSi davky cytostatik snagejmi dolie. Jestlize
nemocny zvraci, ale |éky dostava v injek podolg, je to jisE velmi nepi-
jemné, ale nema to vliv na samotnoblé. Daleko horSi je to vifpac
zvraceni khem |&by busulfanem Ten se podavagtsinou 4krat derthpo
4 dny, tedy 16 davek. Zvraceni by mohlo vést k vgzeni tablet a tim ke
znanému snizeni protinadorovéhginku l&by busulfanem. Nemocny by
proto n&l kazdou nevolnost nebo zvracendshbm I€by busulfanem brat
velmi vazrg a ihned o ni informovat |éka. Po domlu¥ s dietni sestrou je
také mozné zajistit zvlastni dietu, obsahujicina,co budete mit ckiuBu-
deme se snazit gt maximum pro to, aby ¢Ba busulfanem byla co neju-
SPESNEjSI.

Infuze jsou podavanyeékdy bshem rgékolika hodin, jindy jako dlou-
hodobé casto i rkolik dni. Vybér nejvhodijsiho I&ebného rezimu zavisi
na Vasem onemoeni. Casto jsou spolu s infuzemi lkpodavany infuze
obsahuijici latky, majici za cil snizovatkteré nezadoucicinky cytostatik.
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Nekdy je €chto ,pomocnych” infuzi vice nez vlastnich cytosta©3setujici
perzonal Vam rad zodpovi VaSe dotazy, co je v kiejekci nebo infuzi.

V mnohych pipadech Vam bude dop@eno hod# pit a budou Vam poda-
vany tekutiny (jde o tzvhydrataci, zavodiovani), aby se ledvinami co
nejdiive vylowily latky, vznikajici rozkladanim cytostatik ve &8 €le.
Budete upozorni, ze budete chodéastji mocit. Bude se také #iit mnoz-

stvi vylowtené mei. Nekdy ale organizmus podané tekutiny zadrZuje a nevy-
lu¢uje je. Budete-li mit pocit, Ze nechodite dovice, nez je obvyklé,
upozornéte na to

Vysokodavkovana chemoterapie sekdy kombinuje s ozZ&nim.
ProtoZe biiky, které chceme #é&nim znéit, mohou byt roztrouSeny po ce-
Iém organizmu, oZaje se celé&o. Proto se také tomuto zakrokilka celo-
télové oz&eni. Ozdovani se provadi zpravidla vifehu rekolika dni. Je
zcela nebolestivé, aletre po #m byt nevolnost a pocity celkové slabosti.

Shrnuti

Vysokodavkovana chemoterapie se podava ve&anfuzi, jen jeden
lék — busulfan — je pouze ve fointabletové Castym nezadoucimiinkem
je nevolnost a zvraceni setibe objevit i ges podani lék zvraceni silg
tlumicich. To je zvlagtnegiznivé @i podavani busulfanu, nebeii zvrace-
ni by mohlo dojit ke snizeniipodng planované davky Iéku. Je proto nutné
podniknout vesSkera opgani, aby ke zvraceni nedoSlo. Infuze se podavaji
kanylou do centralni zily. S infuzemi lgksoucasto podavany i jiné pomoc-
né léky, nebo jen dostatek tekutin — hydrataceniBaza cil navodit vySsi
vyluéovani mai a tim i rozkladnych produktcytostatik, které véte vznika-
ji. Pri tom je poteba bedli¢ sledovat mnozstvi vyl@ené mei. Vysoko-
davkovana chemoterapie sékdy kombinuje s celétovym oz&enim.
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TRANSPLANTACE

Vlastni transplantace je pémé jednoduchy vykon. Sgéva v po-
dani transplantatu do zily (intravenégnpiicemz transplantat jeiedtim
Setrre rozmrazen ve vodni laznifransplantace se tedy podoba krevni
transfuzi. Jde o tytéz hiky, které Vam byly pedtim odebrany. V ifpadcs
alogenni transplantace se zpravidla pouzivajikbuierstvé, pedtim ne-
zmrazené. Kmenové hky se krevnim oéhem dostanou i do kostnfaig,
kde se usadi, @pse z&nou mnozit a tviit nové krvinky.

Bezprostedni podani transplantatuize byt rkdy provazeno &kte-
rymi nezavaznymi kratce trvajicimi vedlejSimi ®inky, na které bychom
chtgli upozornit. \&tSina £chto nezadouciche¢inkt prameni z latky nazyva-
né DMSO ¢teno ,dé em es 6“), ktera je kikam gidavana ped zamraze-
nim jako jakasi ,konzenti“ latka. Mize se objevit pocit na zvraceni, pocit
horka, zavrati, buSeni srdceieevenani v obdieji, svirani v krku, bréni
kolem Ust nebo bemi kon&ki prsti. Pred transplantaci Vam budou podany
Iéky, majici tyto vedlejSiiiznaky co nejvice omeziti€sto na & upozoiiu-
jeme a prosime, abyste ¥ipac jejich vzniku o nichneprodlené informo-
vali |ékare, ktery transplantaci provadi.
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CASNE OBDOBi PO TRANSPLANTACI

Toto obdobi byva provazer@astoriznymi komplikacemi, na které
je poteba upozornit. Sambgimg, ne u vSech nemocnych se rozvinou vsech-
ny a je také nemalo paciéntktei v potransplantmim obdobi nemaji pro-
blémy téndt Zadné. Jiz ale na tomto n#$ vhodné uvést, ze té&imvSechny
problémy odezni bez jakychkoliv naslédik/ysokodavkovana chemoterapie
ale mize mit rkteré zvlastni dlouhodobé nasledky, na které upomw
pozdEji.

Nevolnost pripadré zvraceni mohou petrvavat jest fadu dni po
chemoterapii. Je vSak velmi vhodné, jestlize je méozachovat alespami-
nimalni gijem potravy. JigtVam pontize dietni sestra.

Nékdy dojde kpiechodnému posSkozeni sliznic zaZivaciho traktu
chemoterapii. Projevuje se to tvorbou bolavych midutirg Ustni (jakoby
odieniny nebo afty), zvracenim neboijny. Také tyto problémy budou
reSeny a budou Vam podavany léky s cilem tyto na&&dginky co nejvice
omezit. Sliznice se ale &pzahoji bez jakéhokoliviptrvavajiciho poSkozeni.
Jestlize 8l nemocny silgjSi prijmy, je nutné po jejich ode#ni zatézovat
zazivaci trakt velmi opatrné a po rkolik dni podavatprisné dietni stra-
vu. Vhodné je zé&it nagiklad malymi porcemiaje s piSkoty nebo kousky
rohliku. Opakova# jsme vidli nemocné, kterym jmy rychle odezsly,
vrétila se chtik jidlu, ale problémyse ot objevily po nahlém poziti &tSi-
ho mnozstvhevhodné stravy

Kratce po transplantaci dojde ksghodnému, ale hlubokéndtiumu
kostni diené, navozenému vysokodavkovanou chemoterapii. Znabkp-
vy krvetvorby buiikami z transplantatu se objevuji asi za 10-14 @nza
nekterych okolnosti po delSi dsbNemocny ma velmi nizké koncentrace
bilych krvinek a krevnich desgk, mize se objevit i anémie, nedostatek
¢ervenych krvinekCervené krvinky se vifpads poteby dophuiji transfu-
zemi.

Podobr se podavaji i transfuze krevnich de&sii. Krevni destiky se
také ziskavaji od dakic— dobrovolniki. Na rozdil od¢ervenych krvinek
maji slamo¥ Zlutou barvu.Krvaceni z nedostatku krevnich desk je
vzacné. Besto, kdyby se nahodou objevilo, je fBita neprodlehn infor-
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movat oSdujiciho Iékde. Mohlo by jit o krvaceni z nosu, drobdérvené
tecky na Kizi, vzacr se vyskytuje krev v mio nebo ve stolici.

Bilé krvinky se vSak jako transfuze nepodavajiezfji totiz
v krevnim olghu po transfuzi jend&kolik hodin a jejich opakované transfuze
by mely vice nezadoucich nez zadouciginkd. Proto je nemocny v obdobi
tohoto nedostatku bilych krvinek vyrazré ohrozen infekcemi Nekdy se
Iékari rozhodnou jiz ped transplantaci podavateventivné riizna antibio-
tika. ZvySeni teploty nebo zimnidi tfesavku je nutné hodnotit nesndérn
obezetrg a myslet na piinajici infekci. \&tSinou jsou proto ihned nasazena
velmi &innd nitrozilre podavana antibiotika.

Pravidelnymi podrobnymi prohlidkami a kontrolou bori krve a
moce budou Iék# bedlivé sledovat i funkce dalSich orgaf po transplanta-
ci — plic, srdce, jater, ledvin a dalSich.

Snahou jeco nejvice omezit moznost vzniku infekcilnfekce se
mohou objevitzveréi — ze vzduchu, z vody, potravy, nakazou od jiné 0so
by, ale velmi¢asto jde o infekceznikajici z mikroorganizma normalné
pFitomnych na kizi, sliznicich nebo ve &w. Budete proto podroknpou-
&eni oosobni hygie. Nemocni jsou jiz kratcered trans-plantacitpvezeni
z normalniho nemoc#niho pokoje naspecidlni jednofizkovou mistnost
Ta mize byt vybavena filtrem vzduchu a vody, je jim peodida tepelné
upravena strava a také osobni &i musi byt dezinfikovany. Nagthto
transplanténich jednotkach je nemocny po celou dobu nedosthfkich
krvinek. Nentize gijimat navstvy piimo ve své mistnosti, aletde s nimi
kdykoliv mluvit pres skletinou grepazku.Cas si nize kratit napiklad cte-
nim knih, poslouchanim radia a sledovanim televize.

Rada nemocnych kazdy den napjateduje hodnoty svého krevniho
obrazu a je tak sdkem obnovy krvetvorby. Nejsledovisi ukazatel, bilé
krvinky, leukocyty, ma normélni hodnoty asi 4-9dfjetka je .18, tedy
v jednom litru krve 4-9 miliard bilych krvinek). Pmansplantaci néidka
klesa az térf k nule. Hodnoty kolem jedné jiz&inou znamenaji brzké
opuséni sterilni transplantai jednotky.

Nektefi nemocni se citi i po obnoveni krvetvorby stalbnveslabi.
| tento giznak postup® piejde. Je nutné si gdomit, Zze vysokodavkovana
chemoterapie postihujiadu organ, ale transplantace obnovi velmi rychle
funkci jen jednoho — kostniidré. Zotaveni ostatnich tkani a orgamize
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trvat delSi dobu. Stav po vysokodavkované chempielae pirovnat
k rekonvalescenci p&zké operaci.

| po obno¥ funkce kostni tené se nemocnym dopotuje, aby byl
velmi opatrni na to, co ji. Blo by se jednat vzdy &erstvé jidlo, ne o znovu
ohtivané, nejlépe tepeinupravené (viEné nebo ddle propéené),cerstvé
ovoce by ndlo byt velmi dolie umyté.

U pacienii po alogenni transplantaci séie objevit jedt dalSi kom-
plikace — tzv.reakce Stpu proti hostiteli. Casto se ozraije i zkratkou
pochazejici z anglického nazvu — GvH&eno ,gé vé ha dé“ nebo anglicky
,dzi vi e dy“). ZjednoduSedieteno, GvHD je zfisobena reakci imunitnich
burgk (nekterych bilych krvinek) pochéazejicich z transplamt&teré vnimaji
novy organizmus —&to prijemce — jako #co ciziho, a snazi se proému
bojovat. Projevuje se vyrazkou,ipmy a postizenim jater. | tyto problémy se
daji 1&it. Jako prevence proti vzniku GvHD se pravidepodavaji tzné
Iéky. Jednim z nich je tzv. cyklosporin A, fafek s nazvem Sandimmun.
Tato reakce mé ale také svqgjezitivni stranky — imunitni buiky jsou
schopnyni¢it zbyvajici nadorové buiky.

Nemocnym po alogenni transplantaci, akkdy i po autologni
transplantaci, je prové&da tzv.bronchoalveolarni lavaz Jde o vySeéeni
pridusek a plic (bronchoskopické vyiati) s odbrem sekret z plic pro
specialni mikrobiologické vySeni Fi patrani po plicnich infekcich. VySet-
feni se provadbronchoskopem cozZ je zvlastni tenkd ohebna h#ai, na
jejimz konci je oswtleni. Po mistnim umrtveni dutiny Ustni a hlasiegke-
jem je bronchoskop zaveden Usty dadusek, které vysaijici prohlédne.
Celé vySeteni je nebolestivé, neni spjato se Zzadnym ,pich§néjen mirré
negijemné, posvadz i ném mize vznikat drazehi ke kasli.

Shrnuti

Casné obdobi po transplantaciie byt provazenoiznymi kompli-
kacemi. Naprosta&iSina jich vSak odezni beze zbytku. Nevolnost azemi
po vysokodavkované chemoterapii mohdetpsavat i v potransplantaim
obdobi. Mohou se d@asrE objevit i jiné znamky poSkozeni zazivaciho traktu
piedchozi chemoterapii, jako jsou bolesti v Ustegbrigem. Po odezni
prajmi je poteba zazZivaci trakt zgtovat jidlem velmi opatéh Prechodny
nedostatek tvorbyervenych krvinek a krevnich dastk po transplantaci se
upravuje transfuzeni. Nedostatek bilych krvinek&jg riziko infekci. Sna-
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ha zabranit jim vede fadt preventivnich op#éni, které maji snizit mnozstvi
mikroorganiznii, s nimiz nemocnyifjde do styku (velmtisty pokoj gipad-

né filtrace vzduchu a vody, ¥aena strava, sterilizace osobniaitiva dalsi).
Patrani po moznych mikroorganizmech, které by mapiysobit zapal plic,
nékdy musi byt dopléno provedenim bronchoskopie a bronchoalveolarni
lavaze. Komplikaci, kterd itte nastat po alogennich transplantacich, je reak-
ce Stpu proti hostiteli. Je Wbtelna a v mirg formé i uzitelna, protoze wi
zbylé nadorové hiky.
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OBDOBI PO TRANSPLANTACI A PO PROPUSTENI
Z NEMOCNICE

V tomto obdobi je pdeba nemocné stale jgSbedliw sledovat.
Jestlize se po autologni transplantaciigol rychle obnovi funkce kostni
dieng, nemocny zpravidladnem rékolika tydni nabyde svojejvodni sily a
citi se doke. U rekterych nemocnych se hodnoty krevniho obrazu nesoat
normalnich hodnot hned, ale jsou uspokoijivé, talésgyzaduji Zadnou #éu.
Rada pacierit bude vysokodavkovanou chemoterapii trvale &gié@ a ne-
bude jiz mit Zzadné problémy.

Je mozné, Ze se budete muset podrobit zhruba b ré&slicichog-
kovani proti nkterym EZnym nemocem, proti nimz jste jiz v zigobyli
ockovani. Imunitni systém fize byt vysokodavkovanou chemoterapii osla-
ben a je vhodné jej timtatkovanim posilit.

Bohuzel, u skterych nemocnych nebude vSe probihat takto ideln
dopredu také nelzéici, jaky pribéh bude u kterého nemocného. Nyni &tru
né uvedeme &které mozné problémy.

Navrat pavodniho onemocini. Ani vysokodavkovana chemotera-
pie nedava stoprocentni zaruku, ze vSechny naddraikéy budou znieny.
MiZe se stat, ze se Vam VaSe onemsntnrati. Vasi 1éké pak podniknou
vSechno pro to, aby se tento fiepivy stav zvratil. O nejlepSim #pobu
Vasi dalSi I8by Vas budou podrolérinformovat. Jednim z moznych postup
mize byt i opakovana vysokodavkovana chemoterapa3 tlansplantace.

Neplodnost (sterilita). Vysokodavkovana chemoterapie poskozuje
také pohlavni zlazy. &kdy po ni nize vzniknout pechodna nebo i trvala
neplodnost. U muk je mozné tento probléntast&né obejit odirem a
uschovanim spermiited I&bou, u mladSich zen je mozna jen hormonalni
Iécba, ktera nahradi chygjici hormony normdlé produkované vajmiky.
Nekteti nemocni mohou mitiené sexualni problémy, jejichz intenzita se
vétSinou pocase sniZuje.

Chronicka reakce Sgpu proti hostiteli. Vyskytuje se jen po alo-
genni transplantaci.i2naky jsou fizné — postizeniie, jater, seva (pii-
jem), sucho v Ustech. d&dy jsou piznaky mirné, jindy zavazsi
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vyZzadujici I€bu. Tato reakce ma ale i dobrou stranku a je sat@&sim
rizikem navratu fivodniho nadorového onemdaen.

Sedy zakal Tato zvlastni komplikace (zakalenind ¢ocky) se vyvi-
ne u rkkterych nemocnych po cetbovém ozdeni. Je-li rozvinuta tak, ze
nemocného vyrazyji obtéZuje, je mozna velmidinna operace.

Dalsi informace Velmi obec# se daftici, ze — podle typu
transplantace a podle jejihoipthu — trva rekonvalescence&kolik tydni
az nesial. Byva delSi po alogennich transplantacich. V tootidobi neni
vhodna ¥tSi zatz, & jiz psychickagi fyzicka. Jidlo by nilo byt lehce stra-
vitelné acerstvé Malé mnozstvialkoholu nebo kavy neuskodi. Je vhodné se
vyvarovat mist s &si koncentraci lidi, jako jsou kina, divadla, kerty a
podobné akce, nebo i i&né dopravni progtdky, a to zvlagtv zimnim
obdobi, kdy jsou roz&né fizné infekce dychacich cest. \tipads zcela
nekomplikovaného [ibéhu se imunitni systém definiti¢nupravuje asi po
jednom roce.
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ZAVER

Lécba nadorovych onemoémi pomoci transplantace kmenovych
burgk je nar@na psychicky i fina#né. Psychicky je za&tujici nejen pro
Vas, nemocné, Vasdipuzné a blizké, ale i pro osgfci perzonal. Ne vzdy
se vSechno datak, jak bychom si spateé¢ predstavovali. Resto se my,
lékai, domnivdme, Zze v mnohafipadech jde o neocenitelnoucddnou
metodu, a to i f&s vSechna jeji Uskali. Préktera onemocii je dokonce
alogenni transplantace jedinou metodou, jak tammTrEni vyl&it. Vasi
|ékari a sestry se budou snazit v¢iit Vam kazdy krok tohoto kompliko-
vaného procesu. Nejde jen o samotnou transplanidéli jsme, Ze ta je jen
jakymsi ¢lankem v boji proti nadoru. Budeme nesndimadi, jestlize Vam
tento strény privodce pomze.

Radi také vyslechneme Vas&gmminky, abychom mohliifsti vy-
dani naSi pirucky zlepsit. Pejeme Vam brzké uzdraveni.
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Misto pro VaSe poznamky a dotazy:

Telefon na pracovisf které provadi Vasi tbu:
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