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SOUHRN

Cil: Analyza vysledkt IéCby pacientd s mnohodetnym myelomem se zamérenim na rendini postizeni, potfebu dialyzacni
lécCby a mortalitu této skupiny pacientc.

Typ studie: Retrospektivni analyza dat z jednoho centra.

Metody: Analyza dat z registru monoklonalnich gamapatii. Do analyzy byli zafazeni pacienti s nove diagnostikovanym mno-
hocetnym myelomem v obdobi 06/2007- 06/2015.

Vysledky: Diagndza myelomu byla stanovena u 443 pacienttl. Renaini postizeni bylo zjisténo u 101 (22,8 %) pacientl. Hemo-
dialyza¢ni IéCbu potrebovalo 58 pacientt (13 %). U tretiny pacientl Iécenych bortezomibem bylo mozno ukondit dialyzacni
lécbu. V pripadé lécebného rezimu bez bortezomibu nedoslo k ukonceni dialyzacni IéCby u Zadného pacienta.

Zaver: Zarazeni bortezomibu do Ié¢ebného rezimu vede k restituci renalnich funkci s ukonéenim dialyzaéni 1éCby u tretiny
pacientt. Mortalita pacient s mnohoc¢etnym myelomem a potirebou dialyzaéni [éCby je ve srovnani s ostatnimi dialyzova-
nymi pacienty nadale vysoka.
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SUMMARY

Safranek R., Radocha J., Maisnar V., Mal4 A., Dusilova Sulkova S.: Treatment results in patients with myeloma-
related renal impairment

Objective: Analysis of treatment results of myeloma-related renal impairment with regard to hemodialysis treatment and
mortality.

Design: Retrospective analysis of single center data.

Methods: Analysis of data in registry of monoclonal gammapathies. Patients with newly diagnosed multiple myeloma
between June 2007 and June 2015 were included in the study.

Results: Myeloma was newly diagnosed in 443 patients. Renal impairment at the time of diagnosis was found in 101
(22.8 %) patients. Hemodialysis treatment was started in 58 (13 %) patients. A third of patients treated with bortezomib
based regimen recovered renal function. However, no patient recovered renal function in a group that was treated with
regimen without bortezomib.

Conclusion: Bortezomib inclusion into treatment regimen in patients with myeloma-related renal failure led to recovery of
renal function in a third of patients. Mortality of patients with myeloma-related renal failure is still very high compared to
patients with renal failure due to other causes.

Keywords: multiple myeloma, hemodialysis, bortezomib.

Uvod

Zavazné poskozeni funkce ledvin je u pacient(
s mnohoCetnym myelomem cCasté. Jiz pfi stanoveni
diagnézy myelomu je vzestup koncentrace sérového
kreatininu nad 177 pmol/l pfitomen pfiblizné u 20%
pacientd. Rendlni poskozeni je pfitomno u pacientd
kou mortalitou jiz v prvnich mésicich [1, 2]. Soucasné
rezimy lécby, které zahrnuji bortezomib a dals$i moder-
ni léky vyznamné zlepsily 1éCebné Uspéchy. Cilem nasi
studie byla analyza dat z naSeho centra zamérena na
soucasné renalni poskozeni, potfebu dialyzaéni léc-
by a mortalitu téchto pacient’ s ohledem na pouZity
léCebny rezim.

Metodika

Retrospektivni analyza dat z registru monoklonal-
nich gamapatii. Do analyzy byli zafazeni pacienti s nové
diagnostikovanym mnohoc¢etnym myelomem v obdobi
06/2007- 06/2015, ktefi byli nebo jsou IéCeni ve Fakult-
ni nemocnici Hradec Kraloveé.

Renalni poskozeni bylo definovano dle kritéria Inter-
national Myeloma Working Group (2003) jako koncent-
race séroveého kreatininu nad 177 pmol/l [3]. U pacien-
t0 splnujicich toto kritérium byla dopliovana data stran
vyvoje renalnich funkci a potfeby dialyzaéni léCby z pro-
gramU Nefris a AMIS_H. Pacienti, u kterych bylo pouZzito
dialyzatord s HCO membranou k odstrariovani volnych
lehkych fetézcll z krve, nebyli do této analyzy zarazeni.
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Ke statistickému zpracovani byl pouzit program
Statistica. Statisticka vyznamnost nastavena na 0,05.
Data uvadéna jako median a interkvartilové rozpéti.

Vysledky

Diagndza mnohocetného myelomu byla béhem sle-
dovaného obdobi stanovena u 443 pacient(. Zastou-
peni obou pohlavi bylo v tomto souboru vyrovnané:
223 (50,3%) zen a 220 (49,7 %) muzd. Mnohocetny
myelom byl diagnostikovan u 37 pacientd (8,4 %)
ve stadiu |. dle Durieho a Salmona, u 126 pacien-
t0 (28,4 %) ve Il. stadiu a u 280 pacientl (63,2 %) ve
lll. stadiu [4]. Vétsina pacientl (342, 77,2%) byla
vstupné bez rendlniho poskozeni. Jiz pfi stanoveni
diagndzy splfiovalo kritéria B 101 pacientl (22,8 %).
Tabulka 1 ukazuje typ monoklonalniho imunoglobuli-
nu v celém souboru, u pacient’ splnujicich kritéria B
a u dialyzovanych pacient(.

Dialyzacni Ié¢ba byla ve sledovaném obdobi zahaje-
na u 58 pacientt (13 % pacient’ s diagnézou myelomu,
55 % ze skupiny pacientl s myelomem ve stadiu B pfi
stanoveni diagndzy). U vSech byla volena hemodialy-
zacéni lé¢ba. Pouze u dvou pacientd byla jako prevazu-
jict pficina selhani ledvin urCena jina diagndza. U vSech
ostatnich byl hlavnim etiologickym faktorem selhaniled-
vin mnohocetny myelom. Délku hemodialyzacni 1€Cby,
jeji potfebu jiz pfi stanoveni diagndzy a dalsi parametry
ukazuje Tabulka 2, ato po rozdéleni na dvé skupiny
podle toho, zda léCebny rezim zahrnoval bortezomib.
Tabulka 3 ukazuje délku zivota pacientd s mnohocet-
nym myelomem po zahajeni hemodialyzacni IéCby.

Diskuse
Poskozeni a selhani ledvin pfi mnohocetném mye-

lomu zhorsuje progndzu pacientt. Mélo by proto byt
vzdy vynalozeno usili tomuto poSkozeni predeiit, even-

Table 1: Renal impairment and need of hemodialyis treatment based on type of monoclonal immunoglobulin

Type of monoclonal Total Stadium B at diagnosis Hemodialysis
immunoglobulin Patients % Patients % Patients %
Total 443 100 101 100 56 100
I9G 285 64.3 58 57.4 35 62.5
I9G kappa (%) 187 42.2 34 33.7 15 26.8
IgG lambda (%) 97 21.9 24 23.8 20 35.7
IgG biclonal 1 0.2 0 0 0 0
IgA 91 20.5 16 15.8 9 16.1
IgA kappa 55 12.4 6 5.9 3 54
IgA lambda 35 7.9 9 8.9 5 8.9
IgA biclonal 1 0.2 1 1.0 1 1.8
IgD lambda 3 0.7 2 2.0 1 1.8
IgM lambda 2 0.5 0 0 0 0
LC only kappa 36 8.1 9 8.9 4 7.1
LC only lambda 18 4.1 12 11.9 7 12.5
Nonsecretory 8 1.8 2 2.0 0 0

Table 2: Hemodialysis treatment in patients treated with/without bortezomib

Hemodialysis patients 58

HD not due to MM 2

Treatment with bortezomibe without bortezomibe
Number of patients 35 21

HD at diagnosis 8 13
Temporary HD 0 7

Length of HD treatment (months) 11;2)m
Number of patients with HD started

during treatment 27 8
e st 0 strt o HD o7 6.0 5612

MM — multiple myeloma, HD - hemodialysis
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Table 3: Mortality of hemodialysis patients

N Median (months)
Died 35 1(1;7)
Maintenance HD 12 11.5(6.5; 28.5)

Maintenance HD — hemodialysis treatment for more than 3 months

tuélné ho intenzivné I€Cit. Proto jsou dle doporuceni
,Diagnostika a lécba mnohocCetného myelomu 2012¢
pro inicialni léCbu mnohocetného myelomu s renalnim
poskozenim doporucovany rezimy s rychlym nastupem
ucinku, dobrou toleranci a vysokou Sanci na Iécebnou
odpoved [5]. Jako optimalni se jevi rezimy s bortezo-
mibem. Ty jsou zakladem léCby pacientl s renalnim
poskozenim zpUsobenym mnohoéetnym myelomem
i podle letos publikovanych mezinarodnich doporuceni
pro lécbu pacientld s myelomem souvisejicim rendlnim
poSkozenim [6]. Tabulka 2 demonstruje efekt téchto
reZimd na rendlni funkci pacient(. Pfi zafazeni borte-
zomibu do Iécebného reZimu se jedna tietina pacientd
béhem IéCby zbavila zavislosti na hemodialyzacni 1€¢-
bé. V pripade éCby bez bortezomibu nedoslo k ukon-
Ceni dialyza¢ni 1éCby u zadného pacienta.

Roc¢ni mortalita pacientd, ktefi byli se selhanim ledvin
jakékoli etiologie 1éGeni v roce 2015 v Ceské republice
pravidelnou hemodialyza¢ni 1éCbou, byla 18,7% [7].
V nasem souboru pacientt s mnohocetnym myelomem
léCenych hemodialyzou dvé tretiny pacientld zemrely
v pribéhu prvnich tif mésicl po zahdjeni dialyzacni €G-
by. To ukazuje, ze zavazné poskozeni ledvin s nutnosti
dialyzacni léCby se objevuje az v pozdnich stadiich mno-
hocCetného myelomu. Jde o pacienty s velmi pokro&ilym
onemocnénim v zavazném stavu s kratkou ocekavanou
délkou Zivota. | ve skupiné pacientl, ktefi byli zarazeni
do pravidelné dialyzacni léCby déle neZli tfi mésice, byl
median preziti kratsi neZli jeden rok. Ve srovnani s pa-
cienty léCenymi dialyzou pro selhani ledvin z rliznych pri-
¢in maji pacienti s mnohoCetnym myelomem nékolika-
nasobné kratsi o¢ekavanou délku Zivota.

Zavéry
Vyskyt poskozeni ledvin u pacientll s mnohocet-

nym myelomem se dlouhodobé& nemeéni. Zarazeni bor-
tezomibu do léCebného rezimu ale umoznuje ukonceni

dialyzacni lécby u tretiny pacient. Mortalita pacientti
s mnohocCetnym myelomem a potfebou dialyzaéni 16C-
by je ve srovnani s ostatnimi dialyzovanymi pacienty
nadale vysoka.
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