néj obvykle stézi dosahuji 12 mésicd. Pfesto se
postupneé rozsifuje spektrum rezimd zalozenych
na inhibitorech proteasomu (bortezomib a kar-
filzomib), pfipadné kombinace s dalsim IMiDem,
pomalidomidem. Z&sadni posun v 1é¢bé pfinesly
zejména monoklonalni protilatky (daratumu-
mab, isatuximab, elotuzumab), které Ize Ucin-
né kombinovat s vétsinou pouzivanych tfid,
a u nejnovéjsich kombinadi, jako je rezim DKD
(daratumumab, karfilzomib, dexametazon) ci
IsaKD (isatuximalb, karfilzomib, dexametazon) Ize
predpokladat, Ze hranici medidnu PFS 20 mésicl
pokofrf (37, 38).

Vybér rezimu zavisi na fadé pfidruzenych
ukazatell. Za nejdulezitéjsi jsou povazovany
agresivita relapsu, predesla 1é¢ba a jeji efekt
a celkovy stav pacienta (5). Mezi dal$i neméné
dllezité parametry patfi cytogenetické riziko,
forma aplikace 1é¢by, komorbidity a preference

nemocného. Ve vétsine pfipadu je ale volba za-
stinéna mimoradnym Gcinkem rezimu DRD, byt
vzéjemné byly jednotlivé rezimy porovnavany
jen nepfimo.

Diky posunu novych 1ékd do prvni linie lé¢-
by je v soucasnosti ponékud sloZitéjsi vyznat
se ve volbé lé¢by relapsu. Odlisny algoritmus
byl recentné publikovan v evropskych ESMO
guidelines i v doporucenich mezindrodni myelo-
mové pracovni skupiny (International Myeloma
Working Group, IMWG) (Obr. 3, 4) (4, 39). Pfi po-
drobnéjsim nédhledu je viak zfejmé, Ze obé do-
poruceni navrhuji shodné postupy, zésadni je
predchozi LEN refrakterita a u ESMO guidelines
téz zohlednéni predpoklddané predchozi 1écby.

S posunem téch nejucinnéjsich kombinacf
do prednich linif se stavéa hlavni otdzkou Ié¢ba
treti a vyssi linie, kdy Ize predpokladat refrakte-
ritu na tfi hlavni tfidy, tj. na minimalné jeden 1ék

Obr. 3. Algoritmus lécby relapsu mnohocetného myelomu dle IMWG*

Prvnirelaps

Refrakterni

k lenalidomidu

NE

Alternativy:
DVd, Kd, DKd,
IsaKd, IRd,
EloRd, PVd, SVd

Preferované
rezimy:

DRd
KRd

Pokud nelze
D, Isa, K:
Rd, Vd, VTd, VCd,
VMP

ANO

Alternativy:
DVd, Kd
KPd, DPd, IPd

Preferované
rezimy:

Pvd
DKd
IsaKd

Pokud nelze
D, Isa, K, P:
VCd, vd, VMP

2+ relaps

Preferované rezimy:

Jakykoli dfive nepouzity rezim:

DPd, IsaPd, EloPD, PCd, KPd, PD
IsaKd, DKd, Kd...

Vysvetlivky:

D = daratumumab, Isa = isatuximab, Elo = elotuzumab,

V= bortezomib, K= karfilzomib, | = ixazomib,
T =thalidomid, R = lenalidomid, P = pomalidomid,
S = selinexor, C = cyklofosfamid, M = melfalan

Alternativy:
Schvaélené léky:
belantamab mafodotin, selinexor, panobinostat

Dosud neschvélené léky:
melflufen, BCMA cilend lé¢ba, CAR-T,
bispecifické protildtky, venetoclax

d = dexametazon (malé pismeno znaci preferované poddvdni 1x tydné)

kurziva - rezimy, které nemaji t.¢. Ghradu v CR
*volné dle Moreau P. et al, 2021 (38)
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ze skupiny PI, IMiDU i MoAb. Takovi nemocni jsou
oznacovani jako tripple-refrakterni (pfipadné
multirefrakterni) a jejich prognéza obvykle ne-
pfesahuje 6 mésicl (4). | pro tyto nemocné zaci-
na narlstat spektrum lécebnych moznosti, byt
jejich cinky byvajf v pozdnich liniich limitované.
V pozdnich fazich MM Ize pouZit napt. tzv. ,malé
molekuly”, které zlepsuji tcinek dosavadnich
dvojkombinacnich rezimd. Mezi né patii napfi-
klad inhibitor jaderného transportu selinexor,
pfipadné inhibitor bcl-2 signalizace venetoclax.
Svij Ucinek v pozdnich fazich 1é¢by prokazal
téZ belantamab mafodotin, ktery je kombina-
cf u¢inného cytostatického léku (auristatin F)
a monoklonalni protilatky, kterd umozriuje cilené
uvolnéni cytostatika v nddorové burice.

Obecné jsou u vsech nemocnych
doporucovany trojkombinace lékd, které maji
vyssi Ucinnost. Pro kfehké seniory viak casto
byva lécba prilis toxickd, proto mize byt do-
statecny i dvojkombinacnf rezim. Naopak pro
vhodné kandidaty je mozné vyuzit dalsi (druhé,
treti...) autologni transplantace krvetvornych
bunék, zejména pii dobrém a dlouhotrvajicim
ucinku prvni HDT-ASCT.

V pozdéjsich fazich lé¢by jiz obvykle nenf
hlavnim cilem dosazeni MRD negativity, kom-
pletni remise Ci lepsi odezvy, ale udrzeni stability
onemocnéni a dobré kvality zivota. Obvykle je
strategie zalozena na podani 1€k, které do-
sud nebyly v Ié¢bé poutZity, pfipadné v novych
kombinacnich reZimech dle individuéIniho sta-
vu a tolerance nemocného. Dle moznosti je
vhodné vyuzit nabidky klinickych hodnoceni,
pfipadné nove schvalovanych lékd. Soucasny
doporucovany algoritmus pro Iécbu relabova-
ného MM je uveden na obrazku 3 a 4.

Cilena Ié¢ba mnohocetného
myelomu

U mnohocetného myelomu zatim neexistu-
je ,cilena lécba" v pravém slova smyslu. Presto
jsou v urcitych pfipadech preferovany konkrétni
rezimy, které maji vyssi Gc¢innost, pfipadné sni-
7uji negativni dopad znamych prognostickych
ukazatell. Pacienti s pfitomnosti t(4;14) by méli
byt preferen¢né léceni P, nemocni s t(11;14) i
zvysenou expresi bcl-2 zase obvykle dobre od-
povidajf na lé¢bu IMIDy ¢&i venetoclaxem (5).
Napft. kombinace inhibitoru bcl-2 venetoclaxu
s bortezomibem a dexametazonem u nemoc-

nych s prokdzanou t(11;14) &i zvy3enou expresf



