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StOWO WSTEPNE

Pragniemy odda¢ do rak Czytelnikow ksiazke Szpiczak mnogi - wybrane zagadnienia,
bedaca kontynuacja pierwszej czesci monografii, zatytutowanej Szpiczak mnogi - kom-
pleksowa diagnostyka i terapia, wydanej w 2010 roku przez Fundacj¢ Centrum Leczenia
Szpiczaka z Krakowa.

Szpiczak mnogi, inaczej szpiczak plazmocytowy lub plazmatycznokomoérkowy (wedtug
Klasyfikacji Nowotworéw WHO z 2008 roku) jest schorzeniem bardzo ztozonym. Opu-
blikowanie przez WHO nowej klasyfikacji wywotato dyskusje, czy nazwa szpiczak mnogi
powinna by¢ nadal uzywana jako okreslenie tej jednostki chorobowej. Polska nazwa nie
do konca odpowiada anglojezycznemu terminowi plasma cell myeloma. Wydaje si¢ nam
po konsultacjach m.in. z profesorami Robertem Kyleem oraz Paulem Richardsonem, iz
nazwa szpiczak mnogi powinna pozosta¢ i moze by¢ uzywana zamiennie z terminem
szpiczak plazmocytowy.

W niniejszej ksigzce przedstawiono najnowsze zalecenia Polskiej Grupy Szpiczakowej
Polskiego Towarzystwa Hematologdw i Transplantologéw na 2011 rok, oméwiono terapie
powiklan infekcyjnych oraz leczenie niedokrwisto$ci. Ponadto zaprezentowano rzadkie
postacie i odmiany szpiczaka mnogiego, opisy ciekawych przypadkdw, jak rowniez
przedstawiono diagnostyke oraz leczenie amyloidozy i innych dyskrazji plazmocytarnych.
Wybitni specjaliSci opisali postepowanie w ostrych stanach bezposrednio zagrazajacych
zyciu, objawy ze strony ukladu kostno-stawowego w szpiczaku mnogim, odpowiednie
zywienie w chorobie, zespdl wyniszczenia w przebiegu choroby nowotworowej, problemy
endokrynologiczne i zagadnienia opieki psychiatryczno-psychologicznej. Do wspotpracy
zaproszono miedzy innymi psychoonkologa, osobe duchowng oraz lekarza zajmuja-
cego sie akupresura, akupunkturg i tradycyjna medycyna chinska, co wydaje si¢ mie¢
znaczenie w holistycznym podejsciu do pacjenta. Aby pokazaé zlozonoé¢ tej choroby,
zgromadzono wypowiedzi oraz refleksje 0séb i rodzin chorych na szpiczaka mnogiego
w trakcie czesto wieloletniej terapii. Dzieki ogromnemu postepowi w medycynie mo-
zemy stwierdzi¢, iz obecnie chorzy poddani leczeniu maja szanse¢ na dlugie przezycie,
a by¢ moze trwale wyleczenie.

Bardzo dzigkujemy autorom poszczegélnych rozdzialéw za tak interesujgce przedsta-
wienie swoich tematow, a recenzentom za wnikliwg ocene przestanych tekstow. Ponownie
liczymy na zyczliwe przyjecie tego opracowania i gleboko wierzymy, ze przyczyni si¢ ono
do optymalizacji opieki nad chorymi ze szpiczakiem plazmocytowym.

Ksigzka powstata w zwigzku z planami stworzenia profesjonalnego i interdyscyplinar-
nego Centrum Leczenia Szpiczaka przy Klinice Hematologii Szpitala Uniwersyteckiego
w Krakowie.

Dr med. Artur Jurczyszyn
Prof. dr hab. med. Aleksander B. Skotnicki



PREFACE Q

This comprehensive overview of the management of multiple myeloma focuses on
complications of the disease as well as supportive care. This is an extremely important
aspect of multiple myeloma therapy, but is often overlooked or relegated to a minor role.
The book begins by Drs. Jurczyszyn and Skotnicki providing an excellent review on the
management of anemia which occurs in almost all patients throughout the course of
their multiple myeloma. Infections are covered nicely; this is vital because infections
are the most common cause of death. Dr. Czerniuk has written an excellent chapter on
the importance of dental care. This is particularly pertinent since osteonecrosis of the
jaw can be a major complication of bisphosphonate therapy. Renal failure, thrombosis,
hypercalcemia and hyperviscosity as well as cord compression are discussed in chapter 6.
This provides sensible management guidelines for the clinician. Long-term toxicities of
steroids are covered. This is an important subject since corticosteroids are used frequently
in conjunction with other agents for the treatment of myeloma. An overview on major
issues in psychiatry and psychology is well written by Mikuta and Lipiec. They emphasize
the recognition of depression as well as end of life care. In another chapter, Kosowicz
focuses on the emotional stress and well-being of physicians caring for patients with
malignant disease. Multiple vignettes of patients with multiple myeloma are presented
in an interesting fashion. The authors emphasize the holistic approach for the myeloma
patients. Patient support groups are of great value for patients and their families.

Robert A. Kyle, MD, MACP
Professor of Medicine, Laboratory Medicine and Pathology
Mayo Clinic College of Medicine, USA



PREFACE

I am extremely happy to introduce an important overview of the management of pa-
tients with multiple myeloma with a special attention to myeloma complications and
supportive care. Characteristic features of multiple myeloma include bone destruction,
anemia, renal failure, and immunological impairment. These characteristics result in
clinical symptoms that typically lead to impairment of quality of life of myeloma patients.
In addition to therapy of the underlying myeloma, prophylaxis and supportive treatment
of bone destruction, pain, anemia, renal impairment, fatigue, infections, hypercalcemia,
and emotional distress are an essential part of the therapeutic management of these pa-
tients. Even in progressive disease, adequate supportive care can considerably improve
the patient’s quality of life.

This excellent overview written by recognized members of the Polish Society of
Hematology and also respective members of the Polish Medical Community helps
clinicians to deal with the myeloma treatment. In the first chapter, Dr Dmoszynska
describes nicely the up-dated diagnostic and therapeutic recommendations proposed
by the Polish Myeloma Study Group. Then, Drs. Jurczyszyn and Skotnicki deal with
the management of anemia and infections, two of the major complications of myelo-
ma; indeed infections are the major cause of death of myeloma patients. Dr. Czerniuk
has described the very important issue of dental problems in myeloma patients. This
is critical in patients who receive bisphosphonates as poor oral hygiene may lead to
the development of osteonecrosis of the jaw, one of the major complications of bispho-
sphonate therapy. In the chapter No 4, Drs. Charlinski, Wiater and Jedrzejczak present
the current views on diagnosis and treatment of rare plasma cell dyscrasias including
primary systemic AL amyloidosis, Waldenstréom macroglobulinemia and POEMS
syndrome, while rare manifestations of myeloma are presented in the next chapter by
Dytfeld and colleagues. In the sixth chapter, Drs. Géra-Tybor and Jamroziak discuss
the management of acute complications of myeloma, including acute renal failure,
thrombotic events, hypercalcemia, hyperviscosity and cord compression providing
useful treatment recommendations for all clinicians dealing with the management
of myeloma patients. Endocrinology problems of myeloma patients are discussed in
the next chapter by Dr. Belowski, while in chapter No 8 Drs. Olas and Bucka describe
the management of the most common complication of myeloma, the osteolytic bone
disease along with other musculoskeletal disorders of myeloma patients. In the next
chapter, important issues of the side-effects of steroids, a major drug category in almost
all myeloma regimens, is thoroughly discussed. Then, several interesting issues that are
not commonly discussed, like cachexia, nutrition or nurse care of myeloma patients
are described in chapters 10-12. In chapter No 13, Dr Hus analyze very interesting
myeloma cases, while major issues in psychiatry and psychology are discussed in the
next 2 chapters by Drs Mikuta and Lipiec. In the final chapters, methods of traditional
Chinese medicine and stress reduction as a part of holistic approach to patient with
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myeloma are very nicely presented. The book includes in its final chapter interviews
with several patients suffering from plasmacytoma reported by Mgr Witenberg.

In summary, this is a very interesting book and I strongly believe that this book will be
of great help for all clinicians dealing with myeloma in Poland.

Evangelos Terpos, MD, PhD

Assistant Professor of Hematology

Department of Clinical Therapeutics, Plasma Cell Dyscrasia Unit
University of Athens School of Medicine, Greece



RECENZJA KSIAZKI

Po znakomitej pierwszej ksiazce, Szpiczak mnogi — kompleksowa diagnostyka i terapia,
redaktorzy A. Jurczyszyn oraz A.B. Skotnicki zaprosili ponownie grupe znakomito$ci do
wspoltworzenia drugiej cze$ci monografii: Szpiczak mnogi — wybrane zagadnienia. Po-
wstato dzielo dotyczace nie tylko zagadnien $cisle zwigzanych z choroba, lecz poruszajace
takze aspekty szeroko rozumianego srodowiska fizycznego, a takze psychicznego choroby.

W pierwszym rozdziale, Zasady leczenia szpiczaka mnogiego w oparciu o zalecenia
Polskiej Grupy Szpiczakowej na rok 2011, z wybitnym znawstwem przedstawiono wy-
tyczne stosowania odpowiednich typéw terapii w poszczegdlnych grupach chorych.
Autorka precyzyjnie omawia zastosowanie nowych lekéw ukierunkowanych na komérki
szpiczakowe i komorki podscieliska szpiku; leczenie to spowodowato u znacznej czesci
chorych wydluzenie czasu calkowitego przezycia.

Niedokrwistos¢ oraz powiklania infekcyjne u chorych na szpiczaka mnogiego to roz-
dzial po$wiecony niezwykle istotnym problemom towarzyszacym przebiegowi choroby,
szczegdlnie w zaawansowanych postaciach szpiczaka. Wiekszo$¢ chorych na szpiczaka
ma niedokrwisto$¢, a autorzy znakomicie przedstawili wskazéwki postepowania popra-
wiajgcego komfort zycia pacjentdw. Infekcje sa glownym powodem $mierci chorych na
szpiczaka mnogiego. Autorzy klada nacisk na leczenie wspomagajace, ktore jest niezbedna
czescia postepowania terapeutycznego w tej grupie pacjentow.

Kolejny rozdziat to Objawy zmian w tkankach jamy ustnej w przebiegu szpiczaka
mnogiego. Autor zwraca uwage, iz stosowanie bisfosfoniandéw w leczeniu szpiczaka wigze
sie z ryzykiem wystapienia zmian zapalnych i nekrotycznych tkanek przyzebia i blony
§luzowej jamy ustnej, wyraznie komplikujacych terapie i upo$ledzajacych standard
zycia chorego. Autor podpowiada, ze rozpoczecie terapii bisfosfonianami powinno sie
wigzaé z réwnoczesnym wdrozeniem leczenia stomatologicznego, ktérego celem jest
minimalizacja wystepowania czynnikéw zapalnych, ich wyeliminowanie i opieka nad
chorym w trakcie terapii.

W rozdziale Amyloidoza oraz inne dyskrazje plazmocytowe znani hematolodzy przedsta-
wili najnowsze wytyczne dotyczace diagnostyki i leczenia choréb nalezacych do rzadziej
wystepujacych dyskrazji plazmocytéw: pierwotnej ukladowej amyloidozy fancuchow
lekkich, makroglobulinemii Waldenstréma i zespolu POEMS. Ze wzgledu na rzadkie
wystepowanie wiedza na ich temat jest bardziej fragmentaryczna niz w wypadku czesciej
wystepujacych choréb. Niemniej jednak obecnie stosowane leczenie jest zblizone do
stosowanego w szpiczaku plazmocytowym. Autorzy krytycznie omoéwili proby ujedno-
licenia sposobu postepowania w tych schorzeniach.

Podobnie w rozdziale Rzadkie postacie szpiczaka plazmocytowego znani eksperci opi-
sali odmiany choroby, ktdre znaczaco odbiegaja od klasycznego obrazu i moga sprawia¢
trudnosci diagnostyczne. Omoéwiono: szpiczaka niewydzielajacego, szpiczaka klasy IgD,
IgE oraz IgM, szpiczaka odosobnionego pozakostnego, forme bialaczkowa szpiczaka
oraz nietypowe lokalizacje pozakostne ze szczegdlnym uwzglednieniem nacieczenia cen-
tralnego ukladu nerwowego i blon surowiczych. Opisano takze rodzinne wystepowanie
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szpiczaka plazmocytowego oraz wspotwystepowanie z innymi nowotworami. Interesujace
s3 wybrane zespoly paraneoplastyczne. Opisane sytuacje kliniczne sg rzadkie, jednak ich
znajomo$¢ moze by¢ przydatna, tym bardziej ze przebieg kliniczny nietypowych postaci
szpiczaka jest czesto bardziej agresywny.

Rozdzial Ostre powiktania u chorych na szpiczaka mnogiego porusza bardzo istotne
zagadnienia dotyczace prowadzenia chorych. Przebieg kliniczny szpiczaka oraz stoso-
wane leczenie przyczynowe i wspomagajace wiaza sie z ryzykiem wystgpienia istotnych
powiklan, w tym ostrych stanéw bezposrednio zagrazajacych zyciu chorego. Rozdzial ten
to prawdziwa kopalnia wiedzy o powiklaniach infekcyjnych, ostrej niewydolno$ci nerek,
powiktaniach zakrzepowo-zatorowych. Autorzy podaja cenne wskazéwki postepowania
w ostrych stanach zagrozenia zycia w hiperkalcemii, zespole nadlepkosci, w ciezkich
krwawieniach, zespole ucisku rdzenia kregowego.

Niedocenianym problemom poswiecony jest artykul Problemy endokrynologiczne
u chorych na szpiczaka mnogiego. Autor celnie przypomina, ze zaburzenia endokrynolo-
giczne u chorych na szpiczaka nie s rzadkie, wynikaja zaréwno z przebiegu i powiklan
choroby, jak i ze stosowanych metod leczenia. Zwraca uwage na zespot tarczycowej
dyshormonozy z eutyreoza, na jatrogenng niedoczynnosci nadnerczy, cukrzyce, hi-
pokalcemie. Szczegdlowo omoéwiono hiperkalcemi¢ oraz czynniki predysponujace do
zaburzen gonadalnych.

Swiadomos¢ ryzyka wystapienia pewnych choréb reumatologicznych u pacjentéw ze
szpiczakiem pozwala na szybka diagnostyke i skuteczng terapie. Objawy ze strony uktadu
kostno-stawowego u chorych na szpiczaka mnogiego to rozdzial, w ktérym reumatolodzy
opisuja zmiany zwigzane z rozwojem do$¢ dobrze poznanej juz osteoporozy. Z kolei
zmiany stawowe zwigzane z zaburzeniem metabolizmu kwasu moczowego, krioglobu-
linemig, obecnoscig artropatii amyloidowej czy infekcyjnego zapalenia stawéw wyma-
gaja podjecia specjalistycznego leczenia w osrodku reumatologicznym wyposazonym
w odpowiednie zaplecze diagnostyczne.

Powiktania przewleklej kortykosteroidoterapii to rozdzial poswigcony podstawowym
preparatom podawanym chorym na szpiczaka mnogiego. Glikokortykosteroidy sg istot-
nym elementem terapii hematologicznych schorzen nowotworowych, ale — niestety —
przewlekle ich podawanie moze prowadzi¢ do wystapienia wielu dzialan niepozadanych,
ktore zostaly szczegdlowo omdwione.

Rozdzial Zespot wyniszczenia w przebiegu choroby nowotworowej porusza istotne
zagadnienie dotyczace zaburzen odzywiania u chorych na raka. Dos§wiadczony onkolog
omawia mechanizm wyniszczenia nowotworowego. Jest to proces zlozony i obejmuje
wiele elementow, ktore prowadza do pseudozapalnej reakcji organizmu z zaburzeniami
metabolicznymi i z nieprawidtowym wykorzystaniem energii przy stalych niedoborach
pokarmowych. Artykul ten w bardzo przystepny sposéb pomoze Czytelnikowi zrozumie¢,
jak bardzo wyniszczajace moze by¢ dzialanie nowotworu.

Takze rozdziat Zywienie chorych na szpiczaka mnogiego opisuje zasady zywienia osoby
chorej na szpiczaka mnogiego. Autorka omawia optymalna diete w zaleznoéci od stadium
zaawansowania choroby, a takze pod katem ewentualnych objawdw ze strony przewodu
pokarmowego wynikajacych z przyjmowania silnych lekow.

Prawdziwa niespodzianka sg dwa kolejne rozdzialy, napisane przez lekarzy i pieleg-
niarki. W rozdziale Opieka pielggniarska nad chorym na szpiczaka mnogiego autorki
postrzegaja chorego na szpiczaka wieloptaszczyznowo. Chory ten wymaga komplek-
sowej opieki pielegniarskiej w wymiarze biopsychospolecznym z uwzglednieniem
sfery duchowej. Pacjent onkologiczny oczekuje ze strony personelu duzo ciepta, troski,
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cierpliwo$ci, wsparcia, zainteresowania jego problemami oraz fachowej i kompetentnej
opieki. W procesie leczenia niezmiernie wazna role odgrywaja bliscy pacjenta. Niestety
czesto zapominamy, ze czlowiek, ktdry jest otoczony cieply i troskliwa opieka bliskich,
tatwiej akceptuje chorobe i znosi wszelkie niedogodnosci. Autor rozdziatu Prawdziwa
historia zapisana po latach - opis ciekawych przypadkow klinicznych chorych na szpiczaka
mnogiego, lekarz praktyk, przedstawia nie tylko sukcesy, ktore zwykle prezentowane sa
na réznych zjazdach i kongresach, ale takze niepowodzenia terapii szpiczaka, wskazujac,
jak trudny i zlozony jest proces terapeutyczny tej grupy chorych. Podkresli¢ nalezy, ze
hematologia nie tylko zada szerokiej, uporzadkowanej oraz wielodyscyplinarnej wie-
dzy, ale oczekuje rowniez od lekarza szczegolnych predyspozycji osobowosciowych,
wymaga od specjalisty po$wigcenia i pelnego zaangazowania w tej trudnej i niebywale
odpowiedzialnej pracy.

Zupelnie innej sfery dotycza rozdziaty Wybrane zagadnienia opieki psychiatryczno-
-psychologicznej u chorych na choroby nowotworowe oraz Nadzieja jako czynnik leczgcy
bgdz destabilizujgcy w pomocy psychologicznej. Physis i psyche sa nierozerwalnie pola-
czone, a wplyw kondycji psychicznej na jako$¢ wspolpracy z lekarzem i efekt leczenia jest
bezdyskusyjny. W rozdziatach tych ukazano holistyczne podejécie do chorego. Wszyscy
powinnismy mie¢ $wiadomo$¢, jak waznym czynnikiem moze by¢ nadzieja.

Akupunktura, akupresura oraz inne metody tradycyjnej medycyny chitiskiej w holistycz-
nym podejsciu do chorego na nowotwor to rozdzial traktujacy o tradycyjnej medycynie
chinskiej, ktéra moze poméc w zwalczaniu dolegliwosci oraz dzialan niepozadanych
chemio- i radioterapii. Oprocz zidl, ktore sg aktualnie bardzo intensywnie badane, stosuje
sie rowniez akupunkture, elektroakupunkture i laseroterapig jako leczenie wspomagajace.

Poradnik dla lekarzy Leczgc innych, pamietajmy o sobie ukazuje takze negatywne
aspekty pracy lekarzy, w stanie przewlektego zmeczenia i wyczerpania emocjonalnego.
Tekst przedstawia kilka waznych sposobdw redukcji napigcia, ktore moga sie sta¢ poczat-
kiem zmian zmierzajacych do poprawy komfortu zycia w sferze zawodowej i osobistej.

Ostatni, ale niezwykle wyjatkowy jest rozdziat Moje zycie ze szpiczakiem. Historie
pacjentow i ich rodzin, przygotowany przez psychologa i samych chorych. Zawiera wy-
powiedzi 0s6b chorujacych na szpiczaka mnogiego oraz cztonkéw ich rodzin. Tematem
rozmowy staly sie nie tylko okolicznosci towarzyszace postawieniu diagnozy i przebieg
leczenia, ale przede wszystkim problem przezywania swojej choroby i sposoby radzenia
sobie z nig. Rozdzial ten czyni ksigzke zupelnie wyjatkowa w dziedzinie hematologii
w Polsce.

Podobnie jak pierwsza ksigzka, publikacja ta ma charakter interdyscyplinarny i z pew-
noscig moze by¢ interesujaca zaréwno dla lekarzy specjalistow, jak i os6b zwigzanych
z procesem terapeutycznym chorych na szpiczaka mnogiego. Niezwykle cenna wydaje
sie dla chorych, ktorzy sg takze wspotautorami ksiazki, gdyz nie tylko omawia istotne
aspekty choroby, ale daje nadzieje i pokazuje, ze wspdlne dzialania dajg efekty. Polecam
te publikacje lekarzom, pacjentom i osobom zaangazowanym w opieke nad chorymi
na szpiczaka mnogiego.

Dr hab. med. Grzegorz Mazur, prof. nadzw.
Katedra i Klinika Hematologii, Nowotwordéw Krwi i Transplantacji Szpiku
Akademii Medycznej we Wroclawiu

RECENZJA KSIAZKI

Szpiczak mnogi (multiple myeloma) jest choroba ogdlnoustrojowa wywotana wielo-
ogniskowga proliferacja komorek plazmatycznych, zdolnych do produkcji homogennych
(monoklonalnych) immunoglobulin, ktorych geny ulegly rekombinacji lub somatycznej
hipermutacji. Idiotypowa rearanzacja genéw immunoglobulin znacznie wyprzedza ztosli-
wa transformacje plazmocytow, ktore muszg osiagna¢ liczbe co najmniej 5x10° komorek,
by produkowane przez nie bialko monoklonalne ujawnito si¢ w postaci ostrego ,,piku”
w elektroforezie bialek. Nieprzypadkowe aberracje chromosomalne, np. monosomia 13,
translokacja 14q32, zaburzenia genetyczne obejmujace ras/p53, zaburzenia angioge-
nezy i uszkodzenia sieci cytokinowej, odpowiadaja za przeksztalcenie prawidtowych
plazmocytéw w ekspansywny klon szpiczakowy, rozwoj ognisk osteolizy w kosciach
i rozwdj choroby. Do triady objawdw klasycznego szpiczaka zalicza si¢: klonalny roz-
rost plazmocytéw w szpiku, obecno$¢ bialka monoklonalnego lub fancuchéw lekkich
i zmiany kostne. Szpiczak jest jednak chorobg o bardzo wielu obliczach; moze wystapi¢
w postaci asymptomatycznej, tlacej sie lub przeciwnie, w formie bardzo agresywnej,
manifestujacej si¢ cigzka niewydolno$cia nerek, zespotem nadlepkosci, hiperkalcemig,
ciezkg niedokrwisto$cig i innymi stanami zagrazajacymi zyciu.

Ksiazka Szpiczak mnogi — wybrane zagadnienia jest druga publikacja dotyczaca szpi-
czaka pod redakcja dra med. Artura Jurczyszyna i prof. dra hab. Aleksandra B. Skotnic-
kiego. W pierwszej, zatytulowanej Szpiczak mnogi - kompleksowa diagnostyka i terapia,
zaproszeni do wspotpracy autorzy podjeli trud opisania mechanizméw prowadzacych
do rozwoju szpiczaka i innych dyskrazji plazmocytowych oraz przedstawili mozliwosci
leczenia przyczynowego z zastosowaniem nowych lekéw i megachemioterapii. Niniejsza
publikacja jest kontynuacjg tego dzieta. Uwzgledniajac heterogenny obraz szpiczaka i in-
nych dyskrazji plazmocytowych, autorzy przedstawili leczenie niedokrwisto$ci i powiktan
infekcyjnych, symptomatologie zmian w jamie ustnej, problemy endokrynologiczne,
objawy ze strony ukladu kostno-stawowego w tej chorobie oraz powiklania przewleklej
kortykosteroidoterapii. Znawcy tematu oméwili amyloidoze i inne rzadkie postacie
dyskrazji plazmocytowych oraz ostre powiklania wystepujace u chorych na szpiczaka.

Na uwage zastuguje przedstawienie problemoéw zwigzanych z zespotem wyniszczenia
nowotworowego, zywieniem chorego na szpiczaka, jak roéwniez bardzo szczegotowe
omowienie zasad profesjonalnej opieki pielegniarskiej nad takim pacjentem.

Atutem tej publikacji jest niewatpliwie zwrdcenie uwagi na wazne aspekty psychia-
tryczno-psychologiczne dotykajace chorych, ale takze mozliwosci pomocy psycholo-
gicznej zaréwno dla pacjenta, jak i jego rodziny i lekarza. Na szczegolng uwage zastuguje
rozdzial po$wiecony nadziei, ktdra moze by¢ czynnikiem leczacym lub destabilizujacym
w przebiegu choroby.

Ksztalcace sg opisy chorych na szpiczaka, bedace wlasnymi doswiadczeniami lekarza,
jak i historiami opisanymi przez pacjentow.

Moim zdaniem ksigzka Szpiczak mnogi - wybrane zagadnienia pod redakcja
dra med. Artura Jurczyszyna i prof. dra hab. Aleksandra B. Skotnickiego jest przykladem
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holistycznego podejscia do chorego, jest adresowana zaréwno do licznych specjalistow:

hematologdw, nefrologéw, stomatologdw, reumatologdw, jak i lekarzy pierwszego kon- 1

taktu, pacjentéw i ich rodzin.
Dr hab. med. Lidia Usnarska-Zubkiewicz, prof. nadzw. 4 ,
Katedra i Klinika Hematologii, Nowotwordéw Krwi i Transplantacji Szpiku Anna Dm 0szyns ka

Akademii Medycznej we Wroclawiu
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Streszczenie

W pracy przedstawiono zaktualizowane zalecenia dotyczace zasad leczenia szpiczaka
plazmocytowego proponowane przez Polska Grupa Szpiczakows.

Stowa kluczowe: szpiczak plazmocytowy, rozpoznanie, nowe leki, rozwazania
terapeutyczne

Abstract

In this article we described up-dated diagnostic and therapeutic recommendations
proposed by Polish Myeloma Study Group

Key words: multiple myeloma, diagnosis, new drugs, therapeutic considerations

Szpiczak mnogi (szpiczak plazmocytowy, multiple myeloma, MM) jest nieuleczalng
chorobg rozrostowa (nowotworowa) wywodzaca si¢ z limfoidalnych komdrek B.

Angielski akronim CRAB (C - calcium, R - renal insufficiency, A - anaemia, B -
bone lesions) obejmuje narzadowe nastepstwa w pelni rozwinietej choroby (tab. 1.1).
Pelnoobjawowy szpiczak musi by¢ jasno zdefiniowany w odréznieniu od bezobjawowej
monoklonalnej gammapatii (MGUS - monoclonal gammapathy of undetermined signi-
ficance) i tlacej postaci szpiczaka (SMM - smouldering multiple myeloma), poniewaz
chorzy z MGUS i SMM nie wymagaja leczenia.

Objaw Kryteria diagnostyczne

Hiperkalcemia (C) Stezenie wapnia w surowicy przekraczajace gérna
granice normy >0,25 mmol/Il (1 mg/dl)
lub stezenie >2,75 mmol/lI (>11 mg/dl)

Niewydolnos¢ Kreatynina >173 mmol/l (>1,9 mg/dI)

nerek (R)

Niedokrwistos¢ Hemoglobina co najmniej 2 g/dl ponizej dolnej
(A) granicy normy lub Hb <10 g/dl

Zmiany kostne (B) Zmiany osteolityczne lub osteoporoza ze ztamaniami
kompresyjnymi (w diagnostyce moze by¢ konieczne
zastosowanie obrazowania metodga rezonansu
magnetycznego lub tomografii komputerowej)

Inne zaburzenia Zespdt nadlepkosci, amyloidoza, nawracajace
zakazenia bakteryjne (>2 epizody w ciggu 12 mies.)

CRAB - narzadowe nastepstwa w postaci hiperkalcemii (C), niewydolnosci nerek (R),
niedokrwistosci (A), zmian kostnych (B)

Tab. 1.1. Narzagdowe nastepstwa rozwoju MM

Zidentyfikowano pewne niekorzystne czynniki rokownicze, przy czym szczegélnie duze
znaczenie ma stezenie B, mikroglobuliny i albuminy, na podstawie ktérych opracowano
miedzynarodowg klasyfikacje prognostyczng (ISS - International Staging System), ktéra
zastgpita w praktyce klinicznej system Durie-Salmona [Greipp i wsp. 2005].
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Stadium 1 B,m <3,5mg/Il $r. przezycie 62 mies.
Alb 23,5 g/dl
Stadium 2 B,m <3,5mg/I $r. przezycie 44 mies.
Alb <3,5 g/dl lub B,m 3,5-5,5 mg/I
Stadium 3 B,m >5,5mg/l $r. przezycie 29 mies.

Tab. 1.2. Miedzynarodowa klasyfikacja prognostyczna (ISS)

W ostatniej dekadzie obserwujemy wyrazny postep w leczeniu tej nieuleczalnej dotad
choroby. Leki wprowadzone w ostatnich latach, ukierunkowane na rézne drogi prze-
wodzenia sygnaléow w komorce szpiczakowej, ingeruja w mechanizmy proliferacji,
apoptozy i angiogenezy. Leki te wplywaja takze na interakcje miedzy komorka szpicza-
kowa a komorkami podscieliska szpiku. Do lekéw stosowanych aktualnie w leczeniu
szpiczaka naleza: talidomid i jego nowszy analog lenalidomid oraz inhibitor proteasomu
bortezomib.

Obecnie si¢ uwaza, ze nowoczesne podejscie do terapii indukcyjnej u wszystkich cho-
rych powinno obejmowac uklady skojarzonej terapii w oparciu o talidomid, bortezomib
lub lenalidomid. Te nowe leki sg zarejestrowane do leczenia nie tylko opornych postaci
szpiczaka plazmocytowego, ale — jak to jest w przypadku talidomidu i bortezomibu —
maja wskazania rowniez jako leki tak zwanego pierwszego rzutu. Nowe leki sg kojarzone
nie tylko z cytostatykami czy deksametazonem, ale ostatnio coraz czesciej takze miedzy
soba. Takie polaczenie lekdw w schematach tréj- czy czterolekowych owocuje duzym
(90-100%) odsetkiem odpowiedzi na leczenie i - co jest niezwykle wazne — wigkszos¢
w ten sposob leczonych chorych osiaga remisje calkowita (CR - complete remission)
[Kumar i wsp. 2009] oraz bardzo dobra czgsciowa (VGPR - very good partial remission).
Nie ma watpliwosci co do tego, ze zastosowanie tych lekéw przyczynilo si¢ do ponad-
dwukrotnego przedluzenia czasu przezycia w poréwnaniu z grupa chorych, u ktérych
nie stosowano takiego leczenia [Harousseau 2010]. Co wigcej, stosujac te kluczowe
w leczeniu szpiczaka leki, mozna uzyska¢ rowniez poprawe czynnosci nerek u 80-94%
chorych w poréwnaniu z konwencjonalng chemioterapia, przy czym taka poprawe
obserwuje si¢ u okolo 60% chorych [Kumar 2010].

Niezwykle wazne z klinicznego punktu widzenia jest réwniez to, ze u chorych z nie-
korzystnymi czynnikami cytogenetycznymi, jak np. t(4;14), leki takie jak bortezomib
czy lenalidomid mogg przetamywac¢ przynajmniej czesciowo oporno$¢ na leczenie, ktdra
obserwuje si¢ w razie stosowania konwencjonalnych schematéw cytostatycznych, takich
jak np. VAD (winkrystyna, adriamycyna, deksametazon).

Przed erg nowych lekéw stratyfikacja leczenia polegala przede wszystkim na usta-
leniu, czy pacjent jest kandydatem do chemioterapii duzymi dawkami (HDT - high
dose therapy) wspomaganej transplantacja krwiotwérczych komoérek macierzystych
pobranych najczeéciej z krwi obwodowej (PBSCT - peripheral blood stem cell transplan-
tation) [Dmoszynska i wsp. 2009]. Obecnie, kiedy nowe leki stosowane s3 w leczeniu
indukcyjnym, kwalifikacja do HDT + PBSCT jest mniej oczywista i moze by¢ odozona
do czasu nawrotu choroby.

W $wietle ogromnego postepu, a by¢ moze przetomu, ktéry dokonat sie w leczeniu
szpiczaka mnogiego, niektorzy badacze zaczynaja kwestionowa¢ znaczacg role HDT +
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PBSCT. Wiele badan z randomizacja w ostatnich latach wykazato przewage HDT + PBSCT
nad konwencjonalng chemioterapia, jednak obecnie, po ponad 25 latach doswiadczen
w erze nowych lekéw o dziataniu immunomodulujacym, nadeszta pora na podsumo-
wanie wynikow i postawienie nowych celéw przed tg procedura. Jednym z wielu pytan,
na ktore szuka sie odpowiedzi, jest pytanie o czas wykonania HDT + PBSCT. Czy nalezy
ja przeprowadzi¢ szybko po ustaleniu rozpoznania, czy tez mozna wykonac¢ ja pozniej?
Podkresla sie, ze wezesna transplantacja skutkuje lepsza jakoscig zycia. Co do wydlu-
zenia catkowitego czasu przezycia (OS - overall survival) i czasu wolnego od progresji
choroby (PFS - progression free survival), jest sporo kontrowersji [Kapoor i wsp. 2009].
Badania grupy francuskiej IFM wykazaly przewage HDT + PBSCT co do wydtuzenia OS
w poréwnaniu z konwencjonalng chemioterapia [Attal i wsp. 1996]. Natomiast badania
grupy hiszpanskiej nie wykazaly réznic w obu grupach chorych pod wzgledem OS i EFS.
Badania te jednak nie uwzgledniaja chorych leczonych up front nowymi lekami oraz
nowych protokoléw kondycjonujacych. W ostatnim okresie do procedury kondycjono-
wania wprowadzono bortezomib, gdyz wykazano, ze lek ten czyni komorki szpiczaka
bardziej wrazliwymi na melfalan [Landis-Piwowar i wsp. 2006].

Kwalifikujac chorych do leczenia, nalezy uwzgledniaé trzy grupy czynnikow. Pierwsza
to czynniki zalezne od pacjenta, takie jak: wiek, stan wydolnosci zZyciowej, czynnos¢
nerek i wspolistniejace choroby. Druga grupa zwigzana jest z sama choroba i uwzglednia
mase¢ choroby, zaburzenia cytogenetyczne i sygnature profilu ekspresji genéw (GEP
— gene expression profiling). Trzecia grupa zwigzana jest z leczeniem i obejmuje jego
charakterystyke, tj. uzyskany odsetek i ,,gteboko$¢ odpowiedzi” (depth response), okres
wolny od objawéw choroby (EFS - event free survival), OS i toksyczno$¢ zwigzang
z leczeniem.

Na podstawie badan cytogenetycznych wérdd chorych na szpiczaka mozna wyréznié
trzy grupy rokownicze [Avet-Loiseau i wsp. 2007].

Duze ryzyko Posrednie ryzyko Mate ryzyko
Niekorzystna sygnatura del (13) metoda t(11;14)

w metodzie GEP cytogenetyczna t(6;14)

del 17p T

t(14:16) —> met. FISH hipodiploidia hiperdiploidia

£ (14:20) t (4;14) met. FISH

GEP - profilowanie ekspresji gendw (gene expression profiling)

Tab. 1.3. Grupy ryzyka cytogenetycznego wedtug Intergroupe Francophone du Myeloma (IFM)

Grupe duzego ryzyka stanowi 20% chorych, grupa posredniego ryzyka to tez okoto
20% chorych i najwigksza grupa, bo okolo 60%, obejmuje chorych z ryzykiem stan-
dardowym.

Jesli chodzi o niekorzystne czynniki cytogenetyczne takie jak del 17p, to u chorych
leczonych konwencjonalng chemioterapia (CC - conventional chemotherapy) $redni czas
przezycia waha sie w przedziale 10-16 miesiecy. Nasuwa si¢ pytanie, czy istnieje jakas te-
rapia, ktéra moze niwelowa¢ niekorzystne czynniki rokownicze? Nie ma prospektywnych
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badan oceniajacych stopien zniwelowania ryzyka niekorzystnych czynnikéw cytogene-
tycznych. Sugerowano, ze podtrzymywanie talidomidem moze przetama¢ niekorzystny
efekt u chorych z duzym ryzykiem, jednak nie ma po temu przekonujacych przestanek.
W kilku duzych badaniach klinicznych nie wykazano korzystnego wplywu talidomidu,
natomiast w badaniu Barlogiego i wsp. obserwowano, ze talidomid moze czg¢$ciowo
niwelowa¢ niekorzystne oddzialywanie cytogenetyczne [Barlogie i wsp. 2008]. Z kolei
badanie grupy angielskiej (MRC. Myeloma IX trial) wykazato, ze u chorych z delecja
17p zastosowanie talidomidu moze wplyna¢ na skrdcenie czasu catkowitego przezycia
[Morgan i wsp. 2010].

Duze nadzieje wigzano z nowym analogiem talidomidu - lenalidomidem. Potwier-
dzono, ze niekorzystny wplyw del 13 i t(4;14) moze by¢ ostabiony przy zastosowaniu
lenalidomidu, ale u chorych z delecja 17p nie wykazano korzystnego wplywu tego leku
[Richardson i wsp. 2008].

Czy bortezomib przetamuje opornos¢ na leczenie?

Badania grupy wloskiej, ktora poréwnywata trzy schematy skojarzone z bortezomibem:
VTD (bortezomib, talidomid, deksametazon), VMP (bortezomib, melfalan, prednizon)
i VMPT (bortezomib, melfalan, prednizon, talidomid), nie wykazaly réznic pod wzgledem
odsetkow odpowiedzi miedzy grupami z del 13 i t(4;16) lub del 17p a grupa bez zaburzen.
A zatem bortezomib moze ostabia¢ niekorzystne rokowanie u chorych z zaburzeniami
cytogenetycznymi, co potwierdzono takze w innych badaniach [Palumbo i wsp. 2009,
Mateos i wsp. 2009, Avet-Loiseau i wsp. 2009].

Jakie sg obecnie opcje leczenia indukcyjnego
u nowo zdiagnozowanych chorych?

Bardzo ciekawe badanie III fazy ,,Evolution” zostalo zaprezentowane przez Kumara
i wsp. w czasie spotkania ASH w Nowym Orleanie w roku 2009, w ktérym poréwnano
trzy schematy zawierajace bortezomib: VDR (bortezomib, deksametazon, lenalidomid),
VDC (bortezomib, deksametazon, cyklofosfamid) i VDCR (bortezomib, deksametazon,
cyklofosfamid, lenalidomid). We wszystkich schematach uzyskano odpowiedz u ponad
90% chorych, przy czym w schematach zawierajacych lenalidomid (VDR i VDCR) od-
powiedz wieksza niz na VGPR - u 55-59% chorych. Majac na uwadze tak duzy odsetek
bardzo dobrych odpowiedzi, Kumar i wsp. proponujg, aby uklady te byty stosowane jako
leczenie indukcyjne u nowo zdiagnozowanych chorych na szpiczaka, ktérzy nastepnie
mogliby by¢ rozwazani jako kandydaci do opcjonalnego stosowania HDT + PBSCT jako
konsolidacji [Kumar i wsp. 2009].

() LECZENIE STARSZYCH CHORYCH

Chorym w starszym wieku, to jest po 70. roku zycia, proponuje si¢ schematy mniej
toksyczne, zwykle dwu- lub trdjlekowe. Uwaza sie, ze u chorych z uszkodzeniem serca
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czy obcigzonych duzym ryzykiem zakrzepicy w ukladzie PAD (bortezomib, dokso-
rubicyna, deksametazon) antracykline nalezy zastapi¢ cyklofosfamidem [Oakervee
i wsp. 2005].

Nalezy jednak podkresli¢, ze pacjenci w starszym wieku roznig si¢ miedzy sobg
stanem ogo6lnym oraz wspotistniejacymi chorobami. U czeéci z nich mozna z powo-
dzeniem poda¢ chemioterapi¢ w pelnej dawce, a u innych chorych leczenie nalezy
stosowaé w dawkach zredukowanych. W tabeli 1.4 podano dostosowanie dawek do
wieku pacjenta.

Lek Chorzy wwie-  Chorzy w Dalsza reduk-
ku 65-70 lat wieku >75rz.  cjadawki

Deksametazon 40 mg 20 mg 10 mg

(dawka tygodniowa)

Melfalan (1-4 dni) 0,25 mg/kg 0,18 mg/kg 0,13 mg/kg

Talidomid 200 mg 100 mg 50 mg

(dawka dobowa)

Lenalidomid 25mg 15 mg 10 mg

(dawka dobowa)

Bortezomib 1,3 mg/m? 1,3 mg/m? 1,0 mg/m?
2 xtyg. 1 x tyg. 1 x tyg.

Tab. 1.4. Zalecane dawki lekdw w zaleznosci od wieku pacjenta [Palumbo i wsp. 2009]

U chorych starszych standardem pozostaje schemat trojlekowy MPT (melfalan, pred-
nizon, talidomid) [Palumbo i wsp. 2006].

Lek Dawkowanie Dzien Uwagi
i droga podania stosowania
Melfalan 4 mg/m? p.o. 1-7 cykle
. 2 ~ powtarzane
Prednizon 40 mg/m p.o. 1-7 co 4 tygodnie
Talidomid 100 mg p.o. alalongue (do 6 tyg.)

Poréwnanie MPT z klasycznym uktadem MP

MPT MP
OR 76% 48%
CR 28% 7%
PFS 33 mies. 14 mies.

MPT - melfalan, prednizon, talidomid; MP — melfalan, prednizon; p.o. — doustnie

Tab. 1.5. Schemat tréjlekowy MPT dla starszych chorych [Palumbo i wsp. 2006]
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Leczenie prowadzi si¢ zwykle ambulatoryjnie, gdyz wszystkie leki przyjmuje si¢ doustnie.

W 6 badaniach III fazy oceniajacych skutecznos¢ schematu MPT wykazano zaréw-
no zwigkszenie odsetkéw catkowitych i bardzo dobrych odpowiedzi na leczenie, jak
i wydluzenie PFS w pordéwnaniu z konwencjonalnym schematem MP. Natomiast w 4
badaniach wykazano takze wydluzenie OS [Palumbo 2010].

W badaniu wieloo$rodkowym VISTA (melfalan, prednizon, bortezomib), w ktérym
uczestniczyly réwniez polskie o$rodki, wykazano znaczaco wigkszy odsetek odpowie-
dzi catkowitych i co najmniej bardzo dobrych cz¢sciowych w poréwnaniu z MP (41%
vs. 8%). Mediana czasu OS wyniosta 43,1 miesiaca, a w przypadku MPV nie osiagnieto
jeszcze mediany [San Miguel i wsp. 2008].

Szczegolnej troski wymagaja tez chorzy z niewydolnoscia nerek, ktdra stwierdza sie
u okoto 30% chorych juz w momencie ustalania rozpoznania.

Bardzo wazne jest wlasciwe nawodnienie pacjenta, a takze unikanie lekéw nefrotok-
sycznych. Niewydolno$¢ nerek nie stanowi przeciwwskazania do leczenia. W tabelach
1.6 i 1.7 przedstawiono wskazania do redukeji dawki najczesciej stosowanych lekow
w przypadku szpiczaka mnogiego.

Lek Wydalanie przez nerki Redukcja dawki
Talidomid talidomid mniej niz 1%, niewymagana,
aktywne metabolity tylko doktadne
wykrywane w moczu monitorowanie
Bortezomib nie nie
Lenalidomid tak tak
Melfalan tak tak
Doksorubicyna nie nie
Deksametazon nie nie

Tab. 1.6. Leczenie chorych z niewydolnoscig nerek

Lek Klirens kreatyniny =~ Dawka

Kwas klo- 30-60 ml/min bez modyfikacji

dronowy (KK)

Kwas pami- 10-30 ml/min KK 50% dawki

dronowy (KP) KP 30 mg w 2-4-godzinnej infuzji
KZ przeciwwskazany

Kwas zole- <10 ml/min KK przeciwwskazany

dronowy (KZ) KP 30 mg w 2-4-godzinnej infuzji

KZ przeciwwskazany

Tab. 1.7. Zalecane dawki bisfosfonianéw w niewydolnosci nerek
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Nowe leki stosowane w leczeniu szpiczaka wykazuja réwniez dzialania niepozadane.
W tabeli 1.8 przedstawiono najczesciej wystepujace objawy niepozadane.

Objaw Talidomid Bortezomib Lenalidomid
Neutropenia - - +
Matoptytkowos¢ - + +
Neuropatia + + -
Zaparcia + +/- +/-
Biegunka - + -
Zakrzepica + - +
Sennos¢ + - -
Zmeczenie + + +

Tab. 1.8. Objawy niepozadane zwigzane ze stosowaniem nowych lekow

Jednym z najbardziej dokuczliwych objawéw jest polineuropatia, ktéra obserwuje sie
u chorych leczonych talidomidem i bortezomibem. W tabeli 1.9 podano schemat po-
stepowania w przypadku polineuropatii.

Neuropatia Talidomid Bortezomib

(stopien

wg WHO)

I bez leczenia bez leczenia

| (zbdlem) redukcja dawki do 50% redukcja do 1 mg/m?

lubll lub przerwa w leczeniu

Il (zbdlem) przerwanie podawania leku przerwanie podawania

lub Il do ustgpienia neuropatii badz leku do czasu ustagpienia
do zmniejszenia do poli- polineuropatii, ponowne
neuropatii | stopnia, ponowne leczenie w dawce
leczenie: 50% redukcja leku 0,7 mg/m? 1 x tyg.

v zaprzestanie leczenia zaprzestanie leczenia

WHO - Swiatowa Organizacja Zdrowia (World Health Organization)

Tab. 1.9. Postepowanie w przypadku polineuropatii po talidomidzie i bortezomibie

Na rycinie 1.1 przedstawiono proponowany przez Polska Grupe Szpiczakows algorytm
leczenia starszych chorych, ktdrzy nie sg kandydatami do HDT i PBSCT.
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‘ Leczenie indukcyjne MPT lub MPV ‘

-

neurotoksycznos¢ ‘

progresja

- lenalidomid H neurotoksycznos¢ ‘
» bendamustyna

Y

Y

remisja

v

podtrzymywanie ‘

remisja

‘ - bortezomib ‘

nawroét ‘

Y

| ]

podtrzymywanie ‘

‘ progresja ‘ remisja

nawrot

\ 4

v

obserwacja

- nowe leki (badania kliniczne)
+ EDAP zredukowany

MPT - melfalan, prednizon, talidomid
MPV - melfalan, prednizon, bortezomib

v

« bortezomib
« lenalidomid
- talidomid
« bendamustyna

!

‘ podtrzymywanie ‘

- lenalidomid
mate dawki

Ryc. 1.1. Leczenie chorych niekwalifikujacych sie do HDT i PBSCT

) LECZENIE MtODSZYCH CHORYCH

U chorych przed 70. rokiem Zycia i w dobrym stanie ogdlnym nalezy rozwazy¢ mozliwos¢
zastosowania schematu HDT + PBSCT. U pacjentdw tych leczenie wstepne rozpoczyna
sie od zastosowania 3 lub 4 cykli chemioterapii w ukltadzie CTD (cyklofosfamid, talido-

mid, deksametazon) lub VTD.

Dawkowanie

Lek i droga podania Dzien podania Uwagi
500 mg/m?/d v 1

Cyklo- lub

fosfamid 625mg/m?*d  p.o. 1 lub dawka podzielona Cykle
w dniach 1-4 powta-

rzane
Talidomid* 100 mg/d p.o.  dlalongue co 3 ty-
Dek godnie
eksa- 1-4
metazon 20 mg/d PO 912

* zaleca sie stosowanie profilaktyki przeciwzakrzepowej: ASA w dawce 75-150 mg/d
p.o. lub drobnoczasteczkowej heparyny w dawce profilaktyczne;j s.c.

Tab. 1.10. Schemat trojlekowy CTD wedtug Polskiej Grupy Szpiczakowe]
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W schemacie VTD cyklofosfamid zastapiony jest bortezomibem.
W razie nieuzyskania co najmniej remisji czes$ciowej (PR - partial remission), co uznaje
sie za oporno$¢ pierwotng, nalezy zastosowac inny schemat chemioterapii (ryc. 1.2).

| Leczenie indukcyjne CTD, RD, VTD, VD, RDV' |

) 4

‘ neurotoksyczno$¢ progresja ‘ remisja ‘
. . v
« lenalidomid HDT + PBSCT? ‘
- bendamustyna v
¢ - bortezomib v
. - talidomid :
dt
renllsp . bendamustyna ‘ podtrzymywanie ‘
| HDT+PBSCT | | " |
¢ nawrét
- A
‘ podtrzymywanie ‘ remisja v
: + PBSCT ratunkowy
‘ nawrét ‘ « lenalidomid
¢ « bendamustyna
+ nowe leki

+ nowe leki (badania kliniczne)
« powtorzenie leczenia chorych jesli remisja >12 miesiecy
zremisja >12 miesiecy « konwencjonalne

- EDAP leczenie EDAP, VAD

« powtdrzyc leczenie,

1 - CTD - cyklofosfamid, talidomid, deksametazon
RD - lenalidomid, deksametazon, schematy dla chorych duzego ryzyka
RDV - lenalidomid, deksametazon, velcade u chorych z niekorzystnymi czynnika-
mi rokowniczymi

2 - Jesli po indukgji uzyskano sCR, CR, VGPR, procedure mozna odroczy¢ do czasu
nawrotu choroby. U chorych z PR po pierwszym PBSCT zastosowac drugi PBSCT
(tandemowy)

3 - HDT + PBSCT - wysokodawkowa chemioterapia wspomagana transplantacja
obwodowych komérek macierzystych

Ryc. 1.2. Leczenie chorych kwalifikujacych sie do HDT i PBSCT?

W niektdrych krajach europejskich stosuje sie réwniez inne schematy indukujace, jak
np. RVD (lenalidomid, bortezomib, deksametazon). Jesli u chorego wykonano badania cyto-
genetyczne, ktdre wskazuja na duze ryzyko opornosci, to leczenie nalezy rozpocza¢ od razu od
ukladow zawierajacych bortezomib lub lenalidomid, co pozwoli przynajmniej czesciowo przefamaé
oporno$¢ na leczenie. U chorych, u ktérych uzyskano co najmniej PR, mozna zaplanowa¢ HDT
+ PBSCT jako konsolidacje po leczeniu indukcyjnym, ale mozna tez poczeka¢ do czasu nawrotu
choroby i wykonac¢ ja jako tak zwane leczenie ratunkowe.
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B NAWROT CHOROBY

Na rycinie 1.3 przedstawiono schemat postepowania leczniczego w przypadku nawrotu
choroby. Przed podjeciem decyzji o wyborze terapii nalezy dokona¢ oceny agresywnosci
nawrotu oraz odpowiedzi na poprzednie leczenie i czasu jej trwania. Wybor leczenia
bedzie takze zalezal od chordb towarzyszacych, zwlaszcza uktadu krazenia. Wedlug
zalecen NCCN mozna powtorzy¢ pierwotne leczenie, jesli nawr6t nastapi po ponad
6 miesigcach, ale zalecenia europejskie proponuja powtorzenie tego samego leczenia,
gdy nawr6t nastapi po 12 miesigcach [NCCN Practice Guidelines in Oncology 2010].
W przypadku nawrotu w okresie krétszym niz 6 miesiecy konieczna jest zmiana leczenia.

W ostatnich latach duze zainteresowanie budzi bendamustyna - lek cytostatyczny
wykazujacy strukturalne podobienstwo do lekdw alkilujacych i analogéw purynowych.
Lek ten zostal zsyntetyzowany w latach 60. XX wieku w dawnej NRD, ale dopiero nie-
dawno zwrdcono uwage na jego niezwykte wlasciwosci i duzg skutecznos¢ terapeutyczna
w przypadku chloniakéw nieziarniczych, a takze szpiczaka plazmocytowego [POnish
i wsp. 2006]. U chorych na szpiczaka bendamustyne stosuje si¢ w polaczeniu z talidomi-
dem, lenalidomidem, bortezomibem i deksametazonem. Odsetek odpowiedzi u chorych,
ktorzy otrzymali kilka rzutéw leczenia, wynosi 60-80% [Lentzsch i wsp. 2010].

Jesli istnieje mozliwo$¢ udzialu danego chorego w badaniach klinicznych z zastoso-
waniem nowych lekdw, to nalezy mu to zaproponowac.

‘ Czy nowe leki stosowano w indukgji? ‘

Tak Tak" Nie
Czy jest polineuropatia? ‘ ‘ Rozwazy¢ SCT/allo RiC ‘ Zastosowac uktady
Tak Nie znowymi lekami
v 4 +
- LEN/DEX « Jesli nawr6t po >12 :ég’;: BE))((
« CYKLO/ DEX miesigcach — powtdrzyc 1D
« Bendamustyna leczenie | rzutu
L . . « PAD
+ BOR w mniejszej + Krétka remisja <12 VD
dawce miesiecy — nowe leki VTD

Ryc. 1.3. Schemat postepowania leczniczego w przypadku nawrotu choroby

) LECZENIE PODTRZYMUJACE

Ostatnio trwaja ozywione dyskusje dotyczace leczenia podtrzymujacego. Leczenie to
ma zaréwno goracych zwolennikdw, jak i przeciwnikéw. Obecnie nie ma powszechnie
akceptowanego sposobu leczenia podtrzymujacego, w ramach ktérego stosowano korty-
kosteroidy, bisfosfoniany, interferon o, talidomid, ale nie wykazano wplywu tego rodzaju
postepowania na wydluzenie OS. Wielkie nadzieje wigze si¢ z lenalidomidem, jednak
czas obserwacji chorych jest jeszcze zbyt krotki i nie ma rekomendacji do stosowania
tego preparatu w schemacie leczenia podtrzymujacego.
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W roku 2010 na spotkaniu EHA w Barcelonie przedstawiono wyniki badania MM-015,
ktore wykazalo, ze chorzy leczeni ukladem MPR (melfalan, prednizon, lenalidomid),
u ktérych nastepnie stosowano leczenie podtrzymujace lenalidomidem w dawce 10 mg,
odniesli korzys¢ z takiego postepowania; 61% chorych poddanych podtrzymujacemu
leczeniu lenalidomidem pozostawalo bez objawéw progresji w okresie 2 lat, w poréw-
naniu z 10% chorych leczonych uktadem MPR, ktérzy nie otrzymywali leczenia pod-
trzymujacego [Palumbo 2010].

Trwajg intensywne badania nad oceng bortezomibu w leczeniu podtrzymujacym.
Grupa holenderska HOVON wykazata wydluzenie PFS u chorych leczonych lenalido-
midem, jednak aktualnie nie dysponujemy wynikami badan klinicznych z randomizacja,
potwierdzajacych skuteczno$¢ bortezomibu w leczeniu podtrzymujacym [Ghobrial
i Stewart 2009].

LECZENIE WSPOMAGAJACE ()

Leczenie wspomagajace jest integralng czescig leczenia szpiczaka mnogiego i powinno
by¢ stosowane u wszystkich chorych, w kazdej fazie choroby. Leczenie to obejmuje po-
stepowanie majace na celu zapobieganie niewydolnos$ci nerek, zahamowanie destrukcji
kosci, leczenie niedokrwistosci towarzyszacej chorobie. Skuteczne leczenie wspomagajace
wymaga wspotpracy hematologa z lekarzami innych specjalnosci, takimi jak ortopeda,
radioterapeuta, neurolog, stomatolog i psychoterapeuta. Szczegdly dotyczace tego le-
czenia opisano w innych publikacjach [Kraj 2009, Biliniska i wsp. 2008, Ktoczko 2009,
Meder 2009, Mazurkiewicz 2009, Manko 2009, Pudetek 2010, Razny 2010, Chmielar-
czyk-Koszykowska 2010].

PODSUMOWANIE

Zastosowanie nowych lekéw ukierunkowanych na komorki szpiczaka i komorki pod-
$cieliska szpiku przyczynilo si¢ do uzyskania niezwykle duzych odsetkéw odpowiedzi
na leczenie, niejednokrotnie przekraczajacych 90%, co przelozylo si¢ u znacznej czesci
chorych na wydluzenie PFS i OS. W przyszlosci terapia chorych na szpiczaka bedzie
oznacza¢ leczenie ukierunkowane molekularnie obejmujace zaréwno nowe leki immu-
nomodulujgce [Lacy i wsp. 2009], jak i nowe inhibitory proteasoméw [Vij i wsp. 2009],
inhibitory biatek szoku cieplnego i deacetylazy histonowej oraz przeciwciata monoklo-
nalne. Kombinacja tych lekéw pozwoli u znacznej wigkszosci chorych uzyska¢ trwala
remisje catkowity, a u niektdrych z nich mozliwe bedzie wyleczenie.
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Niedokrwisto$¢ oraz powiklania infekcyjne
u chorych na szpiczaka mnogiego

Anemia and infectious complications
in patients with multiple myeloma




Streszczenie

Szpiczak mnogi jest choroba charakteryzujaca si¢ rozrostem komorek plazma-
tycznych w szpiku kostnym, obecnoscig biatka monoklonalnego w osoczu lub
moczu oraz zmianami destrukcyjnymi w ko$ciach plaskich. Niedokrwisto$¢ czesto
towarzyszy zaawansowanym postaciom choroby, korelujac z klinicznym stadium
szpiczaka, i jest niekorzystnym czynnikiem rokowniczym; u 20-60% chorych przy
rozpoznaniu wykrywa si¢ fagodna lub umiarkowana posta¢ niedokrwistosci i prawie
wszyscy dotknieci niekontrolowang dlugotrwala choroba staja si¢ zalezni od przeto-
czen koncentratow krwinek czerwonych. Infekcje bakteryjne sa glowna przyczyna
zachorowalnosci pacjentéw ze szpiczakiem mnogim i ich zgonéw. Obowiazkowe
jest rozwazanie profilaktyki antybiotykowej oraz profilaktyki przeciwwirusowej
w podgrupie pacjentéw obcigzonych duzym ryzykiem rozwiniecia sie powaznych
infekeji. Okre$lone zakazenia powinny by¢ natychmiast opanowane za pomocg od-
powiednich celowanych lekow, skierowanych przeciw najbardziej prawdopodobnym
patogenom. Leczenie wspomagajace jest niezbednym elementem postepowania
terapeutycznego u chorych na szpiczaka mnogiego.

Stowa kluczowe: szpiczak mnogi, anemia, infekcja, terapia wspomagajaca

Abstract

Multiple myeloma is a disease characterized by proliferation of plasma cells in bone
marrow, the presence of monoclonal protein in serum and/or urine and destructive
changes in bones. Anemia often accompanies advanced disease characters correlat-
ing with the clinical stage of myeloma and is a negative prognostic factor. From 20
to 60% of patients at diagnosis has mild or moderate form of anemia, and almost
all patients with uncontrolled long-term illness become dependent on transfusions
of red blood cells concentrates. Bacterial infections are a major cause of morbid-
ity and mortality in patients with multiple myeloma. It is mandatory to consider
prophylactic antibiotic and antiviral prophylaxis in the subgroup of patients at high
risk of developing serious infections. Established infections should be promptly
treated with appropriate targeted drugs directed against the most likely pathogens.
Supportive care is an essential part of the therapeutic procedure in patients with
multiple myeloma

Key words: multiple myeloma, anemia, infection, supportive care

Szpiczak mnogi (MM - multiple myeloma) jest chorobg rozrostowa ukladu krwiotworczego
stanowiacg okolo 1% wszystkich nowotworéw oraz blisko 15% pierwotnych hemocytopatii.
Obserwacje wskazuja, ze w ostatnich latach czestos¢ zachorowan na MM wyraznie sie
zwigksza. Zachorowalno$¢ na MM kobiet i mezczyzn wynosi odpowiednio 3,2/100 000/
rok i 4,7/100 000/rok. Choroba wystepuje najczesciej u oséb pomigdzy 60. a 70. rokiem
zycia, chociaz w ostatnim okresie coraz czgsciej pojawia sie przed 50. rokiem zycia. We-
diug statystyk w Stanach Zjednoczonych MM dwukrotnie czgéciej dotyka przedstawicieli
populacji czarnej niz bialej. Etiologia MM nie zostala dotychczas precyzyjnie poznana
i wciaz trwajg badania naukowe majace na celu jej ustalenie. Pewng role przypisuje si¢
réznorodnym czynnikom genetycznym, srodowiskowym oraz by¢ moze stymulacji
antygenowej w przebiegu przewleklych zakazen bakteryjnych i wirusowych. Choroba
charakteryzuje si¢ rozrostem komorek plazmatycznych w szpiku kostnym, obecnoscia
biatka monoklonalnego w osoczu lub moczu oraz zmianami destrukcyjnymi w ko$ciach
plaskich. Bialko monoklonalne w osoczu stwierdza sie u okoto 90% chorych na MM.
Najczestsze sg postacie szpiczaka wytwarzajacego immunoglobuline klasy IgG, rzadziej
- IgA, a sporadycznie - IgD, IgE i IgM. Do charakterystycznych cech choroby nalezy
wystepowanie: osteolizy kostnej, anemii, niewydolno$ci nerek oraz glebokich zaburzen
systemu immunologicznego. Wywoluja one objawy kliniczne, prowadzace do znacznego
pogorszenia jakosci zycia. Niekorzystne czynniki prognostyczne w przebiegu MM to:
@ kariotyp: hipodiploidia, t(14;20), t(14;16), del 17p,

@ duze stezenie f2-mikroglobuliny w osoczu,

@ male stezenie albumin w osoczu,

® uposledzona funkcja nerek,

® duza aktywnos¢ dehydrogenazy mleczanowej w osoczu,

@ duze stezenie interleukiny 6 (IL-6) w osoczu,

® duza rozlegto$¢ zmian kostnych,

@ hiperkalcemia,

® matloplytkowos¢, leukopenia, niedokrwisto$é,

@ typ plazmoblastyczny rozrostu w szpiku kostnym,

@ zly stan ogdlny w chwili rozpoznania.

Niedokrwisto$¢ (anemia) czesto towarzyszy zaawansowanym postaciom choroby, ko-
relujac z klinicznym stadium MM [Durie i wsp. 1975] i jest niekorzystnym czynnikiem
rokowniczym (ryc. 2.1). Szpiczak charakteryzuje si¢ rowniez zwiekszonym ryzykiem
infekcji w zwiazku z glebokim deficytem immunologicznym. Odpowiednie leczenie
wspomagajace uwaza si¢ za istotne oraz konieczne w nowoczesnym podejsciu do MM.
Objawowa niedokrwisto$¢, indukowana chemioterapia oraz chorobg sama w sobie,
powinna by¢ leczona erytropoetyna. Jednak nadal nalezy prowadzi¢ badania kliniczne
w celu potwierdzenia dlugoterminowego bezpieczenstwa tej terapii wspomagajacej.
Ponadto nalezy bra¢ pod uwage profilaktyke infekeji i zakazen, zwlaszcza u pacjentow
trudno reagujacych na leczenie (oporno$¢ lub staba odpowiedz), a wykryte infekcje
powinny by¢ intensywnie opanowywane za pomocg celowanej antybiotykoterapii,
antymikoterapii oraz terapii przeciwwirusowej, poniewaz moga by¢ bardzo grozne dla
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Ryc. 2.1. Niedokrwistos¢ jako niekorzystny czynnik rokowniczy u chorych na nowotwory

chorych na MM. Kompleksowe dzialanie terapii wspomagajacej moze istotnie poprawi¢
jako$¢ ich zycia w trakcie réznych etapdéw choroby. Przebieg choroby nowotworowej
zalezy od agresywnosci procesu rozrostowego i jego wrazliwoséci na leczenie. Czas prze-
zycia chorych jeszcze 10 lat temu wynosit $rednio okoto 2-3 lat, a aktualnie, tj. w roku
2011 - dzieki nowym lekom - wydluzyt si¢ znacznie, bo do 7-10 lat, a nawet bardziej.
Leczenie MM jest zfozonym, wielokierunkowym procesem i powinno obejmowac terapie
choroby podstawowej, co oznacza, ze niezbedna jest zawsze chemioterapia. Dodatkowo
przy stosowaniu chemioterapii zasadnicza czescig postgpowania jest profilaktyka i le-
czenie wspomagajace destrukeji kostnej, bdlu, niedokrwistosci, niewydolnosci nerek,
zmeczenia, zakazen, hiperkalcemii i emocjonalnego wyczerpania. Nawet w postepujacej
chorobie odpowiednie leczenie wspomagajace moze znaczaco poprawic¢ jakos¢ zycia
chorych. Dla zoptymalizowania wynikow terapii idealne bytoby stale wspoétdzialanie
hematologa z nefrologiem, radioterapeuta, ortopeds, neurochirurgiem, rehabilitantem
i psychoonkologiem.

0 NIEDOKRWISTOSC

Patogeneza niedokrwistosci

Niedokrwistos¢ jest czestym powiklaniem w przebiegu MM [Birgegard i wsp. 2006].
U 20-60% chorych przy rozpoznaniu wykrywa sie tagodng lub umiarkowang posta¢
niedokrwistosci i prawie wszyscy dotknieci niekontrolowang dtugotrwala chorobg staja
sie zalezni od przetoczen koncentratéw krwinek czerwonych. Do najczestszych przyczyn
niedokrwisto$ci wystepujacej u chorych na MM naleza:

® wyparcie ukladu erytroidalnego przez nowotworowe plazmocyty,

® nieadekwatne do stopnia niedokrwisto$ci wydzielanie erytropoetyny (EPO),
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@ skrocenie czasu przezywania krwinek czerwonych,

@ zaburzenia gospodarki zelazowej,

@ bezposredni wplyw nowotworowych komorek plazmatycznych na erytropoeze,
@ dziatanie prozapalnych cytokin,

@ zaburzenia apoptozy ukladu erytroidalnego,

® wtérna amyloidoza powodujaca naciekanie szpiku i nerek.

W s$wietle aktualnych badan klinicznych szczegélnie istotne wydaja sie dwie ostat-
nie przyczyny, prowadzace do zahamowania proliferacji i dojrzewania szeregu
erytroidalnego, takze u chorych bez duzego nacieku nowotworowego w szpiku
[Grzasko 2004].
Oslabiona odpowiedz na leczenie EPO, obserwowana u wigkszo$ci chorych na MM
z niedokrwistoscia, jest przenoszona przez cytokiny prozapalne (IL-1, IL-6, czynnik
martwicy nowotworu a i interferon y), ktére ttumia zaréwno synteze erytropoetyny
[Faquin i wsp. 1992], jaki proliferacje prekursorowych komoérek erytrocytéw [Denz
i wsp. 1990], oraz prawdopodobnie przez zwiekszone stezenie hepcydyny, ktéra
ostabia jelitowg resorpcje zelaza i hamuje jego uwalnianie z puli zapasowej, prowa-
dzac do funkcjonalnego niedoboru tego pierwiastka. Innym czynnikiem biorgcym
udzial w ostabionej odpowiedzi na zastosowanie EPO jest zwi¢kszona lepko$¢ osocza,
spowodowana przez duze stezenie paraproteiny [Singh i wsp. 1993]. Aktywowane
makrofagi usuwaja takze lekko uszkodzone erytrocyty z krwiobiegu, tym samym
skracajgc dlugo$¢ ich zycia.
Niedokrwistos¢ towarzyszaca MM jest jedna z postaci niedokrwistosci wspoOlistniejacej
z chorobami przewlektymi (ACD - anemia of chronic disease), ktora nazywana jest row-
niez zespofem cytokinowym, gdyz wytwarzane przez nowotwdr i uktad immunologiczny
gospodarza cytokiny maja decydujacy wplyw na ostateczne uposledzenie wytwarzania
krwinek czerwonych w szpiku kostnym [Dmoszynska 2009].
Uwaza sie, ze gléwne procesy odpowiedzialne za powstawanie ACD to:
® lagodne skrocenie czasu zycia krwinek czerwonych (<10%), ktére nie znajduje odbi-
cia w zwiekszonej produkcji krwinek czerwonych przez szpik kostny, ze wzgledu na
uposledzenie erytropoezy (niedobdr zelaza do erytropoezy);
@ uposledzona mobilizacja zelaza z zapaséw ukladu siateczkowo-$rodblonkowego —
uposledzenie erytropoezy;
@ brak odpowiedniego wzrostu produkcji EPO (relatywny niedobor) oraz gorsza od-
powiedz na nig erytroblastow;
@ bezposrednie hamowanie erytropoezy.

Jednym z silnych argumentéw przemawiajacych za rola EPO w ACD jest fakt, ze eg-
zogenna EPO moze przynajmniej czg$ciowo zwigkszaé stezenie hemoglobiny, cho¢ nie
mozna wykluczy¢ niefizjologicznego oddziatywania egzogennej EPO na erytropoezeg.
W 2000 roku wyizolowano biatko zbudowane z 25 aminokwaséw, produkowane
w watrobie, i nazwano je hepcydyng. Sekwencja aminokwaséw jest w niej taka sama
u wszystkich ssakow, co sugeruje bardzo wazna role w metabolizmie. Hepcydyna hamuje
absorpcje zelaza z jelita cienkiego, jego uwalnianie z makrofagéw i transport poprzez
tozysko. Produkcja hepcydyny jest stymulowana przez zwiekszajace sie zapasy zelaza oraz
przez cytokiny prozapalne. Obecnie uwaza sig, ze gtdwnie hepcydyna jest odpowiedzial-
na za ACD, ze wzgledu na jej kluczowa role w metabolizmie zelaza. W przebiegu ACD



Niedokrwisto$¢ oraz powiklania infekcyjne u chorych na szpiczaka mnogiego

— 22
IFN-y g I
o _‘on00%
I F N -l} \ zahamowanie ..30..’. .
IL 6 bezposrednie erytropoezy ', 00 .
- hamowanie .‘ o.‘

LPS 09aaa
\ \ / e ecetycle

. nieadekwatna
\ produkcja EPO

|
hepcydyna

-1 A

makrofagi: -
zahamowanie uwalniania Fe TN F o
wzrost produkgcii ferrytyny TG F'B

Ryc. 2.2. Patofizjologia niedokrwistosci towarzyszacej chorobom przewlektym u chorych na MM
(LPS - lipopolisacharydy)

proerytroblasty/erytroblasty
zasadochtonne TNF

-~ erytroblasty
T | asachome ansobime
wzrost eks-

presji Fas
@
plazmocyty .
monoklonalne

_—

LN

d

F
interakcja FasL-Fas, as DR4 P>
TRAIL-DR4 i TRAIL-DR5
FasL o DR5 B
\4
APOPTOZA TRAIL @

Ryc. 2.3. Mechanizm niedokrwistosci oraz nieefektywna erytropoeza w przebiegu MM [Grzasko 2004]

Anemia and infectious complications in patients with multiple myeloma

obserwujemy zwiekszone wydalanie hepcydyny z moczem. Na rycinie 2.2 schematycznie
przedstawiono patofizjologie ACD towarzyszacej MM.

Gléwnymi mechanizmami prowadzacymi do powstania niedokrwistosci w przebiegu
MM sa ACD i nasilenie apoptozy uktadu czerwonokrwinkowego (ryc. 2.3). Nowotworowe
plazmocyty wykazuja ekspresje biatek FasL (CD95L) i TRAIL (TNF-related apoptosis
ligand), ktére powoduja apoptoze erytroblastéw oraz przyczyniaja si¢ do rozwoju nie-
dokrwistosci. Ponadto interakcja FasL+/TRAIL+komorek szpiczakowych i Fas+/DR4+/
DR5+erytroblastow powoduje apoptoze komorek erytroidalnych i hamuje ich proliferacje,
co prowadzi do niedokrwistosci. Wiemy tez, ze zwigkszone stezenie czynnika martwicy
nowotworu a i interferonu y nasila ekspresje receptoréw $mierci na erytroblastach,
zwigkszajac ich podatno$¢ na apoptoze [Grzasko 2004].

Nastepstwa niedokrwistosci

Niedokrwisto$¢ w przebiegu MM powoduje znaczne pogorszenie jako$ci zycia chorych
poprzez ciagle uczucie zmeczenia, pogorszenie wydolnosci fizycznej oraz intelektual-
nej. Stan ten generuje rdwniez u chorego wiele niekorzystnych objawéw oraz trwatych
nastepstw w réznych narzadach i ukladach (tab. 2.1) [Dmoszyniska 2009]. Dodatkowo
ACD jest tez jedna z przyczyn poglebiania hipoksji tkanek, w tym tkanki nowotworowej,
co prowadzi do zmian w metabolizmie nowotworu i w przyszlosci moze powodowaé
réwniez oporno$¢ na chemio- i radioterapie.

Uktad sercowo- tachykardia, kofatania serca

-naczyniowy szmer skurczowy
ostabienie wydolnosci wysitkowej
przerost ekscentryczny mie$nia sercowego
wzrost ryzyka ostrej niewydolnosci krazenia

Skéra blados¢ powtok, spojowek i bton sluzowych
obnizenie temperatury ciata

Osrodkowy ukfad zmeczenie

nerwowy bole i zawroty gtowy
pogorszenie nastroju
pogorszenie funkcji poznawczych i spotecznych
zaburzenia snu

Ukfad pokarmowy anoreksja
nudnosci
uposledzenie wchifaniania pokarméw

Uktad rozrodczy zaburzenia miesigczkowania
ostabienie libido

Uktad immunologiczny ostabienie funkgji limfocytéw T i makrofagow

Tab. 2.1. Uktadowe objawy niedokrwistosci
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Osterborg
2002

transfuzji (zmniejszenie zagrozenia: 66%,

p <0,0001)

hemoglobina

s.c., TIW

117
241

Tylko pacjenciz EPO <100 mU/ml
zakwalifikowani 72% vs. 75%, linia
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72% vs. 75%
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2003
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344
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60% vs.18%
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2,25 fig/kg
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2003
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MM:
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Skréty: EPO - erytropoetyna; FACT-An - funkcjonalna ocena leczenia raka - niedokrwistos¢; MM — przypadki zachorowan na szpiczaka

mnogiego; s.c. — podskdrnie; TIW — trzy razy w tygodniu

Tab. 2.2. Zastosowanie réznych rodzajow EPO/ESA i odpowied? na terapie (na podstawie prospektywnych badan klinicznych z randomizacja)
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Leczenie chorych na szpiczaka z niedokrwistoscig

Chorzy, ktorzy sa w cigzkim stanie z powodu niedokrwisto$ci i wymagaja szybkiej
pomocy, powinni by¢ poddani przetoczeniu czerwonych krwinek (RBC - red blood
cells). Przetoczenie 2 jednostek RBC zazwyczaj skutkuje natychmiastowym przyrostem
hemoglobiny o 1-2 g/l, lecz poprawa jest tylko przejsciowa i dopoki stan chorego sie
nie zmieni, niezbedne bedg kolejne przetoczenia, powtarzane w stosunkowo krétkich
odstepach czasu (co 2-3 tygodnie). Dodatkowo przetoczenia sg zwigzane z kilkoma
czynnikami ryzyka, takimi jak natychmiastowe lub opéznione reakcje immunologiczne,
przeniesienie infekeji, zbyt duza objeto$¢ krwi lub nadmiar zelaza oraz — w rzadkich
przypadkach - indukcja choroby ,,przeszczep przeciwko gospodarzowi” [Amato i wsp.
2006]. Ponadto transfuzje zmniejszaja autonomi¢ chorego i wymagaja duzego wsparcia
logistycznego. Jednakze przetoczenia s jedynym skutecznym sposobem postepowania,
gdy obserwujemy brak odpowiedzi na czynniki stymulujace erytropoeze (ESA - eryth-
ropoesis stymulating agents). Obecnie u wigkszoéci chorych na MM z niedokrwisto$cia
preferuje si¢ leczenie za pomocg ESA [Dammacco i wsp. 2001].

W wielu badaniach klinicznych udokumentowano duza skuteczno$¢ ESA w leczeniu
MM (tab. 2.2). Poréwnywaly one zaréwno EPO-q, jak i EPO-p lub darbepoetyne-a
z placebo (kontrolowana i podwdjnie $lepa proba) i dokumentowaly odsetek odpo-
wiedzi (zdefiniowanej jako wzrost hemoglobiny >2 g/dl) z 60% do 75% [Ludwig 2006,
Silvestris i wsp. 1995, Osteborg i wsp. 2002, Cazzola i wsp. 2003, Hedenus i wsp. 2003].
Odnotowano takze odpowiedzi w grupie kontrolnej (0-21%) nieleczonej, wskazujac,
ze erytropoeza moze powraca¢ do normy u pacjentéw reagujacych na odpowiednie
leczenie nowotworu. Terapia chorych obcigzonych niekorzystnym rokowaniem skutkuje
mniejszym odsetkiem odpowiedzi (tylko ok. 35%) [Musto i wsp. 1997].

Ostatnie badania wplywu darbepoetyny na chorych na nowotwory — w tym na MM -
obcigzonych ACD wskazujg na mozliwe ryzyko zwigzane z przezyciem, jezeli sa oni leczeni
za pomocg ESA bez jednoczesnej chemioterapii [Smith i wsp. 2008]. W zwigzku z tym
chorym dotknietym ACD nalezy oferowa¢ skojarzenie podawania ESA z réwnoczesna
chemioterapig MM. Leczenie powinno by¢ rozpoczete, gdy stezenie hemoglobiny jest
mniejsze niz 10 g/dl lub jesli objawy kliniczne spowodowane niedokrwistoscia juz si¢
pojawily. Gdy stezenie hemoglobiny jest mniejsze niz 11 g/dl, nalezy rozwazy¢ stosowanie
EPO-a lub EPO-B w dawce 10 000 jednostek 3 razy w tygodniu lub 40 000 jednostek
raz w tygodniu albo darbopoetyne 150 pg na tydzien lub 500 pg co 3 tygodnie. Chorzy
z absolutnym lub wzglednym brakiem endogennej EPO (stosunek obserwowanego
do spodziewanego stezenia hemoglobiny <0,9) oraz z zachowana czynno$cia szpiku
kostnego, o czym $wiadczy liczba ptytek wigksza niz 150 000/pl, wykazujg najwiekszy
odsetek odpowiedzi na ESA [Osteborg i wsp. 2005].

Zelazo pozajelitowe powinno by¢ podawane chorym na MM, u ktérych wykryto
jawny niedobdr tego pierwiastka, na co wskazuje stabe wysycenie transferyny (<20%)
lub duza liczba (>5%) hipochromowych erytrocytéw. Zwieksza to takze odpowiedz na
ESA u 0s6b z funkcjonalnym niedoborem Zelaza [Katodritou 2008]. Doustne podawanie
zelaza w czasie leczenia za pomocg ESA nie jest korzystne.

Przyjmowanie ESA znaczaco zmniejsza konieczno$¢ przetaczania i poprawia jakos¢
zycia. Najwigksza poprawa jako$ci zycia w wyniku przyrostu zawartosci hemoglobiny
o 1 g/dl wystepuje wtedy, gdy jej stezenie zwigksza si¢ z 11 g/dl do 12 g/dl [Crawford
i wsp. 2002]. Retrospektywne badania dotyczace wplywu terapii ESA na przezycie
sa niedoskonate pod wzgledem metodologicznym i przyniosty sprzeczne wyniki
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[Baz i wsp. 2006, Katodritou 2008], a 12-miesieczna kontynuacja badan prospektywnych
zlosowym doborem proby nie wykazata réznic miedzy grupami leczonymi a nieleczo-
nymi [Osteborg i wsp. 2005].

Najpowazniejszymi dziataniami niepozadanymi zwigzanymi ze stosowaniem ESA sg
powiklania zakrzepowo-zatorowe [Bohlius i wsp. 2006]. Ryzyko jest znacznie wigksze
u chorych na MM leczonych talidomidem lub lenalidomidem [Knight i wsp. 2006].
Profilaktyka przeciwzakrzepowa za pomocg heparyn drobnoczgsteczkowych lub kwasem
acetylosalicylowym jest zalecana w tych grupach chorych, lecz nie u pacjentow bedacych
w trakcie innych terapii przeciw MM. Inne niepozadane dzialania naleza do rzadkosci
i ograniczaja sie do lekkiego bélu oraz lagodnego rumienia w miejscu iniekeji, ktére
wystepuja u niewielkiej grupy chorych. Warto zaznaczy¢, ze do dziatan tego rodzaju
mozna tez zaliczy¢ nadci$nienie tetnicze indukowane przez podawanie ESA.

B ZAKAZENIA

Zachorowalnosc i patogeneza

Infekcje bakteryjne sg gtéwna przyczyna zachorowalnosci u pacjentéw z MM i ich
zgondéw [Bladé 2007]. Najwigksze niebezpieczenstwa zakazenia obserwuje si¢ w trakcie
pierwszych kilku miesi¢cy leczenia chorych dotknietych ci¢zka neutropenia indukowa-
ng przez chemioterapi¢ oraz w przypadku nawracajacej choroby, opornej na leczenie.
Chorzy, ktorzy odpowiedzieli na chemioterapie i sa w fazie plateau, pozostaja w stanie
malego ryzyka [Hargreaves i wsp. 1995]. Gtéwnym powodem zakazen w przebiegu MM
jest niewydolno$¢ ukladu immunologicznego i funkcji odpornoéciowych ze znacznym
zmniejszeniem stezenia prawidtowych immunoglobulin. Innymi wazniejszymi przyczy-
nami s3: uposledzenie funkcji nerek, neutropenia indukowana przez chemioterapie oraz
leczenie steroidami, zwlaszcza deksametazonem przyjmowanym w duzych dawkach.
Terapia steroidami zwigksza ryzyko zakazen, przede wszystkim grzybiczych oraz infekeji
Pneumocystis carinii. Czeste epizody goraczki obserwuje si¢ u 0s6b poddanych procedurze
autologicznego przeszczepienia komorek macierzystych krwi obwodowej, jednak zakazenia
te do$¢ Tatwo ustepuja po zastosowaniu antybiotykoterapii o szerokim spektrum dziata-
nia. Najczestsza lokalizacja zakazen u chorych na MM to drogi oddechowe oraz uktad
moczowy. Wigkszo$¢ infekeji u nowo zdiagnozowanych pacjentow i w trakcie pierwszych
cykli chemioterapii jest spowodowanych przez Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus
aureus i Haemophilus influenzae. Natomiast u chorych z towarzyszaca niewydolnoscia
nerek, jak rowniez tych z nawracajaca chorobg oporna na leczenie, ponad 90% infekcji jest
wywolanych przez bakterie Gram-ujemne lub Streptococcus aureus (tab. 2.3) [Bladé 2007].

Profilaktyka oraz leczenie infekcji

Odpowiednio wczesne wkroczenie z leczeniem empirycznym oraz zastosowanie antybio-
tykow o szerokim spektrum dzialania zdecydowanie moze si¢ przyczyni¢ do zmniejszenia
$miertelnosci. Zakazenia u chorych na MM wymagaja natychmiastowego leczenia oraz
musza by¢ traktowane jako potencjalnie powazne powiktanie, a czesto jako stan zagroze-
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Klasa Organizm Dominujace zrédio
Bakterie Gram- Escherichia coli przewod pokarmowy
-ujemne Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aureginosa
Bakterie Gram- czes¢ ustna gardta
-dodatnie skoéra
Staphylococcus aureus . .
miejsce umieszcze-
nia cewnika
Streptococcus pneumoniae
ukfad oddechowy
Haemophilus influenzae
Grzyby skoéra
Candida spp. powierzchnie bton
sluzowych
Aspergillus spp. ukfad oddechowy
Wirusy Adenovirus uktad oddechowy
Herpes simplex zakazenie latentne
Varicella zoster
Cytomegalovirus

Tab. 2.3. Mikroorganizmy czesto zaangazowane w infekcje towarzyszace MM

nia zycia. Czestotliwos¢ goraczki spowodowanej przez MM przypominajacej objawowa
goraczke jest niezwykle mala. W razie podejrzenia powaznego zakazenia i przed iden-
tyfikacja mikroorganizmu nalezy podja¢ leczenie przeciw bakteriom otoczkowym oraz
Gram-ujemnym. Leczenie powinno by¢ dobrane zgodnie z miejscowa flora bakteryjna
i antybiogramem typowym w danej jednostce lecznicze;.

Stosowanie profilaktyki u chorych na MM jest kwestig sporng. Nie poleca si¢ rutyno-
wego dozylnego podawania immunoglobulin w duzych dawkach. Zaleca si¢ natomiast
szczepienie (przeciw pneumokokom) i nalezy unikaé zywych szczepionek (np. Polio,
Varicella zoster). Wedlug niektorych badaczy dozylne podawanie immunoglobulin co
3-4 tygodnie nalezy rozwazy¢ u chorych cierpigcych na ciezkie nawracajace infekcje
i z gleboka hipogammaglobulinemia [Rajkumar i wsp. 2005]. Ponadto w profilaktyce
zakazen Pneumocystis carinii w trakcie terapii talidomidem i steroidami powinno sie
wybra¢ zamiast kotrimoksazolu inne leki (np. cyprofloksacyne) z uwagi na ryzyko wy-
stapienia powiktan skornych. Profilaktyka antybiotykowa mogtaby przynie$¢ korzysé
w trakcie pierwszych dwdch miesiecy leczenia u chorych z grupy duzego ryzyka (np.
w wywiadzie powazne zakazenia, takie jak pneumokokowe zapalenie pluc, niewydolno$é
nerek lub duze stezenie IgG przy niewielkim immunoglobulin poliklonalnych) [Oken
iwsp. 1996]. U tych oséb profilaktyka antybiotykowa makrolidami lub fluorochinolonami,
takimi jak lewofloksacyna lub cyprofloksacyna, powinna by¢ stosowana az do uzyskania
odpowiedzi na chemioterapie. Jednak w badaniu Davida Vesole’a [Vesole i wsp. 2010],
przedstawionym na spotkaniu Amerykanskiego Towarzystwa Hematologéw w grudniu
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2010 roku, zauwazono, ze profilaktyka antybiotykowa nie powinna by¢ obligatoryjna
dla wszystkich chorych otrzymujacych terapie indukcyjng, a jedynie nalezy rozwazy¢
podanie antybiotykéw w profilaktyce w pojedynczych przypadkach, przy zwigkszonym
ryzyku powaznych infekeji. Badanie Vesole’a obejmowalo 212 nieleczonych chorych
na MM, ktorzy zostali randomizowani 1:1:1 i wiaczeni do terapii wedlug protokotéw:
cyprofloksacyna lub trimetoprim-sulfametoksazol, lub obserwacja. W konkluzji autorzy
badania stwierdzili, ze uzycie w profilaktyce doustnych antybiotykéw nie zmniejsza licz-
by powaznych incydentéw infekcyjnych (>3 stopnia lub hospitalizacja). W profilaktyce
przeciwgrzybiczej w okresie neutropenii po leczeniu nalezy rozwazy¢ zastosowanie
posakonazolu, flukonazolu lub itrakonazolu. Pacjenci, u ktérych rozwinela si¢ kandy-
doza lub aspergilloza, powinni by¢ leczeni lekami z grupy echinokandyn (np. Cancidas).
Wydaje si¢, ze zastosowanie lekdw z grupy amfoterycyny jest jednak przeciwwskazane
w zwigzku z mozliwoscig uszkodzenia nerek u chorych na MM. U o0s6b leczonych bor-
tezomibem, zwlaszcza gdy lek ten jest podawany z deksametazonem lub preparatami
cytotoksycznymi, ryzyko infekcji Varicella zoster jest wigksze, a profilaktyka acyklowi-
rem — obowiazkowa [San Miguel i wsp. 2008]. Ponadto profilaktyka zakazen u chorych
na MM w trakcie chemioterapii obejmuje zastosowanie hemopoetycznych czynnikéw
wzrostu G-CSF (np. Neupogen lub Granocyte).

B PODSUMOWANIE

Leczenie wspomagajace jest niezbednym elementem postgpowania terapeutycznego
z chorymi na MM. Niedokrwistos$¢, przy stezeniu hemoglobiny do 12 g/dl, zdecydo-
wanie obniza jako$¢ zycia chorych, a ESA moze zredukowa¢ koniecznos$¢ przetaczania,
jak rowniez znaczaco poprawic jako$¢ zycia. Chorzy na MM s3 podatni na infekcje.
Obowigzkowe jest rozwazenie profilaktyki antybiotykowej oraz profilaktyki przeciw
wirusom Herpes w tej podgrupie pacjentéw, obciazonej duzym ryzykiem rozwiniecia si¢
powaznych infekcji. Okreslone zakazenia powinny by¢ natychmiast leczone za pomocg
odpowiednich $rodkéw, skierowanych przeciw najbardziej prawdopodobnym patogenom.
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Streszczenie

Szpiczak mnogi jest ztosliwym chloniakiem nieziarniczym wywodzacym sie z limfo-
cytow B. Jego istote stanowi nowotworowy rozrost klonu plazmocytéw syntetyzuja-
cych immunoglobuline monoklonalng, ktéry nacieka szpik kostny, niszczy strukture
kosci, w tym cze$ci twarzowej czaszki i przyzebia, co uniemozliwia wytwarzanie
prawidfowych elementéw morfotycznych krwi. Oprdcz tego u chorych dochodzi do
progresji choroby przyzebia (periodontitis) prowadzacej do wystepowania krwawienia
z dziasel, patologicznej ruchomosci zebow, zaniku podparcia kostnego i otaczajacych
struktur przyzebia, a w koficowej fazie — do ich utraty. Zmianom tym towarzysza
inne patologiczne objawy ze strony bfony sluzowej jamy ustnej, zwtaszcza jezyka.
Eksperci zalecaja szczegolna specjalistyczng opieke stomatologiczna.

Stowa kluczowe: szpiczak mnogi, choroba przyzebia, choroby blony §luzowej jamy
ustnej

Abstract

Multiple myeloma is a malignant non-Hodgkin’s lymphoma derived from B cells.
Its essence is a malignant clone of plasma cells synthetising growth of monoclonal
immunoglobulin, which infiltrate the bone marrow, destroying the bone structure,
including maxillo - facial and periodontal tissues, prevent the proper production of
blood cells components. In addition, the patients come to the progression of peri-
odontal disease (periodontitis), consequently leading to bleeding gums, pathological
mobility of teeth, loss of supporting bone and periodontal structures around in
the final phase of their loss. These changes are accompanied by other pathological
symptoms of the oral mucosa, especially the tongue. Experts recommend a specific,
specialized dental care.

Key words: multiple myeloma, periodontal disease, oral mucosa diseases

WPROWADZENIE

Do tkanek otaczajacych zeby, ulegajacych patologicznym procesom niszczenia w przebiegu
szpiczaka mnogiego (MM - myeloma multiplex) i czesto pod wplywem zastosowanego
leczenia, nalezg: dzigsto, ozebna, cement korzeniowy oraz ko$¢ wyrostka zebodotowego
szczek, funkcjonujace wspdlnie w mianownictwie od konca XIX wieku pod pojeciem
przyzebia (periodontium) [Wierzbicka i wsp. 1992, Knychalska-Karwan 2009]. Wigkszo$¢
zmian patologicznych jest zlokalizowana w obrebie blony §luzowej jamy ustnej (wargi,
policzki, jezyk) i ma charakter przewlekly, co wiecej — niejednokrotnie trudno poddaje
sie wdrozonemu leczeniu [Noguchi i wsp. 2010].
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Ryc. 3.1. Zdrowe i chore tkanki przyzebia (rycina zaczerpnieta ze strony internetowej www.dentonet.pl)

CHARAKTERYSTYKA CHOROBY PRZYZEBIA

Na podstawie dlugoletnich wieloo$rodkowych badan klinicznych z randomizacja, zapo-
czatkowanych w 2. polowie XX wieku, stwierdzono, ze choroby przyzebia (CHPZ; perio-
dontal disease) dotykaja czesciej mezczyzn, a intensywno$¢ kliniczna wzrasta z wiekiem
we wszystkich badanych populacjach, przy czym zalezy od stanu higieny jamy ustnej,
statusu spoleczno-ekonomicznego, palenia tytoniu i uwarunkowan ogélnoustrojowych
[Genco 1996, Konopka 2001]. W badaniach przeprowadzonych w ostatnich latach
wykazano, ze istnieje zwigzek czestosci wystepowania CHPZ ze swoistym genotypem.
Dotyczy to m.in. polimorfizmu genéw dla cytokin zapalnych: interleukiny 1 alfa (IL-1a)
i interleukiny 1 beta (IL-1B) [Czerniuk i wsp. 2004].
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Chorych na MM opisuje sie w kategoriach typowego profilu internistycznego, charak-
terystycznego dla ich wieku [Kyle, Rajkumar 2004]. Stad tez - rozpatrujac uwarunko-
wania ogdlnoustrojowe chordb przyzebia — wskazuje si¢ na cukrzyce i osteoporoze jako
czynniki wspotistniejace z CHPZ. Pierwszy z wymienionych zaliczany jest do wlasciwych
czynnikow ryzyka CHPZ - wystepuja w nim takie zjawiska jak: ostabienie efektywnosci
mechanizméw immunologicznych, infekcje, mikroangiopatie, zwiekszona aktywno$¢
kolagenazy, wolniejszy przebieg leczenia CHPZ. Osteoporoza zas dotyczy w wiekszoéci
kobiet po menopauzie z zaznaczong destrukejg tkanek kostnych przyzebia, czesto do-
datkowo nasilong przez palenie tytoniu. Wzmaga ono powstawanie ztogdéw nazebnych,
nasila CHPZ, utrudnia i wikla jej leczenie. Wykazano zwigzek pomiedzy liczba wypa-
lanych papieroséw a intensywnoscia choroby. W badaniach z ostatnich lat wskazuje si¢
na role mediatoréw zapalnych prostaglandyny E2 i IL-1, wzrostu aktywno$ci enzymow
proteolitycznych (kolagenaza, proteaza), zaburzen immunologicznych - uposledzona
fagocytoza, chemotaksja, zmniejszony odsetek komdrek immunokompetentnych typu
CD4 (limfocyty T helper) u osob palacych tyton nalogowo [Banach i wsp. 2004, Offen-
bacher 2005].

Badania wykazaly, ze status spoleczno-ekonomiczny wptywa na potencjalne wyste-
powanie CHPZ - pacjenci ubozsi czgsciej zaniedbuja higiene jamy ustnej, gorzej sie
odzywiaja, sa bardziej podatni na natogi.

Etiologia CHPZ jest zfozona, jednak u okolo 90% populacji miedzy 35. a 44. rokiem
zycia wykazano obecno$¢ biofilmu bakteryjnego (plytka i kamien nazgbny) zlokalizo-
wanego patognomonicznie na granicy korona zeba-dziasto, w wiekszo$ci przypadkow
w zuchwie od strony jamy ustnej wlasciwej (stosunkowo latwo zaobserwowaé go od
strony jezykowej przy dolnych siekaczach) [Del Peloso Ribeiro i wsp. 2008]. Bardzo
czesto proces dotyczy calego posiadanego uzebienia, a takze pozostawionych zgorzeli-
nowych korzeni — dodatkowego zrodla potencjalnej odogniskowej infekeji bakteryjne;.
W ciagu ostatniego ¢wieréwiecza potwierdzilo to wiele badan [Czerniuk i wsp. 1999
12002, Lang i wsp. 2008].

W warunkach fizjologicznych, to znaczy u zdrowego czlowieka, w jamie ustnej wy-
stepuja bakterie Gram-dodatnie, ktore sg saprofitami, za$ w przypadku CHPZ stajq sie
one mniejszoscig wobec szczepéw Gram-ujemnych beztlenowcdw, np.: Prorphyromonas
gingivalis, Prevotella intermedia, Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Tanarella for-
sythu, Treponema denticola, bedacych Zrédiem patogennych czynnikéw bakteryjnych:
chemotaksyn, enzymoéw, endotoksyn, swoistych antygenéw, aktywujacych obrone
przeciwzapalna i immunologiczna reakcje gospodarza [Estrela i wsp. 2010, Gorska
i wsp. 2003]. Wszystkie wymienione skltadowe wykryto w kieszonce przyzebnej, czyli
przestrzeni zawartej miedzy zebem a dzigstem. Ostatnie badania 13 000 przypadkow
przeprowadzone przez Socranskyego, w ktérych poddal on analizie material bakteryjny
plytki poddzigstowej metoda hybrydyzacji DNA, wykazaly, ze najcze$ciej izolowanymi
bakteriami z miejsc dotknietych CHPZ sa: P, gingivalis, T. forsythu, T. denticola, zakwa-
lifikowane wspélnie do tzw. czerwonego kompleksu, wykrywanego czgéciej w miejscach
z wystepujacym krwawieniem podczas badania periodontologicznego [Socransky i wsp.
2004]. Powstaje pytanie, czy aktywno$¢ wymienionych szczepdw bakterii i ich produktow
ogranicza si¢ do tej przestrzeni, czy tez w sposdb bezposredni (naczyniami krwiono-
$nymi) lub poprzez aktywacje komoérek kosciogubnych (osteoklastow) badz posredni
(poprzez uruchomienie kaskady cytokinowo-zapalnej) oddzialuja na inne, odlegte
struktury organizmu, np. srédblonek naczyniowy, powodujac aktywacje blaszki miaz-
dzycowej. Konsekwencja sg czesto: zator, zakrzep, przedwczesne porody u kobiet, ostre
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zespoly wieficowe, czy osteodestrukcja generowana przez MM [Zaremba i wsp. 2008].
Zadnej z podanych hipotez, przy aktualnym stanie wiedzy, nie mozna jednoznacznie
wykluczy¢, zawtaszcza ze w ostatniej dekadzie liczba oryginalnych opisow przypadkow
w periodykach krajowych i zagranicznych stale wzrasta.

WZAJEMNY ZWIAZEK CZYNNIKOW RYZYKA CHOROBY WIENCOWEJ
I CHOROB PRZYZEBIA

Wiek, pte¢ meska,

CZYNNIKI . . .
palenie papieroséw,

CZYNNIKI

RYZYKA cukrzyca, wzrost RYZYKA
CHOROBY st ieniayﬁb,r nogenu CHOROB
WIENCOWEJ ¢ ynogend, PRZYZEBIA

czynnik zapalny?

Ryc. 3.2. Wspdlne czynniki choroby wiencowej i choréb przyzebia [Czerniuk i wsp. 1999]

Ze wzgledu na udziat czynnika zapalnego obecnie coraz czesciej wskazuje si¢ réwniez na
osteoporoze i powiklania stomatologiczne w obrebie szczek u chorych na MM leczonych
preparatami trzeciej generacji bisfosfoniandéw, m.in. kwasem zoledronowym [Migliorati
i wsp. 2006]. Wczesniej zwracano uwage na tworzenie si¢ bardzo bolesnych ran w obre-
bie tkanek miekkich jamy ustnej (dzigsto i blona sluzowa) pokrywajacych kosci szczeki
lub Zuchwy z nastepczym przerwaniem ich ciggtosci i odstonieciem struktur tkanek
twardych. Procesowi temu towarzysza trudnoéci w gojeniu podczas leczenia hiperkal-
cemii o podtozu nowotworowym (tj. MM) oraz guzoéw litych z nastepcza sekwestracja
martwakow kostnych. Dochodzi do tego czgsto w nastepstwie stosowania preparatow
z grupy bisfosfonianéw pamidronianu i zoledronianu podawanych dozylnie, a w nie-
ktorych przypadkach - doustnie [Junquera i wsp. 2009].

ZMIANY W TKANKACH PRZYZEBIA I BLONIE @
SLUZOWEJ JAMY USTNEJ W PRZEBIEGU
SZPICZAKA MNOGIEGO

Bisfosfoniany to syntetyczne analogi pirofosforanu hamujacego resorpcje koéci, stosowane
w schematach leczenia takich jednostek chorobowych jak: MM, przerzuty raka sutka
i stercza w kosciach oraz choroba Pageta, oraz w profilaktyce osteoporozy w okresie
menopauzy [Kraj i wsp. 2006]. Zwigkszone gromadzenie si¢ preparatow nastepuje w miej-
scach aktywnej osteosyntezy. Bisfosfoniany sa przyswajane przez osteoklasty — komorki
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ko$ciogubne, réwnoczes$nie zmniejszajac okres ich poéltrwania i modulacji osteoblastow
- komorek kosciotworczych [Fisher i wsp. 2010]. Preparaty te zostaly klinicznie zaakcep-
towane w leczeniu hiperkalcemii wystepujacej w przebiegu MM, znaczaco podwyzszaja
bowiem jakos¢ zycia chorych, fagodzac bolesno$¢ oraz ograniczajac powiklania kostne.
W retrospektywnych badaniach klinicznych dostepnych w pi$miennictwie chorzy na MM
otrzymywali klodronian lub pamidronian (Aredia; Novartis) dozylnie w dawce 90 mg
lub 60 mg raz w miesigcu przez dwa lata od rozpoznania choroby. Obecnie postuluje si¢
podawanie pamidronianu w dawce 90 mg standardowo, a dawke stosowana w leczeniu
czesto mozna zmniejsza¢ do 60 mg lub 30 mg w okreslonych sytuacjach klinicznych.
Podczas stosowania mniejszych dawek nie zanotowano wéwczas wystepowania incy-
dentéw martwicy kosci szczek i wydzielania martwakow kostnych. Niektorzy chorzy na
MM otrzymywali kwas zoledronowy (Zometa, Novartis): 4 mg lub 8 mg dozylnie co 3-4
tygodnie, do 13 miesiecy. W roku 2003 opisano pierwszy przypadek rozwoju martwicy
kosci szczgk (ON] - osteonecrosis of the jaw) u pacjenta po zastosowaniu terapii z uzyciem
bisfosfonianéw, okreslonych akronimem BRON (bisphosphonate-related to osteonecrosis)
[Vescovi i wsp. 2010]. Amerykanskie Stowarzyszenie Chirurgéw Stomatologicznych
i Szczekowo-Twarzowych (AAOMS) okreélito trzy charakterystyczne cechy patogno-
moniczne, ktére musza by¢ spelnione jednoczesnie, aby rozwaza¢ wystepowanie BRON:
® wczesniejsze lub obecne leczenie bisfosfonianami,

® wystepowanie odstonietej, martwej tkanki kostnej w obrebie twarzoczaszki w czasie

dtuzszym niz 8 tygodni,
@ brak radioterapii w dotychczasowej historii leczenia szczek.

Wiekszos¢ klinicznych przypadkéw BRON zwiazana byta z dozylng droga podawania
bisfosfonianéw. Zanotowano réwniez doniesienia z incydentami BRON po suplementacji
doustnej. Wydaje sig, ze istotnym czynnikiem wystapienia tego powiklania jest wczes-
niejszy uraz podczas zabiegu chirurgicznego w jamie ustnej (rany poekstrakcyjne), ale
zdarzaly sie rowniez przypadki wystapienia spontanicznego, niezwiazanego z urazami
$réd- i pooperacyjnymi. Oprocz objawdw BRON czesto w obrebie szczeki i zuchwy
moga wspolwystepowaé czynne przetoki ropne, zmieniona zapalnie tkanka ziarninowa
i miejscowe nadkazenia, ktore wymuszaja wdrozenie diugoterminowej antybiotykoterapii.

W jednym z badan w grupie 61 pacjentéw leczonych klodronianem lub pamidronianem
podawanymi dozylnie lub doustnie nie zaobserwowano w ogéle wystepowania ONJ, za$
w grupie szesciu pacjentow przyjmujacych dozylnie kwas zoledronowy u dwoch wystapita
martwica koéci zuchwy niepoddajgca sie leczeniu chirurgiczno-periodontologicznemu
wraz ze wspomagajaca terapig antybiotykowa i oporna na jakiekolwiek mozliwe spo-
soby postepowania na tym etapie terapii MM [Kraj i wsp. 2002]. Czas przyjmowania
kwasu zoledronowego wynidst u obu chorych 18 miesiecy, a skumulowana dawka leku
w jednym przypadku wyniosta 72 mg, a w drugim - 144 mg. Zgodnie z zaleceniami
Mayo Clinic w trakcie terapii bisfosfonianami powinno si¢ zaniecha¢ rozlegtych za-
biegéw chirurgicznych, implantacyjnych, a wszelkie inne interwencje stomatologiczne
przeprowadzaé z nalezyta ostroznoscia w oparciu o konsultacje wielospecjalistyczne. Po
zakonczeniu przyjmowania preparatu, ze wzgledu na duzy udziat zmian préchniczych
i ich konsekwencje w postaci bolesnoéci, a takze zwigkszajaca si¢ ruchomos$¢ zebow
zwigzana z utratg podparcia kostnego w wyniku zmian osteolitycznych, potwierdzonych
przegladowymi radiogramami pantomograficznymi (stopniowy zanik kosci w obrebie
szczeki i zuchwy), wdrazano czesto leczenie z zakresu chirurgii stomatologicznej, a na-
stepnie protetyki w celu uzupelnienia brakéw w uzebieniu. Polegato ono na ekstrakeji
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zebow i zgorzelinowych korzeni z towarzyszaca ostona antybiotykowa. Mimo to gojenie
nie przebiegalo prawidtowo. Dochodzito do wydzielania si¢ martwakow kostnych (osteo-
nekroza), powstawania ropnych przetok, a czas leczenia ulegal znacznemu wydtuzeniu
[Szyszkowska i wsp. 2008]. Zastosowane uzupelnienia protetyczne poprzez kontakt
i tarcie (mikrourazy) wywotywaly nierzadko trudno gojace si¢ rany blony sluzowej jamy
ustnej. Badanie histopatologiczne pobranych bioptatéw zniszczonych struktur kostnych
nie wykazalo cech metaplazji. Material pobrany do badania mikrobiologicznego z réz-
nych okresow terapii wykazywal mnogos¢ wielu kultur bakteryjnych: Escherichia coli,
Prevotella intermedia, Prevotella Oris buccae, Staphylococcus epidermidis, Streptococcus
salivarius ssp. salivarius, Morgani Morganella, bakterie beztlenowe Gram-ujemne, a takze
grzybow z rodzaju Candida albicans.

W badaniu blony sluzowej jamy ustnej na podstawie obserwacji wlasnej stwierdzono
wyczuwalne palpacyjnie zmiany o charakterze przerostu wléknistego w obrebie blony
$luzowej wargi gornej i dolnej oraz sklepienia i dna przedsionka jamy ustnej oraz sy-
metrycznie w okolicy katow ust [Czerniuk, Gieorgijewska 2010]. Byly one niebolesne,
niekrwawiace, o jednolitej strukturze, nieregularnym ksztalcie i niejednakowym roz-
miarze. Dodatkowo zaznaczyla si¢ nieznaczna twardos¢ (sklerodermia) blony sluzowe;
w obszarach objetych zmianami. W badaniu mikroskopowym wycinka mig$niowego
stwierdzono widkna o prawidtowej srednicy, nieregularnie przemieszane, wykazujace
cechy zanikowe. Nie stwierdzono wtokien zawierajacych centralnie polozone jadro, wy-
kazano obecno$¢ kilku skupisk jader typu nuclear clumps wraz z uktadem peczkowym
widkien. Zastosowanie barwienia enzymatycznego zachowalo réznicowanie widkien na
trzy typy metaboliczne, z przewaga widkien typu 1., oraz zanik widkien typu 2. — o wy-
raznie mniejszej $rednicy. Pozwolilo to na rozpoznanie zmian niecharakterystycznych
sugerujacych dystrofie mitotyczna typu 2. U okolo 20% chorych czesto dochodzi row-
niez do odkladania ztogéw amyloidu i znacznego powiekszenia jezyka — jako struktury
jamy ustnej morfologicznie najbardziej jednorodnej, bedacego przyczyna trudnosci
w przyjmowaniu pokarmoéw i méwieniu. Niestety nie s to jedyne powiklania ze strony
ukladu stomatognatycznego czesci twarzowej czaszki [Dhanrajani, Abdulkarim 1997].
Wynikajg one ze stopnia zaawansowania choroby w momencie jej zdiagnozowania, wieku
pacjenta, a takze chordb towarzyszacych, w tym wynikajacych ze ztego stanu higieny
jamy ustnej, wplywajacego na postep destrukeji tkanek otaczajacych zeby i mocujacych
je w zebodotach szczek [Ozet i wsp. 2008]. Stwierdzono, ze mimo zakonczenia terapii
kwasem zoledronowym u wielu pacjentéw zmiany patologiczne dotyczace przyzebia
i blony $luzowej jamy ustnej utrzymywaly si¢ przez wiele lat, a czesto do konca zycia
[Kraj i wsp. 2006].

OPTYMALIZACJA POSTEPOWANIA ()
PERIODONTOLOGICZNEGO W TERAPII
SZPICZAKA MNOGIEGO

Lekarze zajmujacy sie¢ leczeniem chorych na MM powinni zdawa¢ sobie sprawe z ko-
nieczno$ci kompleksowej i interdyscyplinarnej terapii. Wielospecjalistyczne dziatanie
hematologa, nefrologa, radiologa, ortopedy, onkologa, neurologa, psychologa, stoma-
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tologa i chirurga szczekowo-twarzowego stwarza mozliwo$¢ osiggniecia optymalnego
wyniku leczenia, przekladajacego si¢ na wydluzenie i poprawe jakosci zZycia pacjentéw.

W oparciu o amerykanskie standardy postepowania stomatologicznego wszelkie
zabiegi chirurgiczne w obrebie czesci twarzowej czaszki powinny by¢ wykonywane
przed rozpoczeciem podawania bisfosfonianéw lub kilka tygodni po jego wdroze-
niu [Lacy i wsp. 2006]. Cel leczenia stomatologicznego to uzyskanie optymalnego,
niepowiklanego stanu jamy ustnej, zapewniajacego prawidlowy przebieg terapii he-
matologicznej. Pierwsza faza, zwana wstepna, obejmuje badanie podmiotowe i przed-
miotowe, zdjecia zlogéw kamienia nazebnego i biofilmu bakteryjnego z polerowaniem
powierzchni korzeni (root planning / polishing) oraz instruktaz dotyczacy higieny jamy
ustnej z doborem odpowiedniej, atraumatycznej metody mycia zebow. Nastepne etapy
obejmujg przeprowadzenie ewentualnej fazy korekcyjnej (chirurgicznej), w zaleznosci
od indywidualnych potrzeb leczniczych - niezbednej przy eliminacji stanéw ropnych,
obejmujacej ekstrakcje zgorzelinowych zebdw i ich korzeni [Banach i wsp. 2004]. Za-
leca si¢ wdrozenie leczenia z zakresu stomatologii zachowawczej i zamiane wszystkich
wystepujacych w zgbach ,,starych” wypelnien amalgamatowych, zwlaszcza na bocznych
powierzchniach zgbdw, kontaktujacych sie bezposrednio z biong sluzowa policzkow
lub jezyka, na nowe kompozytowe/kompomerowe [Gdrska 2007]. Postepowanie takie
ma wykluczy¢ potencjalny komponent nadwrazliwosci kontaktowej typu pdznego (typ
IV), charakterystycznej dla reakgji alergicznych, wywolanej przez jeden ze skladnikow
amalgamatu - rte¢ [Ganowicz i wsp. 2008]. Do innych zwigzkéw chemicznych mogacych
potencjalnie wywolywa¢ podobne objawy naleza: arsen, zloto, lit, a wéréd preparatow
farmakologicznych: inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE), B-blokery (zwlaszcza
verapamil, nifedypina, diltiazem), ibuprofen, furosemid i wiele innych [Goérska 2007].
Zakonczenie tego etapu leczenia implikuje przejscie do fazy podtrzymujacej uzyskane
wyniki [Zaremba i wsp. 2006].

Wskazane jest wzbogacenie i rozszerzenie diagnostyki o przegladowy radiogram jamy
ustnej (pantomogram), na ktérym bedzie widoczny aktualny stan utkania kostnego
obu szczgk, zatok obocznych nosa i stawéw skroniowo-zuchwowych [O'Ryan i wsp.
2009]. Zabiegi wymagaja wielospecjalistycznych ustalen co do ostony antybiotykowej
i przedzabiegowego przygotowania pacjenta, zakresu i rodzaju dzialania stomatolo-
gicznego, a takze przewidywanych ewentualnych powiklan przebiegu pooperacyjnego
(w wiekszosci przypadkéw zwigzanych z gojeniem si¢ ran). Ich mechanizm nie jest
jednoznacznie wyja$niony i zdefiniowany, a wiele kwestii pozostaje nadal na poziomie
spekulacji. Bisfosfoniany pierwszej generacji sa metabolizowane i wlaczane do genero-
wania toksycznych analogéw adenozynotrifosforanu powodujacego apoptoze osteokla-
stow. Bisfosfoniany zawierajace azot nie ulegaja temu metabolizmowi (pamidronian,
alendronian, rizedronian incadronate, zoledronian), w 50% sa wydzielane z moczem
w niezmienionej formie, a reszta wbudowywana jest w strukture beleczkowatg kosci,
w tym szczek, skad uwalniana jest powoli do krwiobiegu [Kraj i wsp. 2006, Woo i wsp.
2006]. Okres ten moze wynosi¢ nawet okoto dekady. Zwiazki te zaburzajg homeostaze
ko$éca, co manifestuje si¢ uposledzeniem gojenia, zwlaszcza kosci stale narazonych na
urazy mechaniczne, spowodowane Zuciem, polykaniem, a takze uzytkowaniem - czestym
wérdd pacjentéw po 50. roku zycia — ruchomych uzupelnien protetycznych (protez).
Czynniki te prowadza do przerwania ciaglosci blony §luzowej jamy ustnej, owrzodzen,
osteonekrozy z wydzielaniem si¢ martwakow kostnych (ostomyelitis) [Badros i wsp.
2006]. Poprzez hamowanie proliferacji komorek $rédblonka naczyniowego bisfosfoniany
zaburzaja $rodkostny obieg i przeptyw krwi, przyczyniajac sie do rozwoju ONJ.
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Niejasne pozostaje, ktorzy pacjenci sa najbardziej narazeni na rozwoj ONJ. Dane
zawarte w kilku raportach klinicznych wskazuja na grupe chorych leczonych bisfosfo-
nianami podawanymi dozylnie, inne z kolei — na pacjentéw przyjmujacych te preparaty
doustnie, ale ze zdiagnozowang i wspolistniejacg osteoporoza [Durie 2010, Dimopoulos
i wsp. 2007]. Udokumentowano réwniez ryzyko wystapienia ONJ u chorych poddanych
leczeniu nowymi metodami i lekami: talidomidem i bortezomibem [San Miguel i wsp.
2008].

Innym istotnym czynnikiem jest leczenie o charakterze inwazyjnym. Uraz blony $lu-
zowej z dalszym narazeniem kosci szczek na ekspozycje potencjalnie otwiera wrota dla
nadkazenia bakteryjnego, grzybiczego i wirusowego, obnizenia pH, ktdre czesto w okresie
pancytopenii intensyfikujg stan zapalny tkanek przyzebia, blony §luzowej i jezyka [Ferlito
i wsp. 2010]. Bolesno$¢, ktora temu towarzyszy, jest czesto tak silna, ze wymaga wdro-
zenia okresowego podawania lekow przeciwbolowych, w tym opioidowych, i Zywienia
parenteralnego oraz ostonowej antybiotykoterapii (penicyliny f8-laktamowe, tetracykliny,
linkosamidy) [Dimopoulos i wsp. 2009]. Niezaleznie od aktualnego stanu klinicznego
chorych na MM zalecane jest dziatanie profilaktyczne polegajace na uzywaniu w co-
dziennej higienie jamy ustnej srodkéw aseptycznych i antyseptycznych (0,12% roztwor
glukonianu chlorheksydyny), a takze preparatéw o dziataniu fagodzacym i ostonowym
(letnie napary ziolowe z kwiatu malwy, rumianku, siemienia Inianego) [Czerniuk, Gie-
orgijewska 2010]. Szczegolnej uwagi wymaga postepowanie w razie powiekszenia jezyka
na skutek amyloidozy. Nie zaleca si¢ stosowania do plukania jamy ustnej preparatow na
bazie jodu lub chlorheksydyny, ktére moga dziata¢ draznigco. W terapii polecane jest
leczenie preparatami witaminowymi nanoszonymi bezposrednio przez pacjenta na blone
$§luzowa policzkéw, podniebienia, dna jamy ustnej i jezyka (wodny roztwér witaminy A,
olejowy roztwor witaminy E - podawane na grzbietowa powierzchnie jezyka w ilosci 5-7
kropli do rozprowadzenia po powierzchni blony §luzowej jamy ustnej), a takze doustna
suplementacja witaminami: B1, B2, B6 i PP. Wiasciwym sposobem postepowania jest
tez wykluczenie z jadtospisu potraw ostrych i piekacych [Goérska 2007]. Eliminacja po-
tencjalnego zrédta odczynu zapalnego blony sluzowej jamy ustnej i infekcji pochodzacej
z tkanek przyzebia moze odgrywaé pomocniczg role w terapii choroby podstawowej, tj.
MM, poprawi¢ komfort oraz jako$¢ zycia pacjenta.

PODSUMOWANIE ()

Stosowanie bisfosfoniandw w terapii wspomagajacej MM i innych nowotwordw w istot-
ny sposob wiaze si¢ z ryzykiem wystgpienia zmian zapalnych i nekrotycznych tkanek
przyzebia i blony $luzowej jamy ustnej, wyraznie utrudniajacych i wiktajacych terapie
oraz uposledzajacych jakos¢ zycia pacjentdw. Rozpoczecie leczenia bisfosfonianami
powinno si¢ wigzaé z réwnoczesnym wdrozeniem terapii stomatologicznej, ktdrej celem
jest minimalizacja wystepowania czynnikow zapalnych, ich eliminacja i opieka w trakcie
i po hospitalizacji. Szczegdlnej specjalistycznej opieki wymagaja ci pacjenci, u ktérych
zmiany patologiczne w obrebie blony §luzowej jamy ustnej w znaczacy i bolesny sposéb
utrudniajg przebieg leczenia i obnizaja jako$¢ zycia. W niniejszym rozdziale podjeto
probe przedyskutowania mechanizméw tych uszkodzen, czynnikéw ryzyka, roznico-
wania oraz sugestie dotyczace metod zapobiegania i leczenia zmian na blonie §luzowej



Objawy zmian w tkankach jamy ustnej w przebiegu szpiczaka mnogiego

jamy ustnej i w zakresie przyzebia. Potrzebne s3 jednak zdecydowanie szersze badania
i obserwacje kliniczne, ktére pozwolityby na uznanie przedstawionego postepowania
za standard opieki stomatologicznej.
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wymagaly przerwania leczenia. Zglaszano wystepowanie nastepujacych dziatar niepozadanych: [Bardzo cze-
sto (>1/10), Czgsto (>1/100, <1/10), Niezbyt czesto (>1/1 000, <1/100)] Zaburzenia krwi i ukfadu chfon-
nego: Czgsto: zmniejszenie Stezenia hemoglobiny, zmnigjszenie hemalokrytu, zmnigjszenie liczby biafych
krwinek Niezbyt czesto: niedokrwistosc, tromb ia, koagulopatia, | ia, zwigkszenie liczby eozy-
nofildw, zmniejszenie liczby plytek krwi, zwigkszenie liczby piytek krwi, zmnigjszenie liczby limfocytow, zwigk-
szenie liczby biatych krwinek, zmnigjszenie liczby Zaburzenia

i odéywiania: Czesto: hipokaliemia Niezbyt czgsto: przeciazenie plynami, niedobér magnezu we krwi, jadto-
wstret, zaburzenie ro kwasica iczna Zaburzenia
psychiczne: Niezbyt czesto: niepokdj, dezonentama bezsennos¢ Zaburzenia ukfadu nerwowego: Czgsto: ol
glowy Niezbyt czesto: zawroty glowy, zaburzenie smaku, parestezje, senno$¢, drzenie, niedoczulica Zaburze-
nia oka: Niezbyt czgsto: z0itaczka oczna, niewyrazne widzenie, obrzgk powiek, nadmiemne lzawienie Zaburze-
nia serca: Niezbyt czgsto: palpitacie, tachykardia, arytmia, migotanie przedsionkow, zastoinowa niewydolno$¢
serca Zaburzenia naczyniowe: Czgsto: zapalenie zy! Niezbyt czesto: zakrzepowe zapalenie 2yl, zaczerwienie-
nig twarzy, uderzenia goraca, nadcisnienie, niedocisnienie Zaburzenia ukfadu oddechowego, klatki piersio-
wej i Srodpiersia: Czgsto: dusznosci Niezbyt czesto: niezyt nosa, bol gardta i krtani, szybkie oddychanie,
skurcz oskrzeli, kaszel, nocna duszno$¢ napadowa, iedoflenienie narzadow i tkanek, szmery oddechowe,
Swiszczacy oddech Zaburzenia zofadka i jelit: Czgsto: nudnosci, biegunka, wymioty Niezbyt czesto: bl brzu-
cha, bél w gornej czedci brzucha, sucho$¢ w jamie ustnej, nieslrawnos’c’, dyskomfort w Zofadku, rozdecie
brzucha, puchlina brzuszna, zaparcie, utrudnienie polykania, wzdecia Zaburzenia watroby i drdg zofciowych:
Czesto: zwigkszenie aktywnosci enzymow watrobowych (aminotransferazy alaninowej, aminotransferazy aspa-
raginianowej, fosfatazy zasadowej we krwi, bilirubiny zwiazanej, bilirubiny we krwi) Niezbyt czgsto: zastoj z6ici,
powigkszenie watroby, hiperbilirubinemia, Zottaczka, zaburzenie czynnosci watroby, toksyczne dziafanie na
watrobe, zaburzenie dotyczace watroby Zaburzenia skdry i tkanki podskdrnej: Czesto: wysypka, $wiad, ru-
mien, nadmierne pocenie sie Niezbyt czgsto: rumien wielopostaciowy, wysypka plamkowa, wysypka plamko-
wo-grudkowa, wysypka $wiadowa, pokrzywka, alergiczne zapalenie skory, Swiad uogéiniony, wysypka rumie-
niowata, wysypka uogélniona, wysypka odropodobna, zmiana skorna Zaburzenia migsniowo-szkieletowe,
thanki facznej i kosci: Czesto: bol stawdw Niezbyt czesto: bol plecow, bol koriczyn, bél kosci, osfabienie
miedni, bol migsni Zaburzenia nerek i drog Niezbyt czgsto: ni ¢ nerek, ostra niewydol-
0S¢ nerek Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania: Czgsto: goraczka, dreszcze, $wiad w migjscu
wlewu Niezbyt czgsto: bol, bol w miejscu cewnikowania, zmeczenie, uczucie zimna, uczucie goraca, rumien
w miejscu wlewu, stwardnienie w mijscu wlewu, bol w miejscu wlewu, obrzmienie w miejscu wlewu, zapale-
nie zy! w migjscu wstrzykniecia, obrzek obwodowy, tkliwos¢, dyskomfort w Klatce piersiowej, bol w klatce
piersiowej, obrzek twarzy, uczucie zmiany temperatury ciafa, stwardnienie, wynaczynienie w migjscu wlewu,
podraznienie w miejscu wiewu, zapalenie zyt w migjscu wlewu, wysypka w migjscu wlewu, pokrzywka w miej-
scu wlewu, rumien w miejscu wstrzykniecia, obrzgk w miejscu wstrzykniecia, bél w miejscu wstrzykniecia,
obrzmienie w migjscu wstrzyknigcia, zie samopoczucie, obrzek Badania diagnostyczne: Czgsto: zmniejszenie
stezenia potasu we krwi, zmnigjszenie stezenia albumin Niezbyt czgsto: zwigkszenie Stezenia kreatyniny we
krwi, obecno$¢ krwinek czerwonych wydalanych w moczu, zmniejszenie stezenia catkowitego biafka, obec-
nosc¢ biatka w moczu, wydiuzenie czasu protrombinowego, skrécenie czasu protrombinowego, zmnigjszenie
stezenia sodu we krwi, zwigkszenie stezenia sodu we krwi, zmnijszenie stezenia wapnia we krwi, zwiekszenie
stezenia wapnia we krwi, zmniejszenie stezenia chlorkow we krwi, zwigkszenie stezenia glukozy we krwi,
zmnigjszenie stezenia magnezu we krwi, zmniejszenie stezenia fosforu we krwi, zwigkszenie stezenia fosforu
we krwi, zwigkszenie stezenia mocznika we krwi, zwigkszenie stezenia gamma glutamylotransferazy we krwi,

stoso
nia leku u pacjentéw doroslych z mequ niwydolnogcia watroby (wiecej niz 9 punktow wg leda i Pugha)
i u dzieci z niewydolnoscig watroby dowolnego stopnia.

Ograniczone dane wskazuja, ze nalezy rozwazy¢ zwigkszenie dobowej dawki preparatu CANC\DAS
do 70 mg, po podamu dawki nasycajacej 70 mg, gdy stosuje sie preparat CANCIDAS u pacjentdw dorostych
rownoczesnie z niektorymi induktorami enzymow metabolizujacych leki. W przypadku stosowania preparatu
CANCIDAS u dzieci (w wieku 12 miesigcy do 17 lat) jednoczesnie z tymi samymi induktorami enzymow meta-
balicznych, nalezy rozwazy¢ podanie dawki wynoszacej 70 mg/m2 pe. na dobe (nie przekraczac dawki rzeczy-
wistej wynoszacej 70 mg na dobe). PRZECIWWSKAZANIA Nadwrazliwos¢ na substancjg czynng lub na kidra-
Kolwiek “substancie pomocnicza. SPECJALNE OSTRZEZENIA | SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE
STOSOWANIA. Ograniczone dane wskazujg na to, ze kaspofungina nie dziala na mniej rozpowszechnione droz-
dzaki inne niz z rodzaju Candida oraz plesnie inne iz z rodzaju Aspergillus. Skutecznos¢ kaspofunginy przeciw-
ko tym patogenom nie zostafa okreslona. Jednoczesne stosowanie preparatu CANCIDAS i cyklosporyny oce-
niano na zdrowych dorosfych ochotnikach i pacjentach dorostych. U niektdrych zdrowych dorostych
ochotnikow, ktorym podawano cyklosporyng w dwdch dawkach 3 mg/kg m. facznie z kaspofunging, obser-
wowano przejsciowe zwigkszenie aktywnosci aminotransferazy alaninowej (AIAT) lub aminotransferazy aspa-
raginianowej (AspAT) do wartosci mniejszej lub rownej trzykrotnej gérnej granicy wartosci uznanych za prawi-
dlowe, ktdre ustepowalo po przerwaniu leczenia. Nie obserwowano powaznych zaburzen czynnosci watroby
w retrospektywnym badaniu 40 pacjentow leczonych preparatem CANCIDAS po wprowadzeniu go do obrotu
i cyklosporyna przez okres od 1 do 290 dni (mediana 17,5 dnia). Dane te sugeruja, ze CANCIDAS moze by¢
stosowany u pacjentw otrzymujacych cyklosporyny, gdy potencjalna korzyS¢ przewyzsza potenciane ryzyko.

i czasu P po aktywacji, zmniejszenie stezenia wodoroweglanow we krwi,
zwigkszenie stezenia chlorkow we krwi, zwigkszenie stezenia potasu we krwi, zwiekszenie cisnienia krwi,
zmniejszenie stezenia kwasu moczowego we krwi, obecnosc krwi w moczu, nieprawidtowe odglosy oddecho-
we, zmniejszenie stezenia dwutlenku wegla, zwigkszenie stezenia lekow immunosupresyjnych, zwigkszenie
Migdzynarodowego Wspdtczynnika Znormalizowanego, waleczki moczowe, obecnosc bialych krwinek w mo-
czu oraz zwigkszenie pH moczu. Zglaszano objawy zwiazane prawdopodobnie  dziataniem histaminy, w tym
wysypke, obrzek twarzy, Swiad, uczucie goraca lub skurcz oskrzeli. Podczas podawania preparatu CANCIDAS

reakcji anafilakty U pacjentéw z inwazyjng aspergiloza obserwowano obrzgk
pluc, zespét zaburzen cigzkiej niewydolnosci nddechowe| u dorostych (ARDS - adult respiratory distress syn-
drome) oraz nacieki w badaniu radiograficznym. Przeprowadzono rowniez oceng produktu leczniczego CANCI-
DAS w dawce 150 mg/dobe (przez okres do 51 dni) u 100 dorosych pacjentow. W badaniu pordwnano dawke
50 mg/dobe produktu leczniczego CANCIDAS (po podaniu nasycajacej dawki 70 mg w dniu 1) z dawka 150 mg/
dobg w leczeniu inwazyjnej kandydozy. W tej grupie pacjentow bezpieczeristwo stosowania preparatu Cancidas
w duzych dawkach zwykle bylo podobne jak u pacjentow otrzymujacych 50 mg preparatu Gancidas na dobe.
QOdsetki pacjentow, u ktorych wystapily cigzkie reakcje niepozadane zwiazane z przyjmowanym lekiem lub reak-
cje niepozadane zwigzane z przyjmowanym lekiem, w wyniku ktrych leczenie kaspofunging zostafo przerwa-
ne, byly poréwnywalne w obu grupach leczenia. Dzieci W badaniach Kiinicznych 171 dzieciom podawano
preparat CANCIDAS w dawece j j lub w dawkach wi h: u 104 pacjentow stwierdzono go-
rczke z neutropenia; u 56 pacientow stwierdzono inwazyjng postac drozdzycy (kandydozy); u 1 pacjenta
stwierdzono drozdzycg przelyku; u 10 pacjentow stwierdzono inwazying postac aspergilozy. Ogdtem profil

Podczas jednoczesnego stosowania preparatu CANCIDAS i cyklosporyny nalezy rozwazy¢ Sciste
nie aktywnosci enzymow watrobowych. U pacientow doroslych z fagodnymi | umiarkowanymi zaburzeniami
czynnosci waroby stwigrdzono zwigkszenie AUC kaspofunginy odpowiednio o okolo 20§ 75 %. Zalecane jest
zmniejszenie dawki do 35 mg na dobe u pacjentéw dorostych z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci wa-

troby. Nie ma doswiadczenia klinicznego dotyczacego stosowania leku u pacjentdw dorostych z cigzka niewy-
dolnodcia watroby lub u dzieci z niewy Sciq watroby stopnia. Mozna iewac sig wigkszej
ekspozycii na lek u pacjentow z cigzka niewydolnoscia watroby (w porownaniu z umiarkowang) i diatego nale-

2y zachowac ostroznos¢ stosujac kaspofunging w tej grupie chorych. Dane dotyczace bezpieczeristwa stoso-

wania leku dluzej niz przez 4 tygodnie s ograniczone. Ten produkt leczniczy zawiera sacharoze. Pacienci
2 rzadkimi zaburzeniami dziedzicznymi zwiazanymi z nietolerancja fruktozy lub niedoborem sacharazy-izomal-

tazy, nie powinni przyjmowac tego produktu leczniczego. Dziatania niepozadane Pacjenci dorosli W badaniach
Klinicznych 1 865 pacjentdw dorosfych przyjmowato CANCIDAS w dawce pojedynczej lub w dawkach wielo-

krotnych: 564 pacjentow z goraczka i neutropenia (badanie dotyczace leczenia empirycznego), 382 pacjentow
zinwazyjna kandydoza, 228 pacjentéw z inwazyjng aspergiloza oraz 297 pacjentow ze zlokalizowanym zakaze-
niem wywofanym przez Candida oraz 394 pacjentow wiaczonych do badan klinicznych | fazy. Do badania do-
tyczacego leczenia empirycznego wiaczono pacjentow, kérzy otrzymywali chemioterapie z powodu nowotwo-
ru zlosliwego lub zostali poddani przeszczepowi komarek macierzystych ukfadu krwiotworczego (w tym 39
pacjentéw po przeszczepach allogenicznych). W badaniach z udziatem pacientéw z potwierdzonym zakazeniem
grzybiczym wywotanym Candida, u wigkszosci pacjentow z inwazyjnymi zakazeniami wywotanymi przez Can-

preparatu CANCIDAS u dzieci jest w zasadzie porownywalny z profilem bezpie-
czenstwa U dorostych. Zg!aszano reakcji : [Bardzo czgsto
(>1/10), czesto (>1/100, <1/10)) Zaburzenia krwi i ukfadu chfonnego: Czesto: zwiekszenie liczby eozynofi-
l6w Zaburzenia ukfadu nerwowego: Czesto: bole glowy Zaburzenia serca: Czgsto: tachykardia Zaburzenia
naczyniowe: Czgsto: uderzenia goraca, niedociénienie tetnicze Zaburzenia watroby i drdg Zdfciowych: Czg-
sto: zwigkszenie aktywnoci enzymow watrobowych (AspAT, AIAT) Zaburzenia skdry i tkanki podskdrej:
Czesto: wysypka, $wiad Zaburzenia ogdine i stany w miejscu podania: Barazo czgsto: goraczka Czesto:
dreszcze, bol w migjscu cewnikowania Badania diagnostyczne: Czgsto: zmniejszenie stezenia potasu, hipo-
magnezemia, zwigkszenie stezenia glukozy, zmniejszenie stezenia fosforu lub zwigkszenie stezenia fosforu.
U dzieci zgfaszano objawow przez histamine jak u dorostych. Dziafa-
nia niepozadane zglaszane po wpmwadzen/u leku do abrotu: Po wprowadzeniu leku do sprzedazy zglaszano
wystepowanie nastepujacych dziatan niepozadanych: Zaburzenia watroby i drdg Zéfciowych: Zaburzenia
czynnodci watroby Zaburzenia ogdlne i tany w miejscu podania: Obrzek miejscowy i obrzek obwodowy
Badania diagnostyczne: Hiperkalcemia PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DO-
PUSZCZENIE DO OBROTU Merck Sharp & Dohme Ltd., Hertford Road, Hodesdon, Hertfordshire EN11 9BU,
Wielka Brytania NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU EU/1/01/196/001 Skrcona informa-
cja zostata opracowana w oparciu o charakterystyke produktu zatwierdzong w dn.11.03.2010. Organ wydajacy:
Komisja Wspélnot Europejskich. Produkt wydawany z przepisu lekarza - Rp. Przed przepisaniem zapoznac sig
z Charakterystyka Produktu Leczniczego. CAN-2010-PL-2063-0
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Amyloidoza oraz inne dyskrazje
plazmocytowe: diagnostyka i leczenie

Amyloidosis and other plasmocytic dyscrasias
diagnosis and treatment




Streszczenie

W rozdziale przedstawiono najnowsze poglady dotyczace diagnostyki i leczenia
chordb nalezacych do rzadko wystepujacych dyskrazji plazmocytow, do ktorych
zalicza si¢ m.in. pierwotna ukladowa amyloidoze tancuchéw lekkich, makroglo-
bulinemie Waldenstroma i zesp6t POEMS.

Stowa kluczowe: pierwotna ukladowa amyloidoza tancuchéw lekkich, makroglo-
bulinemia Waldenstroma, zesp6t POEMS, leczenie, diagnostyka

Abstract

Current views on diagnosis and treatment of rare plasma cell dyscrasia including
primary systemic light amyloidosis, Waldenstrom macroglobulinaemia, POEMS
syndrome, are presented in this chapter.

Key words: primary systemic light amyloidosis, Waldenstrom macroglobulinaemia,
POEMS syndrome, treatment, diagnosis

WPROWADZENIE

W niniejszym rozdziale przedstawiono najnowsze wytyczne dotyczace diagnostyki
ileczenia chordb nalezacych do rzadkich dyskrazji plazmocytéw, do ktorych zalicza sie
m.in. pierwotng ukladowa amyloidoze tancuchéw lekkich (AL), makroglobulinemie
Waldenstroma (MW) i zespot POEMS. Ze wzgledu na nieliczne przypadki choroby te
nosza nazwe choréb sierocych. Z tego tez powodu wiedza na temat patogenezy tych
schorzen jest fragmentaryczna w poréwnaniu z czgéciej rozpoznawanymi chorobami
nalezacymi do dyskrazji plazmocytéw, jak np. szpiczak plazmocytowy (MM - multiple
myeloma). Leczenie tych chordb jest obecnie zblizone do terapii chorych na MM. Ocena
skuteczno$ci terapii oparta jest na doniesieniach i doswiadczeniach zazwyczaj jednego
oé$rodka. Co prawda, podejmowane sa proby wprowadzenia standardéw leczenia, jak
np. w przypadku MW, ale wymaga to dalszych badan klinicznych.

PIERWOTNA UKLADOWA AMYLOIDOZA @

t ANCUCHOW LEKKICH

Wstep

Pierwotna ukladowa amyloidoza fanicuchdw lekkich nalezy do grupy choréb, ktore cha-
rakteryzujg si¢ pozakomoérkowym gromadzeniem nierozpuszczalnych wtdkienek amylo-
idu w przestrzeniach pozanaczyniowych w réznych tkankach i narzadach, co prowadzi
do ich niewydolnosci [Bohne i wsp. 2004]. Jest ona nastepstwem klonalnego rozrostu
plazmocytéw lub limfoplazmocytéw wytwarzajacych fancuchy lekkie immunoglobulin,
ktére po zmianie konformacji sg nastepnie deponowane w tkankach.

Patogeneza pierwotnej uktadowej amyloidozy tancuchéw lekkich

Monoklonalne immunoglobuliny lub ich fragmenty wytwarzane przez klon plazmo-
cytow z blizej nieokreslonych powoddéw przyjmuja strukture biatkowa typu kartki
i prowadza do tworzenia wldkienek amyloidowych, a nastepnie do ich pozakomor-
kowego odkladania w tkankach, powodujac uposledzenie ich funkcji [Merlini i wsp.
2003]. Nowotworowa zmiana klonu plazmocytéw w przebiegu AL prowadzi do za-
burzen regulacji ich proliferacji i apoptozy, a takze zaburzen metabolizmu degradacji
bialek [Abraham i wsp. 2005]. Pierwotna uktadowa AL moze rozwing¢ si¢ wtdrnie
do klonalnego rozrostu limfocytéow B, w ktérym wytwarzane bialko pierwotnie nie
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przyjmuje struktury kartki . Najczesciej AL jest zwigzana z MM (10-15%), rzadziej
z MW. Rozw6j AL moze zaréwno poprzedzaé rozwoj objawowego MM (0,4%), jak
i rozwijac¢ sie w jego trakcie (6%) [Rajkumar i wsp. 1998]. Najczesciej wytwarzane
biatko pierwotnie zaczyna przyjmowac strukture kartki f i AL jest wtedy gtéwnym
nastepstwem rozrostu plazmocytow.

Epidemiologia pierwotnej uktadowej amyloidozy tarncuchéw lekkich

Czestos¢ wystepowania AL na podstawie danych z osrodkéw i doniesien zagranicz-
nych okreslana jest na 8-10 przypadkéw/1 mln osdb/rok. Nie ma danych oceniajacych
zachorowalnos$¢ na AL w Polsce. Przyjmujac, ze zachorowalno$¢ ta jest poréwnywalna
z obserwowang w innych krajach, w ciggu roku nalezy spodziewac¢ si¢ w Polsce okoto
300 nowych przypadkow AL.

Srednia wieku chorych na AL w chwili rozpoznania wynosi 63 lata, a mediana przezycia
nieleczonych chorych to 12 miesiecy [Cohen, Comenzo. 2010]. Okoto 90% przypadkdow
stanowig chorzy po 50. roku zycia, a jedynie 2% chorych w chwili rozpoznania ma mniej
niz 40 lat [Kyle i wsp. 1992].

Druga pod wzgledem czgsto$ci wystepowania jest amyloidoza wywotana odkladaniem
transtyretyny. Nie nalezy ona do dyskrazji plazmocytow.

Rozpoznanie i ocena skutecznosci leczenia chorych na pierwotna
ukladowa amyloidoze tancuchoéw lekkich:
objawy kliniczne i badania diagnostyczne

W przypadku wykrycia obecnosci amyloidu w materiale bioptycznym chory powinien
by¢ poddany badaniom identyfikujacym biatko prekursorowe, a takze ocenie zmian na-
rzadowych. Do niezbednych badan diagnostycznych - poza wynikiem biopsji tkankowej
(w tym barwienie czerwienig Kongo w poszukiwaniu amyloidu) - zalicza si¢ badania
biatka monoklonalnego w surowicy i moczu, badania histopatologiczne, cytologiczne
i immunofenotypowe komérek szpiku kostnego (CD138+). Obecno$¢ wolnych tancuchow
lekkich (FLC - free light chain) w surowicy jest konieczna do rozpoznania AL, a takze
niezbedna w celu oceny skutecznosci leczenia.

W ostatnich latach podstawowym badaniem potwierdzajacym rozpoznanie amyloidozy
AL stalo si¢ badanie FLC w surowicy [Kumar i wsp. 2010]. W rzeczywistosci sklada sie
ono z dwoch oddzielnych badan: badania wolnych tancuchéw «k (prawidlowy zakres
3,3-19,4 mg/1) i wolnych fancuchéw A (prawidlowy zakres 5,7-26,3 mg/1). Klonalnos¢
wytwarzania danego rodzaju lancucha lekkiego jest okreslana przez ich wzajemne
stezenie. Prawidtowy stosunek stezen k do A waha si¢ w granicach 0,26-1,65. Jezeli ma
on mniejsza warto$¢ niz 0,26, sugeruje to obecno$¢ monoklonalnego fanicucha A, a jesli
wyzsza niz 1,65 — obecnos¢ monoklonalnego fancucha x.

U wielu chorych nie wykrywa sie krazacej monoklonalnej immunoglobuliny w surowi-
cy, w zwigzku z czym badanie immunofiksacji biatek surowicy i moczu ma ograniczona
warto$¢ diagnostyczng [Gertz i wsp. 2005].

Standardem w diagnostyce chorych na AL powinna by¢ ocena zajecia narzaddw we-
wnetrznych w chwili rozpoznania oraz po zastosowanym leczeniu [Gertz i wsp. 2005].
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Istotny wplyw na przezycie chorych na AL ma rozpoznanie zaj¢cia mieénia sercowego
przez amyloid. Mediana przezycia nieleczonych chorych z takimi zmianami wynosi
6 miesiecy [Kyle i wsp. 1995, Lebovic i wsp. 2008]. Do najczestszych objawdw klinicznych
naleza wowczas: oslabienie, obnizenie ci$nienia tetniczego (zwlaszcza rozkurczowego),
hipotonia ortostatyczna, a takze zaburzenia oddychania.

W badaniu echokardiograficznym stwierdza si¢ przerost lewej komory (niebedacy
nastepstwem nadci$nienia tetniczego) z uposéledzeniem gléwnie funkeji rozkurczowej
prowadzacej do zmniejszenia frakcji wyrzutowej serca. W badaniu elektrokardiogra-
ficznym stwierdzany jest niski woltaz zespotéw QRS [Gertz i wsp. 2005]. Czulymi
biochemicznymi wskaznikami zajecia serca sg stezenia troponin (I lub T) i peptydu
natriuretycznego typu B (BNP - brain natriuretic peptide) lub NT-proBNP (N-terminal--
-proBNP). Prawidlowe stezenia tych wskaznikow wskazujg, ze w obrebie serca albo nie
nastgpily zmiany, albo amyloid przyczynit sie do rozwoju niewielkich zmian, natomiast
podwyzszone stezenia rzeczonych parametréw (NT-proBNP i troponin T lub I) maja
znaczenie prognostyczne co do przezycia chorych na AL [Palladini i wsp. 2003, Dispen-
zieri i wsp. 2004]. W zaleznoéci od stezen troponiny i NT-proBNP stwierdzono réznice
pod wzgledem przezycia chorych na AL. W zaleznosci od tego, czy nie stwierdza si¢
zwigkszonych stezen, czy stwierdza sie je w odniesieniu do 1 lub 2 czynnikéw przekra-
czajacych gorny zakres normy (NT-proBNP >332 ng/l; troponina T >0,035 ug/l), cho-
rych przydziela sie odpowiednio do stadium I, II lub III uszkodzenia serca. W stadium
I mediana przezycia wynosi 26,4 miesigca, w stadium II - 10,5 miesigca, a w stadium
IIT - 3,5 miesigca [Dispenzieri i wsp. 2004].

Po zakoniczeniu leczenia chorych z zajeciem serca przez amyloid stwierdzenie redukeji
o ponad 30% lub zmniejszenie stezenia NT-proBNP o wiecej niz 300 ng/l - w porow-
naniu ze stezeniami wyjsciowymi — koreluje z wydluzeniem catkowitego przezycia
(OS - overall survival). Natomiast zwigkszenie stezen koreluje z progresja choroby
i krétszym OS [Gertz i wsp. 2010]. U chorych, u ktérych wykrywa si¢ przerost lewej
komory serca, przydatne jest obrazowanie metoda rezonansu magnetycznego serca
[Maceira i wsp. 2005].

Innym waznym czynnikiem prognostycznym jest uzyskanie remisji po zastosowanym
leczeniu.

Celem leczenia chorych na AL jest uzyskanie catkowitej remisji (CR - complete
response) hematologicznej, ktora jest jednym z najistotniejszych czynnikéw progno-
stycznych, zaréwno co do uzyskania odpowiedzi narzadowej, jak i wplywajacym na
wydluzenie OS [Sanchorawala i wsp. 2007]. Zmniejszenie stezenia FLC jest czynnikiem
majacym duze znaczenie dla OS. Najlepsza metoda oceny skutecznoéci leczenia jest
pomiar stezenn FLC dokonywany po kazdym cyklu chemioterapii [Lachmann i wsp.
2003, Cohen i wsp. 2007].

U okolo 10-15% chorych na AL obserwowane sg minimalnie nieprawidlowe steze-
nia FLC albo zwigkszone ich stezenia z zachowanym stosunkiem. Kiedy ocena remisji
hematologicznej po zastosowanym leczeniu nie moze by¢ oparta na badaniu stezen
tancuchéw lekkich, np. u chorych z niewydolnoscig nerek, ocena remisji powinna
opiera¢ si¢ na ocenie stezenia biatka monoklonalnego i badaniu szpiku kostnego. Cho-
rzy, u ktorych stezenie biatka monoklonalnego jest mate (<0,2 g/dl) lub stezenie FLC
prawidlowe, ocena skutecznosci leczenia powinna polegaé na badaniu szpiku kostnego
[Cohen, Comenzo 2010].
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Cho- Definicja choroby Pismien-
roba nictwo
Pier- Wszystkie 4 kryteria musza by¢ spetnione: Kyle i wsp.
wotna 1. Obecnos¢ nieprawidtowosci wtérnych wzgledem 2009,
ukta- odktadania amyloidu (zajecie nerek, watroby, Rajkumar
dowa serca, przewodu pokarmowego i obwodowego i wsp.
amylo- uktadu nerwowego). 2011
idoza 2. Potwierdzenie obecnosci amyloidu barwieniem
tancu- czerwienia Kongo w biopsji tkankowej (tkanka
chéw tluszczowa, szpik kostny) lub w biopsji narzado-
lekkich wej.
3. Potwierdzenie obecnosci tancuchéw lekkich
immunoglobulin.
4. Potwierdzenie dyskrazji plazmocytéw (biatko
monoklonalne w surowicy lub moczu, niepra-
widtowy stosunek taricuchéw lekkich, obecnos¢
klonalnych plazmocytéw w szpiku kostnym).
Okoto 2-3% chorych na uktadowa amyloidoze tan-
cuchow lekkich nie spetnia wymaganych kryteriéw
rozpoznania.
Zespot Wszystkie 4 kryteria muszg by¢ spetnione: Kyle i wsp.
POEMS 1. Obecnos¢ biatka monoklonalnego (w surowicy 2009,
i/lub moczu), najczesciej tancuch lekki typu A. Dispen-
2. Polineuropatia obwodowa. zZieri i wsp.
3. Obecnos¢ co najmniej jednego,,duzego” 2003,
kryterium: Dispen-
@ zmiany osteosklerotyczne w uktadzie kostnym,  zieri i wsp.
@ choroba Castlemana, 2007,
@ duze stezenie czynnika wzrostu srédbfonka Rajkumar
naczyniowego. i wsp.
4. Obecnosc¢ co najmniej jednego,,matego” 2011

kryterium:

® powiekszenie narzadéw wewnetrznych
(watroba, $ledziona, wezty chtonne),

® ptyn w optucnej, wodobrzusze, obrzeki,

® zaburzenia wydzielania gruczotéw dokrew-
nych (nadnercza, gruczot tarczowy, przytarczy-
ce, trzustka, gonady, z wykluczeniem cukrzycy
lub niedoczynnosci tarczycy),

@ zmiany skérne (nadmierna pigmentacja, nad-
mierne owlosienie, sinica obwodowa, zaburze-
nie budowy paznokci),

® obrzek tarczy nerwu wzrokowego,

® nadptytkowos¢, czerwienica.

Tab. 4.1. Kryteria rozpoznania pierwotnej uktadowej amyloidozy faficuchédw lekkich i zespotu POEMS
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Zaburzenia cytogenetyczne w przebiegu pierwotnej uktadowej
amyloidozy tancuchoéw lekkich

W badaniu fluorescencyjnej hybrydyzacji in situ najczesciej stwierdzane sg nastepujace
zaburzenia cytogenetyczne klonu AL: trisomia chromosomu 11q, trisomia chromosomu
1q, t(4;14), t(11;14), del13q i del17p. Zwykle sa one nieobecne w klasycznym badaniu
kariotypu. Za zmiane niekorzystna rokowniczo uwazana jest t(11:14), a jej obecnoé¢
wplywa na skrocenie OS [Bochtler i wsp. 2008, Bryce i wsp. 2009]. Dodatkowo u okoto
50% chorych mozna stwierdzi¢ obecnos¢ cykliny D1, co jest uznawane za niekorzystny
czynnik rokowniczy [Comenzo, i wsp. 2010].

Kryteria rozpoznania i ocena skutecznosci leczenia pierwotnej
uktadowej amyloidozy tancuchéw lekkich

W tabeli 4.1 przedstawiono kryteria rozpoznania AL, natomiast w tabeli 4.2 zestawiono
kryteria odpowiedzi hematologicznej na leczenie AL.

Odpowiedz Kryteria
hematologiczna
na leczenie

CR Nieobecnos¢ biatka monoklonalnego w surowicy
lub moczu w badaniu immunofiksacji
Prawidtowy stosunek wolnych tancuchéw k/A w FLC
Plazmocyty w szpiku <5%

PR >50% zmniejszenie biatka monoklonalnego w surowi-
cy (jesli stezenie w surowicy >0,5 g/dl)
Jesli wydalanie tancuchéw lekkich w moczu >100 mg/
dobe i obecny pik w proteinogramie - zmniejszenie
0 >50%
Jesli stezenie farncuchow lekkich >10 mg/dl - zmniej-
szenie 0 >50%

SD Nie spetnia kryteriéw PD, PR, CR

PD >50% zwiekszenie biatka monoklonalnego w surowicy
(jesli stezenie w surowicy >0,5 g/dl)
>50% zwiekszenie biatka monoklonalnego w moczu
do >200 mg/dobe; widoczny pik biatka M w proteino-
gramie
Zwiekszenie stezenia tancuchéw lekkich o 50%

CR (complete response) — remisja catkowita; PD (progression disease) — progresja choro-
by; PR (partial response) — remisja czesciowa; SD (stabile disease) — stabilizacja choroby

Tab. 4.2. Kryteria odpowiedzi na leczenie pierwotnej uktadowej amyloidozy faricuchéw lekkich
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Cel i metody leczenia chorych na pierwotng uktadowa amyloidoze
tancuchéw lekkich

Celem leczenia AL jest zniszczenie klonu plazmocytéw produkujacych biatko mono-
klonalne bedace prekursorem amyloidu. Po osiggnieciu co najmniej cz¢$ciowej remisji
(PR - partial response) hematologicznej moze dojs¢ do poprawy wydolnoséci narzadow
zajetych przez amyloid, najczesciej nerek i watroby. Odpowiedz narzadows stwierdza
sie po uplywie 6-12 miesiecy od uzyskania remisji hematologicznej. Rdznica w czasie
miedzy uzyskaniem remisji hematologicznej a odpowiedzia narzadowa sprawia, ze
chorzy wymagaja opieki réznych specjalistow, szczegolnie dotyczy to chorych, u ktérych
stwierdzono obecno$¢ amyloidu w sercu i/lub nerkach.

Leczenie melfalanem (Mel) w skojarzeniu z deksametazonem (Mel-Dex) jest obecnie
uwazane za standard leczenia pierwszego rzutu chorych, ktérzy nie sg kwalifikowani
do przeszczepienia komdrek macierzystych (SCT - stem cell transplantation). Remisje
hematologiczna uzyskuje si¢ u 67% chorych, w tym CR u 33%, natomiast odpowiedz
narzagdowa — u okoto 50% chorych. Mediana przezycia wolnego od choroby (PFS - pro-
gression free survival) wynosi 3,8 roku, a OS - 5,1 roku [Palladini i wsp. 2007]. Kolejne
badania potwierdzity skuteczno$¢ tego sposobu leczenia chorych na AL [Jaccard i wsp.
2007]. Gléwnym problemem u chorych na AL jest obecnos¢ amyloidu w miesniu serco-
wym. Wyniki leczenia tych chorych nadal sa zte. Mediana OS leczonych chorych wynosi
okolo 10 miesigcy [Lebovic i wsp. 2008].

Leczenie wysoko dawkowanym melfalanem wspomagane przeszczepieniem au-
tologicznych komdrek macierzystych (auto-SCT) jest réwniez standardowa metoda,
ktéra pozwala uzyskaé przezycie dluzsze niz 10 lat, zwlaszcza chorych, ktorzy uzy-
skali hematologiczng CR [Gertz i wsp. 2007, Skinner i wsp. 2004]. Do tego sposobu
leczenia kwalifikuje sie jedynie 25% chorych na AL. Ze wzgledu na duzga $miertelnos¢
okoloprzeszczepows (5-10% w osrodkach referencyjnych) kwalifikacja do auto-SCT
powinna by¢ przeprowadzana w sposéb bardzo ostrozny [Gertz i wsp. 2007, Skinner
i wsp. 2004].

Po terapii auto-SCT u chorych, ktérzy nie uzyskali CR, podejmowano proby kon-
tynuacji leczenia (leczenie podtrzymujace). W leczeniu podtrzymujacym stosowano
zaréwno skojarzenie talidomidu (T) z deksametazonem (T + Dex = TDex), jak i borte-
zomibu (B) z deksametazonem (B + Dex = BDex). W ciagu 12 miesiecy po auto-SCT
CR osiagnelo odpowiednio 39% i 65% chorych [Cohen i wsp. 2007, Landau i wsp. 2010].
W uaktualnionej analizie OS chorych leczonych wedtug protokotu TDex stwierdzono,
ze 52 miesiace przezylo 69% chorych [Comenzo i wsp. 2009].

Omowione dwa sposoby leczenia, uwazane obecnie za standard w leczeniu pierw-
szego rzutu, tj. Mel-Dex i auto-SCT, zostaly poréwnane przez francuska grupe French
Myelome Autogreffe Groupe w badaniu klinicznym III fazy. Nie stwierdzono istotnych
statystycznie réznic pod wzgledem odsetka uzyskanych remisji hematologicznych, jak
i odpowiedzi narzadowych, diuzsze natomiast byto OS w grupie chorych leczonych
Mel-Dex (Mel-Dex vs. auto-SCT: 56,9 mies. vs. 22,2 mies., p = 0,04) [Jaccard i wsp.
2007]. Nalezy pamieta¢ o niedostatkach metodologicznych tego badania. Natomiast
w uaktualnionych danych z cytowanego badania przezycie wolne od progresji choroby
(EFS - event-free survival) dla obydwu grup jest poréwnywalne.
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Zastosowanie lekdw immunomodulujacych w leczeniu chorych
na pierwotng uktadowa amyloidoze tancuchéw lekkich

Pierwszym z tzw. nowych lekow stosowanych w leczeniu opornej/nawrotowej postaci
AL byl talidomid, ktdry charakteryzuje sie duza skutecznos$cig zwlaszcza w skojarzeniu
z deksametazonem. Remisj¢ hematologiczng uzyskuje si¢ u okofo 40-50% chorych
[Cohen i wsp. 2007, Palladini i wsp. 2005].

Skojarzenie cyklofosfamidu (C) z talidomidem i deksametazonem (C + T + Dex
= CTD) jest obiecujacym sposobem leczenia zapobiegajacym nawrotowi AL po SCT.
Odpowiedz na leczenie wedlug protokotu CTD stwierdzano juz po 2 miesigcach le-
czenia, a 3 lata przezylo 74% chorych [Gibbs i wsp. 2009]. Nie obserwowano istotnych
statystycznie roznic w zakresie skutecznos$ci leczenia wedtug protokotéw CTD i MDex.
[Gibbs i wsp. 2010]. Leki wchodzace w sklad protokolu CTD nie uszkadzaja komoérek
macierzystych, moga natomiast powodowa¢ dzialania niepozadane (najczesciej sa na-
stepstwem stosowania talidomidu), jak polineuropatia, spowolnienie czgstosci rytmu
serca i pogorszenie ukrwienia przero$nietego mie$nia serca.

Zastosowanie lenalidomidu (Len) w pelnej dawce moze prowadzi¢ do wystapienia
dzialan niepozadanych, co w badaniu Schechtera bylo przyczyna redukeji dawki Len lub
przerwania jego stosowania. Lepiej tolerowany jest Len w dawce 15 mg/dobe w skoja-
rzeniu z Dex. Remisje hematologiczng uzyskano u 40-50% chorych [Schechter 2007].
Podawanie Len-Dex w leczeniu nawrotowej postaci AL prowadzi do remisji hematolo-
gicznej u 52% chorych (w tym CR u 16% chorych, mediana OS ok. 2 lat; PFS ok. 3 lat)
[Hegenbart i wsp. 2010, Sanchorawala i wsp. 2010]. Wstepne wyniki kilku trwajacych
obecnie badan klinicznych (I/II faza), w ktérych oceniana jest skuteczno$¢ leczenia
skojarzonego Len-Dex z doustnym melfalanem lub cyklofosfamidem, sa poréwnywalne
z wynikami uzyskanymi po leczeniu wedtug protokotu Mel-Dex [Moreau i wsp. 2010].
We wstepnym raporcie z badania II fazy, w ktérym stosowano pomalidomid (Pom)
w skojarzeniu z deksametazonem (Pom + Dex = Pom-Dex), w opornej/nawrotowe;j
postaci AL remisj¢ hematologiczng uzyskano u 1/3 chorych w ciagu 6 miesigcy leczenia
[Dispenzieri i wsp. 2010].

Bezpieczenstwo i skuteczno$¢ monoterapii bortezomibem stosowanej w grupie 31
chorych w progresji AL ocenili Reece i wsp. [2009]. Nie okreslono maksymalnej tole-
rowanej dawki. Bortezomib podawano w dawce 1,3 mg/m2/2 x tydzien, a takze 1,6 mg/
m2/1 x tydzien. W badaniu klinicznym wykonanym przez Comenzo i wsp. do najczesciej
obserwowanych dzialan niepozadanych po leczeniu bortezomibem nalezaly objawy ze
strony przewodu pokarmowego, jak wymioty i biegunka w stopniu 3 i 4 wedlug CTCAE.
Nie obserwowano polineuropatii obwodowej w stopniu 3 lub 4 wedlug CTCAE. Remisje
hematologiczng stwierdzono u 69% chorych (w tym CR u 38%) po leczeniu bortezomi-
bem w dawce 1,6 mg/m2, u 67% chorych (w tym CR u 24%) leczonych bortezomibem
w standardowych dawkach i u 39% chorych (w tym CR u 11%), u ktérych stosowano
bortezomib w mniejszych dawkach. Roczne PFS i OS wyniosty odpowiednio 75% i 90%.
Odpowiedz ze strony nerek stwierdzono u 29% chorych, natomiast obiektywng odpo-
wiedz ze strony serca — u 13% chorych [Comenzo i wsp. 2010]. W retrospektywnym
badaniu po zastosowaniu bortezomibu-deksametazonu (BD) Kastritis i wsp. stwierdzili
odpowiedz na leczenie u 71% chorych, w tym CR u 25% chorych. Mediana czasu do
progresji wyniosta 25 miesiecy, 1 rok przezylo 75% badanych chorych [Kastritis i wsp.
2010]. W badaniu klinicznym II fazy stosowano protokot BD jako leczenie podtrzymujace
u chorych, ktérzy nie uzyskali CR po SCT. U ponad 90% chorych nastgpita poprawa
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w zakresie odpowiedzi hematologicznej. W ciggu roku po auto-SCT stwierdzono CR
u 65% chorych, a u 55% - odpowiedz narzadowa [Landau i wsp. 2010]. Zonder i wsp.
ocenili skuteczno$¢ leczenia pierwszego rzutu bortezomibem w skojarzeniu z doustnymi
melfalanem i deksametazonem (BMDex) chorych na AL. U 80% chorych uzyskano remi-
sje hematologiczng, w tym CR u 42%. Najcze$ciej obserwowane dziatania niepozadane
to maloplytkowo$¢ i polineuropatia obwodowa [Zonder i wsp. 2010].

Wobec duzej skuteczno$ci protokotu BMDex w terapii AL ten sposob leczenia musi
zosta¢ poréwnany z obecnym standardem, czyli protokolem MDex.

Poza wyzej oméwionymi lekami immunomodulujacymi obecnie prowadzone sg ba-
dania oceniajgce skutecznos$¢ innych lekéw w terapii chorych na AL. Zalicza sie do nich
przede wszystkim bendamustyne, przeciwciata monoklonalne (IMGN901, lorwotuzumab
- humanizowane przeciwcialo monoklonalne anty-CD56; CNTO328 - chimeryczne
przeciwciato monoklonalne anty-IL-6; elotuzumab — humanizowane przeciwcialo mono-
klonalne IgG1, wiazace sie z powierzchniowg glikoproteing CS1), inhibitory deacetylazy
histonowej, inhibitory Hsp90 (heat shock protein 90 — biatko szoku cieplnego) i nowe
inhibitory proteasomu (karfilzomib). Leki te wymagaja dalszych badan klinicznych
w celu potwierdzenia ich skutecznosci w terapii chorych na AL, stosowanych zaréwno
w monoterapii, jak i w leczeniu skojarzonym.

0 MAKROGLOBULINEMIA
WALDENSTROMA

Wstep

Makroglobulinemia Waldenstroma jest chioniakiem z komoérek B o niskim stopniu
ztodliwosci, charakteryzujacym sie pierwotnym naciekaniem szpiku kostnego przez lim-
foplazmocyty wytwarzajace biatko monoklonalne klasy IgM. W nastepstwie akumulacji
limfoplazmocytéw moze dochodzi¢ do powiekszenia wezléw chlonnych i narzadéw
miazszowych, gléwnie watroby i §ledziony [Owen i wsp. 2003].

Czgsto$¢ zachorowan na MW wynosi okoto 3/1 mln oséb/rok i stanowi okoto 1-2%
wszystkich nowotworéw krwi [Herrinton, Weiss 1993, Jemal i wsp. 2005]. Mediana
wieku chorych w chwili rozpoznania MW waha si¢ w granicach 63-68 lat; choroba
czedciej jest rozpoznawana u mezczyzn niz u kobiet, a takze czesciej w populacji rasy
kaukaskiej niz afroamerykanskiej [Dimopoulos i wsp. 2000, Benjamin i wsp. 2003].
Opisano przypadki rodzinnego wystepowania MW [Treon i wsp. 2006, McMaster i wsp.
2007, Kristinsson i wsp. 2008].

Czynniki prognostyczne w makroglobulinemii Waldenstroma

Pomimo niewatpliwego postepu, jaki si¢ dokonal w poznaniu etiologii i leczeniu MW,
choroba ta pozostaje nieuleczalna, przy czym wigkszo$¢ chorych umiera z powodu progre-
sji choroby. Mediana przezycia chorych na MW wynosi 5-6 lat, natomiast w niektérych
badaniach przezycie to okreslane jest na 11 lat [Ghobrial i wsp. 2006].
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Do czynnikéw prognostycznych majacych wplyw na przezycie chorych na MW
zaliczane sg [Morel i wsp. 2009]:
® wiek >65 lat,
@ stezenie Hb <11,5 g/d],
@ liczba PLT <100 G/l
® stezenie f2-mikroglobuliny >3 mg/dl,
® stezenie biatka monoklonalnego w klasie IgM >7 g/dl.

Liczba niekorzystnych czynnikéw prognostycznych stwierdzanych w momencie rozpo-
znania MW ma wplyw na przezycie chorego (tab. 4.3) [Morel i wsp. 2009].

Kategoria Liczba Mediana 5-letnie
ryzyka czynnikéw przezycia (mies.) 0S (%)
Mate 0-1 (z wyjatkiem wieku) 142,5 87
Posrednie 2 lub wiek >65 lat 98,6 68

Duze >2 43,5 36

OS (overall survival) — przezycie catkowite

Tab. 4.3. Czas przezycia chorych na makroglobulinemie Waldenstréma w zaleznosci od liczby
czynnikow ryzyka

Rozpoznanie makroglobulinemii Waldenstroma:
objawy kliniczne i badania diagnostyczne

Nasilenie objawéw klinicznych i ich czesto$¢ s rozne i zaleza od zaawansowania kli-
nicznego choroby. Najcze$ciej wystepuja tzw. objawy ogélne, przede wszystkim uczucie
zmeczenia i ostabienie. U niektérych chorych dominujace s objawy kliniczne wtdrne
do naciekania szpiku kostnego przez limfoplazmocyty, a u innych - objawy zalezne od
krazacych IgM lub ich deponowania.

Naciek limfoplazmocytéow w szpiku kostnym moze by¢ przyczyna pancytopenii.
Najczesciej obserwowana jest niedokrwistosé.

W nastepstwie duzego stezenia IgM u pewnej grupy chorych moga dominowacé ob-
jawy wtdrne do zespotu nadlepkosci, a naleza do nich: bdle glowy, zaburzenia widzenia
i krwawienia z nosa.

Powigkszenie weztéw chlonnych, $ledziony, watroby wystepuje u okoto 20% cho-
rych. Do innych objawéw wystepujacych u chorych na MW zalicza si¢: polineuropatie
obwodowa, zaczerwienienie skory lub jej zazdlcenie w przebiegu niedokrwistosci he-
molitycznej [Leleu i wsp. 2008].

Podstawowym kryterium rozpoznania MW jest obecno$¢ biatka monoklonalnego
klasy IgM w surowicy i naciek limfoplazmocytéw w szpiku kostnym [Owen i wsp. 2003].
Pomiedzy chorymi na MW moga wystepowa¢ duze réznice zaréwno w stezeniach IgM
w surowicy, jak i w wielkosci nacieku limfoplazmocytow w szpiku kostnym. Stezenie IgM



Amyloidoza oraz inne dyskrazje plazmocytowe: diagnostyka i leczenie

w surowicy moze by¢ nawet ponizej 1000 mg/dl. Uwaza sie, ze stezenie IgM w surowicy
koreluje z zaawansowaniem choroby.

Obecnie nie ma definicji okreslajacej minimalne stezenie IgM w surowicy i minimalny
naciek limfoplazmocytéw w szpiku kostnym, pozwalajacej rozpozna¢ WM. W tabeli 4.4
zestawiono kryteria réznicujgce gammapatie monoklonalng o nieokreslonym znaczeniu
IgM z bezobjawowg i objawowa postacig MW.

Cho- Definicja choroby Pismien-
roba nictwo
Gam- Wszystkie kryteria musza by¢ spetnione: Kyle i wsp.
mapatia @ stezenie biatka monoklonalnego IgM 2009,
mono- w surowicy <3 g/dl Ansell
klonal- ® naciek limfoplazmocytéw lub matych limfocy-  iwsp. 2010
nalgM tow B w szpiku kostnym <10%

® nie wystepuja: niedokrwistos¢, objawy ogél-
ne, zespot nadlepkosci, powiekszenie weztdw
chtonnych, watroby, sledziony

Bezob- Wszystkie kryteria muszg by¢ spetnione: Kyle i wsp.
jawowa @ stezenie biatka monoklonalnego IgM 2009,
makro- w surowicy =3 g/dl lub Ansell
globu- @ naciek limfoplazmocytéw lub matych limfocy- i wsp.
linemia tow B w szpiku kostnym >10% 2010]
Walden- B nie wystepuja: niedokrwistos¢, objawy ogol-
stroma ne, zespot nadlepkosci, powiekszenie weztdw
chtonnych, watroby, sledziony
Obja- Wszystkie kryteria musza by¢ spetnione: Ansell
wowa @ biatko monoklonalne IgM w surowicy (nieza- i wsp. 2010,
makro- leznie od stezenia biatka monoklonalnego) Baldini
globu- ® naciek limfoplazmocytéw lub matych lim- i wsp. 2005,
linemia focytéw B w szpiku kostnym >10% (zwykle Gobbi
Walden- miedzybeleczkowy), o charakterystycznym i wsp.
stroma immunofenotypie réznicujagcym z innymi cho- 2005, Kyle
robami, jak: PBL, MCL (slgM+, CD5+, CD10-, i wsp. 2003,
CD19+, CD20+, CD22+, CD23-, CD25+, Owen
CD27+, FMC7+, CD102+, CD103-,CD138-, i wsp. 2003

CD1914, CD201+ i CD232+)

8 obecnos¢ co najmniej jednego z objawdw:
niedokrwisto$¢, objawy ogdlne, objawy
zespotu nadlepkosci, powiekszenie weztéw
chtonnych, watroby, sledziony

IgM — immunoglobulina M; MCL (mantle cell ymphoma) - chtoniak z komorek strefy
ptaszcza; PBL - przewlekta biataczka limfocytowa

Tab. 4.4. Kryteria rozpoznania makroglobulinemii Waldenstréma
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Podstawowymi badaniami w diagnostyce MW - poza badaniem szpiku kostnego - sa:
immunoelektroforeza biatek, ilo§ciowe okreslenie immunoglobulin, a ponadto badania
oceniajace wydolno$¢ watroby i nerek. Wymagane jest takze wykonanie badan wyklu-
czajacych obecnos¢ krioglobulin. Nie jest natomiast zalecane badanie stezen tanicuchow
lekkich w surowicy. U wiekszosci chorych na MW przy duzym stezeniu IgM stwierdza si¢
zmniejszone stezenia prawidlowych immunoglobulin IgA i IgG, co moze by¢ przyczyna
nawracajacych zapalen zatok i infekcji gérnych drég oddechowych [Treon i wsp. 2009].
Rzadko wykrywa sie zwiekszona aktywno$¢ transaminaz, natomiast zdecydowanie czesciej
dochodzi do zajecia nerek w nastepstwie odkladania si¢ fancuchéw lekkich, tworzenia
depozytéw amyloidu lub naciekania limfoplazmocytdw, co prowadzi do zwigkszenia
aktywnosci parametréow nerkowych i uposledzenia wspdtczynnika przesaczania kle-
buszkowego (GFR - glomerular filtration rate).

Stezenia p2-mikroglobuliny i albuminy uwazane sg za czynniki prognostyczne majace
wplyw na wybdr leczenia chorych na MW [Kyle i wsp. 2003, Morel i wsp. 2009].

W momencie rozpoznania MW zalecane jest wykonanie tomografii komputerowe;
klatki piersiowej i jamy brzusznej [Kimby i wsp. 2006].

Jak juz wspomniano, wéréd chorych na MW wystepuje duze zrdznicowanie pod
wzgledem natezenia nacieku limfoplazmocytéw w szpiku kostnym, ktéry moze by¢
przyczyna niedokrwistosci, ta za$ bywa dodatkowo nasilona przez obecnos¢ zimnych
lub cieptych aglutynin. W takich wypadkach nalezy wykona¢ badania oceniajace liczbe
retikulocytow, aktywnos¢ dehydrogenazy mleczanowej (LDH), stezenie haptoglobiny
oraz bezposéredni i posredni test antyglobulinowy, chociaz warto pamigta¢, ze u chorych
na MW hemoliza zachodzi pozanaczyniowo [Pruzanski, Shumak 1977a, b]. Kolejnym
czynnikiem nasilajacym niedokrwisto$¢ u chorych na MW jest niedobor zelaza. Suple-
mentacja zelaza moze prowadzi¢ do zwiekszenia lub normalizacji stezenia hemoglobiny
(Hb), co moze wplyna¢ na odroczenie rozpoczecia chemioterapii.

U okoto 20-25% chorych na MW rozpoznaje si¢ polineuropati¢ obwodowa, gtéwnie
czuciowy. Jest ona najczesciej spowodowana obecnoscia glikoprotein skierowanych
przeciwko mielinie, a takze przeciwcial przeciwko gangliozynie M1. Wykrycie jednego
z tych przeciwcial moze potwierdzi¢ rozpoznanie MW i polineuropatii zwigzanej z IgM.
Natomiast niestwierdzenie obecnosci tych przeciwcial nie jest kryterium wykluczajacym
rozpoznanie MW, gdyz moga wystepowac inne przeciwciala skierowane przeciwko mie-
linie [Merlini i wsp. 1987]. Zajecie szpiku kostnego stwierdzane jest u prawie wszystkich
chorych na MW, w zwigzku z czym trzeba réwniez wykona¢ badanie cytologiczne i histo-
patologiczne szpiku kostnego. Naciek szpiku kostnego moze by¢ rozlany lub grudkowy.

W badaniu immunofenotypu komorek szpiku kostnego obserwuje si¢ nastepujacy
charakterystyczny fenotyp: sigM+, CD19+, CD20+, CD22+, CD79+. U okolo 20%
chorych w badaniu fenotypu wykrywa sie komoérki z ekspresja CD5, CD10 lub CD23.
W takich przypadkach nalezy wykluczy¢ przewlekly bialaczke limfocytowsa i inny rozrost
z komoérek B [Owen i wsp. 2001, San Miguel i wsp. 2003].

Zaburzenia cytogenetyczne w przebiegu
makroglobulinemii Waldenstroma

Wirdd chorych na MW stwierdzono duza réznorodnos¢ zaburzen cytogenetycznych,
dotychczas jednak nie okreslono tych charakterystycznych dla MW, przesadzajacych o jej
rozpoznaniu, jak w przypadku ostrych bialaczek szpikowych. Do najczestszych zaburzen



Amyloidoza oraz inne dyskrazje plazmocytowe: diagnostyka i leczenie

cytogenetycznych, wystepujacych u okoto 50% chorych na MW, naleza nieprawidfowosci
chromosomu 6, w tym delecja 6q. Zaburzenia cytogenetyczne nie sa obecnie uwazane
za czynniki prognostyczne [Schop i wsp. 2002, Ocio i wsp. 2007].

Kryteria rozpoznania i czynniki prognostyczne w przypadku
makroglobulinemii Waldenstroma

Obecnie rozpoznaje sie: gammapatie monoklonalng IgM, bezobjawowa MW i objawowa
MW. W tabeli 4.4 zestawiono kryteria rozpoznania MW.

Zasady leczenia chorych na makroglobulinemie Waldenstroma

Do kryteriow kwalifikacji chorych do rozpoczecia leczenia naleza: stezenie Hb <10 g/
dl, liczba plytek krwi (PLT) <100 G/I, masywna limfadenopatia, powigkszenie watroby,
$ledziony, zespdt nadlepkosci, polineuropatia obwodowa bedaca nastepstwem MW
[Kyle i wsp. 2003]. Kwalifikacja chorych do leczenia nie powinna by¢ oparta jedynie na
stezeniu biatka monoklonalnego, a chorzy, u ktorych nie wystepuja objawy kliniczne
wtorne do MW (choroba bezobjawowa), powinni by¢ poddawani okresowym badaniom
krwi i okresowym wizytom kontrolnym (tzw. strategia ,,obserwuj i czekaj”).

Chorzy bez objawéw klinicznych, z malym stezeniem p2-mikroglobuliny (<3 g/dl)
i prawidtowym stezeniem Hb (>12 g/dl) nie wymagaja leczenia, nawet gdy stezenie
biatka monoklonalnego jest wieksze niz 3 g/dl.

Leczenie chorych na objawowa postac
makroglobulinemii Waldenstroma

Leczenie MW jest bardziej zblizone do leczenia innych chloniakéw o matej ztosliwosci
niz do leczenia MM. W leczeniu pierwszego rzutu chorych na MW stosowane sg doustne
leki alkilujgce (chlorambucyl), analogi puryn (AP: kladrybina, fludarabina), a takze ry-
tuksymab, zardbwno w monoterapii, jak i w skojarzeniu [Treon i wsp. 2006, Dimopoulos
i wsp. 2009]. Wybor leczenia pierwszego rzutu zalezy od: obecnosci cytopenii w badaniu
morfologii krwi obwodowej, wieku chorego, a takze od tego, czy jest on kandydatem do
auto-SCT. Algorytm leczenia chorych na MW wedtug Mayo Clinic przedstawiono na
rycinie 4.1 [Ansell i wsp. 2010].

Stosowanie lekéw alkilujacych i AP w terapii chorych bedacych potencjalnymi kan-
dydatami do chemioterapii wysoko dawkowanej wspomaganej auto-SCT powinno by¢
ograniczone ze wzgledu na mozliwo$¢ uszkodzenia komdrek macierzystych. Ponadto
AP moga by¢ przyczyna transformacji choroby, a takze rozwoju zespotéw mielodyspla-
stycznych i ostrych bialaczek szpikowych — wtornych do zastosowanego leczenia [Leleu
i wsp. 2009a, 2009b].

Uzyskanie szybkiej odpowiedzi na leczenie jest mozliwe po zastosowaniu bortezomi-
bu skojarzonego z deksametazonem i rytuksymabem. W badaniu prowadzonym przez
WMCTG mediana czasu do uzyskania odpowiedzi wyniosta 1,1 miesigca, a odpowiedz
na leczenie uzyskano u 96% chorych, w tym CR u 22%. W grupie chorych, ktérzy uzy-
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IgM MGUS (naciek Stezenie Hb <11 g/dl Bulky disease
limfoplazmocytéw lub objawy _Cytopenia:
w szpiku niedokrwistosci + Stezenie Hb <10 g/dl
kostnym <10%) Liczba PLT <120 G/I - Liczba PLT <100 G/I
Bezobjawowa/tla- Neuropatia Objawy ogdlne
ca sie posta¢ MW (zalezna od IgM) Objawy zespotu nadlepkosci
Stejenie Hemoliza
i MW
Hb ?1 1g/dl zwigzana z Objawy zespotu nadlepkosci
Liczba
PLT >120 G/I
/ v Tak Nie
Monoterapia
rytuksymabem
+ plazmafereza* Plazmafereza
(1 cykl, bez leczenia
Y podtrzymujacego)
] * w przypadku Deksametazon, rytuksymab,
Obserwacja zespotu nadlepkosci cyklofosfamid (DRC)

Ryc. 4.1. Standard leczenia makroglobulinemii Waldenstréma wedtug Mayo Clinic [na podstawie
Ansell i wsp. 2010]; MGUS (monoclonal gammopathy of undetermined significance) — gam-
mapatia monoklonalna o nieokreslonym znaczeniu

skali co najmniej bardzo dobra remisje cz¢$ciowa (very good partial response), 2-letni
PFES stwierdzono u 80% chorych [Treon i wsp. 2007, 2009].

Ze wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia lub nasilenia polineuropatii mozna rozwazy¢
podawanie bortezomibu raz w tygodniu.

Alternatywa dla leczenia bortezomibem chorych do 70. roku zycia moga by¢ pro-
tokoly chemioterapii oparte na cyklofosfamidzie, zwykle stosowanym w skojarzeniu
z rytuksymabem, jak: R-CHOP, R-CVP, R-CD [Treon i wsp. 2005, Dimopoulos i wsp.
2007, Buske i wsp. 2009, Ioakimidis i wsp. 2009].

W badaniu Dimopoulosa i wsp. w leczeniu pierwszego rzutu stosowano rytuksymab
w skojarzeniu z cyklofosfamidem i deksametazon (R-CD). Remisj¢ uzyskano u 78%
chorych, w tym CR u 7%. Dwuletni PES stwierdzono u 80% chorych [Dimopoulos i wsp.
2007]. Wyniki te sg zblizone do uzyskanych po leczeniu wedlug protokolu R-CHOP
[Buske i wsp. 2009]. Z kolei Ioakimidis i wsp. poréwnali skuteczno$¢ leczenia wedlug
protokotéw R-CHOP, R-CVP i R-CP stosowanych w leczeniu pierwszego rzutu. Skutecz-
nos¢ leczenia wedtug protokotu R-CP byla poréwnywalna z wynikami leczenia wedlug
protokoléw R-CVP i R-CHOP przy istotnie mniejszej czestosci obserwowanych dziatan
niepozadanych [Ioakimidis i wsp. 2009]. Biorac pod uwage poréwnywalng skutecznosé
i mniejszg liczbe dzialan niepozadanych, leczenie wedlug protokotéw R-CD lub R-CP
uwazane jest za lepsze niz wedlug protokoléw R-CVP lub R-CHOP.

Z kolei leczenie AP w skojarzeniu z rytuksymabem powinno by¢ rozwazone w lecze-
niu starszych chorych lub mlodszych, u ktérych nie mozna zastosowaé bortezomibu
ani cyklofosfamidu i ktérzy nie s kandydatami do wysoko dawkowanej chemioterapii
wspomaganej auto-SCT.
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W badaniu S9003, przeprowadzonym przez grupe SWOG, po zastosowaniu fluda-
rabiny w monoterapii w leczeniu pierwszego rzutu 10-letnie EFS stwierdzono u 20%
chorych [Dhodapkar i wsp. 2009].

Chorzy, u ktérych objawy zespotu nadlepkosci wspolistnieja z krioglobulinami i cy-
topenia — wtérnymi do obecnosci zimnych aglutynin - powinni zosta¢ zakwalifikowani
do leczenia objawowego za pomocy plazmaferezy. Wykonanie 2-3 zabiegéw plazma-
ferezy pozwala zmniejszy¢ stezenie IgM o 30-60% [Menke, Treon 2007]. W tabeli 4.5
zestawiono kryteria odpowiedzi na leczenie MW.

Odpowiedz  Kryteria
na leczenie

CR Znikniecie biatka monoklonalnego w badaniu
immunofiksacji, brak zajecia szpiku kostnego
Brak organomegalii i powiekszenia weztéw chtonnych.
Potwierdzenie w odstepie 6 tygodni

PR Redukcja stezenia biatka monoklonalnego w surowicy
0 =50% w badaniu elektroforezy biatek i >50% zmniejszenie
powiekszonych narzadéw i weztdw chtonnych

MR Redukcja stezenia biatka monoklonalnego w surowicy
0 25-49% w badaniu elektroforezy biatek

SD Stezenie biatka monoklonalnego w surowicy +25%
w badaniu elektroforezy biatek

PD Zwiekszenie stezenia biatka monoklonalnego w surowicy
0 >25% w badaniu elektroforezy biatek; powtérne badanie
zalecane jest po 3 tygodniach

CR (complete response) — remisja catkowita; PR (partial response) — remisja czesciowa;
MR (minimal response) — remisja minimalna; SD (stabile disease) - stabilizacja choroby;
PD (progression disease) — progresja choroby

Tab. 4.5. Kryteria odpowiedzi na leczenie makroglobulinemii Waldenstréma

Leczenie opornej/nawrotowej postaci
makroglobulinemii Waldenstroma

W okresie pierwszego nawrotu MW po co najmniej 2-letnim czasie remisji mozna roz-
wazy¢ wdrozenie metod, ktére byly stosowane w leczeniu pierwszego rzutu. Natomiast
w przypadku nawrotu lub progresji MW w czasie krdtszym niz 2 lata nalezy wybra¢
inny sposdb leczenia oparty na protokotach chemioterapii zawierajace cytostatyki, ktore
dotychczas nie byly stosowane [Fonseca i wsp. 2007]. W przypadku stwierdzenia nawro-
towej/opornej postaci MW nalezy rozwazy¢ leczenie oparte na bortezomibie. Dotyczy to
zwlaszcza chorych, ktérych mozna poddaé chemioterapii wysoko dawkowanej, wspoma-
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ganej auto-SCT. Po wdrozeniu tego sposobu leczenia odpowiedz na terapi¢ uzyskuje sie
u okoto 60-80% chorych [Treon i wsp. 2007, Ghobrial i wsp. 2008, Dimopoulos i wsp.
2005]. W ramach leczenia trzeciego rzutu mozna rozwazy¢ podawanie alemtuzumabu
[Treon i wsp. 2006, Dimopoulos i wsp. 2009].

W badaniu przeprowadzonym przez grupe WMCTG 27 z 79 chorych na WM byto
leczonych alemtuzumabem. W poprzednich rzutach terapii 23 chorych byto leczonych
rytuksymabem w monoterapii lub terapii skojarzonej (rytuksymab z innymi lekami). Od-
setek wszystkich odpowiedzi w badanej grupie wyniost 76%, w tym u 32% uzyskano PR.

Chemioterapia wysoko dawkowana wspomagana auto-SCT
u chorych na makroglobulinemie Waldenstroma

Jedna z opcji leczenia kolejnego rzutu chorych na MW pozostaje auto-SCT, zwlaszcza
chorych mlodszych, u ktérych obserwowano wielokrotne nawroty MW lub tych, u kto-
rych obserwowano nawrét/progresje MW po leczeniu pierwszego rzutu.

Auto-SCT, jak réowniez RIC alo-SCT moga by¢ rozwazane jako sposoby leczenia
w opornej/nawrotowej postaci MW. Przeszczepienie alogenicznych komérek macierzy-
stych (alo-SCT) po mieloablacyjnym kondycjonowaniu jest leczeniem duzego ryzyka,
obarczonym duzg $miertelnoscia okoloprzeszczepowa [Treon i wsp. 2006, Dimopoulos
i wsp. 2009].

ZESPOL POEMS

Wstep

W 1956 roku Crow po raz pierwszy opisal zespot objawéw, ktory pierwotnie zostat na-
zwany zespolem Crowa i Fucasego, a od roku 1980 jest okreslany akronimem POEMS,
opartym na skojarzeniu wystepujacych objawéw, tj. polineuropatii, powiekszenia narza-
dow wewnetrznych (organomegalia), zaburzen endokrynnych, biatka monoklonalnego
i zmian skornych.

Patogeneza zespotu POEMS

Patogeneza zespolu POEMS jest ztozona i nie do konica poznana. Punktem wyjsciowym
musi by¢ mutacja komoérki plazmatycznej wytwarzajacej tancuchy lekkie (najczesciej
\), powodujaca jej klonalny rozrost. W badaniach kariotypu plazmocytéw najczesciej
stwierdzana jest aneuploidia [Rose i wsp. 1997] i del13 [Bryce i wsp. 2007]. Nie wiadomo,
w jaki doktadnie sposéb klon nowotworowy wywoluje charakterystyczne objawy zespotu:
czy powstaja one jako nastepstwo bezposredniego dzialania biatka monoklonalnego na
jakies czasteczki docelowe oraz przez wydzielanie przez nowotworowe komérki réznych
cytokin, czy tez odbywa sie to w jaki$ posredni sposdb. Uwaza sie, ze zasadnicze znaczenie
w rozwoju obrazu klinicznego zespotu POEMS majg duze stgzenia cytokin proangiogen-
nych i prozapalnych, przede wszystkim IL-1f, TNF-a, IL-6, i stezenie czynnika wzrostu
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$rédblonka naczyniowego (VEGF —vascular endothelial growth factor) [Gherardi i wsp.
1996, Hitoshi i wsp. 1994].

Za najwazniejszg cytokine majaca wplyw na rozwdj zespolu POEMS uwazany jest
VEGE, ktdry reagujac z komérkami srodblonka naczyn, wywoluje szybki i odwracalny
wzrost przesaczania naczyniowego, co ma zasadnicze znaczenie w angio- i osteogenezie
[Endo i wsp. 2002, Soubrier i wsp. 1997]. Ponadto zwiekszone wytwarzanie VEGF jest
spowodowane duzymi stezeniami IL-1 i IL-6 [Soubrier i wsp. 1997]. Najczesciej roz-
poznaje sie izoforme VEGF165. Stezenie VEGF koreluje z zaawansowaniem choroby,
natomiast nie zalezy od stezenia biatka monoklonalnego [Watanabe i wsp. 1998].

Epidemiologia zespotu POEMS

Zespot POEMS wystepuje bardzo rzadko. Zachorowalnos¢ w Japonii okreslana jest na
3 przypadki/1 mln oséb/rok [Arimura i wsp. 2007], przy czym szacuje si¢, ze w krajach
Europy Zachodniej i w Stanach Zjednoczonych Ameryki PéInocnej jest ona mniejsza.
Szczyt zachorowan na zesp6l POEMS przypada na 5. i 6. dekade zycia [Dispenzieri
i wsp. 2007]. Zespot POEMS jest choroba przewlekly, a niektoérzy chorzy przezywaja
dtuzej niz 10 lat. Dispenzieri i wsp. stwierdzili, ze mediana przezycia chorych na POEMS
wynosi 13,8 roku. [Dispenzieri i wsp. 2003]. Z kolei Gherardi i wsp. zaobserwowali, Ze
7 z 15 chorych na zespét POEMS przezylo 5 lat i wiecej, w tym jeden 25 lat [Gherardi
iwsp. 1991].

Kryteria rozpoznania zespotu POEMS

Kryteria rozpoznania zespotu POEMS zestawiono w tabeli 4.1.

Charakterystyczne objawy zespolu POEMS musza wystepowa¢ w zwigzku czasowym.
Najwazniejszym objawem, ktéry pozwala zréznicowaé POEMS od innych dyskrazji
plazmocytdw, jest stwierdzenie pojedynczej zmiany lub licznych zmian osteosklero-
tycznych. W razie niewystepowania zmian kostnych watpliwe, aby zespot POEMS byt
rozpoznaniem ostatecznym. U chorych dotknietych zespotem POEMS moga wystepowac
zmiany skorne, do ktorych nalezg przede wszystkim nadmierne owlosienie i nadmierna
pigmentacja skory. U mezczyzn moze dojs¢ do powigkszenia gruczotéw sutkowych,
a takze do zaniku jader. Czgstymi zaburzeniami bywaja nieprawidtowo$ci w badaniu
morfologii krwi obwodowej, najczesciej nadptytkowos¢ i nadkrwistosé.

Zaréwno stezenie biatka monoklonalnego w surowicy, jak i stezenie biatka Bence’a
Jonesa w moczu sg mniejsze niz u chorych na MM. Niewydolnos¢ nerek, duze stezenie
wapnia w osoczu czy ztamania patologiczne kosci rzadko bywaja obserwowane. W ba-
daniu szpiku kostnego odsetek plazmocytéw jest zwykle mniejszy niz 5%. Charaktery-
styczne dla zespolu POEMS sg duze stezenia: IL-1f, TNF-a, IL-6 i VEGF w surowicy
[Soubrier i wsp. 1997].

Objawy kliniczne i laboratoryjne zespotu POEMS

Dominujgcym objawem klinicznym (u 100% chorych na zespét POEMS) jest polineuro-
patia obwodowa [Kelly Jr. i wsp. 1983]. Poczatkowo zaburzenia czucia wystepuja gtéwnie
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w zakresie koniczyn dolnych, a nastepnie moga wystapi¢ zaburzenia chodu. Proces ten
jest postepujacy i u 50% chorych powoduje trudnoéci w poruszaniu sie. Ostatecznie
moze by¢ przyczyna inwalidztwa. Bole kosci i ztamania patologiczne nalezg do rzadko-
$ci. Innym objawem zespotu POEMS jest postepujaca utrata masy ciala, a takze rozwoj
zanikéw mie$niowych.

U okolo 1/3 chorych wystepuje wodobrzusze i ptyn w jamach optucnej [Dispenzieri
i wsp. 2007]. U 50% chorych obserwuje si¢ powigkszenie watroby, rzadziej - ledziony
czy wezléw chlonnych. W badaniu histopatologicznym powigkszonego wezta chtonnego
czesto stwierdza sie hiperplazje naczyniowo-grudkows (choroba Castlemana) [Dispenzieri
i wsp. 2003, Nakanishi i wsp. 1984]. U niektdrych chorych moze wystapi¢ zakrzepica zylna
i tetnicza [Kang i wsp. 2003]. U okolo 84% chorych stwierdza si¢ zaburzenia wydzielania
gruczoléw dokrewnych, najczesciej hipogonadyzm, niedoczynnos¢ gruczotu tarczowe-
go, zaburzenia metabolizmu glukozy i niewydolno$¢ nadnerczy. Ponadto u wigkszosci
chorych wystepuja zaburzenia wydzielnicze czterech i wiecej gruczotéw dokrewnych.
Czesto wspolistnieje niewydolnos¢ gonad, gruczolu tarczowego, trzustki i nadnerczy.

Diagnostyka réznicowa zespotu POEMS

Z powodu dominujgcego objawu, ktdrym jest polineuropatia, chorzy na zespét POEMS
poczatkowo kierowani sg do neurologdw, gléwnie z podejrzeniem zespotu Guillaina
i Barrégo czy przewleklej zapalnej poliradikuloneuropatii demielinizacyjne;.

Po wykryciu biatka monoklonalnego towarzyszacego polineuropatii w réznicowaniu
z zespolem POEMS nalezy uwzgledni¢ AL, gammapatie monoklonalng i MM.

Jednym z najczulszych badan réznicujgcych zespot POEMS od wyzej wymienionych
jednostek chorobowych jest stezenie VEGE. W osoczu chorych na zespét POEMS ste-
zenie VEGF jest duze, podczas gdy w pozostatych wymienionych chorobach - niskie
[Gherardi i wsp. 1996; Watanabe i wsp. 1998].

Sposoby leczenia chorych na zesp6t POEMS

Rzadkie wystepowanie zespolu POEMS i brak ostatecznego poznania jego przyczyn
powoduja, ze obecnie nie ma standardéw leczenia. Z tego samego powodu nie ma tez
wynikéw badan klinicznych z randomizacja oceniajacych skuteczno$¢ okreslonego
sposobu leczenia chorych. Sposoby leczenia chorych na zespét POEMS opracowano
gléwnie na podstawie doniesien klinicznych, opiséw przypadkow i obserwacjach retro-
spektywnych, zwykle jednego o$rodka, a takze doswiadczen z zakresu leczenia innych
dyskrazji plazmocytowych.

Leczeniem z wyboru chorych na zesp6t POEMS, u ktérych stwierdzane sa pojedyncze
zmiany kostne, jest radioterapia. Jesli zmiany w uktadzie kostnym sg liczne i wspélistnieja
z innymi objawami charakterystycznymi dla zespotu POEMS, zalecane jest stosowanie
leczenia takiego, jak dla chorych na MM. U starszych chorych terapia opiera si¢ na
lekach alkilujacych, natomiast u mlodych postepowanie obejmuje wysoko dawkowang
chemioterapi¢ wspomagang auto-SCT [Dispenzieri i wsp. 2003].

Ostateczne potwierdzenie hipotezy, w ktérej za gléwna cytoking odpowiedzialng za
rozwdj zespotu POEMS uwazany jest VEGE, bedzie mialo istotny wplyw na zmiane
sposobu leczenia chorych na POEMS, ktérego celem bedzie wlasnie VEGE. Zaréwno
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immunoglobuliny podawane dozylnie, jak i zabiegi plazmaferez nie przynosza korzysci
chorym na zespot POEMS [Dispenzieri i wsp. 2007]. Wigksza skutecznos¢ stwierdzono,
gdy jednoczesnie stosowano plazmafereze i leczenie kortykosteroidami [Ku i wsp. 1995].
Najdluzej stosowanym lekiem w leczeniu chordb nalezacych do dyskrazji plazmocytow
jest melfalan. Na podstawie wynikéw retrospektywnych badan klinicznych, w ktérych
stosowano melfalan gléwnie w skojarzeniu z prednizonem (czas leczenia 12-24 mie-
siace), odpowiedz na leczenie uzyskiwana jest u 40% chorych [Dispenzieri i wsp. 2003].
Zastosowanie cyklofosfamidu pozwala uzyska¢ remisje¢ choroby u ograniczonej liczby
chorych i leczenie to moze by¢ stosowane u mtodych chorych bedacymi kandydatami
do auto-SCT.

Obiecujgce wyniki daje stosowanie chemioterapii wysoko dawkowanej wspomagane;
auto-SCT [Sanada i wsp. 2006], po ktorej zastosowaniu odpowiedz uzyskuje ponad 90%
chorych (tab. 4.1). Smiertelno$¢ okotoprzeszczepowa okreslana jest na okoto 7% i jest
wieksza niz u chorych na MM leczonych auto-SCT, a jednocze$nie mniejsza niz w grupie
chorych na AL leczonych auto-SCT [Gertz i wsp. 2002]. Zastosowanie chemioterapii
wysoko dawkowanej wspomaganej auto-SCT prowadzi do zmniejszenia objawdw po-
lineuropatii, a w wypadkach stosowania skojarzonej radiochemioterapii zmniejszenie
objaw6w polineuropatii moze utrzymywac sie miesigcami, a nawet latami [Ganti i wsp.
2005]. Kliniczna odpowiedz na leczenie lepiej koreluje ze stezeniem VEGF niz ze steze-
niem biatka monoklonalnego [Nakano i wsp. 2001]. W celu uzyskania poprawy klinicznej
nie jest wymagane uzyskanie CR hematologicznej. Skutecznos$¢ najczesciej stosowanych
sposobow leczenia chorych na zespét POEMS zestawiono w tabeli 4.6.

Leczenie Odpowiedz PiSmiennictwo
na leczenie
Kortykosteroidy >15% Dispenzieri i wsp. 2003, Nakanishi
i wsp. 1984, Orefice i wsp. 1994
Leczenie oparte na >40% Dispezieri i wsp. 2003,
lekach alkilujacych Reitan i wsp. 1980
Radioterapia >50% Dispezieri i wsp. 2003, Iwashita

i wsp. 1977, Reitan i wsp. 1980

Auto-SCT >90% Sanada i wsp. 2006, Ganti
i wsp. 2005, Jaccard i wsp. 2002

Auto-SCT (auto-stem cells transplantation) — przeszczepienie autologicznych komorek
macierzystych uzyskanych z krwi obwodowej

Tab. 4.6. Skutecznos¢ najczesciej stosowanych sposobow leczenia u chorych na zespdt POEMS

Poza wyzej wymienionymi metodami leczenia chorych na zespot POEMS istnieja poje-
dyncze doniesienia o skutecznosci leczenia skojarzonego z zastosowaniem bewacyzumabu
i talidomidu u chorych, u ktérych stwierdzono wznowe zespotu POEMS po auto-SCT.
Innym przykfadem nowoczesnego leczenia skojarzonego, opisanego przez Samarasa
i wsp., stosowanego w leczeniu wznowy zespolu POEMS po auto-PBSCT, jest skojarzenie
cyklofosfamidu, deksametazonu i bewacyzumabu [Badros i wsp. 2005, Straume i wsp.
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2006]. Ponadto istniejg opisy przypadkow leczenia chorych na zespét POEMS lenali-
domidem [Dispenzieri i wsp. 2007]. Do innych lekdéw, ktére sg stosowane w leczeniu
chorych na zespét POEMS, naleza: interferon a [Coto i wsp. 1991], tamoksyfen, kwas
transretynowy, talidomid, tiklopidyna, argatroban, stront (89Sr) [Dispenzieri i wsp.
2007]. Skuteczno$¢ tych lekdw jest ograniczona i wymaga dalszych badan klinicznych.

Wydaje sie, ze jednym z najbardziej obiecujacych lekéw immunomodulujacych w le-
czeniu zespolu POEMS jest lenalidomid, wymaga to jednak dalszych badan klinicznych
[Dispenzieri i wsp. 2007].

Obecnie najlepszym leczeniem, ale jednoczesnie obciazonym najwieksza $miertelno-
$cig, pozostaje chemioterapia wysoko dawkowana wspomagana auto-SCT.
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Streszczenie

Szpiczak plazmocytowy jest stosunkowo czestym nowotworem hematologicznym
o znanym obrazie klinicznym. Istnieja jednak rzadkie postaci, ktore znaczaco od-
biegaja od klasycznego obrazu choroby i moga sprawia¢ trudnosci diagnostyczne.
W rozdziale opisano nietypowe postacie szpiczaka: IgD, IgE oraz IgM, szpiczaka
osteosklerotycznego z towarzyszacym zespolem POEMS, forme biataczkowa szpi-
czaka oraz nietypowe lokalizacje pozakostne ze szczegélnym uwzglednieniem
nacieczenia osrodkowego ukladu nerwowego i blon surowiczych. Przedstawiono
takze wybrane zespoly paraneoplastyczne. Omoéwiono rowniez rodzinne wystepo-
wanie szpiczaka plazmocytowego oraz wspolwystepowanie z innymi nowotworami.
Opisane sytuacje kliniczne sa rzadkie, jednak ich znajomo$¢ moze by¢ przydatna,
tym bardziej ze przebieg kliniczny nietypowych postaci szpiczaka jest czesto bar-
dziej agresywny, co implikuje konieczno$¢ jak najszybszego wdrozenia leczenia.

Stowa kluczowe: lokalizacja pozakostna szpiczaka plazmocytowego, POEMS, szpiczak
IgM, szpiczak IgD, biataczka plazmatycznokomoérkowa, zespdt Sweeta

Abstract

Plasmacytic myeloma is a relatively common hematological malignancy, with a well-
known clinical picture. There are, however, rare manifestations of the disease, which
differ significantly from the classical picture and can cause diagnostic difficulties.
Unusual forms of myeloma not infrequently run aggressive course and are associated
with worse prognosis. This chapter describes the unusual forms of myeloma IgD,
IgE and IgM, osteosclerotic myeloma associated with POEMS syndrome, a plasma
cell leukemia and extremedullar myelomatic infiltrations with special emphasis
on the infiltration of the central nervous system, upper respiratory system and
serous membranes. Also selected paraneoplasmatic syndromes, familiar forms of
myeloma and co-existence with other cancers were described. Presented clinical
manifestations of multiple myeloma are rare, but their knowledge can be useful
during diagnostics, especially due to the high aggressiveness of atypical myeloma,
which implies the necessity for the urgent treatment.

Key words: extramedullary infiltration of multiple myeloma, myeloma IgD, myeloma
IgM, POEMS, plasmacytic leukemia, Sweet’s syndrome

WSTEP @

Szpiczak mnogi (MM - multiple myeloma), inaczej plazmocytowy, jest chorobg hema-
tologiczng stanowiaca 1-2% ogotu nowotwordw ztosliwych i okoto 15% nowotwordow
ukladu krwiotworczego. Klasyczna posta¢ MM charakteryzuje si¢ uogdlnionymi zmia-
nami nowotworowymi w obrebie kosci ze wspolistniejacym uszkodzeniem nerek, a takze
uposledzeniem hematopoezy i skfonnosciami do zakazen. W badaniach laboratoryjnych
MM manifestuje si¢ obecnoscia biatka monoklonalnego w surowicy lub moczu, co jest
nastepstwem produkeji przez patologiczne plazmocyty kompletnej immunoglobuliny
(Ig), najczesciej IgG lub IgA, badz jedynie faicuchéw lekkich: kappa lub lambda. Rzadsze
postaci MM to: szpiczak odosobniony (kostny lub pozakostny), szpiczak niewydzielajacy
i skapowydzielajacy. Niekiedy jednak obraz kliniczny MM bywa zupelnie odmienny
od obrazu klasycznego, opisywanego w podrecznikach, co moze sprawia¢ trudnosci
diagnostyczne, a tym samym opodznia¢ leczenie.

Ponizej przedstawiono nietypowe manifestacje kliniczne i laboratoryjne oraz zespoly
paraneoplastyczne opisywane w skojarzeniu z MM podczas rozpoznania choroby, ale
takze pojawiajace si¢ w jej przebiegu — zwlaszcza w przypadku progresji. Nie stanowig
one istotnego odsetka przypadkow, jednak znajomos¢ rzadkich wariantéw klinicznych
i laboratoryjnych MM moze ulatwi¢ w sytuacjach watpliwych diagnostyke réznicows.

SZPICZAK NIEWYDZIELAJACY )

Jedna z rzadszych postaci MM jest posta¢ niewydzielajaca, w ktdrej klasycznymi meto-
dami (immunoelektroforeza oraz immunofiksacja) nie wykrywa sie bialka monoklo-
nalnego ani w moczu, ani w surowicy. Zwykle do hematologa chorzy tacy kierowani sa
w ramach diagnostyki niedokrwisto$ci lub zmian kostnych. Szacuje sie, ze ta posta¢ MM
stanowi 1-5% przypadkow [Kyle i wsp. 2003, Blade, Kyle 1999]. Podstawa rozpoznania
jest badanie szpiku (cytologiczne i immunohistochemiczne) potwierdzajace naciek
klonalnych plazmocytéw, chociaz u 15% chorych na MM niewydzielajacego nie stwier-
dza si¢ w badaniach immunohistochemicznych fancuchéw lekkich kappa lub lambda.
W obrazie klinicznym obserwuje si¢ klasyczne zmiany osteolityczne, a u 92% chorych
zmniejszenie stezenia prawidfowych (nieklonalnych) immunoglobulin [Kyle i wsp. 2003,
Blade, Kyle 1999]. Mimo ze klasyczne badania diagnostyczne nie wykazuja obecnosci
biatka monoklonalnego, to u ponad 2/3 chorych stwierdza si¢ nieprawidtowy stosunek
wolnych fancuchéw lekkich w surowicy (FLCr) i u tych chorych test ten jest zalecany do
oceny skutecznosci terapii [Durie i wsp. 2006, Dispenzieri i wsp. 2009]. Dokladniejsza
analiza badania immunofiksacji w skojarzeniu z badaniem wolnych fancuchéw lekkich
pozwala na stwierdzenie obecnoéci biatka monoklonalnego w surowicy, co sprawia, ze
odsetek chorych na MM ,,prawdziwie” niewydzielajacego jest znacznie mniejszy niz 2%.
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U chorych tych jedyna mozliwo$¢ oceny aktywnosci choroby daja powtarzane badania
cytologiczne szpiku [Durie i wsp. 2006]. Zaburzenia cytogenetyczne u chorych na MM
niewydzielajacego nie réznia si¢ od tych obserwowanych w postaci wydzielajacej [Bla-
dé, Kyle 1999]. Zaréwno rokowanie, jak i zalecenia terapeutyczne u chorych na MM
niewydzielajacego sa takie same jak u os6b z klasyczna postacia choroby, tj. chorych
na MM wydzielajacego. Niektore badania jednak wskazuja, ze rokowanie w przypadku
chorych na MM niewydzielajacego leczonych transplantacja autologiczna jest lepsze niz
dla pacjentéw dotknietych klasyczng postacig choroby [Terpos i wsp. 2003].

0 SZPICZAKIGD, IGM ORAZ IGE

Rzadkg laboratoryjng manifestacja MM jest monoklonalna produkcja immunoglobu-
liny IgD obserwowana u okoto 2% chorych na MM. Problemy diagnostyczne wynikaja
z tego, ze w rutynowym badaniu u 60% chorych nie stwierdza si¢ w ogéle obecnosci piku
biatka monoklonalnego, a jesli jest obecny, to jego stezenie zwykle nie przekracza 20 g/1.
U 90-96% chorych stwierdza si¢ nadprodukcje fanicucha lekkiego (zwykle lambda), co
sprawia, ze obraz kliniczny stanowi wariant choroby fancuchéw lekkich [Bladé, Kyle 1999,
Kuliszkiewicz-Janus i wsp. 2005, Shimamoto i wsp. 1991, Bladé i wsp. 1994, Jancelewicz
i wsp. 1975]. Obraz kliniczny jest réwniez nieco odmienny - zwykle dotyczy mtodszych
chorych, cechuje sie bardziej agresywnym przebiegiem, czesto z towarzyszaca amyloidoza
oraz naciekami pozaszpikowymi. U 10% chorych stwierdza sie limfadenopatie [Shima-
moto 1991, Blade i wsp. 1994]. U 33% przypadkéw w momencie rozpoznania obserwuje
sie niewydolno$¢ nerek, a hiperkalcemie — u 20% [Homan i wsp. 1990]. Chorobie czesto
towarzysza dolegliwo$ci neurologiczne, takie jak miopatia, zesp6l ciesni nadgarstka, co
zwigzane jest prawdopodobnie ze wspolwystepowaniem amyloidozy. Szpiczakowi IgD
czesto towarzysza choroby tkanki tacznej, co w kontekscie niewielkiego stezenia biatka
monoklonalnego moze utrudnia¢ rozpoznanie. Starsze analizy wskazujg, Ze $redni czas
przezycia chorych na MM IgD wynosi 13,7-21 miesiecy i jest krdtszy niz w klasycznym
MM IgG i IgA [Bladé i wsp. 1994, Jancelewicz i wsp. 1975]. Nowsze analizy pokazuja
jednak, ze 30% chorych na MM IgD zyje ponad 3 lata, a 20% — ponad 5 lat [Bladé i wsp.
1994]. Shimamoto za niekorzystne czynniki majace wplyw na krétszy czas wolny od
progresji u chorych na MM IgD uznaje obecnos¢ lancucha lambda oraz liczbe leuko-
cytow ponad 7 G/1. W zaleznosci od liczby czynnikéw rokowniczych klasyfikuje sie
chorych do trzech grup rokowniczych: 0, 1 i 2 [Shimamoto i wsp. 1991]. Na podstawie
retrospektywnej analizy 36 chorych poddanych chemioterapii ablacyjnej prawdopodo-
bienstwo 3-letniego przezycia i czasu wolnego od progresji wyniosto odpowiednio 69%
i 38% [Sharma i wsp. 2010]. Niektorzy autorzy wskazuja, Ze zastosowanie chemioterapii
mieloablacyjnej niweluje réznice miedzy MM IgD a klasycznymi postaciami choroby
[Sharma i wsp. 2010, Maisnar i wsp. 2008], co jednak ciagle jest przedmiotem dyskusji
[Chong i wsp. 2008, Morris i wsp. 2010].

Jeszcze rzadziej jest spotykany MM IgM (0,2-0,5% chorych na MM) [Reece i wsp. 2010,
MacLennan 1992, Avet-Loiseau i wsp. 2003]. Chociaz jednag z cech klinicznych wspélnych
z makroglobulinemig Waldenstréma (WM) jest obecnos¢ monoklonalnego biatka IgM
w surowicy, to calo$¢ obrazu klinicznego jest odmienna. Prawidlowe rozpoznanie jest
istotne gtéwnie ze wzgledu na inne rokowanie oraz zalecenia terapeutyczne. Klonalny
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rozrost plazmocytéw stwierdzany zwykle w biopsji aspiracyjnej szpiku oraz inne cechy
kliniczne charakterystyczne dla szpiczaka, takie jak: hiperkalcemia, niewydolno$¢ nerek
oraz ogniska osteolityczne, przemawiajg za rozpoznaniem MM IgM niz znacznie czestszej
WM. Rozpoznanie réznicowe moze nie by¢ jednak latwe. Pomocne w tych sytuacjach
sg badania cytogenetyczne. Ostatnie wyniki badan wskazuja, Ze obecno$¢ translokacji
t(11;14) zwiazanej z deregulacja cykliny D1 jest charakterystyczna dla MM, a nie dla WM
[Avet-Loiseau i wsp. 2003]. Innym elementem réznicujacym jest delecja 6q- typowa dla
WM [Schop i wsp. 2006]. Niektorzy autorzy wykazuja jednak ograniczong czulo$¢ badan
cytogenetycznych w diagnostyce MM IgM, w zwigzku z czym poszukuje si¢ innych roz-
nicujacych badan diagnostycznych [Schuster i wsp. 2010]. Jednym z nich jest zwigkszona
ekspresja interleukiny 1b (IL-1b) odpowiedzialnej za zwigkszong produkcje interleukiny
6 (IL-6), co obserwuje si¢ u chorych na MM [Donovan i wsp. 2002]. Leczenie chorych
na MM IgM nie odbiega zasadniczo od leczenia pacjentéw z klasyczna postacia MM.
Niektére badania wskazujg jednak — w poréwnaniu z formami klasycznymi - na istotnie
gorsze rokowanie, znacznie krotszy okres przezycia i czas wolny od progresji u chorych
dotknietych ta rzadka postacig MM [Morris i wsp. 2010]. Chemioterapia mieloablacyjna
nie zmienia rokowania, a $redni czas przezycia wynosi 30 miesiecy [Reece i wsp. 2010,
Schuster i wsp. 2010].

Szpiczak IgE jest wykrywany niezwykle rzadko. Dotychczas opisano kilkadziesigt
przypadkow tego wariantu choroby [Invernizzi i wsp. 1991, Hagihara i wsp. 2010, Chiu
i wsp. 2010]. Jego charakterystyczne cechy kliniczne to czgsta obecno$¢ plazmocytow
we krwi obwodowej, zmiany osteoblastyczne, hepatosplenomegalia, a takze amyloidoza.
Przebieg kliniczny tej formy MM jest zwykle agresywny, a okres przezycia krétszy niz
w postaciach klasycznych ($rednio 16 miesigcy), co moze wynikaé z poznego rozpo-
znania [Macro i wsp. 1999].

BIALACZKA PLAZMATYCZNOKOMORKOWA ()

Jedng z najbardziej agresywnych postaci MM jest bialaczka plazmatycznokomoérkowa.
Jest ona definiowana wedtug kryteriow Kyle’a. Warunkiem rozpoznania jest stwier-
dzenie co najmniej 20% plazmocytéw w rozmazie krwi obwodowej lub bezwzglednej
liczby plazmocytéw we krwi obwodowej ponad 2 G/1 ze wspolistniejaca gammapatia
monoklonalng [Sher i wsp. 2010, Jimenez-Zepeda, Dominguez 2006]. Nalezy zwroci¢
uwage, ze obecnos¢ plazmocytoéw we krwi obwodowej towarzyszy licznym chorobom
infekcyjnym, takim jak wstrzas septyczny, zakazenie parwowirusem B19, mononukleoza
zakazng czy goraczka denga. Chorobom tym nie towarzyszy jednak obecno$¢ biatka
monoklonalnego, a plazmocytoza zanika wraz z ustgpowaniem innych objawow infekcji
[Gawoski, Ooi 2003, Bai i wsp. 2006].

Bialaczka plazmatycznokomoérkowa wystepuje rzadko. Szacuje sie, ze stanowi 0,5-3%
przypadkéw MM [Han i wsp. 2008]. Nalezy wyro6zni¢ dwie postaci choroby: pierwotna,
ktora jest rozpoznawana wyjsciowo w trakcie diagnostyki choroby, oraz wtdrna, ktéra
jest przejawem progresji wczeéniej istniejacego klasycznego MM. W starszych analizach
czesto$¢ postaci pierwotnej byta znacznie wigksza niz wtérnej, jednak obecnie liczba
chorych z postaciami wtérng i pierwotna jest podobna [Sher i wsp. 2010]. W 70%
przypadkow biataczki plazmatycznokomorkowej stwierdza si¢ ztozone zaburzenia
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cytogenetyczne. Najczesciej sg to hipodiploidia i strukturalne zaburzenia chromosomu
1, 13 oraz 14, i s one podobne w obu postaciach choroby [Fonseca i wsp. 2004, Chang
i wsp. 2009, Colovic i wsp. 2008]. Biataczka plazmatycznokomoérkowa to najbardziej
agresywna postac kliniczna MM. U chorych stwierdza sie zwykle nacieki pozakostne,
czesto z zajeciem osrodkowego ukladu nerwowego, towarzyszaca organomegalia oraz
limfadenopatia. O agresywnosci choroby $wiadcza takze znacznie zwiekszona aktywno$é
dehydrogenazy kwasu mlekowego w surowicy, duze stezenie 32-mikroglobuliny (u 65%
chorych >6 mg/l) oraz male stezenie albuminy w surowicy.

Rokowanie pozostaje zte, zwlaszcza w postaci wtdrnej, gdy jest elementem progresji
choroby i narastajacej chemioopornosci. Takze u chorych na biataczke pierwotng, mimo
poczatkowej odpowiedzi na leczenie, bardzo szybko rozpoznaje sie opornoéé. Sredni
okres przezycia chorych z postacia pierwotna to 8 miesiecy, podczas gdy z postacia wtor-
nga - 2 miesigce [Garcia-Sanz i wsp. 1999, Tiedemann i wsp. 2008]. Z racji niewielkiej
czestosci choroby nie ma badan z randomizacja i tym samym - zalecen terapeutycznych.
Tradycyjne schematy stosowane w leczeniu MM s3 zwykle nieskuteczne. Wydluzenie
czasu przezycia wykazano u chorych po zastosowaniu chemioterapii mieloablacyjnej
wspomaganej autotransplantacja, cho¢ efektywno$¢ tego leczenia jest mniejsza w porow-
naniu z chorymi na klasyczng posta¢ choroby. Alternatywe stanowi alotransplantacja,
zwlaszcza w przypadku postaci pierwotnej choroby, ktdra czesto dotyczy oséb mlodszych.
Efekty tego leczenia trudno jednak oceni¢ ze wzgledu na ograniczona liczbe chorych
i brak badan z randomizacja, ale dotychczasowe doniesienia wskazujg na umiarkowana
skuteczno$¢ i duzg $miertelno$¢ (Sredni czas przezycia to 3 miesigce) [Yeh i wsp. 1999].

Nowe leki, takie jak inhibitory proteasomu lub leki immunomodulujace, sa obiecujace,
cho¢ efektywnos¢ tego leczenia jest ciggle niezadowalajgca. Skuteczno$¢ talidomidu jest
ograniczona i wydaje si¢, ze jego stosowanie nie ma istotnego wplywu na wydluzenie
przezycia chorych na biataczke plazmatycznokomoérkowa (opisywany $redni czas prze-
zycia to 3 miesigce) [Petrucci i wsp. 2007], cho¢ inni autorzy przedstawiajg dane bardziej
obiecujace (z czasem przezycia do 14 miesiecy) [Johnston, Abdalla 2002]. Zastosowanie
lenalidomidu pozwolito na uzyskanie odpowiedzi u pojedynczych chorych, tak jak
w przypadku opornosci na inne schematy, jednak trwa ona zwykle 4-5 miesi¢cy [Musto
i wsp. 2008, Benson, Smith 2007]. Nieco bardziej obiecujace sa wyniki leczenia bortezo-
mibem. Zastosowanie bortezomibu, zwlaszcza w leczeniu skojarzonym (VDT-PACE),
pozwala na uzyskanie odpowiedzi u ponad 90% chorych, takze z chorobg pierwotnie
chemiooporna. Opisywany $redni czas przezycia wynosi 7-12 miesiecy [Albarracin,
Fonseca 2011, Musto i wsp. 2007], cho¢ spotykano przypadki przezycia do 20 miesiecy
[Sher i wsp. 2010, Ali i wsp. 2007]. Wydaje si¢ takze, Ze bortezomib pozwala, tak jak
w przypadku klasycznego MM, na pokonanie niekorzystnego wplywu zaburzen cyto-
genetycznych [Katodritou i wsp. 2009] i tym samym powinien by¢ rozwazany jako lek
pierwszego rzutu u chorych na biataczke plazmatycznokomoérkowsa.

) LOKALIZACJA POZAKOSTNA

Klasyczny szpiczak plazmocytowy jest zwigzany z naciekaniem tkanki kostnej, jednak
niekiedy obserwuje si¢ nacieczenie pozakostne - zaréwno w przypadku rozpoznania
pierwotnego, jak i jako objaw choroby progresywnej badz wznowy. Nalezy wyrdzni¢ postaé
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odosobnionego objecia tkanek miekkich naciekiem szpiczakowym bez uogdlnionego
procesu nowotworowego w kosciach oraz nacieczenie towarzyszace klasycznemu MM.

Szpiczak odosobniony pozakostny

Odosobnione nacieczenie tkanek migkkich przez MM - okreslane takze jako pozakostny
guz szpiczakowy (EMP - extramedullary plasmacytoma) - jest stosunkowo rzadka ma-
nifestacjg kliniczng. Stanowi 3% wszystkich przypadkéw gammapatii monoklonalnych.
Osobng postacig kliniczng jest odosobnione (pojedyncze) zajecie przez nowotwor tkanki
kostnej, okre$lane jako pojedynczy kostny guz szpiczakowy (solitary bone plasmacytoma).
Szacuje sig, ze proporcje czgstosci rozpoznawania uogolnionego, klasycznego MM do
odosobnionego zajecia kosci oraz EMP ksztaltuja si¢ jak 40:2:1. W populacji ogdlnej
EMP rozpoznaje sie w 0,04 przypadkow na 100 tysiecy osob [Liebross i wsp. 1999, Shih
i wsp. 1995, Mayr i wsp. 1990, Knowling i wsp. 1983, Sasaki i wsp. 2011]. Najbardziej pre-
dysponowane lokalizacje pierwotnie pozakostne to nosogardziel i gérny odcinek uktadu
oddechowego [Uppal, Harrison 2001]. Az 90% wszystkich przypadkéw EMP lokalizuje
sie w obrebie gtowy i szyi, a dotyczy najczesciej zatok obocznych nosa, gardta, krtani
oraz §linianek. Znacznie rzadziej obserwuje si¢ nacieczenie przewodu pokarmowego
[Chim i wsp. 2002, Chetty i wsp. 2003], jader [Fernandez i wsp. 2001, Giuliani i wsp.
2003], skory [Rosenblum i wsp. 2003, Green i wsp. 1992], watroby [Petrucci i wsp. 2003],
os$rodkowego uktadu nerwowego [Adkins i wsp. 1996], sutka [De Chiara i wsp. 2001]
i jajnikéw [Emery i wsp. 1999]. Chorzy z EMP s3 zwykle w wieku 50-70 lat i zgtaszaja
dolegliwosci zwigzane z podsluzéwkowymi naciekami i towarzyszacym obrzekiem. Ro-
kowanie u chorych z odosobnionym nacieczeniem pozaszpikowym jest zwykle znacznie
lepsze niz u chorych z innymi postaciami choroby, a podstawowa metoda leczenia jest
radioterapia [Dimopoulos i wsp. 1999]. Alternatywa dla radioterapii jest leczenie chi-
rurgiczne, aczkolwiek zwykle skomplikowana lokalizacja nowotworu i zwigzany z tym
trudny do uzyskania efekt kosmetyczny sprawiaja, ze preferuje sie¢ napromienianie
[Alexiou i wsp. 1999]. Radioterapi¢ w przypadku guzéw mniejszych niz 5 cm stosuje si¢
w dawce 40-50 Gy (20 frakeji), za$ w przypadku guzéw wiekszych — 50 Gy (25 frakeji).
Stosowanie chemioterapii neoadiuwantowej nie ma wplywu na zmniejszenie ryzyka
wznowy oraz czas przezycia, dlatego nie jest ona zalecana w leczeniu pierwszego rzutu
[Miller i wsp. 1998]. Radioterapia w skojarzeniu z leczeniem chirurgicznym lub sama
radioterapia pozwala uzyska¢ 5-letnig kontrole choroby u 95% chorych, a 10-letnig -
u 87%; 10-letni okres wolny od progresji obserwuje si¢ po takim leczeniu u 54% chorych.
Lokalng wznowe obserwuje sie u 7,5% chorych, wznowy odlegte — u 18% [Sasaki i wsp.
2011]. Ryzyko uogoélnienia choroby jest niewielkie, w przeciwienistwie do pojedynczego
kostnego guza szpiczakowego, kiedy to u 60% chorych dochodzi do progresji w chorobe
uogdlniona. Progresje do postaci uogdlnionej obserwuje sie u 8-44% chorych, a $redni
czas uogdlnienia choroby to 17 miesiecy [Sasaki i wsp. 2011, Chao i wsp. 2005, Michalaki
i wsp. 2003, Creach i wsp. 2009].

Nalezy zaznaczy¢, ze istnieje réwniez bardzo agresywna posta¢ chloniaka plazmo-
blastycznego, stanowigcego odmiane chtoniaka rozsianego z duzych komoérek B (diffuse
large B-cell lymphoma). Choroba ta, opisana po raz pierwszy w 1997 roku, dotyczy prawie
wylacznie chorych zakazonych HIV i najczeéciej lokalizuje si¢ w jamie ustnej [Delecluse
i wsp. 1997]. Opisywano takze zajecie kosci, skory i przewodu pokarmowego [Dong
i wsp. 2005]. Niezmiernie rzadko chtoniaka plazmoblastycznego rozpoznawano u oséb
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immunokompetentnych jako progresje EMP [Qing i wsp. 2011]. Chorobe te od EMP
rozni duza aktywnos¢ Ki67 (zwykle 100%), brak ekspresji CD56 oraz czesto towarzy-
szaca limfadenopatia. Przebieg choroby jest bardzo agresywny, a rokowanie - powazne.
Wiekszos¢ chorych umiera w ciagu pierwszego roku od rozpoznania [Dong i wsp. 2005,
Carbone, Gloghini, Gaidano 2004]. Wydaje sig, ze wielolekowa terapia antyretrowirusowa
zwigksza skutecznos¢ leczenia przeciwchloniakowego [Guan i wsp. 2010].

Nacieczenie tkanek miekkich w przebiegu
szpiczaka uogodlnionego

Naciek pozakostny jest definiowany jako obecnos¢ szpiczakowych naciekéw tkanek
miekkich wynikajacych badz ze szpiczakowego rozrostu z kosci (stanowigcego 68-85%
przypadkéw), badz z rozrostu niezaleznego od kosci, co obserwuje si¢ w 15-32% przy-
padkow szpiczakowych naciekéw tkanek miekkich [De Larrea i wsp. 2010, Wu i wsp.
2009, Varettoni i wsp. 2010].

Stosunkowo czesto obserwuje si¢ zmiany w obrebie osrodkowego uktadu nerwowe-
go (OUN), ktdre stwierdza si¢ u 1% chorych na MM [Fassas i wsp. 2002]. Warunkiem
rozpoznania jest wykrycie obecnosci klonalnych plazmocytéw w plynie mézgowo--
-rdzeniowym. Potwierdzenie klonalnosci jest istotne, gdyz obecno$¢ plazmocytéow
w plynie mézgowo-rdzeniowym obserwuje si¢ w licznych chorobach, m.in. zapaleniu
opon moézgowo-rdzeniowych oraz nieinfekcyjnych chorobach zapalnych, takich jak to-
czen rumieniowaty i stwardnienie rozsiane. Obecnos¢ biatka monoklonalnego w plynie
mozgowo-rdzeniowym nie moze stanowi¢ podstawy rozpoznania, gdyz moze ono pocho-
dzi¢ z osocza [Sasser i wsp. Li 1990]. Patomechanizm naciekania OUN jest nieznany, ale
istnieje hipoteza, ze wynika z migracji plazmocytow z koéci czaszki lub zasiedlania przez
plazmocyty krazace we krwi obwodowej u chorych na bialaczke plazmatycznokomor-
kowa. Mozliwa jest takze proliferacja plazmocytéw w OUN u chorych na klasycznego
MM w wyniku braku penetracji tamze wiekszosci lekdw przeciwszpiczakowych [Fassas
i wsp. 2002, Petersen, Wagner, Gimsing 1999, de la Fuente i wsp. 1994, Cavanna i wsp.
1996, Patriarca i wsp. 2005, Patriarca i wsp. 2001]. Nacieczeniu struktur OUN towarzy-
sza zwykle zmiany o charakterze nowotworowym w innych narzadach pozakostnych,
morfologia plazmoblastyczna oraz duza aktywno$¢ dehydrogenazy kwasu mlekowego
w osoczu. Naciek struktur OUN obserwuje si¢ najczesciej u chorych z fenotypem IgA
iIgD [Fassas i wsp. 2002, Petersen, Wagner, Gimsing 1999]. U 18% chorych z naciekiem
OUN stwierdza sie krazace plazmocyty we krwi obwodowej, cho¢ kryteria rozpoznania
postaci bialaczkowej sa spetnione jedynie u 5% z nich [Kosmo, Gale 1987]. Az u 89%
chorych stwierdza si¢ delecje chromosomu 17p, podczas gdy zaburzenie to wystepuje
jedynie u 10-15% chorych bez zmian w obrebie OUN. Sugeruje to zwigzek mutacji
onkogenu p53 z tendencja do naciekania OUN u chorych na MM [Chang i wsp. 2004].
Istnieja takze doniesienia, wedtug ktérych brak adhezyny powierzchniowej CD56 na
powierzchni plazmocytéw wiaze si¢ z czestszym naciekaniem OUN, chociaz brak tej
adhezyny obserwuje si¢ takze w innych przypadkach naciekéw pozaszpikowych [Chang
i wsp. 2005, Sahara i wsp. 2002].

Nie ma zalecen terapeutycznych dla tych chorych z racji niewielkiej liczby opisanych
przypadkow i braku danych z prospektywnych badan klinicznych. W leczeniu MM
przebiegajacego z zajeciem OUN stosuje si¢ liczne schematy terapeutyczne, obejmujace
leczenie cyklofosfamidem, melfalanem, talidomidem, bortezomibem, winkrystyna, do-
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ksorubicyng oraz glikokortykosteroidami, dokanatowe podawanie arabinozydu cytozyny,
radioterapig, a takze chemioterapie mieloablacyjng wspomagang auto- lub alogeniczna
transplantacjag komdrek hematopoetycznych. Przenikanie melfalanu i lenalidomidu
przez bariere krew-mozg jest niewielkie i tym samym skutecznos¢ leczenia z uzyciem
tych lekow jest mala [Cornford i wsp. 1992, Greig i wsp. 1987]. Przenikanie bortezomibu
przez bariere krew-mozg jest rowniez niewielkie i tym samym skuteczno$¢ tego leku
w leczeniu naciekéw OUN w przebiegu MM jest ograniczona [Mele i wsp. 2007], chociaz
opisywano przypadki krotkotrwalej odpowiedzi na leczenie w skojarzeniu z deksame-
tazonem [Patriarca i wsp. 2005, Schwartz, Davidson 2004]. Lepsze efekty uzyskiwano,
stosujac talidomid, ktory przekracza bariere krew-mozg, chociaz efekt terapeutyczny
takze zwykle bywa krétkotrwaly [Hattori, Iguchi 2004, Vicari i wsp. 2003, Yutaka i wsp.
2006]. Na podstawie metaanalizy badan obejmujacych 109 chorych wykazano, ze naj-
wigkszg korzy$¢ uzyskali ci, u ktorych leczenie obejmowalo radioterapie. Rokowanie
w przypadku chorych z naciekiem OUN w przebiegu MM mimo stosowania wielole-
kowych intensywnych schematow terapeutycznych pozostaje niezmiennie zle, a $redni
czas przezycia wynosi 2 miesigce [Nieuwenhuizen, Biesma 2008].

Nowotworowo zmienione wezty chlonne, chociaz wykrywane umiarkowanie czesto,
zwykle maja zwigzek bardziej z zaawansowana, uogolniong choroba niz z dominujaca
lokalizacja pierwotng [Menke i wsp. 2001].

Na szczegdlna uwage zastuguje naciek w obrebie bton surowiczych, co klinicznie
manifestuje si¢ ptynem wysickowym w jamach ciafa. Najczesciej stwierdza si¢ nacie-
czenie optucnej (zwykle lewostronne), chociaz objaw ten obserwuje si¢ u mniej niz 1%
chorych na MM [Kintzer i wsp. 1978, Fekih i wsp. 2010]. Az 80% przypadkéw naciekow
jamy oplucnej jest zwiazane ze szpiczakiem IgA, prawdopodobnie wynikajace z ogélnej
tendencji do naciekéw pozakostnych u tych chorych [Rodriguez i wsp. 1994], chociaz
relatywnie czesto obserwuje si¢ ten objaw takze u chorych na MM IgD. W tych przypad-
kach stwierdza si¢ zwiekszong aktywnos¢ deaminazy adenozyny w plynie optucnowym
[Yokoyama i wsp. 2008]. Patomechanizm wysi¢ku w jamie optucnej jest zwykle zlozony
i wynika z nacieku nowotworowego z otaczajacej tkanki kostnej, implantacji komodrek
szpiczakowych w optucnej lub utrudnionego klirensu chlonki, wtérnego do naciekéw
w obrebie uktadu chionnego [Fekih i wsp. 2010]. Obecnos¢ ptynu w jamie oplucne;j
jest zwykle oznaka agresywnego przebiegu choroby i powaznego rokowania z okresem
przezycia zwykle do 4 miesiecy, mimo intensywnego leczenia [Kim i wsp. 2008, Dhingra
i wsp. 2007, Ghosh i wsp. 2006].

Nieco rzadziej dochodzi do nacieku osierdzia (0,4-1% chorych). Podobnie jak
w przypadku innych lokalizacji pozakostnych, najczesciej obserwuje sie fenotyp IgA.
Obecnos¢ plynu wynika najczesciej z nacieczenia mieénia sercowego, co objawia sie
obecnoscig atypowych plazmocytéw w plynie osierdziowym. Ptyn w worku osierdzio-
wym w 19% przypadkow wspolistnieje z wysiekiem w oplucnej. Rozpoznanie ptynu
w worku osierdziowym jest najczesciej zwigzane z progresja choroby, chociaz u 35%
chorych stanowi element rozpoznania pierwotnego. U 60% chorych pojawienie si¢ plynu
w worku osierdziowym manifestowalo si¢ objawami ostrej tamponady. U 65% chorych
nawracaly one mimo leczenia przeciwszpiczakowego, a takze leczenia objawowego
wlacznie z perikardiocentezg [Abelman i wsp. 2005].

Podobnie obecnos¢ pltynu w jamie otrzewnej nalezy do rzadkosci w przebiegu MM,
cho¢ bywa opisywana [Alegre i wsp. 1999, Khoddami i wsp. 1992, Singh, Kumar 2005].
Najczesciej wynika z nacieczenia watroby badz tez samej otrzewnej i podobnie jak w przy-
padku zajecia osierdzia lub oplucnej towarzyszy najczesciej MM IgA, cho¢ opisywano
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takze przypadki nacieku otrzewnej w przebiegu innych postaci MM [Koefller, Cline
1977]. Obecno$é¢ ptynu w jamie otrzewnej wiaze sie z bardzo powaznym rokowaniem,
a $redni okres przezycia nie przekracza zwykle 2 miesiecy.

Co ciekawe, w ostatnich latach stwierdza sie wiekszg liczbe przypadkéw MM o lokali-
zacji pozaszpikowej. Wydaje sie, ze jest to bardziej wynik lepszych technik obrazowania
i dtuzszego zycia chorych niz wpltywu nowych lekéw przeciwszpiczakowych, takich jak
talidomid i bortezomib, czy powszechnego stosowania chemioterapii mielablacyjnej
[Varettoni i wsp. 2010]. Osobnym problemem klinicznym jest pozaszpikowa wznowa
MM u chorych po chemioterapii mieloablacyjnej wspomaganej przeszczepieniem
auto- lub alogenicznym. Az 14% wszystkich manifestacji pozakostnych stanowig przy-
padki progresji choroby po przeszczepieniu szpiku. Wydaje sie, ze wynika to z selekcji
plazmocytéw zdolnych do zasiedlania nietypowych lokalizacji lub braku ich eliminacji
w pozakostnego umiejscowienia podczas chemioterapii mieloablacyjnej [Zeiser i wsp.
2004, Byrne i wsp. 2003, Terpos i wsp. 2005]. Czesto obserwuje si¢ pozaszpikowe na-
cieczenie, ktore jest jedyng oznaka progresji lub wznowy choroby. Czynnikami ryzyka
pozaszpikowej wznowy jest mlody wiek, pte¢ meska, choroba tancuchéw lekkich,
zaawansowana choroba oraz MM niewydzielajacy [Fernandez i wsp. 2001, Wu i wsp.
2009, Varettoni i wsp. 2010]. Nacieczenie pozaszpikowe towarzyszace MM zaréwno
w kontek$cie pierwotnego rozpoznania, jak i wznowy choroby jest niezaleznym ztym
czynnikiem rokowniczym. Wydaje sie, ze niekorzystne rokowanie wynikajace z zajecia
tkanek migkkich wykrytego w momencie rozpoznania moze by¢ przetamane, jesli w ra-
mach leczenia pierwszego rzutu zastosuje si¢ chemioterapi¢ mieloablacyjna, aczkolwiek
nie ma jednoznacznych badan prospektywnych analizujacych ten problem [Wu i wsp.
2009]. Nowe leki, a zwlaszcza inhibitory proteasomu, takie jak bortezomib, sg obiecujace
[Dytfeld i wsp. 2008] i pozwalaja na uzyskanie odpowiedzi na leczenie, jednak ciagle
rokowanie u tych chorych jest powazne.

0 POEMS

Jedna z nietypowych manifestacji MM jest zesp6t okreslany akronimem POEMS. Jest
on definiowany jako obecno$¢ motorycznej polineuropatii obwodowej (P), gammapatii
monoklonalnej - zwykle lambda (M), i innych objawdw paranowotworowych, takich
jak organomegalia (O), endokrynopatia (E) i zmiany skorne (S), stanowigce gtéwne
elementy zespotu. Objawom tym mogg takze towarzyszy¢: obrzek tarczy nerwu wzro-
kowego, wysieki w jamach ciata, nadcisnienie plucne oraz nadptytkowos¢ wystepujaca
u 50% chorych, czesto z towarzyszaca nadkrwistoscig (okoto 20% chorych). U wiek-
szosci chorych stwierdza sie ogniska osteosklerotyczne lub wspolistniejaca chorobe
Castlemana. Do rozpoznania konieczna jest obecno$¢ polineuropatii, gammapatii
monoklonalnej z obecnymi zmianami osteosklerotycznymi lub choroba Castlemana,
a takze jeden z pozostalych objawdw zespotu POEMS. U wiekszosci chorych na MM
ze zmianami osteosklerotycznymi wystepuje zazwyczaj niewielkie nacieczenie szpiku
(zwykle ponizej 5%), rzadko natomiast chorobie towarzyszy niewydolnos¢ nerek i hi-
perkalcemia. Neuropatia towarzyszy 1-8% chorych na klasycznego MM, ale az 30-50%
chorych na MM ze wspoélistniejacymi zmianami osteosklerotycznymi [Dispenzieri
i wsp. 2003]. Neuropatia, stanowigca gtéwny element zespotu POEMS, jest poczatkowo
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sensoryczna, a nastepnie motoryczna i najczesciej dotyczy symetrycznych, odsiebnych
czeéci konczyn dolnych. Powiekszenie watroby i sledziony obserwuje sie u 50% cho-
rych. Chorobe Castlemana rozpoznaje si¢ tymczasem u 11-30% badanych [Soubrier
i wsp. 1994, Belec i wsp. 1999]. Zmiany skorne wystepuja u 50-90% chorych i maja
charakter przebarwien, $cienczenia skory, biatych paznokci lub palcow pateczkowatych
[Nakanishi i wsp. 1984]. Endokrynopatia dotyczy zwykle cukrzycy, zaburzenia funkeji
gonad, niewydolno$ci kory nadnerczy lub niewydolnosci przytarczyc [Sasano i wsp.
1998, Shichiri i wsp. 1998, Gherardi i wsp. 1988]. Patogeneza choroby jest nieznana,
cho¢ z racji obecnosci u 78% chorych przeciwciat przeciw HHVS sugeruje si¢ jego
udzial w rozwoju choroby [Belec i wsp. 1999]. Leczenie chorych z zespotem POEMS
z ogniskowymi zmianami osteosklerotycznymi obejmuje radioterapie, natomiast
choroba uogdlniona wymaga leczenia systemowego z uzyciem zwiazkéw alkilujacych
lub glikokortykosteroidéw. U niektorych chorych przeprowadza sie chemioterapie
mieloablacyjng z dobrym efektem, chociaz $miertelno$¢ okoloprzeszczepowa wynosi
6,2-7,4% 1 jest wigksza niz u chorych na klasycznego MM [Dispenzieri i wsp. 2003,
Soubrier i wsp. 2002, Peggs i wsp. 2002]. Powiklania dotycza najczesciej niewydolno-
$ci oddechowej i koniecznosci zastosowania sztucznej wentylacji. Niektorzy postuluja
wykorzystanie w terapii lekéw immunomodulujacych. Chociaz podawanie talidomidu
ma uzasadnienie ze wzgledu na zwigkszone stezenie czynnika wzrostu komorek §rod-
blonka naczyn u chorych dotknietych zespotem POEMS, to jednak jego toksycznoéé
w kontekscie neuropatii nakazuje rozwage w jego stosowaniu. Lenalidomid, ktéry
pozbawiony jest dziatania indukujgcego neuropatie, powinien by¢ rozwazany jako lek
pierwszego rzutu [Dispenzieri i wsp. 2007]. Istnieja takze doniesienia o skutecznym
leczeniu 153-Samarium-EDTMP lub Strontem-89, chociaz liczba chorych leczonych ta
metoda jest niewielka [Hogan i wsp. 2001, Sternberg i wsp. 2002]. Wraz z ustepowaniem
gammapatii monoklonalnej zanikaja stopniowo objawy neurologiczne. Proces ten trwa
zwykle okolo 6 miesiecy [Dispenzieri i wsp. 2004]. Rokowanie u chorych z zespotem
POEMS jest lepsze niz u chorych na klasycznego MM. Sredni czas przezycia chorych
leczonych metoda przeszczepu autologicznego wynosi 13,8 roku [Dispenzieri i wsp.
2003], chociaz pierwotne opisy choroby wykazywaly znacznie krdtszy okres przezycia
(12-33 miesigce) [Nakanishi i wsp. 1984].

RZADKIE ZESPOLY PARANEOPLASTYCZNE
TOWARZYSZACE SZPICZAKOWI

Do zespoléw paraneoplastycznych, ktére moga towarzyszy¢ MM, nalezy zespdt Sweeta.
Jest to zespdt objawdéw obejmujacych granulocytoze, goraczke, bolesne zmiany rumie-
niowate na skorze wynikajace ze skérnych naciekéw granulocytarnych ustepujacych
po leczeniu glikokortykosteroidami [Paydas i wsp. 1993]. Zmiany te stwierdza si¢ takze
w jamie ustnej, stawach oraz narzadach wewnetrznych. Zespdt Sweeta wystepuje nie-
zwykle rzadko (0,25% chorych na MM) i wynika najprawdopodobniej ze zwiekszonej
wrazliwosci na czynnik wzrostu, co thumaczy si¢ zwigkszong produkejg interleukiny 6
(IL-6) [Bayer-Garner i wsp. 2003].

Z MM moze takze wspolistnie¢ pecherzowe oddzielanie naskoérka (epidermolisis
bullosa), zwiazane z wytwarzaniem przeciwcial IgG przeciw niekolagenowej domenie
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kolagenu VTI, co prowadzi do powstawania podnaskorkowych pecherzy i — wtérnie —
owrzodzen [Radfar 2006]. Rzadkim powiktaniem o podobnym obrazie klinicznym,
obserwowanym u chorych na MM, jest pecherzyca, zwigzana najczesciej z MM IgA.
Ta jednostka chorobowa rozwija si¢ niezwykle rzadko i bywa zwigzana réwniez z gam-
mapatig o nieokreslonym znaczeniu. Sugeruje sig, ze leczenie powinno zawierac borte-
zomib [Adam i wsp. 2010]. Istnieje wiele objawow skornych zwiazanych z gammapatia
monoklonalng: leukocytoklastyczne zapalenie naczyn skory, piodermia zgorzelinowa
lub zespd! Schnitzlera, ale naleza do rzadkosci i ich omoéwienie przekraczaloby ramy
niniejszego rozdzialu [Harati i wsp. 2005].

) SZPICZAK RODZINNY

Przyczyna MM pozostaje nieznana [Lynch i wsp. 2008, Alexander i wsp. 2007, Morgan
i wsp. 2002]. Wydaje si¢, ze podloze dziedziczne jest malo istotne, chociaz obserwuje
sie rodzinne wystepowanie tego nowotworu. Opisano je takze w skojarzeniu z gam-
mapatiag o nieokreslonym znaczeniu [Lynch i wsp. 2008]. Duze badania populacyjne
wskazuja takze na wspotwystepowanie rodzinne MM oraz raka gruczotu krokowego
i czerniaka zto$liwego, a takze nowotwordw osrodkowego uktadu nerwowego, chociaz
wyniki niektérych badan nie potwierdzaja tego zwigzku [Eriksson, Hallberg 1992,
Camp i wsp. 2008]. Ryzyko rodzinnego wystapienia MM jest niewielkie. Szacuje sig, ze
prawdopodobienstwo rozwoju MM w pierwszym stopniu pokrewienstwa wynosi 3,2
na 1000 zachorowan, przy czym zwykle choruja kobiety. Uwaza si¢, Ze za zachorowania
odpowiada mechanizm dziedziczenia autosomalnego, ze staba penetracja genéw. Nieco
wigksze, cho¢ takze niewielkie, jest ryzyko rodzinnego wystepowania gammapatii o nie-
okres$lonym znaczeniu. Jesli odnotowano co najmniej dwa przypadki MM u chorych
w pierwszym lub drugim stopniu pokrewienstwa, zaleca si¢ corocznie przeprowadzaé
badanie immunoelektroforezy biatek moczu i surowicy osdb po 40. roku zycia. W razie
wystepowania MM przed 40. rokiem Zycia badanie zaleca si¢ u krewnego 5 lat przed
osiggnieciem tego wieku [Gerkes i wsp. 2007].

Opisane postaci MM spotykane sa niezmiernie rzadko. Ze wzgledu na nietypowy obraz
kliniczny stanowig istotny problem diagnostyczny. Przebieg choroby zwykle bywa agre-
sywny, a rokowanie — powazne, stad prawidlowe i szybkie rozpoznanie ma zasadnicze
znaczenie. Dodatkowym problemem jest brak badan prospektywnych obejmujacych
duze grupy chorych, co sprawia, ze te nietypowe postacie kliniczne stanowig wyzwanie
nie tylko diagnostyczne, ale takze terapeutyczne.
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Ostre powiklania u chorych
na szpiczaka mnogiego

Acute complications in patients
with multiple myeloma




Streszczenie

Przebieg kliniczny szpiczaka mnogiego (MM - multiple myeloma), a takze stosowane
leczenie przyczynowe i wspomagajace wiaza sie z ryzykiem wystapienia istotnych
powiklan, w tym ostrych stanéw bezposrednio zagrazajacych zyciu chorego. Do
cze$ciej wystepujacych nalezy zaliczy¢ przede wszystkim powiklania infekcyjne,
ostra niewydolnos¢ nerek i powiklania zakrzepowo-zatorowe, zwlaszcza zatorowo$¢
plucng. Natomiast rzadziej obserwuje si¢ znaczng hiperkalcemie, zespo6l nadlep-
kosci, ciezkie krwawienia, ucisk rdzenia kregowego lub inne powiklania. W tym
rozdziale oméwione zostana obecne poglady na patogeneze, obraz kliniczny i za-
lecane postepowanie u chorych na MM z wybranymi ostrymi stanami zagrozenia
zycia, w tym powiklaniami zakrzepowo-zatorowymi, ostra niewydolno$cia nerek,
hiperkalcemig, zespolem nadlepkosci i uciskiem rdzenia kregowego.

Stowa kluczowe: szpiczak mnogi, niewydolnos¢ nerek, zatorowos¢ ptucna, hiper-
kalcemia, zespdt nadlepkosci, ucisk rdzenia kregowego

Abstract

Occurrence of acute life-threatening complications in patients with multiple my-
eloma (MM) may be associated with natural history of this malignancy as well as
with adverse events of MM chemotherapy and supportive care. Serious infections,
acute renal impairment and thromboembolism, especially pulmonary embolism,
belong to the most common acute life-threatening complications in patients with
MM, while those that are reported with lower frequency include significant hyper-
calcemia, hyperviscosity syndrome, serious bleedings, cord compression and others.
In this chapter we review the current knowledge on pathogenesis, clinical picture
and treatment of selected acute life-threatening complications of MM including
acute renal failure, thromboembolic complications, hypercalcaemia, hyperviscosity
syndrome and cord compression.

Key words: multiple myeloma, renal failure, pulmonary embolism, hypercalcaemia,
hyperviscosity syndrome, cord compression

WSTEP O

Naturalny przebieg kliniczny szpiczaka mnogiego (MM - multiple myeloma), a takze
stosowane leczenie przyczynowe i wspomagajace wiaza si¢ z ryzykiem wystapienia
istotnych powiklan, w tym ostrych stanéw bezposrednio zagrazajacych zyciu pacjenta.
Do czg$ciej wystepujacych nalezy zaliczy¢ przede wszystkim powiklania infekcyjne,
ostrag niewydolno$¢ nerek i powiklania zakrzepowo-zatorowe, zwlaszcza zatorowos¢
plucna. Natomiast rzadziej opisuje si¢ znaczna hiperkalcemie, zespot nadlepkosci, cigzkie
krwawienia, ucisk rdzenia kregowego lub inne powiklania. W tym rozdziale oméwione
zostang bardziej szczegélowo: patogeneza, obraz kliniczny i zalecane postgpowanie
z chorymi, u ktérych doszto do powiklan zakrzepowo-zatorowych, ostrej niewydolnosci
nerek, hiperkalcemii i zespolu nadlepkosci. Natomiast problemy diagnostyczne i terapeu-
tyczne zwiazane z powiklaniami infekcyjnymi i krwawieniami s3 oméwione w innych
rozdziatach niniejszej publikacji oraz artykulach w I cz¢$ci monografii, zatytutowane;
Szpiczak mnogi. Kompleksowa diagnostyka i terapia (red. A. Jurczyszyn, A.B. Skotnicki).

OSTRA NIEWYDOLNOSC NEREK ()

Ostra niewydolno$¢ nerek (ONN) wymagajaca dializoterapii wystepuje u okoto 5-10%
chorych na MM. Z rejestréw Europejskiego Towarzystwa Dializ i Transplantacji wynika,
ze w latach 2001-2005 2,5 osoby na milion poddawano dializoterapii z powodu niewy-
dolnosci nerek (NN) w przebiegu MM. Mediana czasu przezycia od momentu ustalenia
rozpoznania w tej grupie chorych wyniosta 0,91 roku i byla istotnie nizsza niz w grupie
0s6b dializowanych z innych przyczyn (4,46 r.) [Tsakiris i wsp. 2010].

Najczegstszg przyczyng ONN u chorych na MM jest nefropatia waleczkowa spo-
wodowana wydalaniem przez nerki nadmiaru tacuchdw lekkich [Bladé i wsp. 1998,
Dimopoulos i wsp. 2010]. Nalezy podkresli¢, ze uszkodzeniu nerek w przebiegu ne-
fropatii wateczkowej sprzyjaja zaburzenia elektrolitowe, a zwlaszcza hiperkalcemia,
odwodnienie, hiperurykemia, zesp6l nadlepkosci, a takze stosowanie lekdw o dziataniu
nefrotoksycznym, miedzy innymi diuretykéw petlowych, jodowych srodkéw cieniujacych,
niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych oraz antybiotykéw z grupy aminoglikozydow
[Alexanian i wsp. 1990, Barosi i wsp. 2004, Irish i wsp. 1997, Sakhuja i wsp. 2000]. Do
rzadszych przyczyn ONN u chorych na MM naleza ostre odmiedniczkowe zapalenie
nerek, rozlegte nacieczenie srédmiazszowe nerek, amyloidoza i choroba deponowania
taricuchéw lekkich immunoglobulin [Herrera i wsp. 2004]. Jednoznaczne rozpoznanie
przyczyny uszkodzenia nerek pozwala ustali¢ tylko biopsja narzadu [Barosi i wsp. 2004],
jednak ze wzgledu na zwiekszone ryzyko powiklan krwotocznych u chorych na MM nie
wykonuje si¢ jej rutynowo. Z tego powodu bardzo istotne pod katem diagnostyki jest
badanie probki moczu z 24-godzinnej zbidrki z elektroforeza bialek i immunofiksacja.
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Udokumentowanie znacznej albuminurii sugeruje rozpoznanie amyloidozy fancuchéw
lekkich lub choroby ich deponowania, w ktérych przebiegu na ogét wystepuje biatkomocz
nieselektywny [Dimopoulos i wsp. 2010].

W postepowaniu w razie ONN u chorego na MM bardzo istotne jest szybkie wdrozenie
wlasciwego leczenia przyczynowego, ale takze odpowiednia terapia objawowa. Lekiem,
ktory od wielu lat zajmuje wazne miejsce w leczeniu pacjentéw z ONN w przebiegu
MM, jest deksametazon. W ostatnich latach - na podstawie analiz podgrup wyodreb-
nionych sposrdéd chorych na MM leczonych bortezomibem w ramach duzych badan
klinicznych - stwierdzono réwniez duza skutecznosé¢ tego leku u oséb z uposledzona
czynnoscig nerek [Chanan-Khan i wsp. 2007, Dimopoulos i wsp. 2009, Ludwig i wsp.
2007, Morabito i wsp. 2010, Roussou i wsp. 2010, San Miguel i wsp. 2010]. Bortezomib
jest metabolizowany w watrobie przez cytochrom P450 i dlatego nie wymaga redukeji
dawek u chorych dotknigtych NN [Pekol i wsp. 2005]. Zgodnie z najnowszymi zalecenia-
mi International Myeloma Working Group IMWG; Mie¢dzynarodowej Grupy Roboczej
ds. Szpiczaka Mnogiego) leczenie pierwszego rzutu chorych na MM i NN powinno si¢
opiera¢ na schematach zawierajacych deksametazon i bortezomib [Dimopulous i wsp.
2010]. W proponowanym algorytmie bortezomib jest podawany w standardowej dawce
1,3 mg/m* w 1., 4., 8. i 11. dniu 21-dniowego cyklu, a deksametazon w dawce 20 mg
w kazdym dniu podania bortezomibu i w kazdym dniu po podaniu bortezomibu [Di-
mopulous i wsp. 2010].

Uposledzenie czynnosci nerek nie dyskwalifikuje chorych od terapii duzymi dawkami
melfalanu wspomaganej autologicznym przeszczepieniem komorek krwiotworczych
(ASCT - autologous stem cell transplantation), jednak zabiegu tego nie wykonuje si¢
w okresie ONN. Badros i wsp. zastosowali chemioterapi¢ duzymi dawkami melfalanu
oraz ASCT u 81 chorych na MM, obciazonych NN, spoéréd ktorych 38 wymagato
dializoterapii [Badros i wsp. 2001]. Stwierdzono, Zze NN nie wplywala na mobilizacje
komorek krwiotworczych i ich zdolno$¢ odtwarzania prawidiowego szpiku, a $mier-
telno$¢ okoloprzeszczepowa wyniosta, odpowiednio, 3% przy pierwszym i 13% przy
tandemowym ASCT. Ze wzgledu na konieczno$¢ dostosowania dawki melfalanu do
klirensu kreatyniny (CrCl) w kondycjonowaniu stosowano melfalan w dawce 140 mg/m?>.
Po kilkuletnim okresie obserwacji stwierdzono, ze 5-letni czas wolny od objawéw choro-
by i czas przezycia (5 lat) uzyskano, odpowiednio, u 24% i 36% chorych wymagajacych
dializoterapii w okresie ASCT. Co wiecej, u 24% dializowanych w okresie przeszczepienia
obserwowano poprawe czynnosci nerek i uniezaleznienie sie od dializoterapii (mediana
czasu do uzyskania poprawy wynosila 4 miesigce) [Lee i wsp. 2004]. W raporcie z MD
Anderson Center u 15 (32%) spo$rdd 46 chorych na MM z towarzyszaca NN (21%
dializowanych) po ASCT stwierdzono przynajmniej 25% poprawe CrCl w stosunku do
poziomu wyjéciowego [Parikh i wsp. 2009]. Smiertelnoé¢ okoloprzeszczepowa wyniosta
3%, a 3-letni czas przezycia bez progresji choroby i czas calkowitego przezycia (3 lata)
uzyskano, odpowiednio, u 36% i 64% chorych. Nalezy jednak podkresli¢, ze ASCT
powinno by¢ zarezerwowane dla chorych przed 60. rokiem zycia, bedacych w dobrym
stanie ogolnym [Dimopoulos i wsp. 2010]. W grupie starszych chorych, u ktorych nie jest
planowane ASCT, jako leczenie pierwszego rzutu przy wspolistniejacej NN proponuje
sie skojarzenie bortezomibu, melfalanu i prednizonu (VMP) [Dimopoulos i wsp. 2010].
Opublikowany ostatnio raport dotyczacy podgrupy chorych z NN w badaniu VISTA
wskazuje na znaczng skutecznos¢ VMP w tej grupie chorych [Dimopoulos i wsp. 2009].
Nalezy jednak pamieta¢ o koniecznosci dostosowania dawki melfalanu do CICr. Propo-
nowany schemat uwzglednia nastepujace zmniejszenie standardowej dawki (0,15-0,25
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mg/kg/d przez 4-7 dni) doustnie stosowanego melfalanu: 25% dla CrCl 15-60 ml/min,
50% dla CrCl <15 ml/min lub gdy chory jest dializowany [Dimopoulos i wsp. 2010].

Niezwykle istotne jest rowniez szybkie wdrozenie prawidlowego leczenia objawo-
wego, ktére powinno przede wszystkim obejmowaé nawodnienie pacjenta, leczenie
hiperkalcemii i hiperurykemii. Wskazane jest utrzymanie diurezy 2-3 1 na dobe¢ w celu
ograniczenia wytracania si¢ waleczkéw w kanalikach dystalnych nefronéow. W profilaktyce
hiperurykemii poza odpowiednim nawodnieniem i alkalizacja moczu nalezy stosowa¢
inhibitory oksydazy ksantynowej, np. allopurynol w dawce 200-600 mg na dobe lub
rasburykaze (rekombinowang oksydaze moczanows) w dawce 0,2 mg/kg masy ciata na
dobe w 30-minutowym wlewie dozylnym [Dimopoulos i wsp. 2010]. Bardzo istotne jest
unikanie lekéw i preparatow nefrotoksycznych, takich jak diuretyki petlowe, antybiotyki
z grupy aminoglikozydow, niesteroidowe leki przeciwzapalne, jodowe $rodki cieniujace,
a takze wlasciwe leczenie infekeji nerek i drég moczowych. Nalezy pamietaé o nefro-
toksycznym dzialaniu bisfosfonianéw i unika¢ tej grupy lekéw w terapii hiperkalcemii
u chorych obcigzonych ONN [Terpos i wsp. 2009].

U niektorych chorych konieczne jest leczenie hemodializami lub dializami otrzew-
nowymi. Ostatnio wprowadzono nowe rodzaje filtréw do hemodializy, majace zdolnos¢
znacznie bardziej efektywnego usuwania tancuchéw lekkich immunoglobulin. Wyniki
wstepnych badan z zastosowaniem tych blon u chorych na MM z towarzyszaca ONN
sg obiecujgce [Hutchison i wsp. 2009]. Do innych metod czasami stosowanych w celu
zmniejszenia stezenia fancuchow lekkich w osoczu w pierwszych tygodniach po rozpo-
znaniu ONN w przebiegu MM nalezy zaliczy¢ jego wymiane. Jednak ostatnie zalecenia
IMWG nie rekomenduja stosowania tej metody terapii chorym na MM ze wspdlist-
niejaca ONN [Dimopoulos i wsp. 2010]. Wyniki dwdch dotychczas opublikowanych
badan z randomizacja dotyczacych tej procedury nie wykazaly w sposéb przekonujacy
jej skutecznosci [Johnson i wsp. 1990, Clark i wsp. 2005].

POWIKLANIA ZAKRZEPOWO-ZATOROWE @

Wiréd chorych na nowotwory dotknieci MM nalezg do grupy obcigzonej najwiekszym
ryzykiem zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ). Spo$réd typowych dla szpi-
czaka czynnikéw prozakrzepowych za najwazniejsze uwaza si¢ — stymulowane przez
cytokiny, zwlaszcza interleukine 6 i czynnik martwicy nowotworu alfa — interakcje
pomiedzy nowotworowymi plazmocytami, komoérkami srédblonka i komérkami pod-
$cieliska, a takze efekt, jaki wywiera paraproteina na polimeryzacje fibryny i opornoé¢
na fibrynoliz¢ [Musallam i wsp. 2009, Zangari i wsp. 2003]. Paraproteina moze réwniez
wykazywaé wlasciwosci przeciwciala przeciwko biatkom C i S lub mie¢ wlasciwosci
antykoagulantu toczniowego [Yasin i wsp. 1999]. U chorych na MM opisywano takze
zwiekszong czesto$¢ nabytej opornosci na aktywowane biatko C oraz zwiekszone stezenie
czynnikow krzepniecia VIIT i von Willebrandta [Elice i wsp. 2006, Rajkumar i wsp. 2000].

Ryzyko wystgpienia ZChZZ u chorych na MM uleglo znacznemu zwiekszeniu w zwigz-
ku z wlaczeniem do schematéw chemioterapii lekdw immunomodulujacych, talidomidu
ilenalidomidu [Giesler 2008]. U chorych leczonych talidomidem w polaczeniu z duzymi
dawkami deksametazonu opisywana czestos¢ powiklan zakrzepowo-zatorowych wynosi
8-26% [Abdelkefi i wsp. 2005, Cavo i wsp. 2004, Rajkumar i wsp. 2002]. Skojarzenie
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talidomidu z deksametazonem i antracyklinami lub lekami alkilujacymi dodatkowo
zwieksza ryzyko ZChZZ [Palumbo i wsp. 2006, Zangari i wsp. 2002]. Wedlug Baz i wsp.
skojarzenie talidomidu z adriamycyna, winkrystyng i deksametazonem, przy braku
profilaktyki przeciwzakrzepowej, powodowato ZChZZ u ponad 50% chorych na MM
[Baz i wsp. 2005]. Réwniez u leczonych lenalidomidem w potaczeniu z deksametazonem
ilekami cytostatycznymi ryzyko powiklan zakrzepowych wzrasta [Morgan i wsp. 2007,
Weber i wsp. 2007]. Natomiast bortezomib stosowany samodzielnie badz w polaczeniu
z deksametazonem lub cytostatykami nie zwieksza czestosci powiklan zakrzepowo-za-
torowych [Ciolli i wsp. 2006, Popat i wsp. 2008].

W zwiazku z tymi obserwacjami u chorych leczonych zgodnie ze schematami skoja-
rzonymi zawierajacymi talidomid lub lenalidomid wskazane jest stosowanie profilaktyki
przeciwzakrzepowej. Nalezy podkresli¢, ze wiekszos¢ powiklan zakrzepowo-zatorowych
wystepuje u pacjentéw z nowo rozpoznanym szpiczakiem, przede wszystkim w ciagu
pierwszych 6 miesiecy terapii, dlatego szczegdlnie ta grupa powinna podlega¢ wlasciwie
prowadzonej profilaktyce ZChZZ. Zgodnie ze stanowiskiem IMWG wszyscy chorzy
na MM powinni otrzymywac¢ profilaktyke przeciwzakrzepowa [Palumbo i wsp. 2008].
Chorzy majacy wigcej niz jeden prozakrzepowy czynnik ryzyka (w tym leczeni talido-
midem lub lenalidomidem w terapii skojarzonej) powinni otrzymywaé dawke dobowg
heparyny drobnoczasteczkowej rownowazng 40 mg enoksaparyny lub warfaryne w dawce
zapewniajacej warto$¢ miedzynarodowego wspotczynnika znormalizowanego w zakresie
2,0-3,0. Szczegdlowe dane dotyczace profilaktyki przeciwzakrzepowej w przebiegu MM
omoéwiono w rozdziale 7 ksigzki Szpiczak mnogi. Kompleksowa diagnostyka i terapia.

Szybkie rozpoznanie i odpowiednie leczenie powiklan zakrzepowo-zatorowych MM
jest niezwykle istotne, przy czym szczegdlnie zwlaszcza duze ryzyko zgonu wiaze si¢
z wystapieniem nierozpoznanej zatorowosci ptucnej. U wiekszosci chorych zakrzepica
dotyczy dystalnych odcinkéw zyt glebokich koniczyn dolnych. W przypadku nieleczonej
zakrzepicy juz po tygodniu u 25% os6b nig dotknigtych dochodzi do jej rozszerzenia na
proksymalne odcinki zyt. Stwierdzono, ze u 50% chorych z zakrzepicg zyl proksymal-
nych wystepuje objawowa lub bezobjawowa zatorowo$¢ ptucna [Lagerstedt i wsp. 1984,
Moser i wsp. 1994]. Bardzo istotne jest uprzedzenie pacjenta o koniecznosci kontaktu
z lekarzem w razie wystgpienia objawdw, takich jak bol, obrzek czy zaczerwienienie
koniczyny. Zawsze w przypadku naglej dusznosci, omdlenia, bélu w klatce piersiowej,
zwigkszonej czestotliwosci oddechow i czestosci rytmu serca, kaszlu, krwioplucia i sinicy
nalezy podejrzewac zatorowo$¢ ptucna. Diagnostyka i postgpowanie po ustaleniu rozpo-
znania zakrzepicy zyl glebokich i zatorowos$ci ptucnej u chorych na MM nie odbiegaja
od standardowego postepowania w tej jednostce chorobowej. Dyskusyjny pozostaje czas
wdrozenia profilaktyki wtornej, ale ze wzgledu na znaczne ryzyko ponownego wysta-
pienia zakrzepicy zaleca si¢ stosowa¢ profilaktyke co najmniej do czasu zakonczenia
chemioterapii [Barlogie i wsp. 2008].

B HIPERKALCEMIA

Bezposrednia przyczyna hiperkalcemii u chorych na MM jest osteoliza powodowana
przez nadmierne wytwarzanie i stymulacje osteoklastow. W proces ten zaangazowane
sg liczne cytokiny wydzielane zaréwno przez nowotworowe plazmocyty, jak i komérki
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mikro$rodowiska. Do najwazniejszych sposrdd nich naleza: ligand receptora aktywu-
jacego jadrowy czynnik kappa B (RANKL), biatko zapalne makrofagéw la (MIP-1a),
czynnik martwicy nowotworu alfa oraz interleukiny 6 i 11 [Oyajobi 2007, Pearse i wsp.
2004, Sezer i wsp. 2002, Lai i wsp. 2004, Roux i wsp. 2004, Abe i wsp. 2002, Hashimoto
i wsp. 2004, Terpos i wsp. 2003]. Szczegélowe oméwienie mechanizméw kluczowych
dla choroby kostnej w przebiegu MM zamieszczono w rozdziale 19 przywolywanej juz
publikacji Szpiczak mnogi. Kompleksowa diagnostyka i terapia. Nalezy podkresli¢, ze na
zwigkszone ryzyko hiperkalcemii u chorych na MM dodatkowo wptywa wspélistniejace
uszkodzenie nerek i bedaca jego nastepstwem zwiekszona reabsorpcja wapnia w kanali-
kach nerkowych. Dlatego tez — w przeciwienistwie do hiperkalcemii towarzyszacej innym
nowotworom - zwiekszonemu stezeniu wapnia w przypadku MM z reguly towarzyszy
zwiekszone stezenie fosforandw. Inng cechg odrdzniajacg hiperkalcemie w przebiegu MM
od hiperkalcemii u chorych na inne nowotwory jest mate stezenie peptydu podobnego
do parathormonu, wytwarzanego przykltadowo przez wiekszo$¢ przerzutéw guzédw litych
w kosciach, co skutkuje jego duzym stezeniem w osoczu. Tymczaserm typowe dla MM
jest takze male stezenie markeréw tworzenia koéci, takich jak fosfataza alkaliczna, co
wigze si¢ z zahamowaniem osteogenezy w tej chorobie [Oyajobi 2007].

Rozpoznanie hiperkalcemii powinno si¢ ustala¢ na podstawie stezenia wapnia zjoni-
zowanego w surowicy, poniewaz na stezenie wapnia catkowitego wplywa istotnie stezenie
albuminy. Zmniejszenie albuminemii o kazde 10 g/l ponizej wartosci 40 g/l zmniejsza
stezenie wapnia o 0,2 mmol/l. Prawidlowe stezenie wapnia zjonizowanego w osoczu
wynosi 1,0-1,3 mmol/l (4-5,2 mg/dl). Przy prawidlowym pH krwi 40-50% wapnia
wystepuje w postaci zjonizowanej. Ponadto kwasica zwieksza, natomiast zasadowica
zmniejsza stezenie wapnia zjonizowanego [Szczeklik 2005]. Zazwyczaj przy stezeniu
wapnia zjonizowanego nieprzekraczajacym 3 mmol/l hiperkalcemia ma przebieg bez-
objawowy, natomiast przy stezeniu ponad 4 mmol/l moga wystapi¢ zagrazajace zyciu
objawy przefomu hiperkalcemicznego. Do objawow hiperkalcemii zalicza sie:

@ objawy zwigzane z uszkodzeniem nerek: wielomocz, nadmierne pragnienie (poli-
dypsja),

® objawy ze strony przewodu pokarmowego: brak apetytu, wymioty, zaparcie,

@ objawy nerwowo-migéniowe: fatwe meczenie si¢, adynamia mig$niowa,

@ objawy ze strony ukladu bodzcoprzewodzacego serca: wydluzenie odcinka PQ i skro-
cenie odstepu QT w EKG, zaburzenia rytmu serca,

@ objawy ze strony osrodkowego ukladu nerwowego: objawy psychotyczne, sennos¢,
zaburzenia orientacji, $pigczka.

Przelom hiperkalcemiczny jest stanem bezposredniego zagrozenia zycia i przebiega
z zaburzeniami $wiadomosci, wymiotami, zaburzeniami rytmu serca, odwodnieniem.
W postepowaniu w przypadku hiperkalcemii bardzo istotne jest szybkie rozpoznanie
MM i wdrozenie leczenia przyczynowego. Korzystne dziatanie wywieraja glikokorty-
kosteroidy, np. pulsy deksametazonu. Wskazana jest podaz duzych objetosci ptynow
w celu wymuszenia diurezy 5 1/dobe (podanie 0,9% roztworu NaCl i furosemidu).
Lekami skutecznie zmniejszajacymi stezenie wapnia w osoczu sg bisfosfoniany (np. pa-
midronian w dawce 90 mg w 2-godzinnym wlewie dozylnym lub zoledronian w dawce
2-4 mg w 5-minutowym wlewie dozylnym) [Stewart 2005, Body 2006, Rosen 2001].
Mozna réwniez stosowa¢ kalcytonine w dawce 100 IU w podaniu dozylnym 2-4 razy
na dobe. Nalezy unika¢ tiazydowych lekéw moczopednych, ktore zwigkszajg stezenie
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wapnia w osoczu, oraz glikozydéw nasercowych mogacych wywotaé zaburzenia rytmu
serca. U chorych z towarzyszacag NN konieczne moze by¢ zastosowanie hemodializ.

) ZESPOt NADLEPKOSCI

Zespol nadlepkosci wystepuje u okolo 10% chorych w momencie rozpoznania MM, a jest
spowodowany uposledzeniem przeptywu krwi wywotanym duzym stezeniem biatka
monoklonalnego, przy czym — nalezy podkresli¢ — objawy kliniczne nie zawsze korelujg
z warto$ciami tego ostatniego parametru. Najwieksze ryzyko istnieje w przypadku bial-
ka klasy IgM, ktore jest pentamerem i tworzy konglomeraty sprzyjajace zaburzeniom
reologicznym krwi. Na ogét objawy zespotu nadlepkosci pojawiajg si¢ przy stezeniu
biatka IgM wynoszacym co najmniej 30g/1, IgA 40 g/l i IgG 60 g/I [Barosi i wsp. 2004,
Crawford i wsp. 1985, Mehta i wsp. 2003].
Do objawéw zespotu nadlepkosci naleza:
@ objawy neurologiczne: béle i zawroty glowy, sennoé¢, zaburzenia wzroku (diplopia)
i stuchu, zaburzenia $wiadomosci, $pigczka,
® objawy zwigzane z uszkodzeniem nerek,
@ niewydolno$¢ serca,
@ objawy skazy krwotocznej (krwawienia z blony sluzowej).

Leczeniem z wyboru jest wymiana osocza [Drew 2002, McLeod 2000]. Podczas plazma-
ferezy nalezy wymieni¢ okoto 2/3 objetosci osocza i zastapic je 5% roztworem albuminy.
Procedura ta na ogdt przynosi bardzo szybka poprawe kliniczng, jednak zazwyczaj
wymaga kontynuacji przez 3-5 kolejnych dni. Leczenie przyczynowe powinno by¢
wdrozone jak najszybciej po ustgpieniu objawdw zespolu nadlepkosci.

) UCISK RDZENIA KREGOWEGO

Ucisk rdzenia kregowego spowodowany obecnoscia pozaszpikowego ogniska choroby zdarza
si¢ u okoto 5% chorych na MM [Kyle i wsp. 2003]. Obraz kliniczny tego powiktania zalezy
od stopnia uszkodzenia rdzenia kregowego i poziomu ucisku. Najczesciej obserwowane
objawy to parestezje, ostabienie koriczyn, zaburzenia czynnosci zwieraczy. Przy podejrzeniu
ucisku rdzenia kregowego wskazane jest zastosowanie deksametazonu, najczesciej w dawce
40 mg przez 4 dni. Konieczne jest jak najszybsze wykonanie badan obrazowych, przede
wszystkim obrazowania metodg rezonansu magnetycznego, a w razie jego niedostepnosci
- tomografii komputerowej, a takze pilnej konsultacji neurochirurgicznej. W przypadku
ogniska ograniczonego do tkanek migkkich leczeniem pierwszego rzutu jest radioterapia
w dawce co najmniej 30 Gy, ktora optymalnie powinna by¢ rozpoczeta w czasie 24 godzin
od wystgpienia objawdw [Rades i wsp. 2006]. Zabiegi chirurgiczne majace na celu odbar-
czenie rdzenia kregowego stosuje sie zasadniczo wylacznie w przypadku ucisku kostnego
lub ryzyka niestabilnoéci kregostupa. Leczenie operacyjne powinno by¢ uzupetnione ra-
dioterapig. Wskazane jest rowniez mozliwie pilne rozpoczecie systemowej chemioterapii.
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Problemy endokrynologiczne u chorych
na szpiczaka mnogiego

Endocrine disturbances connected
to multiple myeloma




Streszczenie

Problemy endokrynologiczne u chorych na szpiczaka mnogiego nie naleza do
rzadkosci, a wynikaja zaréwno z przebiegu i powiklan choroby, jak i stosowanych
metod leczenia. Sam charakter ciezkiej choroby jest czynnikiem sprzyjajacym
wystapieniu zaburzen tyreologicznych pod postacig dyshormonozy z eutyreoza
i zwigzanych z nimi probleméw diagnostycznych. Leczenie steroidami moze do-
prowadzi¢ do niedoczynnosci nadnerczy z jednej strony, cukrzycy z drugiej, sprzyja
tez hipokalcemii. Hiperkalcemia jest powszechnym problemem i niekiedy wymaga
doraznego postepowania z powodu zagrozenia przefomem. U pacjentéw leczonych
bisfosonianami czesta jest z kolei hipokalcemia, konieczne jest stosowanie profi-
laktyki. Wiele czynnikéw, w tym wplyw chemio- i radioterapii, predysponuje do
zaburzen czynnosci gonad.

Stowa kluczowe: tarczyca, dyshormonoza z eutyreoza, niedoczynno$¢ kory nadnerczy,
hiperkalcemia, hipokalcemia, hipogonadyzm, cukrzyca

Abstract

Patients suffering with multiple myeloma often show coexistent endocrine disorders.
Endocrine abnormalities result both from the basic neoplasm and from applied
treatment. Multiple myeloma is a severe systemic illness promoting euthyroid
sick syndrome (or non-thyroidal illness syndrome), which is hard to diagnose.
Steroids treatment may lead either to suprarenal underactivity or to diabetes and
may promote hypocalcemia. Hypercalcemia is regarded as a common problem
and sometimes requires urgent therapy due to risk of crisis. Patients treated with
bisphosphonates often show hypocalcemia, which needs previous care. Many fac-
tors including chemio- and radiotherapy can promote ovary and testis disorders.

Key words: thyroid gland, NTIS, adrenal insufficiency, hypercalcemia, hypocalcemia,
hypogonadism, diabetes mellitus

Zestawienie skrotow

1,25(OH)2D3 - kalcytriol, aktywna posta¢ witaminy D,

1aOHD, - alfakalcidiol, prekursor kalcytriolu

ACTH - (adrenocorticotropic hormone) kortykotropina
ADH - (antidiuretic hormone) adiuretyna, wazopresyna

CREF - (corticotrophin-releasing hormone) hormon uwal-

niajacy kortykotroping
D, - cholekalcyferol (forma witaminy D w organizmach
zwierzecych)

ESS - (euthyroid sick syndrome) dyshormonoza z eutyre-

0z3, zespol zaburzen pozatarczycowych przebiegaja-
cych z eutyreoza
ESH - (follicle-stimulating hormone) folitropina
FT3 - (free triiodothyronine) wolna tréjjodotyronina
FT4 - (free thyroxine) wolna tyroksyna
HbAL1,, - frakcja Alc hemoglobiny glikowanej

IFG - (impaired fasting glucose) nieprawidlowa glikemia
na czczo

IGT - (impaired glucose tolerance) nieprawidlowa toleran-

cja glukozy

LH - (luteinising hormone) hormon luteinizujacy

NTIS - (non-thyroid illness syndrome) dyshormonoza
7 eutyreoza, zespol zaburzen pozatarczycowych prze-
biegajacych z eutyreoza

PTH - (parathormone) parathormon

r'T3 - (reverse-triiodothyronine) odwrotna tréjjodotyro-
nina

TPO - (thyroperoxidase) peroksydaza tarczycowa

TRAb - (thyrotropin-receptor antibody) przeciwciata
przeciwko receptorowi TSH

TSH - (thyroid-stimulating hormone) tyreotropina

WSTEP @

Szpiczak mnogi (MM - multiple myeloma) nie jest chorobg ukfadu dokrewnego, a do
zajecia narzagdow wydzielania wewnetrznego dochodzi wyjatkowo rzadko. W pismien-
nictwie spotyka si¢ pojedyncze doniesienia opisujgce pozaszpikowe nacieki plazmocy-
tarne w gruczotach dokrewnych, najczesciej w okolicy podwzgdrzowo-przysadkowe;j
[Weilbaecher i wsp. 2004]. Mimo to problemy endokrynologiczne u chorych na MM
nie nalezg do rzadkoséci. Wynikaja one z duzej i wcigz wzrastajacej czestosci zaburzen
endokrynologicznych u 0s6b starszych, czyli w grupach o najwigkszym odsetku zachoro-
wan na MM, oraz z zastosowanego leczenia i pojawiajacych si¢ powiklan. Zespot lekarzy
opiekujacy si¢ chorym na MM - od hematologa do lekarza rodzinnego - staje przed
koniecznoscig uwzglednienia w procesie leczenia obcigzen wynikajacych z juz istnieja-
cych choréb uktadu dokrewnego oraz diagnostyki i leczenia pojawiajacych si¢ zaburzen
endokrynologicznych, bedacych nierzadko efektem ubocznym stosowanego leczenia.
Omowieniu tej problematyki ma stuzy¢ niniejszy rozdzial, dlatego skoncentrowano sie
w nim na praktycznych poradach, pomijajac molekularne i patofizjologiczne podstawy
zaburzen hormonalnych, opisywane w podrecznikach endokrynologii.

NIEDOCZYNNOSC NADNERCZY ()

Niedoczynno$¢ kory nadnerczy znacznie czeéciej wystepuje niz bywa rozpoznawana.
Tradycyjnie za podstawowa przyczyne tego zaburzenia uwaza si¢ proces autoimmuno-
logiczny powodujacy atrofi¢ nadnerczy, w praktyce klinicznej najczesciej spotyka sie
niedoczynno$¢ osi nadnerczowej spowodowang leczeniem egzogennymi steroidami.

W leczeniu MM zasadniczg role odgrywa obecnie chemioterapia, czesto steroida-
mi, takimi jak metyloprednizolon czy deksametazon, o silnym osrodkowym wplywie
blokujacym o$ nadnerczowg. Pojawia si¢ wiec ryzyko niedoczynnosci kory nadnerczy
indukowanej terapia. Rozpoznanie takiej formy niedoczynnoéci nadnerczy nie jest tatwe.
Ma ona charakter mieszany — zaréwno pierwszorzedowy, zwigzany z zanikiem kory
nadnerczy, jak i - przede wszystkim - wtorny (centralny), zwiazany z niedostatecznym
wydzielaniem hormonu uwalniajacego kortykotropine (CRF - corticotrophin-releasing
hormone) i kortykotropiny. Stosowanie duzych dawek steroidéw w sposob przerywany
zazwyczaj nie doprowadza do jawnej klinicznie niedoczynnosci nadnerczy, lecz do
zmniejszenia rezerwy osi nadnerczowej, ktérej objawy ujawniajg sie czesto tylko w sy-
tuacji stresowej. Objawy te maja charakter wybitnie nieswoisty, zwlaszcza u chorego na
nowotwor: odczucie ostabienia, zmniejszona tolerancja wysitku fizycznego, zmniejszenie
masy ciala, bdle brzucha, hipoglikemia, a przy przewadze niedoczynnosci pierwszo-
rzedowej zwracaja uwage hipotonia ortostatyczna i zaburzenia elektrolitowe, takie jak
hiponatremia i hiperkalemia [Aron i wsp. 2007].
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W przypadku chorych na nowotwoér mianem sytuacji stresowej okresla si¢ wystapienie
powiktan medycznych oraz takich, ktérych objawy moga by¢ traktowane jako przyczyna
pogorszenia stanu ogélnego i maskowac cechy niedoczynnosci nadnerczy. Taki charakter
zaburzenia czyni malo przydatnymi wiele powszechnie stosowanych testow i nakazuje
odrebny schemat postepowania. Przede wszystkim dotyczy to szeroko wykorzystywanego
w rozpoznawaniu niedoczynnosci nadnerczy oznaczenia wydzielania kortyzolu w moczu
dobowym, gdyz badanie to nie wykaze zmniejszonej rezerwy nadnerczowej w sytuacji
stresowej. Czesto falszywie ujemny okazuje si¢ wynik testu pobudzenia nadnerczy za
pomoca egzogennej kortykotropiny (ACTH - adrenocorticotropic hormone), gdyz omija
on zmniejszong rezerwe osi podwzgorze—przysadka.

Jako badanie dorazne przy podejrzeniu niedoczynnosci nadnerczy wskutek zmniejsze-
nia rezerwy nadnerczowej wywotanej egzogennymi steroidami mozna poleci¢ oznaczenie
kortyzolu w surowicy w odpowiedzi na przypadkowy, niekontrolowany bodziec stresowy
(np. uraz, infekcje). Wygenerowanie przez chorego stezenia kortyzolu w granicach gornych
wartosci normy dla godzin porannych pozwala na wykluczenie zaburzenia i odstgpienie
od dalszych testow. Wigkszos¢ autoréw jako wartos¢ pozwalajaca na uznanie wyniku
testu za ujemny przyjmuje stezenie kortyzolu 14,5-18 ug/ml przy gérnej granicy normy
dla godzin porannych 25 ug/ml (690 nmol/l) [Arlt 2009, Aron i wsp. 2007, Burch 1996,
Orth i wsp. 2003].

W razie niespelnienia opisanych kryteriéw w sytuacji watpliwej powinno si¢ podja¢
decyzje o dozylnej substytucji hormonéw nadnerczy i leczeniu wlewami elektrolitow/
glukozy wedtug ogdlnych wskazan. Do dalszej diagnostyki mozna powrdcié po opano-
waniu zagrozenia zdrowotnego mogacego obcigza¢ o§ nadnerczowa. Za ,,zloty standard”
dla wykazania zmniejszonej rezerwy nadnerczowej uwaza sie test stymulacji za pomoca
hipoglikemii wywolanej przyjeciem egzogennej insuliny. Celowos¢ wykonywania tego
testu u chorych na nowotwor jest watpliwa. Jako mniej obcigzajacy wariant mozna
poleci¢ test stymulacji osi nadnerczowej za pomoca metyraponu (metopironu). Mety-
rapon blokuje konicowa cze$¢ procesu biosyntezy kortyzolu na etapie jego prekursora
- 11-deoksykortyzolu. Podanie 30 mg metyraponu o godzinie 24.00, a nastepnie ozna-
czenie w surowicy 11-deoksykortyzolu o godzinie 8.00 przy prawidlowej rezerwie osi
podwzgdrze-przysadka-nadnercza powinno wywola¢ wzrost stezenia tego metabolitu
w osoczu do poziomu przewyzszajacego 7 ug/dl (0,2 nmol/l). U 0s6b z pierwszorzedowa
niedoczynnoscig kory nadnerczy test ten moze nie by¢ bezpieczny, dlatego nie powinno
sie go wykonywa¢ ambulatoryjnie, zaleca si¢ poprzedzenie go testem stymulacji kory
nadnerczy za pomocg 250 pg kortykotropiny. Podanie 250 ug ACTH powinno wywota¢
wzrost stezenia kortyzolu w osoczu powyzej normy dla godzin porannych (zazwyczaj
podaje sie 25 pg/ml). W razie niespelnienia tego kryterium wykonywanie testu z mety-
raponem nie jest juz konieczne [Aron i wsp. 2007, Burch 1996].

Powyzszy opis nie pozostawia watpliwosci co do tego, zZe jednoznaczne stwierdzenie
uposledzonej rezerwy nadnerczowej jest klopotliwe, zwlaszcza w przypadku chorych
leczonych ambulatoryjnie. Czy poza wykluczeniem niedoczynnosci nadnerczy w sytuacji
stresowej nalezy w ogdle podejmowac opisane dzialania? Alternatywa dla wykonania
wymienionych testow moze by¢ wprowadzenie leczenia substytucyjnego ex iuvantibus
hydrokortyzonem w typowych dawkach (20-30 mg dziennie) u 0séb, u ktérych w razie
zwigkszonego zapotrzebowania na glikokortykosteroidy nie wykluczono niewydolnosci
osi nadnerczowej, a nastepnie stopniowe, w ciagu kilku tygodni, wycofanie si¢ z leczenia
pod kontrola stanu klinicznego. Jezeli przyczyna niedostatecznej rezerwy nadnerczowe;j
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jest stosowanie egzogennych steroidéw, zaburzenia stopniowo ustapig, co umozliwia
odstawienie leku.

U chorych na MM istnieje oczywiscie ryzyko rozwoju trwatej niedoczynnosci nad-
nerczy, zwlaszcza pierwszorzedowej niedoczynnosci nadnerczy na skutek wylewu do
nadnerczy. Przemawiajg za tym objawy przefomu nadnerczowego w wywiadzie, prze-
barwienia skory, sugestie z opisu badan obrazowych (np. tomografia komputerowa,
czesto wykonywana z wielorakich wskazan), sugestie kliniczne przy préobie odstawienia
leczenia substytucyjnego. W tej sytuacji nalezy przystapi¢ do diagnostyki. Zazwyczaj
niedoczynnos¢ kory nadnerczy mozna wtedy wykaza¢ prostymi testami wymienionymi
na poczatku rozdzialu jako niewystarczajace, czyli testem pobudzenia kory nadnerczy
za pomocg ACTH lub badaniem wydzielania kortyzolu w moczu dobowym.

ZABURZENIA HORMONOW ()
OSITARCZYCOWEJ

U chorych na nowotwor z reguly pojawiaja sie objawy kliniczne mogace przemawiac za
istnieniem zaburzen tarczycy. Czesto obserwuje si¢ zmniejszenie masy ciala, nadmierna
pobudliwoé¢ i potliwo$¢, a przede wszystkim zdarzajace sie epizody napadowego migo-
tania przedsionkéw (reguta u 0séb cigzko chorych, leczonych duzymi dawkami chemio-
terapeutykow), ktore to objawy nakazujg diagnostyke w kierunku nadczynnosci tarczycy.
Obrzgki i cechy niewydolno$ci krazenia sugerujg niedoczynnos¢ tarczycy. Wykluczy¢
lub potwierdzi¢ istnienie tyreopatii mozna tylko na podstawie badan dodatkowych
w postaci oznaczenia stezen: tyreotropiny (TSH - thyroid-stimulating hormone), wolnej
tyroksyny (FT4 - free thyroxine), wolnej tréjjodotyroniny (FTI3 - free triiodothyronine),
a w razie potrzeby innych badan. Jednak rutynowe podejscie do typowych standardow
diagnostycznych (zmniejszenie TSH to nadczynnos¢, zwigkszenie to niedoczynnos¢)
nierzadko prowadzi do bfednych wnioskow.

Najczestszg sytuacja, w ktdrej obserwujemy zaburzenia stezenia hormondéw osi tar-
czycowej u chorych na MM czy w ogéle na nowotwory, jest stan, w ktorym nie stwier-
dzamy tyreopatii, a zaburzenia stezenia hormonéw maja charakter pozatarczycowy, sa
zwiazane z istnieniem ci¢zkiej choroby i jej mechanizmami patogenetycznymi. Stan
taki definiowany jest jako dyshormonoza z eutyreoza (ESS - euthyroid sick syndrome,
NTIS - non-thyroidal illness syndrome) [Burch 1996, Chopra 1997, Bello i wsp. 2010,
Warner 2010]. Efektem pomijania opisanego zjawiska jest rozpoznanie nadczynnosci
czy niedoczynnosci tarczycy bez wystarczajacych przestanek, wprowadzenie lekéw
bez jednoznacznych wskazan, co oprocz narazenia pacjenta na dziatania niepozadane
utrudnia ostateczne zdiagnozowanie lub wykluczenie zaburzen. Opisany problem jest
niezwykle istotny i nalezy o nim pamietaé.

U okoto 50% pacjentéw przyjmowanych do szpitala z powodéw nagtych obserwuje
sie zmniejszenie stezenia FT3, a niekiedy takze zmniejszenie, a rzadko nieznaczne
zwigkszenie stezenia FT4. Patogeneza tego zjawiska ma zfozony charakter, a obejmuje
przede wszystkim interakcje cytokin procesu zapalnego i niektérych mediatoréw, jak
leptyna, z dejodynazami - enzymami konwertujagcymi tyroksyne do tréjjodotyroniny
(T3) i degradujacymi hormony tarczycy. W okresie zaostrzenia wielu choréb dochodzi
do nasilenia przemiany tyroksyny w nieaktywna odwrotng tréjjodotyronine (rT3) oraz
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zaburzen wigzania tyroksyny i T3 z bialkami wigzacymi. Drugim czestym zaburzeniem
jest zmniejszenie stezenia TSH, co réwniez ma zwigzek z hamowaniem wydzielania tego
hormonu poprzez modyfikacje funkcji podwzgoérzowych dejodynaz [Warner 2010].
Zjawisko to jest poglebiane przez wiele lekdw, takich jak steroidy, pochodne dopaminy
(stosowane u wigkszo$ci osob dotknietych chorobg Parkinsona, czyli w znaczacym
odsetku - u starszych) czy amiodaron. W okresie zdrowienia zazwyczaj pojawia si¢
krotkotrwatly wzrost stezenia TSH. Nie wykazano, aby proba ingerencji w opisane me-
chanizmy przyniosta korzystne rezultaty.

Poniewaz testem przesiewowym w rozpoznawaniu chordb tarczycy jest stezenie
TSH - zmniejszenie jej stezenia bywa interpretowane jako nadczynnos¢ tarczycy i staje
sie przestanka do wprowadzenia leczenia tyreostatycznego. Nadczynnosci tarczycy nie
nalezy jednak rozpoznawac tylko na podstawie zmniejszonego stezenia TSH, konieczne
jest potwierdzenie na podstawie wyniku badania FT3 lub FT4 (ich ste¢zenie powinno by¢
zwigkszone). Spotyka si¢ utajong nadczynno$¢ tarczycy (zmniejszenie stezenia TSH przy
prawidlowych wartosciach wolnych hormonéw tarczycy), lecz jej rozpoznania réwniez nie
powinno si¢ dokonywa¢ wytacznie w oparciu o samo oznaczenie TSH. Szukamy wtedy
zmian chorobowych w tarczycy (guzkow, cech procesu zapalnego w USG), a w przy-
padku ich znalezienia rozpoznanie utajonej nadczynnosci tarczycy uprawdopodabnia
wykazanie autonomicznego charakteru guzkéw, zwiekszonej jodochwytnosci tarczycy
w badaniu scyntygraficznym, podwyzszonego miana przeciwcial przeciwko receptorowi
TSH. Brak innych zaburzen oprdcz zmniejszenia stezenia TSH lub zmniejszenie stezenia
TSH wspolistniejace ze zmniejszeniem stezenia FT3/FT4 (co jest typowe dla NTIS) nie
uprawnia do wprowadzenia terapii tyreostatykami [Bello i wsp. 2010].

W razie potwierdzenia nadczynnosci tarczycy konieczne jest leczenie tyreostatyczne,
a jezeli choroba nie rokuje remisji (duza tarczyca, obecno$¢ guzkéw autonomicznych),
zalecana jest eliminacja tkanki tarczycowej, co najwygodniej i najszybciej mozna przepro-
wadzi¢ za pomoca promieniotwdrczego izotopu jodu **'J (radiojodu). Pomimo pojawia-
jacych sie doniesient o gorszych odleglych wynikach leczenia radiojodem (w poréwnaniu
z leczeniem chirurgicznym) nie jest wskazane przewlekle stosowanie tyreostatykow
i narazenie na epizody nawrotu nadczynnosci, zwlaszcza u chorych, ktérzy moga by¢
zakwalifikowani do chemioterapii duzymi dawkami lekéw [Metso i wsp. 2007].

W przypadku stwierdzenia wyltgcznie niewielkiego zwiekszenia stezenia TSH celo-
wa jest obserwacja pacjenta i wstrzymanie si¢ z ostatecznym ustaleniem rozpoznania
w postaci niedoczynnosci tarczycy i rozpoczeciem leczenia tyroksyng. Zjawisko moze
mie¢ zwigzek z okresem zdrowienia, co opisano, omawiajac NTIS, a subkliniczna
niedoczynnos¢ tarczycy nie stanowi zagrozenia. Podanie preparatéw tyroksyny bez
jednoznacznych wskazan moze mie¢ niekorzystny wplyw na czesto spotykane kar-
diologiczne powiklania chemioterapii. Utrzymywanie si¢ zwi¢kszonego stezenia TSH,
obecno$¢ zmian zapalnych widocznych w USG tarczycy i istotnie podwyzszone miano
przeciwcial przeciwko peroksydazie tarczycowej (TPO - thyroperoxidase) wskazuja na
organiczng chorobe tarczycy prowadzacg do niedoczynnosci. Stanowi to wskazanie do
wprowadzenia substytucji tyroksyna, réwniez u 0sob z prawidtowym wartosciami FT3/
FT4. Leczenie prowadzi si¢, zaczynajac od niewielkich dawek T4 (12,5-25 ug dziennie)
i kontrolujgc stezenie TSH, a w przypadku czynnikéw ingerujacych w wydzielanie TSH
(steroidy, amiodaron) — FT4. Odsetek chorych na MM, u ktdrych stwierdza si¢ niedo-
czynnos¢ tarczycy, przekracza $rednia populacyjna, co prawdopodobnie jest skutkiem
chemioterapii i leczenia napromienianiem.
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Najwigkszych trudnosci dostarczajg pacjenci z izolowanym zmniejszeniem FT4/FT3
przy prawidlowych warto$ciach TSH. Z reguly taki stan ma zwiazek z opisanym wyzej
NTIS. Jednakze czeste u tej grupy stosowanie steroidéw hamuje wydzielanie TSH, co moze
maskowa¢ rozpoznanie niedoczynnosci tarczycy (na skutek dziatania steroidow stezenie
TSH jest pozornie prawidlowe). Obowigzuje wtedy bardzo wnikliwe rozpatrzenie stanu
klinicznego pacjenta, zapoznanie si¢ z danymi z wywiadu, poszukiwanie cech choroby
tarczycy w USG, badaniach immunologicznych, ewentualnie zbadanie jodochwytnosci.

ZABURZENIA GOSPODARKIWAPNIOWEJ @

Mimo nasilonych cech resorpcji kostnej hiperkalcemia towarzyszy tyko 30-50% chorych
na MM, i to z reguly nie przez caly okres choroby. Na ostateczny bilans wapniowy i ste-
zenie wapnia w osoczu oprocz resorpcji kostnej spowodowanej aktywacja osteoklastow
przez cytokiny maja wplyw stosowane leki i czesta w przebiegu MM dysfunkeja nerek, co
z kolei wywoluje zaburzenia aktywacji witaminy D,. Poniewaz na badanie catkowitego
stezenia wapnia w osoczu znaczny wplyw ma stezenie albumin (czgsto nieprawidlowe
u chorych na MM), konieczne jest wykonanie badania wapnia zaréwno catkowitego,
jak i zjonizowanego. Wykrycie hiperkalcemii zobowigzuje do wykluczenia innej czestej
choroby - pierwotnej nadczynnosci przytarczyc, co mozna wykonacé, oznaczajac stezenie
parathormonu (PTH) [Fanari i wsp. 2010].

Objawy nasilonej i zagrazajacej zyciu hiperkalcemii wigzg si¢ przede wszystkim z za-
burzeniami wodno-elektrolitowymi. Hiperkalcemia doprowadza do zaburzenia zagesz-
czania moczu gléwnie wskutek uposledzenia wrazliwosci cewek nerkowych na adiuretyne
(ADH - antidiuretic hormone), czego efektem jest odwodnienie i malo swoiste objawy,
takie jak bdle glowy, nudnosci, w koncu zaburzenia $wiadomosci. Zazwyczaj rozwijajg
sie tez miopatia i zaburzenia motoryki przewodu pokarmowego. Stan kliniczny chorego
zalezy przede wszystkim od zaburzen wodno-elektrolitowych, dlatego podstawa leczenia
jest nawodnienie, uzupelnione podaniem steroidéw. W dalszej kolejnoéci zmniejszenie
stezenia wapnia mozna osiagna¢, stosujac preparat kalcytoniny tososiowej lub dializujac
pacjenta. Z reguly wykorzystuje sie bisfosfoniany, ktére stanowia podstawe leczenia
diugotrwatego, jednakze efekt ich dziatania moze by¢ opézniony [Kokot, Franek 2006].

Pojawiajaca si¢ w przebiegu MM nefropatia, jak réwniez zaburzenia odzywiania
typowe dla chorych na wyniszczajaca chorobe oraz brak ekspozycji na promienie sto-
neczne, a takze leczenie steroidami z reguly prowadza do niedoboru aktywnej postaci
witaminy D - kalcytriolu, 1,25(OH),D.,, a nastepnie wtérnej nadczynnosci przytarczyc.
Zaburzenie to wykrywamy, jezeli przy prawidlowej kalcemii i fosfatemii pojawia sie
zwigkszone stezenie PTH; czesto jest mylone z pierwotng nadczynno$cia przytarczyc.
Rozpoznanie mozna potwierdzi¢ poprzez oznaczenie stezenia kalcytriolu [Laroche
i wsp. 2010]. Leczenie polega na podaniu preparatéw kalcytriolu lub jego prekursora
alfakalcydiolu (1aOHD,), a w przypadku duzego niepoddajacego si¢ leczeniu stezenia
PTH - lekéw kalcymimetycznych.

Pomimo resorpcji kostnej u chorych na MM dochodzi do hipokalcemii. Zjawisko to
zazwyczaj wystepuje w trakcie leczenia bisfosfonianami: u 10-35% pacjentow, a znaczaco
rzadziej u 0s6b w bezobjawowym okresie choroby [Chantzichristos i wsp. 2008, Musto
i wsp. 2008]. Patogeneza jest zlozona; wspdlistnieja mechanizmy zwigzane z uktadem
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pokarmowym, zahamowaniem resorpcji kostnej przez bisfosfoniany, zablokowaniem
nerkowej resorpcji wapnia, niedoborem witaminy D, i zaburzeniami jej przeksztalcenia
do kalcytriolu. Ryzyko wystapienia hipokalcemii w trakcie leczenia bisfosfonianami po-
jawia sie¢ zwlaszcza u 0s6b leczonych steroidami, z matym wyjsciowym stezeniem wapnia
i magnezu. Dorazne leczenie obejmuje podanie preparatow wapnia i magnezu dozylnie,
a kalcytriolu lub alfakalcydiolu doustnie. Jako dziatanie profilaktyczne mozna poleci¢
systematyczne podawanie preparatéw witaminy D, chorym bez hiperkalcemii. Aktualne
zalecenia zwiekszyly proponowang profilaktyczng dawke witaminy D, do 800-1000
jednostek dziennie w okresie jesienno-wiosennym oraz u oséb z niewielka ekspozycja
na promienie stoneczne i u 0séb po 65. roku zycia [Marcinowska-Suchowierska i wsp.
2010]. Celowy jest takze pomiar stezenia kalcytriolu u oséb obcigzonych czynnikami
ryzyka (niewydolno$¢ nerek, steroidoterapia, zaawansowana faza choroby, ,graniczne”
stezenie wapnia) przed leczeniem bisfosfonianami i w jego trakcie, w przypadku wykry-
cia zaburzen wprowadzenie preparatu alfakalcydiolu i wapnia z jednoczesng kontrola
stezenia zardwno wapnia, jak i fosforu.

) ZABURZENIA CZYNNOSCI GONAD

Chociaz MM jest choroba dotykajaca gléwnie ludzi w starszym wieku, to odsetek mtod-
szych chorych, w okresie aktywnosci seksualnej, jest znaczny. Chemio- i radioterapia
oraz sam przebieg choroby i jej powiklania moga doprowadzi¢ do zaburzenia czynnosci
gonad, niedoboru hormondéw plciowych, a nastepnie dysfunkeji seksualnych, ktérych
tlo organiczne naklada sie na etiologi¢ psychogenna. Ponadto niedobér hormondw
plciowych wywoluje wiele niekorzystnych nastepstw, z nasileniem osteoporozy, zmiang
proporcji thuszczowej do beztluszczowej masy ciala i zaburzeniami depresyjnymi na
czele.

W grupie mezczyzn leczacych si¢ z powodu choréb uktadu krwiotwoérczego czesto
pojawiaja si¢ skargi na ostabienie libido, impotencje, brak satysfakeji z zycia plcio-
wego, co nasuwa podejrzenie zaburzen czynnosci gonad. W badaniu podmiotowym
duze znaczenie ma stwierdzenie okresowego charakteru zaburzen, co przemawia za
psychogennym podlozem skarg. Kolejnym etapem jest wykluczenie choréb predys-
ponujacych do zaburzen na tle naczyniowych i neurogennych, takich jak cukrzy-
ca, miazdzyca obwodowa, a zwlaszcza patologia kregostupa ledzwiowo-krzyzowe-
go. Konieczne jest badanie przedmiotowe, wykluczajace stany bedace wskazaniem
do interwencji urologicznej. W diagnostyce hormonalnej podstawowe znaczenie
ma badanie st¢Zenia testosteronu oraz gonadotropin. Stezenie testosteronu ponad
4 ng/ml (mnoznik dla jednostek SI 4,47) z duzym prawdopodobienistwem wyklucza
endokrynologiczne tlo zaburzen, mniejsze st¢zenie wspdlistniejace ze zwigkszonym
stezeniem hormonu luteinizujacego (LH - luteinising hormone), tj. ponad 15 IU/I,
wskazuje na pierwotny hipogonadyzm spowodowany dysfunkcja komdrek Leydiga
w jadrach. Stan taki stanowi wskazanie do leczenia androgenami po wykluczeniu
przeciwwskazan urologicznych. Najczesciej stosowana metoda jest podawanie egzo-
gennego testosteronu domiesniowo w formie preparatéw o przedtuzonym dzialaniu.
Dla niektorych wygodniejsza, chociaz drozsza forma sa preparaty w formie zelu do
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stosowania przezskornego. Leczenie prowadzi sig, kontrolujgc steZenie testosteronu
i LH [Griffin i wsp. 2003, Cunningham, Toma 2011].

U kobiet istotnym czynnikiem determinujacym jako$¢ zycia jest pojawienie si¢ obja-
wow sugerujacych przedwczesng menopauze — zaburzenie, a nastepnie zanik krwawien
miesiecznych, objawy wypadowe, oslabienie libido, zmiany atroficzne w narzadach
plciowych. Rozpoznanie przedwczesnej menopauzy, oprocz badania ginekologicznego,
potwierdza badanie gonadotropin - za diagnostyczne uwaza si¢ stezenie folitropiny
ponad 30 IU/L. Wprowadzenie leczenia hormonozastgpczego preparatami estrogeno-
wo-progestagenowymi u pacjentek z chorobami uktadu krwiotwérczego moze budzi¢
wiele watpliwosci. Leczenie to w istotny sposob poprawia komfort Zycia, ma znaczne
dziatanie zapobiegajace demineralizacji koci, ale generuje réwniez ryzyko powiklan
zatorowo-zakrzepowych [Rossouw i wsp. 2002]. Ewentualne wprowadzenie go w przy-
padku przedwczesnej menopauzy czy tez menopauzy fizjologicznej powinno nastgpié
po szczegdtowym przeanalizowaniu stanu pacjentki i perspektyw jej leczenia przez
ginekologa i hematologa. Wystepowanie powikltan zakrzepowo-zatorowych stanowi
przeciwwskazanie do takiego leczenia.

CUKRZYCA @

Rozpoznanie cukrzycy i innych zaburzen gospodarki weglowodanowej odbywa si¢ na

podstawie trzech kryteriow:

® glikemii ,,przygodnej” 200 mg/dl (11,1 mmol/l) i wigkszej, ktorej towarzysza objawy
cukrzycy;

® glikemii na czczo 126 mg/dl (7 mmol/l) i wiekszej; prawidlowa wartos¢ glikemii na
czczo nie powinna przekraczaé¢ 100 mg/dl (5,6 mmol/l), a warto$ci posrednie spelniaja
kryterium rozpoznania nieprawidiowej glikemii na czczo;

® glikemii 2 godziny po obcigzeniu 75 g glukozy 200 mg/dl (12 mmol/l) i wiekszej;
prawidlowa warto$¢ glikemii 2 godziny po obcigzeniu glukoza nie powinna przekra-
czaé 140 mg/dl (7,8 mmol/l), a wartosci posrednie spelniaja kryterium rozpoznania
nieprawidlowej tolerancji glukozy (IGT - impaired glucose tolerance).

Powyzsze kryteria dotycza pomiardw stezenia glukozy w osoczu krwi zylnej, nie do-

tycza pacjentek bedacych w cigzy. Leczenie zaburzen gospodarki weglowodanowej ma

charakter kompleksowy, dla osiagniecia celow leczenia konieczna jest nie tylko kontrola

glikemii, ale takze zwalczanie innych czynnikéw ryzyka, przede wszystkim nadci$nienia

tetniczego i zaburzen lipidowych. Celem leczenia, oprocz zapobiezenia ostrym powi-

ktaniom zagrazajacym zyciu (zaburzenia rownowagi kwasowo-zasadowej i gospodarki

wodno-elektrolitowej), jest unikniecie ryzyka powiktan cukrzycy. Male ryzyko pojawienia

sie powiklan cukrzycy wystepuje, jezeli osiagnie sie:

@ glikemie na czczo do 110 mg/dl (6,1 mmol/l), po positku do 140 mg/dl (7,8 mmol/l),

® stezenie frakeji Alc hemoglobiny glikowanej do 6,5% (lub 7,0% - p. nizej),

@ ci$nienie tetnicze krwi ponizej 130/80,

@ stezenie cholestrolu catkowitego do 175 mg/dl (4,5 mmol/l), frakcji LDL do 100 mg/dl
(2,6 mmol/l).
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Obecne zalecenia jednoznacznie wskazuja, ze przy dazeniu do osiggniecia normoglikemii
cele leczenia i stosowane $rodki lecznicze powinny by¢ zindywidualizowane, w zalez-
nosci od wieku, choréb wspdlistniejacych i zdolnosci poznawczych pacjenta. Chociaz
korzy$¢ z kontroli gospodarki metabolicznej, m.in. w postaci unikniecia powiktan, u oséb
mlodszych jest duza, to u ludzi w starszym wieku, z ciezkimi towarzyszacymi choro-
bami, zaawansowanymi powiklaniami cukrzycy znaczne i nagle zmniejszenie glikemii
moze stwarza¢ ryzyko zgonu [Valdivielso i wsp. 2008, Skyler i wsp. 2009]. Oznacza to,
ze kryteria te moga by¢ zlagodzone w tej grupie pacjentéw z epizodami hipoglikemii,
ktorych przewidywany okres przezycia nie przekracza 10 lat - do takiego poziomu, ktory
nie pogarsza jakosci zycia pacjenta [Grzeszczuk i wsp. 2010]. Istotnym ograniczeniem
moze by¢ takze status materialny pacjenta.

Chory na cukrzyce, u ktoérego rozpoznaje sie¢ MM, to najczesciej osoba w starszym
wieku, leczona z powodu cukrzycy typu 2. Oprdcz leczenia dietetycznego typowy-
mi $rodkami leczniczymi sg doustne leki hipoglikemizujace [Holman i wsp. 2008].
W pierwszej kolejnosci jest to metformina, nastepnie pochodne sulfonylomocznika.
Rzadziej stosowane jest leczenie inhibitorem a-glukozydazy (ze wzgledu na dzialania
niepozadane ze strony przewodu pokarmowego). Jako alternatywe dla pochodnych
sulfonylomocznika niekiedy stosuje si¢ glinidy (Repaglinid, Nateglinid) - ich wada jest
wysoka cena, ponadto maja zastosowanie tylko w lagodnej postaci cukrzycy typu 2,
w zapobieganiu hiperglikemii popositkowej. Inna grupg lekéw, ktére stosowano coraz
powszechniej, to glitazony (tiazolidynodiony), ale najpopularniejszy ich przedstawiciel
(Rosiglitazon) zostal pod koniec 2010 roku wycofany z uzycia ze wzgledu na zwigkszong
czesto$¢ epizodow sercowo-naczyniowych [Graham i wsp. 2010].

Podstawowg trudno$cig w leczeniu cukrzycy u chorego na MM jest decyzja, kiedy
zrezygnowac z leczenia lekami doustnymi i wprowadzi¢ insuline, a jezeli tak — to w ja-
kim modelu. Samo rozpoznanie MM u chorego na cukrzyce nie stanowi podstaw do
zaprzestania leczenia dotychczas stosowanymi lekami, o ile kontrola glikemii jest jednym
z celéw postepowania. W przypadku nowego rozpoznania cukrzycy u chorego na MM
nie ma tez bezwzglednych wskazan do wprowadzenia na stale leczenia insuling jako
postepowania pierwszego rzutu, jesli nie stwierdza sie przeciwwskazan do przyjmowania
lekéw doustnych. Jednoczes$nie pojawienie si¢ cech niewydolnosci nerek czy watroby
powinno by¢ przestanka do decyzji o planowym odstawieniu metforminy, pochodnych
sulfonylomocznika oraz rozpoczeciu stalej terapii preparatami insuliny. Zazwyczaj udaje
sie osiagnac zalozone cele (czgsto ztagodzone w stosunku do wytycznych wzorcowych)
i unikng¢ hipoglikemii przy uzyciu preparatéw mieszanek insulinowych stosowanych
dwa razy dziennie.

Kolejny problem to leczenie cukrzycy u chorego w trakcie chemioterapii (duzymi daw-
kami), procedur transplantacyjnych, powikfan infekcyjnych czy zakrzepowo-zatorowych
oraz zabiegdw rekonstrukcyjnych. Z reguly mamy wtedy do czynienia z pogorszeniem
parametrow metabolicznych, zwlaszcza w przypadku leczenia steroidami. Nalezy wow-
czas bez zbednej zwloki wprowadzi¢ leczenie krétko dziatajacymi preparatami insuliny
pod kontrolg glikemii, najlepiej metoda ciagtego wlewu. Po ustaniu przyczyny, ktora
doprowadzita do zaistnienia zaburzen, mozna podja¢ prébe powrotu do wezesniejszego
schematu leczenia. U 0s6b ze $wiezo rozpoznanymi zaburzeniami gospodarki weglowo-
danowej w trakcie terapii duzymi dawkami steroidéw czesto udaje sie osiagna¢ zalozone
cele samym leczeniem dietetycznym.
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PODSUMOWANIE ()

Proces nowotworowy u chorych na MM rzadko obejmuje narzady dokrewne, a problemy
endokrynologiczne wynikajg u nich z powiktan choroby zasadniczej, stosowanego leczenia
oraz istnienia zaburzen endokrynologicznych niezaleznych od choroby podstawowe;j.
Choroby tarczycy wymagaja réznicowania z o wiele czestszym NTIS. Pacjenci poddawani
okresowej steroidoterapii s3 zagrozeni niedoczynnosécig nadnerczy i w sytuacjach watpli-
wych wymagaja substytucji hormonalnej. Hiperkalcemia jest wskazaniem do wykluczenia
pierwotnej nadczynnosci przytarczyc. Powszechne wéréd chorych na MM zaburzenia
nerkowe i niedobor aktywnej postaci witaminy D, generuja ryzyko hipokalcemii podczas
leczenia bisfosfonianami, co stanowi przestanke do dzialan profilaktycznych. Kobiety
z zaburzeniami czynnoéci gruczotéw plciowych wymagaja konsultacji ginekologicznej,
u mezczyzn celowa jest diagnostyka urologiczna i niekiedy substytucja androgenéw.
Cukrzyca u chorych na MM pociaga za soba konieczno$¢ zindywidualizowania celéw
leczenia. Niekiedy istnieje mozliwo$¢ leczenia dietg lub lekami doustnymi, a w razie
pojawienia si¢ powiklan celowa jest czasowa lub stala insulinoterapia.

Pismiennictwo

Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes Study Group, Gerstein H.C., Miller M.E. i wsp.
Effects of intensive glucose lowering in type 2 diabetes. N Engl ] Med 2008; 358: 2545-2559.

Arlt W. The approach to the adult with newly diagnosed adrenal insufficiency. ] Clin Endocrinol Metabol
2009; 94: 1059-1067.

Aron D.C,, Findling J.W,, Tyrrell ].B. Glucocorticoids and adrenal androgens. W: Greenspan ES., Gardner
D.G. (red.) Basic and clinical endocrinology. 7th ed., New York 2007: 355-358 (e-book).

Bello G., Ceaichisciuc L, Silva S., Antonelli M. The role of thyroid dysfunction in the critically ill: a review
of the literature. Minerva Anestesiol 2010; 76: 919-928.

Burch W.M. Endokrynologia. Wroctaw 1996: 148-150.

Chantzichristos D., Andréasson B., Johansson P. Safe and tolerable one-hour pamidronate infusion for
multiple myeloma patients. Ther Clin Risk Manag 2008; 4: 1371-1374.

Chopra LJ. Euthyroid sick syndrome: is it a misnomer? ] Clin Endocrinol Metab 1997; 82: 329-234.

Cunningham G.R., Toma S.M. Why is androgen replacement in males controversial? ] Clin Endocrinol
Metab 2011; 96: 38-52.

Fanari Z., Kadikoy H., Haque W. i wsp. Medical management of primary hyperparathyroidism with
concomitant multiple myeloma. Intern Med (Tokyo) 2010; 49: 581-584.

Graham D.J, Ouellet-Hellstrom R., MaCurdy T.E. i wsp. Risk of acute myocardial infarction, stroke,
heart failure, and death in elderly Medicare patients treated with rosiglitazone or pioglitazone. JAMA 2010;
304:411-418.

Griffin J.E., Wilson ].D. Disordes of the testes and the male reproductive tract. Wilson ].D. (red.) Wiliams
textbook of endocrinology. 9th ed., Philadelphia 2003: 847-851.

Grzeszczuk W, Czech A., Cypryk K. i wsp. (red.) Zalecenia kliniczne dotyczgce postepowania u chorych
na cukrzyce 2010. Stanowisko Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego. Diabetol Prakt 2010; t. 11, supl. A.

Holman R.R., Paul S.K., Bethel M.A. i wsp. 10-year follow-up of intensive glucose control in type 2
diabetes. N Engl ] Med 2008; 359: 1577-1589.

Kokot E, Franek E. Choroby przytarczyc. W: Szczeklik A. (red.) Choroby wewnetrzne. t. 11, Krakow
2006: 1090-1091.

Laroche M., Lemaire O., Attal M. Vitamin D deficiency does not alter biochemical markers of bone
metabolism before or after autograft in patients with multiple myeloma. Eur ] Haematol 2010; 85: 65-67.

Marcinowska-Suchowierska E., Walicka M., Tatataj M. i wsp. Vitamin D supplementation in adults -
guidelines. Endokrynol Pol 2010; 61: 723-729.

Metso S., Jaatinen P, Huhtala H. i wsp. Increased cardiovascular and cancer mortality after radioiodine
treatment for hyperthyroidism. ] Clin Endocrinol Metab, 2007; 92: 2190-2196.



Problemy endokrynologiczne u chorych na szpiczaka mnogiego

— 108

Musto P, Petrucci M.T,, Bringhen S. i wsp. A multicenter, randomized clinical trial comparing zoledronic
acid versus observation in patients with asymptomatic myeloma. Cancer 2008; 113: 1588-1595.

Orth D.N., Kovacs W.L. The adrenal cortex. W: Wilson ].D. (red.) Wiliams textbook of endocrinology.
9th ed., Philadelphia, 2003: 547-562 (e-book).

Rossouw J.E., Anderson G.L., Prentice R.L. i wsp. Risks and benefits of estrogen plus progestin in healthy
postmenopausal women: principal results from the Women'’s Health Initiative randomized controlled trial.
JAMA 2002; 288: 321-333.

Skyler J.S., Bergenstal R., Bonow R.O. i wsp. Intensive glycemic control and the prevention of cardiova-
scular events: implications of the ACCORD, ADVANCE, and VA diabetes trials: a position statement of the
American Diabetes Association and a scientific statement of the American College of Cardiology Foundation
and the American Heart Association. Diabetes Care 2009; 32: 187-192.

Warner M.H. Mechanisms behind the non-thyroidal illness syndrome: an update. ] Endocrinol, 2010;
205: 1-13.

Weilbaecher C., Patwardhan R.V., Fowler M. i wsp. Metastatic lesions involving the sella: report of three
cases and review of the literature. Neurol India 2004; 52: 365-368.

Jacek Olas, Jolanta Bucka

Objawy ze strony ukladu kostno-stawowego
u chorych na szpiczaka mnogiego

Musculoskeletal symptoms in patients
with multiple myeloma




Streszczenie

W uktadzie kostno-stawowym u chorych na szpiczaka mnogiego czesto dochodzi do
patologicznych zmian. Wéréd choréb reumatologicznych rozpoznawanych u tych
chorych pojawiajg sie takie, ktére pierwotnie wiaza sie z patologia w obrebie kosci
(np. osteoporoza ze ztamaniami patologicznymi i ich nastepstwa, jalowa martwica
glowy kosci udowej), oraz takie, ktore sa zwigzane z patologia majaca swoje pier-
wotne zrodio w stawach i aparacie okotostawowym (np. artropatia amyloidowa, dna
moczanowa, septyczne zapalenie stawow, zapalenie stawéw w przebiegu krioglobu-
linemii). Diagnostyka réznicowa choréb reumatologicznych czgsto wymaga duzego
doswiadczenia klinicznego, poniewaz obraz chorobowy moze by¢ zafalszowany przez
immunosupresyjne dzialanie przyjmowanych lekéw. Badania obrazowe — zwlaszcza
obrazowanie metodg rezonansu magnetycznego, analiza ptynu stawowego i ocena
blony maziowej — s3 bardzo pomocne w ustaleniu ostatecznego rozpoznania. Te-
rapia choréb reumatologicznych wymaga uwzglednienia uszkodzen narzagdowych
powstajacych w przebiegu choroby podstawowej (tj. szpiczaka). Skuteczna inter-
wencja reumatologa zmniejsza ryzyko pojawiania sie trwatych uszkodzen ukladu
ruchu i nastepowej niepetnosprawnosci oraz poprawia jako$¢ zycia pacjentow.

Stowa kluczowe: szpiczak mnogi, objawy stawowe, zapalenie stawow

Abstract

Musculoskeletal symptoms in patients with multiple myeloma (MM) are commonly
observed. Rheumatological diseases that patients with MM suffer from include those
primarily associated with bone pathologies (e.g. osteoporosis with pathological
fractures and their consequences, avascular necrosis of the femoral head), as well
as those connected with pathologies originating in joints or juxta-articular regions
(e.g. amyloid arthropathy, gout, septic arthritis, arthritis in patients with cryoglob-
ulinemia). Differential diagnostics of rheumatological diseases often requires wide
clinical experience since the clinical picture may be distorted in patients receiving
immunosuppressive treatment. Diagnostic imaging, esp. magnetic resonance imag-
ing, joint fluid analysis and examination of the synovial membrane, can significantly
help in the final diagnosis. Treatment of rheumatological diseases should cover the
organs damaged in the course of the basic disease (i.e. MM). An effective intervention
by a rheumatologist decreases the risk of lasting damage to the locomotor system
and resultant disability, as well as improves the patients’ quality of life.

Key words: multiple myeloma, rheumatic manifestations, arthritis

Szpiczak mnogi (MM - multiple myeloma) jest choroba z grupy gammapatii monoklo-
nalnych, w ktérej przebiegu dochodzi do klonalnej proliferacji atypowych plazmocytow,
produkujacych biatko monoklonalne. Etiologia choroby jest nieznana, cho¢ jej wysta-
pienie moze by¢ zwigzane z wplywem promieniowania jonizujacego lub ekspozycja na
okreslone substancje chemiczne [Landgren i wsp. 2006].

W trakcie choroby rozwija si¢ spektrum dolegliwosci ze strony roznych uktadéw i na-
rzadéw. Prawdopodobnie najlepiej poznanymi powiktaniami MM s3 zmiany w ukladzie
kostnym i nerwowym oraz wydalniczym (w nerkach). Nieco mniej uwagi pos$wieca
sie zmianom zachodzacym w stawach. Dostepne pismiennictwo dostarcza informacji
o chorych z MM i z problemami reumatologicznymi czeéciej na podstawie opiséw
pojedynczych przypadkéw anizeli wigkszych grup. Bole stawowe, kostne i migsniowe
sa najczestszym powodem kierowania pacjentéw do reumatologa. Ich morfologicznym
podlozem moga by¢ zmiany zapalne lub niezapalne w stawach i aparacie okolostawowym.
Ich pojawienie wigze si¢ z pogorszeniem sprawnosci pacjentow oraz z przewleklymi
zespolami bolowymi. Pogorszeniu ulega takze tzw. jakos$¢ zycia zalezna od zdrowia
(health related quality of life).

Swiadomos¢ ryzyka wystgpienia okreslonych schorzen reumatologicznych u chorych
na MM pozwala na szybka diagnostyke i skuteczng terapie. Jednoczeénie trzeba pamieg-
taé, ze dolegliwosci ze strony stawéw moga naleze¢ do pierwszych manifestacji MM.
Zatem uwazna ocena stanu pacjenta juz w poradni reumatologicznej moze zaowocowac
wstepnym rozpoznaniem MM i skierowaniem pacjenta do hematologa.

Etiologiczny podzial zmian w ukladzie ruchu obejmuje zmiany pierwotnie powsta-
jace w ukladzie kostnym oraz zmiany pierwotnie wywodzace si¢ ze stawdw i tkanek

miekkich.

ZMIANY W UKLADZIE RUCHU ZALEZNE
OD PATOLOGIIW UKLADZIE KOSTNYM

Ewolucja zmian w ukladzie kostnym jest zwigzana z pojawieniem si¢ komorek no-
wotworowych w tkance kostnej, zmian cech fizykochemicznych tkanki kostnej oraz
z wydzielaniem przez komdrki nowotworowe bialek i cytokin dzialajacych prozapalnie.
Bl pojawia sie najczesciej w okolicy trzondw kregowych kregostupa, zeber, miednicy,
czaszki i koéci diugich konczyn. Zmiany osteolityczne w kosciach z powstawaniem
miejscowej osteoporozy prowadza do zlaman patologicznych. Ztamania trzonéw kregow
moga skutkowa¢ uciskiem i uszkodzeniem korzeni nerwéw rdzeniowych z nastepowymi
niedowladami i zaburzeniami czucia [Lipton 2010, Talamo i wsp. 2010].

Leczenie bdlu kostnego i osteoporozy nie jest przedmiotem niniejszego opracowania.
Wrhaéciwe informacje dotyczace tego zagadnienia oraz problemy leczenia chirurgicznego
zfaman kostnych i jatowej martwicy gtowy kosci udowej zostaly przedstawione w od-
rebnym rozdziale niniejszej monografii.
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® ZMIANY PIERWOTNIEWYWODZACE SIE ZE
STAWOW | APARATU OKOtOSTAWOWEGO

Sposrod zmian w ukladzie stawowym, do jakich dochodzi w przebiegu MM, nalezy

wymieni¢:

@ artropati¢ amyloidowa,

® dn¢ moczanows,

@ zapalenie stawow w przebiegu krioglobulinemii,

@ septyczne zapalenie stawow (SZS),

@ neuropatie z ucisku,

@ naciekanie stawow przez zmiany nowotworowe rozwijajace si¢ na kostnych powierzch-
niach stawowych.

Artropatia amyloidowa

W przebiegu MM amyloidoza tancuchow lekkich moze sta¢ sie przyczyna powstawania
tzw. artropatii amyloidowej. Odnotowano, ze zesp6! ten pojawia si¢ nawet u okoto 15%
populacji chorych na MM ze wspolistniejacg amyloidozg. W literaturze przedmiotu
opisano pojedyncze przypadki, gdy artropatia amyloidowa stanowila pierwsza manife-
stacje MM. Podlozem morfologicznym artropatii amyloidowej jest odktadanie ztogow
amyloidu w elementach stawowych (chrzastka, tkanka synowialna, tkanka kostna).
W obrazie klinicznym obserwowane sa najczesciej przewlekle zespoly bélowe duzych
i matych stawow konczyn gornych i dolnych. Bywa, ze bél i poszerzenie obrysu stawo-
wego dotycza tylko jednego stawu. W przypadku lokalizacji wielostawowych zmiany
moga wymaga¢ réznicowania z chorobami zapalnymi stawéw, w tym z reumatoidalnym
zapaleniem stawow (RZS) [Katoh i wsp. 2008, de Ruiter i wsp. 1998].

Ustalenie rozpoznania jest mozliwe przy zastosowaniu takich technik, jak tomografia
komputerowa czy obrazowanie metodg rezonansu magnetycznego. Uzyskane obrazy
uwidaczniajg ztogi amyloidu w blonie maziowej i chrzastce stawowej [Krause i wsp.
1988]. Klasyczny radiogram uwidacznia poszerzenie szpar stawowych i najczesciej brak
nadzerek na powierzchniach stawowych kosci — w przeciwienstwie do RZS, kiedy to
obserwujemy zwezenie szpar stawowych i cechy destrukcji kostnej [Leonard i wsp. 1985].

W przypadku MM w surowicy nie stwierdza si¢ obecnosci czynnika reumatoidalnego,
a laboratoryjne wskazniki stanu zapalnego pozostaja w zakresie wartosci prawidtowych
[Alpay i wsp. 2009].

Pomocne w diagnostyce okazuje si¢ takze badanie plynu stawowego (barwienie
uzyskanego preparatu mikroskopowego czerwienig Kongo) [Gordon i wsp. 1973] albo
biopsja bfony maziowej stawu [Fujishima i wsp. 2003].

Dnawe zapalenie stawow
Dna moczanowa jest choroba, w ktorej duze stezenie kwasu moczowego doprowadza do

powstawania i odkladania krysztaléw moczanéw w stawach i tkankach pozastawowych.
Wiréd mozliwych pozastawowych manifestacji klinicznych choroby znajduje sie posta¢
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zwigzana z odkladaniem moczanéw w tkankach miekkich i kosciach lub nerkach, dajaca
objawy nefropatii moczanowej czy kamicy moczanowej [Halabe, Sperling 1994].

Do gléwnych mechanizméw rozwoju hiperurykemii i dny moczanowej w przebiegu
MM zalicza si¢ wzrost stezenia kwasu moczowego na skutek wzrostu metabolizmu zasad
purynowych oraz redukcje¢ wydalania kwasu moczowego, gdy pojawia sie niewydolnoé¢
nerek. Choroba zatem ma najczeéciej charakter wtdrny [Talamo i wsp. 2010].

Dnawe zapalenie stawow jako ostra manifestacja dny moczanowej jest przyczyna
silnego bolu, ktory lokalizuje sie najczesciej w stawach konczyn dolnych. Zapalenie
dotyczy najczesciej jednego lub kilku stawéw. Zmienione chorobowo stawy sg bolesne,
obrzekniete i zaczerwienione. Leczenie ostrego napadu dny moze nastrecza¢ trudnosci
z powodu ograniczonych mozliwosci terapeutycznych. Trzeba doda¢, ze trudnosci te
pojawiajg si¢ rowniez podczas farmakoterapii w okresie miedzynapadowym. Stosowanie
kolchicyny i niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ) w celu opanowania ostrych
objawdw jest wzglednie przeciwwskazane z powodu potencjalnej nefrotoksycznosci.
W przypadku kolchicyny obserwujemy zmiany farmakokinetyki oraz interakcje z inny-
mi lekami, w tym z cyklosporyng, antagonistami kanalu wapniowego, ketokonazolem
i itrakonazolem. Wobec tego NLPZ nalezy podawa¢ tylko w szczegélnych sytuacjach
i w mozliwie najmniejszych dawkach. Leczenie steroidami chorych na MM i wspolistnie-
jaca zaawansowang chorobe nerek moze stanowic jedyng alternatywe dla wymienionych
wczedniej preparatow. Jednakze w kazdym przypadku obowigzuja niefarmakologiczne
sposoby leczenia, m.in. unieruchomienie stawu oraz zabiegi miejscowej krioterapii.

W przypadku hiperurykemii w przebiegu zespotu rozpadu guza nagly wzrost stezenia
kwasu moczowego moze doprowadzi¢ do ostrej nefropatii moczanowej i nastegpowe;j
niewydolno$ci nerek. Wykazano, ze stosowanie w takich przypadkach rasburykazy
skuteczniej od allopurynolu zmniejsza stezenie kwasu moczowego, a ponadto skraca
diugos¢ pobytu chorych na oddziatach intensywnej terapii [Eaddy i wsp. 2010]. Ras-
burykaza jest rekombinowanym inhibitorem oksydazy moczanowej. Enzym katalizuje
utlenianie kwasu moczowego do alantoiny, dobrze rozpuszczalnej w wodzie i tatwo
wydalanej z moczem [Holdsworth, Nguyen 2003].

W leczeniu dny moczanowej w okresie mi¢edzynapadowym zalecane jest stosowanie
inhibitoréw oksydazy ksantynowej (allopurynolu, febuksostatu). Ten pierwszy wymaga
modyfikacji dawki w zaleznosci od klirensu kreatyniny i powoduje liczne dzialania nie-
pozadane. Drugi z wymienionych (zarejestrowany przez Food and Drug Administration
i European Medicines Agency, lecz niedostepny na polskim rynku) jest metabolizowany
glownie w watrobie i w okofo 50% zostaje wydalony z moczem w formie niezmienionej
lub w postaci aktywnego metabolitu. Lek ten moze by¢ bezpiecznie stosowany w przy-
padku fagodnych zaburzen czynnosci watroby i przewleklej choroby nerek (stadia I-III).

Nie nalezy zapominac¢ o takich lekach, jak losartan i fenofibrat, takze obnizajacych
stezenie kwasu moczowego. Moga one by¢ wykorzystane w leczeniu wspomagajacym
chorych na MM ze wspolistniejacym nadcisnieniem tetniczym i hiperlipidemia [Schle-
singer i wsp. 2009].

Zapalenie stawéw w przebiegu krioglobulinemii
Zespot objawow okreslany mianem krioglobulinemii jest rzadkim powiktaniem MM.

U prawie wszystkich pacjentéw jest to krioglobulinemia typu I. W precypitatach stwierdza
sie wowczas immunoglobuliny jednej klasy i jednego typu.
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W trakcie choroby moze dojs¢ do zapalenia naczyn krwionos$nych na skutek odkla-
dania si¢ w ich $cianach komplekséw immunologicznych, aktywacji uktadu dopelniacza
oraz chemotaksji leukocytoéw i komoérek zapalnych, uwalniajacych cytokiny prozapalne.
W razie ozigbienia lub spowolnienia przeplywu krwi nastepuje spontaniczna krystali-
zacja immunoglobulin lub tylko fancuchéw lekkich immunoglobulin. W takiej sytuacji
wewnatrznaczyniowe krysztaly uszkadzaja srédblonek naczyniowy i zapoczatkowuja
kaskade krzepniecia z nastepowym niedokrwieniem w obrebie chorobowo zmienionego
naczynia. W obrazie zespotu krioglobulinemii przebiegajacej z zapaleniem naczyn do-
chodzi do niedokrwienia konczyn, szybko postepujacej niewydolnosci nerek, artropatii,
obwodowej neuropatii, plamicy i owrzodzen skérnych [Vacula i wsp. 2010].

Dolegliwo$ci ze strony stawoéw w przebiegu krioglobulinemii towarzyszacej MM
to przede wszystkim artralgie (<5% pacjentéw) oraz bardzo rzadko zapalenie stawow.
Przyczyng zapalenia wielostawowego moze by¢ krystalizacja krioglobulin w jamie stawu
lub tkance synowialnej oraz w tkankach okotostawowych. W plynie stawowym odnajdy-
wano krioglobuliny tworzace krysztaly niedwoéjtomne lub stabo dwojtomne o ksztalcie
rombu. Ten typ zapalenia stawow dobrze reaguje na leczenie steroidami przyjmowanymi
dostawowo lub ogélnoustrojowo [Langlands i wsp. 1980, Rodriguez-Paez i wsp. 2009].
Terapia za pomocg cyklofosfamidu, azatiopryny, steroidow, plazmaferezy oraz aktywne
leczenie choroby podstawowej (tj. MM) czgsto nie przynosza stabilizacji stanu pacjenta.
Podejmuje sie proby leczenia MM przeciwcialami monoklonalnymi: anty-CD20 (rytuk-
symab) i anty-CD52 (alemtuzumab) [Chu i wsp. 2007].

Septyczne zapalenie stawow

Septyczne zapalenie stawow (SZS) nalezy do standéw, kiedy chory wymaga pilnej po-
mocy ze strony reumatologa i ortopedy. Raptownie postepujace zniszczenie stawu
moze by¢ powstrzymane tylko szybka i skuteczna interwencjg. Dla lekarza niebedacego
reumatologiem czy ortopeda istotne jest, by pamieta¢, ze SZS przebiega z obrzekiem,
ociepleniem i zaczerwienieniem stawu (ryc. 8.1). Pacjent opisuje swoje dolegliwosci jako
bardzo cigzkie. U chorych w starszym wieku oraz u tych, ktorzy sa poddawani leczeniu
immunosupresyjnemu, moga nie wystepowac objawy ogolne i zaczerwienienie stawu.
Posrod patogendw wywolujacych SZS u chorych na MM zidentyfikowano migdzy
innymi: Moraxella canis, Streptococcus pneumoniae, Hemophilus influenzae, Neisseria
meningitidis [Kalambokis i wsp. 2009, Ottaviani i wsp. 2009, Ruiz i wsp. 1998, Goémez-
-Rodriguez i wsp. 1993, Sumrall i wsp. 2008, Everts i wsp. 2010].

Co ciekawe, tylko u okoto 40-50% chorych na SZS leukocytoza w plynie stawowym
wynosi ponad 100 000/mm?, zatem obecno$¢ leukocytozy na poziomie 30 000/mm? nie
wyklucza infekeji [West 2002].

Na algorytm postepowania diagnostycznego sktada si¢ charakterystyczny obraz klinicz-
ny wraz z wysokimi wskaznikami stanu zapalnego, leukocytoza, dodatnimi posiewami
krwi (w okofo 50% SZS dodatnie) i ptynu stawowego. Za kazdym razem obowigzuje
jednak wykonanie badan obrazowych (RTG, tomografii komputerowej lub obrazowania
stawu metoda rezonansu magnetycznego) w celu wykluczenia zapalenia szpiku kostnego
w przyleglych strukturach kostnych. Postepowaniem z wyboru pozostaje antybiotykote-
rapia oraz drenaz stawu, stosowany w wiekszoséci przypadkow SZS. Przy zakazeniu droga
krwiopochodna konieczne jest pilne ustalenie pierwotnego ogniska infekcji.
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Ryc. 8.1. Septyczne zapalenie stawu barkowego (dzieki uprzejmosci autora: dra arch. Krzysztofa
Ludwina)

\

Ryc. 8.2. Zakres parestezji w przebiegu zespotu ciesni nadgarstka
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Zespoty z ucisku nerwéw obwodowych

U chorych na MM objawy zespotu cie$ni nadgarstka (ZCN) wystepuja cze$ciej niz
w populacji ogolnej [Prokaeva i wsp. 2007, Kyle i wsp. 1989, Fenves i wsp. 1986]. Do-
legliwo$ci te nie sg przyczyng niepelnosprawnosci, lecz powoduja miejscowy zespot
bdlowy, pogarszaja jakos¢ zycia pacjenta, zaburzaja sen i skutkuja dysfunkcjami reki.

Podlozem morfologicznym ZCN jest ucisk nerwu posrodkowego w kanale nad-
garstka. W przebiegu choroby dochodzi do zaburzenia funkcji czuciowej i ruchowe;j
nerwu posrodkowego. Do najwazniejszych objawow choroby naleza: charakterystyczne
nocne cierpniecie palcow rak od I do IV, dodatnie préby prowokacyjne, obrzek czesci
grzbietowej dloni oraz — w dalszym przebiegu - zanik mieéni kltebu. W watpliwych
przypadkach celowe jest wykonanie ultrasonografii kanalu nadgarstka z pomiarem pola
powierzchni nerwu posrodkowego na wysokosci wejscia do kanatu nadgarstka, oceng
splaszczenia nerwu w kanale nadgarstka i przesuniecia troczka zginaczy [Buchberger
i wsp. 1992, Ciechomska i wsp. 2005]. ,,Ztotym standardem” diagnostyki pozostaje
elektromiografia. Zakres parestezji obejmujacy dloniowa cze$¢ reki przedstawiono na
ryc. 8.2.

Leczenie przyczynowe ZCN polega na operacyjnym nacieciu troczka zginaczy i od-
barczeniu nerwu posrodkowego.

Naciekanie stawu przez komorki szpiczakowe

Do rzadkich przyczyn artropatii zaliczy¢ mozna naciekanie stawu przez zmiany szpicza-
kowe zlokalizowane w tkankach okolostawowych. W literaturze przedmiotu opisywane
sa przypadki wykrywania nieprawidfowych plazmocytéw w tkankach okotostawowych
jeszcze wezeéniej niz we krwi obwodowej chorych na MM [Roux i wsp. 1996].

) PODSUMOWANIE

Zmiany zapalne lub przecigzeniowe w ukladzie kostno-stawowym nie powodujg skrocenia
czasu przezycia chorych na MM, moga jednak skutkowa¢ niepelnosprawnoscia i znacznym
obnizeniem jako$ci zycia zaleznej od zdrowia. Zmiany zwigzane z rozwojem osteoporozy,
jej patomechanizmami i przebiegiem sa obecnie dos¢ dobrze poznane. Z kolei zmiany
w obrebie stawdw, zwigzane z zaburzeniem metabolizmu kwasu moczowego, krioglobu-
linemig, obecnoscig artropatii amyloidowej czy SZS, wymagaja podjecia specjalistycznego
leczenia w o$rodku reumatologicznym wyposazonym w odpowiednie zaplecze diagno-
styczne. Diagnostyka dolegliwoéci ze strony uktadu ruchu oraz ich opanowanie u chorych
na MM bywaja utrudnione z uwagi na ewentualne wspdlistnienie choroby nerek oraz
prowadzenie leczenia immunosupresyjnego. Dotyczy to zwlaszcza SZS oraz zapalenia
stawoéw w przebiegu dny moczanowej. Optymalna terapia choroby podstawowej (MM)
daje najwigksze szanse na osiggniecie i utrzymanie poprawy oraz zapobiega nawrotom
zmian chorobowych w ukladzie ruchu.
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Powiktania przewleklej kortykosteroidoterapii

Side-effects of long-term corticotherapy




Streszczenie

Glikokortykosteroidy (GKS) - z uwagi na bardzo szerokie spektrum dziatania - sg
jednymi z najczesciej stosowanych w lecznictwie preparatow. Od lat sg takze istotnym
elementem leczenia chorych na nowotwory hematologiczne, w tym szpiczaka mno-
giego, ze wzgledu na dziatanie indukujace apoptoze limfocytow. Terapia GKS moze
prowadzi¢ do wystapienia powiklan, na co wplyw ma dawka i rodzaj preparatu, czas
stosowania oraz choroby wspolistniejace. Przyjmuje sie, ze bardzo krétka terapia
GKS, nieprzekraczajaca tygodnia, nie niesie zazwyczaj z sobg ryzyka powaznych
powiklan. Sporadycznie opisywane przypadki obejmuja: zachorowania na potpasiec,
wahania nastroju i reakcje psychotyczne. Z kolei w trakcie terapii nieprzekraczajacej
dwdch miesiecy mozna obserwowaé powiklania skdrne, zaburzenia elektrolitowe,
nadci$nienie tetnicze, hiperglikemie, zapalenie trzustki, zaburzenia hematologicz-
ne i immunologiczne. Wystapienie zmian tradzikowych, tendencja do wylewow
podskoérnych, zwiekszenie masy ciata, osteoporoza, aseptyczna martwica stawow,
niewydolnos$¢ nadnerczy, hiperlipidemia, zmiany oczne, a u dzieci zahamowanie
wzrostu wigza sie z dlugotrwalym stosowaniem GKS (>90 dni). Najczestszymi
powiklaniami obserwowanymi u chorych, zwlaszcza w podesztym wieku, leczo-
nych deksametazonem sg: zakazenia bakteryjne i grzybicze, hiperglikemia, reakcje
psychotyczne, nadci$nienie tetnicze oraz zatrzymywanie wody w ustroju.

Stowa kluczowe: szpiczak mnogi, glikokortykosteroidy, powiklania

Abstract

Due to a wide range of physiological effects glucocorticoids are one of the most
used medications. Since many years, owing to their ability to induce apoptosis in
lymphocytes, they have become also a significant element in the treatment of he-
matological malignancies, including multiple myeloma. Glucocorticoids therapy
may lead to many complications, that depend on dose and kind of glucocorticoids,
duration of treatment and occurrence of concomitant diseases. Shorter than one-
week therapy with glucocorticoids usually does not result in serious adverse events.
Rarely may occur herpes-zoster infections, mood swings and psychotic reactions.
Glucocorticoids therapy lasting shorter than 2 months may be associated with skin
changes, electrolytes disorders, arterial hypertension, hyperglycemia, pancreatitis,
hematological and immunological disorders. Acne, skin bruising, weight gain,
osteoporosis, aseptic joints necrosis, adrenal glands insufficiency, hyperlipidemia,
cataracts and in children growth retardation correlate with longer duration (> 90
days) of glucocorticoids use. The most common complications of dexamethasone
treatment observed especially in patients in elderly are: bacterial and fungal infec-
tions, hyperglycemia, psychotic reactions, arterial hypertension and fluid retention.

Key words: multiple myeloma, glucocorticoids, complications

MECHANIZM DZIALANIA 1 ZASTOSOWANIE @
GLIKOKORTYKOSTEROIDOW

Glikokortykosterydy sg hormonami wydzielanymi w dobowym rytmie przez kore nad-
nerczy. Transportowane sg wraz z biatkiem - transkortyng, do komoérek akceptorowych
tkanki docelowej, gdzie uwolniony lipofilny hormon w wyniku dyfuzji przenika do cy-
tozolu i faczy sie z odpowiednim receptorem. W konsekwencji dochodzi do translokacji
cytozolowego kompleksu receptor-hormon do jadra komorkowego. W wyniku wigza-
nia ze swoistym fragmentem nici DNA nastepuje aktywacja polimerazy RNA, proces
transkrypcji swoistych genéw w komdrkach docelowych [Piper i wsp. 1991]. Liczba
bezposrednio regulowanych przez receptor kortykosterydowy genéw w pojedynczej
komorce wynosi 10-100. Natomiast wiele gendw jest regulowanych posrednio przez
interakcje pomiedzy receptorem a czynnikami transkrypcyjnymi. Obecno$¢ receptorow
kortykosterydowych stwierdza si¢ w wigkszosci komorek [Derendorf i wsp. 1998].

W zakresie gospodarki weglowodanowej fizjologiczne dzialanie glikokortykosterydow
polega na pobudzaniu glukoneogenezy w watrobie, nasilaniu syntezy glikogenu w wa-
trobie, zmniejszaniu zuzycia glukozy w tkankach obwodowych (mies$niowej, ttuszczo-
wej, chlonnej i lacznej). W zakresie gospodarki bialkowej pobudzajg one rozpad bialek
w tkankach obwodowych (gléwnie migéniach) i synteze biatek w watrobie. Ich wplyw na
gospodarke tluszczowa obejmuje pobudzanie rozpadu thuszczéw oraz posredni udziat
w rozwoju otylosci, gléwnie typu centralnego, poprzez wzmaganie faknienia. Glikokor-
tykosterydy zwiekszaja wchlanianie zwrotne sodu i wody w cewkach nerkowych oraz
wydalanie potasu. Ponadto nasilajg apoptoze limfocytéw T, hamuja migracje leukocytow
do ognisk zapalenia, zmniejszaja wytwarzanie cytokin prozapalnych i innych mediato-
réw zapalenia, hamujg aktywnosc¢ fosfolipazy A, hamuja proliferacje limfocytéw T i B
[Szczeklik i wsp. 2010].

Tymczasem glikokortykosteroidy (GKS) - z uwagi na bardzo szerokie spektrum dziata-
nia - naleza do najczesciej stosowanych w lecznictwie preparatéw. Po raz pierwszy zostaly
wprowadzone do terapii w latach 50. XX wieku przez dra Philipa Hencha [McDonough
i wsp. 2008]. Ich zastosowanie obecnie obejmuje cztery podstawowe zakresy dziatania:
przeciwalergiczne, przeciwzapalne, immunosupresyjne oraz regulacje gospodarki we-
glowodanowej, bialkowej, lipidowej i wodno-elektrolitowej ustroju.

Glikokortykosteroidy takie jak deksametazon, prednizon i prednizolon biora udzial
w odpowiedzi immunologicznej, metabolizmie, wzroscie komorek i ich proliferacji.
Indukuja apoptoze i od wielu lat stanowia istotny element terapii wielu nowotworéw
hematologicznych, w tym szpiczaka mnogiego (MM - multiple myeloma) [Fukui
i wsp. 2009]. Indukowana przez GKS apoptoze dzieli si¢ na trzy fazy: poczatkowa,
ktéra obejmuje aktywacje receptorow glikokortykosterydowych i poprzez to wplyw
na transkrypcje genow; faze decyzyjng, w ktdrej zaangazowane sg czynniki zaréwno
stymulujace przezycie komorek (np. interleukiny 2, 4, 6, 9, 15, insulinopodobny czynnik
wzrostu itd.), jak i czynniki stymulujace apoptoze na poziomie mitochondriéw, oraz
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faze wykonawcza, w ktérej dochodzi do aktywacji kaspaz i endonukleaz [Frankfurt,
Rosen 2004, Distelhorst 2002]. Stwierdzono, ze bezposrednia interakcja pomiedzy
receptorem glikokortykosterydowym a czynnikami transkrypcji, NF-xB i AP-1, jest
przyczyna wywolanej przez GKS apoptozy. Wydaje si¢ jednak, Ze poza zahamowaniem
NF-kB i AP-1 istnieja jeszcze inne, dotychczas niezidentyfikowane czynniki transkrypcji
[Greenstein i wsp. 2002].

B DZIALANIA NIEPOZADANE
GLIKOKORTYKOSTEROIDOW

Rodzaje dziatan niepozadanych glikokortykosteroidéw

Szacuje sie, ze okoto 1-3% dorostych przez dlugi czas przyjmuje GKS [McDonough
i wsp. 2008]. Dlugotrwatle ich zastosowanie obarczone jest powaznym ryzykiem wysta-
pienia wielu istotnych powiktan dotyczacych wiekszosci narzadéw i uktadéw [Fardet
i wsp. 2007].

W zwiazku z wplywem GKS na metabolizm moze dojs¢ do wzrostu glikemii, ob-
serwowanego u okolo 10-20% leczonych, jednakze cukrzyce de novo rozpoznaje si¢
stosunkowo rzadko [Dziurla, Buttgereit 2008]. Czynnikami zwigkszajacymi ryzyko
tego powiklania sa: duza dawka GKS, starszy wiek chorego, zwigkszona masa ciala oraz
dodatni wywiad rodzinny w kierunku cukrzycy [Buchman 2001]. U 0s6b z rozpoznana
cukrzycy przyjmowanie GKS czgsto wplywa na wzrost glikemii.

Innym zaburzeniem jest dyslipidemia, a zwlaszcza hipertriglicerydemia [Dziurla, But-
tgereit 2008, Buchman 2001, Dziedziczko 2004, Hoes i wsp. 2009, Ciccone i wsp. 2008].

Wystapienie hipokalemii jest zwigzane z dziataniem mineralokortykoidowym GKS
(hydrokortyzonu, prednizonu, metyloprednizomu). Efektu tego pozbawiony jest jedynie
deksametazon [Buchman 2001].

Do typowych powiklan skérnych przewleklej kortykoterapii naleza: zmiany tradzikowe,
rozstepy, $cienczenie skory i zanik blon §luzowych, wybroczyny i wylewy podskdrne,
wzmozona potliwos¢, nadmierne owlosienie, utrudnione gojenie si¢ ran. Zmiany skdérne
i nadmierny przyrost masy ciala s3 uwazane przez pacjentéw za najbardziej stresujace
i przykre dziatania niepozadane stosowania GKS, zwlaszcza u kobiet i os6b mlodych
[McDonough i wsp. 2008]. Z wyjatkiem rozstepoéw pozostale zmiany skorne ustepuja
po zakonczeniu kortykoterapii [Buchman 2001].

Dlugotrwale stosowanie GKS moze - w zakresie ukladu nerwowego i stanu psy-
chicznego - prowadzi¢ u okoto 5% pacjentéw do: depresji, zaburzen nastroju, zawrotow
i bolow gltowy, bezsennosci, zaburzen pamieci u 0séb starszych [McDonough i wsp.
2008, Buchman 2001].

Reakcje psychotyczne wystepuja zazwyczaj w ciggu pierwszych pieciu dni stosowania
GKS w dawce odpowiadajacej co najmniej 40 mg prednizonu na dob¢. Demencja i za-
burzenia koncentracji mogg sie utrzymywac nawet po wycofaniu GKS [Buchman 2001].

Oddzialywanie GKS na uklad ruchu prowadzi do zmniejszenia absorpcji jonéw
wapnia, zwigkszenia sekrecji jondw wapnia z moczem, wzrostu aktywnosci osteoklastow,
zwiekszenia apoptozy osteoblastow, zmniejszenia ich aktywnosci (co aktualnie uznawane
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Endokrynologiczne

@ zaburzenia miesigczkowania

@ hipogonadyzm

@ zanik i niewydolnos¢ kory nadnerczy

Gastrologiczne
@ wrzody zotadka (przy terapii skojarzonej GKS + NLPZ)
@ dolegliwosci dyspeptyczne

Kardiologiczne

@ wzrost cisnienia tetniczego

@ powikfania zakrzepowo-zatorowe
® rozwdj miazdzycy

Metaboliczne

@ zwiekszenie glikemii, cukrzyca

@ hiperlipidemia

8 rozwdj otytosci typu Cushinga

8 zatrzymywanie wody i jondw sodu w organizmie, obrzeki, hipokaliemia

Miesniowo-kostne

@ ostabienie sity mie$ni, miopatia

@ redukgja szczytowej masy kostnej

B zmniejszenie mineralnej gestosci kosci

@ osteoporoza

@ patologiczne zlamania

@ jatowa martwica gtowy kosci ramiennej lub udowej
® zahamowanie wzrostu u dzieci

Neuropsychiatryczne

@ depresja jatrogenna

8 zaburzenia nastroju pod postacia sktonnosci do poirytowania i agres;ji
@ euforyczny nastroj, nadmierna aktywnos¢, epizody manii

@ zawroty i béle glowy

@ bezsennos¢

8 zaburzenia pamieci u 0s6b starszych

Skorne

8 zmiany tradzikowe

@ rozstepy

@ Scienczenie skéry (az do jej zaniku)
@ zanik bton $luzowych

8 wybroczyny i wylewy podskdrne
@ wzmozona potliwo$¢

@ nadmierne owtosienie

@ utrudnione gojenie sie ran

Pozostate powiktania

8 uposledzenie odpornosci
@ infekcje oportunistyczne
@ kandydoza jamy ustnej
@ jaskraiza¢ma

@ rzadsze uzebienie

Tab. 9.1. Powikfania przewlektej kortykosteroidoterapii
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jest za gtdwna przyczyne powiktan kostnych), zmniejszenia produkeji hormonéw plcio-
wych oraz spadku masy mie$niowej [Dziedziczko 2004, Dore 2010]. W konsekwencji
dochodzi do: ostabienia sity mieéni, miopatii i zmniejszenia mineralnej gestosci kosci
(body mass density - BMD) u 40-60% chorych, osteoporozy i patologicznych ztaman
u 16-67%, rzadko - do aseptycznej martwicy glowy koéci ramiennej lub udowej (po
minimum 4-6 miesigcach przewleklego stosowania GKS).

Miopatia przyjmuje dwie formy: ostrg i przewlekla. Ostra zwigzana moze by¢ z hi-
pokalemig i bezposrednim dziataniem GKS na migsnie, zaréwno proksymalne, jak
i dystalne konczyn; we krwi obserwuje si¢ zwykle wzrost stezenia fosfokinazy kreatyni-
ny. Forma przewlekla dotyczy zazwyczaj proksymalnych grup miesniowych, a stezenie
fosfokinazy kreatyniny nie ulega zwiekszeniu. Diagnostycznym potwierdzeniem jest
biopsja migsniowa [Buchman 2001].

Szacuje sig, ze u okoto 50% chorych stosujacych dlugotrwale (ponad 6 miesiecy)
GKS dojdzie do rozwoju wtdrnej osteoporozy [McDonough i wsp. 2008]. Najwigksza
utrate masy kostnej obserwuje sie przy stosowaniu GKS w ciaggu 6-12 miesiecy, po
czym dochodzi do dalszego powolnego, ale stalego ubytku w przypadku kontynuacji
terapii [Dore 2010]. Bardziej narazone na powiklania s3 osoby do 15. i po 50. roku
zycia, a zwlaszcza po 65. roku zycia, a takze kobiety po menopauzie [Dziedziczko
2004]. Nalezy podkresli¢, ze juz tak niewielka dawka prednizonu jak 2,5 mg/d moze
przy diuzszym stosowaniu spowodowa¢ znaczacy ubytek BMD, zwlaszcza u 0séb
starszych [Ishizuka i wsp. 2002]. Natomiast zastosowanie duzej dawki GKS juz po
dwdch miesigcach prowadzi do zmniejszenia BMD [McDonough i wsp. 2008]. Na-
stepowy wzrost ryzyka ztaman koreluje z dawka GKS i czasem ich stosowania [Dore
2010]. Szczegdlnie narazone na ztamanie sg koéci gabczaste; kregi, zebra, mostek,
biodra. U oséb otrzymujacych dawke prednizonu wiekszg niz 10 mg/d przez ponad
90 dni nastepuje 7-krotny wzrost ryzyka zlaman biodra i 17-krotny wzrost ryzyka
zlaman kregéw w stosunku do 0séb nieleczonych w ten sposéb [McDonough i wsp.
2008]. Ryzyko ztaman znaczgco zaczyna si¢ zmniejszaé trzy miesigce po zakonczeniu
terapii GKS. W razie ekspozycji na faczng dawke GKS odpowiadajacag mniej niz 1 g
prednizonu po 6 miesigcach ryzyko ztaman zréwnuje sie z ryzykiem wyjsciowym,
natomiast w przypadku narazenia na wigksza taczng dawke GKS dopiero po uptywie
okolo 15-25 miesiecy ryzyko wzgledne ztaman zréwnuje si¢ z ryzykiem wyjsciowym
[McDonough i wsp. 2008, van Staa i wsp. 2002].

W zakresie ukladu krazenia dlugotrwata kortykoterapia prowadzi do: wzrostu
ci$nienia tetniczego (kilkanascie procent pacjentéw; sredni wzrost ci$nienia skurczo-
wego wynosi okoto 15 mm Hg), powiktan zakrzepowo-zatorowych, rozwoju miazdzycy
[Buchman 2001].

Dzialania niepozadane GKS na czynno$¢ ukladu endokrynnego obejmuja: zaburzenia
miesigczkowania, hipogonadyzm, zanik i niewydolno$¢ kory nadnerczy. Niewydolnoé¢
kory nadnerczy prawdopodobnie nie wystepuje przy stosowaniu GKS krocej niz przez
tydzien. U okolo 70% chorych po zakonczeniu kortykoterapii w ciggu miesigca czynno$é
nadnerczy powraca do normy [Buchman 2001].

W obrebie ukladu pokarmowego kortykoterapia moze prowadzi¢ do wystapienia
choroby wrzodowej zoladka, jednakze ze zwigkszeniem ryzyka mamy do czynienia
jedynie przy lacznym zastosowaniu niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ)
[Peura 2004, Peng, Duggan 2005, Yuan i wsp. 2009, Rodriguez, Hernandez-Diaz 2001].
Przyjmowanie NLPZ zwigksza czesto$¢ choroby wrzodowej kilkakrotnie (2-4 razy), na-
tomiast ryzyko wzgledne rozwoju wrzodu podczas stosowania jedynie GKS wynosi 1,1.
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W trakcie skojarzonej terapii GKS i NLPZ dochodzi do potencjalizacji ryzyka i wzgledne
ryzyko wzrasta do 14,6. W ostatnim okresie wiele badan po$wig¢cono dlugotrwatemu
stosowaniu NLPZ. Wykazano, ze jednym z czynnikow zwigkszajacych ryzyko krwawienia
z przewodu pokarmowego jest faczne przyjmowanie matych dawek kwasu acetylosali-
cylowego i GKS [Laine 2006, Kusonoki i wsp. 2007]. Co ciekawe, chociaz opublikowano
wyniki licznych badan, to przeprowadzone przez lekarzy ankiety pokazujg, ze wielu
z nich uwaza, iz GKS same w sobie maja wplyw na rozwdj wrzodoéw, i zaleca chorym
stale leczenie przeciwwydzielnicze [Martinek i wsp. 2010].

Kortykoterapia moze prowadzi¢ takze do: wystapienia dolegliwo$ci dyspeptycznych
i zapalenia trzustki (prawdopodobny zwigzek) [Buchman 2001, Underwood, Frye 1993,
Makins, Ballinger 2003], stluszczenia watroby (prawdopodobnie zwigzane z hipergli-
kemig) i choroby refluksowej przetyku [Buchman 2001, Lazenby i wsp. 2002, Cheng
i wsp. 2009].

Inne opisywane dzialania niepozadane GKS obejmuja: upo$ledzenie odpornosci,
infekcje oportunistyczne, kandydoze jamy ustnej, jaskre i za¢me oraz rzadsze uzebienie
[Walsh i wsp. 2001]. W badaniu przeprowadzonym w Mayo Clinic stwierdzono, ze ryzy-
ko wzgledne hospitalizacji z powodu infekeji przy zastosowaniu GKS wzrasta i wynosi
2,2, przy czym najwigksze jest w ciggu pierwszych 90 dni leczenia (2,99) [McDonough
i wsp. 2008]. Przyjmowanie GKS prowadzi do wzrostu liczby leukocytéw we krwi do
okoto 14 000-20 000/mm?, ktéra ulega normalizacji po okolo tygodniu od zaprzestania
stosowania GKS [Buchman 2001].

Glikokortykosteroidy podwyzszaja takze cisnienie wewnatrzgatkowe. Zwiekszonym
ryzykiem rozwoju jaskry obarczone sg zwlaszcza osoby po 40. roku zycia, z cukrzyca,
miopig i wywiadem rodzinnym w kierunku jaskry. Po przerwaniu terapii GKS w ciaggu
2-4 tygodni dochodzi typowo do normalizacji ci$nienia wewnatrzgatkowego, aczkol-
wiek donoszono tez o przypadkach nieodwracalnych [Buchman 2001]. Z kolei ryzyko
podtorebkowej za¢my zwigksza sie po stosowaniu co najmniej przez rok GKS bedacego
ekwiwalentem dawki prednizolonu 10 mg/d [Buchman 2001].

Czestos¢ wystepowania dziatan niepozadanych
glikokortykosteroidow

Czestos¢ wystepowania poszczegolnych powiktan kortykoterapii byla oceniana w kilku
badaniach. W jednym z nich u 0séb z chorobami autoimmunologicznymi leczonych
dlugotrwale za pomoca GKS stwierdzono, ze najczesciej dochodzi do wystapienia
hipercholesterolemii (66%), nadci$nienia tetniczego (62%), bezsennosci (50%), hiper-
triglicerydemii (44%) i zwiekszonego taknienia (38%). Nieco rzadziej obserwowano
zwigkszenie glikemii (18%), dolegliwosci dyspeptyczne (16%), twarz cushingoidalng
(13%) i kandydoze jamy ustnej (12%) [Nakajima i wsp. 2009]. W innym badaniu naj-
czedciej obserwowano: lipodystrofie (63%), zaburzenia neuropsychiatryczne (52%),
zmiany skoérne (46%), zaburzenia miesigczkowania (39%), ostabienie sity migsniowe;j
(32%) oraz nadci$nienie tetnicze (9%) [Fardet i wsp. 2007]. Dokonana w 2009 roku me-
taanaliza wskazywala, zZe najczesciej pacjenci zglaszali zaburzenia nastroju o niewielkim
nasileniu, a nastepnie dolegliwo$ci ze strony ukladu pokarmowego, takie jak dyspepsja
i dysfagia. Autorzy zwracali jednak uwage na to, ze brakuje jasnych wytycznych co do
oceny wystepowania dzialan niepozadanych, co moze by¢ przyczyng znacznej rozbiez-
nosci w wynikach badan [Hoes i wsp. 2009].
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Stopien ryzyka pojawienia sie poszczegdlnych powikian kortykoterapii jest zwigzany
z nastepujacymi czynnikami:
® dawka prednizonu: przyjmuje sie, Ze dawka mala to <7,5 mg/d, $rednia 7,5-30 g/d,
duza >30 mg/d,
® rodzaj GKS (dlugo lub krétko dzialajacy),
@ czas trwania leczenia (dlugotrwale leczenie, >3 miesigce),
@ choroby wspdlistniejace.

Przyjmuje sig, ze bardzo krétka terapia GKS, nieprzekraczajaca tygodnia, zazwyczaj nie
niesie z soba ryzyka powaznych powiktan. Sporadycznie opisywane przypadki obejmuja:
zachorowania na poétpasiec, wahania nastroju i reakcje psychotyczne [Richards 2008].
Z kolei w trakcie terapii nieprzekraczajacej dwoch miesiecy mozna obserwowaé powi-
ktania skorne, zaburzenia elektrolitowe, nadci$nienie tetnicze, hiperglikemie, zapalenie
trzustki, zaburzenia hematologiczne i immunologiczne [Buchman 2001]. Wystgpienie
zmian tradzikowych, tendencja do wylewow podskdrnych, zwigkszenie masy ciata czy
za¢ma koreluja ze stosowaniem GKS w matej dawce dluzej niz 90 dni [McDonough i wsp.
2008]. Tymczasem dlugotrwale przyjmowanie GKS wiaze si¢ z rozwojem: osteoporozy,
aseptycznej martwicy stawow, niewydolnosci nadnerczy, hiperlipidemii, zmian ocznych
oraz - u dzieci - z zahamowaniem wzrostu [Buchman 2001].

Profilaktyka dziatan niepozadanych glikokortykosteroidow

Podstawowa zasada stosowania GKS polega na podawaniu mozliwie jak najnizszej
skutecznej dawki przez jak najkrétszy czas.

Profilaktyka powiklan ze strony uktadu kostnego polega na przyjmowaniu preparatow
wapnia w dawce 1000-1500 mg/d (zapobieganie wtérnej nadczynnosci przytarczyc)
oraz cholekalcyferolu 800-1000 j.m./d przez pacjentéw, u ktorych planuje si¢ podaz
GKS dluzej niz przez dwa miesiace. Dodatkowo zaleca si¢ zmiane stylu Zycia, w tym:
zaprzestanie palenia papieroséw, ograniczenie spozycia alkoholu i zwigkszenie wysitku
fizycznego [Dore 2010]. W przypadku istnienia innych czynnikéw ryzyka do rozwazenia
pozostaje uwzglednienie terapii skojarzonej bisfosfonianami [McDonough i wsp. 2008,
Dore 2010, Kanis i wsp. 2007].

Wedlug danych z dotychczasowych badan szacuje sig, ze u okoto 50% chorych dhu-
gotrwale leczonych GKS nie wykonuje si¢ badan w kierunku osteoporozy, a tylko mniej
niz 25% otrzymuje leczenie profilaktyczne [McDonough i wsp. 2008].

Wedlug zalecen European League Against Rheumatism przy zastosowaniu matych
dawek GKS poza profilaktyka osteoporozy wskazana jest jedynie wstepna ocena glukozy
na czczo i ocena ryzyka pod katem jaskry [van der Goes i wsp. 2010].

Badania dotyczace powiktan kortykoterapii u chorych
na szpiczaka mnogiego

Najczestszymi powiklaniami obserwowanymi u chorych, zwlaszcza w podesztym wie-
ku, leczonych deksametazonem sg: zakazenia bakteryjne i grzybicze (kandydoza jamy
ustnej), hiperglikemia, psychotyczne reakcje, nadci$nienie tetnicze oraz zatrzymanie
wody w ustroju [Ludwig i wsp. 2007].
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W 2008 roku na podstawie 12 badan obejmujacych 451 pacjentéw oceniono czesto$é
wystepowania dziatan niepozadanych terapii skojarzonej talidomidem i deksametazonem.
Autorzy stwierdzili, Ze dofaczenie deksametazonu zwigksza jedynie czesto$¢ powiktan
zakrzepowo-zatorowych [von Lilienfeld-Toal i wsp. 2008].

Podobnie w jednym z najnowszych badan poréwnujacych leczenie lenalidomidem
i deksametazonem w malej i duzej dawce wykazano, ze najczestszymi przyczynami zgo-
nu byly odpowiednio przy stosowaniu duzej i matej dawki deksametazonu: powiklania
zakrzepowo-zatorowe (9% vs. 2%), zakazenia (7% vs. 3%), powiklania kardiologiczne
(11% vs. 4%) [Rajkumar i wsp. 2010].

W innym badaniu u 488 pacjentéw w wieku 65-75 lat niekwalifikujacych sie do
chemioterapii duzymi dawkami poréwnujacym rézne schematy leczenia stwierdzono,
ze w poréwnaniu z melfalanem i prednizonem terapia deksametazonem wigzata sie
z wiekszym ryzykiem powiklan, takich jak: ciezkie bakteryjne zakazenia, krwotoki,
cukrzyca, dolegliwosci ze strony przewodu pokarmowego i zaburzenia psychiatryczne
[Facon i wsp. 2006].

Z kolei w przeprowadzonej w 2010 roku analizie powiktan leczenia chorych na MM
Zwrocono uwage na czestsze wystegpowanie 3.-4. stopnia infekcji u chorych leczonych
duzymi dawkami deksametazonu [Gay, Palumbo 2010]. W zwigzku z tym autorzy
podkreslaja, ze wskazane jest stosowanie profilaktyki antybiotykowej w ciagu 2-3
pierwszych miesiecy chemioterapii, gdy istnieje zwiekszone ryzyko zakazenia, a wiec
u chorych leczonych duzymi dawkami deksametazonu, osdb starszych, z towarzyszacymi
przewlektymi chorobami, takimi jak: cukrzyca, przewlekia obturacyjna choroba pluc,
niewydolno$¢ nerek itd. Podobnie jak w poprzedniej analizie, zwrécono uwage na to, ze
leczenie deksametazonem zwigksza czesto$¢ powiklan zakrzepowo-zatorowych. Autorzy
sugeruja, ze zastosowanie duzych dawek deksametazonu powinno by¢ traktowane jako
czynnik znacznego ryzyka powiklan zakrzepowo-zatorowych, i zalecaja zastosowanie
profilaktyki w postaci heparyny drobnoczasteczkowej lub warfaryny [Gay, Palumbo
2010]. Zwracaja uwage rowniez na grupe chorych z rozpoznang cukrzyca, u ktorych
zastosowanie GKS wigze si¢ ze zwiekszonym ryzykiem hiperglikemii. Dlatego w tej
grupie zalecane jest stale monitorowanie glikemii.

Podobne stanowisko w odniesieniu do profilaktyki powiktan zakrzepowo-zatorowych
zajmuja autorzy wytycznych dotyczacych skojarzonego leczenia talidomidem, melfalanem
i prednizonem [Palumbo i wsp. 2010]. Jako podstawowe czynniki ryzyka wymienionych
powiklan przyjmuja: duze dawki deksametazonu, przewlekle choroby wspdlistniejace,
unieruchomienie, wczesniejszy wywiad w kierunku powiklan zakrzepowo-zatorowych,
stosowanie erytropoetyny lub hormonalnej terapii zastepczej, leczenie antracykling,
obecno$¢ centralnego dostepu zylnego. Jesli ryzyko powiklan jest mate, autorzy zale-
caja stosowanie kwasu acetylosalicylowego w dawce 100 mg na dobe przez caly okres
leczenia i 30 dni po jego zakonczeniu; jezeli natomiast ryzyko to jest duze — podawanie
heparyny drobnoczasteczkowej w dawce odpowiadajacej 40 mg enoksaparyny na dobe
przez okres 4-6 miesiecy.
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Streszczenie

Niemal 75% chorych na nowotwory doswiadcza zaburzen odzywiania na jednym
z etapow choroby. W wielu przypadkach zaburzenia te majg charakter odwracalny,
ale potrzebna jest zardwno interwencja zywieniowa, jak i farmakologiczna. Utrata
masy ciata jest niekorzystnym czynnikiem rokowniczym u chorych na raka. W przy-
padku rozwinietego zespolu wyniszczenia nowotworowego okoto 20% chorych
umiera z przyczyn metabolicznych. Mechanizm wyniszczenia nowotworowego jest
zlozony i obejmuje wiele elementdw, ktére prowadza do pseudozapalnej reakeji or-
ganizmu z zaburzeniami metabolicznymi, nieprawidtowym wykorzystaniem energii
przy statych niedoborach pokarmowych. W niektorych przypadkach mozliwe jest
skuteczne leczenie farmakologiczne.

Stowa kluczowe: kachektyny, octan megestrolu, wyniszczenie nowotworowe

Abstract

Almost 75% of patients experience nutritional problems in the course of cancer.
These disturbances are reversible in many cases but nutritional intervention as well
as the proper pharmacotherapy are needed. The body mass lost is an unfavorable
prognostic factor in cancer disease. Fully developed cancer cachexia leads to meta-
bolic death in 20% of patients. The patphysiological mechanism of cancer related
cachexia is very complex and multifactorial, with pseudo inflammatory reaction,
disturbances in energy utilization and constant nutritional deficiency. Successful
pharmacological treatment is possible in some cases.

Key words: cancer related cachexia, cachectins, megestrol acetate

WSTEP e

Brak apetytu oraz utrata masy ciala moga by¢ pierwszymi objawami toczacego si¢
procesu nowotworowego, jak réwniez pdznymi objawami jej bardzo zaawansowanego
stadium. Jak chyba Zaden inny objaw utrata masy ciata oraz dtugotrwaly brak apetytu
wywoluja u chorego silny stres i trudny do opanowania lek o dalszy przebieg choroby.
Postepujace zaburzenia odzywiania prowadza do pogtebiania si¢ utraty masy ciala,
pogarszania stanu ogdlnego, zmniejszonej skutecznosci leczenia oraz obnizenia jako$ci
zycia chorych. Postepujace ostabienie, uczucie zmeczenia i wyczerpania stopniowo
prowadza do izolacji chorego i utraty jego funkcji w rodzinie i spoteczenstwie. Takze
rodzina, przyjaciele i znajomi pacjenta bardzo Zle znosza te sytuacje. Wyniszczenie
nowotworowe to nie tylko problem kliniczny, ale i psychologiczny, dotyczacy zaréwno
samego chorego, jak i jego otoczenia.

DEFINICJA | MECHANIZM
WYNISZCZENIA NOWOTWOROWEGO

Kacheksja to synonim zespotu wyniszczenia (ZW) nowotworowego, ktory charakteryzuje
sie postepujacym ubytkiem masy ciala, jadlowstretem, ostabieniem oraz zanikiem mies-
ni. W wielu wypadkach obserwuje si¢ dodatkowo niedokrwistos¢ i zaburzenia ukladu
odpornoséciowego. Zespot ten obserwuje si¢ u blisko 80% chorych na ktéryms z etapow
choroby nowotworowej. Poza istotnym negatywnym wplywem na jakos¢ zycia chorych
ZW stanowi niekorzystny czynnik rokowniczy. Zmniejszenie masy ciala juz o 5% pogarsza
rokowanie, natomiast 30% ubytek wskazuje na duze ryzyko zgonu chorego. Uwaza sie,
ze blisko 20% chorych z rozwinietym ZW umiera z przyczyn metabolicznych [Morley
i wsp. 2006]. Istnieja, poza nowotworami, inne choroby, w trakcie ktdrych rozwija sie
ZW, jak choroby uktadowe (np. reumatoidalne zapalenie stawow), zakazenia (AIDS,
gruzlica), a takze przewlekla obturacyjna choroba ptuc czy choroba Crohna.

W wielu publikacjach anoreksja i kacheksja sa nierozerwalnie z sobg faczone jako
zespol wyniszczenia z jadtowstretem (CASC - cancer anorexia-cachexia syndrom). Nalezy
jednak podkresli¢, ze sama zmniejszona podaz pokarméw wywotana uposledzonym
taknieniem nie jest wystarczajacym mechanizmem do wywolania prawdziwej kachek-
sji. W rzeczywisto$ci jadtowstret jest jednym z powodéw lub objawéw kacheksji, ktéra
jest duzo bardziej zlozong patologia w zakresie odzywiania. U podloza ZW leza poza
jadfowstretem miedzy innymi zaburzenia czynnosci przewodu pokarmowego (zmiany
w pasazu, perystaltyce czy wchlanianiu), a takze hipermetabolizm. Dochodzi do zaburzen
przemiany weglowodandw, ttuszczéw oraz biatek. Jednoczesnie obserwuje sie zwiekszona
produkcje substancji biologicznych okreslanych jako czynniki kachektyczne. Ostatecz-
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nie mozna okresli¢ wyniszczenie jako systemowa odpowiedz na obecnos¢ nowotworu,
wzmacniang przez czynniki uwalniane przez guz [Gordon i wsp. 2005].

Coraz powszechniej uwaza sig, ze ogdlnoustrojowa odpowiedzia towarzyszaca pro-
cesowi nowotworowemu jest reakcja zapalna. Dochodzi wéwczas do uwalniania przez
leukocyty T1 (T-helper I) cytokin: czynnika martwicy nowotworu alfa (TNF-a - tumor
necrosis factor «), interleukiny 1P (IL-1p), interleukiny 6 (IL-6), interferonu y (INF-y),
oraz uruchomienia procesu okreslanego mianem tzw. odpowiedzi ostrej fazy. Przedtuzona
aktywnos$¢ tych substancji prowadzi do jadlowstretu, wtérnych zaburzen metabolicznych
i ostatecznie do wyniszczenia. Przeprowadzono do$wiadczenia in vitro oraz na modelach
zwierzecych, potwierdzajac role cytokin w patogenezie ZW. Waznym zrodem czynnikéow
kachektycznych sg same komorki nowotworowe, produkujagce czynnik indukujacy pro-
teolize (proteolysis inducing factor), czynniki mobilizujace lipidy (lipid mobilizing factors)
oraz czynniki mobilizujace biatka (protein mobilizing factors). Czynniki te sg bardzo
istotne, jako ze nie potrzebuja zadnych innych substancji regulacyjnych i bezposrednio
prowadza do degradacji tkanki miesniowej i ttuszczowej, szybko nasilajac przebieg ZW.
Innym biatkiem o dziataniu prokachektycznym jest miostatyna. Wystepuje wylacznie
w miegéniach gladkich, a jej dzialanie polega na hamowaniu wzrostu tych komoérek.
Wzrost ekspresji genu dla miostatyny powodowal znaczacy ubytek masy miesniowe;j
i tkanki ttuszczowej. Z kolei dzialanie angiotensyny II polega na hamowaniu insulino-
podobnego czynnika wzrostu 1 (IGF-1) miesni szkieletowych, czego konsekwencja jest
ubytek masy ciala [Laviano i wsp. 2002].

Brak taknienia stwierdza si¢ u prawie 50% chorych na nowotwory. Towarzysza mu czg-
sto zmienione odczucia smakowe i wechowe. Chorzy skarza si¢ na zmiany w odczuwania
stodkiego smaku potraw i napojow, a takze na nieche¢ do spozywania produktéw mies-
nych. Do tego typu odczu¢ dotaczajg zmiany smaku wywolane jatrogennymi czynnikami
(chemioterapia czy napromienianiem). Nie bez znaczenia jest zmniejszona produkcja
$liny i przewlekla sucho$¢ w jamie ustnej i gardle. Odruch wymiotny oraz nudnosci
towarzyszace chemioterapii przyczyniaja si¢ do powstawaniu lub nasilenia zaburzen
odzywiania. Stosowanie opioidow czy lekdw przeciwdepresyjnych moze prowadzi¢ do
zmian w perystaltyce, podobnie jak niektdre cytostatyki (np. winorelbina). Oslabiona
perystaltyka i utrudniony pasaz jelitowy uczestnicza w patogenezie ZW. Stosunkowo
czesto obserwuje sie u chorych na nowotwory bardzo szybkie nasycenie nawet niewielka
porcja pozywienia. To nieadekwatne uczucie sytosci jest wynikiem wzrostu aktywno$ci
cytokin prozapalnych, takich jak IL-13, TNF-a, IL-6, oraz hormonu uwalniajacego
kortykotroping. Sugeruje si¢ takze imitujace dziatanie leptyny na podwzgorze, co moze
dawac¢ zwigkszone uczucie sytosci, natomiast aktywnosci kortykotropiny przypisuje sie
uposledzong motoryke przewodu pokarmowego [Lacko i wsp. 2008].

Analizujgc metabolizm u chorych z ZW, wyrdznia sie kacheksje, ktora jest wynikiem
diugotrwalych, bezwzglednych niedobordéw pokarmowych na skutek zmniejszonego
taknienia, niewlasciwie zbilansowanych positkéw czy zaburzen wchlaniania. Bardziej
ztozony charakter ma wyniszczenie, do ktérego dochodzi w przebiegu hipermetabolizmu
i hiperkatabolizmu. Wzrasta wowczas spoczynkowa przemiana materii, a zwigkszenie
podazy pokarméw nie wyréwnuje zaburzen metabolicznych, ktérych konsekwencja
jest ujemny bilans azotowy. Tego typu zmiany metaboliczne opisano u chorych na raka
trzustki i pluca. Najczesciej jednak wystepuje odwrotna sytuacja, kiedy to dochodzi do
zmniejszenia przemiany materii ponadpodstawowej. Czgsto ostabionemu metabolizmowi
towarzysza w tej grupie chorych apatia, zmeczenie oraz depresja. Zaburzone mechani-
zmy termogenezy oraz zanik tkanki miesniowej probuje sie wyttumaczy¢ wzmozona
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aktywacja mitochondrialnych bialek rozprzegajacych (uncoupling protein) w mig$niach
i tkance tluszczowej przez cytokiny [Tisdale 2000].

W przebiegu nowotworu dochodzi do zwigkszenia glukoneogenezy oraz nasilenia bez-
tlenowej glikolizy. Uruchamiane sg nieefektywne szlaki metaboliczne (np. cykl Corich), co
prowadzi do poglebienia deficytu energetycznego. Gléwnym Zroédlem rezerw energetycz-
nych w organizmie jest tkanka ttuszczowa. W ustroju chorych na nowotwory dochodzi do
wzmozonej lipolizy - jej szybko$¢ wzrasta nawet kilkadziesigt razy. W przypadku dalszych
restrykeji energetycznych dochodzi do utraty biatka, przede wszystkim do utraty masy
mie$niowej, w mniejszym stopniu — biatka narzadéw miazszowych [Huras i wsp. 2003].

OBRAZ KLINICZNY | DIAGNOZOWANIE ()
ZESPOLU WYNISZCZENIA U CHORYCH
NA NOWOTWORY

Osiowym objawem ZW jest postepujacy ubytek masy ciala. Moga mu towarzyszy¢:
zmeczenie, ostabienie, zaburzenia metaboliczne, niedokrwisto$¢ i zaburzenia gospodarki
wodno-elektrolitowej. U chorych moze takze dochodzi¢ do zaburzenia mechanizméw
odpornosciowych. Podejrzewajac ZW, nalezy zebra¢ wywiad na temat utraty masy ciala.
Jesli jest ona wigksza niz 5 % w okresie 6 miesiecy, a zwlaszcza jesli towarzyszy jej zanik
tkanki mie$niowej, mozna uznac to za wczesny objaw zaburzen odzywiania. U chorych
otylych kacheksje nalezy podejrzewac przy ubytku masy ciata przekraczajacym 10%.
Zasadniczo przedmiotem oceny powinien by¢ stosunek ubytku tkanki ttuszczowej do mie-
$niowej, poniewaz chorzy wyniszczeni traca w przyblizeniu tyle samo masy tluszczowej
ile beztluszczowej, przy czym gtéwnie dochodzi do zaniku migéni szkieletowych. W tym
celu mozna wykorzysta¢ zjawisko bioimpedancji, opierajac sie na pomiarze opornosci
elektrycznej, poniewaz tkanka tluszczowa i migsniowa réznig si¢ objetoscia. Pozwala
to oceni¢ wzajemne proporcje obu tych tkanek [Dreizen i wsp. 1990]. W ocenie stanu
odzywienia wykorzystywane s3 dane kliniczne, testy antropometryczne (np. pomiar
masy ciata, grubosci faldu skornego, obwodu ramienia) oraz parametry biochemiczne.
Wisrod parametréw biochemicznych najbardziej przydatne jest oznaczenie stezenia
albumin, fibrynogenu i transferyny. Ich warto$¢ jest ograniczona u chorych z przerzu-
tami w watrobie oraz obciazonych chorobami nerek. Zmianie ulega sktad biatek osocza.
Poza niedoborem albumin obserwowany jest wzrost stezenia globulin a-1 i a-2, biatka
C-reaktywnego, mikroglobulin -2 oraz zmniejszone stezenie erytropoetyny [Enck 1990].

TAKTYKA POSTEPOWANIA U CHORYCH @
Z ZESPOLEM WYNISZCZENIA

W kazdym przypadku, w ktérym mozliwe jest leczenie przyczynowe nowotworu, nalezy
je wdrozy¢ jak najszybciej. Skuteczna terapia przeciwnowotworowa prowadzi do zmniej-
szenia produkcji czynnikéw prokachektycznych, prowadzac do ustepowania objawow
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kacheksji. Kolejnym krokiem jest interwencja Zywieniowa. Nalezy przeprowadzi¢
z chorym i jego rodzing lub opiekunami wywiad na temat trudnoséci w przyjmowaniu
pokarmoéw, rodzaju stosowanej diety, iloéci przyjmowanego pozywienia i ptynéw. Czasem
prosta interwencja zywieniowa zmieniajaca sktad pozywienia, czgstotliwo$¢ i objetos¢
positkoéw przynosi widoczna poprawe. Konieczna jest takze identyfikacja bezposrednich
przyczyn, ktére mogly doprowadzi¢ do zaburzen odzywiania, i w przypadku czynnikow
modyfikowalnych dokona¢ odpowiednich korekt (np. zmiana niektorych lekow). Wazna
jest edukacja chorego i rodziny. Poznanie mechanizméw ZW uwalnia chorego i jego ro-
dzing od swoistej ,wojny nad talerzem”. Wmuszanie positkow, zwigkszanie ich czestoéci
i objetosci prowadzi u tych pacjentow zazwyczaj do efektéw odwrotnych niz zamierzone.
Szybkie rozpoznanie ZW i tzw. dzialanie proaktywne, bez czekania na nasilone zaburze-
nia metaboliczne, moze przynies¢ szybka poprawe stanu chorego [Adams i wsp. 2008].
Odpowiednia terapia farmakologiczna uzupelniona pelnowartosciowym pozywieniem,
wzbogacona ewentualnie o odzywki typu Nutridrink, Forticare czy Supportan, stanowi
podstawowg metode opanowania ZW. Wymienia si¢ takze wspomagajacy charakter
aktywnoéci fizycznej — nawet niewielki wysilek czy ¢wiczenia izometryczne zmniejszaja
ryzyko dalszego postepu ZW [Lacko i wsp. 2008].

@ FARMAKOTERAPIA ZESPOLU WYNISZCZENIA

Podejmowano proby stosowania réznych lekéw, ktore teoretyczne miaty mechanizmy
wplywajace korzystnie na taknienie oraz metabolizm (melatonina, niektore leki prze-
ciwzapalne, talidomid, hydralazyna, pentoksyfilina itd.). Niestety w praktyce klinicznej
okazywaly si¢ malo skuteczne. W niektorych przypadkach dochodzilo do poprawy
apetytu, ale nie prowadzilo to do przyrostu masy ciala. Dopiero poznanie mechanizmu
kacheksji pozwolito na lepsze zrozumienie i zdefiniowanie celu terapii [Jatoi 2006].

Wiele kontrowersji budzi stosowanie octanu megestrolu, pochodnej progesteronu. Lek
ten ma zmniejszac stezenie cytokin prokachektycznych, dzialajac niejako przyczynowo
u chorych z objawami ZW. W wyniku jego podawania dochodzi do stopniowej poprawy
taknienia, a po uplywie 4-6 tygodni odnotowuje sie znamienny przyrost masy ciafa.
Uwaza sig, ze aktywno$¢ leku jest proporcjonalna do zastosowanej dawki. Rekomenduje
sie dawki w przedziale 400-800 mg/d. Dodatkowe efekty dziatania tego leku to: poprawa
nastroju, zmniejszenie nudnosci i wymiotow oraz zwiekszenie stezenia hemoglobiny.
Kontrowersje dotycza tego, ze u okolo 6% chorych otrzymujacych ten lek pojawiaja
sie zaburzenia o typie zakrzepowych zapalen naczyn krwionosnych. Ponadto znaczna
cze$¢ masy ciala uzyskanej w wyniku dzialania leku to tkanka tluszczowa. Mimo tych
kontrowersji octan megestrolu rekomenduje si¢ dla chorych z ZW, u ktérych nie ma
przeciwwskazan naczyniowych do jego przyjmowania, a ktérych spodziewany okres
przezycia wynosi nie mniej niz 2-3 miesigce.

Uwaza sie, ze zblizony mechanizm dzialania ma kwas eikozapentaenowy, ale w bez-
posrednim poréwnaniu wypadt gorzej od octanu megestrolu [Bruera i wsp. 1990].

Wartosciowa grupa lekow sg kortykosteroidy, ktore po wlaczeniu do terapii bardzo
szybko wywoluja zwigkszony apetyt i poprawiaja aktywno$¢ psychoruchowa chorych.
Jednak ich dziatanie jest krotkie, bo juz po okolo trzech tygodniach zanika i dochodzi
do powolnego nasilania si¢ zmian katabolicznych. Kortykosteroidy dobrze nadaja sie

Cancer related cachexia

137 —

dla chorych w fazie terminalnej lub w innym okresie choroby, kiedy wystarczajacy jest
krotkotrwaly efekt ich dziatania. Problemem klinicznym mogg by¢ dzialania niepoza-
dane, do ktdrych naleza bezsennos¢, hiperglikemia czy dolegliwosci ze strony ukladu
pokarmowego [Enck 1990].

U duzej grupy chorych z zaawansowanym procesem nowotworowym obserwuje si¢
opdznione oproznianie zotadka i zaburzony pasaz jelitowy, wynikajace prawdopodob-
nie z zaburzen ukladu wspoélczulnego. U tych pacjentéw poprawe moga przynies¢ leki
z grupy tzw. prokinetykow (np. metoklopramid). Nalezy je takze rozwazaé w przypadku
chorych otrzymujacych regularnie opiody. Duze nadzieje wiaze si¢ z dronabinolem
(pochodna kannabinoidéw), ktdry silnie stymuluje apetyt, zwigksza mase ciata oraz
poprawia nastrdj chorych [Jatoi 2006].
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Streszczenie

Prawidlowe zywienie i zbilansowana dieta s3 niezwykle istotnym czynnikiem
wspomagajacym farmakologiczne leczenie szpiczaka mnogiego. Codzienny ja-
dlospis pacjenta powinien obfitowaé w pelnowartosciowe produkty spozywcze, ze
szczegdlnym uwzglednieniem odpowiedniej ilosci biatka, wapnia, a takze zelaza,
kwasow ttuszczowych z grupy omega-3 i antyoksydantéw. Codzienng diete mozna
takze suplementowaé wybranymi preparatami, co wydaje sie pomocne w walce
z nowotworem. Niezwykle istotnym elementem terapii jest prawidtowe nawodnienie
pacjenta, a przez to dzialanie ochronne na obcigzone nerki.

Zasady zywienia pacjenta podczas chemio- i radioterapii r6znig si¢ znacznie od
codziennej diety chorego. Nalezy pamieta¢, ze jego odpowiednie odzywienie ma
ogromny wplyw na funkcjonowanie ukladu odpornosciowego, a przez to na lepsze
wyniki prowadzonego leczenia. Konieczne sg jednak dalsze badania i obserwacje
zwigzane z zywieniem chorych na szpiczaka mnogiego.

Stowa kluczowe: dieta, szpiczak mnogi, nawadnianie, chemioterapia, zalecenia
zywieniowe, dietoterapia

Abstract

Proper nutrition and a balanced diet is an extremely important factor supporting
pharmacological treatment of multiple myeloma. The patient’s daily menu should
abound in wholesome food, including in particular the adequate amount of protein,
calcium, as well as iron, omega-3 fatty acids and antioxidants. The everyday diet
can also be supplemented with selected preparations, which seems helpful in the
fight against cancer. A crucial element of the therapy is appropriate hydration of
the organism, and thus protective action for the benefit of the burdened kidneys.

The principles of nutrition during chemo- and radiotherapy differ significantly
from the patient’s daily dietary guidelines. It needs to be remembered that adequate
nutrition has a tremendous impact on the immune system functioning, and there-
fore it improves the outcome of the therapy used. However, further observation and
research on nutrition of the patient with myeloma cancer is required.

Key words: diet, myeloma, hydration, chemotherapy, dietary guidelines, dietotherapy

WPROWADZENIE ()

Szpiczak mnogi (MM - multiple myeloma) to niezwykle zfozona jednostka chorobowa,
a kazdy chory wymaga indywidualnego podejscia. Dlatego tez nie ma jednej diety dla
wszystkich pacjentow. Istnieje jednak kilka wspolnych cech zywienia osoby chorej na
MM. Nalezaloby takze rozrézni¢ stosowang diete w zaleznosci od stadium zaawansowania
choroby, a takze pod katem ewentualnych objawdw ze strony przewodu pokarmowego
wynikajacych z przyjmowania silnych lekow.

Gléwnym celem diety jest dostarczenie wszystkich niezbednych skladnikéw odzyw-
czych oraz wzmocnienie organizmu w walce z nowotworem. Dieta pacjenta z objawami
poczatkowego stadium choroby bedzie sie znacznie réznita od sposobu zywienia chorego
poddawanego chemio- czy radioterapii. Inaczej bedzie takze wygladata dieta w zaleznosci
od tego, ktdére miejsca organizmu beda naswietlane [Dmoszynska 2009]. Dodatkowo
rézne leki (zwlaszcza chemioterapeutyki) powoduja swoiste dzialania niepozadane, ktore
mozna fagodzi¢, spozywajac odpowiednie produkty spozywcze. Nalezy jednak pamietaé,
ze cel diety jest caly czas ten sam - optymalnie odzywi¢ pacjenta.

Warto takze doda¢, ze chorzy na bezobjawowego MM lub z gammapatiag monoklonal-
ng o nieokreslonym znaczeniu powinni szczegdlnie zwraca¢ uwage na to, co spozywaja
kazdego dnia. Jesli dieta bedzie prawidlowo zbilansowana, jest duza szansa, ze postep
choroby bedzie znacznie odsuniety w czasie [Lampe 2004].

Badania pokazujg, ze duze spozycie ryb (gtéwnie morskich, bogatych w kwasy eikoza-
pentaenowy [EPA - eicosapentaenoic acid) i dokozaheksaenowy [DHA - docosahexaenoic
acid]) moze wplywa¢ protekcyjnie na ryzyko powstania i rozw6j nowotwordéw szpiku
(w tym szpiczaka) [Fritschi i wsp. 2004].

Ponizej przedstawiono zalecenia dietetyczne gloéwnie dla chorego z podstawowymi
objawami MM.

DIETA CHOREGO NA SZPICZAKA MNOGIEGO @

Mieko, fermentowane produkty mleczne, sery

Jednym z typowych objawéw MM jest znaczne oslabienie i uporczywy bdl kosci. Aby
wzmocni¢ uklad szkieletowy, chory powinien zadba¢ o codzienng podaz odpowiednich
produktéw spozywczych, ktore obfituja w wapn (tab. 11.1). Skladnik ten wystepuje
w znacznej ilo$ci w mleku oraz mlecznych produktach fermentowanych, a takze w serach
z6ltych, serze feta itp. Problem polega jednak na tym, ze dieta przy niewydolnoséci nerek
powinna by¢ niskosodowa, normobiatkowa (w zaleznosci od stanu zdrowia chorego) oraz
wzglednie niskofosforowa (aby za bardzo nie zakwasza¢ moczu) (wg National Kidney
Foundation) [Amaha i wsp. 2010].
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Produkt (typo- Zawar- Zawar- Zawar- Uwagi
wa porcja) tosc tosc tosc
biatka sodu wapnia
[g] [mg] [mg]
Mleko 0,5% tt. 7 90 242 dobre wchtfanianie
(200 ml) wapnia
Mleko kozie 8 100 325 dobre wchtanianie
(250 ml) wapnia
Maslanka na- 8,5 150 275 dobre wchtfanianie
turalna 0,5% tf. wapnia
(250 ml)
Kefir naturalny 6,8 76 206 dobre wchtanianie
(200 ml) wapnia
Serwatka 2 113 170 bardzo mata za-
naturalna wartos¢ biatka przy
(250 ml) duzej ilosci wapnia
Jogurt naturalny 6,5 95 255 dobre wchtanianie
(maty kubek, wapnia + bakterie
150 g) jogurtowe wzmac-
niajace odpornos¢
Ser feta light 5,1 330 150 za duza dawka
(plaster) sodu
Serek wiejski 9,2 285 60 za duza dawka
(p6t opakowania) sodu
7.9 16 38 mata dawka wapnia
(dwa plastry, przy normalnej
409) zawartosci biatka
Ser zétty 8,4 269 242 duza zawartos¢
(dwa plastry) wapnia, ale produkt
mocno zakwa-
szajacy mocz ze
wzgledu na duza
zawartosc¢ fosforu
Produkty wskazane, , produkty, ktérych
lepiej unikac

Tab. 11.1. Zawartos$¢ wapnia w wybranych produktach mlecznych (wg tabel Instytutu Zywnosci
i Zywienia) i klasyfikacja produktow mlecznych pod katem wchtaniania wapnia
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Pierwsza cecha, ktora powinien kierowac¢ si¢ chory, wybierajac produkt nabiatowy, to
stopien przyswajalnosci i wchlaniania wapnia (im wigkszy, tym lepiej), stosunkowo
mala lub $rednia zawarto$¢ biatka oraz mata zawarto$¢ sodu. Istotnym czynnikiem
jest takze zawarto$¢ ttuszczu, zwlaszcza witaminy D,, ktéra wspomaga wchianianie
wapnia [DeLuca 2004]. W diecie chorego na MM powinny wystepowaé produkty
mleczne czgsciowo odtluszczone, a takze ttuste ryby, ktdre sa najlepszym zrodltem
witaminy D..

Stosujgc naturalng diete, w przebiegu MM konieczne s3 mimo wszystko suplementy
wapnia z witaming D, (szczegolnie dla 0s6b przebywajacych dtuzszy czas w pomieszcze-
niach zamknietych, a takze w okresie jesienno-zimowym). Suplementy te warto podawa¢
razem z produktami mlecznym, wéwczas wchlanianie wapnia bedzie znacznie lepsze
[Jarosz, Buthak-Jachymczyk 2008]. Na podstawie badan wysunieto hipoteze, ze duze
spozycie witaminy D, i wapnia moze by¢ odwrotnie proporcjonalne do ryzyka rozwoju
MM [Hosgood i wsp. 2007].

Ze wzgledu na rdzne reakcje pacjentéw konieczna jest dokladna obserwacja i mo-
nitorowanie stezenia wapnia w surowicy oraz w moczu. Jesli w wyniku zastosowania
diety bogatej w wapn (pochodzenia naturalnego czy w postaci suplementdw) znacznie
zwigkszy sie stezenie tego pierwiastka w plynach ustrojowych, nalezy mimo wszystko
ograniczy¢ jego podaz.

Nalezy pamietac¢ o tym, ze dieta w przebiegu MM to takze dieta ubogocholesterolo-
wa. Warto wiec wybiera¢ produkty z mniejszg zawartoscig thuszczu (np. mleko 1,5% tt.,
jogurty naturalne 1% tt.).

Waznym czynnikiem wyboru bedzie takze zawarto$¢ cukru - sacharozy. Produkty
mleczne fermentowane czesto zawieraja znaczng ilos¢ dodanego cukru, a takze nieko-
rzystnego syropu glukozowo-fruktozowego, np. jogurty smakowe. Chorujacy na MM
najczesciej przyjmuja bisfosfoniany, a wiec muszg niezwykle skrupulatnie dba¢ o higiene
jamy ustnej oraz stan uzebienia. W celu zminimalizowania rozwoju bakterii chorobo-
tworczych w jamie ustnej korzystniejsze jest spozywanie produktéw naturalnych bez
dodatku cukru [Szyszkowska i wsp. 2008].

Chorzy poddani radio- badZ chemioterapii mogg mie¢ problemy z prawidlowym
przyswojeniem i strawieniem cukru mlecznego - laktozy. Dla nich lepiej przygotowa¢
diete w oparciu o produkty mleczne fermentowane (dodatkowym plusem tego rozwig-
zania bedzie uzupelnianie flory przewodu pokarmowego) lub catkowicie wykluczy¢
nabial.

Mieso i ryby, przetwory miesne oraz rybne

Migso i ryby sa sktadnikami niezbednymi w prawidtowej diecie, gdyz dostarczaja pel-
nowarto$ciowe biatko, a takze niezwykle istotne zelazo hemowe oraz kwasy tluszczowe
omega-3 (EPA, DHA) i potrzebny dla zebow fluor (ich dobrym Zrédtem sg takze tluste
ryby morskie). W Polsce spozycie miesa jest niestety zbyt duze w stosunku do spozycia
ryb, dlatego chorzy na MM powinni szczegdlnie dokladnie komponowaé swoj jadtospis,
aby dostarczy¢ wszystkich niezbednych skladnikéw, jednoczesnie nie obcigzajac nerek
nadmierng podazg biatka.

Ponizej przykladowy jadlospis z zawarto$cig bialka (roélinnego i zwierzecego tacznie)
odpowiednig dla mezczyzny chorego na MM w wieku okoto 66 lat o masie ciala okoto
70 kg, aktualnie niepoddawanego chemio- ani radioterapii (tab. 11.2).
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Positek Zawar- Zawartosc choleste-
tos¢ biat- rolu [mg] / wapnia
ka [g] [mg] / zelaza [mg]
2 kromki + marga- 13,3 24/80/3,8

ryna 10 g + lis¢ salaty +

4 plastry + pomidor V2 szt.
+ Ya peczka
Jogurt naturalny maty + kiwi 1 szt. 8,1 0/64/2,3
+ 4 lyzki + orzechy
wloskie 2 tyzeczki

(mate dzwonko) 36,8 105/115/3,3
z olejem rzepakowym 2 tyzki + ryz
brazowy 3 tyzki + suréwka z ka-
pusty kwaszonej 150 g + ogdrek
Swiezy 100 g +
Ya peczka
2509 +tyzka 2,9 2/72/1,8

jogurtu naturalnego
Salatka z sataty lodowej 50 g + 10,4 0/131/4,5
czerwona papryka %2 szt. + pomi-
dor 1 szt. + cebula + oliwa z oliwek
4 tyzki + Va peczka
+ 1 szt.
Kefir naturalny 6,8 16/206/0,2
(2 godz. przed snem)
Suma*: 78,3 147/668/15,9

Dobre Zrédta zelaza, dobre Zrodto wapnia
* Od sumy ogdlnej nalezy odjg¢ 10% jako tzw. straty talerzowe.

Tab. 11.2. Przyktadowy jadtospis z podanymi wartosciami biatka

Bialko wystepuje zaréwno w produktach roslinnych, jak i zwierzecych. Dlatego tez
planujac jadlospis pod katem zawartosci tego skladnika, nalezy uwzgledni¢ oba jego
zrodla. Chorzy na MM muszg zwracaé szczegdlng uwage takze na optymalne zrédia
zelaza, faczac je odpowiednio z wapniem i innymi skladnikami mineralnymi.
Trzeba pamietac o zlotych zasadach laczenia produktow zwigkszajacego wchtanianie
wapnia i zelaza [Jarosz, Buthak-Jachymczyk, 2008]:
@ Nie Iaczy¢ produktow bogatych w zelazo z bogatymi w wapn, np. pieczenn wolowa
z sosem na bazie jogurtu.
@ Produkty bogate w Zelazo roélinne (niehemowe) taczy¢ z witaming C, np. chleb ra-
zowy (zelazo niehemowe) + szynka wolowa (zelazo hemowe) + czerwona papryka
(witamina C).
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® Nie Iaczy¢ produktéw bogatych w cynk z bogatymi w zelazo, np. kasza gryczana
(cynk) + mieso (zelazo).

Kwasy tluszczowe omega-3, wystepujace gtéwnie w morskich rybach, maja niezwykle
cenne wlasciwoséci ochronne wzgledem uktadu krazenia (np. zmniejszajg stezenie cho-
lesterolu LDL [low density lipoproteins] we krwi i zmniejszaja lepkos¢ krwinek, a wiec
zmniejszaja ryzyko zakrzepow), a takze w duzej mierze zapobiegaja ogniskom zapalnym
(co jest szczegolnie istotne w przypadku jamy ustnej, ostabionego przewodu pokarmowe-
go, a takze podczas chemio- i radioterapii) oraz zwigkszaja odpornos¢ ogdlng organizmu
[Jarosz, Buthak-Jachymczyk 2008]. Produkty wyjatkowo bogate w kwasy ttuszczowe
z rodziny omega-3 (tzw. kwasy EPA i DHA podane w 1 mg na 100 g produktu) to [wg
Wahrburg, Egert 2009]:

@ toso$ - najlepiej pieczony, bez soli, z dodatkiem soku z cytryny;

@ s$led? - najlepiej wymoczony wczesniej w wodzie, aby ograniczy¢ spozycie sodu;

® makrela - najlepiej pieczona, a nie wedzona (ze wzgledu na duzg zawarto$¢ soli).

Jedzac ryby, pacjenci powinni pamietaé o tym, ze sa to takze dobre zrédta biatka i fosforu,
ktorych nalezy doktadnie pilnowaé w codziennej diecie. Nie mozna ich wiec spozywa¢
w dowolnych ilosciach. Najlepszym rozwigzaniem byloby spozywanie malych porcji
ryb kazdego dnia.

Zrédtami cennych ro$linnych kwaséw thuszczowych (typu alfa-linolenowego) z ro-
dziny omega-3 sg takze: olej Iniany lub niemielone siemi¢ Iniane oraz orzechy wloskie.
Mozna je wykorzystywa¢ kazdego dnia jako dodatek do warzyw czy innych potraw. Oleje
rodlinne nie zawierajg praktycznie bialka, sodu i fosforu. Najzdrowsze beda na surowo,
przechowywane w ciemnej szklanej butelce w chtodnym miejscu [Wahrburg, Egert 2009].

W ramach diety odpowiedniej dla chorego na MM mozna zastosowa¢ suplementacje
kwasami omega-3 (najlepiej DHA i EPA) w postaci kapsulek lub tranu. Warto skonsul-
towac to ze swoim lekarzem.

Ze wzgledu na ryzyko nadmiernego obcigzenia nerek warto znacznie zmniejszy¢ spo-
zycie produktow, ktore sa bogate w puryny. Naleza do nich przede wszystkim podroby
i skory (réwniez z pieczonych ryb).

W diecie chorego na MM nalezy ograniczy¢ takze produkty takie jak: mielone wedliny,
kielbasy, pasztety (chyba ze jest to produkt z pelnowartosciowych sktadnikéw), a takze
tluste miesa, jak tluste czesci drobiu (np. skdra), kaczka, ge$, wieprzowina (dozwolona
jest poledwica) oraz tluste czesci wotowiny (dozwolona jest poledwica). Najkorzystniejsze
jest domowe pieczenie chudego miesa i podawanie go w niewielkich ilosciach na zimno,
np. na kanapki. Taki produkt jest najzdrowszy. Warto uzy¢ do pieczenia zielonych ziot
i nie stosowa¢ juz dodatkowo soli. Zwlaszcza podczas chemioterapii chory nie odczuwa
specjalnie smaku, zapachu ani apetytu, dlatego ziola sg tu bardzo pomocne, aby zwigkszy¢
walory smakowe potraw.

Produkty zbozowe

Produkty zbozowe stanowia gtéwne zrodlo energii w diecie kazdego cztowieka. Chorzy
na MM powinni je szczegdlnie doktadnie wybieraé, aby nie ostabia¢ swojej odpornosci
poprzez deficyt energetyczny (zalecane spozycie weglowodanéw w przebiegu choréb prze-
wleklych to 55-75% energii z calej diety w ciagu dnia) [Jarosz, Buthak-Jachymczyk 2008].
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Choremu, ktory po lekach nie odczuwa dziatan niepozadanych ze strony przewodu
pokarmowego, zaleca sie spozywanie produktow z pelnego ziarna, np. chleba razowego,
typu graham, makaronu pelnoziarnistego, grubych kasz (przede wszystkim kaszy gryczanej,
bogatej w rutyne, ktéra wzmacnia naczynia krwionosne, co jest szczegélnie istotne przy
zaburzeniach ukladu krzepniecia i sklonno$ciach do wybroczyn), platkéw owsianych
gorskich lub zwyklych. Wybierajac takie produkty, chory dba nie tylko o odpowiednia
podaz energii, ale takze o to, aby gospodarka cukrowa byta efektywniejsza oraz aby chro-
ni¢ zgby przed rozwojem prochnicy. Dodatkowo produkty zbozowe petnoziarniste sa
bogatsze w sktadniki mineralne i witaminy, bez ktorych trudno byloby utrzymac zdrowie.

Produkty zbozowe niewskazane w diecie chorego na MM:

@ Platki $niadaniowe wysoko przetworzone, np. kukurydziane oczyszczone, zbozowe
smakowe (np. czekoladowe). Platki - zaklejajac zgby — powoduja ich uszkodzenie,
szybko zwigkszaja stezenie glukozy w osoczu, a to sprzyja powstawaniu choréb cy-
wilizacyjnych (zwlaszcza zwigkszeniu masy ciala, co jest niekorzystne w kontekscie
ostabienia ukfadu kostnego oraz wystapieniu cukrzycy typu 2). Dodatkowo zawieraja
duzg ilo$¢ soli, a takze kwasow tluszczowych trans wplywajacych na powstawanie
dyslipidemii [Aro i wsp. 1997].

@ Biale pszenne pieczywo - produkty te sprzyjaja rozwojowi niewtasciwej flory bakteryj-
nej przewodu pokarmowego. Ponadto nadmiernie pobudzaja apetyt (co jest korzystne
tylko w przypadku chorych poddawanych radio- lub chemioterapii, zagrozonych
niedozywieniem i kacheksja nowotworowg). Produkty zbozowe naturalne z bialej,
oczyszczonej maki sa wskazane jedynie w przypadku chorych przechodzacych na diete
lekkostrawna, czyli np. podczas chemioterapii (lub radioterapii), a takze u chorych
z klopotami trawiennymi wynikajacymi z niepozadanych dziatan niektorych lekow.

Warzywa

Warzywa stanowig gléwne zrodlo witamin i sktadnikéw mineralnych w diecie. S one
oczywiscie niezwykle istotne, ale niosg z sobg pewne zagrozenie w postaci nadmiernej
podazy potasu. Potas uwalnia si¢ w wyniku rozpadu komdrek pod wpltywem chemio-
i radioterapii, dlatego tez podczas ich stosowania nalezy bardzo dokladnie obserwowa¢
stezenie potasu we krwi chorego. Nerki, ktére i tak sg znacznie ostabione, moga sobie
nie poradzi¢ z neutralizacja tego pierwiastka.

W pozostalych przypadkach, kiedy stezenie potasu jest prawidlowe, mozna i trzeba
odzywia¢ chorego warzywami. Warto jednak wybiera¢ te ubozsze w potas, np. baktazan,
salate mastows i lodows, fasolke konserwowa i groszek konserwowy, cykorie, kapuste
pekinska, ogorek, zielong papryke, cebule, cukini¢. Warzywa konserwowe, w zalewie,
czesto zawieraja zdecydowanie mniej potasu w stosunku do ich surowych odpowied-
nikow. Konserwy maja jednak znaczne iloéci soli, ktére mozna usung¢, przeplukujac je
czysta woda. Stezenie potasu w warzywie mozna tez fatwo zmniejszy¢, gotujac produkt
w duzej ilosci wody. Im diuzej oraz im czgsciej zmienia sie wodg, tym mniej potasu
pozostanie w warzywie.

Gotowane pomidory, a takze warzywa z rodziny kapustnych warto doda¢ do diety
chorych na MM w poczatkowych jego fazach, zmniejszaja bowiem ryzyko wystapienia
i rozwoju pelnoobjawowego MM [Hosgood i wsp. 2007]. Nalezy jednak pamietaé, ze
warzywa kapustne wykazujg dzialanie wzdymajace.
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Owoce

Owoce s3 niezbednym elementem kazdej diety, a zwlaszcza 0sob z uposledzong od-
pornoscia i ostabionym uktadem immunologicznym, co jest typowe dla przebiegu MM
[Jurczyszyn, Skotnicki 2010]. Owoce facza w sobie kilka wlasciwosci bardzo cennych
z uwagi na toczacy si¢ proces nowotworowy. Wiekszo$¢ owocow jest mianowicie bar-
dzo dobrym Zrédiem antyoksydantéw, np. polifenoli, a takze witamin o dzialaniu an-
tyoksydacyjnym. Witamina C, ktora wystepuje w wigkszosci §wiezych owocdw, dziata
korzystnie nie tylko na odporno$¢, ale takze na szczelnos¢ naczyn krwionoénych oraz
bierze udzial w syntezie kolagenu - niezbednego do wzmocnienia uktadu szkieletowego
[Ciborowska, Rudnicka 2004]. Dodatkowo owoce nie zawierajg duzych ilosci biatka,
a wiec nie sg obcigzajace dla nerek.

Nalezy jednak mie¢ na uwadze, ze sok grejpfrutowy bardzo czgsto wchodzi w inter-
akcje z ré6znymi lekami. Warto wiec zamieni¢ go na inny sok lub pi¢ w duzym odstepie
czasowym (ok. 3 godz.) od przyjmowania lekéw [Szalek i wsp. 2010].

Resweratrol to zwigzek, ktéry rowniez wystepuje w niektoérych owocach, np. w wi-
nogronach (réwniez w naturalnym soku winogronowym), w owocach morwy, a takze
w boréwkach amerykanskich. Roéwniez orzechy arachidowe sg dobrym zrédlem tego
zwigzku. Wedlug badan resweratrol ma silnie wlasciwoéci antyoksydacyjne, dzieki ktorym
chroni organizm m.in. przed utlenianiem przez wolne rodniki — zaréwno lipoprotein
(cholesterol LDL) w osoczu, jak i bton komérkowych. Dzigki temu zmniejsza si¢ ryzyko
rozwoju miazdzycy. Ponadto resweratrol wykazuje silne dzialanie przeciwzapalne, co
jest szczegdlnie wazne w kontek$cie ostabionej odpornosci chorych na MM. Zaleca si¢
przyjmowanie przez nich suplementéw pochodzenia naturalnego z resweratrolem, gdyz
hamuje on rozwoj proliferacji komorek szpiczakowych oraz wplywa korzystnie na stan
kosci (m.in. dzigki zwigkszeniu wrazliwosci receptoréw na witamine D,) [Jurczyszyn,
Skotnicki 2010].

Moéwigc o owocach w diecie, warto wspomnie¢ o cennych wiasciwosciach zurawiny.
Dziala ona silnie przeciwbakteryjnie na przew6d moczowy, ktéry u chorych na MM jest
w wiekszym stopniu narazony na zakazenia niz u zdrowego cztowieka. Zurawine mozna
przyjmowa¢ takze w postaci naturalnych suplementéw badz w lekko przetworzonych
owocow, np. jako kisiel zurawinowy z jabikiem (bez dodatku sacharozy) lub sok zura-
winowy [Zylicz, Krajnik 2002].

Nawadnianie organizmu

Nawadnianie organizmu jest niezwykle istotne dla utrzymania prawidlowej czynnosci
ukladu moczowego oraz zapobiezenia wytracaniu si¢ ztogdw, waleczkow czy piasku itp.
w nerkach. Chorujacy na MM powinien wypija¢ minimum 3 | ptynéw w ciagu doby
(szczegodlnie w upalne dni czy podczas intensywnego uprawiania sportu) [Niezbedny
przewodnik... 2008]. Mozna wybiera¢ wody niskosodowe, a takze herbaty zielone,
czerwone i fagodne napary z zi6! (np. miety, melisy).

Chorym na MM nie poleca sie za to herbaty czarnej, gdyz duze jej spozycie dodat-
kowo ogranicza wchlanianie zelaza z diety. Nie powinno si¢ takze spozywa¢ napojow
gazowanych, przede wszystkim tych z kwasem ortofosforowym (napoje typu cola). Kwas
ten dziala bardzo niekorzystnie na zgby, przyspieszajac ich préchnice. Nalezy rowniez
unika¢ napojow dostadzanych.
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W trakcie chemioterapii chory powinien rozcieficza¢ wodg soki owocowe i warzywne
(zwlaszcza pomidorowy), ktére moga niebezpiecznie zwiekszy¢ stezenie potasu we krwi.
Jesli jednak wystepuja uporczywe biegunki i stezenie potasu w ustroju znacznie si¢ zmniej-
sza, nalezy uzupelnia¢ diete w produkty bogate w ten pierwiastek [Dmoszynska 2009].

Zywienie podczas chemio- i radioterapii

Zywienie podczas chemio- czy radioterapii rzadzi si¢ innymi prawami. Wynika to gtéwnie
z dziatan niepozadanych chemioterapeutykéw i naswietlania. Jednak odpowiednia dieta
mozna niwelowa¢ wiele z nich, a tym samy dobrze odzywi¢ chorego.

@ Brak apetytu i wynikajacy z niego ubytek masy ciala. Nalezy podawa¢ bardzo mate
porcje, ale bardzo czesto. Jadlospis powinien obfitowaé w produkty bogate w ener-
gie, a takze bialko (ok. 1 g/kg masy ciala). Mozna takze wspomagac sie specjalnymi
odzywkami. Uwaga: nalezy podawa¢ produkty pelnowarto$ciowe i unika¢ tzw. fast
foodow, stonych przekasek (np. chipsy) oraz wszystkich gazowanych napojéw [Na-
tional Cancer Institute 2010].

® Nudno$ci, wymioty, biegunka. Nalezy uzupelnia¢ plyny i elektrolity. Przy uporczy-
wych biegunkach zaleca si¢ diete bezglutenowg oraz bezmleczng [Dmoszynska 2009].
Dopuszcza si¢ podawanie choremu przetartych, mocno rozgotowanych warzyw oraz
musu owocowego. Taki positek bedzie lekkostrawny i jednocze$nie bedzie uzupelniat
w pewnym stopniu niedobory energetyczne.

@ Utrata powonienia i smaku. Posilki nalezy doprawia¢ silnie aromatycznymi przy-
prawami (np. zielone ziola) i podawaé w atrakcyjnej formie. Wybiera si¢ potrawy,
ktore ciesza si¢ szczegdlnym uznaniem chorego [National Cancer Institute 2010].

® Owrzodzenia jamy ustnej, zapalenia blony sluzowej gardla. Nalezy podawa¢ po-
sitki o temperaturze pokojowej oraz unika¢ kwasnych i ostrych potraw. Dieta musi
obfitowa¢ w pelnowartosciowe biatko (ok. 1 g/kg masy ciata) - w miar¢ mozliwosci
z produktéw nabiatowych (wigksza podaz witamin B, B, PP oraz A i E) i jaj. Zaleca
sie ptukanie jamy ustnej i gardla naparami z rumianku i szatwii [Dmoszynska 2009].
Uwaga: jedli pacjent chcialby wypijac ziota, powinien skonsultowac z lekarzem ewen-
tualne niepozadane interakcje z lekami. Podczas stosowania duzych dawek cytostatyku
(melfalan) moze wystapi¢ zapalenie blony §luzowej w jamie ustnej, co moze powodowacé
kiopoty z przyjmowaniem pokarmoéw. Dlatego tez konieczne jest podawanie diety
pétptynnej lub plynnej [Vera-Llonch i wsp. 2007]. Przy owrzodzeniach jamy ustnej
zaleca si¢ takze pobudzanie wydzielania sliny. Mozna to zrobié, zujac bezcukrowa
gume przez czas nie dluzszy niz 10 minut. Gume najlepiej wybiera¢ pod wzgledem
zawartosci sztucznego $rodka stodzacego: najkorzystniejszy bedzie ksylitol, dzieki
ktéremu wzmocnieniu ulegaja zeby [Burt 2006].

@ Zapalenia krtani lub tchawicy. Dieta potplynna, wysoko energetyczna, o tempera-
turze pokojowej. Mozna wesprze¢ si¢ specjalnymi preparatami mlekozastepczymi
przeznaczonymi dla chorych poddawanych chemio- lub radioterapii [Dmoszynska
2009]. Powinny one w skladzie zawiera¢ wszystkie niezbedne sktadniki odzywcze:
bialka, ttuszcze i weglowodany, a takze mineraty i witaminy.

@ Infekcje bakteryjne, biegunka. Jesli chory toleruje produkty mleczne fermentowane,
nalezy podawac naturalne jogurty probiotyczne [raport WHO/FDA 2001]. Mozna takze
zapytac lekarza o dodatkowg suplementacje lekami o dziataniu ostonowym wzgledem
przewodu pokarmowego i rozrodczego (preparaty z bakteriami kwasu mlekowego).
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PODSUMOWANIE ()

Pacjenci chorujacy na MM powinni maksymalnie wspomagac si¢ zdrows, zbilansowana
dietg. Jednak sama dieta i jej suplementy nie wystarcza do tego, aby zahamowa¢ czy
cofna¢ chorobe. Nalezy przede wszystkim dokladnie przestrzega¢ wszystkich zalecen
lekarskich, przyjmowa¢ zapisane leki oraz regularnie monitorowaé parametry krwi,
moczu, ukladu kostnego i dopiero wtedy — pod kontrolg, w ramach kompleksowej opieki
specjalistycznej zespolu prowadzacego — odpowiednio modyfikowa¢ jadtospis. Szpiczak
mnogi jest choroba, w ktérej przypadku sama dieta to zdecydowanie za mato - konieczna
jest odpowiednio dopasowana farmakoterapia.
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Opieka pielegniarska nad chorym
na szpiczaka mnogiego

Nursing care of patient
with multiple myeloma

Czy nie bytoby wspaniale, gdyby Julia mogta zjes¢ obiad z wnukiem?

W ubiegtym roku u Julii zdiagnozowano szpiczaka mnogiego. Ostabienie i bél czesto uniemozliwiaja jej
cieszenie sie codziennymi czynnosciami. Mimo, ze jest to choroba nieuleczalna, dzis mozemy juz, dzieki
osiggnieciom nowoczesnej medycyny, przedtuzyc zycie pacjentow. Chcemy pomac Julii i milionom
pacjentow takich jak ona zy¢ tak normalnie, jak to tylko mozliwe.

Szpiczak mnogi to jedna z choréb, w obszarze ktérych nadal istniejg niezaspokojone potrzeby medyczne.
Misjg firmy Janssen jest rozwijanie innowacyjnych lekow, ktore leczg takie choroby jak schizofrenia, choroba
Alzheimera, HIV / AIDS, wirusowe zapalenie watroby typu C, gruZlica, tuszczyca, zapalenie stawdw, rak
prostaty i cukrzyca. Podejmujemy nadzwyczajne wysitki, aby pacjenci na catym swiecie mogli zy¢ lepie;j.

Janssen - Razem kazdego dnia dla dobra pacjentow.

—
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Streszczenie

Szpiczak mnogi jest chorobg o charakterze wieloptaszczyznowym, dlatego chory
wymaga kompleksowej opieki pielegniarskiej w wymiarze biopsychospotecznym
z uwzglednieniem sfery duchowej. Chory onkologiczny oczekuje ze strony perso-
nelu duzo ciepta, troski, cierpliwosci, wsparcia, zainteresowania jego problemami
oraz fachowej opieki. W procesie leczenia niezmiernie wazna role odgrywaja bliscy
pacjenta. Czlowiek, ktory jest otoczony troskliwg opieka i doswiadcza ciepta ze
strony bliskich, tatwiej akceptuje chorobe i znosi wszelkie niedogodnosci. Okres
leczenia jest dla chorego czasem zmagania si¢ z lekiem, bélem, powiklaniami po
radio- i chemioterapii oraz samym soba. Rolg pielegniarki w tym okresie jest ak-
tywne uczestniczenie w procesie leczenia, towarzyszenie choremu i jego rodzinie
w trudnych chwilach, poprawa jakosci zZycia oraz edukacja w zakresie samoopieki
i samopielegnacji.

Stowa kluczowe: opieka pielegniarska, radioterapia, chemioterapia, bol, hemodializa,
samoopieka, samopielegnacja

Abstract

Multiple myeloma is an illness of a multifaceted, so patient need comprehensive
and complex nursing care in the dimension bio-psycho-social in the spiritual realm.
Oncology patient expects from the staff a lot of warmth, concern, patience, support,
interest in its problems, and professional and competent care. During the therapy
process an extremely important role played relatives of the patient. The man who is
surrounded by a warm and loving care of loved ones, easier accept the disease and
removes any inconvenience. The treatment period is the time for a patient strug-
gling with anxiety, pain, complications after radiotherapy and chemotherapy. The
role of nurses during this period is to actively participate in the healing process,
accompany patients and their families in difficult times, improved quality of life
and education in self-care and self-nursing.

Key words: nursing, radiotherapy, chemotherapy, pain, hemo-dialysis, self-care,
self-nursing

WPLYW SZPICZAKA MNOGIEGO NA JAKOSC @
ZYCIA CHOREGO | JEGO BLISKICH

Rozpoznanie nowotworu jest bardzo trudnym momentem w zyciu pacjenta i jego ro-
dziny. Sposrod wszystkich choréb ta diagnoza wywiera najsilniejszy wplyw na psychike
czlowieka. Informacja o chorobie budzi w cztowieku silny lek, szok, a nawet ztos¢. Chory
nie zaczal si¢ jeszcze leczy¢, a juz ma wlasne wyobrazenie tego, co go czeka. Natlok
informacji, trudne i niezrozumiale pojecia medyczne odnosnie do diagnozy, badan,
leczenia i rokowania przerazaja chorego, nie pozwalaja mysle¢ rozsadnie i logicznie,
bo co$ niebezpiecznego (choroba) wyrywa go z jego dotad wzglednie bezpiecznego
$wiata. Najczesciej tym, co determinuje lek, jest fragmentaryczna i ogélnikowa wiedza
o chorobie, pochodzaca z gazet, ksiazek, Internetu, filméw oraz doswiadczen cztonkow
rodziny badz znajomych. Cztowiek przestraszony jest bardzo podatny na sugestie innych
i bezkrytycznie przyjmuje to, co méwig inni (zwlaszcza chorzy - towarzysze niedoli),
a wszystko to prowadzi do tworzenia negatywnych scenariuszy przebiegu i leczenia.

Czlowiek funkcjonuje w powigzanych z soba sferach: biologicznej, psychicznej,
spolecznej i duchowej. Planujac opieke nad pacjentem, nalezy o tym pamietaé. Dia-
gnostyka i leczenie nie sa mozliwe bez jego zgody i wspdtpracy. Oznacza to, ze od
momentu przyjecia na oddzial nalezy pozyskac jego zaufanie i wykaza¢ si¢ pelnym
profesjonalizmem. Obserwujac caly zespot terapeutyczny, chory musi by¢ pewny, ze
osoby te panuja nad procesem leczenia, opieki i Ze moze na nie liczy¢ nawet w bardzo
trudnych sytuacjach.

Szpiczak mnogi (MM - multiple myeloma) jest chorobg o wymiarze wieloptaszczy-
znowym, dlatego w momencie przyjecia chorego na oddziat widzimy przed soba osobe
pelna leku, nierzadko cierpigcg z powodu dolegliwo$ci bélowych, zmeczong dlugotrwaly
diagnostyka w réznych placoéwkach medycznych, $wiadoma czasu, ktéry uptynat od
spostrzezenia pierwszych niepokojacych objawdw, a takze zauwazajaca zmiany, jakie
dokonaly si¢ w organizmie wskutek rozwoju choroby. Chory oczekuje od otoczenia
ciepla i troskliwej opieki. Badzmy wyrozumiali i cierpliwie wyjasniajmy tyle razy, ile
potrzeba, aby rozwiaé wszystkie jego watpliwosci. Wykazmy zainteresowanie i zaoferuj-
my cheé pomocy, gdyz choremu nie zawsze jest tatwo o co$ poprosi¢, czasami bowiem
nie chce sprawia¢ klopotu i absorbowaé swoimi problemami. Okazmy wrazliwos¢ na
rézne przejawy tego, co wazne dla chorego, a dla nas — malo istotne. Wykorzystajmy
kazdy moment kontaktu na poznanie jego potrzeb, a tatwiej nam bedzie zaplanowa¢
proces pielegnacji. Efektywna opieka i leczenie nie sa mozliwe bez wzajemnego zaufania,
szacunku i zrozumienia.

Osoby, ktore dotkneta tak powazna choroba, bardziej niz kiedykolwiek potrzebuja
wsparcia ze strony rodziny i bliskich im o0s6b. Rola rodziny i przyjaciot w tym trudnym
czasie jest nieoceniona. Choroba i zmiany w ustroju bedace jej konsekwencja prowadza
do ograniczenia aktywno$ci fizycznej, zawodowej i towarzyskiej, a takze zmniejszajg sa-
modzielno$¢, naruszajg poczucie wlasnej wartosci i spolecznej przydatnosci. Nastepuja
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zmiany w hierarchii wartosci, dochodzi do zachwiania poczucia sensu zycia. Wigkszego
niz kiedykolwiek znaczenia nabierajg dobra niematerialne (relacje z rodzina i przyjaciol-
mi, religia i pozyskiwanie aprobaty spolecznej). W okresie hospitalizacji chory zostaje
pozbawiony naturalnych punktéw oparcia psychicznego (praca i aktywnos$¢, sposoby
wypelniania wolnego czasu). Choroba nie pozostaje bez wplywu na jego rodzineg, ktéra
tak samo jak on musi zadecydowa¢ o zmianie rytmu Zycia, przeksztalca si¢ system
wartosci, trzeba przeorganizowa¢ wiele spraw, poza tym rodzina musi poradzi¢ sobie
z paralizujacym ja lekiem, niepewnoscig, zalem i bezsilnoscia.

Cztowiek chory, otoczony troskliwg i czulg opieka bliskich, tatwiej akceptuje i znosi
wszelkie niedogodnosci wynikajace z choroby i leczenia.

Rolg pielegniarki jest catosciowa (kompleksowa) opieka, majaca na celu zaspokojenie
wszystkich podstawowych potrzeb chorego i pomoc jego rodzinie, a takze edukacja
w zakresie samoopieki i samopielegnacji podczas hospitalizacji oraz pobytu w domu.
Choroby o charakterze nowotworowym w $wiadomo$ci spolecznej nadal otoczone
sa atmosfera niepewnosci, strachu i podejrzen, co utrudnia pacjentowi i jego bliskim
radzenie sobie z nowa sytuacjag. W codziennym kontakcie z chorym i jego rodzing nie
moze zabraknaé przejawow wrazliwoéci, kompetencji, profesjonalizmu i wzajemnego
szacunku calego zespolu terapeutycznego.

UDZIAL PIELEGNIARKI W LECZENIU
| tAGODZENIU BOLU U CHOREGO
NA SZPICZAKA MNOGIEGO

Bol stanowi jedno z najbardziej przykrych i nieprzyjemnych wrazen zmystowych zaréwno
w sferze psychicznej, jak i fizycznej. Jest doznaniem wielowymiarowym i subiektywnym,
co wigze si¢ z brakiem mozliwoéci dokonania ocen bezposrednich oraz obiektywnych
[Dobrogowski, Wordliczek 2004].

Bol nowotworowy jest skutkiem charakteru choroby oraz towarzyszacych jej emocji
(leku, gniewu, depresji). Dlugotrwaly bdl czesto prowadzi do wyczerpania fizycznego
i psychicznego. Osoby, u ktorych wykryto nowotwor, najczesciej zaktadajg, ze ich celem
jest walka o zycie, dlatego podczas wizyty u lekarza skupiajg sie gléwnie na chorobie, a bdl
traktujg jako kwestie drugorzedna. Bol znacznie ogranicza udzial w zyciu rodzinnym,
spolecznym i zawodowym, powoduje, ze chory ani na moment nie moze zapomnie¢
o chorobie. Budzi si¢ w nim lek, traci wiare w skutecznosé¢ leczenia.

Okoto 70-80% chorych na MM do$wiadcza bolu zwigzanego bezposrednio z cho-
roba, a takze wynikajacego z procesu diagnostyki i leczenia przeciwnowotworowego.
Dotknigci MM uskarzaja si¢ gtéwnie na bdle: plecéw, dolnego odcinka kregostupa,
stawow biodrowych lub kolanowych. W zwigzku z chorobg czesto dochodzi do samo-
istnych lub spowodowanych niewielkim urazem zlaman, gtéwnie kregostupa, kosci
diugich, miednicy, mostka lub zeber. Wskutek tych problemdéw chory jest narazony na
badania diagnostyczne calego ukladu kostnego w celu rozpoznania ztaman, osteoporozy,
osteopenii czy zmian litycznych w kosciach. Ponadto chorzy odczuwajg béle zwiazane
z samg istotg leczenia przeciwnowotworowego.
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Przyczynami bolu ostrego zwigzanego z leczeniem przeciwnowotworowym sg [Do-

brogowski, Wordliczek 2004]:

@ zabiegi diagnostyczne: pobieranie krwi, biopsja szpiku, trepanobiopsja, punkcja
ledzwiowa, endoskopie i inne, uzaleznione od klinicznego stanu pacjenta;

@ chemioterapia: zapalenia blony sluzowej, bole miesniowe, béle stawowe, zaburzenia
ze strony ukladu pokarmowego, neuropatia obwodowa, wynaczynienia chemiotera-
peutykow;

@ radioterapia: oparzenia skory, odczyny zapalne, zapalenia bon sluzowych, zaburzenia
ze strony ukladu pokarmowego, $wiad;

@ chirurgia: bole zwigzane z zabiegami operacyjnymi.

Personel medyczny powinien stara¢ si¢ nie tylko ulzy¢ w cierpieniu, ale takze dazy¢
do zapobiegania destrukcyjnemu wptywowi bélu na tryb zycia chorego i jego rodziny.
Niejednokrotnie chorzy w czasie wizyty u lekarza lub w trakcie hospitalizacji nie chcg
sprawia¢ wrazenia osob niezadowolonych i marudzacych, dlatego nie méwia o tym, co
stanowi dla nich najwazniejszy problem — o bdlu. Niekiedy obawiaja sig, iz nikt im nie
uwierzy, ze bol bywa az tak dokuczliwy, oraz ze czujg przed nim lek. Rolg pielegniarki
i calego zespotu terapeutycznego jest zachecanie chorego do méwienia o tym, co najbar-
dziej go nurtuje i czego si¢ obawia. Jezeli bol stanowi gtéwny problem, a tak zazwyczaj jest
w przebiegu nowotworu, to nalezy dazy¢ do szybkiego jego zdiagnozowania i podjecia
decyzji o skutecznym leczeniu. Nalezy wierzy¢ choremu, gdy skarzy si¢ na bol: widzimy
to po jego zachowaniu, mimice czy sposobie poruszania sie.
Ocena kliniczna cierpigcych z powodu bdlu przewleklego powinna obejmowacd co
najmniej cztery aspekty [Dobrogowski, Wordliczek 2004]:
@ diagnostyke: ustalenie przyczyn bolu, a nastepnie dobranie odpowiedniego leczenia,
indywidualnie dla kazdego chorego;
@ okreslenie zmian charakteru bolu, jego stopnia natezenia i umiejscowienia;
@ oceng skutecznosci zastosowanych metod leczenia;
® monitorowanie stopnia natezenia bolu w czasie oraz w zaleznosci od innych czynni-
kéw niz zastosowane leczenie: ustalenie ich rodzaju daje mozliwos$¢ wyeliminowania
zrodet dyskomfortu.

Najwigksze znaczenie ma wywiad odpowiednio ukierunkowany i zebrany podczas
pierwszej wizyty oraz monitorowanie bolu przez caty okres leczenia. Podczas pierwszej
wizyty lekarz musi zdoby¢ zaufanie chorego, wykaza¢ wiele zrozumienia i cierpliwosci.
Wazne jest, aby jasno przedstawi¢ plan postepowania diagnostycznego i leczniczego.

Skale oceny boélu

Istnieje wiele prostych metod, ktére moga by¢ stosowane do oceny stopnia nasilenia
bdlu, a w ktérych decydujace znaczenie ma ocena stanu chorego, przedstawiona na
odpowiedniej skali za pomocg oznaczen. Przykladem jest skala oceny liczbowej (nu-
meryczna) [Dobrogowski, Wordliczek 2004]. Nalezy poprosi¢ chorego, aby okreslil, jak
silny odczuwa bdl, wskazujac na odpowiednia cyfre w skali 0-10, przy czym 0 oznacza
swcale nie odczuwam bdlu”, a 10 - ,najgorszy bdl, jaki moge sobie wyobrazi¢”. Obserwa-
cja powinna by¢ prowadzona przez co najmniej kilkanadcie dni, aby otrzymane wyniki
mozna bylo uzna¢ za wiarygodne. Inna bardzo przydatng metodg oceny natezenia bolu
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jest skala stowna [Krzakowski 2009]. Ma ona charakter czterostopniowy (brak bolu, bdl
staby, bol umiarkowany, bol silny) lub pieciostopniowy (skala Likkerta: brak bélu, bol
staby, bl umiarkowany, bdl silny, bdl nie do zniesienia). Skala ta jest czesto zalecana
i stosowana, ale jej wada moga by¢ trudnosci w interpretowaniu okreslen bolu oraz to,
ze pacjenci rzadko wybieraja skrajne wartosci.

Przy uzyciu wymienionych skal mozna oceni¢ takze wyniki wdrozonego leczenia,
gdzie zamiast warto$ci opisujacych nasilenie bolu nalezy umieszczaé okreslenia ocenia-
jace stopien zmiany jego nasilenia, np. brak ulgi, niewielka ulga, znaczna ulga, calkowita
ulga w bdlu.

Opieka nad chorym na MM jest duzym wyzwaniem dla calego zespotu terapeutycz-
nego. Personel medyczny powinien zadbac o to, aby chory mial odpowiednie warunki
w trakcie hospitalizacji.

Na oddzial czesto przyjmowane sg osoby z wlasnym zaopatrzeniem ortopedycznym,
np. gorsetem Jevetta (stosowanym do odcigzenia ztamanego odcinka kregostupa) lub
ortopedycznym (odciazajacym odcinek ledzwiowy badz piersiowy kregostupa). Zada-
niem personelu pielegniarskiego jest pomoc przy wkiadaniu gorsetu, odpowiednim
zapieciu i przypominanie o konieczno$ci jego stosowania w przypadku przemieszczania
sie (badania diagnostyczne, zabiegi pielegniarskie, spacer). Waznym elementem jest
zapewnienie balkonika rehabilitacyjnego, ktory bedzie pomocny podczas poruszania sie
chorego i zapewni mu poczucie bezpieczenstwa oraz ograniczy ewentualne dolegliwosci
bdlowe. Kolejnym i niezmiernie waznym elementem zapewniajacym bezpieczenstwo
i komfort pacjentowi jest odpowiednie 16zko z udogodnieniami i wlasciwym materacem
(t6zko ortopedyczne). Lozka te sa nizsze niz standardowe, co ulatwia pionizacje i zmiane
pozycji chorym ze zmianami w ukladzie kostnym i dolegliwo$ciami bolowymi. Jest to
niezmiernie wazne rowniez dla personelu pielegniarskiego, poniewaz utatwia pielegnacje
i opieke nad chorym (nierzadko lezacym lub poruszajacym sie z trudem), pacjentowi
za$ daje poczucie bezpieczenstwa oraz samodzielnosci i samowystarczalnosci.

Charakterystyka zachowan sugerujacych wystepowanie bolu [Dobrogowski, Wor-
dliczek 2004]:

@ wyraz twarzy (grymasy);

@ aktywnos¢ ruchowa (sposdb poruszania sie, zatrzymywania sie podczas chodzenia,
polegiwanie w 16zku);

@ usposobienie (drazliwos¢);

@ reakcje stowne (prosby o pomoc przy poruszaniu sie);

@ postawa ciala, gesty (utykanie, cz¢sta zmiana pozycji ciata lub siedzenie nieruchomo

w jednej pozycji);

@ zachowania majgce ograniczy¢ bol (przyjmowanie lekéw, zmniejszenie aktywnosci,
stosowanie gorsetu, laski, balkonika).

Opieka pielegniarska nad osobg cierpigcg, z ktdra kontakt stowny jest utrudniony lub nie
potrafi ona albo nie chce wspotpracowac z personelem, powinna polegaé na wnikliwej
obserwacji jej zachowan. Wnioski moga by¢ pomocne w trakcie pomiaru bolu.

Czgsto chorzy nie sg przekonani do stosowania silnych lekéw przeciwbdlowych, gdyz
boja si¢ efektu uzaleznienia. Pacjent powinien by¢ $wiadomy, ze b6l mozna leczy¢ i ze
nalezy z nim walczy¢. Opanowanie bolu opiera si¢ nie tylko na jego tagodzeniu, ale - co
jest niezmiernie istotne — ma na celu poprawe komfortu i jakosci zycia.

Wszystkie poznane metody leczenia bélu zmierzaja w kierunku usuniecia przyczyny
albo zmiany stopnia jego odczuwania przez chorego. Leczenie bélu u chorych na MM
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opiera si¢ na stosowaniu bezpiecznych $rodkéw farmakologicznych wedlug drabiny
analgetycznej zdefiniowanej przez World Health Organization. Lekarz okregla, ktére
srodki przeciwbdlowe sa najskuteczniejsze i najlepiej tolerowane przez chorego na réznych
etapach choroby. Mozna réwniez zastosowa¢ niefarmakologiczne metody leczenia bdlu,
np. techniki behawioralne. Ponadto wykorzystuje si¢ inne metody, m.in. akupunkture,
delikatne masaze, akupresure, techniki relaksacyjne. W zaleznosci od stanu kliniczne-
go, a takze mozliwoéci i umiejetnosci pacjenta, zespol specjalistow podejmuje decyzje
odnosnie do stosowania alternatywnych metod walki z bélem. Rehabilitacja nalezy do
bardzo waznych elementéw skladowych leczenia, bowiem dzigki niej chory poprawia
swoja sprawnos¢, nabiera wiary w siebie.

Podsumowanie

Niemal kazdy z objawéw nowotworu moze by¢ skutecznie leczony. Nie zapominajmy
o tym w przypadku bolu. Rolg pielegniarki jest pomoc w uswiadomieniu choremu, ze bolu
nie mozna lekcewazy¢, ze nie moze by¢ on przyczyna leku, wyczerpania psychicznego
i fizycznego oraz pozbawienia przyjemnosci czerpanych z codziennego zycia i otaczaja-
cego $wiata. Pomo6zmy pacjentowi zy¢ bez bdlu i nauczmy go akceptowac ograniczenia
w okresie przejsciowym (choroba), dzieli¢ sily i czas w zaleznosci od jego mozliwosci.
W okresie silnych dolegliwosci bolowych, oprécz podania srodkéw farmakologicznych,
nie zapominajmy o uszanowaniu suwerennosci i wrazliwosci chorego, okazmy mu duzo
ciepla, troski, cierpliwosci i zainteresowania. Jest to nie mniej wazne anizeli podanie
kolejnego leku przeciwbolowego.

POSTEPOWANIE PIELEGNIARSKIE Z CHORYM @
PODDANYM RADIOTERAPII

Radioterapia jest jedna z podstawowych metod leczenia onkologicznego, wykorzystujaca
promieniowanie jonizujace. Stosuje si¢ ja w onkologii do leczenia chorych na nowo-
twory oraz w celu fagodzenia bolu zwigzanego z rozsianym procesem nowotworowym.
Wspolczesna radioterapia to metoda skutecznej i bezpiecznej walki z nowotworami. Jest
leczeniem miejscowym lub miejscowo-regionalnym, stosowanym jako metoda samo-
dzielna lub w skojarzeniu z innymi sposobami leczenia. Wstepne planowanie leczenia
ma na celu mozliwie jak najwieksza ochrone tkanek zdrowych. Zdarzaja si¢ jednak dzia-
fania niepozadane, ktore zalezg od obszaru leczenia, wielkosci napromieniane;j tkanki,
frakcjonowania, dawki catkowitej, rodzaju promieniowania, cech indywidualnych oraz
ogolnego stanu chorego [Nowicki 2009].

Przygotowanie chorego na szpiczaka mnogiego i jego rodziny
do samoopieki i samopielegnacji po radioterapii

Chory i jego najblizsza rodzina maja pelne prawo do §wiadomego wspoétuczestniczenia
w podejmowaniu decyzji odnoénie do leczenia, opieki pielegnacyjnej oraz samoopieki.
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Atmosfera zaufania, milosci, zrozumienia, akceptacji i obecno$¢ oséb bliskich jest nie-
zbedna do zmagania si¢ z choroba i podjecia walki o zdrowie. Bardzo istotng role w lecze-
niu chorego na MM odgrywa edukacja jego samego i rodziny, za co jest odpowiedzialna
pielegniarka [Krasuska, Turowski 1996]. Proces edukacji rozpoczyna si¢ w momencie
przyjecia chorego na oddzial i trwa przez caly jego pobyt. Ma na celu przygotowanie do
samoopieki i samopielegnacji w warunkach domowych.

Dzialania niepozadane radioterapii, nazywane odczynami popromiennymi, maja
charakter indywidualny. Objawy popromienne stanowig reakcje prawidtowych tkanek
na napromienianie. Ze wzgledu na czas wystapienia oraz zasieg objawéw odczyny dzie-
limy - odpowiednio - na:

B wczesne (pojawiaja sie w czasie leczenia lub bezposrednio po jego zakonczeniu);
® pdzne (wystepuja ponad 6 miesiecy po zakonczeniu leczenia);

oraz

® miejscowe (wystepuja w obszarze napromienianych tkanek i manifestujg si¢ ostrym
lub podostrym stanem zapalnym; zwykle ustepuja po kilku tygodniach, ale czasami
wymagaja leczenia);

@ ogélne (objawiaja si¢ pogorszeniem samopoczucia, ostabieniem, sennoscig, a takze
zmianami obrazu krwi: leukopenig, matoplytkowoscia i niedokrwistoécia).

Wriasdciwe przygotowanie chorego do radioterapii wplywa na powodzenie leczenia,
poniewaz zmniejsza lek przed nieznanym, poprawia samopoczucie i budzi zaufanie do
zespolu terapeutycznego. Na tym etapie chory i jego rodzina powinni otrzymac pelne
informacje i wskazowki odnoénie do przebiegu radioterapii, dziatan niepozadanych,
diety i pielegnacji skory.

Zalecenia ogolne dla pacjentow poddawanych radioterapii

® Z pytaniami dotyczacymi choroby i radioterapii (tj. szczegétdw leczenia, dziatan
niepozadanych, samoopieki i samopielegnacji) zwracaj si¢ do 0s6b kompetentnych
(lekarz, pielegniarka, psycholog, technik radioterapii, dietetyczka, rehabilitant), ktére
moga udzieli¢ ci wlasciwej odpowiedzi.

® W trakcie leczenia dbaj o siebie, aby chroni¢ swoje zdrowie i przyczyni¢ si¢ do po-
wodzenia terapii.

@ Radioterapia jest bezbolesna, nie pozostawia radioaktywnoéci i nie stanowi zagrozenia
dla twojej rodziny i bliskich.

@ Jezeli odczuwasz dolegliwosci bolowe, zglo§ swoj problem lekarzowi prowadzacemu.
Badz $wiadomy, Ze nie musisz zy¢ z bolem. Leczenie bolu jest bardzo zaawansowane,
a liczba metod i dostepno$¢ srodkéw — bardzo duza. Bol mozna kontrolowac.

@ Przed zabiegiem najlepiej ubra¢ si¢ w rzeczy, ktore fatwo zdja¢ i ponownie zatozy¢.

B W czasie zabiegu musisz leze¢ nieruchomo, ale nie wstrzymuj oddechu - oddychaj
normalnie.

@ Pamietaj, ze w czasie zabiegu przez caly czas kto$ nad tobg czuwa. Jestes obserwowany
na monitorze, urzadzeniem steruje wyszkolony technik.

@ Jesli odczuwasz jakie$ dolegliwosci lub dyskomfort w trakcie naswietlan, natychmiast
poinformuj o tym terapeute, zabieg mozna bowiem przerwaé w kazdej chwili.

® Oznaczenia w polu na$wietlan, wykonane kolorowym tuszem, traktuj ostroznie
podczas kapieli. Oznaczen tych nie wolno zmywa¢ az do zakonczenia leczenia. Gdy
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linie zaczng bledna¢, lekarz poprawi je, aby byly dobrze widoczne. Nigdy nie réb
tego samodzielnie.

@ Przemieszczajac si¢ z oddziatu, w ktorym przebywasz, do zakladu radioterapii nie
zapominaj o zalozeniu i zabraniu sprzetu ortopedycznego (gorset ortopedyczny,
balkonik), ktdre ulatwig ci poruszanie si¢, zabezpiecza przed dodatkowymi urazami
i bolem oraz zapewnig poczucie bezpieczenstwa.

Zalecenia pielegnacyjne w trakcie i po radioterapii

@ Skore w obszarze leczenia traktuj bardzo delikatnie, osuszaj ja przez dotyk, nie Sciskaj,
nie trzyj i nie drap.

® Myj cialo pod prysznicem zamiast sie kapac.

@ Nie uzywaj w leczonym obszarze zadnych mydetl, dezodorantéw, balsaméw, kosme-
tykow, lekow, perfum ani innych substancji bez konsultacji z lekarzem.

® Na napromienianej czesci ciala no$ luzng, przewiewng, migkka odziez, wykonana
z widkien naturalnych (bawelny, Inu badz jedwabiu). Niektore czesci odziezy (biu-
stonosz, pasek) moga powodowa¢ podraznienia i otarcia naskorka.

@ Nie uzywaj plastra samoprzylepnego na leczonej skorze.

@ Nie ogrzewaj ani nie ochltadzaj (plastry rozgrzewajace, worki z lodem) leczonego
obszaru.

@ Chron leczong skore przed urazami.

@ Jezeli okolica napromieniana wymaga golenia, uzywaj wylacznie maszynki elektrycz-
nej, w zadnym wypadku nie stosuj zyletek czy ostrych nozykéw. Nie stosuj zadnych
kreméw przed goleniem i preparatéw do depilacji.

@ Leczony obszar chron przed zimnem, mrozem i storicem. W miare mozliwosci zakryj
napromieniany obszar przed wyjéciem na zewnatrz, w przypadku skory glowy - chust-
ka, kapeluszem, czapka, natomiast w przypadku pozostalych czesci ciala zalecane sg
przewiewne tkaniny.

@ Nie usuwaj na site sladoéw po radioterapii, same z czasem zbledng lub catkowicie znikna.

@ Twoja skdra w okolicy napromieniania w przyszto$ci moze by¢ bardziej podatna
na zimno i cieplo oraz szybciej ulega¢ poparzeniom slonecznym (uzywaj kreméw
z wysokim filtrem przeciwstonecznym).

® W trakcie radioterapii i po jej zakonczeniu mogg si¢ pojawi¢ w obszarze leczenia
problemy skdrne o réznym stopniu nasilenia (rumien skory, obrzek i zwigkszenie
wrazliwosci skory). Rumien skory moze mie¢ postaé tagodna o barwie od lekko rézowej
do glebszej i przydymionej. Niekiedy w trakcie leczenia objawy skérne moga sie nasi-
la¢, skora moze by¢ sucha, swedzaca i tuszczaca sie [Nowicki 2009]. Jezeli zauwazysz
je u siebie, poinformuj o nich lekarza lub pielegniarke, a oni podpowiedzg ci, w jaki
sposdb radzi¢ sobie w takich sytuacjach, jakich $rodkéw nalezy uzy¢ do ztagodzenia
objawéw. W przypadku zmian suchych mozna zastosowaé np. aerozol (Panthenol)
lub inne preparaty polecane na danym oddziale, natomiast gdy odczyn na skdrze ma
charakter wilgotny, mozna uzy¢ np. kremu kojaco-tagodzacego Radiosun, Linomag,
masci ozonowej Olvizone i innych preparatéw preferowanych w twoim osrodku ra-
dioterapii. W obu wypadkach nalezy pamieta¢ o wietrzeniu naswietlanego obszaru.

B Zwrd¢ uwage na wymienione objawy i zalecenia, poniewaz brak pielegnacji skory
napromienianej moze prowadzi¢ do nasilenia zmian popromiennych, bedacych po-
wodem dolegliwo$ci bolowych, dyskomfortu i wydluzenia sie okresu gojenia.

@ Podczas radioterapii mozesz odczuwac oslabienie, brak energii, znuzenie, ospalos¢,
brak koncentracji, zte samopoczucie, sennos¢. Pamietaj: s3 to typowe odczucia wyni-
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kajace z prowadzonego leczenia. W zwigzku z tym nie prowadz forsownego trybu zycia
bez wyraznej potrzeby. Jezeli czujesz si¢ zmeczony w ciggu dnia, zréb sobie drzemke
lub zrelaksuj si¢ poprzez spacer, czytanie ulubionej literatury, stuchanie muzyki.

Zalecenia dietetyczne w trakcie i po radioterapii

@ Stosuj diete niskottuszczows.

@ Jedz 5 lub 6 positkéw dziennie o mniejszej objetosci.

@ Jedz, kiedy masz ochote, nawet jezeli to nie jest pora positku.

@ Pij duzo plynéw obojetnych (woda mineralna niegazowana, woda przegotowana, staba
herbata, kompoty), wystrzegaj si¢ natomiast §wiezo wycisnietych sokéw owocowo-
-warzywnych, napojow alkoholowych oraz gazowanych.

@ Jedzenie traktuyj jak przyjemno$¢ (estetyczny wyglad, zapach, urozmaicenie positkoéw
oraz mila atmosfera otoczenia). Kontroluj swoja mase ciata, aby nie dochodzito do
jej zmniejszenia.

@ Pamietaj o zasadach zdrowego zywienia. Positki powinny by¢ lekkostrawne, z malg za-
wartoscig thuszczu, ale o wigkszej zawartosci bialka. Najlepiej, aby byly gotowane na parze,
w wodzie lub pieczone w folii, przygotowywane ze $wiezych produktéw. Wskazane jest,
aby zawieraly produkty zbozowe (kasza, ryz, makaron) oraz pelnowartosciowe biatko
w postaci chudego migsa (drob, cielecina, schab) i chudych ryb, jaja (gotowane, jajecz-
nica na parze, lane ciasto, omlety), a takze produkty mleczne pod réznymi postaciami.
Nie wolno réwniez zapomina¢ o warzywach i owocach, ktére mozna przygotowywac
i podawa¢ pod roznymi postaciami (pieczone, duszone, soki pasteryzowane, przeciery).

@ Jezeli wystapi biegunka, trzeba unika¢ produktéw mlecznych, surowych owocow,
warzyw oraz produktow z duzg zawartoscig btonnika.

Podsumowanie

Opieka pielegniarska nad chorym napromienianym powinna mie¢ charakter komplek-
sowy i by¢ prowadzona w oparciu o rozpoznanie potrzeb i problemdéw pielegnacyjnych.
Odpowiednio dobrany model opieki przyczyni si¢ do poprawy jakosci zycia chorych
w trakcie i po radioterapii, przede wszystkim zmniejszy liczbe i czgsto$¢ powiklan, co
wplynie na skrdcenie czasu hospitalizacji i 0szczgdzenie choremu dodatkowego bolu.

@ PRZYGOTOWANIE CHOREGO NA SZPICZAKA
MNOGIEGO | JEGO RODZINY DO TERAPII
CYTOSTATYKAMI

Chemioterapia jest metoda leczenia polegajaca na podawaniu choremu chemioterapeu-
tykow zwanych cytostatykami. Stosowanie cytostatykow jest jednym z powszechnych
sposobdw leczenia MM. Cytostatyki sg preparatami ukierunkowanymi na niszczenie
dzielacych si¢ intensywnie komorek nowotworowych. Problem szybkich podzialéw do-
tyczy rowniez prawidlowych komorek, bedacych budulcem tkanek w ustroju (komoérek
naskorka, szpiku kostnego, nabtonka jelitowego). Ze wzgledu na to, ze cytostatyki nie
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dzialaja wybidrczo, oprdcz efektu leczniczego dochodzi réwniez do dziatait ubocznych

chemioterapii [Wronkowski, Bruzewicz 2007].

Lekarz prowadzacy, podejmujac decyzje o rodzaju planowanej chemioterapii, bierze
pod uwage typ nowotworu, stopien zaawansowania, lokalizacje, stopien, w jakim uposle-
dza czynno$¢ organizmu, a takze stan ogdlny chorego [Nowicki 2009]. Przed podaniem
pierwszego cyklu chemioterapii lekarz wyjasnia choremu i jego rodzinie wszystkie ich
watpliwosci odnosnie do planowanego leczenia, rokowania i ewentualnych powiklan,
chory musi bowiem $§wiadomie podja¢ decyzje o rozpoczeciu leczenia. Czas trwania
chemioterapii zalezy od rodzaju nowotworu, stosowanych lekéw, reakeji chorego na
prowadzone leczenie oraz stanu klinicznego.

Do obowigzkéw pielegniarki nalezy umiejetne przygotowanie pacjenta do terapii
poprzez przekazanie informacji na temat podawanych lekéw, sposobu odzywiania
i mogacych wystapi¢ dziatan niepozadanych. Chorego nalezy w przystepny sposob
poinformowat, jaka droga beda podawane cytostatyki, jak dtugi bedzie czas podawania
oraz na co powinien zwrdci¢ uwage podczas wchlaniania si¢ preparatu. Informacje te sa
niezbedne, poniewaz w duzej mierze ograniczaja ewentualne powiklania.

Podawanie cytostatykow wigze si¢ z czestym wystepowaniem objawow niepozadanych,
ktore mogga si¢ ujawnic w trakcie leczenia, a takze w roznym okresie po jego zakonczeniu.
Powiklania te mozna podzieli¢ na:
® natychmiastowe — pojawiaja si¢ w ciagu kilku godzin lub kilku dni od rozpoczecia

leczenia; nalezg do nich m.in.: nudnosci, wymioty, zaburzenia smaku, odczyny uczu-

leniowe, wynaczynienia leku poza obreb naczynia;

® wczesne — wystepuja w pierwszych tygodniach leczenia; zalicza si¢ do nich m.in.:
leukopenig, matoplytkowos¢, niedokrwisto$é, zapalenie blony sluzowej jamy ustnej
i przewodu pokarmowego, biegunke, zaparcia, wypadanie wlosow;

@ pdzne - moga nie wystapic¢ wcale lub pojawi¢ sie kilka lat po zakonczeniu leczenia,
sg trudne do przewidzenia i bardzo zréznicowane, a ryzyko ich wystgpienia zalezy
przede wszystkim od rodzaju zastosowanej chemioterapii, ewentualnego skojarzenia
chemioterapii z radioterapig oraz od stanu ogdlnego pacjenta i przebytych chordb; do
najczesciej wystepujacych péznych powiklan nalezg choroby serca, ptuc, nerek oraz
bezplodnos¢, a takze wtorne nowotwory.

Opieka pielegniarska nad chorym na szpiczaka mnogiego
w okresie chemioterapii

Opieka pielegniarska nad chorymi poddawanymi chemioterapii powinna by¢ komplek-
sowa i wynikac¢ z ich rozpoznanych potrzeb i problemdéw. Najwazniejszym elementem
w pracy pielegniarki jest nadzér nad prawidlowym i bezpiecznym podawaniem lekow
cytostatycznych. Moga one powodowa¢ wiele dziatan niepozadanych, dlatego opieka
nastawiona jest na obserwacj¢ tych objawow i systematyczne ich fagodzenie.

Przed rozpoczeciem leczenia zespot terapeutyczny przedstawia choremu mozliwosci
podawania cytostatykéw. Uzaleznione jest to od rodzaju, dawki leku i stanu ogélnego
pacjenta. Preparaty te moga by¢ podawane doustnie w postaci tabletek, dozylnie w formie
wlewow lub iniekcji oraz podskornie jako wstrzykniecia i dokanalowo. Dozylnie leki
cytostatyczne podawane sg przez zyle obwodowa, port podskoérny lub przez centralny
cewnik zylny (CVC - central venous catheter). Port zakladany jest w warunkach sali
operacyjnej, CVC zakltada lekarz anestezjolog, natomiast o wyborze zyly obwodowej
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decyduje pielegniarka. Wybor zyly obwodowej jest bardzo wazna czynnoscia ze wzgledu
na mozliwo$¢ wystapienia najgrozniejszego powiklania, czyli wynaczynienia leku poza
obreb naczynia. Do podawania cytostatykéw powodujacych martwice po ich wynaczy-
nieniu w miare mozliwosci preferowane jest wklucie centralne.

Ryc. 12.1. Centralny cewnik w zyle szyjnej wewnetrznej z prawidtowo wykonanym opatrunkiem

Wktucie centralne (CVC) polega na wprowadzeniu cewnika do duzego naczynia - zyly

centralnej (np. zyly szyjnej wewnetrznej, zyly szyjnej zewnetrznej, zyty podobojczykowej,

zyly udowej). O wyborze miejsca wprowadzenia CVC decyduje lekarz, biorgc pod uwage

wiek chorego, sytuacje zdrowotng, przeznaczenie cewnika oraz stan ukladu zylnego.
Korzysci wynikajace z zalozenia CVC to gléwnie:

@ bezpieczne podawanie cytostatykow (lekdéw draznigcych naczynia krwionoéne);

@ ograniczenie do minimum bélu i leku zwiazanych z czesta wymiang wklu¢ obwodowych;

® mozliwo$é pomiaru osrodkowego ci$nienia zylnego (OCZ);

® podawanie lekéw dziatajacych draznigco na srédblonek naczyn ze wzgledu na ich
osmolarnos¢ (np. zywienie pozajelitowe);

® mozliwos¢ prowadzenia dlugotrwalej terapii dozylnej;

® dobry dostep naczyniowy w zabiegach plazmaferezy i separacji;

® mozliwos$¢ podania duzej ilo$ci ptynéw w krétkim czasie;

@ mozliwos¢ pobierania probek krwi do badania;

® komfort codziennego funkcjonowania, zapewniajacy swobode ruchéw.

Aby CVC mdgt spelnia¢ swoje zadanie i nie stanowil zagrozenia dla zycia (sepsa odcewni-

kowa), nalezy przestrzega¢ zasad jego prawidlowego uzytkowania i pielegnacji. Wskazane

jest ponadto prowadzenie okresowych szkolen z tego zakresu dla personelu medycznego.
Do ogélnych zasad postepowania z CVC naleza:

® wyjasnienie pacjentowi (aby zmniejszy¢ jego lek) przed zatozeniem CVC celu wyko-
nywanego zabiegu, a takze sprawdzenie, czy nie jest uczulony na heparyne, lignokaine
iinne leki oraz $rodki dezynfekcyjne wykorzystywane w trakcie zabiegu i pielegnacji;

® zachowanie jalowosci chirurgicznej w trakcie zakladania CVC;

@ obserwacja chorego po zabiegu pod katem ewentualnych powiktan, o ktérych powi-
nien by¢ wezesniej poinformowany (pomiar parametréw zyciowych, takich jak tetno,
ci$nienie tetnicze, oddech, rentgen klatki piersiowej 2 godz. po zabiegu);
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@ przestrzeganie zasad aseptyki i antyseptyki przy kazdej manipulacji CVC;

@ przeplukiwanie kazdego kanatu CVC 0,9% roztworem NaCl i zabezpieczanie roztwo-
rem heparyny (wg schematu przyjetego na oddziale);

@ przestrzeganie regularnej zmiany opatrunkow zabezpieczajacych CVC; opatrunki
powinny by¢ bezpieczne i komfortowe oraz tatwe do zalozenia i zdejmowania.
W pielegnacji dopuszczalne sg wszystkie opatrunki w zaleznosci od stanu miejsca
wklucia. Opatrunek jatowy gazowy preferowany jest w pierwszej dobie po zalozeniu
oraz gdy miejsce wklucia nie jest zagojone i obserwujemy wyciek krwi oraz saczenie
z miejsca wklucia (zmiana 1 raz dziennie). Opatrunek wiékninowy zmienia si¢ co
48 godzin. Preferowany jest opatrunek przezroczysty, np. Tegaderm — wodoodporny,
nieprzepuszczalny dla cieczy, bakterii i wirusow, trudniej ulegajacy uszkodzeniom,
dobrze stabilizujacy cewnik w naczyniu oraz ekonomiczny, gdyz moze by¢ wymie-
niany co 5-7 dni, a ponadto pozwala na stalg obserwacje miejsca wklucia [Pawinska,
Piegdon 2004]. Natychmiast nalezy wymieni¢ opatrunek, jezeli jest wilgotny, luzny,
zanieczyszczony lub uszkodzony. Kazdy opatrunek opisujemy datg i odnotowujemy
w dokumentacji pielegniarskiej. Wazne, aby pamigta¢ o codziennej wymianie opatrun-
ku i kontrolowaniu miejsca wklucia u chorych z ograniczonym kontaktem stownym,
nieprzytomnych, goraczkujacych;

® mycie i dezynfekowanie rak oraz nakladanie rekawiczek przed kazdym kontaktem
z CVC;

@ dezynfekowanie ujécia drenéw cewnika przed kazdym otwarciem i podlgczeniem
linii infuzyjnych;

@ przeptukanie cewnika 0,9% roztworem NaCl po podaniu lekéw, antybiotykow, zy-
wienia pozajelitowego, krwi i preparatéw krwiopochodnych, lekdw cytostatycznych;

@ podawanie preparatéw zywienia pozajelitowego przez odrebny kanal;

® wymiana co 24 godz. polaczen, przez ktdre podaje si¢ leki (kranikéw, przediuzaczy
do pomp infuzyjnych oraz aparatéw do infuzji);

® ograniczanie do minimum manipulacji przy CVC;

@ przestrzeganie zasad aseptyki przy zmianie opatrunkéw (jalowe rekawiczki, ptyn
do dezynfekcji miejsca wkiucia o szerokim spektrum dziatania; w przypadku skory
podraznionej prowadzonym leczeniem mozna zastosowaé indywidualnie dobrany
$rodek dezynfekcyjny, natomiast w przypadku zluszczajacej sig, pekajacej i bardzo
bolesnej skory 0,9% roztwér NaCl i jalowy opatrunek);

® w miejscu zalozenia cewnika nie powinno si¢ rutynowo i profilaktycznie stosowa¢
antybiotykow, poniewaz sprzyja to selekeji szczepéw opornych oraz nadkazeniom
grzybiczym [Pawinska, Piegdon 2004];

® w przerwach miedzy infuzjami koncéwki cewnika musza by¢ szczelnie zamkniete
i zabezpieczone jalowymi koreczkami;

® codzienne sprawdzanie droznosci nieuzywanych odprowadzen cewnika (przez od-
cigganie krwi i przeplukiwanie 0,9% roztworem NaCl); nie wolno udraznia¢ na site;

@ jezeli w miejscu zalozenia cewnika pojawi si¢ zaczerwienienie, obrzgk, stwardnienie,
bdl lub wyciek ropny (w tym ostatnim przypadku pobieramy wymaz do badania
bakteriologicznego), nalezy natychmiast powiadomi¢ lekarza, ktéry zadecyduje o dal-
szym postepowaniu; jezeli pacjent goraczkuje, pobieramy krew na posiew z dwdch
niezaleznych zrodet (cewnik centralny i zyla obwodowa), postepujac wedlug obo-
wigzujacej procedury. W przypadku usuniecia wklucia z powodu infekeji pobieramy
5 cm koncowki cewnika do jatowego i suchego naczynia i wysytamy do pracowni
bakteriologicznej;
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@ edukacja pacjenta w zakresie samoopieki i samokontroli w trakcie posiadania cewnika
naczyniowego (dbanie o higiene catego ciala, codzienna zmiana bielizny i ubrania,
zwrdcenie uwagi na cewnik w czasie kgpieli — aby nie doszto do uszkodzenia opatrunku
i zalania konicowek drendw, zglaszanie niepokojacych objawdw).

Powiktania chemioterapii

Wynaczynienie

Wynaczynienie to przypadkowe przedostanie sie do otaczajacych zyle tkanek silnie
draznigcego i szkodliwego leku, co w konsekwencji moze doprowadzi¢ do martwicy
danego obszaru. Na ogo6! wynaczyniony lek powoduje silny bol i pieczenie w okolicy
wprowadzenia kaniuli. Obrzek i silne zaczerwienienie rozwijaja sie pozniej, a nacie-
czenie tkanek — w ciggu kilku dni. Martwica i owrzodzenie rozwijaja si¢ w ciaggu 7-28
dni. Zazwyczaj nie ma mozliwosci, aby takie zmiany samoistnie sie goity - wymagaja
zaopatrzenia chirurgicznego, a takze leczenia srodkami przeciwbdlowymi [Krza-
kowski 2001].

Personel pielegniarski podajacy leki cytostatyczne powinien by¢ odpowiednio prze-
szkolony w zakresie zasad ich podawania oraz postepowania w razie wynaczynienia.
Miejsce wkiucia nalezy starannie wybraé. Przy wprowadzaniu kaniuli trzeba unika¢ ma-
tych i kruchych zyt, koficzyn obrzeknietych i porazonych. Zalecanym miejscem wklucia
jest przedramie — z uwagi na widoczne, szerokie zyly oraz brak stawoéw. Wewnetrzna
strona nadgarstka jest szczegélnie niekorzystnym miejscem z powodu powierzchownego
przebiegu naczyn krwiono$nych, nerwéw i $ciggien. Nalezy stara¢ si¢ nie dokonywa¢
wklucia w zgieciu fokciowym, poniewaz w tej okolicy pierwsze objawy odczynu sa trudne
do oceny. Przed podaniem i po podaniu cytostatykéw kaniule powinno sie przeplukaé
0,9% roztworem NaCl. Osoby starsze, ktére majg kruche zyly o malej srednicy, sa bar-
dziej narazone na owrzodzenia, obejmujace cale drzewo zylne. Szczegdlna ostroznosé
jest zalecana podczas podawania lekéw osobom niespokojnym i pobudzonym. Miejsce
wklucia powinno by¢ caly czas dostepne w celu prowadzenia kontroli wzrokowej przez
pielegniarke.

Zalecenia dla chorego poddawanego chemioterapii

® Obserwuj miejsce podawania leku.

B Zwrd¢ uwage na prawidlowe zabezpieczenie miejsca wklucia (odpowiednie umoco-
wanie kaniuli opatrunkiem zabezpieczajacym przed wysunieciem lub wyrwaniem).

@ Podczas podawania leku staraj si¢ nie wykonywac zbednych czynnosci oraz gwal-
townych ruchéw, w ten sposdb ograniczysz ewentualne samoistne usunigcie wklucia.

@ Podczas czynnoéci higienicznych, takich jak mycie rak i kapiel, zwrd¢ uwage, czy
opatrunek nie jest mokry, gdyz moze wtedy doj$¢ do odklejenia i wysuniecia kaniuli.

@ Samodzielnie nie wykonuj zadnych czynnosci majacych na celu lepsze zabezpieczenie
wklucia, nie zawijaj bandazem - powinno ono by¢ odkryte, aby w kazdym momencie
pielegniarka miala do niego dostep i mogla je obserwowac.

® Nigdy nie odlaczaj samodzielnie kroplowek, a w razie jakichkolwiek watpliwosci
zaci$nij dren i wezwij pielegniarke.

@ Niezwlocznie poinformuj pielegniarke w przypadku wystapienia niepokojacych ob-
jawdw podczas podawania cytostatykow (bdl, pieczenie, swedzenie, obrzek, zmiana
zabarwienia skory).

Nursing care of patient with multiple myeloma

165 —

Podczas podawania lekdéw cytostatycznych najwazniejsza jest wspdlpraca pacjenta
z personelem. Zauwazone i w pore zgloszone przez chorego objawy moga nie pozosta-
wi¢ zadnych nastepstw. Oddzialy podajace leki cytostatyczne dysponuja procedurami
postepowania w przypadku wynaczynienia tego rodzaju lekow.

Nudnosci i wymioty
Czestym i bardzo dokuczliwym objawem towarzyszacym leczeniu cytostatykami sa
nudnosci i wymioty. Wymioty moga doprowadzi¢ do wielu powiklan: odwodnienia,
zaburzen gospodarki wodno-elektrolitowej, niedozywienia, pogorszenia samopoczucia.
Podstawowg zasadg podawania srodkow przeciwwymiotnych jest wlasciwy ich dobor
oraz zastosowanie w odpowiednim czasie [Jakubowska, Faleniczuk 2005].

Dobor lekéw przeciwwymiotnych i czesto$¢ ich podawania to sprawa indywidualna
i uzalezniona od rodzaju chemioterapii. Rolg pielegniarki jest wyjasnienie pacjentowi,
jakie dolegliwosci moze odczuwad, jak powinien sie zachowa¢ i jak umiejetnie stosowac
niefarmakologiczne metody, mogace w duzej mierze ograniczy¢ wystapienie wymiotow.
Pielegniarka powinna przygotowac¢ dla chorego miski nerkowate, lignine i jednorazowe
reczniki, aby mial je w zasiegu reki w przypadku wymiotow.

Niefarmakologiczne metody ograniczajace wystepowanie nudnosci i wymiotow

- zalecenia dla pacjenta

@ Stosuj diete lekkostrawna, wysoko energetyczng i wysoko biatkows, w razie watp-
liwosci skorzystaj z zalecen dietetycznych opracowanych dla chorych leczonych na
oddziale.

@ Pokarmy spozywaj w ilo$ciach mniejszych niz zazwyczaj, ale czesciej, zwlaszcza wtedy,
gdy poczujesz glod.

® Unikaj pokarméw ttustych, smazonych, stodkich, mocno solonych i pikantnych oraz
o intensywnym zapachu.

@ Starannie i wolno przezuwaj pokarmy, aby polepszy¢ trawienie.

@ Staraj si¢ jes¢ positki o temperaturze pokojowej, poniewaz sg lepiej tolerowane.

@ Jezeli nie masz zmian zapalnych w jamie ustnej, mozesz ztagodzi¢ dolegliwosci na-
pojami kwasnymi, np. staba herbatg lub woda z cytryna.

@ Staraj si¢, aby pomieszczenie, w ktérym spozywasz positek, byto dobrze wywietrzone;
w ten sposdb ograniczysz intensywny zapach pozywienia.

@ Po jedzeniu staraj sie odpocza¢ okoto 2 godzin w pozycji siedzacej lub pdtsiedzace;.

® W momencie wystapienia nudnosci oddychaj gteboko i powoli.

® Unikaj draznigcych zapachéw, np. perfum, mydet zapachowych, dymu.

@ Staraj sie zaja¢ czyms$ przyjemnym (czytanie ksiazki, ogladanie telewizji lub rozmowa
z druga osobag) i skupi¢ na tym uwage.

@ Kilka razy dziennie plucz usta, myj zeby po kazdym positku.

@ W razie wystgpienia nudnosci czy wymiotéw zgto$ to pielegniarce lub lekarzowi, gdyz
konieczne bedzie podanie dodatkowych lekéw przeciwwymiotnych.

Zaburzenia smaku

W trakcie chemioterapii chorzy zglaszaja czasami, Ze odczuwaja metaliczny smak
w ustach, gorycz, jak tez swego rodzaju niesmak do niektérych potraw. Zaburzenia
smaku sg spowodowane duza réznorodnoscig podawanych lekéw. Aby zmniejszy¢ te
dolegliwosci:
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@ nalezy zadba¢ o odpowiednig atmosfere w czasie positkow, a pomieszczenie, w ktérym
si¢ je spozywa — przewietrzy¢;

@ positki powinny by¢ urozmaicone, kolorowe, estetycznie przygotowane i podane;

@ zaleca si¢ potrawy o bardziej wyrazistym smaku i zapachu;

@ mozna - w celu ograniczenia metalicznego smaku w ustach - ssa¢ cukierki lub zu¢
gume bezcukrows.

Zmiany skorne

W wyniku stosowania cytostatykéw dochodzi niekiedy do zmian skérnych w postaci
zaczerwienienia, swedzenia, fuszczenia, suchosci lub wypryskéw. Paznokcie moga sie
sta¢ kruche i tamliwe. Opieka pielegniarska polega na obserwaciji i systematycznym
kontrolowaniu skory pacjenta oraz edukacji w zakresie samopielegnacji i samokontroli.

Zalecenia dla pacjenta

@ Myj cale cialo pod prysznicem, natomiast unikaj kapieli w wannie.

@ Myj sie wilgotna gabka i delikatnym mydlem.

8 W wilgotng skdre wcieraj delikatne balsamy.

@ Unikaj perfum i wéd kolonskich zawierajacych alkohol.

@ W miare mozliwosci unikaj stonca, gdyz moze to zwigkszy¢ negatywny wplyw nie-
ktorych lekéw na skore.

@ Przy wykonywaniu prac domowych chron paznokcie, uzywajac rekawic.

@ W razie wystapienia zmian skérnych lub fuszczenia si¢ skory zgto$ to lekarzowi badz
pielegniarce, a zastosowane zostang masci albo pudry o dzialaniu natluszczajacym,
przeciwzapalnym, odczulajacym.

@ Pamigtaj, ze zmiany skorne w postaci przebarwien majg charakter krotkotrwaly
i catkowicie znikaja po zakoniczeniu terapii.

Ryc. 12.2. Zmiany skorne rak po chemioterapii
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Leukopenia
Na skutek chemioterapii zmniejsza si¢ liczba bialych krwinek (leukopenia) odpowiedzial-
nych za odpornoé¢ organizmu, chory jest wtedy bardziej podatny na réznego rodzaju
infekcje. Wystapienie goraczki powyzej 38°C, dreszcze, kaszel, katar, bol gardta lub inne
objawy nalezy skonsultowa¢ pilnie z lekarzem prowadzacym. Personel medyczny powi-
nien przede wszystkim ograniczy¢ kontakt chorego z potencjalnymi zZrédtami infekcji,
a takze pouczy¢ go, w jaki sposob ma postepowac, aby do niej nie doszlo.

W opiece nad chorym caly zespot terapeutyczny powinien przestrzegaé zasad aseptyki
i antyseptyki oraz wdraza¢ rezim sanitarny w jego otoczeniu.

Zalecenia dla pacjenta

@ Dbaj codziennie o higieng calego ciala i jamy ustne;.

@ Codziennie zmieniaj bielizn¢ osobistg, pizame i posciel.

@ Pamietaj o czestym myciu i dezynfekcji rak preparatami dostepnymi na oddziale.

@ Zaktadaj maseczke chirurgiczng podczas kontaktu z innymi osobami i wymieniaj ja
przynajmniej raz dziennie lub cze$ciej, w zaleznosci od potrzeby.

® Przypominaj odwiedzajacym o koniecznosci zakladania odziezy ochronnej (maseczka,
fartuch) oraz myciu i dezynfekeji rak.

@ Unikaj 0s6b z infekcjami i chorobami zakaznymi.

B W zakresie diety stosuj si¢ do zalecen lekarza, pielegniarki i dietetyczki (zalecana
jest dieta niskotluszczowa, wybieraj produkty pasteryzowane, unikaj pokarmow
nieswiezych i surowych).

® W razie wystapienia niepokojacych objawdw (goraczka powyzej 38°C, dreszcze,
kaszel, katar, bole gardla lub inne) zgto$ to natychmiast lekarzowi lub pielegniarce.

Maloplytkowos¢

Leki stosowane w chemioterapii moga wplyna¢ na zdolnos¢ szpiku kostnego do wytwa-
rzania plytek krwi, czyli komorek uczestniczacych w krzepnigciu. Ten stan nazywany jest
matoplytkowoscig. Na skorze mogg sie pojawic siniaki, moze tez dojs¢ do krwawienia
z nosa, bton §luzowych, odbytu, pochwy, cewki moczowej oraz miejsc po zabiegach dia-
gnostycznych. Na catym ciele i bfonach sluzowych czesto pojawiajg sie ciemnoczerwone
wybroczyny. Opieka pielegniarska polega na obserwacji wymienionych objawdw oraz
edukacji chorego w zakresie maloptytkowosci i powiktan. Nalezy uczuli¢ pacjenta, ze
w razie zauwazenia niepokojacych objawéw powinien je zgtosi¢ lekarzowi lub pielegniarce.

Zalecenia dla pacjenta

@ Nie zazywaj zadnych lekdw na wlasng reke, poniewaz niektére srodki przeciwbolowe,
przeciwgoraczkowe i przeciwzapalne nasilaja proces zmniejszania liczby plytek krwi.

® Unikaj intensywnej aktywnosci fizycznej oraz niektdrych sportéw, aby ograniczy¢
ryzyko urazéw.

@ Nos luzne ubrania (np. skarpetki nie powinny uciska¢ tydek).

@ Uzywaj delikatnych mydel i gabki do mycia ciata (woda do kapieli powinna by¢ letnia).

® Do mycia zebéw uzywaj delikatnej szczoteczki, nie stosuj nici dentystycznych.

@ Nie spozywaj napojow alkoholowych.

@ Jesli to mozliwe, unikaj kichania i mocnego wydmuchiwania nosa.

@ Pamietaj, Ze nie powiniene$ mie¢ wykonywanych iniekcji domiesniowych.

@ Stosuj diete lekkostrawng, unikaj pokarméw powodujacych zaparcia.
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® Miejsce po naktuciu lub wstrzyknieciu nalezy zaopatrzy¢ jalowym gazikiem i mocno
uciska¢ co najmniej przez 10 minut [Jeziorski 2005].

Niedokrwistos¢

Chemioterapia moze ogranicza¢ zdolnos¢ szpiku kostnego do produkeji krwinek czer-

wonych (erytrocytéw), odpowiedzialnych za transport tlenu w organizmie. Zmniejszenie

ich liczby powoduje niedotlenienie tkanek organizmu, czyli anemie lub niedokrwisto$¢.

Chorzy skarza si¢ zazwyczaj na ostabienie, bole i zawroty glowy, skrocenie oddechu,

przyspieszong czynno$¢ serca. Jezeli takie objawy sie pojawily, nalezy zglosi¢ to lekarzowi.
Opieka pielegniarska polega na edukacji pacjenta w zakresie samoopieki i samokontroli.

Zalecenia dla pacjenta

@ Ogranicz aktywnos¢ fizyczna tylko do niezbednych czynnosci — duzo odpoczywa;.

@ Pamietaj o stopniowej pionizacji ciata przy wstawaniu z tézka.

@ Dbaj o wlasciwg diete (pokarmy powinny by¢ bogate w zelazo).

® Pjj duzo plynéw w ciggu dnia.

@ Zgtaszaj pojawiajace sie béle i zawroty glowy.

® Informuj personel o objawach dusznoséci (moze by¢ konieczne podanie tlenu do
oddychania).

@ Jesli czujesz sie ostabiony lub zmeczony, nie wstawaj samodzielnie z tozka, lecz wezwij
pomoc (personel pomoze ci przy toalecie, spozywaniu positkéw, przemieszczaniu
sie itd.).

Zapalenie blony §luzowej jamy ustnej

U 70-80% chorych po chemioterapii dochodzi do zapalenia bfony §luzowej jamy ustne;j
i przewodu pokarmowego (zespdt Sluzéwkowy). Konsekwencja tych objawow sa zakazenia
bakteryjne, grzybicze lub wirusowe zagrazajace zyciu chorego oraz koniecznos¢ wdro-
zenia Zywienia pozajelitowego, podawania lekdw przeciwbolowych, a takze wydtuzenie
czasu hospitalizacji [Dmoszynska 2005].

Chorzy najczeéciej skarza si¢ na bol jamy ustnej i trudnosci z potykaniem pokarmow.
Moga wystapié: zaczerwienienie blony §luzowej, owrzodzenia, nadzerki, obrzeki, a takze
krwawienia. Pielegniarka jest odpowiedzialna za edukacje¢ pacjenta w dniu przyjecia
na oddzial i przez caly okres jego pobytu w szpitalu, a takze przekazanie informacji
i wskazowek dotyczacych prawidtowej pielegnacji jamy ustnej w warunkach domowych.

Przed zastosowaniem preparatow leczniczych (nystatyna, fungizon, daktarin lub inne
specyfiki recepturowe) nalezy pobra¢ wymaz z miejsca objetego infekcja.

Profilaktyka zakazenia jamy ustnej - zalecenia dla pacjenta

@ Jezeli to mozliwe, przed rozpoczeciem leczenia skorzystaj z wizyty kontrolnej u sto-
matologa (przeglad uzebienia, leczenie).

® Myj z¢by po kazdym positku i przed snem miekka szczoteczka i delikatna pasta (szczo-
teczke przechowuj w suchym miejscu, zaleca si¢ czesta wymiang szczoteczki na nows).

® Plucz kilka razy dziennie jame ustng preparatami ziolowymi o dzialaniu przeciwza-
palnym i $ciggajacym, np. naparem z szatwii, oraz dostepnymi na oddziale gotowymi
preparatami o dziataniu antyseptycznym (np. chlorheksydyna).

@ Nie pal papieroséw i nie pij alkoholu.

@ Staraj sie nie podraznia¢ blony sluzowej jamy ustnej gorgcymi i twardymi potrawami
oraz goracymi napojami.
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@ Wybieraj potrawy lagodne, np. banany, sosy, galaretki, kisiel, koktajle.

@ Unikaj potraw ostrych, pikantnych, kwasnych i draznigcych.

@ Natluszczaj usta kremem, wazeling lub pomadka ochronna.

@ Jesli zauwazysz zmiany w jamie ustnej, koniecznie zglo$ to lekarzowi lub pielegniarce,
gdyz wskazane bedzie zastosowanie dodatkowych preparatéw o dzialaniu przeciw-
grzybiczym, przeciwwirusowym i przeciwbakteryjnym.

Biegunka

Leki podawane w trakcie chemioterapii moga wywota¢ uszkodzenie komdrek nabtonka
jelitowego odpowiadajacego za prawidlowe wchlanianie substancji odzyweczych i wody,
co prowadzi do biegunki. Jezeli biegunka utrzymuje si¢ dfuzej niz 24 godziny, nalezy to
zglosi¢ lekarzowi. Opieka pielegniarska polega na przekazaniu pacjentowi odpowiednich
zaleceni dotyczacych diety, pielegnacji podraznionej skory wokot odbytu oraz obserwa-
cji chorego w kierunku odwodnienia i zaburzen z powodu utraty elektrolitow. Przed
zastosowaniem farmakologicznych srodkéw przeciwbiegunkowych nalezy pobraé kat
do badania bakteriologicznego.

Zalecenia dla pacjenta

@ Spozywaj positki czegsciej i w mniejszych porcjach.

@ Wystrzegaj sie produktéw bogatych w blonnik, tj. pieczywa pelnoziarnistego, zboz,
orzechdw, nasion, suszonych lub surowych owocéw.

@ Staraj sie unika¢ kawy, alkoholu, stodyczy oraz potraw ttustych, smazonych i ostrych.

@ Ogranicz spozycie mleka i produktéw mlecznych.

@ Dbaj o higieng blony $luzowej i skory w okolicy odbytu, myj starannie ciepla woda
i delikatnym mydtem, natluszczaj skére wokol odbytu kremem ochronnym.

@ Spozywaj wigcej pokarmow zawierajacych potas; jesli lekarz wyrazi zgode, moga to
by¢ np. banany, ziemniaki, nektar z brzoskwin i moreli.

@ Pij powoli duze ilosci plyndéw o temperaturze pokojowej, np. sok jabtkowy, wode
niegazowang, slaba herbate, buliony, wywar z boréwek.

@ Spozywaj produkty ubogie w blonnik: pieczywo pszenne, bialy ryz, makarony, mieso
drobiowe i indycze bez skory, ryby, gotowane i rozdrobnione warzywa, gotowane
i obrane ze skorki owoce.

Zaparcia

U niektorych chorych poddawanych chemioterapii moga wystapi¢ zaparcia, spowodowane
podawanymi lekami (cytostatyki, opioidy przeciwbolowe) lub bedace wynikiem mniejszej
aktywno$ci fizycznej, wzglednie zmiany diety. Jesli pacjent nie oddaje stolca przez 2 lub
3 dni, nalezy zawiadomi¢ lekarza, ktéry zadecyduje o $rodkach przeczyszczajacych lub
wykonaniu lewatywy. W zadnym wypadku nie nalezy zazywac¢ lekarstw na wlasng reke.

Metody radzenia sobie z zaparciem - zalecenia dla pacjenta

@ Pij duzg ilo$¢ pltynéw (polecane sg zwlaszcza plyny cieple).

@ Spozywaj produkty bogate w blonnik, np. pelnoziarniste pieczywo i produkty zbozowe.

@ Staraj sie urozmaici¢ diete surowymi lub gotowanymi warzywami i owocami, orze-
chami, suszonymi $liwkami kalifornijskimi — po uzgodnieniu z lekarzem.

@ Jezeli czujesz sie dobrze, zwigksz aktywno$¢ fizyczng (spacery lub delikatna gimna-
styka — w porozumieniu z lekarzem).
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Wypadanie wlosow

Czestym efektem ubocznym chemioterapii jest wypadanie wlosow. Utrata wlosow
moze dotyczy¢ kazdej okolicy ciata. Nie wszystkie leki powoduja uszkodzenie mieszkow
wlosowych, uzaleznione jest to od rodzaju i dawki leku, typu kombinacji lekdw, czasu
trwania leczenia, a takze indywidualnej reakcji chorego. Wypadanie wloséw moze by¢
calkowite lub mie¢ charakter oslabienia i przerzedzenia. Wtosy, ktére nie wypadty,
staja si¢ cienkie i suche. Rola pielegniarki w tej kwestii jest bardzo wazna, poniewaz
u niektdrych pacjentéw wypadanie wloséw wywotuje silny szok i uraz psychiczny.
Dotyczy to przede wszystkim kobiet, ktdre wstydzg sig, czuja sie nieatrakcyjne i czgsto
z tego powodu popadaja w depresje. Nalezy pacjentowi spokojnie wytlumaczy¢, ze po
zakonczeniu terapii wlosy odrastaja i niejednokrotnie sa piekniejsze oraz mocniejsze
anizeli wczesniej.

Zalecenia dla pacjenta

@ Uzywaj migkkich szczotek do czesania i ukladania wloséw, nie grzebienia.

@ Nie farbuj wloséw i nie réb trwalej ondulacji.

@ Unikaj stosowania suszarki do wloséw, a jezeli musisz, wybieraj najnizsza temperature
strumienia powietrza.

@ Myj wlosy ciepla, a nie goraca woda, uzywajac delikatnych szamponow.

@ W okresie wypadania wloséw obetnij je na krotko — beda stwarzaly wrazenie, ze sg
grubsze i jest ich wiecej, a poza tym wypadajace krotkie wlosy sa mniej ucigzliwe
w codziennym zyciu.

@ Popro$ lekarza prowadzacego o wypisanie recepty na peruke, ktora jest catkowicie
refundowana przez Narodowy Fundusz Zdrowia (najlepiej zaopatrzy¢ sie w peruke
jeszcze przed rozpoczeciem chemioterapii).

@ Jezeli w trakcie chemioterapii stracisz wszystkie wlosy lub znaczng ich czes$¢, wychodzac
na zewnatrz ostaniaj glowe chusteczka, kapeluszem, czapka w ulubionym kolorze.

@ Podczas pobytu w szpitalu nie krepuj sie, czuj sie swobodnie, nie zakladaj na sile
peruki: jeste$ wérod osob, ktore maja te same problemy.

@ ROLA PIELEGNIARKIW OPIECE NAD CHORYM
Z NIEWYDOLNOSCIA NEREK Z POWODU
SZPICZAKA MNOGIEGO W OKRESIE LECZENIA
NERKOZASTEPCZEGO - HEMODIALIZY

Nerki sg narzagdem majacym zdolno$¢ regulowania wielkosci diurezy, sktadu chemiczne-
go, stezenia i gesto$ci wzglednej moczu. W ten sposéb stuza do zachowania réwnowagi
wodno-elektrolitowej i kwasowo-zasadowej organizmu. Sg jednym z najwazniejszych
narzadéw zapewniajacych homeostaze srodowiska wewnetrznego ustroju. Ponadto
odgrywaja wazna role w regulacji hormonalnej ci$nienia tetniczego (renina), gospodar-
ki wapniowo-fosforanowej oraz regulacji wytwarzania krwinek czerwonych w szpiku
kostnym (erytropoetyna) [Pedich 1994].
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Przyczyny i leczenie niewydolnosci nerek z powodu MM zostaly wyczerpujaco
omowione przez prof. Tomasza P. Stompéra w rozdziale Nerkowe manifestacje szpiczaka
mnogiego [Jurczyszyn, Skotnicki 2010].

Decyzje o wyborze optymalnej metody leczenia nerkozastepczego u 0séb z niewy-
dolnoscig nerek w przebiegu MM podejmuje lekarz wraz z chorym na podstawie oceny
jego stanu klinicznego i wynikéw badan laboratoryjnych. Najczesciej wybierang metoda
jest hemodializa. Jest to zabieg dializy pozaustrojowej polegajacy na oczyszczaniu krwi
z toksycznych produktéw przemiany materii, nadmiaru niektérych jonéw (potas, fosfo-
rany) oraz wody [Rutkowski 2010]. W trakcie zabiegu wyréwnuja sie takze zaburzenia
metaboliczne (np. kwasica metaboliczna). W celu wykonania skutecznego zabiegu he-
modializy niezbe¢dne jest uzyskanie dostepu naczyniowego zapewniajacego prawidtowy
i wystarczajacy przeptyw krwi (w ilosci 200-300 ml/min) [Rutkowski 1998]. Dla chorych
na MM jest to zazwyczaj dostep naczyniowy tymczasowy, ktory uzyskuje si¢ poprzez
wprowadzenie cewnika przez anestezjologa w warunkach jalowej sali zabiegowej. Cewnik
wprowadza si¢ do duzego naczynia zylnego (zyla szyjna wewnetrzna, zyla podobojczyko-
wa lub zyta udowa). Jest to dwu- lub trzykanalowy cewnik, ktéry umozliwia pobieranie
krwi od pacjenta i odprowadzenie jej po oczyszczeniu przez dializator z powrotem do
jego ustroju. Sredni czas hemodializy wynosi 3-5 godzin.

Bezwzgledne wskazania do leczenia nerkozastepczego to [Rutkowski 2010]:

@ duze stezenie potasu we krwi;
® masywne przewodnienie (w ustroju wystepuje nadmiar wody i istniejg trudnosci
z jej wydalaniem);

Ryc. 12.3. Zestaw do zatozenia cewnika naczyniowego do hemodializy
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® objawy zatrucia produktami przemiany materii;
@ oporne na leczenie nadci$nienie tetnicze.

W okresie leczenia nerkozastepczego pielegniarka edukuje pod katem samoopieki i sa-
mokontroli chorych poddanych hemodializie. Ten, kto umie obserwowa¢ swoj organizm,
w pore bedzie sygnalizowal niepokojace i odbiegajace od fizjologii objawy.

W codziennej opiece nalezy zwrdci¢ uwage oséb z niewydolnosécig nerek na istotne
elementy funkcjonowania ustroju:

® monitorowanie parametrow zyciowych (ci$nienie, tetno, oddech, temperatura, sa-
turacja, OCZ);

@ bilans wodny (jesli jest dodatni, moze swiadczy¢ o przewodnieniu ustroju, czego
objawami sa obrzeki, dusznos$¢ — zwlaszcza w pozycji lezacej — oraz wysokie ci$nienie
tetnicze krwi; w tej sytuacji nalezy zwroci¢ uwage na podaz pltynéw droga doustng
i dozylng oraz na objeto$¢ wydalanego moczu; w tym celu prowadzimy karte bilansu
plynéw co 1, 8 lub 12 godz., w zaleznoéci od stanu chorego);

® kontrola masy ciala raz dziennie (bardzo wazne jest, aby wazenie odbywalo si¢ zawsze
na tej samej wadze, w podobnych warunkach i w tej samej odziezy);

® monitorowanie parametréw biochemicznych (sdd, potas, kreatynina, mocznik, chlorki,
wapn, kwas moczowy, réwnowaga kwasowo-zasadowa, morfologia);

@ ocena ryzyka wystgpienia objawdw kwasicy metabolicznej. Rozpoznanie tego zabu-
rzenia opiera si¢ gtéwnie na wyniku badania gazometrycznego krwi (z tetnicy lub
czedciej przez naklucie opuszki palca). W wynikach stwierdza sie obnizenie pH, zbyt
male stezenie wodoroweglandw oraz ujemne wartosci wyrazajace niedobdr zasad.
Objawami manifestujacymi kwasice metaboliczng sa: gleboki i przyspieszony oddech
(tzw. oddech Kussmaula), uczucie zmeczenia, nudnoséci, wymioty oraz niekorzystne
objawy ze strony innych narzadéw, zwlaszcza serca.

Hemodializa pacjenta z cewnikiem naczyniowym tymczasowym

Postepowanie przed hemodializa

® Poinformowanie pacjenta o celowosci i zasadach wykonywanych badan.

@ Monitorowanie parametréw zyciowych (ci$nienie, tetno, oddech, temperatura, sa-
turacja, OCZ).

® Monitorowanie parametréw biochemicznych (sdd, potas, kreatynina, mocznik, chlorki,
wapn, kwas moczowy, réwnowaga kwasowo-zasadowa, morfologia).

® Kontrola wagi ciala raz dziennie (u pacjentéw hemodializowanych gromadzenie
nadmiaru plynéw w organizmie pomiedzy dializami odzwierciedla si¢ przez wzrost
wagi).

® Zmiana opatrunku na zalozonym wkluciu dializacyjnym wedlug zasad aseptyki
i procedury danego oddziatu.

® Obserwacja miejsca wklucia w kierunku objawéw infekcji (zaczerwienienie, obrzek,
bolesno$¢, wyciek wydzieliny ropnej).

® Sprawdzenie droznosci cewnika naczyniowego (z kazdego kanatu odciagamy 5 ml
krwi, nastepnie podajemy 20 ml 0,9% roztworu NaCl oraz opisang na kanale cewnika
ilo§¢ nierozcienczonej heparyny, dezynfekujemy koncoéwke kanatu i zabezpieczamy
jalowym koreczkiem).

Nursing care of patient with multiple myeloma
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® Nalezy pamietad, iz z wklucia uzywanego do hemodializy nie pobieramy krwi do
badan i nie uzywamy go do podawania lekow oraz wlewéw dozylnych w okresie
miedzydializowym. Wyjatek stanowi zagrozenie zycia i brak innego dostepu zylnego
w tym czasie.

® Podaz plynéw droga dozylng powinna si¢ odbywaé w okreslonym czasie (najlepiej
przez pompe infuzyjna), aby nie doszto do przewodnienia chorego.

@ Edukacja pacjenta w zakresie prawidlowego i dokladnego prowadzenia bilansu
wodnego (mozliwos¢ wystgpienia przewodnienia lub odwodnienia). Jezeli chory jest
ostabiony, a chodzenie do toalety sprawia mu trudno$¢ i nie jest w stanie odda¢ moczu
w t6zku do kaczki lub basenu, to w celu dokltadnej kontroli iloéci oddawanego moczu
zakladamy cewnik Foleya do pecherza moczowego (odnotowujemy date zatozenia
i informujemy pacjenta o higienie miejsca zalozenia cewnika).

Postepowanie w trakcie hemodializy

® Wygodne ulozenie pacjenta do zabiegu (najlepiej tézko ortopedyczne z udogodnienia-
mi, poniewaz pacjent ze szpiczakiem mnogim czesto uskarza sie na rézne dolegliwosci
bdlowe, zwlaszcza ze strony ukladu kostnego).

® Wyjasnienie pacjentowi zasad dziatania hemodializy w celu ztagodzenia leku.

® Monitorowanie parametréw zyciowych (ci$nienie, tetno, oddech, temperatura, sa-
turacja, OCZ).

@ Obserwacja pacjenta w kierunku ostrych powiklan: spadek ci$nienia (hipotonia),
wzrost ci$nienia (hipertonia), kurcze migéni (gtéwnie konczyn dolnych), $wiad
skory, goraczka, dreszcze (jezeli pojawia si¢ krétko po rozpoczeciu dializy, to moga
$wiadczy¢ o zakazeniu dostepu naczyniowego lub o zainfekowaniu uktadu krazenia
pozaustrojowego).

® Po zakonczonej dializie oba kanaty cewnika dializacyjnego przeptukujemy 0,9%
roztworem NaCl (10-20 ml), a nastepnie wypelniamy nierozcieficzong heparyna
w ilo$ci podanej na kanale cewnika i zabezpieczamy jalowym koreczkiem oraz jato-
wym opatrunkiem.

@ Sprawdzamy, czy opatrunek na wkluciu dializacyjnym jest suchy i czysty.

Postepowanie po hemodializie

® Opatrunek na wkluciu dializacyjnym trzeba chroni¢ przed zamoczeniem podczas
toalety catego ciala (preferowana kapiel w wannie, a nie prysznic).

@ Nalezy monitorowaé parametry zyciowe (ci$nienie, tetno, oddech, temperatura,
saturacja, OCZ).

@ Pacjent powinien samodzielnie wykonywac¢ bilans wodny.

@ Powinno sie kontrolowad mase ciata raz dziennie.

@ W razie wystapienia goraczki nalezy pobra¢ krew na posiew do badan bakteriologicz-
nych z dwdch niezaleznych Zrédel z zachowaniem zasad aseptyki — krew z cewnika
dializacyjnego i krew z zyly obwodowej (wrotami zakazenia w przypadku cewnika
dializacyjnego moze by¢ zaréwno kanal wewnatrz cewnika, jak i tkanki otaczajace
cewnik, skora i tkanka podskdrna) [Rutkowski 1998].

® Nalezy monitorowa¢ parametry biochemiczne (séd, potas, kreatynina, mocznik,
chlorki, wapn, kwas moczowy, rdwnowaga kwasowo-zasadowa, morfologia).

@ Trzeba zapewni¢ edukacje pacjenta przez pielegniarke i dietetyczke w zakresie prawi-
diowej diety (ograniczanie podazy soli, potasu i biatka z zapewnieniem odpowiednio
kalorycznych positkéw) i ilosci przyjmowanych plynéw w okresie miedzy dializami.
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® Powinno si¢ obserwowa¢ pacjenta w kierunku niedokrwisto$ci (kontrola morfologii,
dusznos¢, zawroty gtowy, blado$¢ powlok skdrnych, zaburzenia rytmu serca). Przyczy-
ng niedokrwisto$ci w niewydolnosci nerek jest niedobor erytropoetyny - hormonu
produkowanego w nerkach, ktory pobudza komorki szpiku kostnego do produkeji
krwinek czerwonych.

Podsumowanie

Poprawa zdrowia chorego na MM dotknietego niewydolnoscia nerek w okresie he-
modializy rozpoczyna si¢ w momencie, gdy stopniowo wzrasta diureza, co powoduje
zmniejszenie stezenia zarowno mocznika, jak i kreatyniny, a takze dochodzi do cofania sie
zaburzen metabolicznych oraz ustepowania innych niepokojacych objawéw klinicznych.
Nalezy pamietaé, aby w tym okresie zwrdci¢ uwage na objeto$¢ oddawanego moczu,
poniewaz moze dojs¢ do odwodnienia oraz hipokaliemii.

Wspoéldziatanie chorego z personelem medycznym - oparte na wzajemnym zaufaniu
i szacunku - dotyczy przestrzegania zalecen odnosnie do diety, rezimu plynowego, za-
przestania korzystania z uzywek (alkohol, papierosy), przyjmowania lekow tylko w po-
rozumieniu z lekarzem (unikanie lekéw nefrotoksycznych). Te elementy sa skladowa
sukcesu leczniczego, na ktéry pracuje caly zespol wraz z pacjentem.
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Prawdziwa historia zapisana po latach —
opis ciekawych przypadkow klinicznych
chorych na szpiczaka mnogiego

True story written after years —
interesting multiple myeloma clinical cases
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Streszczenie

Hematologia jest ekstremalnie trudng dyscypling kliniczng. Po wielu latach nauki wymaga od spe-
cjalisty po$wigcenia i pelnego zaangazowania w trudng i niebywale odpowiedzialng prace. Nie tylko
z3da rozleglej, uporzadkowanej oraz wielodyscyplinarnej wiedzy, ale oczekuje réwniez od lekarza
szczegolnych predyspozycji osobowosciowych. Najwazniejsze z nich to zwyczajna wrazliwo$¢ na
ludzkie cierpienie oraz duze poklady spokoju i opanowania wobec ciezko chorych, takze umierajacych
0s6b. Jednoczesnie bezwzgledna konsekwencja i szybkie decyzje terapeutyczne, ktére z naturalnych
powodow, jakimi kieruje sie taktyka walki z nowotworem krwi, sg jak terapeutyczny pocisk odnajdu-
jacy cel, coraz czgéciej w wymiarze molekularnym. Doswiadczenie i sprawnos¢ zawodowa hematologa
s3 nieustannym procesem samoksztalcenia, aktualizowania i poglebiania umiejetnosci zawodowych.
Poza codziennym wzbogacaniem wiedzy w oparciu o obszerng literature przedmiotu, naszg sprawnosé
uzupelnia madros¢ i do$wiadczenie mistrza, profesora czy starszego kolegi, po prostu nauczyciela za-
wodu. Prawie codziennie styszymy o ciekawych, nierzadko dramatycznych albo zabawnych historiach
chorych, ktore po latach stanowia baze wpisywanych w pamig¢ lekeji z codziennej praktyki. Nauka
wyplywajaca z analizy problemu terapeutycznego czy z obserwacji rzadkiego przypadku klinicznego
jest jednocze$nie zrodtem wnikliwych dociekan oraz plynacych z nich wnioskéw. Niejednokrotnie to
wlasnie te prawidlowo formutowane, a jednoczesnie czesto niezwykle i zastanawiajace wnioski prowadza
do powaznych badan naukowych, inspirowanych przez pojedyncza obserwacje.

W rozdziale tym przytocze opisy kilku ciekawych przypadkéw klinicznych, ktére — jak mi sie wydaje
- pozwola te teze chocby w czesci potwierdzic.

Stowa kluczowe: szpiczak plazmocytowy, jako$¢ zycia, talidomid

Abstract

Hematology is an extremely difficult clinical discipline. After many years of research, it demands from
the specialist dedication and full involvement in an everyday, hard and incredibly responsible job. It not
only requires wide, well-organized and multidiscipline knowledge but also expects some special personal
predispositions. The most important is ordinary sensitivity to human suffering and a lot of calmness
and self-control when facing severely ill, often dying man. On the other hand ruthless consequence
and fast therapeutic decisions, which are out of natural reasons and which are caused by the fighting
tactics with the blood cancer, are like therapeutic bullet finding its aim frequently in the molecular
dimension. Hematologists experience and professional ability are constant process of self-education,
updating and deepening of professional skills. Except for the daily process of enriching and updating
one’s knowledge, which is built basing on the rich subject literature, our professional ability is supple-
mented with the wisdom and the experience of the master, the professor or an older colleague. Almost
every day we hear about some interesting, frequently dramatic or funny stories of patients which after
some years constitute the basis of everyday practice lessons. The knowledge which results from the
analyses of therapeutic problem or from the observations of some rare clinical case is simultaneously
the source of insightful studies and their results. Repeatedly, the rightly formulated and at the same
time unusual and puzzling results lead to some serious research inspired by the single observation.
In this chapter we will quote the descriptions of some interesting medical cases which, as we assume,
will allow for, at least partially, proving the argument.

Key words: multiple myeloma, quality of life, thalidomide

PRZYPADEK | ()

Koniec XX wieku. Mloda, 29-letnia kobieta w 12. miesiacu po drugim porodzie zgtasza
sie do lekarza izby przyje¢ szpitala klinicznego, uskarzajac sie na uogolnione bole kostne,
lokalizujace si¢ zwlaszcza w odcinku ledzwiowym. W rozmowie z lekarzem stwierdza, ze
w ostatnim roku wielokrotnie korzystata z porad lekarskich z powodu cze¢stych infekeji
drég oddechowych, zapalenia zatok oraz infekcji drog moczowych. Przyznaje réwniez, ze
od wielu tygodni nie jest w stanie wypelnia¢ swoich codziennych czynno$ci domowych
z powodu postepujacego ostabienia, spadku wydolnosci wysitkowej oraz narastajacych
dolegliwo$ci bolowych kregostupa. Ten nieustajacy bol zmusza ja do codziennego przyj-
mowania duzej ilosci ogdlnie dostepnych $rodkéw przeciwbolowych i niesteroidowych
lekéw przeciwzapalnych. Jednak powodem szczegélnego niepokoju kobiety stalo sie
odkrycie, ze w ciggu kilku tygodni jej wzrost zmniejszyl si¢ o 4 cm. W badaniu przepro-
wadzonym w izbie przyje¢ poczatkowo stwierdza si¢ obraz przewleklego zapalenia korzeni
nerwowych z dodatnim prawostronnym objawem Laseguae’a. W wykonanej morfologii
krwi ujawnia si¢ miernego stopnia niedokrwisto$¢ normocytarna z prawidlowym obrazem
leukocytow i prawidiowa liczba plytek krwi. Jednocze$nie w podstawowych badaniach
biochemicznych stwierdza si¢ bardzo wysokie OB przy prawidtowej czynnosci watroby
i nerek, a w analizie moczu - $ladowy biatkomocz. W badaniu radiologicznym kregostupa
dyzurny radiolog opisuje duze zaniki kostne w odcinku piersiowym, ztamania kompre-
syjne kregéw Th9, L2-L5 o typowym wygladzie ,,rybich kregéw?, z licznymi ubytkami
osteolitycznymi w zakresie catego badanego odcinka. Z uwagi na cato$¢ obrazu klinicz-
nego po konsultacji z hematologiem chorg z podejrzeniem szpiczaka zakwalifikowano
do dalszej diagnostyki i leczenia w ramach oddzialu hematologii. W klinice wykonano
szczegdlowe badania morfologiczno-biochemiczne, tomografie komputerowa kosci
oraz trepanobiopsje z oceng immunofenotypowa szpiku. Na podstawie litego nacieku
patologicznych plazmocytéw CD38/138 w mielogramie i badaniu histopatologicznym
oraz obecno$ci w elektroforezie bialek osocza wolnych fancuchow lekkich x (kappa)
rozpoznano poronng postac szpiczaka - chorobe tancuchow lekkich w stadium IIT. W le-
czeniu zastosowano 3 cykle chemioterapii VAD z rutynowg protekcja uktadu kostnego
pamidronianem z suplementacjg wapniowo-fosforanowg oraz witaming D.,. Juz po 3.
cyklu, w zwigzku z bardzo dobrym efektem terapii, w trakcie kolejnej hospitalizacji wy-
konano efektywna mobilizacje komorek macierzystych z wykorzystaniem duzych dawek
cyklofosfamidu (4 g/m?*) polaczonych ze stymulacjg G-CSE. W konsekwencji po pieciu
miesigcach od rozpoczecia leczenia dokonano autologicznego przeszczepienia komo-
rek macierzystych, stosujac wysoko dawkowa chemioterapi¢ mieloablacyjng MEL-200,
przeszczepiajac caly zebrany uprzednio material komérkowy w ilosci 1,9 x 10° komoérek
CD34(+)/kg masy ciala. Po 4 tygodniach rekonstrukcji hematopoezy chorg w dobrym
stanie ogdlnym wypisano do domu. W warunkach ambulatoryjnych przez kolejne
6 miesiecy obserwowano w obrazie krwi i szpiku catkowitg remisje hematologiczna.
W trakcie kolejnej wizyty w poradni chora zgtasza lekarzowi niepokojace ja od kilku
dni dolegliwo$ci bolowe kregostupa. W wykonanych badaniach stwierdza sie ponownie
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miernego stopnia niedokrwisto$¢, a w elektroforezie bialek dramatyczny wzrost steze-
nia tancuchéw lekkich «k (2600 mg/1). W rutynowej biopsji szpiku opisano doé¢ liczne,
rozproszone komorki plazmatyczne, ktére stanowily 15% utkania. Tomografia kompu-
terowa kregostupa ujawnia kolejne ogniska osteolizy w odcinku piersiowym. Calos¢
obrazu klinicznego i wykonanych badan dodatkowych daje podstawe do stwierdzenia
wczesnego nawrotu szpiczaka po autologicznym przeszczepie komorek krwiotworczych.

Z nieznanych powodow pacjentka po 2 miesigcach od wznowy znajduje si¢ w odlegtej
czedci naszego kraju i zglasza sie ponownie do izby przyje¢ uniwersyteckiego szpitala
klinicznego w dos¢ dobrym stanie ogolnym, przedstawia pelng dokumentacje historii
choroby, proszac jednoczesnie o kontynuacje leczenia. Po analizie dokumentacji me-
dycznej udostepnionej przez kobiete oraz po wykonaniu szczegétowych badan, z ocena
stezenia wolnych tancuchéw w surowicy, elektroforezy biatek (IF), 2 mikroglobuliny
oraz biopsji szpiku potwierdzony zostaje aktywny proces szpiczaka. Z uwagi na duza
destrukeje koéci oraz nowe ogniska osteolizy w kregostupie w pierwszym etapie leczenia
zostaje wdrozona radioterapia odcinka piersiowo-ledZzwiowego kregostupa. Jednoczes-
nie chora rozpoczyna terapi¢ immunomodulacyjng talidomidem w dawce 200 mg na
dobe¢ w polaczeniu z deksametazonem w schemacie 20 mg w dniach 1-4, 8-12, 5-18.
Po 3 miesigcach leczenia uzyskuje sie istotna poprawe stanu ogolnego z ustgpieniem
dolegliwos$ci bolowych, potwierdzona obrazem calkowitej remisji hematologicznej
w ocenie mielogramu, biatek (IF) oraz prawidlowego stosunku wolnych tancuchéw
lekkich immunoglobulin (/X 0,8). Podczas kolejnych etapéw hospitalizacji podjete
proby mobilizacji komdrek macierzystych z wykorzystaniem mielosupresji indukowanej
cyklofosfamidem z G-CSE a nastepnie etopozydem z G-CSF sa nieefektywne. W tej
sytuacji w leczeniu podtrzymujacym remisje kontynuowana jest terapia talidomidem.
Poczatkowo 100 mg na dobe, z redukeja dawki do 50 mg od 6. miesigca. Po 24 miesiacach
obserwacji z systematyczng, powtarzana co 4 tygodnie oceng kliniczng zapada decyzja
o zakonczeniu leczenia wobec utrzymywania sie catkowitej remisji. Przez kolejne 3 lata
chora w stanie calkowitej remisji podlega systematycznej obserwacji ambulatoryjne;.
Po 6 latach od rozpoznania szpiczaka w trakcie okresowej kontroli w poradni lekarz
w obrazie morfologii krwi stwierdza pancytopenie z dominujaca gleboka niedokrwisto$cig
makrocytarng (Hg 8,1 g/dl, E 2,6 T/I, MCV 112 fl, PLT 105 G/I, WBC 2,9 G/1). Chora
poza miernego stopnia ostabieniem nie zglasza istotnych dolegliwo$ci. W wykonanej
kilka dni wczesniej elektroforezie bialek (IF) nie odnotowuje si¢ istotnych odchylen od
normy. Pomimo opordéw ze strony chorej lekarz prowadzacy decyduje o wykonaniu
badan morfotycznych szpiku, majac na uwadze potencjalne zagrozenie wznowa choro-
by, mielodysplazja czy hipoplazja szpiku lub tez wtérnym procesem nowotworowym.
Biopsja szpiku ujawnia bogato komoérkowy i monotonny w utkaniu obraz mielogramu,
utworzony przez masywny, ponad 90% naciek komorek blastycznych (ryc. 13.1). Ocena
immunofenotypowa wykazuje ekspresje terminalnej transferazy deoksynukleotydowej
oraz wysoka ekspresje Ag CD19, CD34, CD38 na komorkach blastycznych CD45(-)
(ryc. 13.2). Wyniki pozwalajg ustali¢ rozpoznanie: ostra bialaczka limfoblastyczna pre-B
komorkowa. Pacjentka po wystuchaniu szczegélowej informacji o stanie swojego zdrowia
i koniecznosci szybkiego rozpoczecia intensywnego leczenia w warunkach oddziatu
szpitalnego wyraza zgode na chemioterapig¢. Po zalozeniu portu naczyniowego w leczeniu
indukujacym remisje chora otrzymuje chemioterapie EVAP, zgodnie z protokolem PALG,
uzyskujac w 4. tygodniu leczenia catkowita remisje hematologiczng. Przez nastepne
2 miesigce kontynuowane jest leczenie konsolidujace. Jednoczeénie klinika uzyskuje
potwierdzenie z polskiego rejestru dawcéw szpiku o wytypowaniu trzech potencjalnie

True story written after years - interesting multiple myeloma clinical cases

179 —

zgodnych, niespokrewnionych dawcoéw. W tej sytuacji przedstawiona zostaje chorej
koncepcja przeszczepu alogenicznego jako najlepszej dostepnej opcji terapeutycznej.
W 4. miesigcu od rozpoznania ostrej bialaczki limfoblastycznej chorg po przekazaniu
do referencyjnego osrodka transplantacji szpiku poddano procedurze ,allo-SCT”.
W protokole kondycjonujacym zastosowano BuCy i TBI. Wczesny okres regeneracji
hematopoezy po przeszczepieniu przebiegal z objawami choroby przeszczep przeciwko
gospodarzowi w stopniu 1/2. W kolejnych tygodniach od przeszczepienia obserwowa-
no reaktywacje wirusa cytomegalii, co powodowalo konieczno$¢ intensywne;j terapii
antywirusowej. Po 4 latach od przeszczepienia i po 11 latach od rozpoznania szpiczaka
chora w dobrym stanie ogolnym, z obrazem calkowitej remisji hematologicznej wypelnia
swoje obowigzki jako matka i Zona, koniczy przerwane studia, uczestniczac jednoczesnie
jako wolontariuszka w dzialaniach fundacji i wspierajac swoim wlasnym ,,szpitalnym”
doswiadczeniem chorych na nowotwory ukltadu krwiotwdrczego.

Ryc. 13.1. Obraz szpiku z biopsji aspiracyjnej. Ostra biataczka limfoblastyczna w 6. roku od rozpo-
znania szpiczaka plazmocytowego
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Ryc. 13.2. Wynik badania immunofenotypowego komorek szpiku metoda cytometrii przeptywowej.
W badanym materiale stwierdzono okoto 91% limfoblastow o fenotypie: CD45-, CD19+, TdT+,
CD34+, CD38+, cytCD79a+, CD10-

) PRZYPADEKII

Jest 1998 rok. Czterdziestoletnia kobieta z podejrzeniem szpiczaka trafia z malego szpitala
rejonowego do kliniki hematologii. Chora jest w dobrym stanie ogolnym. W badaniach
biochemicznych ujawnia si¢ dyskretna niedokrwistos¢ i trzycyfrowe OB oraz brak zabu-
rzen w zakresie czynnosci istotnych zyciowo narzadéw. Badania elektroforetyczne biatek
osocza ujawniajg hiperproteinemie (10 g/dl) z wysoka frakcja p-globulin. Stezenie IgA
wynosi 3,2 g/dl z jednoczesng dominacjg tancucha lekkiego k. Mielogram potwierdza
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obecnosc¢ licznych skupisk patologicznych plazmocytéw, ktdére stanowia 40% utkania
hematopoezy. W radiogramach koéci plaskich radiolodzy identyfikujg jedno ognisko
osteolizy w okolicy potylicznej czaszki. Chora z rozpoznaniem szpiczaka IgA k w II sta-
dium zaawansowania klinicznego zostaje zakwalifikowana do systemowej chemioterapii.
W leczeniu otrzymuje 6 cykli VAD. Nastepnie, po ocenie stanu chorej, wobec stwierdze-
nia bardzo dobrej odpowiedzi na leczenie zostaje ona z dobrym efektem zmobilizowana
cyklofosfamidem w dawce 4 g/m? ze stymulacja czynnikiem wzrostu granulocytow.
W 2 kolejnych aferezach komérek macierzystych pobrane i zamrozone zostaje 9 x 10°
komoérek CD34/kg masy ciata. W odstepach 3-miesiecznych lekarz prowadzacy wykonuje
tandemowe przeszczepienie komorek macierzystych. Chora po 100 dniach od ostatniego
przeszczepienia uzyskuje calkowita remisje hematologiczna. Przez kolejne 6 miesiecy
jest poddawana immunoterapii, otrzymujac podskoérnie interferon a (INF-a) w dawce
3 mln IU 3 razy w tygodniu. Po 6 miesigcach, z uwagi na postepujaca utrate masy ciala
i zaburzenia osobowosci, podtrzymywanie remisji za pomoca INF-a zostaje zakonczone.
Uplywa 7 lat od rozpoznania. W trakcie kolejnej kontroli ambulatoryjnej pacjentka zgta-
sza lekarzowi prowadzacemu pogorszenie samopoczucia, ktdre - jak podaje — poglebia
sie od 2 miesigcy. Okresowo obserwuje stany podgoraczkowe, powtarzajace sie epizody
biegunki i uogélnione, nasilajace sie bole kostno-stawowe. Badanie przedmiotowe nie
ujawnia ewidentnej patologii. W zleconych badaniach dodatkowych odnotowuje sie
prawidtowa morfologie krwi, prawidlowe OB i stezenie CRP, a w rutynowej elektroforezie
biatek miernego stopnia — hiperbetaglobulinemie z prawidlowa wartoscia stezenia biatka
calkowitego oraz niewielkim wzrostem stezenia IgA. Chorg konsultuje gastrolog i spe-
cjalista chordb zakaznych, bez istotnych zalecen diagnostyczno-terapeutycznych. Z duza
doza spokoju lekarz prowadzacy wykonuje trepanobiopsje¢ i wysyta surowice na badanie
elektroforetyczne metoda IF oraz oznacza stezenia wolnych, niezwiazanych tancuchow
lekkich. W oczekiwaniu na wyniki histopatologiczne szpiku i bialek swoistych w wykona-
nym mielogramie stwierdza si¢ okoto 7% plazmocytéw rozproszonych w utkaniu szpiku.
Obraz sugerujacy reaktywny odczyn plazmocytarny po 3 tygodniach potwierdza réwniez
wynik trepanobiopsji, ujawniajac pojedyncze, rozproszone plazmocyty, ktére uktadaja
sie, tworzac skupiska wokdt przestrzeni naczyniowych. Jednak po otrzymaniu wynikéw
immunofiksacji i FLC spokdj i pewnos¢ siebie doktora leczacego ustepuja miejsca nie-
pewnosci. Wynik: k 161,7 mg/l, A 24 mg/l (/A = 7,6). W elektroforezie biatko M IgA «
0,7 g/dl. Badania ujawniaja wczesna faze pdznego nawrotu szpiczaka. Po miesigcu w ko-
lejnej ocenie biatek metoda IF rosnie nieznacznie stezenie biatka catkowitego, a warto$¢
biatka monoklonalnego podwaja si¢ do 1,2 g/dl. Zapada decyzja o chemioterapii CTD.
Po 6 miesigcach leczenia w kolejnych 2 ocenach elektroforezy (IF) biatko M IgA « mie$ci
sie w granicach 0,1-0,07 g/dl, a wspotczynnik k/A — w zakresie normy. Chora nie wyraza
zgody na chemioterapi¢ wysokimi dawkami z ewentualna powtorka autologicznego
przeszczepienia. Rozpoczyna leczenie malymi dawkami talidomidu, w dawce 50 mg
na dobe. Po 12 miesigcach terapii, z uwagi na ujawniajacg si¢ polineuropati¢ czuciowa
konczyn dolnych, prowadzacy lekarz rezygnuje z podawania talidomidu. Chora pozostaje
pod obserwacja ambulatoryjng. Uplywaja kolejne lata, jest rok 2011. Chora przyjmuje
suplementacje¢ w postaci resweratrolu i wapna z atlantyckich muszelek, pije zielona her-
bate i chinskie ziola, a w kolejnych ocenach klinicznych stwierdza sie catkowitg remisje
hematologiczna (ryc. 13.3).
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Ryc. 13.3. Obraz elektroforetyczny po 12 latach od rozpoznania MM (CTD przez 6 miesiecy; LD
TAL) (kwiecier 2009)

B PRZYPADEK I

Wezesng wiosng 2010 roku 49-letnia urzedniczka trafia z oddzialu wewnetrznego szpitala
specjalistycznego do kliniki hematologii. Kobieta jest w bardzo ci¢zkim stanie ogélnym.
Ma obustronne zapalenie ptuc, masywne obrzeki konczyn dolnych. Jest senna, wynisz-
czona biologicznie, goraczkuje od 2 tygodni (do 39°C). Dominujg objawy odwodnienia.
Chora wymiotuje. W pierwszych godzinach pobytu w klinice obserwuje sie splatanie.
Nie orientuje sie w czasie i miejscu. Nielogicznie odpowiada na zadawane pytania. Przy-
bywa na leczenie z postawionym rozpoznaniem szpiczaka mnogiego. Jak si¢ wydaje,
proces ,powolnego wygasania zycia® determinuje zesp6l nadlepkosci i hiperkalcemia.
W pierwszym badaniu stezenie biatka calkowitego wynosi 16 g/dl, wapnia za$ 4,9 mmol/l.
W morfologii stwierdza si¢ gleboka niedokrwisto$¢ i miernego stopnia matoptytkowos¢.
Pierwsza ocena biochemiczna potwierdza sprawno$¢ nerek i prawidtowe warto$ci trans-
aminaz. W badanym uktadzie krzepniecia ujawnia si¢ hiperfibynogenemia, zwiekszone
10-krotnie D-dimery, z prawidtowymi czasami PT i APTT. W pierwszych godzinach
hospitalizacji obserwuje si¢ oligurie. W kolejnych badaniach stezenie mocznika wzrasta
ponad 2-krotnie, a kreatynina z warto$ci 1,4 mg/dl zwieksza sie do 3,1 mg/dl. Stezenie
wapnia w osoczu réwniez wzrasta i osigga warto$¢ 6 mmol/l. Jednoczes$nie oznaczana
prokalcytonina z wartoéci 2,3 ng/ml wzrasta do 6,5 ng/ml. W ocenie klinicznej pojawia
sie mocna przestanka o prawdopodobnej sepsie, indukujacej przewlekly proces $rédna-
czyniowego wykrzepiania. Lekarz dyzurny zaktada cewnik do duzego naczynia zylnego,
podaje plyny, forsuje diureze, rozpoczyna steroidoterapie i antybiotykoterapi¢ lekami
o szerokim spektrum dzialania, redukujac dawki lekéw do aktualnego klirensu kreaty-
niny, podskdrnie stosuje drobnoczasteczkowa heparyne. Ponadto zamawia i przetacza
1 jednostke KKCZ. Zleca pobranie krwi i wykonanie wymazéw dla celéw badania bak-
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teriologicznego. Po konsultacji z anestezjologiem chora pozostaje na oddziale z uwagi na
brak miejsc na oddziale intensywnej terapii. Od drugiego dnia pobytu chorej w klinice
wykonywane s plazmaferezy wymienne (w sumie 7 zabiegdw). Wykonuje si¢ tez wlewy
bisfosfonianéw. Stan pacjentki sukcesywnie sie poprawia. W pierwszych posiewach krwi
izoluje si¢ Staphylococcus aureus, w kolejnych — brak wzrostu patogenéw. Wyréwnuja sie
zaburzenia metaboliczne. Odnotowuje si¢ normalizacj¢ stezenia wapnia i zmniejszenie
stezenia bialka catkowitego we krwi do 11,0 g/dl. Normalizujg sie stezenie prokalcyto-
niny oraz obraz hemostazy. Nie odnotowuje si¢ istotnych szkod w zakresie czynnosci
narzadow. Czynno$¢ nerek powraca do normy. Elektroforeza (IF) bialek ujawnia bardzo
duze stezenie biatka monoklonalnego IgG « (4,4 g/dl). W wykonanej ocenie morfologii
szpiku ujawnia si¢ masywny naciek komoérek plazmatycznych z licznymi plazmoblastami,
stanowigcy 65% utkania. Obraz ten potwierdza uzyskany po 2 tygodniach wynik badania
histopatologicznego. Jednoczesnie rutynowo zostaje wystana probka szpiku do badania
cytogenetycznego. Chora zostaje poddana chemioterapii CTD. Po 2 miesigcach terapii
stwierdza si¢ progresje choroby. Biatko catkowite wzrasta do 13 g/dl, BM z 4,4 g/dl do
5,0 g/dl. Rozwija si¢ niedokrwistos¢. Powoli pogarsza sie réwniez czynnos¢ nerek. W dal-
szym ciggu lekarz prowadzacy nie dysponuje charakterystyka cytogenetyczng szpiczaka.
Z uwagi na progresywny przebieg choroby i pogarszajacy sie stan ogélny chorej zapada
decyzja o chemioterapii EDAP. Leczenie przebiega z cigzkimi powiklaniami infekcyjny-
mi. Po jej zakoniczeniu i po regeneracji hematopoezy nadal obserwowana jest progresja
choroby. Réwnoczeénie, po dlugim czasie oczekiwania, jest gotowa ocena cytogenetyczna:
stwierdza si¢ zfozone, niekorzystne aberracje (hipodiploidia) del 13q(RB1) oraz del 17p13
zamplq2l. Podjeta zostaje decyzja o kontynuacji leczenia w uktadzie PAD. Dwa kolejne
pelne kursy PAD nie przetamuja opornosci na chemioterapig¢. Stan chorej sukcesywnie
sie pogarsza. W krétkim czasie dochodzi do ciezkiej mocznicy z koniecznoscia rozpo-
czecia hemodializ. W 6. miesiacu od rozpoznania szpiczaka - chora ciezko wyniszczona,
z aktywnym procesem nowotworowym - zapada na obustronne zapalenie ptuc; zgon
nastepuje w mechanizmie obwodowej niewydolnosci krazenia.

Komentarzem do opisanego tragicznego przypadku niech bedzie zamieszczona ilu-
stracja (ryc. 13.4). Obrazuje ona istotne réznice w odpowiedzi na leczenie i czas przezycia
(OS) u chorych na MM poddanych intensywnej terapii cytostatycznej z wykorzystaniem
auto-SCT - w zalezno$ci od sygnatury duzego ryzyka, ktorg okresla ISS i profil aberracji
cytogenetycznych.
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Ryc. 13.4. Roznice w odpowiedzi na leczenie i czas przezycia (OS) u chorych na MM poddanych
intensywnej terapii cytostatycznej z wykorzystaniem auto-SCT [za: Inamoto Y., Kurahashi S.,
Imahashi N. i wsp. Combinations of cytogenetics and international scoring system can predict poor
prognosis in multiple myeloma after high-dose chemotherapy and autologous stem cell transplantation.
Am J Hematol 2009; Feb 27]; ISS 3 — 3 stopien w Miedzynarodowej Klasyfikacji Prognostycznej;
CA - aberracje cytogentyczne; P — poziom istotnosci statystycznej

Podsumowujac, nalezy podkresli¢, ze szpiczak mnogi jest ztosliwym i nadal nieuleczalnym
nowotworem hematologicznym. Przebieg choroby i czas przezycia chorych sa bardzo
zréznicowane. Wprowadzenie badan cytogenetycznych i molekularnych pozwolito
na wyodrebnienie wielu molekularnych podtypéw choroby, ktére charakteryzuja sie
odmiennym przebiegiem klinicznym i rokowaniem. Wiedza ta juz dzisiaj ma olbrzy-
mie znaczenie w planowaniu optymalnej terapii chorych. Wszyscy mamy nadzieje, ze
niedtugo poznamy pierwsze precyzyjne cele terapii molekularnej, co prawdopodobnie
zindywidualizuje proces leczenia oraz zasadniczo poprawi wyniki terapii.
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Streszczenie

Psychiatria i psychologia w hematologii obejmuja szeroki zakres oddziatywan psy-
chiatryczno-psychologicznych: elementy diagnostyki, a przede wszystkim terapii,
w tym psycho- i farmakoterapii oraz pomocy psychospolecznej skierowanej do
samego pacjenta, ale rowniez jego rodziny i opiekundw. Bezdyskusyjny jest wplyw
kondycji psychicznej na jakos¢ wspodlpracy z lekarzem i efekty leczenia, a takze na
jako$¢ zycia osoby dotknietej choroba. Wspdlczesne swiatowe standardy leczenia
onkologicznego zaktadaja réwnoczesne objecie chorego szerokim spektrum pomocy,
roéwniez psychiatryczno-psychologicznej. W rozdziale oméwiono mozliwe reakcje,
postawy i przezycia na poszczegdlnych etapach choroby, ale takze okolicznosci,
w ktorych mamy do czynienia z psychopatologia.

Stowa kluczowe: psychoonkologia, depresja, zaburzenia lekowe, zaburzenia stresowe,
farmakoterapia, psychoterapia, samobojstwo, interwencja kryzysowa, psychiatria,
psychologia, opieka paliatywna

Abstract

Psychiatry and psychology in hematology covers a wide range of psychiatric and
psychological influences in oncology. Influences refer to diagnostics, but first of all
to therapy, therein psychotherapy, pharmacotherapy and psychosocial help given to
patient and its family and protectors as well. The fact that psychological condition
affect the quality of cooperation with doctor and effects of treatment, and also the
quality of patients life in disease, is undisputed. Contemporary world standards of
oncological treatment assume simultaneous taking patient under wide spectrum
of help, therein psychiatric and psychological help. In the chapter we undertook
the discussion on possible reactions, attitudes and experiences on each stage of
disease, as adequate to situation, but also those circumstances when we deal with
psychopathology.

Key words: psychooncology, depression, anxiety disorder, stress disorder, phar-
macotherapy, psychotherapy, suicide, crisis intervention, psychiatry, psychology,
palliative care

Jest taka cierpienia granica, za ktérg si¢ usmiech pogodny zaczyna
Czestaw Milosz ,Walc”

WSTEP

Pacjent z chorobg nowotworowg to pacjent, ktéry wymaga podejscia wieloaspektowego,
przezywa bowiem chorobe w wielu wymiarach.

Po pierwsze, wymiar medyczny - jednoznacznos¢ wynikéw badan laboratoryjnych
wyjasnia zte i coraz gorsze samopoczucie, konstytuuje intuicyjnie przezywany lek przed
najgorszym, niezrozumienie termindéw i procedur faczy sie z nadziejg i koniecznoscia
jak najszybszego dziatania — podjecia leczenia.

Po drugie, wymiar spoleczny — nowotwor to wyrok, czesto wykluczenie, ale tez uza-
sadnienie jak najlepszej opieki.

Konteksty medyczny i spoleczny przechodza w wymiar indywidualny - osobistego
przezywania choroby. Kryzys wymagajacy weryfikacji dotychczasowego systemu wartosci
i $wiatopogladu [Pluzek 1991]. To jednak nie tylko pytanie o to, jak zy¢. Nowotwor to
takze pytanie o $mier¢. To filozofia zycia i odejscia.

Z kolei wymiar psychiatryczny to przezycie depresji, szans, jakie daje farmakoterapia,
i jej skutkow, koniecznosci szybkiej i skutecznej pomocy uwzgledniajacej kondycje psy-
chiczna i stan somatyczny, zwlaszcza ze czesto$¢ zaburzen psychicznych jest w tej grupie
chorych znaczna. Marginalizowanie tego faktu jest powodem ,,niedodiagnozowania” tego
typu zaburzen, co z kolei utrudnia skuteczna opieke medyczng i jest Zrédtem cierpienia
dla chorego i jego rodziny [Trzebiatowska 2000].

Aspekt psychologiczny obejmuje szeroko rozumiane wsparcie na kazdym etapie choro-
by, poprzedzone indywidualng diagnoza osobowosci zaréwno chorego, jak i jego rodziny.

Psycholog czy psychiatra pracujacy z pacjentem chorym somatycznie musi zacho-
wac szczegolny rodzaj uwagi i ostroznosci. Istnieje bowiem ryzyko nadinterpretacji
i uproszczenia, gdy albo przecenia si¢ wplyw i role czynnikéw psychologicznych, albo
tez sprowadza si¢ cierpienie do wylacznie biologicznych mechanizmdéw i uwarunkowan.

CHOROBA JAKO KRYZYS

Doswiadczenie choroby nowotworowej to stan glebokiego kryzysu psychologicznego.
Kryzys ten wyraza si¢ na plaszczyznie poznawczej, emocjonalnej i behawioralne;j.
Obejmuje reakcje biologiczne, nasz aparat psychiczny i sfere duchowosci. Samo stowo
»kryzys” jest terminem wieloznacznym, cho¢ w jezyku polskim, a zwlaszcza potocznym,
jego rozumienie zawiera wylacznie konotacje negatywne. Amerykanski psycholog
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Gordon Willard Allport zaproponowat definicje, ktora wydaje si¢ szczegolne uzytecz-
na dla niniejszych rozwazan. Rozumie on stan kryzysu jako sytuacje emocjonalnego
i umyslowego stresu, ktdra wymusza zmiang perspektyw, ale w ciagu krotkiego czasu.
Istotne jest, ze te zmiany perspektyw pociagaja za soba zmiany struktury osobowosci,
ktore z kolei moga by¢ progresywne albo regresywne [Ptuzek 1991]. Z definicji wynika,
ze cztowiek w sytuacji kryzysowej pod wplywem traumatycznego zdarzenia nie moze
skorzystac z dotychczasowych sposobow radzenia sobie, bo sg one nieskuteczne, niewy-
starczajace, zmuszony jest wiec do uruchomienia nowych sposobdéw adaptacji. Kryzys
psychiczny chorych na nowotwory cechuje pewna dynamika. Jest to proces rozwijajacy
sie etapami, nastepujacymi po sobie, z do$¢ nieostrymi granicami, ale umozliwiajacymi
wlasnie adaptacje do tej nowej, dramatycznej sytuacji. Etapom tym towarzysza okre$lone
reakcje zalezne w duzej mierze od wykorzystywanych mechanizméw obronnych. Pojecie
mechanizmu obronnego rozumiane bedzie jako w wigkszosci nieswiadoma aktywnos¢
psychiczna obejmujaca przezywanie i dzialanie. Mechanizmy obronne sg uniwersalne,
wspdlne wszystkim ludziom, niezaleznie od wieku, plci, stanu zdrowia. Dzialaja auto-
matycznie, bez udzialu woli. Pozwalaja zachowaé poczucie bezpieczenstwa osobistego,
a jednoczesnie w sposob charakterystyczny falszuja obraz samego siebie i otaczajacej
rzeczywisto$ci. Same w sobie nie sg ani dobre, ani zle, nie rozwiazuja Zadnego problemu,
pomagaja jedynie poradzi¢ sobie z przykrymi emocjami, ktore towarzysza okreslonym
sytuacjom. Celem mechanizmdéw obronnych jest unikniecie bélu psychicznego lub
zredukowanie silnego nieprzyjemnego uczucia (np. leku), podtrzymanie samooceny
[Pluzek 1991, McWilliams 2009]. W dalszej cz¢$ci omowione zostang kolejne etapy re-
akeji na chorobe i mechanizmy obronne, ktore wydaja si¢ najbardziej charakterystyczne
dla poszczegdlnych faz.

ETAPY CHOROWANIA

Etap szoku to czas ustalenia rozpoznania. Pacjenci, charakteryzujac ten etap, mowia
o odczuciu paralizu, odretwienia psychicznego, o stanie, ktéry chwilami wydaje si¢
nierzeczywisty, jak gdyby obok nich. Reakcje emocjonalne sg na ogoét gwaltowne lub
skrajne: placz, krzyk lub stupor i otamowanie reakcji emocjonalnych na skutek zbyt silnego
stresu. W zachowaniu pojawia si¢ czesto nieadekwatna i chaotyczna aktywnos¢, czesto
szukanie wsparcia i regres wyrazajacy si¢ niemal calkowita bezradno$cig i zaleznoscia.
Stan taki moze trwa¢ kilka godzin, dni lub tygodni. Jest to zalezne od osobowosci, ale
takze aktualnej sytuacji zewnetrznej. To w tej fazie pojawia si¢ lek. Emocja ta bedzie
utrzymywac sie bardzo dlugo — miesiace, a nawet lata. Ma na ogét rozny stopien nasi-
lenia i zréznicowany charakter. Od stanu przerazenia i paniki po wolno plynacy, stale
obecny niepokdj. Jedna z pacjentek po uptywie roku od ustalenia rozpoznania méwi na
ten temat: ,,Lek jest caly czas, mdj tydzien to wiele réznych koloréw i barw, ktére ozna-
czajg rézne sytuacje, zdarzenia, ale przez wszystkie dni przebiega gruba czarna krecha
ito jest ten lek” [Lipiec 2010]. Niezaleznie od tego, co bedzie sie dziato dalej, w tej fazie
szczegolnie wazna wydaje sie rola lekarza informujacego o rozpoznaniu badz podejrzeniu
rozpoznania oraz innych oséb mogacych da¢ wsparcie. Pacjent jest bezradny i zagubio-
ny. Silnie jatrogenne dzialanie ma - nadal zdarzajacy si¢ — blad w postaci odbierania
nadziei, podawania przypuszczalnego okresu przezycia lub wzmacniania informacji co
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do $miertelnosci. Chorzy doskonale pamietaja ten moment takze na kolejnych etapach
leczenia. Wydaje sie tez, ze stale nawigzuja do tego komunikatu w swoich rozmowach.
Jest jak refren w przebiegu kolejnych faz: diagnostyki, terapii, remisji czy pogorszenia.
Najczesciej jednak onkolodzy w kontakcie z chorymi zmierzaja do podawania konkret-
nych, tzw. suchych faktéw dotyczacych choroby, czgsto procentowo okreslajac szanse na
wyzdrowienie. Tymczasem pacjent w kazdym momencie powinien uzyska¢ informacje
co do aktualnego stanu, dzialania lekdw, wdrozonego leczenia, ewentualnych powiklan
i kolejnych planowanych etapéw. Znajomos¢ faktow jest istotna réwniez dlatego, ze
zainteresowany musi skonstruowa¢ wlasny wizerunek choroby. Od tej konstrukeji
beda zaleze¢ jego emocjonalne reakcje. Jesli bedzie dysponowal wiedza, na niej oprze
rozumienie sytuacji, a nie na wyobrazeniach. Jak bowiem wiadomo, chory moze opiera¢
sie wlasnie na faktach dotyczacych choroby lub na wyobrazeniach o tych faktach [De
Walden Gatuszko 2000].

Po szoku nastepuje etap zaprzeczania. Wigkszo$¢ chorych wkrétce po zapoznaniu sie
z diagnoza lapie si¢ na mysleniu: to nie ja jestem chory, to nie mnie dotyczy ta sytuacja.
Na samg wiadomo$¢ o chorobie wielu reaguje, krzyczac: ,,O, nie!”. Taka reakcja jest $la-
dem archaicznego procesu typowego dla dziecigcego egocentryzmu, zgodnie z ktérym
dopoki nie uznam, ze cos sie dzieje, to nie bedzie si¢ to dzialo naprawde [McWilliams
2009]. Wiekszos$¢ z nas uzywa w pewnym stopniu mechanizmu zaprzeczania. Cho¢
w oczywisty sposob zaprzeczanie falszuje rzeczywisto$é, to wydaje sig, ze w przypad-
ku reakeji na chorobe ma charakter przystosowawczy. Stan ten moze trwaé od kilku
minut do kilku miesigcy. Odraczajac uéwiadomienie sobie rozpoznania, chory chroni
organizm przed dekompensacja, przed gwaltowanym zatamaniem. Odracza w jakim$
sensie przyjecie choroby i zwigzang z tym depresje. To odroczenie ma czgsto postaé
nadaktywno$ci, rzucenia si¢ w wir pracy, rozpoczynania nowych projektoéw, przesad-
nego dbania o wyglad. Dla obserwatora jest zauwazalne w postaci euforii, pospiechu
i zwiekszonej aktywnosci psychoruchowej. Jest w tym jednak pewien przymus, napigcie,
a czasem sztuczno$¢, nieadekwatno$¢ w odniesieniu do sytuacji. To z tg sytuacja pacjent
wezesniej lub pozniej bedzie musial si¢ skonfrontowal. Zaprzeczanie jest typowa reakcja
majacg pomoc przystosowac sie do choroby. Problem pojawia sig, gdy trwa zbyt dlugo
i gdy w konsekwencji chory nie podejmuje leczenia lub nie stosuje si¢ do jego zasad.
Woéwczas zaprzeczanie ma negatywny, czy wrecz destrukceyjny charakter.

Etap zaprzeczania wydaje si¢ konczy¢ wtedy, gdy w przezywaniu pojawiajg si¢ gniew
i wécieklo$¢. Te negatywne i niezwykle silnie motywowane emocje maja charakter odre-
agowania, czesto chaotycznego, kiedy to poczucie niesprawiedliwosci i krzywdy miesza
sie z zazdroscig i skfonno$cia do atakowania innych. Wydaje sig, Ze w tym okresie silnie
dzialajagcym mechanizmem obronnym jest mechanizm projekcji. Chory, ktéry oskarza
rodzing (wbrew obiektywnym faktom) o zle traktowanie, nieche¢¢ czy wrogo$¢, te same
zarzuty kierujac czgsto pod adresem personelu medycznego, moze w nieswiadomy
sposob przypisywaé innym wiasne, aktualnie przezywane, cho¢ nieakceptowane emocje
czy postawy. Jest bowiem zawsze zwigzana z brakiem akceptacji siebie i swojej sytuacji.
Projekeja jest zjawiskiem, w ktorym to, co pochodzi z wnetrza czlowieka, jest blednie
rozumiane jako pochodzace z zewnatrz [Pluzek 1991].

Na tym etapie chory moze réwniez ujawniaé infantylne reakcje, kiedy to np. zlos¢
wyrazana jest w sposob gwaltowny, nieuwzgledniajacy realiéw; podobnie lek czy rozpacz.
Moze si¢ wydawag, ze chorzy sg niezaradni, wymagaja nadmiernej pomocy nawet przy
czynnosciach, ktore s w stanie samodzielnie wykonywa¢. Boja sie zasypia¢, odmawiaja
przyjmowania positkéw, wymagaja pomocy przy czynnosciach higienicznych. Zachowanie
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takie nie jest wyrazem braku umiejetnosci czy kompetencji spotecznych. Jest wynikiem
dziatania mechanizmu obronnego regresji, a wiec wyrazem aktualnie przezywanego
olbrzymiego leku i stresu, z ktorym osoba probuje sobie poradzi¢, instynktownie cofajac
sie do wezesniejszych okresow zycia, postrzeganych przez nig jako spokojne i bezpieczne.

Elizabeth Kiibler Ross, psychiatra podejmujaca problematyke chorych terminalnie,
o fazie gniewu pisze, ze jezeli otoczenie potrafi tolerowa¢ ten gniew (czesciowo uspra-
wiedliwiony i podsycany reakcjami rodziny), nie biorgc go do siebie, to chory szybciej
osiagga etap przej$ciowy targowania si¢, po czym nastepuje depresja, prowadzaca z kolei
do ostatecznego pogodzenia si¢ z losem [Kiibler Ross 1979].

Etap targowania sie to stosunkowo krotki, ale wazny okres adaptacji do choroby,
wskazujacy na ciagle duza determinacje, sile woli i nadzieje. Upraszczajac, mozna po-
wiedzie¢, ze wyraza sie w — czgsto rozpaczliwych — prébach zapanowania nad chorobg
lub cho¢by spowolnienia jej postepu. Najczesciej jest odwolaniem si¢ do absolutu, sily
wyzszej, Boga, ktory dotychczas mniej lub bardziej byl obecny w swiadomosci chorego.
Chory usiluje zawrze¢ pewien uklad. Warunkowy. Jezeli wyzdrowieje, to... Gdybym
mogla spedzi¢ $wigta z rodzing, to... Jezeli bede przy mojej corce, gdy poéjdzie do
pierwszej klasy, to... Bede sie modli¢ i korzysta¢ z sakramentdw, jedli tylko pozwolisz
mi zobaczy¢ wnuki, i$¢ na wesele syna, cho¢ raz jeszcze i§¢ do pracy... Targowanie si¢
jest proba odraczania najgorszego. Musi zawiera¢ wartos¢, ktora chory chce uzyskad,
zachowanie (obietnice), ktére doprowadzi do nagrody, ale takze ustalony przez chorego
ostateczny czas (tylko jedne $wieta, do narodzin wnuka), czemu towarzyszy najczesciej
obietnica, ze juz wigcej prosit nie bedzie. Targowanie si¢ jest wewnetrznym dialogiem
utrzymywanym zazwyczaj w tajemnicy. Dowiadujemy si¢ o nim zazwyczaj po fakcie, gdy
pacjent w szczerej rozmowie z ulga mowi, ze udalo mu si¢ uzyskac cos, w czym widzi
przejaw dziatania Boga, lub gdy w rozpaczy z zalem wyrzuca, ze jego pro$by nie zostaly
wystuchane. Etap targowania si¢ to weryfikacja warto$ci. Dlatego w przypadku oséb
wierzacych bardzo duze znaczenie maja w tym czasie kontakty z osobami duchownymi.

Etap targowania si¢ przechodzi w etap depresji. To dlugi etap - sily do walki si¢
wyczerpaly, pacjent utracil tez nadzieje. Depresja to strata. Obok podstawowej utraty
zdrowia — na tym etapie juz w pelni uséwiadomionej — wiekszo$¢ chorych do$wiadcza
wielu innych strat. Utrata pracy, czesto ptynnoséci finansowej, utrata komfortu zwigza-
na z przedluzajaca sie hospitalizacja, nierzadko strata wspotmalzonka czy przyjaciol.
Partnerzy zyciowi czesto nie s w stanie udzwigna¢ cigzaru choroby i jej konsekwen-
cji. Odczuwana w koncu coraz silniejsza bezradno$¢ moze uruchomi¢ mechanizmy
ucieczkowe, czasem symboliczne, np. w prace, obowigzki domowe, a czasem dostowne
- wyrazajace si¢ odejsciem od partnera. Depresja to smutek, zahamowanie, anhedonia
i lek. Probujac sie wezu¢ w potozenie chorego, poczujemy ci¢zar, niemoc, a koloryt
emocji bedzie zdeterminowany czernig [Kepinski 1985]. Doswiadczane straty powoduja,
ze chory czuje, jakby wraz z nimi umarta jakas jego czes¢. Wewnetrzne przezywanie
zdeterminowane jest przez uczucie pustki. Jezeli pacjent bedzie si¢ koncentrowal na
utraconych warto$ciach, starajac si¢ je za wszelka cene przywrdcié, to moze w koncu
doj$¢ do wniosku, ze jakie$ jego zachowania, btedy, grzechy doprowadzily go do tej
sytuacji. W domysle bowiem moze pojawi¢ sie zludne poczucie, ze jezeli zrozumie, co
zrobit Zle, i dokona swego rodzaju restytucji, to warto$ci te odzyska. Jednoczesnie ten
mechanizm zwracania si¢ przeciwko wlasnemu ,,ja” redukuje lek i zapelnia pustke. Gdy
unika sie zaloby, moze pojawi¢ si¢ nie§wiadoma samokrytyka. Ale straty w przypadku
chorych onkologicznych nie dotycza tylko przeszlosci. Depresja dotyczy rowniez tego, co
moze zostaé utracone w przyszlosci. To strata wszystkiego i wszystkich. Bliscy, ktorzy to
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zrozumiejg, nie beda sie starali pacjenta za wszelka cene pociesza¢, ale poprzez aktywne
stuchanie i emocjonalne wsparcie dopuszcza do ekspresji adekwatnego zalu, co z kolei
daje szanse na pogodzenie si¢ z sytuacja.

Etap akceptacji najtrudniej sobie wyobrazi¢ z perspektywy osoby zdrowej. O ile
wczedniejsze zaprzeczanie, szok, depresja i gniew wydaja si¢ adekwatne i zgodne z 0gdl-
noludzkim podej$ciem do chorowania, o tyle pogodzenie si¢ z sytuacja wydawac by sie
moglo niezrozumiate. Media czesto chorowanie poréwnuja do walki, uzywajac okre-
$len: wygral, przegral, nie dal rady lub - co gorsza - poddal si¢. W konsumpcyjnym
spoleczenstwie nastawionym na sukces nie ma miejsca na dopuszczenie $mierci. Etap
akceptacji nie jest stanem szczesliwosci czy euforii. Utrzymuje sie adekwatny zal z powodu
opuszczania i rozstawania si¢ z najblizszymi, ale jednocze$nie pojawia sie spokoj, pewna
wewnetrznie odczuwana cisza. Towarzyszy temu wyraznie mniejsze zainteresowanie
$wiatem zewnetrznym, stabszy kontakt z otoczeniem, zwigkszona potrzeba snu. Jest to
efekt fizycznego wyczerpania organizmu, ale na plaszczyznie psychicznej odczuwany
jest spokoj. Osiagniecie tego stanu wymaga olbrzymiej pracy i wysitku ekspresji silnych
emocji typowych dla wezesniejszych etapdw. Akceptacja nie jest poddaniem sie, ale zgoda
na to, co przyniost los. To niezwykle trudny moment dla rodziny, cz¢sto nierozumiejacej
postawy i wynikajacych z niej potrzeb chorego. Nierzadko rodzina organizuje dalsze
leczenie, szuka klinik, niekonwencjonalnych metod, nieraz zmusza wrecz do poddania
sie kolejnym zabiegom operacyjnym (czesto wbrew sugestii lekarza). Najblizsi — sku-
pieni na wlasnym bélu - odbierajg postawe chorego jako rezygnacje i poddanie si¢. Nie
rozumiejg, ze na tym etapie chory nie boi si¢ $mierci i rozumie ja jako nieunikniona
konsekwencje, a dla wielu jest to tylko przejscie do kolejnego etapu czy rzeczywistosci.
W idealnej sytuacji dochodzi do poczucia réwnowagi pomiedzy odpowiedzialnoscig
za swoje wybory zyciowe a akceptacja losu, ktory spotkat cztowieka [Erikson 2002].

Zaproponowany podzial oparty na koncepcji Kiibler Ross ma t¢ warto$¢, ze stanowi
pewna synteze mozliwych standw i reakcji, pozwalajac tym samym wczud si¢ w sytuacje
czlowieka zagrozonego smiertelng choroba. Jest ponadto jedng z pierwszych koncepcji
tak otwarcie i odwaznie podejmujacych problematyke chorych terminalnie. Nie powi-
nien by¢ jednak traktowany jako model normatywny. W praktyce obserwuje si¢ bowiem
wystepowanie opisywanych etapéw w réznych sekwencjach. Oznacza to, ze fazy moga
by¢ wymieszane z soba, pojawia¢ si¢ niemal jednocze$nie lub wielokrotnie powraca¢
- wydawaloby si¢ — bez logicznego zwiazku. Jest to zwigzane przede wszystkim z in-
dywidualnymi predyspozycjami, okresem zycia, jak i zewnetrznymi okoliczno$ciami,
ktdre towarzysza leczeniu.

DEPRESJA ()

Smutek, przygnebienie, ktdre w jezyku potocznym czesto okresla si¢ mianem depresji, sa
zrozumialg dla wszystkich reakcja emocjonalng na sytuacje zwigzang z ciezka choroba.
Nie istnieje tez $cista granica miedzy taka reakcja a zespolem objawéw chorobowych
klinicznie klasyfikowanych jako depresja. Stad tez czesto depresja nie jest wlasciwie
rozpoznawana i leczona (,wspolczuje, ale to zrozumiale, ze ten czlowiek tak sie¢ czuje”).
Z pewnoscia konsultacja wigkszosci chorych hematologicznych przez psychiatre czy
psychologa klinicznego bytaby sensownym rozwiazaniem, ale w praktyce malo realnym.
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Lekarz prowadzacy (hematolog) czy lekarz rodzinny powinien dysponowa¢ podsta-
wowa wiedzg na temat rozpoznawania, przebiegu i leczenia depresji. Nalezy pamietaé,
ze depresja powoduje znaczace obnizenie jako$ci zycia pacjenta, pogarsza rokowanie,
czesto prowadzi do dzialan samobdjczych badz tez rezygnaciji z terapii, a réwnocze$nie
jest chorobg, ktérg mozna skutecznie leczy¢.

Podstawowe objawy depresji (wg ICD-10):
@ pogorszenie nastroju,
@ utrata zainteresowan i zdolnosci do radowania sie,
@ zmniejszenie energii prowadzace do wzmozonej meczliwosci i ostabienia aktywnosci.

Do rozpoznania konieczne jest stwierdzenie dwoch z wymienionych objawéw trwajacych
co najmniej dwa tygodnie.
Inne czgsto wystepujace objawy depresyjne to:
@ ostabienie koncentracji i uwagi,
® niska samoocena i staba wiara w siebie,
® poczucie winy i malej wartosci,
@ pesymistyczne widzenie przyszlosci,
® mysli, tendencje i proby samobdjcze,
@ zaburzenia snu,
@ zmniejszony apetyt.

Subiektywny odbiér objawdéw depresji moze by¢ opisywany przez pacjentéw w rézny
sposob, moze tez mie¢ rdzne nasilenie. Wspdlna cechg w wigkszosci przypadkow jest
rytm dobowy - najglebsze obnizenie nastroju rano, ze wzgledng poprawa w godzinach
wieczornych.

Moze wystepowa¢ depresja atypowa — nierzadko mamy do czynienia z sytuacja, kiedy
proste, schematyczne spojrzenie na objawy nie pozwala nam odpowiednio ustali¢ roz-
poznania na podstawie wczeéniej przytoczonych kryteriéw ICD. Pacjent moze zglaszaé
skargi na pojedyncze epizody, jak bdle gtowy, grzbietu czy bezsennos¢, bez wyraznych
zmian dotyczacych nastroju, napedu aktywnosci czy emocji. Oczywiscie sytuacja taka
odwraca my$lenie od diagnoz psychiatrycznych. Leki stosowane wtedy objawowo sa
nieskuteczne lub skuteczne tylko w niewielkim stopniu, a dopiero podanie antydepre-
santéw przynosi pozadane efekty. Takie atypowe formy zespotéw depresyjnych nazy-
wamy depresja maskowana, a ich objawy — maskami depresji. W rozpoznaniu depresji
maskowanej mogg pomoc:

B czgsto przebieg remitujacy (okresowe nawroty),

® rodzinne wystepowanie chordb afektywnych (takze depresji maskowanych),
® w maskach bolowych brak przyczyn somatycznych bélu,

@ skuteczno$¢ terapii lekami przeciwdepresyjnymi.

W tabeli 14.1 przedstawiono podzial depresji maskowanych [Puzynski 2000].
Dystymia jest kolejng kategorig diagnostyczna niespelniajaca kryteriéw depresji,
a objawia sie przewleklym (ponad 2 lata) umiarkowanym pogorszeniem nastroju, uczu-
ciem znuzenia i ogélnej niesprawnosci i ostabieniem aktywno$ci. Wprawdzie zdolnos¢
do wykonywania podstawowych obowiazkéw (np. domowych) jest czesto zachowana,
towarzyszy im jednak brak satysfakcji. U niektorych chorych obserwuje sie napiecie,
drazliwos¢, stany dysforii, moga si¢ pojawiaé postawy roszczeniowe wobec leczacych
z powodu niesatysfakcjonujacych efektow terapii. W przebiegu dystymii mozliwe s
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Maski Zaburzenia Maski wegetatywne Maski Maski beha-
psycho- rytmow bio- i psychosomatyczne hélowe wioralne
patologiczne  logicznych
@ zaburzenia 8 bezsennosc B zespét dtawicy @ bole glowy @ okresowe
lekowe ® nadmiemna piersiowej @ neuralgie naduzy-
@ natrectwa sennos¢ @ zaburzenia motoryki (np. nerwu wanie
@ jadtowstret przewodu pokarmowego tréjdziel- alkoholu
@ stany spastyczne drog nego) @ okresowe
Z6tciowych naduzy-
@ zespot niespokojnych wanie
nog lekéw

B $wiad skory

Tab. 14.1. Podziat depresji maskowanych

okresy krotkich remisji objawéw. W takich przypadkach takze uzyskuje sie poprawe,
stosujac leczenie przeciwdepresyjne i psychoterapi¢. Chorzy z dystymia wykazuja pewne
swoiste cechy osobowosci, takie jak: niska samoocena, poczucie winy, brak asertywnosci,
pesymizm, brak satysfakcji z wykonywanych czynnosci, zaleznos¢ od innych, samoudre-
czeniowe poswigcanie sie pracy. Warto o tym pamietaé, gdyz te kategorie szczegoélnie
tatwo przeoczy¢ — mato ktory chory na szpiczaka mnogiego nie jest przewlekle smutny,
mniej aktywny, czy tez wrecz spowolnialy w poréwnaniu z wczesniejsza aktywnoscia.

Zespot zmeczenia [Rymaszewska, Dudek 2009] charakteryzuje si¢ nasilonym zme-
czeniem, poczuciem mniejszej energii, wyraznie wigksza potrzeba odpoczynku w po-
réwnaniu z aktywnos$cig we wczesniejszym okresie (objawy te utrzymuja si¢ co najmniej
dwa tygodnie w ostatnim miesigcu), ponadto wystepuja ogdlne ostabienie, zaburzenia
uwagi, ostabiona motywacja i zmniejszone zainteresowanie codziennymi czynnosciami.
Rozpoznanie zespolu zmeczenia wymaga wykluczenia depresji oraz przyczyn somatycz-
nych (choroby serca, nerek, niedoczynno$é¢ tarczycy, niedokrwistos¢). W postepowaniu
zaleca si¢ aktywno$¢ fizyczna, interwencje psychospoleczne, udziat w grupach eduka-
cyjnych i grupach wsparcia.

REAKCJA NA CIEZKI STRES
| ZABURZENIA ADAPTACYJNE

Reakcja na sytuacje trudne, na niekorzystne rozpoznanie zalezy od sity bodzca (a zatem
formy przekazania informacji, wiedzy pacjenta na temat choroby, sposobdw leczenia,
a zwlaszcza rokowania), ale tez konstrukcji psychicznej chorego, aktualnej kondycji
psychofizycznej, jakosci wsparcia rodziny, bliskich czy tez pracownikéw stuzby zdro-
wia. Brak mozliwoéci poradzenia sobie z sytuacja kryzysowg — ,,zalamanie psychiczne”
- prowadzi do wystgpienia zachowan regresywnych i objawéw psychopatologicznych.
Klasyfikacja ICD wyrdznia:

® ostra reakcje na stres,

@ zaburzenie stresowe pourazowe (PTSD),
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@ zaburzenia adaptacyjne, jak:

- krotka reakcja adaptacyjna,

- reakcja depresyjna przediuzona,

- reakcja lekowo-depresyjna,

- reakcja gléwnie z zaburzeniami innych emocji,

- reakcja gléwnie z zaburzeniami zachowania,

- reakcja z mieszanymi zaburzeniami zachowania i emocji,
@ inne reakcje na cigzki stres.

) ZABURZENIA LEKOWE

Lek jako objaw jest bardzo czesto zwigzany z hematologig i innymi dziedzinami medy-
cyny, towarzyszy przezywaniu sytuacji obcych, z duzg liczbg niewiadomych, a przede
wszystkim potencjalnie zagrazajacych, kiedy wigc wyobrazamy sobie przebieg choroby,
to staje si¢ jasne, Ze moze on towarzyszy¢ kazdemu jej etapowi: od poczatku diagnostyki
az po lek dotyczacy umierania. Reagowanie lekiem, podobnie jak reagowanie depresja,
mozemy uzna¢ za naturalne w sytuacji powaznej choroby, ale czesto reakcja taka przy-
biera charakter patologiczny, wymyka si¢ calkiem spod kontroli, co moze w istotny
sposob zmienia¢ nie tylko subiektywne przezywanie (,jako§¢ chorowania pacjenta”),
ale tez obiektywnie poziom wspdlpracy z zespolem leczacym, motywacje do aktywnego
uczestnictwa w walce z chorobg, gdyz czestsza reakcja na lek patologiczny jest ucieczka,
a nie mobilizacja do walki. Lekowi towarzysza zaburzenia funkcjonowania w sferze
intelektualnej, znacznie zmniejszone sa mozliwo$ci koncentrowania uwagi, zapamiety-
wania, odtwarzania, co czgsto chorzy opisuja jako ,,otepienie”. Zaburzenia lekowe moga
przybieraé rozne formy, moga pojawiac si¢ okresowo w znacznym nasileniu — w formie
napadow — badz tez ,trwaé w tle”.

Lek napadowy polega na atakach ciezkiego, panicznego leku, ktére nie sg ograni-
czone do jakiejkolwiek szczegolnej sytuacji czy okolicznodci, a ktérych tym samym
nie mozna przewidzie¢. Wérdd objawdw najczesciej wymienia sie: kotatanie serca, bol
w klatce piersiowej, poszerzenie zrenic, uczucie dusznosci oraz suchosci w jamie ustnej,
trudno$ci w nabraniu powietrza, wahania ci$nienia tetniczego, zawroty glowy, zlewne
poty i inne objawy dysregulacji wegetatywnej wraz z narastajgcym uczuciem strachu,
leku przed utratg kontroli czy $miercig. Lek napadowy rozpoznajemy, kiedy wystepuje
w formie izolowanej, a w razie wystepowania w przebiegu depresji traktujemy go jako
cze$¢ jej obrazu klinicznego.

Zaburzenie lekowe uogolnione to przewlekte, wolno ptynace stany niepokoju i po-
czucia zagrozenia, utrzymujace si¢ uporczywie przez caly czas i niemodyfikowane ze-
wnetrzng sytuacja. Do objawdw somatycznych najczesciej zalicza sie napiecie miesniowe,
przyspieszenie rytmu serca i oddychania, zaburzenia pracy uktadu pokarmowego (bole
brzucha, biegunki) i moczowego (cz¢ste oddawanie moczu). Lek taki ma zawsze charak-
ter przewlekly, rozciggniety w czasie, o roznym nasileniu w swoim przebiegu. Istnieje
tez sprzezenie zwrotne w przypadku zyciowych sytuacji traumatycznych u chorych
odczuwajacych lek uogdélniony. Z jednej strony nasilenie leku uogdlnionego wynika
z trudnych sytuacji Zyciowych (choroby), z drugiej - powoduje pogorszenie si¢ sytuacji
zyciowej i wplywa na rokowanie.
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Czgste wspotwystepowanie depresji i zaburzen lekowych przysparza probleméw diagno-
stycznych w zakresie stanéw emocjonalnych. W obrazie obu zaburzen pojawiajq si¢ cha-
rakterystyczne wspolne objawy, jak rowniez takie, ktore je réznicuja. Lek charakteryzuje
sie psychicznym i somatycznym nadmiernym pobudzeniem. W depresji pojawiaja sie:
niemozno$¢ przezywania przyjemnosci, zmniejszona energia, spowolnienie psychiczne
i fizyczne oraz wahania samopoczucia w ciggu doby. Wspolnymi objawami s3: poczu-
cie zmeczenia, problemy z koncentracja uwagi, zaburzenia taknienia i snu. Za element
réznicujacy te zaburzenia przyjmuje si¢ obserwacje, zgodnie z ktorg w przypadku leku
uogdlnionego objawy te s3 wyrazniej uchwytne w okresie nasilania si¢ leku, podczas
gdy w przebiegu depresji wystepuja stale. Chorzy na depresje po obudzeniu si¢ wcze$nie
rano maja kfopoty z ponownym zasni¢ciem. Inaczej wyglada to w wypadku zaburzenia
lekowego - pacjenci ngkani koszmarnymi snami budzg si¢ w nocy i nie moga ponownie
zasnaé. W sferze zycia seksualnego tez pojawiaja sie istotne réznice. W zaburzeniach
lekowych kontakty seksualne maja czesto charakter instrumentalny, stuzac roztadowaniu
napiecia. W depresji zainteresowanie zZyciem seksualnym znacznie si¢ zmniejsza.
Chorzy z tagodnymi objawami leku wolno plynacego najczesciej uzyskuja poprawe
w psychoterapii bez farmakologicznej interwencji. Pacjenci z nasilonymi lub przediuza-
jacymi si¢ objawami wymagaja juz farmakoterapii. Najczesciej stosowang grupg lekéow
przeciwlekowych sa benzodiazepiny, leki o duzej skutecznoéci w poczatkowych okresach
stosowania, o szybkim wstepnym efekcie (czgsto po kilkunastu minutach), w wiekszo-
$ci przypadkow o dobrej tolerancji. Maja one tez dzialanie nasenne, miorelaksacyjne
i przeciwpadaczkowe. Istotnym problemem dotyczacym stosowania benzodiazepin sa
ich wlasciwosci uzalezniajace. Z tego powodu w razie koniecznoséci diuzszego stosowania
warto wybra¢ inne substancje — wspomniane w podrozdziale dotyczacym farmakoterapii.

ZABURZENIA SWIADOMOSCI ()

Jako$ciowe zaburzenia $wiadomosci s3 wynikiem nieprawidiowej czynnosci osrodkowego
ukladu nerwowego. Przyczynami moga by¢ miedzy innymi: niedotlenienie w przebiegu
cigzkiego stanu ogolnego, niedokrwistosci, niewydolno$ci krazenia; goraczka; hipogli-
kemia; zaburzenia wodno-elektrolitowe; reakcje na leki (steroidy, opioidy, glikozydy
nasercowe, interferon, leki psychotropowe o dzialaniu cholinolitycznym, przeciwpar-
kinsonowskie). Obraz kliniczny moze by¢ zréznicowany w zaleznosci od obecnoéci
i proporcji zmian, ktérym podlega strumien $wiadomosci (przymglenie, zmacenie,
zwezenie). Do$¢ charakterystyczne jest nasilanie si¢ zaburzen w godzinach wieczornych
i nocnych oraz niepamie¢ wiekszosci wydarzen po uzyskaniu poprawy, w réznym stopniu
w poszczegdlnych zespotach. Wirdd tej grupy zaburzen wyrdzniamy: zespot prostego
przymglenia, zespot splatania, zespot majaczeniowy i zespdt zamroczeniowy.

Zespol prostego przymglenia przebiega z zaburzong orientacja w czasie i miejscu,
utrudniong komunikacja, spowolnieniem psychomotorycznym (wedtug prof. Jacka
Weidrki przezywanie i zachowanie pacjenta mozna sobie wyobrazi¢ jako podobne do
zachowania czlowieka probujacego poruszac sie w gestej mgle [Bilikiewicz i wsp. 2002]).

Zespol splatania charakteryzuja: gtebokie przymglenie, zagubienie, splatanie wy-
powiedzi zwigzane z rozerwaniem watkéw myslenia, chaotyczna aktywno$¢ ruchowa
z pobudzeniem lub zahamowaniem.
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W zespole majaczeniowym dominuje zmacenie (zdaniem prof. Wcidrki mozemy
to sobie wyobrazi¢ jako zachowanie w srodowisku o niejednakowej przejrzystosci,
jasnosci oraz szybko zmieniajacej si¢ postaci), pojawiaja si¢ zaburzenia spostrzegania:
iluzje, omamy, najczesciej wzrokowe, czesto podlegajace interpretacjom urojeniowym,
kontakt z pacjentem jest tylko fragmentaryczny lub go brak, zaburzona jest orientacja
allopsychiczna (co do miejsca, czasu), czgsto takze autopsychiczna (co do wlasnej osoby).
Towarzysza temu pobudzenie, niepokdj, czesto lek i dysforia z duzym wzbudzeniem
ukfadu autonomicznego.

Zespol zamroczeniowy wigze si¢ gtownie ze zwezeniem strumienia $wiadomosci
(wedlug prof. Wcidrki mozna to sobie wyobrazi¢ jako zachowanie czlowieka, ktérego
pole widzenia $wiata zewnetrznego ulega skrajnemu ograniczeniu, ,,jak przez dziurke od
klucza®), zachowanie pacjenta jest niezrozumiate, nieprzewidywalne, a czesto gwaltowne.
Utrzymuje on staby kontakt z otoczeniem lub nie komunikuje sie z nim wcale, orienta-
cja jest zaburzona we wszystkich aspektach, pojawia sie i konczy nagle (czesto snem).

Oprocz jakosciowych mozemy sie tez spotkaé z ilosciowymi zaburzeniami $§wiado-
mosci - z sennoscig patologiczna, glebokim snem patologicznym i $pigczka, w ktérych
strumien $wiadomoséci ulega stopniowemu lub gwaltownemu wylaczaniu; stany te czesto
poprzedzaja zgon.

W postepowaniu terapeutycznym pierwszoplanowa role odgrywa poszukiwanie
i usuwanie przyczyn somatycznych. Hospitalizacja chorego na oddziale psychiatrycznym
moze wymagac przyjecia pacjenta bez jego zgody, z powodu zagrozenia zycia — z po-
wiadomieniem sadu rodzinnego (i wszczgciem procedury zgodnie z Ustawg o ochronie
zdrowia psychicznego z 1994 roku). Leczenie psychiatryczne jest w zasadzie tylko le-
czeniem objawowym, o tyle waznym, ze towarzyszace jako$ciowym zaburzeniom $wia-
domosci duze pobudzenie w zakresie ukladu wegetatywnego moze szybko prowadzi¢
do wyczerpania organizmu wyniszczonego juz konsekwencjami choroby. Szczegélnie
pomocne w takich sytuacjach sa benzodiazepiny i neuroleptyki.

) KWESTIONARIUSZE

Bardzo pomocnym narzedziem zaréwno dla samego pacjenta, jak i lekarza s kwe-
stionariusze objawowe. Nie moga zastapi¢ badania, wywiadu, nie mogg tez stuzy¢ jako
podstawa do ustalania rozpoznania, ale pomagaja zwrdci¢ uwage na pewne aspekty sfery
psychicznej. Kiedy stwierdzamy, ze wiele tematow zawartych w kwestionariuszu dotyczy
chorego, nalezy poglebi¢ diagnostyke, rozwazy¢ wlaczenie stosownego leczenia. W trakcie
leczenia farmakologicznego czy psychoterapii cyklicznie wypelniane kwestionariusze
pomagaja obiektywizowa¢ oceng¢ wynikéw postepowania. Oczywiscie nalezy tez wzigé
pod uwage, ze nie wszystkie pytania beda adekwatne dla chorych na chorobe nowo-
tworowa, w zwigzku z obecno$cig objawdw choroby podstawowej. W tym szczegdlnym
wypadku takze uzyskane wyniki w punktach nie beda odpowiadaly proponowanym
ocenom w standaryzowanych skalach dla 0séb zdrowych somatycznie. W zalaczniku 14.1
zamieszczono przyklady takich skal, zachecajac do ich stosowania zaréwno w przypadku
samodzielnych interwencji terapeutycznych, jak i w celu usprawnienia komunikacji
merytorycznej z konsultujagcymi psychologami klinicznymi i psychiatrami.
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PSYCHOTERAPIA ()

Psychoterapi¢ chorych na nowotwory stosuje sie jako leczenie wspierajace i uzupelniajace
konwencjonalne leczenie onkologiczne. Celem jest udzielenie wsparcia, pomoc w prze-
zyciu kryzysu psychicznego oraz leczenie zaburzen emocjonalnych bedacych reakeja na
nowotwor. Istnieja optymistyczne doniesienia dotyczace istotnego wplywu czynnikow
psychologicznych na uklad immunologiczny, co pozwala traktowaé psychoterapig jako
istotny element procesu zdrowienia pacjenta [Wirga 1998].

Czym jest psychoterapia? Z definicji jest zespotem procedur leczniczych stosowanych
w przypadku pacjentéw chorujacych na zaburzenia psychiczne. Jest szczegdlng forma
komunikacji interpersonalnej, w ktdrej jedna osoba (psychoterapeuta) oddzialuje na
drugg (pacjenta), postugujac sie psychologicznymi sposobami wplywania na stan psy-
chiczny chorego [Aleksandrowicz 1998]. Objecie psychoterapia chorych na nowotwory
jest uzasadnione na kazdym etapie choroby. Psychoterapia daje mozliwos¢ uzyskania
wsparcia w bezpiecznych warunkach, odreagowania negatywnych emocji, pomaga
zaadoptowac si¢ do nowej sytuacji przez uporzadkowanie uczué, mysli i dzialania. Psy-
choterapia moze mie¢ forme spotkan indywidualnych lub w matych grupach, na ogét
do pieciu razy w tygodniu przez 25-60 minut w wypadku spotkan indywidualnych oraz
od jednej do kilku godzin w wypadku spotkan grupowych. Czynniki leczace to m.in.
wzbudzanie nadziei, poczucie podobienstwa, dostarczanie wiedzy i informacji, altruizm,
uczenie nowych umiejetnosci, nasladowanie, odreagowanie oraz czynniki egzysten-
cjalne [Grzesiuk 1994]. W ramach psychoterapii istnieje wiele nurtow teoretycznych
i opartych na nich procedur i technik terapeutycznych. Wydaje sie, ze dla chorujacych
na nowotwory najkorzystniejszy (bo uwzgledniajacy wiekszo$¢ aspektdw) jest program
psychoterapeutyczny Carla O. Simontona [Simonton i wsp. 2006]. Ideg proponowane;j
psychoterapii jest objecie pomocg zaréwno chorujacych na nowotwory zlosliwe, jak
i ich opiekundéw. Skonstruowano behawioralno-poznawczy program terapeutyczny
uwzgledniajacy wiekszo$¢ podstawowych aspektow zycia cztowieka. Nalezy do nich sfera
zachowania, obejmujgca miedzy innymi ksztaltowanie zdrowych nawykdow, stosowanie
sie do leczenia, zachowania prozdrowotne i relaks. Sfera poznawcza jest uznawana za
niezwykle istotng, bo pozwala zmieni¢ nastawienie do choroby przez ksztaltowanie
zdrowych mysli, stawianie sobie celéw, budowanie adekwatnego obrazu siebie. Kolejny
obszar to sfera emocjonalna, koncentrujaca si¢ z jednej strony na skutecznym radzeniu
sobie z negatywnymi emocjami, w tym lekiem, poczuciem winy i bezradno$cia, a z dru-
giej — na rozwijaniu i utrzymywaniu nadziei oraz przystosowywaniu sie do sytuacji.

Praca nad sferg duchowg czesto dotyczy rewizji $wiatopogladu, dotychczasowych
wartoéci i ich uniwersalnego zastosowania. Chorzy onkologiczni czesto maja poczucie
ukarania badZ opuszczenia przez Boga, co jest zrodtem konfliktéw wewnetrznych i do-
datkowego cierpienia. Praca terapeutyczna w zakresie duchowos$ci obejmuje pytania
o sens dotychczasowego zycia i choroby, ale réwniez w odwazny sposéb podejmuje
tematyke zwigzang ze $miercig i umieraniem.

Udzial w terapii osoby wspierajacej w naturalny sposob pozwala choremu zrozumie¢
swoja aktualng sytuacje spoteczng. Potrzebne jest wigc budowanie systemu wsparcia,
poglebiania umiejetnosci komunikowania si¢ z bliskimi, a takze mozliwos¢, czy wrecz
konieczno$¢ pomocy dla samych o0sob wspierajacych. Psychoterapia chorych somatycz-
nie musi porusza¢ rowniez kwestie zwigzane z fizycznoscia, w tym z dieta, aktywnoscia
fizyczng, rekreacja [Simonton i wsp. 2006] .
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W ramach programu terapeutycznego Simontona stosuje si¢ terapi¢ indywidualna,
grupowsy, rodzinng, a takze zajecia edukacyjne dotyczace nowotwordw zlosliwych, ukladu
immunologicznego i emocji.

B FARMAKOTERAPIA DEPRESJI I LEKU

W niniejszej czesci pokrétce omoéwione zostana zasady stosowania lekoéw w opisywanych
wezesniej sytuacjach klinicznych. Nie jest to opracowanie cato$ciowo obejmujace temat.
Hematolog samodzielnie stosujacy psychofarmakoterapie powinien siegna¢ po pozycje
szczegolowo omawiajace jej zasady. Sensownym rozwigzaniem - gdy chory wymaga
terapii farmakologicznej — wydaje si¢ tez skierowanie go na konsultacje psychiatryczna.
Wybor metody leczenia jest o tyle wazny, ze odpowiednio dobranym lekiem - oprdcz np.
podstawowego dzialania przeciwdepresyjnego — mozemy tez wplywac na towarzyszace,
drugoplanowe objawy. Istnieje duza grupa lekow, ktdre nalezy stosowaé przez kilka
tygodni przed uzyskaniem wstepnych efektéw, a wiec przypadkowe czy chaotyczne do-
bieranie lekéw moze si¢ wigzaé ze znacznym przedtuzeniem cierpienia chorego. Oprocz
potencjalnej nieskutecznosci czy stabej efektywnosci terapii warto tez zwroci¢ uwage
na wystepowanie dziatan niepozadanych (bardzo zréznicowanych, co wynika z réznych
mechanizmoéw dzialania lekdw). Szczegdlnym tego typu przypadkiem jest zwiekszenie
ryzyka samobojstwa — czeste zjawisko w przypadku przyjmowania lekéw przeciwde-
presyjnych o potencjale aktywizujacym u oséb z mys$lami ,,s” i zahamowaniem. Efekt
aktywizujacy pojawia si¢ duzo szybciej, podczas gdy gorszy nastroj, a wiec i tendencje
samobojcze jeszcze sie utrzymuja — skutki bywajg tragiczne.

Najczesdciej stosowang grupa lekdw sa antydepresanty. Obejmuje ona kilkaset prepara-
tow roznigceych sie wlasciwosciami, budows i mechanizmami dzialania. Wigkszos¢ obecnie
wykorzystywanych lekéw przeciwdepresyjnych bez wzgledu na mechanizm dziatania
pozwala uzyska¢ poréwnywalne odsetki odpowiedzi na leczenie (50-70%), znaczaco
wigksze od placebo (30%). Zalecana jest monoterapia. Laczenia kilku lekow z tej grupy
lub skojarzenia — w celu potencjalizacji dziatania - z lekami z innych grup powinno sie¢
dokonywa¢ w warunkach opornosci przy wczesniejszych probach. W doborze leku na-
lezy uwzgledni¢ podstawowy obraz kliniczny depresji oraz objawdw towarzyszacych czy
innych zaburzen psychicznych, wiek, stan somatyczny i konieczno$¢ stosowania innych
farmaceutykow oraz dotychczasowe doswiadczenia chorego zwigzane z lekami przeciw-
depresyjnymi. Jednym z nieodzownych warunkéw uzyskania poprawy jest stosowanie
lekéw w dawkach terapeutycznych. W przypadku wiekszo$ci preparatéw do wlasciwych
dawek nalezy dochodzi¢ stopniowo. Na odpowiedni efekt terapeutyczny trzeba czekaé
2-8 tygodni, po okolo 3 tygodniach mozna zwiekszy¢ dawke, a w razie braku efektu po
2 miesigcach trzeba zmieni¢ lek. Leczenia nigdy nie powinno si¢ zaprzesta¢ z chwila
uzyskania satysfakcjonujacej poprawy klinicznej, gdyz objawy w takich sytuacjach czgsto
powracaja. Po fazie aktywnego leczenia przez co najmniej kilka miesiecy (do kilku lat)
prowadzi sie leczenie majace na celu utrwalenie poprawy i zapobieganie nawrotom.
Mimo ze leki te nie maja wlasciwosci uzalezniajacych, w czasie odstawiania powinno
sie zmniejsza¢ dawki stopniowo.

Najczestsze przyczyny nieskutecznosci leczenia przeciwdepresyjnego to: stosowanie
niewlasciwie dobranych lekéw lub nieoptymalnych dawek, podawanie leku zbyt kroétko,
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Rodzaj zespotu depresyjnego

Postepowanie lecznicze

Depresja prosta
Depresja zzahamowaniem
(bez leku, urojen depresyjnych)

dezypramina, dibenzepina, fluoksetyna,
fluwoksamina, imipramina, moklobemid,
paroksetyna, sertralina, tianeptyna

Depresja z natrectwami
Depresja z lekiem napadowym

klomipramina, fluoksetyna, fluwoksami-
na, paroksetyna, sertralina

Depresja z duzym niepokojem

i lekiem (agitowana)
Ostupienie depresyjne z uroje-
niami depresyjnymi

Depresja z urojeniami depresyj-
nymi (zespét Cotarda i inne)

w zaleznosci od stanu klinicznego:
amitryptylina, trimipramina lub leczenie
skojarzone: lek przeciwdepresyjny + neu-
roleptyk lub na poczatku leczenia sam
neuroleptyk (lewopromazyna, pernazy-
na, chlorprotiksen, sulpiryd), potem sko-
jarzenie z lekiem przeciwdepresyjnym

Depresja poronna
Subdepresja

doksepina, fluoksetyna, fluwoksamina,
imipramina, moklobemid, paroksetyna,

sertralina, tianeptyna

Tab. 14.2. Przyktadowe leki przeciwdepresyjne zalecane do stosowania w réznych postaciach
klinicznych depresji [Puzynski 1997]

pomijanie oceny stanu somatycznego, interakcji lekow oraz ograniczanie si¢ do farma-
koterapii i pomijanie pomocy psychoterapeutycznej [Puzynski 2000].

W zaleznosci od postaci klinicznej depresji stosuje sie rozne leki przeciwdepresyjne
(por. tab. 14.2).

Oczywiscie powyzszego wykazu nie nalezy traktowaé jako swoistej odpowiedzi na
pytanie, jak leczy¢, nie uwzglednia on bowiem co najmniej kilkudziesigciu substancji,
ktérymi obecnie dysponujemy (publikacja Zrédlowa jest datowana na 1997 rok, nie
uwzglednia wiec ostatnich kilkunastu lat badan klinicznych). Odpowiedz brzmi: musimy
leczy¢ najlepiej, zgodnie z aktualng wiedza. Z tego wlasnie powodu nie proponujemy
(jak zakltadat wstepny plan) formy skréconego przewodnika po lekach.

Wirdd lekow przeciwlekowych najbardziej rozpowszechnione sa z pewnoscia benzo-
diazepiny, grupa zréznicowana w zakresie specyfiki dzialan, proporcji miedzy efektami
uspokajajacym, przeciwlekowym a nasennym, czasu dziatania czy czasu polowicznego
rozpadu. Te rdznice, jezeli s3 odpowiednio wykorzystane, staja si¢ powaznym sojuszni-
kiem chorego i lekarza. Grupa ta - mimo rozpowszechnienia - nie jest wolna od powaz-
nych negatywnych nastepstw. Istnieje duze ryzyko powaznych interakeji z alkoholem,
z innymi substancjami o dziataniu sedatywnym, ale w wigkszoéci przypadkéw sg to
leki dobrze tolerowane, a podawane przez kroétki czas przynosza tez imponujace efekty
w zakresie redukeji leku, napiecia i towarzyszacych objawow dysregulacji wegetatywnej.
Problemem jest nieco diuzszy czas stosowania, bowiem wszystkie benzodiazepiny maja
silne wlasciwo$ci uzalezniajace (okres bezpieczny to okolo miesigca ciaglego przyjmo-
wania, a wzglednie bezpieczny — 2-3 miesigce).

Dysponujemy kilkoma rozwigzaniami alternatywnymi w zakresie redukcji leku
i objawdw pokrewnych. Inne leki — mimo Ze nie przynosza tak szybkich rezultatéw
jak benzodiazepiny - s3 pod wzgledem stosowania dtugoterminowego opcja bardzo
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warto$ciows, o duzej skuteczno$ci i trwalosci dzialania. Mozna zastosowacé np. hydrok-
syzyne (efekt pojawia si¢ nieco pdzniej i wigze z silniejsza sedacja), buspiron (Spamilan),
ktorego efekt terapeutyczny pojawia si¢ po okolo 2 tygodniach stosowania, propranolol
i inne B-blokery, ktére maja niewielka sile dziatania przeciwlekowego, ale skutecznie
regulujag objawy somatyczne, dysregulacje wegetatywna towarzyszaca lekowi, oraz leki
przeciwdepresyjne, zwlaszcza z grupy SSRI (fluoksetyna, fluwoksamina, paroksetyna),
i niektore neuroleptyki.

Niemal wszystkie leki przeciwdepresyjne sa metabolizowane przy udziale izoenzy-
moéw cytochromu P450, sg tez inhibitorami niektérych izoenzymoéw. Prawie wszystkie
wchodza w interakcje farmakokinetyczne lub rzadziej farmakodynamiczne. Interakcje
te moga odpowiada¢ za dziatania niepozadane i powiklania lub ostabienie efektu tera-
peutycznego, ale niektore z nich wykorzystujemy w celu optymalizacji leczenia — po-
tencjalizacji dzialania lekdw. Zagadnienia dotyczace interakeji lekow zostaty oméwione
w I tomie podrecznika Szpiczak mnogi. Kompleksowa diagnostyka i terapia (rozdz. 12),
w niniejszym za$ artykule w zalaczniku 14.2 przytoczono kilka blizszych informacji
o interakcjach farmakokinetycznych z lekami psychiatrycznymi w zakresie metabolizmu
[Grzesiak, Besztej 2002].

0 SMIERC, UMIERANIE

Chory na chorobe nowotworowg to cztowiek, ktéry konfrontuje si¢ z realnym ryzykiem
utraty zycia. Myslenie o $mierci pojawia si¢ zawsze, cho¢ na réznych etapach leczenia
z r6zng intensywnoscig. Realne zagrozenie jest potegowane przez postawe otoczenia.
W $wiadomosci spoltecznej nowotwor jest nadal postrzegany w kategoriach niemal
wyroku. Jednoczesnie - mimo ogromnego postepu medycyny - nie ulega watpliwosci,
ze nowotwory sa wspolczesnie jedna z glownych przyczyn zgonéw. Z tego powodu
programy psychoterapeutyczne skierowane do chorych onkologicznych przyczyniajg sie
wprost do poprawy jakosci zycia, ale tez i jako$ci umierania [De Walden Gatuszko 2000].

Smier¢ jest etapem zycia, ale w okresie tak gwaltownego rozwoju medycyny stata sie
jakby jednostka chorobowa, ktéra mozna wyleczy¢, angazujac w to réwniez najnowsze
technologie. To niewatpliwy postep, ale w tym wysitku podtrzymywania zycia za wszelka
ceng odbiera si¢ jej osobowy, podmiotowy — bo zwiazany z konkretnym czlowiekiem
— charakter. Istniejg jeszcze spotecznosci, w ktorych $mier¢ celebrowana jest jako au-
tentyczna forma pozegnania. Czlowiek umiera w domu, otoczony rodzina, domykajac
sprawy zwigzane z dotychczasowym zyciem, godzi si¢, sam wybacza, zegna, rozstaje,
pozostawiajac wrazenie $mierci jako naturalnego zjawiska, koniecznoéci. Tymczasem
w naszej kulturze zgon czesto nastepuje w szpitalu, w atmosferze walki (nierzadko z po-
czuciem przegranej), a rodzina dowiaduje si¢ o $mierci od personelu szpitalnego (pada
informacja: umarl dwie godziny temu, w nocy, nad ranem...).

Tanatopsychologia to obszar psychologii podejmujacy temat $mierci i umierania.
Jak zachowuja si¢ ludzie w obliczu $mierci? Co mysla? Co czuja? - to pytania rowniez
z zakresu psychoonkologii. Jedna z teorii — oparta na Ericksonowskiej koncepcji kryzy-
sOw — mowi, ze $wiadomos¢ zblizajacej si¢ $mierci przezywa si¢ w taki sam sposob jak
inne dotychczasowe kryzysowe sytuacje w zyciu. Oznacza to, ze uruchamiamy te same
mechanizmy czy sposoby radzenia sobie, ktore stosowaliémy w przesztosci w skrajnie
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trudnych sytuacjach [Dolinska-Zygmunt 1996]. Bedzie wigc pojawiaé sie bardzo wiele
réznych przezy¢ i odczué, od zrozumialej ztosci, leku, przerazenia do poddania si¢ czy
rezygnacji, ale rbwniez poprzez znudzenie, bagatelizowanie, myslenie magiczne czy
zaprzeczanie. Nierzadkie sg rowniez wypadki niezwykle twérczego myslenia, dojrza-
fego dbania o siebie, wspdlpracy, tworzenia prawdziwie glebokich i bliskich wiezi czy
intensywnych i dojrzalych przezy¢ religijnych. Tak wigc wlasciwie kazdy czlowiek moze
w inny, charakterystyczny dla siebie sposdb przezywa¢ smier¢. Jest to proces zlozony
i dynamiczny.

SAMOBOJSTWO ()

Samobdjstwo jest procesem. Mozna wyrdzni¢ pewne nastepujace po sobie etapy,
w efekcie prowadzace do podjecia proby samous$miercenia. W zaproponowanym przez
Zenomene Pluzek modelu sam akt samobdjczy poprzedzony jest sytuacja kryzysowa,
pojawiajacymi sie my$lami samobojczymi, ktére przechodza w tendencje suicydalne,
a nastepnie decyzje prowadzgcg wprost do proby odebrania sobie zycia [Pluzek 1991].
Jest to o tyle istotne, ze proces ten moze by¢ na kazdym etapie zablokowany, zaréwno
przez czynniki wewnetrzne (nadzieje, refleksje, lek), jak i okolicznosci zewnetrzne.
Na poziomie mysli samobojczych wlasna §mier¢ pojawia si¢ jako rozwigzanie proble-
mow, ucieczka od bolu i cierpienia, czemu towarzyszy odczucie ulgi. Poczatkowo nie ma
jeszcze planowania czy nawet rozwazania sposobu dokonania proby, ale brak wsparcia
na tym etapie powoduje, ze fantazje samobdjcze nasilaja si¢ i przybieraja forme planu.
Rozwaza si¢ sposob, okolicznosci, kogo sie powiadomi i jak bedzie wygladat pogrzeb.
Tym samym zagrozenie zycia realnie wzrasta. Tendencje samobdjcze obejmuja juz
konkretne zachowania stuzace odebraniu sobie Zycia, cho¢ nie ma jeszcze ostatecznej
decyzji. Sam akt samobdjczy poprzedzony jest wlasnie decyzja odebrania sobie zycia.
Samobdjstwo moze by¢ dokonane lub usilowane. W tym drugim przypadku zamach
nie konczy sie $miercig, a uratowany czlowiek jest wdzieczny za uratowanie zycia. Zda-
rza si¢ jednak, Ze ma zal i pretensje do 0sob, ktore udzielily mu pomocy, gdy instynkt
$mierci jest silniejszy niz instynkt zycia. Wszystkie osoby po probie samobojczej jak
najszybciej powinny otrzymac¢ pomoc psychologiczng w ramach interwencji kryzyso-
wej. Podobnie w sytuaciji, kiedy u chorego widoczne sa takie tendencje lub on sam ten
temat sygnalizuje.

PODSUMOWANIE ()

Zagadnienia przedstawione w niniejszym rozdziale nie wyczerpuja tematyki psycho-
logiczno-psychiatrycznej w hematologii. Jednym z waznych zagadnien wymagajacych
szczegdltowego omdwienia, a znacznie wykraczajacych poza zakres tego tekstu, jest
psychoonkologia dzieci i mlodziezy. To temat bardzo trudny, ale tez bardzo istotny,
gdyz funkcjonowanie psychiki w poszczegdlnych fazach rozwojowych jest zasadniczo
odmienne, u mlodych os6b wymagane sa wigc inne decyzje terapeutyczne niz u oséb
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dorostych. Znajomo$é¢ specyfiki myslenia, sposobu widzenia, rozumienia §wiata przez
dzieci i mtodziez w réznym wieku jest niezbedna do zrozumienia dziecka chorego, jego
odmiennych reakeji, innego obrazu klinicznego. Tylko dzigki temu mozna zaproponowa¢
optymalne sposoby postepowania terapeutycznego.

Kolejnym zagadnieniem, ktére wymagatoby osobnego, bardziej obszernego omo-
wienia, jest wspotwystepowanie choroby psychicznej i somatycznej oraz szczegdlowe
problemy, na przyklad brak zgody na leczenie. Zasady postepowania wbrew woli cho-
rych psychicznie i z zaburzeniami psychicznymi sg okre$lone w Ustawie o ochronie
zdrowia psychicznego z 1994 roku. Organem wlasciwym do prowadzenia tego typu
spraw jest sad opiekunczy, wydziat rodzinny i nieletnich sadu rejonowego (wtasciwego
dla szpitala), ktdry w takich przypadkach powoluje biegltego psychiatre. Wspomniana
ustawa reguluje tez zasady stosowania przymusu bezposredniego (podawania lekéw bez
zgody czy zabezpieczenia mechanicznego w razie pobudzenia, zachowan agresywnych
stanowigcych zagrozenie zycia lub zdrowia).

Postep w nauce sprawia, ze najblizsze perspektywy laczy si¢ z rozwojem kolejnych
dziedzin majacych stuzy¢ podwyzszaniu jakosci i skutecznosci wszelkich dzialan me-
dycznych. W psychiatrii - podobnie jak w innych dziedzinach medycyny - zwigksza
sie liczba doniesien na temat badan farmakogenetycznych, mozliwosci klinicznego
zastosowania znajomosci genomu, celowanego, indywidualnego doboru lekéw o naj-
wigkszej skutecznosci i rownocze$nie najlepszej tolerancji. Psychoneuroimmunologia
to dziedzina zajmujaca si¢ wzajemnymi relacjami dotyczacymi tematyki psychologicznej,
sfery neurologicznej i immunologii. W ostatnim czasie w piSmiennictwie znajdujemy
tez doniesienia na temat psychoneuroimmunoendokrynologii. Rozwoj daje nowe
narzedzia specjalistom, a chorym - nadzieje na skuteczniejsze leczenie, czy wrecz za-
pobieganie chorobie.
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Zatacznik 14.1

Skala Depresji Becka (wypelnia pacjent)

Kwestionariusz skfada sie z 21 zestawow stwierdzen. Po dokladnym przeczytaniu
prosze w kazdym zestawie zaznaczy¢ cyfre (0, 1, 2, 3) znajdujaca sie obok zdania, ktore
najlepiej opisuje to, jak Pan/Pani czul/a si¢ w ciagu ostatniego tygodnia, facznie z dzi-

siejszym dniem.

oooooooo=oooosoooooooooonnooo=noooars

W = O W = o W = o W = o W = o W = o

W = O

. Nie jestem smutny ani przygnebiony.

. Odczuwam czesto smutek, przygnebienie.
. Przezywam stale smutek, przygnebienie i nie moge uwolni¢ sie od tych przezy¢.
. Jestem stale tak smutny i nieszczesliwy, ze jest to nie do wytrzymania.

. Nie przejmuje si¢ zbytnio przyszloscia.

. Czesto martwig si¢ o przyszlos¢.

. Obawiam sig, ze w przyszlosci nic dobrego mnie nie czeka.
. Czuje, ze przyszlos¢ jest beznadziejna i nic tego nie zmieni.

. Sadze, ze nie popetniam wiekszych zaniedban.

. Sadze, ze czynie wigcej zaniedban niz inni.

. Kiedy spogladam na to, co robilem, widze mndstwo bledéw i zaniedban.
. Jestem zupelnie niewydolny i wszystko robie Zle.

. To, co robig, sprawia mi przyjemnos¢.

. Nie cieszy mnie to, co robie.

. Nic mi teraz nie daje prawdziwego zadowolenia.

. Nie potrafi¢ przezywaé zadowolenia i przyjemnosci i wszystko mnie nuzy.

. Nie czuje si¢ winny ani wobec siebie, ani wobec innych.
. Do$¢ czesto miewam wyrzuty sumienia.

. Czesto czuje, ze zawinitem.

. Stale czuje sie winny.

. Sadze, ze nie zastuguje na kare.

. Sadze, ze zastuguje na kare.

. Spodziewam sie¢ ukarania.

. Wiem, ze jestem karany (lub ukarany).

. Jestem z siebie zadowolony.

. Nie jestem z siebie zadowolony.
. Czuje do siebie nieche¢.

. Nienawidze siebie.

u chorych na choroby nowotworowe
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. Nie czuje si¢ gorszy od innych ludzi.

. Zarzucam sobie, ze jestem nieudolny i popelniam bledy.
. Stale potepiam siebie za popelnione bledy.

. Winie siebie za cale zto, ktére istnieje.

. Nie mysle o odebraniu sobie Zycia.

. Mysle o samobdjstwie, ale nie méoglbym tego zrobi¢.

. Pragne odebrac¢ sobie zycie.

. Popelnie samobojstwo, gdy bedzie odpowiednia sposobnos¢.

. Nie placze cze$ciej niz zwykle.

. Placze czesciej niz dawniej.

. Ciggle chce mi sie plaka¢.

. Chcialbym ptaka¢, lecz nie jestem w stanie.

. Nie jestem bardziej podenerwowany niz dawniej.

. Jestem bardziej nerwowy i przykry niz dawnie;j.

. Jestem stale zdenerwowany lub rozdrazniony.

. Wszystko, co dawniej mnie draznito, stato si¢ obojetne.

. Ludzie interesujg mnie jak dawniej.

. Interesuje si¢ ludzmi mniej niz dawniej.

. Utracitem wigkszo$¢ zainteresowan innymi ludzmi.
. Utracitem wszelkie zainteresowania innymi ludZmi.

. Decyzje podejmuje tatwo, tak jak dawniej.
. Czesciej niz kiedys$ odwlekam podjecie decyzji.
. Mam duzo trudno$ci z podjeciem decyzji.
. Nie jestem w stanie podja¢ zadnej decyzji.

. Sadze, ze wygladam nie gorzej niz dawniej.

. Martwie si¢ tym, ze wygladam staro i nieatrakcyjnie.

. Czuje, ze wygladam coraz gorzej.

. Jestem przekonany, ze wygladam okropnie i odpychajaco.

. Moge pracowac¢ jak dawniej.

. Z trudem rozpoczynam kazda czynnos¢.

. Z wielkim wysitkiem zmuszam sie do zrobienia czegokolwiek.
. Nie jestem w stanie nic robi¢.

. Sypiam dobrze, jak zwykle.

. Sypiam gorzej niz dawniej.

. Rano budzg si¢ 1-2 godziny za wczesnie i trudno jest mi ponownie usngé.
. Budze si¢ kilka godzin za wczesnie i nie moge usnaé.
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. Nie mecze si¢ bardziej niz dawniej.

. Mecze sie znacznie fatwiej niz poprzednio.
. Mecze sie wszystkim, co robie.

. Jestem zbyt zmeczony, aby cokolwiek robi¢.

. Mam apetyt nie gorszy niz dawnie;j.
. Mam troche gorszy apetyt.

. Apetyt mam wyraZznie gorszy.

. Nie mam w ogdle apetytu.

. Nie trace na wadze (w okresie ostatniego miesigca).
. Stracilem na wadze wigcej niz 2 kg.
. Stracilem na wadze wigcej niz 4 kg.
. Stracilem na wadze wigcej niz 6 kg.

dam specjalnie mniej, aby straci¢ na wadze: 1. tak; 2. nie.

. Nie martwie si¢ o swoje zdrowie bardziej niz zawsze.
. Martwie si¢ swoimi dolegliwo$ciami, mam rozstrdj zotadka, zaparcia, béle.
. Stan mojego zdrowia bardzo mnie martwi, cz¢sto o tym mysle.

. Tak bardzo martwig si¢ o swoje zdrowie, Ze nie moge o niczym innym mysle¢.

. Moje zainteresowania seksualne nie ulegly zmianom.
. Jestem mniej zainteresowany sprawami plci (seksu).

. Kwestie plciowe wyraznie mniej mnie interesuja.

. Utracitem wszelkie zainteresowania sprawami seksu.

WYNIK LACZNY:

Skala Leku i Depresji (wypelnia pacjent)

Emocje odgrywaja wazna role w przebiegu wiekszo$ci chorob. Poznanie tych emocji
moze ufatwi¢ proces leczenia. Celem tego kwestionariusza jest uswiadomienie lekarzowi,
jakiego rodzaju emocje Pan/Pani odczuwa. Prosze nie zwraca¢ uwagi na cyfry i litery
wydrukowane po lewej stronie kwestionariusza. Po przeczytaniu pytania i wszystkich
mozliwych odpowiedzi nalezy zaznaczy¢ te, ktdra najbardziej odpowiada temu, co od-
czuwal/a Pan/Pani w ciagu ostatniego tygodnia. Nie nalezy diugo zastanawiac si¢ nad
odpowiedzig, bezposrednia reakcja bedzie w lepszym stopniu odzwierciedlata emocje

odczuwane przez Pana/Panig.

A. Czuje si¢ napiety/a lub zdenerwowany/a:

oogod

3
2
1
0

. przez wiekszos¢ czasu
. czesto

. od czasu do czasu

. nigdy
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D. Rézne sprawy interesujg mnie w takim samym stopniu jak dotychczas:
O 0. tak, w takim samym
O 1. w nieco mniejszym
O 2.w znacznie mniejszym
O 3. prawie wcale
A. Mam takie poczucie, jakby mialo mi si¢ przydarzy¢ co$ strasznego:
O 3.tak, jest ono bardzo wyrazne
O 2. tak, ale nie jest ono bardzo silne
O 1. troche, ale nie niepokoi mnie to
O 0. nie mam takiego poczucia
Smieje sie fatwo i potrafie zobaczy¢ dobrg strone réznych rzeczy:
0. tak jak przedtem
1. bardziej niz przedtem
2. wyraznie mniej niz przedtem
3. w ogdle si¢ nie $mieje
Martwig sie:
3. bardzo czesto
2. dosy¢ czesto
O 1.czasami
O 0. bardzo rzadko
D. Jestem w dobrym humorze:
O 3.nigdy
O 2.rzadko
O 1. dos¢ czesto
O 0. przez wiekszg czg$¢ czasu
A. Moge siedzie¢ spokojnie, nic nie robigc, i czu¢ si¢ odprezony/a:
O 0. tak, zawsze
O 1. tak, na ogot
O 2.rzadko
O 3.nigdy
D. Mam wrazenie, zZe dzialam wolniej:
O 3. prawie zawsze
O 2.bardzo czesto
O 1.czasami

D.
O
O
O
O
A.
O
O

O 0. nigdy

A. Odczuwam strach i ucisk w zotadku:

O 0. nigdy

O 1.czasem

O 2.dos¢ czesto

O 3.bardzo czesto

D. M¢éj wyglad juz mnie nie obchodzi:

O 3. wcale

O 2. nie zwracam tyle uwagi na wyglad, ile powinienem/powinnam
O 1. zdarza sie, Ze nie zwracam uwagi na wyglad

O 0. zwracam tyle samo uwagi na wyglad ile przedtem
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. Odczuwam potrzebe ciaglego poruszania sie, nie moge usta¢ w miejscu:
3. dokfadnie tak si¢ czuje
2. do pewnego stopnia tak sie czuje
1. raczej nie mam takiego poczucia
0. nie odczuwam takiej potrzeby
. Z gbry ciesze si¢ na mysl o mozliwosci zrobienia czegos:
tak jak przedtem
troche mniej niz przedtem
znacznie mniej niz przedtem
prawie wcale
iewam napady paniki:
. bardzo czesto
. do$¢ czesto

0.
1.
2.
3.
M

3
2
1. niezbyt czesto

0. nigdy

. Sprawia mi przyjemno$¢ dobra ksigzka, ciekawa audycja radiowa lub telewizyjna:
0. czesto

1. czasem

2. rzadko

O 3. bardzo rzadko

WYNIK LACZNY: A:...; D:...

gooagsoooor00oocoooas

Skala Raskina (wypelnia lekarz/psycholog)
W kazdej z trzech czeéci prosimy zaznaczy¢ jedng cyfre okreslajaca nasilenie objawow
depresyjnych wystepujacych u pacjenta.

Wskazowki Nasilenie objawow

diagnostyczne

Objawy zgtaszane wer- brak nie- umiar-  znacz- skraj-

balnie (subiektywne) wiel- kowa- ne he
kie ne

Pacjent méwi o poczuciu
smutku

Podaje poczucie braku
wartosci lub poczucie
beznadziejnosci wiasnej
sytuacji

Skarzy sie na brak
zainteresowan

Zgtasza mysli samobdjcze

Méwi, ze czesto wybucha
ptaczem
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Objawy obserwowane brak nie- umiar-  znacz- skraj-
w zachowaniu wiel- kowa- ne ne
kie ne

Wyglada
na przygnebionego

Wybucha ptaczem
podczas wizyty

Méwi smutnym gtosem

Jest spowolniaty

Brakuje mu energii
do dziatania

Wtorne (dodatkowe) brak nie- umiar-  znacz- skraj-
objawy depresji wiel-  kowa- ne ne
kie ne

Bezsennos¢

Dolegliwosci ze strony
uktadu pokarmowego

Suchos¢ w jamie ustnej

Préby samobdjcze
w niedawnym wywiadzie

Brak taknienia

Zaburzenia koncentracji
i pamieci

Skala Depresji Hamiltona (wypetnia lekarz/psycholog)

1. Nastrdj depresyjny

O 0. Nie stwierdza sie

O 1. Ujawniany przez pacjenta dopiero po zapytaniu

O 2. Ujawnia depresje spontanicznie

O 3. Stwierdza si¢ niewerbalne przejawy depresji (wyraz twarzy, glos, ptacz)
O 4. Depresja stanowi jedyny typ nastroju ujawniany drogg werbalng i niewerbalna
2. Poczucie winy

0. Nie stwierdza sie¢

1. Poczucie sprawienia zawodu innym, wymoéwki wobec siebie

2. Rozwazania o winie, btedach popelnionych w przeszlosci

3. Przekonanie, Ze obecna choroba jest karg, urojenie winy

4. Omamy stuchowe o treéci oskarzajacej pacjenta, denuncjujacej

oooono
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3. Zniechecenie do zycia, mysli, tendencje samobojcze

O 0. Nie stwierdza sie

O 1. Poczucie, ze nie warto zy¢

O 2. Pragnienie (Zyczenie) $mierci, np. droga NATURALNA

O 3. Mysli o samobdjstwie, zamiary

O 4. Proby samobojcze (bra¢ pod uwage jedynie powazne)

4. Zaburzenia zasypiania

O 0. Nie stwierdza sie

O 1. Sporadyczne trudnoéci z zasypianiem (oczekiwanie na sen ponad 0,5 godz.)

O 2. Czeste, znaczne trudnosci z zasypianiem

5. Sen plytki, przerywany

O 0. Nie stwierdza si¢

O 1. Plytki, niespokojny sen

[0 2. Budzenie si¢ w nocy, opuszczanie 16zka (nie ocenia¢ budzenia sie w zwiazku
z potrzebami fizjologicznymi)

6. Wczesne budzenie si¢

O 0. Nie stwierdza sie

0 1.Budzenie si¢ nad ranem i ponowne zasypianie

(0 2.Budzenie si¢ zbyt wczesne z niemoznoscig ponownego usniecia

7. Aktywnos¢ zlozona, praca

O 0. Nie stwierdza si¢ zaburzen aktywnosci

O 1. Poczucie obnizonej wydolnosci, nieche¢ do podejmowania aktywnosci ztozonej

O 2. Utrata zainteresowan i checi do dzialania, wykonywania pracy, hobby

O 3. Zmniejszenie liczby godzin przeznaczonych na aktywnos¢ zlozona (praca, roz-
rywki, hobby); w szpitalu: gdy pacjent zajmuje sie aktywnoscia ztozong do 3 godzin
dziennie

O 4. Niezdolno$¢ do pracy, przerwa w pracy; na oddziale brak przejawéw spontanicz-
nej aktywnosci

8. Spowolnienie, zahamowanie (my$lenia, mowy, uposledzenie koncentracji uwagi,

ostabienie aktywno$ci ruchowej w czasie badania)

O 0. Nie stwierdza sie

O 1. Nieznaczne

O 2. Wyrazne spowolnienie

0 3. Na skutek zahamowania - trudno$ci w przeprowadzeniu badania

0 4. Ostupienie

9. Niepokdj, podniecenie ruchowe

O 0. Nie stwierdza sie

O 1. Zaznaczony niepokdj manipulacyjny

O 2. Wyrazny niepokdj manipulacyjny, przebieranie palcami, bawienie si¢ wlosami
O 3. Niepokdj ruchowy, niemoznos¢ przebywania w jednym miejscu

O 4. Podniecenie ruchowe, wykrecanie rak, obgryzanie paznokci, wyrywanie wlosow,

przygryzanie warg
. Lek — objawy depresyjne
0. Nie stwierdza sie
1. Subiektywne: napiecie, rozdraznienie
2. Martwienie si¢ drobiazgami
3. Cechy leku w wyrazie twarzy i wypowiedziach
4. Lek i objawy ujawniane spontanicznie przez pacjenta

ooooas
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11. Lek — objawy somatyczne (oceniaé: suchos¢ w jamie ustnej, biegunki, wzdecia,
palpitacje, objawy hiperwentylacji, pocenie sie, czeste oddawanie moczu, zawroty
glowy, nieostre widzenie)

0. Nie stwierdza sie¢

1. Lagodnie (nieznacznie) nasilone
2. Umiarkowanie nasilone

3. Znaczne (ci¢zkie) nasilenie

4. Nasilenie bardzo duze, dominuje

. Przewdd pokarmowy - brak apetytu, zaparcia

0. Nie stwierdza sie

1. Brak apetytu, ale pokarmy spozywa bez pomocy personelu

2. Jada malo, pod namowa lub przy pomocy personelu, stale zaparcia (potrzeba
stosowania laxantia)

. Objawy somatyczne ogolne
0. Nie stwierdza sie
1. Uczucie ci¢zaru w glowie, karku, barkach, wzmozona meczliwos¢, utrata energii
2. Znaczne nasilenie dolegliwosci wymienionych w punkcie 1

. Utrata libido, popedu seksualnego, zaburzenia miesigczkowania
0. Nie stwierdza sie
1. Nasilenie fagodne
2. Nasilenie znaczne
x. Nie dotyczy

. Hipochondria
0. Nie stwierdza sie
1. Zaabsorbowanie problemem wtasnego ciata
2. Nadmierna dbato$¢ o zdrowie, obawy przed choroba
3. Narzekanie i skargi na zle zdrowie, Zagdanie pomocy, leczenia
4. Urojenia hipochondryczne

. Ubytek masy ciata

. Ocena danych z wywiadu (przeszlos¢)

0. Nie stwierdza sie

1. Prawdopodobnie wystgpita utrata masy w zwigzku z obecng choroba

2. Potwierdzona utrata masy ciala

. Ocena stanu aktualnego (oceniac okres 1 tyg.)
0.do 0,5 kg
1.0,5-1kg
2.ponad 1 kg

. Krytycyzm - wglad
0. Poczucie obecnosci depres;ji jako choroby (krytycyzm zachowany)

O 1. Krytycyzm czesciowo zachowany - poczucie obecnosci choroby, ale jest ona

nastepstwem np. wadliwej diety, infekcji, przemeczenia itp.

O 2. Brak krytycyzmu

18. Wahania dobowe samopoczucia

A. Obecnos¢ wahan dobowych

O 0. Nie stwierdza sie

O 1. Gorzejrano

O 2. Gorzej wieczorem

Oo00dgoooono
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. Nasilenie wahan dobowych

0. Nie stwierdza sie
1. Lagodne
2. Wyrazne

. Depersonalizacja, derealizacja

0. Nie stwierdza sie

1. Lagodnie wyrazone

2. Umiarkowane nasilenie
3. Nasilone znacznie

4. Skrajnie ciezkie

. Urojenia

0. Nie stwierdza sie

11 2. Podejrzliwo$¢, ksobnoéé

3. Urojenia ksobne, przesladowcze

4. Omamy stuchowe o treéci przesladowczej

. Natrectwa, fobie

0. Nie stwierdza sie
1. Umiarkowanie wyrazone
2. Znacznie nasilone

. Bezradnos$¢

0. Nie stwierdza sie

1. Poczucie bezradno$ci ujawnione w czasie badania w sposéb posredni

2. Relacje pacjenta o poczuciu bezradnosci

3. Pacjent niesamodzielny, wymaga pomocy

4. Niezdolny do wykonywania podstawowych czynnosci (toaleta, spozywanie po-
sitkéw) bez pomocy

. Poczucie beznadziejnosci

0. Nie stwierdzono

1. Ujawnia sporadycznie, ale sadzi, Ze w przyszto$ci bedzie dobrze

2. Ujawnia uczucie beznadziejnosci, ale pod wplywem perswazji daje si¢ przekonaé
na pewien czas, ze wszystko zmieni si¢ na lepsze

3. W rozmowie ujawnia brak wiary w przyszlos¢, poczucie beznadziejnosci, pesy-
mizm, nie reaguje na perswazje

4. Spontanicznie i bez zwigzku z sytuacja perseweruje o beznadziejnosci i sytuacji
bez wyjscia

. Poczucie niskiej wartosci

0. Nie stwierdzono

1. Ujawnia, ale jedynie pytany

2. Ujawnia spontanicznie w czasie rozmowy
3. Wyraza sady, Ze jest gorszy od innych

4. Urojenia niskiej warto$ci, samoponizenia
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Zalacznik 14.2

Enzymy cytochromu P-450 katalizujace procesy metaboliczne
lekéw przeciwdepresyjnych

Enzym Leki

CYP1A2 fluwoksamina, mirtazapina, TLPD (amitryptylina, dezypramina,
imipramina, klomipramina)

CYP2C19 citalopram, moklobemid, TLPD (amitryptylina, imipramina,
klomipramina)

CYP2D6 SSRI (fluoksetyna, fluwoksamina, paroksetyna), TLPD (amitryp-
tylina, imipramina, klomipramina, dezypramina, nortryptylina,
trimipramina), maprotylina, mianseryna, mirtazapina,
wenlafaksyna

CYP3A4 SSRI (fluoksetyna, sertralina), TLPD (amitryptylina, imipramina,

klomipramina), reboksetyna, wenlafaksyna, mianseryna,
mirtazapina

Leki hamujace aktywnos¢ enzymow cytochromu P-450

Enzym

Leki

CYP1A2

cymetydyna, erytromycyna, norfloksacyna, ciprofloksacyna,
klarytromycyna, izoniazyd, ketokonazol, fluwoksamina,
moklobemid

CYP2C19

amiodaron, tiklopidyna, cymetydyna, chloramfenikol, flukona-
zol, ketokonazol, omeprazol, fenylobutazon, karbamazepina,
fluoksetyna, fluwoksamina, moklobemid, sertralina

CYP2D6

amiodaron, propafenon, flekainid, meksyletyna, chinidyna, me-
toprolol, propranolol, pindolol, timolol, nikardypina, diltiazem,
difenhydramina, chinina, metadon, cymetydyna, metoklopra-
mid, chlorpromazyna, haloperydol, tiorydazyna, flufenazyna,
perfenazyna, moklobemid, fluoksetyna, paroksetyna, sertralina,
TLPD (amitryptylina, dezypramina, imipramina, klomipramina)

CYP3A4

amiodaron, acetazolamid, claritromycyna, ketokonazol, itrako-
nazol, flukonazol, klotrimazol, mikonazol, danazol, indinawir,
rytonawir, makrolidy, troleandomycyna, metronidazol, cyme-
tydyna, kannabinole, fluwoksamina, norfluoksetyna, TLPD
(@amitryptylina, dezypramina, imipramina, klomipramina)
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Leki indukujgce aktywnosé enzymoéw cytochromu P-450

Enzym Leki

CYP1A2 omeprazol, ryfampicyna, rytonawir, kofeina

CYP2C19 ryfampicyna

CYP2D6 stabo indukujg: fenytoina, fenobarbital, karbamazepina,
ryfampicyna, rytonawir

CYP3A4 kortyzol, deksametazon, prednizon, ryfampicyna,
barbiturany, primidon, karbamazepina, etosuksymid,
fenytoina

Jacek Prusak SJ

Nadzieja jako czynnik leczacy badz
destabilizujacy w pomocy psychologicznej

Hope as a healing or destructive factor
in clinical practice




Streszczenie

Nadzieje uwaza si¢ za istotny czynnik terapeutyczny w medycynie, pielegniarstwie,
psychoterapii i pomocy psychologicznej. Pomimo ozywionego zainteresowania
nadziejg w ramach psychologii pozytywnej pojecie to pozostaje niejasne z teoretycz-
nego punktu widzenia i jest obcigzone dwuznacznosciami zwigzanymi z kontekstem
klinicznym. Celem tego rozdzialu jest omdéwienie wynikéw badan nad nadzieja
jako czynnikiem stabilizujacym i destabilizujacym proces psychoterapeutyczny od
strony pacjenta i psychoterapeuty.

Stowa kluczowe: nadzieja; psychoterapia; wpltyw nadziei na zdrowienie, wi¢z tera-
peutyczna, przebieg terapii; terapeutyczne strategie promowania nadziei; patolo-
giczna nadzieja

Abstract

Hope has long been considered an important therapeutic factor in medicine, nurs-
ing, psychotherapy and counseling. In spite of contribution of positive psychology
into the research on hope, conceptual clarity, applicability and the predictive value
of hope remain unclear. This article aims to define hope for the clinical practice and
indicates its potential as well dangers for successful treatment.

Key words: hope; psychotherapy; impact of hope on recovery, therapeutic alliance
and process of healing; clinical strategies promoting hope; pathological hope

Ludzie zawsze starali si¢ przypisa¢ cierpieniu wymiar osobisty, szukajac odpowiedzi
na pytanie, dlaczego dotyka nas cierpienie i jaki ma ono zwiazek z tozsamoscia i prze-
znaczeniem [Harrington 2008]. Wspdlczesne psychoterapie i psychiatryczne metody
leczenia wywodza si¢ z trzech tradycji uzdrawiania: religijno-magicznej, retoryczne;j
i empirycznej (naturalistycznej) [Frank, Frank 2005]. Chociaz w medycznym modelu
zaburzenia psychicznego dominuje ujecie naturalistyczne, osoby, ktére odpowiadaja
za pomoc ludziom dotknietym cierpieniem, czesto (aczkolwiek nie zawsze) odwoluja
sie rowniez do innych modeli teoretycznych. Dzieje psychoterapii pokazuja, ze objawy
zaburzen i chordb psychicznych w pewien sposéb odzwierciedlajg stan spoteczenstwa:
problemem epoki Freuda, epoki wiktorianskiego pruderyjnego ttumienia emocji, byla
»heuroza’, a typowa bolaczka naszych czasow, zalanych nieograniczona oferta mozliwosci,
sa depresje i uzaleznienia. W tym kontekscie:

[...] pytanie nie brzmi, jak leczy¢ lub by¢ leczonym, ale jak zy¢... Ludzie, ktérych leczylismy -
mowi w rozmowie ze swoim kolega psychiatra jego superwizor — oczekiwali nie tyle remedium
na dreczace ich niepokoje i depresje, ile szukali powodu, zeby zy¢. Rodzaj ludzki po wigkszej
cze$ci uwaza za oczywiste, iz nawet jesli zycie nie jest blogostawienstwem, to przynajmniej jest
wystarczajaco pozadane, by si¢ go trzymac. Ale dla tych, dla ktorych sprawa pozostania przy
zyciu jest bardziej dokuczliwg kwestia, choroba jest pytaniem, albo méwiac inaczej, choroba
jest sposobem postawienia tego pytania [Vickers 2009, s. 29-30].

Mozna wiec powiedzied, ze cierpienie jest sposobem pytania o nadzieje, bowiem ,,cier-
pienie jest... matka nadziei”. R6zne badania pokazuja, ze w obliczu bdlu i straty kwestia
nadziei pojawia si¢ regularnie, ale mozna ja réwniez odnies¢ do wszystkich osob poszu-
kujacych psychoterapii. W klasycznej juz publikacji Perswazja i uzdrawianie: Analiza
poréwnawcza psychoterapii stan ducha osob poszukujacych pomocy klinicystow bez
wzgledu na etykiete diagnostyczng zostal nazwany demoralizacja. Jak pisza autorzy:

Typowy kandydat do psychoterapii jest $wiadomy tego, ze nie sprostal wltasnym oczekiwa-
niom lub nie umie sobie poradzi¢ z dreczacym go problemem. Czuje si¢ bezsilny - nie widzi
mozliwosci zmiany ani sytuacji, ani siebie i nie potrafi sie wydosta¢ z klopotliwego polozenia.
Jezeli sytuacja ta ma ostry przebieg, nazywana jest ,kryzysem’, jesli za§ ma charakter prze-
wlekty - ,,zespotem zatamania spotecznego. [...] Stan demoralizacji to stan beznadziejnosci,
bezradnosci i izolacji, w ktorej czlowiek za wszelka ceng stara si¢ jedynie przetrwac¢” [Frank,
Frank 2005, s. 33].

Mozna jednak zada¢ pytanie, czy owa demoralizacja nie wynika czasami z btednego ro-
zumienia nadziei, w ktorej niektdrzy pacjenci sa wi¢zniami? Pytanie jest prowokacyjne,
w literaturze psychologicznej i medycznej dominuje bowiem pozytywne spojrzenie na
nadzieje, a niektorzy autorzy zajmujacy si¢ psychoterapia uwazaja ja za centralny aspekt
kazdej terapii i twierdzg, zZe badania nad efektem placebo wskazuja, ze to wlasnie ona
tlumaczy jego sile. Badania nad nadziejg prowadzone w naukach spotecznych i medycy-
nie pokazujg, ze wyzsze wskazniki nadziei prawie zawsze koreluja dodatnio z lepszymi
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wskaznikami zycia, a wéréd zmiennych badanych w psychologii pozytywnej na duzych
populacjach nadzieja byla najczedciej i najszerzej powiazana z satysfakcja zyciowa. Nie
dziwi wiec, ze nadzieja stanowi wazny czynnik dla psychoterapii, poniewaz wydaje si¢
jednym z czterech najwazniejszych czynnikéw odpowiedzialnych za jej efektywno$¢ bez
wzgledu na orientacje teoretyczng klinicystow [Weingarten 2010].

) NADZIEJAW PSYCHOTERAPII

Nadzieja jako konstrukt teoretyczny zaczela by¢ uwzgledniana w piSmiennictwie
klinicznym od lat 50. XX wieku, zwlaszcza w dziedzinie pielegniarstwa, psychiatrii
oraz psychologii pozytywnej. W pielegniarstwie podkreslano, ze nadzieja odgrywa
wazng role w leczeniu os6b powaznie i terminalnie chorych oraz ich bliskich. Na-
dzieje wiazano z pozytywnym wplywem na efektywne formy copingu, podejmowania
decyzji, adaptacji psychospolecznej, jakosci zycia, a nawet przypadkéw uzdrowienia
wsrod tych pacjentéw. W psychiatrii skupiono si¢ na pozytywnym oddzialywaniu
nadziei na skuteczny proces leczenia i wskazywano, ze utrata nadziei jest czynnikiem
wplywajacym na proby samobdjcze. Stwierdzono réwniez, ze nadzieja jest powigzana
z indywidualng odpornoscia badz réznicami w zakresie objaw6w po traumatycznych
do$wiadczeniach oraz laczy sie z efektami placebo i halo. W ostatnich latach psychiatrzy
zwrdcili szczegdlna uwage na zwiazek nadziei z powrotem do zdrowia, podkreslajac, ze
nadzieja jest zarowno wyzwalaczem wyzdrowienia, jak i czynnikiem je podtrzymujacym.
Postuluje si¢ nawet, aby personel medyczny stal si¢ ,,gwarantem nadziei” (holders of
hope), a miedzy personelem a pacjentami czy klientami panowaly relacje wzbudzajace
nadzieje [Schrank i wsp. 2008].

Badania nad zwigzkiem miedzy oczekiwaniami klientéw (pacjentéw) dotyczacymi
zmiany a faktycznymi wynikami terapii pokazujg, zZe interwencje terapeuty, ktdre moga
zacheci¢ pacjenta i zmobilizowa¢ jego nadzieje, maja pozytywny efekt. Stwierdzono silna
korelacje dodatnig pomiedzy satysfakcja klientow ze swoich terapeutéw a odbieraniem
przez nich terapeutdw jako ,zachgcajacych”. W innych badaniach zauwazono, ze okoto
% zadowolonych klientow ,,ocenia pewno$¢ terapeuty dotyczaca mozliwosci osiagnie-
cia przez nich poprawy jako bardzo lub niezwykle wazng” W literaturze przedmiotu
podkresla sie¢, ze zwigkszenie u klienta poczucia nadziei moze by¢ szczegdlnie istotne
podczas poczatkowych sesji lub w trakcie krétkoterminowe;j terapii, mobilizujac jego
motywacje i zdolnos¢ zaangazowania si¢ w proces terapeutyczny [Cooper 2010]. Wyniki
niektorych badan sugeruja, ze dla pewnej grupy klientow/pacjentéw sama wiedza o tym,
zZe rozpoczng proces terapeutyczny, stanowi istotng psychologiczng korzys¢, a prawdo-
podobnym wytlumaczeniem jest to, iz wzbudza w nich nadzieje lub cos, co nazwano
réwniez remoralizacjg. Jest to zgodne z koncepcja, ze dla niektorych klientéw istotna
cze$¢ problemu stanowi odczuwany brak nadziei, iz kiedykolwiek zdotaja uwolnic si¢ od
swojego psychologicznego dystresu. Doswiadczenie nadziei moze by¢ zatem ogromnie
waznym pierwszym krokiem na drodze do psychicznego zdrowienia. Ze wspomnianych
badan wynika, ze nadzieja ma znaczenie dla dokonania zmiany w zyciu pacjentéw, dla
wiezi terapeutycznej oraz procesu psychoterapii [Cooper 2010].

Przeglad literatury klinicznej poswieconej nadziei pokazuje jednak, ze - mimo istnienia
znaczacej liczby réznych narzedzi psychometrycznych dotyczacych nadziei — zaréwno

Hope as a healing or destructive factor in clinical practice

219 —

sam koncept, jak i sposob, w jaki powinien by¢ mierzony, pozostaje kwestia sporng. Poza
tym jest tylko kilka badan empirycznych poswieconych temu, jak nadzieja jest aplikowana
W procesie psychoterapii czy w opiece pielegniarskiej. W literaturze klinicznej nadzieja
rozumiana jest najczesciej jako proces antycypacji (czasami, ale nie zawsze, motywowany
doswiadczeniami negatywnymi, takimi jak choroba), ktdry zaktada interakcje my$lenia,
dziatania, odczuwania i wigzi. Proces ten ukierunkowany jest na przyszle spetnienie,
ktore ma dla jednostki osobiste znaczenie. Jego osiagniecie oznacza odnalezienie sensu,
realizacje celow subiektywnie postrzeganych jako realistyczne badZ mozliwe w odpowie-
dzi na osobiste zaangazowanie czy wlasciwosci (np. odpornoé¢ i odwage) badz wplyw
czynnikow zewnetrznych (np. dostep do zasobow). W aspekcie emocjonalnym nadzieja
dotyczy zaufania, poczucia bezpieczenstwa, humoru i pozytywnych emocji; w aspekcie
poznawczym - refleksji nad przeszlymi doswiadczeniami, wyznaczaniem celéw, pla-
nowaniem i szacowaniem prawdopodobienstwa sukcesu; w aspekcie behawioralnym
- motywacji i osobistego zaangazowania; w aspekcie srodowiskowym - dostepnosci
zasobow, opieki medycznej i wiezi [Schrank i wsp. 2008].

CO ROBIA TERAPEUC] ()

Psychoterapeuci i inni klinicys$ci odwoluja si¢ do nadziei w sposéb poéredni badz bez-

posredni [Larsen, Stege 2010] ze wzgledu na rdzne cele.
Do posredniego odwolywania si¢ do nadziei zalicza sie:

B te przejawy relacji terapeutycznej, w ktdrych terapeuta albo empatycznie potwierdza
cierpienie pacjenta, albo wskazuje jego zasoby oraz dokonywane zmiany;

@ interwencje majace na celu zmiane perspektywy w spojrzeniu na problem lub siebie
(przeformulowanie, uzycie metafory, dzielenie si¢ inspirujacymi opowiadaniami,
eksternalizacj¢ problemu oraz wykorzystanie humoru).

Wiréd interwencji posrednich wzmacniajacych nadzieje zdaniem klinicystow najwieksza

role odgrywa wiez terapeutyczna.
Bezpos$rednie odwolanie sie do nadziei oznacza:

® uwzglednienie kulturowych i jezykowych réznic w rozumieniu i postugiwaniu sie
tym pojeciem przez pacjenta;

® odrdznienie nadziei od optymizmu przy formutowaniu celéw terapii czy to w ramach
tworzenia nowej narracji o wlasnej tozsamosci (nadziei na to, kim si¢ jest, badz na to,
kim sie stanie), czy to przez wskazywanie na przyszte mozliwosci;

@ sposob przezywania nadziei;

@ edukacje na temat optymizmu;

® przeformulowanie trudnosci pacjentow/klientow jako zagrozen dla nadziei.

Wymienione strategie wykorzystywane sa najczesciej albo na poczatku terapii, albo
w stosunku do okreslonej populacji pacjentéw (dotknietych najczesciej przewlekla badz
terminalng chorobg). Nadzieja artykutowana w sposob posredni rozumiana jest jako
»wiara w pacjenta” i ,wiara w swoje umiejetnosci”. Wykorzystane strategie promocji
nadziei wskazujg, Ze badani terapeuci stosowali podejscie integrujace (tzw. techniczny
eklektyzm). W odréznieniu od psychoterapeutéw inni przedstawiciele opieki medycznej
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(zwlaszcza pielegniarki) znacznie mocniej podkreslaja zwigzek relacji pomocowej
z promocjg nadziei.

B ZWODNICZA NADZIEJA

W popularnym powiedzeniu ,nadzieja umiera ostatnia” ukryta jest nie tylko pozytywna

strona nadziei, ale rdwniez mozliwa jej degeneracja. Doswiadczenie kliniczne pokazuje,

ze nadzieja moze by¢ patologiczna: prowadzi¢ do zadawania sobie cierpienia, zaprzecze-

nia, rozgoryczenia wynikajacego z bycia rozczarowanym czy zranionym, do biernosci,

a nawet usprawiedliwiania zaniechania koniecznego dzialania [Omer, Rosenbaum 1997].
Istnieje wiec cierpienie zwigzane z patologia nadziei, ktore nie wynika gléwnie ani

przede wszystkim z naiwnej wiary w przyszto$¢ czy blednego okreslenia celow, ale z:

@ odrzucania terazniejszosci,

@ dewaluowania okreslonych kosztéw (,,poswiecen”),

® usztywniania przekonan.

Myslac o nadziei, musimy pamieta¢ o trzech kwestiach. Po pierwsze, Ze jest ona $ci-
$le powiazana z lekiem, a lek z nig (zob. Spinoza, Etyka, cz¢s¢ 111, wyjasnienie definicji
13), oraz z rozczarowaniem. Rozczarowanie pojawia sie nie tylko jako konsekwencja
niespetnionych oczekiwan, ale jest obecne w samym sercu spetnionych pragnien. Méwi
sie, a powiedzenie to jest przypisywane Bernardowi Shaw, ze ,,sa dwie katastrofy w zyciu.
Pierwsza, kiedy nasze pragnienia nie sa zaspokojone. Druga, kiedy sa spetnione”. Méwiac
wprost, albo jesteSmy sfrustrowani porazka, albo rozczarowani sukcesem.

Po drugie, nadzieja moze wytworzy¢ niezdrowg zaleznos$¢ i przywiazanie do fanta-
zmatow pragnienia. Moze nas przekonad, ze rozczarowanie jest jedynie przejéciowe,
a prawdziwa satysfakcja jest ciagle przed nami (musimy tylko jeszcze poczeka¢ albo
zwigkszy¢ wysilki). Po trzecie, nadzieja moze sprawi¢, ze bedziemy chodzi¢ z gtowa
w chmurach, oczekujac doskonalej przysziosci, poniewaz mamy w umysle wyidealizo-
wany jej obraz [Omer, Rosenbaum 1997].

W odréznieniu jednak od wspdlczesnego francuskiego filozofa André Comte’a-Spon-
villea, ktoéry w oparciu o te trzy przestanki uwaza nadzieje za szkodliwg i proponuje jej
zastapienie ,,sztuka rozpaczy”, bedaca koniecznym warunkiem szczeécia motywowanego
pragnieniem, a nie nadzieja, uwazam, Ze nadziei nie mozna usung¢ zaréwno z zycia,
jak iz psychoterapii. Nadzieja jest czesto nie tylko gléwnym motorem przemiany, ale
réwniez buforem przetrwania — spelnia wiec cele adaptacyjne, ktére z perspektywy
psychologicznej i klinicznej mozna uzna¢ za przejaw copingu. Poniewaz coping moze
ulec degeneraciji i sta¢ si¢ forma dziatania obronnego, réwniez nadzieja moze stac si¢
mechanizmem obronnym. W kontekscie pracy klinicznej warto pamietac o tym, ze
nadzieja jest nie tylko pojeciem ze stownika tzw. psychologii obiegowej, Scisle powia-
zanym z kulturg oraz osobistymi wartosciami i celami, ale i o tym, ze patologiczne
przejawy nadziei rzadko sg formutowane przez pacjentéw jako problematyczne. Za-
zwyczaj szukajg oni pomocy w celu realizacji nadziei, a nie pozbycia si¢ jej, bez wzgledu
na to jak jest irracjonalna czy sztywna. Jesli wigc terapeuta postrzega oczekiwania
pacjenta (realizacj¢ jego nadziei zwigzanej z leczeniem) jako problematyczne, musi
dokona¢ zmiany kontraktu. Najczeéciej jednak problematyczne nadzieje nie sg obecne
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w ,prezentowanym problemie” i ich obecno$¢ ujawnia si¢ dopiero w trakcie terapii
[Omer, Rosenbaum 1997].

PARADOKSY NADZIEI ()

Rozpacz, a wiec nieobecno$¢ nadziei, jest ,,chorobg $miertelng”(Seren Kierkegaard). Nie
oznacza to jednak, ze nadzieja sama w sobie wystarczy. Jak zauwazyt czeski lekarz i filozof
Herbert Plugge w eseju na temat nadziei przygotowanym na podstawie do§wiadczen kli-
nicznych z umierajacymi pacjentkami: ,Kazda nadzieja jest oczekiwaniem, ale nie kazde
oczekiwanie jest nadzieja. Nadzieja jest zawsze oczekiwaniem wyzwolenia” [Halik 2010].
Przed psychoterapig stoi zadanie ,,szukania nadziei dzi§”, zwlaszcza ze wiele wskazuje
na to, iz zyjemy w ,epoce postoptymistyczne;j”. Nadzieja jest nierozerwalnie zwiazana
réwniez z sensem. W odroéznieniu od zbyt jednostronnej krytyki nadziei jako ucieczki
od terazniejszoéci w kierunku idealizowanej przyszlosci warto pamietaé, ze zyskanie
sensu nie ma charakteru linearnego. Znaczenie jakiego$ wydarzenia w naszym zyciu
nabiera sensu, kiedy dochodzi do syntezy przeszlosci, terazniejszosci i przyszlosci. Nie
tylko przeszle wydarzenia wplywaja na przyszlos¢, ale rowniez oczekiwania ksztaltuja
sens przeszlych do$wiadczen. Proces uzdrowienia obserwowany w leczeniu zaburzen
psychicznych jest czesto oparty na przywréceniu sensu badz nadania nowego sensu
przeszlym wydarzeniom, i w tym znaczeniu nadzieja jest prerekwizytem uleczenia.
Wzbudzenie badz przywrdcenie nadziei nie moze by¢ indoktrynacja. W kontekscie
klinicznym oznacza to wyjécie poza probe narzucenia pacjentowi pojedynczego modelu
wyjasniajacego (np. jedynie medycznego znaczenia jego choroby czy objawdw) i przyjecie
innych préb wyjasnienia (czy nadania sensu) doswiadczeniom pacjenta (np. jesli okresla
on swoj kryzys jako duchowy czy egzystencjalny) [Schrank i wsp. 2008].

Nadzieje, ktora nie jest zaprzeczeniem rzeczywisto$ci, ale otwarciem si¢ na jej moz-
liwosci, charakteryzuje to, ze:
@ jest relacyjna,
@ jest praktyka (dotyczy stawania sig, a nie posiadania, dzialania, a nie my$lenia zy-

czeniowego),
@ przyjmuje, ze przyszlos¢ jest otwarta, niepewna i podatna na zmiany,
@ stawia wyzwania i szuka $ciezek do realizacji celow,
@ pozwala na tolerowanie watpliwosci, przeciwnosci, niepewnosci [Weingarten 2010].

Na plaszczyznie duchowej oznacza to swiadomo$¢, ze nadziei nie mozna odseparowa¢
od wiary, umiejetnosci zycia z tajemnica i paradoksem. Ludzie, ktérzy pomagaja innym
(a wiec nie tylko psychoterapeuci), musza wiec pamigtad, ze nadzieja — tak jak i rozpacz
- jest zarazliwa. Nadzieja moze by¢ przekazana w rzeczywisto$ci, fantazji badz pamieci.
Jest silniejsza, jesli jest realistyczna, a wigc nieoparta na iluzorycznym poczuciu kontroli
nad zyciem. Wymaga realizmu (pokory) w ocenie wlasnych mozliwosci dojscia do wy-
znaczonego celu [Buechler 1994]. Jedli z nadziei nie zrobimy fetysza, sprawdza sie stowa
doswiadczonego zyciem Hioba odkrywajacego przed nami sens wiary w sens, ktory
poprzedza nasze wlasne poszukiwanie sensu: ,Drzewo ma jeszcze nadzieje, bo $ciete
na nowo wyrasta, $wiezy ped nie obumrze. Cho¢ bowiem korzen zestarzeje sie w ziemi,
a pien jego w piasku zbutwieje, gdy wode poczuje, odrasta, rozwija si¢ jak mtoda roslina”
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(Hi 14,7-9). Odkrycie takiego sensu w sytuacji choroby terminalnej czy przewleklej jest
zwigzane z odkryciem nadziei w ramach przezywanych ograniczen. Choroba i cierpienia
nie muszg by¢ ,,ostatnim stowem”.
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Akupunktura, akupresura oraz inne
metody tradycyjnej medycyny chinskiej
w holistycznym podejsciu do chorego
na nowotwor

Acupuncture, acupressure and other methods
of traditional Chinese medicine as a part
of holistic approach to patient with neoplasm
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Streszczenie

Mimo burzliwego rozwoju medycyny zachodniej w ciggu ostatniego stulecia szpiczak
mnogi pozostaje chorobg nieuleczalng. Tradycyjna medycyna chinska - jako jedna
z medycyn z bogata tradycja, siegajaca trzech tysiecy lat - moze pomoc w zwalczaniu
szpiczaka mnogiego, jego dolegliwosci oraz dziatan niepozadanych chemio- i radio-
terapii. Oprocz uzywanych w leczeniu nowotwordw ziol, ktdre aktualnie sg bardzo
intensywnie badane w laboratoriach, stosuje si¢ rowniez akupunkture, elektroaku-
punkture i laseroterapie jako leczenie wspomagajace w terapii szpiczaka mnogiego.
Wydaje sie, ze przyszlos¢ medycyny lezy w integracji doswiadczen réznych kultur.

Stowa kluczowe: szpiczak mnogi, tradycyjna medycyna chinska, medycyna chinska,
ziotolecznictwo, ziota chinskie, akupunktura, elektroakupunktura, laseroterapia,
ziota przeciwnowotworowe

Abstract

Despite prodigious development of western medicine within the last century, mul-
tiple myeloma remains not curable disease. Traditional Chinese medicine, one of the
medicines reach in tradition for the last 3 thousand years, might help in treatment
of multiple myeloma, its symptoms and side effects of chemo- and radiotherapy.
Besides the herbs, which are very intensive investigate in laboratories, which are
used in the treatment of cancers, acupuncture, electroacupuncture and laser therapy
could be used as a supportive therapy. It seems, that future of medicine is in integra-
tion of experience of different cultures.

Key words: multiple myeloma, traditional Chinese medicine, Chinese medicine,
herbal treatment, Chinese herbs, acupuncture, electroacupuncture, laser therapy,
anticancer herbs

CZY TRADYCYJNA MEDYCYNA CHINSKA JEST @
HISTORYCZNA SZTUKA LECZENIA?

Medycyna zachodnia rozwijala si¢ burzliwie w ciggu ostatnich stu lat, opierajac si¢ na
Newtonowskim modelu poznania $wiata, zgodnie z ktérym jesli roztozymy maszyne
na najdrobniejsze czesci, bedziemy wiedzieli, jak dziata calos¢. Od publikacji z 1905
roku, w ktdrej Einstein powiazal energi¢ z materig, minal juz ponad wiek, a medy-
cyna zachodnia nadal ignoruje ten fakt. Czlowiek jest istota duchowa, energetyczna
oraz materialng i w takiej calo$ci powinien by¢ rozpatrywany, a tym bardziej leczony.
Wspolczesna medycyna zachodnia uwaza, ze u podloza nowotworu leza zaburzenia
genetyczne, ktore powoduja niekontrolowang proliferacje komorek, a caly nasz orga-
nizm jest uwarunkowywany genetycznie w momencie poczecia. Obowigzuje dogmat,
ze mutacje zachodzg tylko w czasie podzialéw komorek spontanicznie i losowo (jednym
stowem teoria Darwina). Z wielkim trudem do naukowcéw przebija sie fakt, ze geny
moga by¢ modyfikowane (przepisywane) w okresie spoczynkowym komorek i pod
wplywem $rodowiska zewnetrznego. Przelomowe doniesienie Johna Cairnsa opubliko-
wane w ,,Nature” w 1988 roku [Cairns i wsp. 1988] po 23 latach nadal jest traktowane
przez wiekszo$¢ naukowcow jako herezja. Nie pierwszy raz w historii medycyny teorie
niezgodne z panujacym dogmatem sg wy$miewane, a ich autorzy spychani na margines.
Tradycyjna chifiska medycyna (TCM), medycyna ajurwedyjska czy tybetanska traktuja
cztowieka jako calos¢, nie oddzielajg materii od energii i biorg pod uwagg aspekt duchowy,
ktory w wielu chorobach moze mie¢ pierwszoplanowe znaczenie. Historia TCM siega
trzech tysiecy lat i opiera si¢ gtéwnie na obserwacji. Nie pomija — jak to czyni medycyna
zachodnia - wplywu $rodowiska zewnetrznego na organizm ludzki. Jesli nie mozemy
zmierzy¢ oddzialywania frontu atmosferycznego czy pory roku na procesy fizjologiczne,
to wcale nie oznacza, ze ono nie istnieje. Wiekszos$¢ osob, zwlaszcza w starszym wieku,
moze doskonale wyczu¢ nadchodzacg zmiane pogody czy okresli¢, przy jakiej pogodzie
czuje si¢ znakomicie, a przy jakiej pojawiajg sie dolegliwosci. Tradycyjna medycyna chin-
ska jest ciagle rozwijajaca sie nauka, wykorzystujacg metody badan i oceny skutecznosci
leczenia zgodne z zasadami stosowanymi w medycynie zachodniej. Nie zawsze jednak
da si¢ poréwnaé w prosty sposob leczenie zachodnie ze wschodnim, gdyz np. w zakresie
bélow gtowy na Zachodzie wyrédznia si¢ 2-3 przyczyny (a czgsto jest to tzw. bdl idio-
patyczny), w TCM za$ az 17 wzorcow chorobowych. Obserwuje si¢ rdwniez odwrotne
sytuacje: gdy np. pacjent skarzy si¢ na bdl w okolicy krzyzowej, stabos¢ w kolanach
i oslabienie libido, moze trafi¢ do co najmniej trzech specjalistdw medycyny zachodniej,
podczas gdy w medycynie chinskiej jest to jedna choroba. Osoby chcace poglebi¢ wiedze
z zakresu medycyny chinskiej odsytam do polskich publikacji na ten temat [Beinfield,
Korngold 2001, Blaszczyk 2002] lub poszerzonych anglojezycznych [Maciocia 1989].
W Chinach TCM jest czesto zintegrowana z medycyna zachodnia, a w szpitalach sg
oddzialy, gdzie stosuje si¢ ziota i akupunkture. TCM jest bardzo powazana w Japonii
i Korei oraz czgsto w zachodnich krajach wysoko rozwinietych (np. Niemcy, USA).
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Bogate tradycje leczenia w oparciu o TCM ma Rosja, gdzie mozna spotka¢ wiele ziot
rosngcych takze w Chinach, a akupunktura jest uznang metoda leczniczg. W Niemczech
TCM ma tez dobre tradycje, a koszty leczenia akupunkturg sg refundowane przez kasy
ubezpieczeniowe. W czerwcu 1979 roku pod auspicjami Swiatowej Organizacji Zdrowia
zostalo zorganizowane sympozjum w Pekinie (Beijing), na ktérym ustalono liste 43 cho-
rdb, jakie moga by¢ leczone z dobrym efektem przy uzyciu akupunktury. W ostatnich
dwdch dekadach polozono duzy nacisk na prowadzenie badan klinicznych z randomi-
zacja w leczeniu akupunktura, aby jednoznacznie odpowiedzie¢ na pytanie, w przebiegu
jakich chorob jest to skuteczna metoda leczenia. WHO opublikowata na swojej stronie
internetowej raport i ocene wynikéw klinicznych badan z randomizacja [http://apps.who.
int/medicinedocs/en/d/Js4926e/5.html] jako Zrédlo informacji dla badaczy, dla instytucji
zajmujacych si¢ organizacja zdrowia w panstwach oraz celem poszerzania swiadomosci
wszystkich ludzi. W tabeli 16.1 przedstawiono choroby i dolegliwosci, ktérych leczenie
za pomocg akupunktury jest skuteczne i potwierdzone w badaniach klinicznych.

Od wielu lat trwajg intensywne prace w instytutach badawczych w Chinach nad le-
kami ziotowymi, ktdre owocujg licznymi publikacjami i odkryciami nowych substancji
leczniczych w roélinach, ktore od tysiacleci sg uzywane w praktyce TCM. Mozna do nich
zaliczy¢ np. synteze schisandryny C i jej zastosowanie w leczeniu wirusowego zapalenia
watroby czy tez izolacje bioaktywnych substancji z gatunkéw Cephalotaxus (homohar-
ringtonina, harringtonina, izoharringtonina, deoksyharringtonina), majacych silniejsze
dzialanie przeciwnowotworowe niz alkaloidy Vinca, albo izolacje z Huperza serrata
alkaloidu, ktory okazal si¢ skuteczny w obwodowych zaburzeniach czucia, porazeniach
wiotkich i demencji starczej.

O wzrastajacej popularnosci akupunktury, zwiazanej z jej skutecznoscia, $wiadczy
liczba doniesien na najwickszym $wiatowym zjezdzie onkologéw American Society of
Clinical Oncology. Od roku 1997 do czerwca 2010 ukazalo si¢ tacznie 95 abstraktow
zwigzanych z akupunktura. Po $cislej analizie [Lu 2010] oceniono 23 doniesienia, z cze-
go 74% byto prospektywnymi badaniami klinicznymi, przy czym 53% z randomizacja.
Wiekszo$¢ dotyczyla raka piersi (43%), raka stercza (13%), raka jelita grubego (9%)
i nowotworéw glowy i szyi (9%). Akupunktura byta wykorzystywana gléwnie w lecze-
niu uderzen goraca (38%), nudnosci i wymiotéw po chemioterapii (19%), dolegliwosci
neuropatycznych (13%) i bélu nowotworowego (13%). Sposréd tych raportow 82%
wskazywalo na poprawe, czyli zmniejszenie dolegliwosci, 6% na pogorszenie objawow,
a w 12% przypadkow dolegliwosci utrzymywaly si¢ w stanie niezmienionym.

B NA CZYM POLEGA TRADYCYJNA
MEDYCYNA CHINSKA?

W zachodnim $wiecie uzywamy czasem okreslenia ,energia zyciowa’, chociaz nie mozemy
tego dokladnie okresli¢ ani zmierzy¢. Bardziej intuicyjnie wyczuwamy, co to oznacza,
gdy rozpiera nas energia albo jestesmy jej pozbawieni. W TCM okresla sie te energie
jako Qi. Plynie ona bez zakldcen, gdy jesteSmy w pelni zdrowi, obiega nasz organizm
z gory do dotu wielokrotnie w ciggu doby. Kazdy z obiegéw narzadowych, gdyz tak
opisuje si¢ procesy fizjologiczne w ustroju, osiagga maksymalng aktywno$¢ energetycz-
ng o okreslonej godzinie w ciaggu doby, np. obieg Ptuc miedzy 3:00 a 5:00 nad ranem.
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@ Dziatania niepozadane radio- i/lub chemioterapii

@ Katar sienny

® Kolka zétciowa

@ Depresja (obejmujagca nerwice i depresje po wylewie domdzgowym)

@ Dyzenteria

@ Bolesne miesigczkowanie (pierwotne)

@ Bdle w epigastrium (stan ostry w owrzodzeniu zotadka, w ostrym i prze-
wlektym zapaleniu zotadka, skurcze zotadka)

@ Bodle twarzy (wtaczajac zaburzenia czaszkowo-szczekowe)

@ Bodle gtowy

@ Pierwotne nadcisnienie tetnicze

@ Pierwotne niedoci$nienie

® Indukcja porodu

@ Bdle kolan

@ Leukopenia

@ Béle dolnej czesci kregostupa

@ Korekcja ztego utozenia ptodu

® Poranne nudnosci

® Nudnosci i wymioty

® B4l szyi

@ Bdle w stomatologii (z bélem zeba i dysfunkcja skroniowo-zuchwowa
wiacznie)

@ Zapalenie okotostawowe stawu ramiennego

@ Bodle pooperacyjne

® Kolka nerkowa

@ Reumatoidalne zapalenie stawéw

® Rwa kulszowa

@ Skrecenie stawu

® Udar moézgu

® tokiec tenisisty

Tab. 16.1. Choroby, objawy lub stany, w ktérych udowodniono skuteczno$¢ akupunktury w kontrolo-
wanych badaniach klinicznych [http://apps.who.int/medicinedocs/en/d/Js4926e/5.html]

U 0s6b z chorobami pluc czgsto obserwuje si¢ nasilenie kaszlu lub duszno$ci wtasnie
w tych godzinach. Innym przykladem jest obieg Watroby, ktorego najwieksza aktywnosé
przypada miedzy 1:00 a 3:00 w nocy. Osoby, ktdre budza si¢ o tych godzinach, zwykle
maja nieuswiadomiony problem wlasnej ztosci lub agresji.

Oproécz podstawowej energii Qi u zdrowego czltowieka wystepuje réwnowaga po-
miedzy dwiema jako$ciami: yin i yang. Pewne obiegi narzagdowe bardziej odpowiadaja
yang, jak np. obieg Zoladka czy obieg Jelita grubego, natomiast inne - yin, jak obieg
Serca czy Nerek. Obie formy bytu: yin i yang nie moga wystepowac oddzielnie, ale jedna
moze przechodzi¢ w druga. Choroba pojawia si¢, gdy wystepuje zaburzenie swobodnego
przeplywu Qi, jej niedobdr lub brak réwnowagi pomiedzy yin i yang. W TCM mozna
dostrzec wczesne zwiastuny choroby, ktdre nieleczone z czasem prowadza do cigzszej
choroby. Sg one zwykle pomijane przez medycyne zachodnia, ktéra niestety czesto leczy
tylko objawy, np. gdy wystepuje goraczka, podawane sg leki przeciwgoraczkowe, gdy
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boli glowa - leki przeciwbolowe. Wedlug TCM nowotwor jest skutkiem wieloletnich
zaniedban i niedostrzegania wczesnych objawéw choroby. Leczenie chordb w medycynie
chinskiej polega na przywracaniu wlasciwej rOwnowagi miedzy obiegami narzagdowymi
oraz czesto wzmacnianiu Qi i umozliwianiu jej swobodnego przeptywu.

Czesto TCM rozumie sie w uproszczeniu jako akupunkture, cho¢ w leczeniu gtow-
nie stosuje si¢ ziola — akupunktura historycznie jest mlodsza siostra ziotolecznictwa.
W TCM metodami leczniczymi sg: stosowanie zidl, akupunktura, akupresura, moksa
(rozgrzewanie punktow akupunkturowych), Qigong (wym. ci-gung; jest to zestaw ¢wi-
czen fizycznych powtarzanych codziennie, usprawniajacych przepltyw energii Qi, a tym
samym poprawiajacych funkcje wszystkich obiegéw narzadowych) oraz dieta. W zalez-
nosci od wskazan mozna stosowac¢ wszystkie albo tylko jedna z wymienionych metod.
Oddzialywanie na punkty akupunkturowe moze si¢ odbywac klasycznie, za pomoca igiet
(ryc. 16.1) i rozgrzewania moksg, ale réwniez przy uzyciu pradu (elektroakupunktura;
ryc. 16.2) lub $wiatla laserowego.

Ryc. 16.1. Klasyczna akupunktura przy uzyciu igiet. Sq one cienkie, najczesciej o Srednicy 0,23—
-0,30 mm, jednorazowe, jatowe i powinny miec¢ znak CE, swiadczacy o dopuszczeniu
do uzywania w krajach Unii Europejskiej. Zwykle sg wykonane ze stali i moga by¢
posrebrzane lub poztacane

Ryc. 16.2. Elektroakupunktura. Do igiet umieszczonych w punktach akupunkturowych podtacza
sie urzadzenie generujace zadany prad o roznej czestotliwosci i charakterystyce (poje-
dyncze impulsy lub w grupach) oraz niewielkim natezeniu, do 30 mA
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CZY MOZNA ZASTAPIC MEDYCYNE O
ZACHODNIA TRADYCYJNA MEDYCYNA
CHINSKA?

Odpowiadajac kréotko: w leczeniu nowotworéw obecnie nie jest to mozliwe. Przeciwnik
jest zbyt silny i grozny, a do$wiadczenia z ziotami za stabo udokumentowane, aby takiej
zamiany dokonaé. Niemniej jednak nie oznacza to zrezygnowania z osiagnie¢ TCM. Ziola
i akupunktura znajduja miejsce jako wspomaganie zasadniczego leczenia o charakterze
chemio- czy radioterapii, poprawiajac jego diugofalowy skutecznos$¢ i zmniejszajac
dziatania niepozadane tych nieobojetnych dla zdrowia terapii.

CZY TRADYCYJNA MEDYCYNA CHINSKA @
MOZE BYC POMOCNA W LECZENIU
SZPICZAKA MNOGIEGO?

W trzech kontrolowanych badaniach wykazano skutecznos¢ akupunktury w leczeniu
leukopenii po chemioterapii [Chen i wsp. 1990, Chen i wsp. 1991, Wang 1997], cho¢
przy braku wystarczajacej liczby specjalistow akupunktury zwycieza opcja latwiejszego
do stosowania, aczkolwiek drogiego czynnika pobudzajacego wzrost kolonii granu-
locytéw (G-CSF). Podjeto proby uzycia preparatéw ziotowych w celu ograniczenia
toksycznosci wywolanej przez chemioterapie. W badaniu z randomizacjg nie wykazano
istotnej statystycznie roéznicy w redukcji toksycznoéci hematologicznej w grupie leczonej
dodatkowo ziotami i grupach kontrolnych, istotnie poprawiata sie natomiast kontrola
nudnosci [Mok i wsp. 2007].

Innym obszarem zastosowania TCM w leczeniu szpiczaka mnogiego moga by¢ nud-
noéci i wymioty po chemio- lub radioterapii. W przegladzie systematycznym badan
Klinicznych poswigconych stosowaniu akupunktury jako metody leczenia przeciwwymiot-
nego u prawie 2000 chorych stwierdzono dobra skutecznos¢ tej metody po dziataniu na
punkt PC6 (Neiguan)[Vickers 1996]. Aby zmniejszy¢ obcigzenie chorego ewentualnym
zabiegiem akupunkturowym, iglty mozna z powodzeniem zastapi¢ stymulacjg $wiattem
laserowym, zwlaszcza u 0s6b z matoptytkowoscia.

Waznym aspektem leczenia szpiczaka jest zwalczanie bolu, w czym moze pomoc
TCM. U chorych na nowotwory wykazano, ze akupunktura przynosi szybki efekt prze-
ciwbdlowy podobny do kodeiny lub petydyny i ze jest on znacznie bardziej nasilony po
2 miesigcach stosowania [Dang i wsp. 1995]. Nie przeprowadzano badan z randomizacja
poswieconych leczeniu bélu przy uzyciu akupunktury w grupie chorujacych na szpicza-
ka plazmocytowego, jednak pewne wyobrazenie o skuteczno$ci takich zabiegéw moze
da¢ doniesienie opublikowane w ,,American Journal of Epidemiology”, gdzie opisano
badanie z randomizacjg, w ktérym akupunktura — wspomagajaca rutynowa opieke —
zmniejszala istotnie dolegliwos$ci w postaci przewleklych bolow dolnej czgéci kregostupa.
Wazne jest réwniez to, ze wskazano na stosunkowo korzystny ekonomiczny aspekt tego
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rodzaju leczenia [Witt i wsp. 2006]. Natomiast w 41 badaniach z randomizacja zostalo
potwierdzone silne dziatanie przeciwbdlowe zi61 chinskich, poréwnywalne z oddzialy-
waniem analgetykow uzywanych w medycynie zachodniej, ale przy braku ich dziatan
niepozadanych [Xu i wsp. 2007].

Czestym powiklaniem stosowania winkrystyny, winblastyny, talidomidu i bortezomibu
jest polineuropatia, bardzo ucigzliwa dla chorych w codziennym zyciu. Leczenie tego
powiklania w medycynie zachodniej w zasadzie nie istnieje. Probuje si¢ jedynie walczy¢
objawowo z bdlem przy uzyciu gabapentyny, pregabaliny czy tramadolu. Niewiele jest
dostepnych publikacji na temat leczenia neuropatii polekowej przy uzyciu metod TCM.
Waznym i obiektywnym krokiem w ocenie roli akupunktury w leczeniu neuropatii byla
publikacja, ktéra ukazata si¢ w ,,European Journal of Neurology” w 2007 roku [Schroder
i wsp. 2007]. Bylo to pilotazowe badanie, w ktérym u 21 z 47 pacjentéw z obwodowa
neuropatig zastosowano akupunkture. U 76% chorych z tej grupy uzyskano poprawe
kliniczna oraz poprawe przewodnictwa nerwowego, natomiast u Zzadnego spo$rod nie-
leczonych (grupa kontrolna) nie zaobserwowano jakiejkolwiek poprawy.

Nie ma obecnie kontrolowanych badan ujawniajacych skutecznosé¢ akupunktury
w leczeniu szpiczaka mnogiego i wydaje si¢, ze nie jest to metoda leczenia do tego
przeznaczona. Oddziatywanie na sam proces nowotworowy majg ziola, aczkolwiek nie
ma réwniez dostepnych badan z randomizacja wykazujacych ich skutecznosé. W tym
wypadku mozna sie jedynie oprze¢ na liczacym kilka tysiacleci do$wiadczeniu fitoterapeu-
tow (zielarzy). Wydaje sig, ze obecnie ziota moga by¢ dobrym elementem wspierajacym
leczenie dostepne w medycynie zachodniej.

@ FITOTERAPIAW LECZENIU WSPOMAGAJACYM
PRZECIWNOWOTWOROWYM
| W ZMNIEJSZANIU DZIAtAN
NIEPOZADANYCH RADIO- | CHEMIOTERAPII

W ostatnich dziesiecioleciach opublikowano liczne doniesienia, w ktorych dokonywano
oceny, jak rowniez opisywano badania mechanizméw dzialania przeciwnowotworowego
poszczegolnych zidt lub substancji z nich wyekstrahowanych. Ziota wybierano w oparciu
o tradycje ich stosowania w TCM i obserwowane odpowiedzi. Publikacje na temat dzialania
przeciwnowotworowego ziot pojawiaja sie gléwnie w czasopismach zwigzanych z fitotera-
pia i TCM, niemniej jednak bywaja réwniez zamieszczane w wazniejszych czasopismach
hematologicznych. Przykladowo, na zjezdzie American Society of Haematology w grudniu
2010 roku pojawito sie streszczenie dotyczace kardamoninu, ktéry zostal wyizolowany
z Alpinia katsumadai, rosliny wykorzystywanej w TCM, o wlasciwoéciach blokowania
STATS3 i czynnika transkrypcyjnego kB (NF-«B — nuclear factor) [Qin i wsp. 2010].
Znane s3 rowniez zwigzki pochodzgce ze $wiata zwierzat, jak kantarydyna z chrzaszcza
z rodziny oleicowatych Lytta aenea (ang. Blister Beetles) — o sile dzialania cyjanku lub
strychniny, ktéra wywoluje apoptoze w komorkach szpiczaka pochodzacych od chorych
oraz ze szpiczakowych linii komérkowych, niezalezng od fazy cyklu komoérkowego,
poprzez hamowanie fosforylacji STAT3 oraz indukcje kaspazy 3, 81 9 [Sagawa i wsp.
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2008]. Bardzo interesujace jest zastosowanie suszonej dzdzownicy (Di Long), ktora wy-
kazuje rozmaite wladciwosci, a jedna z nich jest unikalna: w badaniach laboratoryjnych
stwierdzono migracje i proliferacje komdrek Schwanna pod wplywem tego preparatu,
przy czym nie udalo si¢ znalez¢ mechanizmu, ktory jest za to odpowiedzialny [Chang
i wsp. 2010]. Regeneracja komoérek Schwanna jest niezbedna przy uszkodzeniach ner-
wow, np. w wyniku chemioterapii przy uzyciu winkrystyny, winblastyny, talidomidu czy
bortezomibu, co niestety jest czgsto obserwowanym powiklaniem.

W TCM szeroko uzywany jest korzen tarczycy bajkalskiej (Radix Scutellariae baica-
lensis, Huang Qin), ktéry wykazuje wlasciwosci przeciwzapalne i przeciwnowotworowe
w rozumieniu medycyny zachodniej. Najprawdopodobniej za oddzialywanie w zakresie
zwalczania nowotwordéw odpowiedzialna jest bajkalina. W badaniach in vitro zaobser-
wowano m.in. zmniejszenie ekspresji onkogenu c-myc w zaleznosci od wielko$ci dawki
(80% zmniejszenie przy dawce 50 ug/ml). Antyproliferacyjne wlasciwosci wykazano dla
linii komérkowych ostrej biataczki limfoblastycznej, chloniaka Burkitta oraz szpiczaka
mnogiego [Kumagai 2007]. W innym badaniu [Ma i wsp. 2005] zaobserwowano, ze
wyekstrahowana bajkaleina — réwniez z Radix Scutellariae baicalensis — powodowala
silne zahamowanie wzrostu komorek szpiczakowych oraz ich apoptoze. Odbywato sie
to poprzez hamowanie fosforylacji IkB-a, z czym wigzalo sie ostabienie ekspresji genow
dla IL-6 i XIAP oraz aktywacja kaspazy 9 i 3.

Inng ciekawg substancja jest szikonina pochodzaca z ziota Radix Arnebiae seu Litho-
spermi (Zi Cao) uzywanego w TCM. Bardzo wyraznie hamuje wzrost szpiczakowych
linii komérkowych w wyniku apoptozy, przy czym efekt zalezy od dawki. Hamuje row-
niez wzrost komorek szpiczaka mimo stymulacji przez IL-6 i IGF-1 oraz bardzo silnie
zwigksza przeciwnowotworowe oddziatywanie lekow, takich jak adriamycyna, melfalan
i deksametazon [Kimura i wsp. 2005]. Szikonina hamuje takze angiogeneze in vivo i in
vitro [Hisa i wsp. 1998] stymulowang TNF-a i komoérkami czerniaka B16, hamuje tez
migracje komorek $rédblonka i tworzenie sieci naczyn in vitro.

Zioto Glowny sktadnik
hamujacy VEGF

Artemisia annua (Chinese wormwood) Artemisynina 95% i inne
zwigzane terpeny i flawonoidy

Viscum album (European mistletoe) Jemiotowa lektyna Il (ML3A)

Curcuma longa (turmeric) Kurkumina 95%

Camellia sinensis (green tea) Fenole 95%, epigallokatechina
50%

Vitis vinifera (grape seed extract) Proantocyjanidyna 95%

Angelica sinensis (Dang qui) 4-hydroksyderrycyna

Taxus brevifolia (Pacific yew) Taksol

Scutellaria baicalensis (Chinese skullcap) Bajkalina 95% i flawonoidy

Polygonum cuspidatum Resweratrol

(Japanese knotweed)

Silybum marianum (milk thistle) Silymaryna (sylibin) 80%

Magnolia/szyszki (Magnolia grandifloris) Honokiol 90%

Tab. 16.2. Ziota i zwigzki z nich otrzymane swoiscie hamujace czynnik wzrostu komorek srodbtonka
naczyn (VEGF) i wykazujace bezposrednig aktywnos¢ hamujaca angiogeneze
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Znanym ziotem o dzialaniu przeciwnowotworowym jest ligustr l$nigcy (Ligustrum
lucidum). Jego ekstrakt dziala stymulujaco na obwodowe komérki mononuklearne,
zwigksza aktywnos¢ cytotoksyczng komorek typu natural killer (do 70%) bardziej niz
talidomid (wzrost do 42%) oraz catkowicie hamuje wzrost linii komérek szpiczakowych
[Fan i wsp. 2005].

Honokiol jest skladnikiem izolowanym z lisci, kory i szyszek magnolii (Magnolia
grandifloris). Wykazano jego dzialanie antyoksydacyjne, hamujace oksydaze ksantynowa
i angiogeneze, jak roéwniez istotne hamowanie wzrostu szpiczakowych linii komérkowych
poprzez zatrzymanie komorek w fazie podziatowej G1 i dalsza apoptoze. Najciekawszy
jest fakt hamowania wzrostu linii szpiczakowych opornych na dziatanie doksorubicyny,
melfalanu i deksametazonu, jak réwniez komorek szpiczaka pobranych od chorych
w fazie nawrotu choroby, opornych na leczenie. Nie obserwowano zadnej toksycznosci
honokiolu w stosunku do obwodowych komoérek mononuklearnych oraz do komoérek
podscieliska szpiku kostnego w dlugoterminowej hodowli [Ishitsuka i wsp. 2005].

Od lat podkresla si¢ role angiogenezy w rozwoju szpiczaka mnogiego oraz jego le-
czenia. Wiele ziét ma dzialanie antyangiogenetyczne (przedstawiono je w tabeli 16.2)
[Sagar i wsp. 2006].

) W JAKI SPOSOB MOZNA SIE LECZYC
W OPARCIU O TRADYCYJNA
MEDYCYNE CHINSKA?

Niestety w Polsce podjecie leczenia metodami TCM nie jest tatwe, gdyz lekarzy znaja-
cych je i stosujacych jest niewielu. Optymalne dla pacjenta bytoby poszukanie lekarza,
ktory zna medycyne zachodnia oraz tradycyjng medycyne chinska, tak aby mozna byto
zintegrowa¢ obydwa podejscia, czyli wspomoc leczenie sposobami typowymi dla medy-
cyny zachodniej akupunktura lub ziolami. Brak wiedzy u lekarzy medycyny zachodniej
na temat mozliwosci stosowania i skutecznosci innych metod leczenia wzbudza w nich
nieched ilek, zwlaszcza gdy ogromna presja firm farmaceutycznych wyznacza zupelnie
inny kierunek rozwoju wspoélczesnej medycyny.

Leczenie wspomagajace w TCM nie powinno by¢ stosowane samodzielnie przez
chorego. Lekarz TCM na pierwszym spotkaniu powinien ustali¢ tzw. wzér chorobowy
danego pacjenta, ktory u kazdego jest inny. W oparciu o diagnoze konstruuje si¢ recepte
ziolowy, zlozong zwykle z kilkunastu ziét (oczywidcie cz¢$¢ z nich moze mie¢ dzialanie
przeciwnowotworowe). Sktad i dawki poszczegolnych ziét sa w tym wypadku dobierane
indywidualnie. Recepte taka wysyta si¢ do duzych firm europejskich (np. w Wielkiej Bry-
tanii, Luksemburgu, Holandii), ktore moga ja zrealizowac i wysla¢ poczta. W zaleznosci
od ,wzoru chorobowego” recepture ziolowa modyfikuje si¢ co 2-4 tygodnie, oceniajac
jednocze$nie efekty leczenia. W przypadku nowotwordw nie stosuje si¢ pojedynczych
ziol. Lekarz ustala rowniez, czy akupunktura, laseroakupunktura lub elektroakupunk-
tura moze by¢ pomocna w leczeniu dolegliwosci (np. bélu, polineuropatii, nudnosci).
Leczenie w oparciu o TCM trwa zwykle od kilku miesiecy do kilku lat.

Dzieki rozwojowi elektroniki i powstaniu globalnej sieci internetowej obserwujemy
zjawisko blyskawicznej wymiany informacji. Dawniej na rozpowszechnienie nowej
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idei potrzeba bylo pokolenia, a obecnie moze sie to sta¢ w ciggu jednego dnia. Wydaje
sie, ze wlasciwa przyszlos¢ medycyny lezy w integracji doswiadczenia terapeutycznego
réznych kultur, m.in. TCM.
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Streszczenie

Istnieje wiele teorii wypalenia zawodowego, niemniej jednak wiekszos¢ z nich de-
finiuje ten stan jako dtugotrwate zmeczenie i wyczerpanie emocjonalne zwigzane
z pracg, ktore po pewnym czasie przenika do réznych sfer zycia, m.in. partnerskiego,
spotecznego, rodzinnego, i staje si¢ powodem powaznych konfliktow wewnetrznych
i interpersonalnych jednostki. W literaturze przedmiotu znajdziemy doniesienia,
iz zasadniczym powodem rozwoju wypalenia zawodowego jest zgeneralizowanie
doswiadczenia niepowodzenia w zmaganiu sie ze stresem i wytworzenie si¢ prze-
konania o nieskutecznosci dziatan podjetych przez siebie w celu radzenia sobie
z napieciem, obcigzeniem, zmeczeniem, frustracja w pracy zawodowej, a nierzadko
réwniez w zyciu osobistym. Dlatego tak wielu badaczy wskazuje na konieczno$¢
wiekszej samo$wiadomosci cztowieka dotyczacej zachowan, ktére wyuczone przez
lata, nierzadko narazaja go na powazne problemy w konfrontacji z obciazeniami
natury psychofizycznej. W niniejszym artykule zawarto najistotniejsze informacje
dotyczace uwarunkowan osobowosciowych i sposobdéw redukeji napiecia, ktore
moga stac sie poczatkiem zmian zmierzajacych do poprawy komfortu zycia w sferze
zawodowej i osobistej.

Stowa kluczowe: wypalenie zawodowe, obcigzenie psychiczne, srodki zaradcze,
radzenie sobie ze stresem, cechy osobowosci

Abstract

There are many theories about professional burnout, nevertheless, most of them
recognize it as chronic fatigue and emotional exhaustion which, after a while, spread
to various spheres of life, such as: work, relationships, social and family life, eventu-
ally leading to serious internal and interpersonal conflicts of an individual. In the
literature on the subject, one may find information that the main reason for the
development of professional burnout lies in generalization about the experience of
failure in coping with stress and emergent beliefs about the ineffectiveness of one’s
actions in coping with tension, burden, fatigue, frustration at work, as well as in
private life. Thus, a lot of scientists point out the necessity of greater self-awareness of
the human being concerning the behaviour which, practiced for years, often exposes
him/her to serious problems in confrontation with the burdens of psychophysical
nature. Therefore, this paper includes some crucial information about personality
factors and ways of stress reduction which may initiate changes facilitating the
improvement in both occupational and private life.

Key words: professional burnout, psychological burden, preventive actions, coping
with stress, personality traits

Praca zawodowa stanowi jeden z najistotniejszych elementéw zycia cztowieka. Dzieki
niej realizujemy swoje dazenia, rozwijamy umiejetnosci, intelekt, a przede wszystkim
czujemy sie potrzebni. Wybor drogi zawodowej zwykle determinuje nasza przyszia
codzienno$¢. Nie wszyscy jednak odczuwaja satysfakeje i rado$¢ z wykonywanej pracy.
Niektorzy — $wiadczac prace — czuja sie jak uwigzieni w klatce. Jeéli praca, na ktdrag
poswiecaja wigkszos$¢ czasu i energii, nie przynosi im poczucia spelnienia, wpadaja we
frustracje, co przyczynia si¢ do ogdlnego niezadowolenia z zycia. Wszystko zaczyna sie
od wyboru drogi zawodowej. Ten wybor nie zawsze idzie w parze z dojrzaloscia jednostki
do radzenia sobie z obcigzeniami zwigzanymi z wykonywaniem okreslonej pracy. Istnieja
zawody, ktdre z zalozenia sa obarczone spolecznym oczekiwaniem ciagtej gotowosci do
niesienia pomocy i wymagaja duzej $wiadomosci swoich zasobow i ograniczen - nie
tylko merytorycznych, ale réwniez psychicznych. Do takich profesji nalezy na pewno
zawdd lekarza.

Chorzy oczekuja od lekarza kompetencji, zrozumienia, dyspozycyjnosci, a nierzadko
cudu. W relacje z nim chorzy z jednej strony wnosza swoje przekonania, niepokoje, leki
i wiele innych - nie zawsze fatwych — postaw i emocji. Po drugiej stronie jest lekarz. To on
musi wyj$¢ naprzeciw oczekiwaniom chorego. Wérdéd medykow szczegdlne miejsce,
ze wzgledu na charakter specjalizacji, zajmuja ci, ktérzy pracuja z osobami przewlekle
chorymi, m.in. onkolodzy, kardiolodzy, nefrolodzy czy geriatrzy. W pracy doswiadczaja
oni nie tylko typowych dla swojego zawodu obciazen, ale takze majg do czynienia ze
swoistymi stresorami. Niesienie pomocy cztowiekowi w chorobie przewleklej wiaze sie
z obcowaniem z jego cierpieniem, bolesna konfrontacja z niewystarczajaco skuteczna
terapia medyczng, swoja bezradnoscia wobec postepujacej choroby, a w koncu ze $mier-
cig chorego i cierpieniem jego rodziny. Wszystko to wymaga od lekarza zaangazowania
intelektualnego, emocjonalnego i fizycznego. Wigze si¢ takze z koniecznoscig radzenia
sobie w sytuacjach silnie stresowych. Niestety, koniczac medycyne, wigkszo$¢ absolwentow
nie jest wyposazona w umiejetnoséci radzenia sobie z napieciem psychicznym. Co wiecej,
jako studenci nie s3 do tego przygotowywani. Dlatego wykonujac zawod lekarza, radza
sobie z takimi stanami, jak potrafig, nie zawsze skutecznie.

Stres jest zjawiskiem biologicznym, ktdre jest elementem zycia cztowieka. Jego cal-
kowite wyeliminowanie nie jest mozliwe, a nawet nie jest wskazane. Stres nie musi by¢
zjawiskiem negatywnym dla funkcjonowania czlowieka. Wrecz przeciwnie, tzw. dobry
stres (eustres) mobilizuje ludzi do podejmowania dziatan, dzieki ktérym mozna unikna¢
zagrozen i dbac o swoje bezpieczenstwo. Problem powstaje wowczas, gdy stres przekracza
natezenie pozwalajace uznac go za czynnik mobilizujacy i zaczyna wywiera¢ negatyw-
ny wplyw na zycie jednostki. Wowczas mowimy o dystresie, ktéry charakteryzuje sie
diugotrwalym czasem oddzialywania na jednostke i wieloma negatywnymi skutkami
psychofizycznymi.

Hoberg i Vollmer podkreslajg, ze w dzisiejszym $wiecie zycie w ciaglej gonitwie,
kokietowanie zapelnionymi terminarzami, narzekanie, iz na nic nie ma czasu, jest spo-
sobem funkcjonowania jednostki [Hoberg, Vollmer 1988]. Mozna wi¢c powiedziec,
ze stres stal sie w pewnym sensie modny i zbyt czgsto ttumaczy nasze niekorzystne
wybory. Potocznie myslimy, ze stres jest pochodng wplywu czynnikéw zewnetrznych,
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na ktére najczedciej nie mamy wplywu. Zbyt duzo pracy, roszczeniowi pacjenci, ner-
wowe rodziny chorych itp. - to tylko przyklady sytuacji, na ktére zrzucamy catkowita
odpowiedzialnos¢ za swoje zszarpane nerwy i zte samopoczucie. Taka perspektywa jest
jednak przektamana i niebezpieczna. Stres jest aktywna reakcja ustroju na stawiane mu
wymagania i pojawiajace si¢ zagrozenia.

Wyrézniamy stresory fizyczne (halas, wahania temperatury, gléd, cigzka fizyczna
praca, nadmiar bodzcow), psychiczne (nadmierne obcigzenie obowigzkami, niedocig-
zenie zadaniami, brak samodzielno$ci, po$piech, utrata kontroli), spoleczne (konflikty,
izolacja, strata waznych os6b, mobbing). Zrédlem stresu nie s3 jednak same sytuacje
bedace naszym udzialem, lecz to, w jaki sposdb reagujemy na wystepujace w naszym
$wiecie stresory [Litzke, Schuh 2007]. Potwierdzeniem tego jest najbardziej znana i naj-
czedciej cytowana teoria stresu Lazarusa i Folkman [Lazarus, Folkman 1984], ktérzy
okreslili go jako: ,[...] relacje pomiedzy osobg a otoczeniem, ktéra oceniana jest przez
osobe jako obciazajaca lub przekraczajaca jej zasoby i zagrazajaca jej dobrostanowi”.
Lazarus zauwazyl, ze nie tylko otoczenie wplywa na osobe, lecz takze osoba oddzialuje
na otoczenie, i okreslil taka sytuacje mianem podejscia transakcyjnego [Lazarus 1987].
Wedlug obojga przywotanych badaczy podstawowym mechanizmem psychologicznym
odpowiedzialnym za powstanie sytuacji stresu jest ocena poznawcza zagrozenia dokonana
przez podmiot, rozumiana jako mechanizm oceniajacy, uséwiadamiajacy i interpretujacy
dang sytuacj¢ [Lazarus, Folkman 1984]. Lazarus wyrdznia dwa rodzaje oceny poznawczej:
pierwotng i wtdrna [Lazarus 1987]. Ocena pierwotna decyduje o intensywnosci i rodzaju
reakcji emocjonalnych jednostki i jest silnie skorelowana z wyuczonymi sposobami
reagowania na dang sytuacje. W przypadku oceny wtdrnej warto$ciowaniu podlegaja
mozliwosci i zasoby radzenia sobie jednostki ze stresem. Ocena wtdrna jest ztozonym
procesem ewaluacyjnym, w ktorym bierze sie pod uwage, jakie opcje radzenia sobie sg
dostepne, prawdopodobienstwo spelnienia przez dang opcje zamierzonego zadania, jak
réwniez prawdopodobienstwo skutecznego zastosowania mozliwej opcji. Procesy ocen
poznawczych, pierwotnej i wtdrnej, sa wspdlzalezne, a ich interakcja decyduje o sile stresu
i jakosci reakcji emocjonalnych [Lazarus, Folkman 1984]. Ocena poznawcza codziennych
obciazen zawodowych moze mie¢ charakter korzystny lub niekorzystny. Kazda sytuacje
stresowg mozemy oceni¢ jako wyzwanie albo tez zagrozenie czy krzywdg. Lazarus i Folk-
man podkreslajg, ze na ocene pierwotng (decydujacg o intensywnosci i rodzaju reakeji
emocjonalnych) moga oddziatywa¢ zmiany w relacji czlowiek-otoczenie badz osobista
refleksja jednostki dokonana w trakcie transakeji [Lazarus, Folkman 1984]. Ocena sytuacji
jako stresujgcej uruchamia indywidualne sposoby zaradcze jednostki w sytuacji stresu.
I tak radzenie sobie moze by¢ skoncentrowane na rozmaitych aspektach (tab. 17.1).

Kazdy czlowiek w rozny sposéb reaguje na obciazenie, napiecie, konflikt czy niewy-
gode. Nigdy nie przebiega to tak samo. Niemniej jednak w razie powtarzania si¢ dane-
go zachowania zaradczego staje si¢ ono wyuczong reakcja. W okreslonych sytuacjach
jednostka bezrefleksyjnie uruchamia ja jako wlasciwy dla siebie sposob obronny. Dla
rozwoju zjawiska wypalenia zawodowego kluczowe jest zgeneralizowanie do$wiadczenia
niepowodzenia w zmaganiu sie ze stresem, co prowadzi do przekonania o nieskuteczno-
$ci swoich dzialan w radzeniu sobie z napi¢ciem, obcigzeniem, zmeczeniem, frustracja
w pracy zawodowej, a nierzadko réwniez w Zyciu osobistym [Sek 2004]. Na skutek
takiej postawy moze doj$¢ do pojawienia si¢ zespotu wypalenia zawodowego. Istnieje
wiele teorii probujacych go ttumaczy¢, przy czym wigkszo$¢ z nich uznaje wypalenie
za zwigzany z pracg zawodowa stan zmeczenia i wyczerpania emocjonalnego, ktory
po pewnym czasie przenika do réznych sfer zycia, m.in. partnerskiego, spolecznego,
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Redukcja Podejmowanie Poznawcze Nacisk na zadanie
stresu skon- wysitku w celu przeksztatce- lub planowanie
centrowana rozwigzania pro- nie lub préba rozwigzania pro-
na zadaniu blemu zmiany sytuacji blemu
Redukcja Koncentracja na Myslenie Dziafania zmie-
stresu skon- sobie i swoich zyczeniowe, rzajace do zmniej-
centrowana przezyciach emo- fantazjowanie szenia napiecia
na emocjach cjonalnych: ztos¢, emocjonalnego,
poczucie winy, m.in. ptacz, krzyk
napiecie itp.
Redukcja Wystrzeganie sie Ciagte unika-
stresu skon- myslenia, przezy- nie konfronta-
centrowana wania momen- Cji zrzeczywi-
na unikaniu tow trudnych stoscia

Tab. 17.1. Sposoby redukcji stresu [Lazarus, Folkman 1984]

rodzinnego, skutkujac wieloma konfliktami. Nastepstwem sa powazne zmiany psycho-
fizyczne czlowieka (zob. tab. 17.6). Freudenberger i Richelson wypalenie zawodowe
okreslali jako potrzebe osiggania przez jednostke — wysokim kosztem — duzych osiagnie¢
[Freudenberger, Richelson 1980]. O osobach, ktdre sa sktonne do wypalenia, autorzy
wyrazili sie nastepujaco: ,,[...] Poczatkowo wchodzg one na rynek pracy petne dobrych
intencji i nadziei, idealistyczne i nieco naiwne. Daja z siebie wszystko i jeszcze wigcej
w celu osiagniecia upragnionego mniemania o sobie”.

Marx uwaza, ze zespot wypalenia zawodowego rozwija sie w wyniku zle zréwnowazo-
nych wzajemnych oddzialywan pomiedzy tym, czego oczekuje od nas otaczajacy $wiat,

Pojawiajace sie zmeczenie, napiecie, drazliwos¢, hiperaktywnosé na zmiane
z oznakami wyczerpania psychofizycznego

Narastajgca nieche¢ towarzyszaca wychodzeniu do pracy

Ciagte skargi na odczuwany brak checi do pracy

Poczucie izolacji od $wiata

Odbieranie zycia jako ciezkiego i ponurego

Wzrastajgca liczba negatywnych wzajemnych przeniesiert w kontaktach
z pacjentami

Poirytowanie, negacja, drazliwos¢, brak cierpliwosci w domu

Czeste choroby bez rozpoznawalnych przyczyn

Mysli o ucieczce i samobojstwie

Tab. 17.2. Zwiastuny wypalenia zawodowego [Sek 2004, Fengler 2000]
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Wyczerpa- Objawia sie zniecheceniem do pracy, coraz mniejszym za- Miesigc miodowy To okres zauroczenia pracg i petnej satysfakgji
nie emo- interesowaniem sprawami zawodowymi, ostabiona aktyw- (honeymoon) z osiagnie¢ zawodowych. Dominuja w nim ener-
cjonalne noscia, pesymizmem, statym napieciem psychofizycznym, gia, optymizm i entuzjazm.
(emotional drazliwoscig, ale takze zmianami somatycznymi — przewle- . ] . ... .
exhaustion) ktym zmeczeniem, bélami gtowy, bezsennoscia, zaburzenia- Przebgdzenle To czas, w ktorym CZ*,OW'elf zauvyaza, ze ideali-
mi gastrycznymi, czestymi przeziebieniami itp. (awaking) styczna o,cena praFy Jg§t nierealistyczna, za-czyna
pracowac coraz wiecej i desperacko stara sig, by
Deperso- Jest zwigzana z obojetnoscia i dystansowaniem sie wobec ten idealistyczny obraz nie ulegt zburzeniu.
nalizacja problemow osoby oczekujacej od nas pomocy, powierz- iy ] o .
(depersona- chowna relacja, skroceniem czasu i sformalizowaniem szorstkosc Okres, w ktérym !'eah.z ada zadan .zavv.o.dO\{vych
lization) kontaktéw, nierzadko cynizmem, obwinianiem innych za nie- (brownout) wymaga coraz wigcej wysitku, pOJaWIaJ:‘,:l 316
: o . ktopoty w kontaktach spotecznych, zaréwno z ko-
powodzenia w pracy. W relacji personel medyczny-pacjent : c e ; . )
dochodzi do uprzedmiotowienia chorego i skupiania sie legami w pracy, jak i z klientami/pacjentami.
jedynie na chorobie czy chorobowo zmienionym narzadzie, Wypalenie Rozwija sie petny obraz wyczerpania fizycznego
z pominieciem emodji i potrzeb drugiego cztowieka. Zjawi- petnoobjawowe i psychicznego, pojawiaja sie stany depresyjne,
sko to mozna okreslic jako odcztowieczenie lub uprzedmio- (full scale burnout) poczucie pustki i samotnosci, che¢ wyzwolenia
towienie; jest ono préba zwiekszenia psychicznego dystansu sie, ucieczki z pracy.
wobec osoby, z ktéra sie pracuje. Depersonalizacja moze by¢
$wiadoma lub nieuéwiadomiona forma ochrony siebie przed Odradzanie sie To okres leczenia ,ran” powstatych w wyniku
dalszym eksploatowaniem powaznie uszczuplonych juz (phoenix phenomenon) ~ wypalenia zawodowego.
zasobdw emocjonalnych. Tab. 17.4. Etapy prowadzace do wypalenia zawodowego (wg American Psychology Association)
Obnizone To tendencja do widzenia swojej aktywnosci zawodowej
poczucie w negatywnym swietle. Objawia sie to niezadowoleniem
dokonar z wykonywanej pracy, przeswiadczeniem o braku kom- Maslach - na podstawie wielu badan po$wieconych stresowi w §rodowisku pracow-
osobistych petendji, utratg wiary we wiasne mozliwosci, poczuciem nikéw opieki medycznej - twierdzi, ze podlozem zespotu wypalenia zawodowego jest
(reduced niezrozumienia ze strony przefozonych, stopniowa utratq przeciazenie emocjonalne i nastepujace po nim wyczerpanie emocjonalne: ,,[...] osoba
personal zdolnosci do rozwigzywania pojawiajacych sig probleméw nadmiernie angazuje si¢ emocjonalnie, przemecza sie, a nastepnie czuje sie przyttoczona
accomplish- i niemoznoscig przystosowania sig do trudnych warunkéw wymaganiami emocjonalnymi narzucanymi przez innych ludzi” [Maslach 1982]. Autor-
ment) zawodowych. W relacji z ludzmi stan ten moze przyjmowac ka podkreslala, ze zespot ten jest procesem sekwencyjnym, dlatego tez zaproponowata

skrajne formy zaréwno zachowan agresywnych (np. agresja
werbalna), jak i ucieczkowych (absencja w pracy). Z czasem
sama mysl o nastepnym dniu pracy prowadzi do silnych
negatywnych reakgji psychofizycznych.

trojskladnikowy model wypalenia zawodowego (tab. 17.3; zob. tez tab. 17.41 17.5).

WYBRANE ZACHOWANIA PROWADZACE @

Tab. 17.3. Tréjsktadnikowy model wypalenia zawodowego [Maslach 1982]

a zdolnoscia jednostki do znoszenia obcigzen [Marx 1996]. Osoba narazona na wypalenie
wktada niewspdtmiernie duzo energii i zaangazowania w sytuacje, ktore stawia przed nig
$wiat. Nawet kiedy nie ma juz realnych szans ogarniecia problemu, nie potrafi wyznaczy¢
granicy swoich mozliwosci. Potwierdzeniem takiego ujecia jest rOwniez teoria Chernissa,
ktory uwazal, iz zespdt ten rozwija si¢ u jednostek, ktore sg niezdolne do wytworzenia
realnego poczucia wlasnych kompetencji i skuteczno$ci w podejmowanych dziataniach
zawodowych [Cherniss 1980, cyt. za: Sgk 2004]. Wypalenie zawodowe rzadko daje zna¢
o sobie nagle, bez objawdw zwiastujacych. Dlatego warto zwrdci¢ uwage, kiedy pojawiaja
sie pierwsze znaki ostrzegawcze (tab. 17.2).

DO WYPALENIA ZAWODOWEGO

Z przedstawionych teorii wynika, ze wypalenie nie jest wynikiem przewleklego stresu, lecz
skutkiem nieumiejetnej jego redukcji [Faber 1983, Sek 1992, 1994]. W dalszej czesci omo-
wione zostang najczestsze zachowania, ktére moga prowadzi¢ do wypalenia zawodowego.

Nierealne oczekiwania bycia zawsze kompetentnym, niezastgpionym
we wszystkich sferach zycia

Osobe takg charakteryzuje ciggta potrzeba udowadniania sobie i innym, ile jest warta.
Niestety, jednostki funkcjonujace w taki sposob nawet same przed soba nie przyznajg si¢
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Stadium 1

Przymus ciggtego udowadniania wiasnej wartosci. Chec¢ wy-
dajnej pracy i zadza czynu, dazenie do efektywnego dziatania.
Zmniejsza sie gotowos¢ do akceptowania wtasnych ograniczen
i mozliwosci.

Stadium 2

Wzrost zaangazowania w prace. Nasila sie przeswiadczenie, ze
tylko ja potrafie zrobic to najlepiej. Delegowanie zadan postrze-
gane jest jako zagrozenie dla whasnej osoby.

Stadium 3

Zaniedbywanie wiasnych potrzeb. Nasila sie poczucie, ze nie
potrzebujemy kontaktéw z innymi ludZmi. Zmniejsza sie chec
do podejmowania blizszych relacji, rowniez tych intymnych.
Nierzadko dochodzi do naduzywania alkoholu, nikotyny, kofe-
iny i tabletek nasennych.

Stadium 4

Zaburzona proporcja miedzy potrzebami wewnetrznymi

a zewnetrznymi wymogami. Powstaje uczucie przymusu

z jednoczesna utrata duzej ilosci energii. Zaczynaja sie pojawiac
niewtasciwe zachowania, takie jak: niepunktualnos¢, mylenie
terminoéw. Wazne - dostrzec swoj udziat w nasilajagcym sie pro-
cesie utraty energii.

Stadium 5

Przewartosciowanie. Zmienia sie kolejnos¢ priorytetéw, a kon-
takty spoteczne sa spostrzegane jako szczegdlnie obciazajace.
Wazne - reaktywowac przyjaznie.

Stadium 6

Uruchomienie mechanizmu obronnego - wyparcia w konfron-
tacji z pojawiajacymi sie problemami. Odizolowanie od ota-
czajacego swiata, ktory jest dezawuowany. Charakterystyczne
przejawy: cynizm, agresywne deprecjonowanie rzeczywistosci,
ograniczona empatia. Pojawiaja sie dolegliwosci fizyczne. Wazne
- osoba potrzebuje pomocy specjalisty.

Stadium 7

Utrata perspektyw, nadziei na przysztos¢. Cztowiek ma poczucie
automatyzacji wiasnych dziatan.

Stadium 8

Kazdy przejaw zainteresowania $wiata zewnetrznego interpre-
towany jest jako atak.

Stadium 9

Utrata poczucia, ze ma sie wtasng osobowos¢. Cztowiek funkcjo-
nuje automatycznie.

Stadium 10

Pustka wewnetrzna. Ataki paniki, reakcje fobiczne, lek przed
innymi ludzmi.

Stadium 11

Depresja i rozpacz. Mysli samobdjcze.

Stadium 12

Choroby serca, uktadu krwionosnego i pokarmowego.

Tab. 17.5. Stadia prowadzace do wypalenia zawodowego [Litzke, Schuh 2007]
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do ciaglego Zycia w niepewnosci i z koniecznoscia sprawdzania swojej wartosci. Z jednej
strony uwazajg, ze — ze wzgledu na swoja wyjatkowo$¢ - sa niezastgpione, z drugiej —
czujg sie permanentnie wykorzystywane. Skupienie uwagi na ocenie z zewnetrz wigze
sie z nadwrazliwoscia na negatywne komunikaty innych ludzi, stabg tolerancjg niepowo-
dzen, jak réwniez z niewspotmiernie duzymi oczekiwaniami wobec siebie i innych ludzi.

Katastroficzne myslenie

Katastroficzne myslenie, zwlaszcza gdy rzeczywisto$¢ nie pokrywa sie z oczekiwaniami
jednostki, czesto wigze sie z mys$leniem typu: ,tak powinno by¢’, ,,sa pewne zasady’,
»ludzie powinni’, a kiedy tak nie jest, wywoluje to frustracje, zto$¢ i poczucie, ze co$
z tym $wiatem jest nie tak. Sztywno$¢ w mysleniu sprowadza si¢ do ciaglej walki z ,,od-
miennoécig” w mysleniu i dzialaniu innych ludzi.

Nierealistyczne postrzeganie kontroli

Naturalnym zachowaniem czlowieka jest planowanie swoich dziatan, tych bliskich
i odlegtych, oraz dazenie do ich realizacji. Bez kontroli zyliby$my w chaosie. Istotne jest
jednak zdroworozsadkowe podejscie do wlasnych dziatan, kiedy to zdajemy sobie sprawe,
ze nie wszystko mozna przewidzie¢, ze nie zawsze wystarcza dobre checi, i w sytuacjach
zaskakujacych potrafimy szuka¢ realnego rozwiazania, dostosowujac wlasne mozliwoséci
do zmian zyciowych. Otwarto$¢ na nowe okolicznosci pozwala rozwija¢ umiejetnosci
zaradcze czlowieka, co skutkuje wigksza odpornoscia na okolicznosci trudne. Problem
zaczyna sig, gdy cztowiek potrzebuje kontrolowaé swoj §wiat zawodowy i prywatny, nie
tolerujac nieprzewidzianych uwarunkowan. Czuje si¢ woéwczas zmeczony nieprzewidy-
walnoscia $wiata i wypracowuje w sobie poczucie bezradnosci, co skutkuje unikaniem za
wszelka cene sytuacji trudnych. Im bardziej jednak chce udowodni¢, ze nad wszystkim
panuje, tym bardziej staje si¢ agresywny i narzucajacy swoj sposob postrzegania $wiata.

Branie na siebie zbyt wielu zobowigzan

Podejmowanie zbyt duzej liczby zobowigzan z poczuciem, ze ,,jako$ na wszystko znajdzie
sie czas”. W rezultacie czgsto brakuje owego czasu, a ciagla gonitwa, napiecie, niewywig-
zywanie si¢ z podjetych zobowigzan wprowadza w zycie jednostki stan permanentnego
stresu. Bezrefleksyjne przyjmowanie na siebie zbyt wielu zadan czesto wynika z checi
bycia ,,0s0ba niezastapiong”

Nadmierna identyfikacja z problemami chorych

W warunkach choroby przewleklej relacja lekarz—pacjent jest czgsto dlugotrwala, na-
znaczona roznorodnosécig doswiadczen chorego i jego rodziny. Trudno w takiej sytuacji
zupelnie zdystansowa¢ sie od przezy¢ pacjenta. Problem jednak zaczyna si¢ w chwili,
kiedy to one determinuja zycie lekarza i staja sie¢ powodem napig¢ i frustracji. Nierzadko
potrzeba silnego przezywania probleméw innych ludzi wynika z checi bycia potrzebnym,
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skutecznym oraz ze zbyt duzej identyfikacji z problemem chorego, np. przez wyobrazanie
sobie siebie lub osoby bliskiej w podobnej sytuacji jak pacjent. Nierzadko postawe taka
prezentuja rowniez osoby samotne, z duzymi deficytami w zyciu emocjonalnym, lub
jednostki nieposiadajgce zdrowych granic osobistych, dzieki ktérym czlowiek wyznacza
sobie i innym przestrzen fizyczng, emocjonalng i intelektualng, ktérej nie nalezy prze-
kraczaé. Pacjenci i ich sprawy pozwalajg takiej osobie wierzy¢, ze jest potrzebna, ma si¢
o0 kogo martwi¢. Jednoczesnie taki lekarz czuje si¢ zmeczony i przytloczony niemoznoscia
rozwigzania wzietych na siebie probleméw chorych i ich rodzin.

Nadmierne obcigzenie wynikajace z podejmowania wielu prac
w celu zarobkowym

Powiedzenie ,apetyt rosnie w miare jedzenia” ukazuje pulapke stania sie niewolnikiem
swojego umystu, ktory jak nalogowiec podpowiada: ,,jeszcze, jeszcze...”. Pracujac od rana
do wieczora, cztowiek ulega iluzji, ze tak musi by¢, ze wszyscy tak robia, a wigc jest to
pewien standard Zycia. Potrzeba ttumaczenia sobie i innym wiasnych decyzji, zwlasz-
cza tych niekorzystnych, prowadzi do uruchamiania réznego rodzaju mechanizméow
obronnych, np. racjonalizowania, dzi¢ki ktérym za wszelkg cene dazy si¢ do zachowa-
nia swojego punktu widzenia, nawet jezeli w konsekwencji okaze si¢ on niekorzystny.
Trzeba duzej dojrzalosci, aby umie¢ ograniczy¢ zakres aktywnosci, ktory wydaje sie
niemozliwy do zmiany.

Nieumiejetne radzenie sobie ze stresem

Nieumieje¢tne radzenie sobie ze stresem moze prowadzi¢ do depresji i pogorszenia kon-

taktow interpersonalnych w pracy i zyciu osobistym. Nadmiar obcigzajacych bodzcow

wplywa niekorzystnie na funkcjonowanie psychofizyczne. Bez odpoczynku, odpo-

wiedniego dystansu do spraw, ktére wypelniaja nasze zycie zawodowe i prywatne, oraz

przyzwolenia na wiasng stabo$¢ wpadamy w pulapke przekonan ,,muszg¢’, ,,powinnam”

»powinienem’, ,,nie ma na to rady’, ,.taki jest juz §wiat...” itp. Tymczasem sposobéw na

redukcje stresu istnieje wiele:

@ technika poznawczej restrukturyzacji, polegajaca na identyfikowaniu i kwestionowaniu
osobistych irracjonalnych przekonan [Ellis 1998];

@ technika $wiadomego kontrolowania wlasnych mysli, zwlaszcza proceséw oceniania
i warto$ciowania, ktore silg rzeczy staja si¢ wyznacznikiem naszego sposobu myslenia
i podejmowania dziatan;

® konstruktywna rozmowa z samym soba, zawierajaca elementy kontroli wlasnych
dysfunkcjonalnych zachowan;

@ selektywne ignorowanie sytuacji, ktére nie wymagaja naszego udziatu;

@ sport, kapiel przy odprezajacej muzyce, zmiana diety, wyjazd i wszystkie inne dziata-
nia, dzigki ktérym nabieramy sily, zadowolenia i energii do pokonywania stojacych
przed nami zadan.

Problem nie lezy wigc w braku sposobéw redukeji napiecia, lecz w nieumiejetnym go-
spodarowaniu osobistg energia Zyciows.
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Zubozenie zainteresowan

Zubozenie zainteresowan wynika z podejmowania aktywnosci ograniczonych do pro-
bleméw zwiazanych z wykonywana profesja. Z czasem praca staje sie jedynym tematem,
a czynnoéci niespetniajace kryterium przydatno$ci zawodowej traktowane sg jako zbedne,
bezuzyteczne, podczas gdy wokol toczy sie zycie [Fengler 2001]. Ograniczenie doptywu
innych bodzcow (sport, teatr, ksigzka, spacer, spotkanie ze znajomymi itp.) prowadzi
do frustracji, zmeczenia zyciem wokdt pracy, a w konsekwencji — do zubozenia sfery
poznawczej. Czlowiek traci elastycznos¢ w mysleniu i dzialaniu.

Dlugotrwate naktadanie sie problemow zawodowych i osobistych

Obcigzenie pracg nasila si¢ w sytuacji, gdy dochodzi do glosu zmeczenie problemami
osobistymi, np. nierozwigzane konflikty partnerskie, rozwdd, choroba bliskiej osoby
itp. Nagromadzone, nieredukowane napiecie prowadzi do wyczerpania emocjonalnego
i wielu destrukcyjnych zachowan, jak ucieczka w jeszcze wigkszg ilo$¢ pracy, nieadekwat-
ne do sytuacji zachowania (tj. wybuchy gniewu wobec pacjentéw czy kolegéw z pracy),
naduzywanie alkoholu lub innych uzywek.

Potrzeba niezdrowej rywalizacji

Potrzeba niezdrowej rywalizacji przejawia sie w ciaglym wewnetrznym nakazie dazenia
do podwyzszania kwalifikacji zawodowych i zdobywaniu tytuléw. W konsekwencji
czlowiek nie odczuwa zadowolenia z tego, co juz uzyskal, i stawia sobie coraz wyzsze
wymagania, czujnie obserwujac, czy kto$ z jego Srodowiska nie osigga wiecej niz on.
Takie zachowania wynikajg najczesciej z obnizonego poczucia wartosci, a w nastepstwie
tego — z przymusu sprawdzania siebie na tle innych ludzi.

Brak umiejetnosci interpersonalnych

Sa to te umiejetnosci, ktére obejmuja m.in. fatwos¢ komunikowania sie, wspolnego daze-
nia do celu, wspolpracy z ludzmi z wielu $srodowisk i o réznym wyksztalceniu. W pracy
lekarza umiejetnos¢ komunikowania si¢ stanowi bardzo istotny element budowania relacji
z pacjentem i jego rodzing. Poprawna komunikacja to umiejetne rozpoznanie, z jakim
pacjentem si¢ rozmawia (wiek, stownictwo, wyksztalcenie, etap choroby, emocjonalnos¢),
aktywne stuchanie, odpowiedni dobor stéw, empatia, komunikacja niewerbalna. Nie mniej
waznym aspektem poprawnej komunikacji jest swiadomo$¢ samego siebie, poczucie
wlasnej wartosci, niekoniecznie tego, co prezentuje si¢ jako ,,ja” publiczne, ale wszystkich
tych bolesnych aspektow ego, ktdre w zetknieciu z krytyka ze strony pacjenta, jego bliskich
lub innych 0s6b powoduja wybuchy niekontrolowanej ztosci, wyznaczanie niezdrowego
dystansu w relacji z druga osoba i pamigtliwo$¢. Inne réwnie wazne zmienne, decydujace
o zdrowej komunikacji, to: $wiadomos¢ nawykéw komunikacyjnych, stanéw emocjo-
nalnych, zwlaszcza tych sytuacyjnych (np. rozdraznienia, wybuchowoéci), sympatii, jak
i antypatii. Problem zaczyna si¢ wowczas, gdy ignoruje si¢ wymienione zasady i — zamiast
modelowa¢ przebieg rozmowy - ulega si¢ modelowaniu rozmaéwcy.
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Deformacja osobowosci

Deformacja osobowosci bywa ,[...] rozumiana jako niepozadana konsekwencja wykony-
wania zawodu, okreslajaca wszelkie niekorzystne zmiany osobowosci, nieprawidtowosci
rozwoju, poczucie zmeczenia, wypalenia, usztywnienia, dezorientacji, alienacji, utrate
poczucia rzeczywistosci i prawidlowej oceny oraz przeklamania w odbiorze wtasnych
przezy¢, sadow, ktore wystepuja w przebiegu pracy zawodowej i sa przez nig warunko-
wane” [Fengler 2001]. Jak wynika z cytowanej definicji, powtarzanie pewnych zachowan
z czasem moze stac si¢ czescig repertuaru naszego myslenia i dziatania ( patrz. tab. 17.9).
Niepostrzezenie dla jednostki zachodzg utrwalone zmiany poznawczo-emocjonalne.
Fengler podkresla, ze pierwsze zmiany osobowosci u osoby, ktora najczesciej nie jest
tego $wiadoma, zauwazaja bliscy (rodzina, koledzy, odbiorcy jej pracy) [Fengler 2001].
To oni zaczynajg dostrzegaé, a nawet glosno werbalizuja spostrzezenia co do zmiany
w zachowaniu, przejawiajace si¢ w postaci skostnienia niektérych pogladéw i sformu-
fowan, nieadekwatnych reakeji, powtarzajacego si¢ braku tolerancji itp.

B INNE CZYNNIKI SPRZYJAJACE
WYPALENIU ZAWODOWEMU

Wirdd czynnikéw sprzyjajacych wypaleniu S¢k wymienia ponadto [Sek 2007]:
® poziom przezywanego stresu,

@ oceng sytuacji w kategoriach zagrozenia,

® mechanizmy unikania trudnosci,

@ nieracjonalne przekonanie o roli zawodowe;.

Warto wspomnie¢ takze o przyczynach instytucjonalnych: zte warunki socjalne, niskie
wynagrodzenie, mobbing, brak wsparcia w zespole, biurokracja, naciski administracyj-
ne, konflikt warto$ci pomiedzy wyznawanymi przez jednostke normami a wymogami
natury organizacyjnej [Sek 2007].

Schaarschmidt i Fischer wyodrebnili tzw. wzorzec zachowan i przezy¢ zwiazanych
z pracg [1996, cyt. za: Roginska, Gaida 2001]. Jego celem bylo wyjasnienie, w jaki sposob
jednostka potrafi ustosunkowa¢ si¢ do wymagan, ktore sa jej stawiane w wykonywanej
przez nig pracy. Autorzy wyroéznili trzy podstawowe sfery funkcjonowania pracownika,
majace wplyw na zachowania i przezycia zwigzane z praca:
@ zaangazowanie zawodowe,
@ odpornos¢ psychiczna,
@ strategie rozwigzywania sytuacji trudnych oraz emocjonalny stosunek do pracy.

Analiza nasilenia tych wymiaréw i ich wplywu na zawodowe funkcjonowanie jednostki
pozwolita na wyodrebnienie czterech stalych wzorcéw zachowan i przezy¢ w pracy:
tych, ktore niekorzystnie oddzialtuja na funkcjonowanie jednostki, i tych, dzieki ktorym
funkcjonuje ona zdrowo. Dwa typy zachowania niekorzystnego dla funkcjonowania
w miejscu pracy to: typ ryzyka — nadmiernie obcigzony, oraz typ wypalony. Jednostke
o typie zachowania ,nadmiernie obcigzony” charakteryzuje niezadowolenie z zycia
i wynikajace z tego duze natezenie negatywnych emocji oraz poczucie braku wsparcia
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spotecznego. Osoby takie maja nierealne oczekiwania wzgledem stosunku miedzy
wkladanym zaangazowaniem w wykonywana prace a oczekiwanym wynagrodzeniem
za nig, co nierzadko przejawia si¢ w chorobach psychosomatycznych [Andruszkiewicz,
Basinska 2006]. Typ wypalony odpowiada jednostce, ktéra charakteryzuje zmniejszo-
na odporno$¢ na stres, ograniczona zdolno$¢ do dystansowania sie, wycofywanie sie
z sytuacji trudnych oraz bardzo niskie parametry rownowagi wewnetrznej. Jednostki
takie nie potrafig korzysta¢ z wolnego czasu i zyja w ciggtym napigciu emocjonalnym
[Roginska, Gaida 2001].

Najczestsze objawy wypalenia zawodowego

Fizyczne znuzenie; zaburzenia somatyczne i czynnosciowe, m.in. béle gtowy,
kregostupa, problemy gastryczne, nawracajace przeziebienia, problemy ze
snem

Wybuchy gniewu i irytacja; bagatelizowanie lub nadmierne przezywanie
probleméw

Okres bezczynnosci w pracy; narastajagce poczucie niezrozumienia przez
wspotpracownikéw i bliskich

Inicjowanie konfliktéw w pracy i domu; ucieczka przed decyzjami w pracy
i zyciu osobistym

Brak poczucia identyfikacji z miejscem pracy

Wyczerpanie emocjonalne i psychofizyczne

Depersonalizacja pacjentéw

Zmniejszona satysfakcja zawodowa

Nadmierne spozywanie alkoholu, papierosy, narkotyki; brak poczucia identy-
fikacji zzawodem; depresja

Tab. 17.6. Najczestsze objawy wypalenia zawodowego [Sek 2004, 2007, Fengler 2001]

WYBRANE CECHY OSOBOWOSCI | SPOSOBY @
RADZENIA SOBIE ZE STRESEM

Tucholska na podstawie badan empirycznych stwierdzita, Ze wypalenie zawodowe jest
wypadkowa zmiennych podmiotowych [Tucholska 1999]. Zawieraja si¢ w tym: kompe-
tencje interpersonalne jednostki, jej umiejetnosci zaradcze, wyrazajace si¢ w zdolnoéci
do utrzymywania w stanie réwnowagi zachowan impulsywnych oraz korzystania z ade-
kwatnych zasobow zaradczych, dopasowanych do sytuacji i swoich realnych mozliwosci,
a takze umiejetnosci redukeji stresu. Sek podkresla, ze gtéwnym czynnikiem sprawczym
wypalenia jest zgeneralizowane do$wiadczenie niepowodzenia w zmaganiu sie ze
stresem i powstanie przekonania o niemoznoéci skutecznego radzenia sobie z trudno-
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$ciami, ucigzliwos$ciami, konfliktami i frustracjami zwigzanymi z Zyciem zawodowym
[Sek 2007]. Autorka wskazuje na ogromne znaczenie cech osobowosci w dokonywaniu
wyboréw srodkow zaradczych w sytuacji stresu. I cho¢ osobowosci nie mozna zmienic,
to $wiadomo$¢ uwarunkowan osobowosciowych moze prowadzi¢ do pracy nad mody-
fikacja zachowan.

To, w jaki sposdb dany cztowiek zareaguje na zaistnialy stresor, dominujaco wplywa
na jego kondycje psychofizyczna. Wsrdd najbardziej znanych teorii dotyczacych radzenia
sobie ze stresem warto wymieni¢ koncepcje¢ Endler i Parkera, ktorzy — nawiazujac do
teorii Lazarusa i Folkman — wyodrebnili trzy jego style (tab. 17.7).

Skoncentrowany na zadaniu. Osoby uzyskujace wysokie wyniki w tej skali
maja tendencje w sytuacjach stresowych do podejmowania wysitkéw zmie-
rzajacych do rozwigzania problemu przez poznawcze przeksztatcenie lub
préby zmiany sytuacji. Gtéwny nacisk potozony jest na zadanie lub planowa-
nie rozwigzania problemu

Skoncentrowany na emocjach. Styl ten charakterystyczny jest dla oséb,
ktdére w sytuacjach stresowych maja tendencje do koncentracji na sobie,

na wiasnych przezyciach emocjonalnych, takich jak: zto$¢, poczucie winy,
napiecie. Osoby te maja takze tendencje do myslenia zyczeniowego i fanta-
zjowania. Dziatania takie majg na celu zmniejszenie napiecia emocjonalnego
zwigzanego z sytuacja stresowg. Czasami jednak moga powieksza¢ poczucie
stresu, powodowac wzrost napiecia lub przygnebienie

Skoncentrowany na unikaniu. Osoby charakteryzujace sie tym stylem
w sytuacjach stresowych wykazuja tendencje do wystrzegania sie myslenia,
przezywania i doswiadczania tych sytuaciji.

Tab. 17.7. Style radzenia sobie ze stresem [Endler, Parker 1990]

Schwarzer i Taubert — okreslajac sposoby radzenia sobie — uwzglednili czas wystapienia

stresujacego wydarzenia i wyroznili cztery rodzaje strategii podejmowanych w sytuacji

stresu; sg to zachowania:

@ reaktywne, ktére maja na celu kompensacje¢ doznanej krzywdy lub straty;

@ antycypacyjne, ukierunkowane na wydarzenie, ktére ma nastgpi¢ w niedalekiej
przyszlosci;

@ prewencyjne, zwigzane z gromadzeniem zasobow pozwalajacych na zmniejszenie
skutkow przysztych wydarzen stresowych;

@ proaktywne, powigzane z przyszlymi wyzwaniami i polegajace na gromadzeniu
zasobow ulatwiajacych wykorzystanie przyszlych szans; jednostka dziata poprzez
poczucie wlasnej skutecznosci.

Szczegolna role w procesie radzenia sobie ze stresem przypisuje sie strategiom prewen-
cyjnym i proaktywnym. W tym ostatnim wypadku wazne jest rozpoznanie potencjal-
nych stresoréw, ocena ich znaczenia, podejmowanie wstepnych wysitkow, jak réwniez
informacje zwrotne dotyczace czynionych wysitkéw. Osoby o nastawieniu proaktyw-
nym - dzigki silnie rozwinietemu poczuciu wlasnej skutecznosci - dgza do osiagniecia

While treating others, remember about yourself — a practical guide for doctors

249 —

wysokich standardéw oraz ulepszania wlasnego zycia (tab. 17.8) [Schwarzer, Taubert
1999, cyt. za: Oginska-Bulik, Juczynski 2008].

Stadium Opis

Stadium 1 akumulacja zasoboéw, czyli gromadzenie zasobéw, zanim poja-
wi sie stresor

Stadium2  rozpoznawanie — umiejetnosc¢ identyfikowania stresora i kiero-
wania uwagi na potencjalnie zagrazajace aspekty srodowiska

Stadium3  ocena wstepna sygnatéw ostrzegawczych - czy sa one zagra-
zajace dla jednostki i w jakim kierunku moga sie rozwina¢

Stadium4  wstepne wysitki poradzenia sobie z problemem, poprzedzone
rozpoznaniem sygnatéw i zainicjowaniem oceny; dziatania sg
skierowane na rozwigzanie problemu, a nie na ucieczke lub
unikanie problemu; takie dziatania wymagaja od jednostki
posiadania konkretnych umiejetnosci: tworzenia planéw dzia-
tania, poszukiwania informacji i podejmowania konkretnych
dziatan

Stadium5  wydobywanie i wykorzystywanie informacji zwrotnych
dotyczacych danego zdarzenia dla majacych nastapic, a wiec
przysztych zdarzen

Tab. 17.8. Proaktywne sposoby radzenia sobie ze stresem [Anspinwall, Taylor 1997]

Wsréd wielu zmiennych przyczyn, ktére moga predysponowac czlowieka do okreslonych
reakcji na stres, warto si¢ na chwile zatrzymac¢ na cechach osobowosci. Odgrywaja one
istotna role w adaptacji jednostki do sytuacji. Maja réwniez wplyw na wybér zawodu
i stopien do$wiadczanej satysfakeji [Pervin 2002]. W chwili obecnej najbardziej popu-
larng i stosowang teorig okreslajaca typy osobowosci predysponujace do okreslonych
sposobow reagowania na stres jest tzw. piecioczynnikowy model osobowosci Costy
i McCrae, znany jako wielka piatka. W modelu tym wyroznia sie pie¢ gtéwnych cech
osobowosci cztowieka: neurotycznosé, ekstrawersje, otwartos¢ na doswiadczenia,
ugodowos¢ i sumiennosé¢. Autorzy definiuja cechy jako ,[...] wymiar réznic indy-
widualnych pod wzgledem tendencji do wykazywania spojnych wzorcéw w zakresie
myslenia, uczu¢ i dziata” [McCrae, Costa 2005]. Autorzy podkreslaja, ze w im wigk-
szym stopniu czlowiek wykazuje dana ceche, tym wigksze jest prawdopodobienistwo, ze
przejawi zachowanie, do ktdérego dana cecha predysponuje. Podkreslajg takze, ze nalezy
odrézni¢ cechy od zwyklych nawykéw. Cechy to dyspozycje znajdujace swoj wyraz
w réznorodnych dziataniach, natomiast nawyki maja charakter wyuczonych, bezmysl-
nych, mechanicznych zachowan. Cecha wskazuje na motywacje, style oraz inne aspekty
spojnosci w zyciu cztowieka. Aby jednak méc méwi¢ o spdjnych wzorcach okreslonych
cech, niezbedna jest obserwacja zaréwno w czasie, jak i transsytuacyjnie. Oznacza to,
ze cechy nalezy réwniez odrdzni¢ od przemijajacych nastrojow, przejsciowych standéw
umystu lub skutkéw tymczasowego stresu. Ponadto ci sami autorzy wyrazaja opinie, ze
cho¢ zachowania zaradcze czlowieka s3 uwarunkowane wieloma zmiennymi, to jednak
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cechy osobowosci wykazujg stalos¢ w roznych sytuacjach. Zasadnos¢ takich oczekiwan
zostala potwierdzona poprzez badania nad neurotyzmem.

Neurotycznos¢ odzwierciedla brak zréwnowazenia emocjonalnego i jest rozumiana
jako podatnos¢ jednostki na doswiadczanie negatywnych stanéw emocjonalnych [Ogin-
ska-Bulik, Juczynski 2008]. Wymienia si¢ sze$¢ sktadnikéw neurotycznosci: lek, agre-
sywno$é¢, depresyjnosé, nadmierny samokrytycyzm, impulsywnos¢ oraz nadwrazliwos¢
[McCrae, Costa 2005]. Neurotycznos¢ zwigzana jest ze wzglednie rzadszym stosowaniem
strategii zorientowanych na problem, rzadszym stosowaniem strategii poszukiwania
wsparcia spolecznego, natomiast czestszym stosowaniem strategii myslenia zyczenio-
wego i unikania [Costa i wsp. 1996]. Osoby neurotyczne, o wysokim poziomie leku, sg
bardzo nerwowe i spiete, zwlaszcza w kontaktach z innymi ludZzmi, oraz maja sklonnosci
do zamartwiania si¢ niejako na zapas. Jednostki neurotyczne o wrogim usposobieniu
tatwo wpadaja w gniew. Sg trudne i nieprzyjemne w kontaktach z ludZzmi. Natomiast te
o usposobieniu depresyjnym maja sktonno$¢ do przezywania smutku, czuja si¢ winne
i malo wartosciowe. Z kolei osoby nadmiernie samokrytyczne czujg sie gorsze od innych
i odczuwaja silne uczucie wstydu, zazenowania oraz nie radzg sobie z krytyka pod swoim
adresem. Impulsywno$¢ i nadwrazliwo$¢ to skladniki neurotycznosci, ktore przejawiaja
sie bardziej w zachowaniu jednostki niz w sferze emocji. Jednostka impulsywna ulega
swoim pokusom i zachciankom, natomiast jednostka nadwrazliwa szybko sie zalamuje,
ulega panice i nie radzi sobie ze stresem. McWilliams, Cox i Enns uwazaja natomiast, ze
neurotycznos$¢ wykazuje silne dodatnie korelacje ze stylem radzenia sobie zorientowa-
nym na emocje, co wigze si¢ z wiekszym nasileniem depresji [McWilliams i wsp. 2003,
cyt. za: Janowski 2006]. Inne wyniki badan Costy i McCrae wykazaly, ze neurotycznos¢
skorelowana jest z wieloma nieskutecznymi mechanizmami zaradczymi, takimi jak:
wrogo$¢, samoobwinianie, uciekanie w fantazje, wycofanie i niezdecydowanie [Costa
i wsp. 1996]. Osoby neurotyczne wykazuja sktonnos¢ do wyolbrzymiania lub bagateli-
zowania przezywanych probleméw. Na ogdt jednak do$wiadczaja wiecej negatywnych
dolegliwosci fizycznych i nieprzyjemnych objawdw zwiazanych z samopoczuciem i ja-
koscig zycia [Oginska-Bulik, Juczynski 2008]. Podsumowujac, mozna powiedzie¢, ze
osoby o wysokim poziomie neurotycznosci wykazuja tendencje do zamartwiania sie,
a w obliczu bodzcow stresogennych szybko si¢ zniechecaja i zatamuja.

Ekstrawersja charakteryzuje sie racjonalnym sposobem radzenia sobie, pozytywnym
mysleniem i poszukiwaniem wsparcia spotecznego. McCrae i Costa wymieniaja sktadniki
ekstrawersji i dzielg je na: instrumentalne (serdecznos¢, towarzyskos$é, asertywnoscé)
oraz trzy cechy temperamentalne (aktywno$¢, poszukiwanie doznan i pozytywna
emocjonalno$¢) [McCrae, Costa 2005]. Osoby ekstrawertyczne sg optymistycznie
nastawione do Zycia, charakteryzuje je towarzysko$¢, przyjacielskosé, sklonnos¢ do
zabawy i poszukiwanie stymulacji. Osoby o wysokim stopniu ekstrawersji wykazuja
tendencje do oceny sytuacji stresowej bardziej w kategoriach wyzwania niz zagrozenia.
Ekstrawersja wiaze si¢ z radzeniem sobie zorientowanym na problem. Przeciwienstwem
s3 osoby introwertyczne, ktére w kontaktach z ludZzmi wykazuja rezerwe, pesymistyczne
nastawienie do zycia, nie§mialo$¢ i preferencje do zycia w samotnosci. Pozostate wy-
miary pi¢cioczynnikowego modelu osobowosci zostaly w znacznie mniejszym stopniu
zbadane pod katem radzenia sobie.

Otwarto$¢ na do$wiadczenia wigze sie ze sklonnoscig jednostki do poszukiwania
i pozytywnego warto$ciowania do$wiadczen w zyciu. Osoby otwarte cechuje ciekawos¢
poznawcza i tolerancja. Doswiadczajg one swoich uczug, s gotowe rozwazy¢ rozne moz-
liwosci rozwigzan i przyznad, ze to, co wlasciwe czy niewlasciwe dla jednej osoby, moze
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nie mie¢ zastosowania w innych okolicznosciach. Osoby o wysokim poziomie otwarto$ci
na doswiadczenie czgéciej postuguja si¢ humorem, rzadziej odnosza sie do wiary, ale
takze cze$ciej naduzywaja substancji chemicznych [Costa i wsp. 1996]. Otwarto$¢ do
dzialania jest przeciwienstwem sztywnosci.

Ugodowos¢ jest wymiarem charakteryzujacym osoby ufne, przekonane, ze inni
ludzie sg dobrzy, i rzadko podejrzewajace innych o ukryte intencje. Bezinteresow-
nos¢ osob ugodowych przejawia sie w ich taktownym zachowaniu i altruizmie. Sa to
ludzie potulni i czgsto zdani na innych (ustepliwi) [McCrae, Costa 2005]. Ugodowo$¢
jest zwiazana z harmonijnym i konstruktywnym radzeniem sobie [Jensen-Cambell,
Gleason i wsp. 2003, cyt. za: Janowski 2006]. Osoby o niskim poziomie ugodowosci
charakteryzuja sie zachowaniami egocentrycznymi i rywalizujacymi oraz sceptycz-
nym nastawieniem do $wiata i ludzi [Costa i wsp. 1980, Zawadzki i wsp. 1998, cyt. za:
Oginska-Bulik, Juczyniski 2008].

Sumienno$¢ odnosi sie do stopnia wytrwatoéci i motywacji jednostki w dziataniach
zorientowanych na cel. Osoby sumienne s3 racjonalne, a ich sukces zalezy cze$ciowo
od stopnia zorganizowania i skfonno$ci do utrzymania porzadku. Sa obowigzkowi,
rozwazni, zdyscyplinowani i perfekcyjni. Wiebe i Chriestensen wskazuja, ze sumien-
nos¢ jest pozytywnie zwigzana z zachowaniami prozdrowotnymi i stosowaniem sie do
zalecen lekarskich. Osoby o niskim poziomie sumiennosci w konfrontacji z sytuacja
trudng wykazuja brak checi do efektywnego radzenia sobie, preferujac zarty, wymowki
i beztroskie zachowania [za: Costa i wsp. 1996].

Spoérdd przedstawionych pieciu wymiaréw szczegdlnie neurotycznosci i ugodowosci
przypisuje sie wyrazne powigzanie z zaburzeniami i chorobami. Pozostale, tj. ekstrawersja
i sumienno$¢, i w nieco mniejszym stopniu otwartos¢ na doswiadczenia traktowane sa
raczej jako sprzyjajace zdrowiu [Costa i wsp. 1996]. Badania wykazuja, ze osoby o niskim
poziomie sumiennoéci i wysokim poziomie neurotycznosci dostrzegaja mniejsze moz-
liwosci rozwoju zawodowego [Colbert i wsp. 2004]. Natomiast brak poczucia wsparcia
w miejscu pracy — zaréwno ze strony wspotpracownikow, jak i organizacji pracy - oraz
zaburzone relacje interpersonalne w srodowisku pracy sg silnie skorelowane z osobami
o niskim poziomie ugodowosci [Costa i wsp. 1996]. Cechy osobowosci majg nie tylko
wplyw na zadowolenie z wykonywanej pracy, ale sa rowniez predyktorem osiagnie¢
zawodowych. Osoby o wysokim poziomie sumiennosci, a pozbawione wrazliwosci
interpersonalnej czgsto nie sg efektywnymi pracownikami. Natomiast wysoki poziom
ugodowoséci w polaczeniu z wysokim poziomem sumiennosci wplywa pozytywnie na
funkcjonowanie w pracy, zwlaszcza wymagajacej kontaktow interpersonalnych [Costa
i wsp. 1996].

Wazng role w radzeniu sobie ze stresem odgrywa réwniez optymizm. Optymisci
wykazuja ogolnie pozytywne oczekiwania co do przysztosci i nawet gdy napotykaja na
przeszkody, potrafig dazy¢ do realizacji celéw. Do najbardziej znanych teorii usitujacych
wyjasni¢ etiologie optymizmu zalicza si¢ teori¢ inklinacji pozytywnej Czapinskiego
i teorie wyjasniania przyczyn Seligmana.

Teoria inklinacji pozytywnej Czapinskiego (1985) gtosi, ze doswiadczenia ludzi
warto$ciowane jako pozytywne przewazaja nad warto$ciowanymi negatywnie [cyt. za:
Oginska-Bulik, Juczynski 2008]. Stach uwaza, ze czynnikiem, ktéry modyfikuje wptyw
doswiadczen zyciowych na nastawienie wartosciujace, jest poczucie osobistego spraw-
stwa i kontrola jednostki nad przebiegiem zdarzen. Inklinacja pozytywna nie zalezy wigc
od tego, czy doswiadczamy wiecej dobra niz zla, ale przede wszystkim od przekonania
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o mozliwoséci osobistej kontroli nad zdarzeniami. Juz samo przekonanie o mozliwosci
jej sprawowania sprzyja inklinacji pozytywnej.

Teoria wyjasniania przyczyn Seligmana (1995) zaklada, Ze styl wyja$niania zdarzen
decyduje o tym, czy kto$ jest optymista, czy pesymista [cyt. za: Oginska-Bulik, Juczynski
2008]. Optymista charakteryzuje si¢ optymistycznym stylem wyjasnienia doswiadczen,
natomiast pesymista reaguje na zdarzenia wyuczong bezradnoscig. Ta ostatnia wystepuje
u osoby, ktora - podejmujac dziatania w celu sprawowania kontroli nad wydarzeniami -
doswiadcza powtarzalnych niepowodzen, ktére powoduja, ze z czasem, zanim jednostka
podejmie dzialania, juz oczekuje niepowodzenia. Wywoluje to deficyty, ktére odnosza
sie do trzech aspektéw funkcjonowania cztowieka:
® poznawczego - zwigzanego z przekonaniem, ze podejmowane dzialania ukierunko-

wane na wyeliminowanie bodzcéw awersyjnych nie beda skuteczne;
® motywacyjnego — odnoszacego si¢ do oslabienia motywacji do przeciwdzialania

skutkom dziatania bodzcow awersyjnych;
® zaniku motywacji do zmiany sposobéw dziatania ze sktonnoscia do odczuwania leku,
przygnebienia, depresji.

Natomiast zdaniem Kobasy (1979) osoby, ktdre posiadaja szczegdlnie korzystny zestaw
cech osobowos$ciowych, tzw. osobowos¢ odporna, sa lepiej przygotowane do radzenia
sobie ze stresem [cyt. za: Kosslyn, Rosenberg 2006]. Wsrod cech, ktore skladajg si¢ na
osobowos$¢ odporng, autorka wymienia: silne zaangazowanie we wlasny rozwoj, po-
czucie kontroli nad tym, co mi si¢ przytrafia, sklonnos¢ do traktowania zyciowych
wzlotéw i upadkow jako wyzwan i okazji do uczenia si¢. Na podstawie przeprowa-
dzonych badan autorka ustalita, Ze osoby, ktore doswiadczajg silnego stresu i zapadaja
na choroby, r6znig si¢ w zakresie cech osobowosci odpornej od oséb do$wiadczajacych
silnego stresu, lecz niezapadajacych na choroby. Badani, ktérzy nie chorowali, charakte-
ryzowali si¢ nizszym nihilizmem, wewnetrzna lokalizacjg kontroli, wyzszym poczuciem
sprawstwa, mniejszym poczuciem alienacji, wigckszym aktywnym zaangazowaniem
i wigksza potrzebg przygdd [Oginska-Bulik, Juczynski 2008].

W literaturze przedmiotu znajdziemy réwniez inne zmienne osobowosciowe, ktore
moga predysponowa¢ czlowieka do lepszego radzenia sobie ze stresem, a jest wérdd nich
m.in. wymiar wyparcia lub uwrazliwienia. Osoby wypierajace korzystaja nawykowo
z unikowych strategii radzenia sobie ze stresem. Nie przyjmuja informacji zwigzanych
z lekiem, bagatelizujg sygnaly swiadczace o zagrozeniu, ttumig niepokojace mysli. Na-
tomiast osoby, ktoérym blizszy byl wymiar uwrazliwienia, nawykowo koncentruja sie na
sytuacji stresowej, nierzadko przeszacowuja zagrozenie i w konsekwencji rozpamigtuja
i zamartwiajg si¢ danym problemem. Badania wykazaly, ze osoby wypierajace mialy
wigcej problemoéw psychicznych i fizycznych [Jammer 1988, Levy 1985, Shea, 1993, cyt.
za: Kosslyn, Rosenberg 2006].

W percepcji stresu wazng role odgrywaja wysoka samoocena i poczucie umiejsco-
wienia kontroli [Terelak 2008]. Szmigielska wskazuje, ze osoby o poczuciu wewnetrzne;j
kontroli wzmocnien - w poréwnaniu z osobami o poczuciu kontroli zewnetrznej — maja
wigkszg pewnos¢ siebie, bardziej moga liczy¢ na wlasne sily. Prezentuja takze wigksza
ambicje, tolerancje, wnikliwo$¢, odpowiedzialnosé, sumienno$é i przedsigbiorczo$é,
dzieki ktorym lepiej przystosowuja si¢ do otoczenia.

Galdowa (1999) wskazuje, ze jednostka o wewnetrznej kontroli jest bardziej samo-
dzielna i skuteczniej dziala w sytuacjach trudnych. Osoby takie aktywnie poszukuja
informacji potrzebnych do rozwigzania problemu oraz sprawnie wykorzystuja wczesniej
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zdobyta wiedze. Osoby o zewnetrznej kontroli wynik dziatania spostrzegaja jako rezultat
szcze$cia, przypadku, przeznaczenia lub jako sfere znajdujaca sie pod kontrola innych
[cyt. za: Sokolowska 1993].

Unikanie spotkan z pacjentem, deprecjonowanie wiasnych dziatan, ktére
maja pomaéc pacjentowi

Obwinianie chorych o brak wspétpracy

Obiecywanie ,cudu” wyzdrowienia lub niedocenianie szans na wyzdrowienie

Unikanie rozméw o sferze emocjonalnej chorego, ignorowanie jego potrzeb

Tab. 17.9. Wybrane zachowania wobec pacjenta wynikajgce z nadmiernego obcigzenia emocjo-
nalnego lekarza [Kepler 1990, Fengler 2001]

PRZECIWDZIALANIE WYPALENIU ()
ZAWODOWEMU

Podstawg przeciwdzialania procesowi wypalenia jest dojrzala $wiadomos$¢ wlasnych
zasobow i deficytow w reagowaniu na sytuacje trudne. Umiejetnosé odczytywania
objawow zwiastujgcych problem, np. przemeczenia, narastajacej niecheci w stosunku
do odbiorcéw wykonywanej pracy, probleméw w srodowisku zawodowym i osobistym.
Niepokoi¢ powinna postawa wypierajaca, racjonalizujaca problem. W konsekwencji
prowadzi ona do sytuacji, kiedy ,,budzimy” si¢ powaznie zagrozeni. Co jednak mozemy
zrobi¢ dla siebie, aby nie pozwoli¢ rozkreci¢ si¢ spirali samozniszczenia?

Po pierwsze, realnie ustali¢ swoje priorytety zawodowe i osobiste. Podstawg
dobrego funkcjonowania jest takie zagospodarowanie terminarza, aby zostawi¢ sobie
bufor wolnego czasu na tzw. sytuacje nieprzewidziane. Ponadto niezbednym elementem
prawidlowego planowania jest czas przeznaczony na zycie prywatne i zastuzony odpo-
czynek [Litzke, Schuh 2007].

Po drugie, odzyska¢ kontrol¢ nad swoim rozkladem dnia. Wiaze si¢ to z odpowie-
dzeniem sobie na pytania: ,,co dla mnie jest wazne?”, ,,czego potrzebuje?”, ,,z czym nie
daje juz rady?”. I tu uwaga! Nasz umysl z fatwoscig przekona nas, Ze nie ma wyboru, ze
takie jest zycie, ze kredyt, obowiazki itp. Dlatego pamigtajmy, ze zmiana wlasnych na-
wykow, szczegolnie tych wypracowanych przez lata, wymaga naszej uwagi. ,,[...] Tylko
osoba, ktdra zainwestuje czas w przemyslenie oraz korekte swoich malych i duzych celow
zawodowych i zyciowych, nie pozostawia swojego zyciorysu w rekach innych, otrzymujac
dzigki temu prawo do ksztaltowania wlasnego zycia. [...] Osoby, ktére sadza, ze zmuszajac
sie permanentnie do spektakularnych osiggnie¢, przekonaja swoich przetozonych lub
kolegéw o swojej wartosci i w ten sposob zyskaja szacunek i uznanie, oddaja kontrole
nad swymi osiagnieciami zawodowymi, a tym samym nad swa satysfakcja zyciowa,
w rece 0s0b trzecich [Litzke, Schuh 2007, s. 178].

Po trzecie, umiejetnie odmawiac. Asertywno$¢ to styl komunikacji, ktérym mozna
sie postuzy¢ w kazdej zyciowej sytuacji. Pierwszym krokiem na drodze do asertywnego
zachowania jest umiejetnos¢ identyfikowania wlasnych emocji i przyznania si¢ do tego,
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co czujemy w stosunku do ludzi i sytuacji. Aby komunikowa¢, co nam si¢ podoba lub

nie, nalezy da¢ sobie i innym prawo do bycia asertywnym. Zachowanie asertywne to

bezposrednie, uczciwe i stanowcze wyrazanie wobec drugiej osoby swoich uczué, opinii

i postaw, przy jednoczesnym respektowaniu jej praw do innego sposobu widzenia $wia-

ta. Asertywnos¢ opiera si¢ na zalozeniu, ze kazdy czlowiek ma swoje prawa, potrzeby,

mozliwosci, ograniczenia i — cho¢ sie z nimi czasem nie zgadzamy - to jednak wymagaja

one szacunku. Herbert Fensterheim i wsp. (1999) zaproponowali pie¢ praw cztowieka,

dzieki ktérym mozemy da¢ sobie i innym przyzwolenie indywidualnej interpretacji

$wiata i zachodzacych w nim zjawisk.

® Masz prawo do robienia tego, co chcesz, dopdty, dopdki nie rani to kogo$ innego.

® Masz prawo do zachowania swojej godno$ci poprzez asertywne zachowanie — nawet
jesli rani to kogos innego — dopdty, dopdki twoje intencje nie sg agresywne, lecz
asertywne.

® Masz prawo do przedstawiania innym swoich présb dopoty, dopoki uznajesz, ze druga
osoba ma prawo odmdwic.

@ Istniejg takie sytuacje miedzy ludzmi, w ktorych prawa nie sg oczywiste; zawsze jednak
masz prawo do przedyskutowania tej sprawy z druga osoba i udzielenia jej wyjasnien.

® Masz prawo do korzystania ze swoich praw, a jesli z nich nie korzystasz, to godzisz
sie na odebranie ich sobie.

Chcac by¢ asertywnym, trzeba pamietad, ze zbyt czesto asertywne zachowanie jest mylone
z agresywnym mowieniem ,,nie”! Jestesmy agresywni, kiedy na site chcemy udowodni¢
rozmoéwcy, ze nie ma racji albo ze — rozmawiajac z nami — powinien przyjaé nasze stan-
dardy w mysleniu i werbalizowaniu swoich pogladéw. Jestesmy agresywni, kiedy nie
potrafimy przyja¢ zwrotnych komunikatéw o nas samych i - chcagc udowodnié swoje
racje — przybieramy postawe karzacego rodzica. JesteSmy agresywni, kiedy sytuacja
wymyka si¢ nam spod kontroli. Jestesmy agresywni, kiedy pozycjonujemy siebie jako
osobe lepsza lub gorsza od naszego rozmoéwcy. Chcac by¢ asertywnym, trzeba: iden-
tyfikowa¢ problem, zdecydowa¢, czego si¢ chce, ocenié, czy jest to uczciwe, wyraznie
formulowaé swoje potrzeby, wypowiada¢ i przyjmowacé uczciwg krytyke [Lindeenfield
1994]. Waznymi aspektami asertywnego przekazu mysli sa: dobér odpowiednich stow,
tembr glosu, mowa ciata. Musimy pamieta¢, ze ludzie obawiajg si¢ krytyki, odrzucenia,
podwazenia ich intencji, dlatego — przedstawiajac swoje argumenty — warto uprzedzi¢
rozmoéwce o wlasnych intencjach, np.: ,,Nie chcialbym, aby pafistwo mnie Zle zrozumieli,
ale moim zdaniem...”; ,,Nie chce, aby to, co powiem, zabrzmialo w sposéb pouczajacy, ale
byltoby dobrze, gdyby pani...”, ,Rozumiem panstwa oczekiwania, ale bytlbym nieuczciwy,
gdybym udawat przed panstwem, ze mogg je spetni¢”, ,;To nie jest moja zla wola, ale nie
moge si¢ zgodzi¢ na...”. Tembr glosu ujawni nasz tok myslenia. Jezeli co innego myslimy,
a co innego méwimy, zdradzi nas glos.

By¢ asertywnym to réwniez umiejetnie porzadkowac relacje z drugim czlowiekiem:
»Uporzadkujmy nasza rozmowe...”, ,Prosze zobaczy¢, co sie dzieje. Poruszamy tyle
tematdw, ze zaraz zgubimy gléwny watek naszej rozmowy. Wréémy, prosze, do..."

Po czwarte, robi¢ przerwy. Zaproponujmy krétkie przerwy na kawe czy $niadanie,
a takze dluzsze, np. wolny weekend spedzony tak, jak chcemy. Przerwy pomagaja odzy-
ska¢ réwnowage psychiczng, co pozwala zatrzymac si¢ na chwile i zastanowi¢ nad tym,
co obecnie sie dzieje, a takze nadaé wlasciwg strukture swojej codziennoéci zawodowej
[Litzke, Schuh 2007].

Po piate, zadba¢ o swoje cialo. Uprawiaj aktywnos¢ fizyczng, naucz si¢ relaksowac.
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Po szoste, otaczac si¢ ludzmi o pogodnym usposobieniu. Czeste przebywanie
z ludzmi, ktérzy wprowadzajg nastréj napiecia, przygnebienia, niepokoju o przyszto$é,
sila rzeczy wplywa na nasz nastroj, a z czasem ksztaltuje nawyki pesymistycznego od-
bioru $wiata.

Po siddme, postawic¢ na umiejetno$ci komunikowania si¢. Kiedy uzywamy terminu
komunikacja interpersonalna, mamy na mysli ,,kontakt pomiedzy osobami’, ale zbyt
czesto zapominamy, ze ludzie s wyjatkowi, niemierzalni i ciagle dokonujg wlasnych
wyboréw. Dlatego tez kontakt pomigdzy osobami polega na wzajemnosci i wspdtpra-
cy, nawet jezeli jest to kontakt trudny. Wazne, aby nie odczytywa¢ intencji drugiego
czlowieka jako ataku, a nawet jezeli tak jest, to umie¢ skorzysta¢ z takich umiejetnosci
komunikacyjnych, jak zasady asertywnosci, ktore pozwolg lekarzowi przyja¢ role osoby
modelujacej rozmowe. Osoba modelujaca (nie myli¢ z manipulujaca) nie traktuje roz-
mowcy z niepokojem i gotowoscia do ciggtej obrony, ale w sposéb dojrzaly ocenia swoj
i rozmdwcy stan emocjonalny i — nie rozdrazniajac — stawia granice, np.: ,Rozumiem,
ze panistwo sg bardzo zdenerwowani, ale jezeli nie uporzadkujemy naszej rozmowy i nie
wprowadzimy wiecej spokoju, to za chwile nie bedziemy sie wzajemnie stysze¢, a przeciez
spotkalismy sie w celu omdwienia...”. Udowadnianie na sile, jak powinno by¢, jak dana
osoba ma si¢ zachowywa¢, myslec itp., wzbudza jedynie agresje i buduje niezdrowy
dystans. Oddanie czlowiekowi prawa do indywidualnos$ci nie oznacza godzenia si¢
z jego oczekiwaniami wobec naszej osoby [Stewart 2007, Morreale i wsp. 2008, Mattew
i wsp. 2002]. Podstawowe blokady komunikacyjne to: brak kontaktu wzrokowego, ostry
ton, nerwowe spogladanie na zegarek (wynikajace z nieumiejetnoséci uporzadkowania
rozmowy w odpowiednim momencie), krytykowanie, nadawanie etykiety (choleryk,
flegmatyk, pieniacz itp.). Nadana etykietka dziala jak filtr, przez ktéry oceniamy zacho-
wanie chorego, i nawet jezeli zachowanie bylo incydentalne, to nasze nastawienie bedzie
zgeneralizowane. Wypowiadanie zalecenl w tonie rozkazu, moralizowanie, np. ,Diuzej
pani nie mogta zwlekac?”, udzielanie rad, ktére niekoniecznie sg dobre lub mozliwe do
zastosowania przez chorego, ignorowanie jego emocji, np. ,No niestety, tak jest w przy-
padku wszystkich chorych”, czy uspokajanie na site: ,Wszystko si¢ jakos utozy” [Stewart
2007] - nie stuzg komunikacji.

Po 6sme, pracowac nad dojrzaloscia emocjonalna. Oznacza ona umiejetno$¢ radzenia
sobie z emocjami. To ,radzenie sobie” obejmuje co najmniej cztery sfery:

@ kontrole samych emocji, gdzie najwazniejsze jest uswiadomienie sobie, co w danej
chwili czuje;

@ kontrole wplywu emocji na zachowanie, czyli umiejetnos¢ przewidywania skutkow
np. gwalttownych reakcji emocjonalnych;

® kontrole wplywu emocji na postrzeganie rzeczywistosci i poglady — $wiat widziany
oczami emocji jest czesto $wiatem bezrefleksyjnym;

@ rozpoznawanie i respektowanie emocji innych ludzi.

Dojrzato$¢ emocjonalna to przede wszystkim samoswiadomos¢, samoregulacja i empatia
[Goleman 2007]. Czlowiek dojrzaly emocjonalnie jest swiadomy wlasnych emocji —
potrafi je nazwa¢, ostabia¢ lub wzmacnia¢ i kontrolowa¢ sposéb ich ujawniania, potrafi
mysle¢ w chwili odczuwania nawet najbardziej intensywnych emocji. Czlowiek dojrzaly
ksztaltuje swoje postawy pod wplywem przemyslen i racjonalnej oceny i nie pozwala,
aby emocje znieksztalcaly ocene i postrzeganie rzeczywistosci [Goleman 2007].

Po dziewiate, dba¢ o Zycie osobiste. Niech bedzie ono zrddlem checi do zycia, dba-
nia o siebie i innych oraz motorem do madrych i wywazonych rodzajow aktywnosci
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zyciowej. Powaznym bledem jest pozostawianie problemdéw osobistych na pdzniej albo
oczekiwanie, ze ,,samo si¢ jako$¢ utozy”. Otdz nic samo si¢ nie ukfada, a im wigcej pro-
bleméw ,,pozamiatanych pod dywan’, tym wigksze prawdopodobienstwo, ze zaczniemy
si¢ o nie potyka¢, a w rezultacie zrobimy sobie i innym krzywde. Aranson i wsp. wskazuja
na problem wplywu wsparcia spotecznego na funkcjonowanie jednostki, podkreslajac,
ze kazdy czlowiek potrzebuje komunikatéw, ze jest kochany, ceniony i uwazany za war-
tosciowa osobe oraz ze jest wspotuczestnikiem systemu komunikacji miedzyludzkiej
i wzajemnych zobowigzan [Aranson i wsp. 1983]. Dlatego tez budowanie zdrowego
systemu wsparcia spofecznego pozwala cztowiekowi odpowiednio wartosciowaé swoje
zycie i chroni przed wypaleniem nie tylko zawodowym, ale i zyciowym!

Podsumowujac, mozna powiedzieé, ze osoby odporne na wypalenie zawodowe
charakteryzuja si¢ postawg akceptacji siebie i innych; sg spontaniczne, otwarte, cechuje
je prostota i naturalno$¢. Potrafig koncentrowac sie¢ na problemach, a nie na sobie; ce-
chuje je autonomia, umieja zachowa¢ dystans do siebie i swojego srodowiska, wlasnej
kultury i kregu cywilizacyjnego. Potrafia wchodzi¢ w trwale zwiazki interpersonalne,
majg oddanych przyjaciol, czesto z innych $rodowisk spotecznych i zawodowych, majg
silnie rozwiniete wiezi spoteczne, chcg wspotuczestniczy¢ w zyciu spotecznym, pomagaé
w rozwigzywaniu probleméw $rodowiska lokalnego i kraju. Nie przywigzuja nadmier-
nej wagi do tytulow, zaszczytéw; wyraznie roznicuja dobro i zto, $rodki i cele, ale nie
sa skore do tatwego potepiania innych ludzi. Maja poczucie humoru; charakteryzuje je
ciagla $wiezo$¢ ocen, zachowuja zdolnoé¢ dziwienia sie, szczerze przyznaja si¢ do swo-
ich stabosci i sg wrazliwe na pigkno natury. Pozytywnie waloryzuja doznania seksualne
i maja rozwiniete zainteresowania kulturalne [Goleman 2007, S¢k 2000].
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Ada Witenberg

Moje zycie ze szpiczakiem.
Historie pacjentéw i ich rodzin

My life with multiple myeloma.
The stories of the patients and their families




Streszczenie

Na zaprezentowany ponizej tekst sktadaja sie wypowiedzi 0séb chorujacych na
szpiczaka mnogiego oraz czlonkow ich rodzin. Tematem rozmow staly sie nie tylko
okolicznosci towarzyszace ustaleniu rozpoznania i przebieg leczenia, ale przede
wszystkim problem przezywania swojej choroby i sposoby radzenia sobie z nig.

Stowa kluczowe: szpiczak, wywiad, do§wiadczenie osobowe, sposoby radzenia sobie

Abstract

The material in this paper includes interviews with several patients suffering from
multiple myeloma. The main topic of these interviews concerns concomitant cir-
cumstances of the illness and its treatment. What seems to be especially valuable,
the patient’s statements also relate to their personal experience relevant to the illness
and means of coping with it.

Key words: plasmocytoma, interview, personal experience, coping

W niniejszym rozdziale zamieszczono fragmenty wywiadow z osobami chorujacymi
na szpiczaka mnogiego oraz cztonkami ich rodzin. Tematem rozméw byty nie tylko
okolicznosci towarzyszace ustaleniu rozpoznania i przebieg leczenia, ale - co wazniejsze
- kwestie zwigzane z przezywaniem choroby i sposobami radzenia sobie z nig. Jestem
przekonana, ze zaréwno inni pacjenci, jak i kazdy z czytelnikéw nie tylko znajdzie w tych
historiach ,,co$ dla siebie”, ale takze odkryje w ktdrejs z nich ,,czastke siebie”

Leszek Cieplinski, 64 lata,
leczy si¢ od 4 lat. Mieszka
z zong w Przemyslu, cor-
ka studiuje w Krakowie.
Z wyksztalcenia prawnik,
prowadzi kancelarie ob-
stugi prawnej w Przemy-
$lu.

AW: Jak zaczela sie Pana choroba?

LC: Mysle, ze chorowalem duzo wczesniej, zanim rozpoznano u mnie szpiczaka. Nie
zdawalem sobie sprawy, w jakim jestem stanie, a mialem straszne bole zZeber i mostka.
Mimo ze mialem liczne dolegliwosci i wiasciwie bytem juz bardzo chory, pojechalem na
Grenlandi¢ na polowanie, gdyz jestem zapalonym mysliwym. Na szczeécie nie dopadia
mnie tam zadna infekcja.

AW: Tle czasu uplyneto od pojawienia si¢ tych objawéw do ustalenia rozpoznania?
LC: Mysle, ze jakie$ dwa albo trzy lata. Gdy rozpoznano u mnie szpiczaka, bytem
w trzecim stadium choroby, a wigc juz w do$¢ ciezkim stanie. Co ciekawe, zanim mnie
zdiagnozowano, bylem chyba u siedmiu lekarzy. Dopiero w szpitalu w Rzeszowie — na
podstawie badan krwi i prze$wietlenia — wykryto, ze to szpiczak.

AW: Co Pan wtedy czul?

LC: Byto dla mnie szokiem, ze jestem chory. Nigdy w zyciu nie chorowatem. Bytem
okazem zdrowia, a ksiazeczke zdrowia wyrobilem dopiero w 2004 roku.

AW: Czy wiedzial Pan, jaka to choroba?

LC: Kompletnie nie. I w ogéle mnie to nie interesowato. Koledzy, ktorzy do mnie przy-
jezdzali, czytali w internecie na ten temat i si¢ denerwowali. Natomiast ja postanowitem
zachowac¢ spokoj. Poprositem jedynie przyjaciot o polecenie jakiego$ dobrego lekarza
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i tym sposobem dostalem si¢ do szpitala w Warszawie. Poniewaz rzeczywiscie udato
mi sie trafi¢ do bardzo dobrych lekarzy, postanowitem im calkowicie zaufaé. I méwiac
szczerze, bytem pacjentem bezwzglednie podporzadkowujacym sig ich zaleceniom.
AW: Co Pan czul, gdy uséwiadomit Pan sobie, jaka cigzka jest to choroba?

LC: Nigdy jako$ to do mnie nie dotarfo. W zwigzku z tym nie stawiatem pytan w stylu
»Dlaczego mnie to spotkato?”. Wydaje mi si¢ tez, ze podchodzitem do choroby bardzo
racjonalnie. Nikogo nie obwinialem, do nikogo nie miatem zalu itd. To sa zdarzenia,
ktore po prostu wystepuja na $wiecie z okreslonym prawdopodobienstwem statystycznym.
Poza tym nigdy nie lezatem w szpitalu sam, wiec widzialem, ze czasem obok znajduja sie
ludzie, ktdrzy sg jeszcze bardziej chorzy niz ja. I méwilem sobie, ze nie moge narzekac,
bo przeciez inni maja gorzej.

AW: Jak bliscy zareagowali na Pana chorobe?

LC: Mysle, ze zona i corka byly bardziej przestraszone niz ja. One po prostu czytaly
rézne teksty w internecie, ja natomiast zdatem si¢ na wiedze i doswiadczenie lekarzy.
Ale generalnie rodzina funkcjonowala tak jak zwykle.

AW: Jak wygladato leczenie?

LC: Trafitem do szpitala na noszach, bo juz nie bylem w stanie chodzi¢. Swiadczy to
o tym, jakie powazne zmiany chorobowe juz miatem. Tu wzigtem pie¢ cykli chemiotera-
pii. Poniewaz czutem sie dos¢ dobrze, zaczalem po nich wlasciwie normalnie pracowacé.
W ramach odpoczynku pojechalem nawet na wycieczke do Wilna. Nastepnie wrocilem
do szpitala, gdzie zaczgto przygotowywaé mnie do przeszczepu.

AW: Ile czasu uplynelo od ustalenia rozpoznania do przeszczepu?

LC: Okolo siedmiu miesigcy. Po przeszczepie przez dwa tygodnie bytem na tak zwanej
wyspie zycia. Jako ze wszystkie wyniki bardzo szybko wracaly do normy, to prosto
stamtad pojechalem do domu. Wtedy faktycznie bytem wykonczony, a sto kolejnych
dni bylo bardzo uciazliwych. Miedzy innymi dlatego, ze nie moglem robi¢ wielu rzeczy.
Po tym okresie wrocitem jednak znowu do pracy i czutem si¢ $§wietnie. A z bélami, ktore
ewentualnie wystepowaly, nauczylem sie zy¢.

AW: Czyli moéwigc krétko, wrocil Pan do formy?

LC: Tak, czulem sie dobrze, do tego stopnia ze dostatem pozwolenie, by wyjecha¢ na
polowanie do Afryki. Tam ustrzelitem elanda, najwigkszg antylope $wiata, oraz bawota
kafryjskiego, ktory nalezy do tak zwanej wielkiej pigtki zwierzat afrykanskich. Po powrocie
do kraju tez zresztg nie proznowalem. Zorganizowalem w Radomiu sympozjum i sesje
naukowg po$wiecone Leopoldowi Pac Pomarnackiemu. Obecnie réwniez przygotowuje
w Bieszczadach kolejna sesje poswiecong mojemu zmarlemu koledze, mysliwemu, lesni-
kowi i pisarzowi Januszowi Sikorskiemu. Interesuja mnie bowiem nie tylko polowania,
ale takze wszystkie aspekty kulturotworcze lowiectwa. W zwiazku z tym zbieram stare
dokumenty i ksigzki na ten temat. Dodatkowo jestem cztonkiem Polskiego Klubu Safari,
w ktdrego zarzadzie intensywnie dziatam.

AW: Wobec tego mozna powiedzie¢, ze nie zmienit Pan jakos szczegdlnie trybu zycia?
LC: Tak. Generalnie kompletnie si¢ on nie zmienil. Niemniej jednak wczesniej bylem
pracoholikiem, a teraz juz nie pracuje tak intensywnie. Nie wykonuje tez ciezkich prac
fizycznych, jak to wezeéniej bywato.

AW: Czy przyjaciele wspierali Pana jako$ w chorobie?

LC: Koledzy odwiedzali mnie w szpitalu, pokazywali zdjecia ze swoich safari. To mnie
podnosito na duchu. Nawet ci, z ktérymi pracowatem dwadziescia czy trzydziesci lat
temu, takze byli do dyspozycji, gotowi do pomocy. No i moj byly aplikant, a obecnie
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wspOlnik - jako ze razem prowadzimy kancelari¢ — zachowywal si¢ bardzo przyzwoicie.
Smieje sie nawet, ze kancelaria lepiej funkcjonowala, kiedy sam ja prowadzit.

AW: Czy pojawily sie w Pana zyciu jakie$ nowe cele, ktorych wczeéniej nie byto?

LC: Tak. W chorobie spotkato mnie wiele dobrego. Jest to wrecz niewyobrazalne, nie-
wyttumaczalne racjonalnie, jak wielu ludzi bylo do mnie pozytywnie nastawionych i jak
wiele miatem tego namacalnych dowodéw. Z tego wzgledu mam wewnetrzna potrzebe
dzielenia si¢ tym dobrem, ktére mnie spotkalo i wciaz spotyka. Na przyklad wielu
osobom prowadze za darmo rézne sprawy zwigzane z procedurami leczenia, dziatam
w réznych fundacjach, udzielam porad prawnych. Uwazam, ze trzeba splaci¢ ten diug
dobroci, jaka spotyka mnie ze strony innych oséb. Dobroci, ktéra bytem zaszokowany
i ktorej bym sie nie spodziewat.

AW: Jakie jest Pana przestanie dla innych chorych?

LC: Ludzie powinni u$wiadomi¢ sobie, Ze choroba to jest normalne zjawisko, a szpiczak
to taka sama choroba jak kazda inna. W zwigzku z tym nie nalezy jej traktowaé jako
dopust Bozy. Trzeba po prostu wykorzysta¢ wiedze lekarzy i zaufaé im tak, jak ja zaufa-
fem bezgranicznie swojemu. Ponadto trzeba mie¢ swiadomo$¢, ze z ta chorobg mozna
normalnie funkcjonowa¢. Oczywiscie ludzie maja rézne organizmy i rozne psychiki, ale
kazdy z nich powinien wierzy¢, ze moze z tym wygrac.

Tadeusz Falandysz, 62 lata, leczy sie od 4 lat. Mieszka z zong w Tarnowie, ma
dwie corki. Obecnie jest na emeryturze, ale wcigz — podobnie jak wcze$niej —
zajmuje si¢ dzialalnoscia polityczna.

AW: Jak zaczela sie Pana choroba?

TF: Zaczelo si¢ niespodziewanie, gdyz wezesniej wlasciwie nie chorowalem. Nigdy nie
bytem w szpitalu. Mialem jedynie dolegliwosci zwigzane z kregostupem, ale to zdaje
sie choroba zawodowa polityka, gdzie chodzi gtéwnie o to, by ,,zlama¢ przeciwnikowi
kregostup”. Oczywiscie zartuje.

AW: Czyli skutek uboczny zajmowania si¢ polityka? (smiech)

TF: W kazdym razie chorobe rozpoznano u mnie przypadkowo. To znaczy, wybieratem
sie do sanatorium do Sopotu i przed wyjazdem trzeba bylo zrobi¢ badania, gdyz jest taki
wymog. Okazalo sig, ze wyniki sa zte — OB bylo bardzo wysokie. Nie wiedziatem, co w tej
sytuacji zrobié. Jeden lekarz moéwil, zeby jecha¢ do sanatorium i pdzniej si¢ tym zajaé.
Z kolei inna pani doktor powiedziala, Ze moze by¢ réznie i zaproponowala skierowanie
do szpitala w celu zrobienia dalszych badan. Tak wigc juz nastepnego dnia trafitem do
szpitala. Tam zlecono natychmiast biopsje szpiku, no i okazalo sie, ze to szpiczak.

AW: Czy wiedzial Pan, jaka to choroba?

TF: Nie. Zapytalem znajoma lekarke, co to wlasciwie znaczy szpiczak. Powiedziata miedzy
innymi, ze Zyje si¢ z nim okoto dwoch lat i ze nie ma lekarstwa.

AW: Jak Pan si¢ wtedy czul?

TF: No, jestem z natury raczej twardzielem, ale zrobito mi si¢ wtedy niezbyt dobrze.
Zdecydowalem, ze musze¢ to wszystko przemysle¢. Z uwagi na brak hematologa w szpi-
talu w Tarnowie postanowitem wypisa¢ si¢ na wlasne zadanie z oddzialu i ostatecznie
podjalem leczenie w krakowskiej klinice hematologii.

AW: Jak zareagowali Pana bliscy na wiadomo$¢ o chorobie?
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TF: Zona zalamala sie, wystraszyla. Ma taki charakter, ze zamkneta sie w sobie, wiec corki
przejely inicjatywe. Jedna z nich natychmiast przyjechata z matym dzieckiem az z Chicago.
Bardzo si¢ martwily i chyba wystraszyly, Ze mogga straci¢ ojca. No, a ja zrozumialem, ze
jest dla kogo zy¢. Poza tym wnuk bardzo mnie wtedy mobilizowal i wcigz mobilizuje.
AW: Jak przebiegalo leczenie?

TF: Na poczatku w szpitalu zaproponowano mi chemioterapie. Ale corka, ktéra wtedy
przebywala za granicg, odradzata mi to. Chciata po prostu, zeby zaczekaé na potwierdze-
nie diagnozy w Krakowie. Tak wiec nastepnym etapem byl pobyt w krakowskiej klinice.
Tu zakwalifikowano mnie do przeszczepu. Zostalem poddany zabiegowi mobilizacji,
ale niestety ta sie nie udala.

AW: Czy mial Pan jakie$ watpliwo$ci zwigzane z wyrazeniem zgody na przeszczep?
TF: Nie. Zdecydowalem sie calkowicie zaufa¢ lekarzom. Zresztg trzeba podkresli¢, ze
kontakt miedzy pacjentem a lekarzem jest bardzo wazny. Na przyklad wielka zastuga
lekarzy, z ktérymi mialem do czynienia, jest to, ze potrafili do mnie dotrze¢. Tolerowali
moje humory. Na szczg$cie zdaja sobie sprawe z tego, ze przeciez majg do czynienia
z osobg chora, i tak to moze wyglada¢, ze czasem czlowiek jest niegrzeczny. W kazdym
razie gdy nadszedl moment podejmowania decyzji o leczeniu, lekarz zapytal mnie: ,,Jak
leczymy? Krotko i intensywnie czy dlugo?”. Zdecydowatem, ze idziemy na calo$é. Albo
my jego zabijemy, albo on mnie. Albo w prawo, albo w lewo. Niestety, mobilizacja si¢
jednak nie udata i wtedy zaczeto mnie leczy¢ bortezomibem. Wytrzymatem az osiem cykli.
AW: Jak Pan sie czul w trakcie leczenia?

TF: W domu odgrywalem bohatera, ale tak naprawde, zeby co$ zjes$¢, szedlem do lo-
dowki na kolanach. Posmarowanie kromki chleba byto juz nie lada wyczynem. I do tego
brak apetytu. Ale postanowilem jes¢ na site, bo caly czas myslatem, ze albo ja, albo on.
W kazdym razie leczenie zadzialato. Od tej pory choroba jest w remisji, doszedtem do
siebie, przytytem. Jedynym skutkiem ubocznym, ktéry mi doskwiera, jest polineuropatia.
Do tego zreszta, podobnie jak do zony, tez mozna sie w koncu przyzwyczaié (smiech).
AW: Jak Pan wspomina pobyt w klinice?

TF: Bardzo dobrze. Wlasciwie byto mnie wszedzie pelno i nawet pocieszalem osoby,
ktore w poczatkowym okresie si¢ zalamywaly. A uwazam, ze psychika jest w tej choro-
bie najwazniejsza. Tak wigc bylem aktywny do tego stopnia, ze pani psycholog zaczela
sie obawia¢ o swdj etat. I stusznie, bo mysle, ze ludzie czgsto wolg chyba porozmawiaé
o swoim problemie z kims, kto przechodzi to samo.

AW: Czy poza rodzing miat Pan jakies inne Zrédto wsparcia, na przyktad przyjaciol?
TF: Mo6wiac wprost, jest co§ w powiedzeniu, ze prawdziwych przyjaciol poznaje sie
w biedzie. Musze przyznaé, ze pewnych rzeczy nawet si¢ nie spodziewalem. Na przy-
kfad z postem Wiestawem Woda, ktéry pdzniej zginal pod Smolenskiem, roznilismy
sie bardzo na plaszczyznie politycznej. Mgl nawet z pewnych wzgledéw by¢ na mnie
obrazony. Mimo to pierwszy przyszedl mnie odwiedzi¢. Nie musial. To bylo bardzo
mile i podbudowywato mnie. Takze ludzie, z ktérymi znalismy si¢ luzno, dzwonili czy
odwiedzali mnie. Ale z drugiej strony byly tez osoby, na ktére liczytem, ktérym nawet
kiedy$ pomoglem, a ktore jednak si¢ nie sprawdzily. Moze nie mialy czasu...?

AW: Czy religia pomogta Panu jako$ w zmaganiach z choroba?

TF: Pewnie tak. Jestem wierzacy i wydaje mi sie, ze je$li cztowiek wierzy w Boga, to
czuje wtedy, Ze nie jest sam. Uwazam po prostu, ze Kto$ jest nade mng i czuwa. Bardzo
mifo wspominam dlugie rozmowy z kapelanem klinicznym. Jego postawa i zachowanie
utwierdzaly mnie w wierze.

AW: Czy po zachorowaniu zmienit si¢ jakos$ Pana tryb zycia?
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TF: Mozna powiedzie, ze tak. Kiedys pedzitem jak ekspres, a teraz jestem juz raczej jak
pociag osobowy. Wybieram po prostu to, co mi odpowiada. Staram sie kontynuowa¢
dziatalno$¢ polityczna, ale wszystko na luzie. Dziatam tez w réznych fundacjach. No
i przede wszystkim nie my$le o chorobie, a innym moéwie, Ze zabitem go swoim dowci-
pem, poczuciem humoru. Dopiero jak mnie pytaja, jak sie czuje, to sobie przypominam,
ze jestem chory.

AW: Czy wyznaczyl Pan sobie jakie$ nowe cele, ktorych nie bylo przed zachorowaniem?
TF: Wiasciwie takim celem stalo sie to, by pomdc jeszcze jako$ moim wnukom. Pawetka
odbieram ze szkoly, uczymy si¢ razem itd. Ostatnio mnie zaskoczyl, gdy powiedziatem
mu, ze przeciez jest juz w piatej klasie i niedlugo dziadek przestanie si¢ nim zajmowac.
On mi na to, ze przeciez jest jeszcze szkola §rednia, studia, praca, no i w zwiazku z tym
musze dlugo zy¢. Jak to obliczytem, to wychodzi jeszcze co najmniej dziesi¢c lat. Jak
wida¢, cele sg zasadniczo bardzo przyziemne. Co wiecej, teraz stalem si¢ juz raczej ob-
serwatorem, mam czas na zastanowienie sie, co jest wazne. Wczeéniej to si¢ nie udawato.
AW: Choroba nauczyla Pana czegos, czego Pan wczesniej nie wiedzial?

TF: Choroba uczy pokory. Okazuje sig, ze czlowiek nie jest pepkiem $wiata i ze nie
wszystko moze. Na przyktad dowiaduje si¢, ze pienigdze nie zatatwig wyjscia z sytuacji,
w ktorej nie ma na co$ lekarstwa.

AW: Jakie jest Pana przestanie dla innych chorych?

TF: Przede wszystkim bardzo wazng rzeczg jest to, zeby nie dokucza¢ swojej rodzinie.
Obserwuje niektdrych wspolbraci w chorobie i czasami zdajg si¢ wykorzystywa¢ dobro¢
rodziny czy znajomych. Nie moze by¢ tak, ze od teraz to ja jestem najwazniejszy. Nie
nalezy pokazywac¢ tego wszystkiego, co sie czuje, na zewnatrz. Trzeba stara¢ si¢ nie by¢
kula u nogi, bo rodzina to przezywa czasami nawet bardziej niz sam chory.

Ponadto mimo Ze w pewnym momencie zycie zmienia si¢ niemalze o sto osiemdziesiat
stopni, trzeba uwierzy¢, ze mozna z tego wyjs¢. Nie bac si¢ choroby i walczy¢ z nig, a jed-
nocze$nie nauczy¢ si¢ z nig zy¢. Poza tym medycyna wcigz idzie do przodu i pojawiaja
sie coraz to nowe leki. Tu chcialbym podkresli¢, ze oprocz dziatan lekarzy niezwykle
wazna jest aktywnos¢ pacjentow. Przy wsparciu lekarzy powinni walczy¢ o swoj los na
rézne sposoby, miedzy innymi poprzez wspotprace z réznymi fundacjami czy chociazby
wywieranie wplywu na politykéw. Musimy pamigtac, ze to wlasnie intensywne dzialania
pacjentow wplynely na mozliwo$¢ leczenia bortezomibem w naszym kraju.
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Mieczystaw Kroél-Legowski, 59 lat,
choruje od 11 lat. Ojciec trzech corek,
obecnie mieszka z zong Anng w Zako-
panem. Goral, poeta, malarz, rzezbiarz,
wielki mito$nik sportu.

AW: Jak zaczela sie Pana choroba?

MKE.: Poczatek choroby przypada na 1999 rok. Mialem wéwczas 49 lat. Zaczelo sie od
tego, ze czulem sie¢ po prostu zmeczony. Bolato mnie w réznych miejscach, zwtaszcza kosci,
mostek i kregostup. Byly takie momenty, Ze nie mogltem si¢ w ogéle rusza¢. Wzywalismy
pogotowie, bo nie mogtem ztapa¢ powietrza i myslelismy, Ze to zawal. Ale nauczylem sie¢
zwalczad te objawy, a juz na pewno nigdy nie panikowatem. W kazdym razie z powodu
réznych dolegliwoéci zaczely si¢ powtarzaé zwolnienia lekarskie, w zwiazku z czym
dokuczano mi w pracy - po prostu mysleli, ze chce sobie zatatwié rente.

AW: Jaka chorobe podejrzewano wtedy u Pana?

MKEX.: Pierwsza diagnoza brzmiala: rwa kulszowa. Znalazlem sie w szpitalu, z ktorego
wkroétce mnie wypuszczono pomimo wysokiego OB. Po jakim$ czasie nastapil nawrot
objawéw. Bole byly juz tak silne, ze ledwo chodzilem. W pewnym momencie trafitem
do lekarza na ostry dyzur i o$wiadczytem mu, Ze nie jestem w stanie wyj$¢ o wlasnych
sifach. Wtedy tez zwrdcilem sie z prosba o pomoc do znajomej lekarki, méwiac jej, ze
dzieje si¢ ze mng co$ bardzo niedobrego i zeby jako$ mi pomogta. To ona ustalita wla-
$ciwe rozpoznanie.

AW: Jak Pan przyjal informacj¢ o chorobie?

MKZL.: Na poczatku nie mialem $§wiadomoéci, Ze mozna powalczy¢ z ta choroba. Poczat-
kowo dawano mi rok, pottora roku zycia. Pomyslalem sobie, ze co ma by¢, to bedzie.
Specjalnie nie panikowatem. By¢ moze dlatego, ze czuje sie czlowiekiem do korica spet-
nionym. A jak przyjrze¢ si¢ innym ludziom, to wlasciwie kazdemu wydaje sig, ze zyje
za krotko, niezaleznie od tego, czy ma 18 czy 80 lat. Nie mozna by¢ takim pazernym.
AW: Szukal Pan jakich$ informacji na temat szpiczaka?

MKZY: Nie. Dostalem nawet kilka ksiazek na ten temat, ale zadnej nie przeczytalem. Nie
analizuj¢ tez szczegétowo swoich wynikéw. Mam takie zaufanie do lekarzy, ze pytam tylko
o to, czy wyniki sa dobre, czy zte. Jestem jakby obok choroby. No i przede wszystkim
w ogole nie lubi¢ rozmawiac o tej chorobie. Wolalbym na przyktad rozmawia¢ o nartach.
AW: O tym tez porozmawiamy, a tymczasem prosz¢ opowiedzied, jak przebiegalo leczenie.
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MKE.: Po rozpoznaniu zaczalem si¢ leczy¢ w klinice hematologii. Bardzo szybko zade-
cydowano o tym, ze powinienem zosta¢ poddany przeszczepowi.

AW: Obawial sie Pan przeszczepu?

MKE.: O takiej diagnozie mozna powiedzie¢, ze jest to wyrok. W tej sytuacji czlowiek
musi zaufa¢ lekarzom, bo nie ma innego wyjscia. No i ja calkowicie si¢ im poddatem.
Uwazam, ze jezeli chcg pomoc, to nie nalezy im w tym przeszkadzaé. Miedzy innymi
dlatego od poczatku choroby nie szukalem zadnych znachoréw itd. Stosowalem sie do
wszystkich zalecen, miedzy innymi tych, ktére dotyczyty higieny. Przed przeszczepem
rzucitem palenie.

AW: Co bylo dalej?

MKE.: Przez pare lat byl spokéj. Potem nastgpit nawrét choroby. Bralem rézne leki, ale
nie skutkowaly. W koncu zdecydowano si¢ na leczenie bortezomibem. Miatem wzigé¢
cztery cykle, ale z powodu silnych skutkéw ubocznych dostatem tylko dwa i p6t. Pomi-
mo tego, ze musiano przerwac to leczenie, nastgpita jednak znaczna poprawa. Niemniej
skutki uboczne odczuwam az do dzis. Na przyklad bardzo bolg mnie nogi i nieustannie
mam wrazenie, jakby byty odmrozone. Ale staram sie specjalnie tym nie przejmowac.
AW: Kto byt dla Pana najwigkszym wsparciem w czasie choroby?

MKE.: Przede wszystkim zona, rodzina i przyjaciele. Rodzina oczywiscie stanowi fun-
dament i w moim przypadku nieoceniona okazata sie pomoc cérek. Niezwykle wazni
sa rowniez przyjaciele, o ktorych nalezy zadba¢ wczesniej. Nie pojawia si¢ oni bowiem
znikad w momencie choroby. Ja takich przyjaciot miatem i wcigz mam.

AW: Religia stanowila dla Pana jakie$§ wsparcie w chorobie?

MKE: Tak. Nie zaprzeczam, ze jestem czlowiekiem wierzacym oraz ze mam w sobie
ufnos¢. Tylko ktos, kto nie przespal nocy, a cierpi, wie, jak dfuga potrafi ona by¢. Kazde
tykniecie zegarka trwa wiecznos$¢. Dostalem kiedys$ od Ojca Swietego rézaniec i w czasie
choroby zawsze miatem go przy sobie. Bardzo mi to pomoglo.

AW: Cos jeszcze pomagato i pomaga Panu przetrwac to wszystko?

MKE.: Nieustannie szukam sobie zajecia. Robie¢ bardzo duzo zdj¢¢. Chodze na Puchary
Swiata w skokach narciarskich, bo interesuje si¢ sportem. Jak nie moge spa¢, to ogladam
stare filmy o sporcie. Kolekcjonuje tez rozne akcesoria sportowe, w szczegolnosci narty.
Organizuje wystawy. A jak tylko jest mi gorzej, na przyktad bardzo bola mnie nogi, to
wsiadam w samochod i jade na Krupdwki, zeby popatrze, jaki pigkny jest $wiat.

AW: Czy byly momenty zatamania?

MKE: Bywaly trudne chwile, szczegdlnie w trakcie chemioterapii. Ale generalnie po-
godzilem si¢ z tym losem. Nie robitem z tego jakiej$ tragedii, nie ubolewalem ,,0j, jaki
jestem biedny”

AKE (Zona Pana Mieczystawa): Byly momenty bardzo trudne. Kiedy$ zaistniala taka
sytuacja, ze maz lezat w szpitalu w Krakowie, tymczasem u corki wykryto guzki tarczycy
i rowniez byla w szpitalu w Krakowie, natomiast u mnie wykryto guza piersi i przeby-
walam w szpitalu w Zakopanem.

MKE.: Bylem w szpitalu, a oni nie chcieli mi powiedzie¢, co si¢ dzieje.

AKE: Nie chcieli$my ci¢ po prostu martwic.

MKEL.: Tak to jest, ze jak sigdzie bieda na cztowieka, to juz nie chce odpusci¢. Na szczeécie
wszystko dobrze si¢ skonczylo. Ale w takich sytuacjach mozna si¢ calkowicie zatamac,
bo potem juz cztowiekowi nie o siebie nawet chodzi, ale o najblizszych. I jeden martwi
sie o drugiego.

AW: Czy zmienil si¢ jako$ Pana tryb zycia na skutek choroby?
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MKEL: Oczywiscie, ze sie zmienil. Przede wszystkim pod wzgledem pracy. Musialem sie
calkiem przebranzowié. Na szczgscie Bozia dala troche talentu i moge by¢ niezalezny
finansowo. A choroba to miedzy innymi duzy problem finansowy. Pochlania ogromne
pieniadze. W moim przypadku sam wyjazd na badania do Krakowa czy chociazby wita-
miny to juz spore wydatki. Musialem nawet sprzeda¢ dziatke i wszystko poszto na leczenie.
Ale wracajac do zmiany trybu zycia, nigdy nie miatem takiego poczucia, ze jestem jako$
uposledzony przez los z powodu choroby. Szpiczak to tylko maty fragment mojego zycia.
AW: Czy pod wplywem choroby pojawily si¢ jakie$ nowe cele?

MKZL.: Przede wszystkim chcialbym dokonczy¢ galerie, ktora stworzytem w domu, a kto-
ra udostepniam zwiedzajacym. Zamierzam rozszerzy¢ ja o aspekt multimedialny oraz
ukonczy¢ jeszcze jedno pomieszczenie. Przeszkodzito mi w tym niestety pogorszenie
stanu zdrowia. Ponadto moim wielkim marzeniem i celem jest utworzenie muzeum
sportu i narciarstwa w Zakopanem. Od wielu lat do tego daze i probuje jakos zainspi-
rowa¢ wladze miasta, ale na razie bezskutecznie. Mam przeciez mnostwo eksponatow,
niestety nie ma budynku, ktéry miasto chcialoby na to przeznaczy¢. Ale ja robie swoje,
wciaz kolekcjonuje rézne rzeczy.

AW: Nadal pisze Pan wiersze?

MKE: Od czasu zachorowania napisatem tylko jeden wiersz. Powiem szczerze, ze nie
mam juz ochoty pisa¢. Generalnie mam wesole usposobienie, wole pisa¢ i opowiada¢
o glupotach niz o rzeczach powaznych. A tu okazalo sie, Ze samo pisanie wpedza mnie
w melancholie. Na przyktad usiadlem pare razy, chcac co$ napisa¢, i za kazdym razem
wychodzil z tego jaki$ taki czarny scenariusz wiersza. Podartem i wyrzucitem, bo takie
widzenie $wiata nie jest zgodne z moja natura. W zwiagzku z tym ostatnio nie pisze
i mysle, ze to dobrze.

AW: Cos istotnego zmienilo si¢ jeszcze pod wptywem choroby?

MKZL: Zaczatem od siebie wiecej wymaga¢, bo zaczeto mi sie spieszy¢. Uporzadkowalem
pare rzeczy, ale wciaz jest jeszcze wiele spraw do zrobienia. Staram si¢ nie zmarnowa¢
ani jednego dnia. Dlatego tez udzielam si¢ w réznych przedsiewzigciach, miedzy innymi
tych organizowanych przez Anne Dymna.

AW: Jakie bytoby Pana przeslanie dla innych chorych?

MKE.: Nie da¢ si¢. Przy dzisiejszych mozliwosciach medycyny z kazda chorobg mozna
powalczy¢. Nie poddawa¢ si¢. Zawsze mowie do zony, ze damy rade, a stonce jeszcze
za$wieci.

AKE: Trzeba jeszcze dodad, ze psychika w tej chorobie jest najwazniejsza.
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Krystyna Kubiak, 40 lat, choru-
je od 3 lat. Mieszka wraz z me-
zem Leszkiem w Nowym Targu.
Zanim zachorowala, pracowata
jako asystentka w klinice sto-
matologicznej.

AW: Jak zaczela sie Pani choroba?

KK: Rok przed rozpoznaniem mialam béle w odcinku ledzwiowym kregostupa oraz
béle nogi, wskazujace jakby na rwe kulszowa. Chodzitam na rehabilitacje, zreszta nikt
nie sugerowal jakich$ dodatkowych badan. Gdy bole nogi powrécily po raz kolejny
w znacznym nasileniu i gdy zaczetam czu¢ sie juz wprost fatalnie, zrobilam badania
krwi. Okazalo si¢, ze wyniki byly bardzo zle. Przez tydzien lezalam w szpitalu w No-
wym Targu, gdzie diagnozowano mnie pod katem innych choréb. Nastepnie trafifam
do pani doktor z Krakowa, ktdra rozpoznata u mnie szpiczaka. Wtedy moj stan byl juz
na tyle powazny, ze musiatam podda¢ si¢ niezwlocznie przetoczeniu krwi. Ostatecznie
znalazlam si¢ w klinice na oddziale hematologii, gdzie lezalam tylko trzy dni. Dostatam
odpowiednie leki i zostalam wypisana do domu.

AW: Czy w momencie poznania diagnozy miala Pani $wiadomo$¢ tego, jaka cig¢zka jest
to choroba?

KK: Nie. W dodatku pani doktor przedstawita mi moja sytuacje w mozliwie cudowny
sposob, jesli mozna tak powiedzie¢. To bardzo wazne, bo dzieki temu ta informacja nie
zabila mnie juz na samym poczatku. Ale wiedzialam, ze jest zle. Gdy po wizycie u niej
wrdcilismy do domu, maz zaczat czytaé na temat szpiczaka w internecie i przed wyjazdem
do kliniki dowiedzialam si¢ juz doktadnie, co to jest. W trakcie leczenia sama natomiast
szukatam informacji, w szczegolnosci prositam o wydruki z ulotek wszystkich lekow,
ktore bratam. Chcialam wiedzie¢, ze jesli cos bedzie mi si¢ dzialo, to nie znaczy, ze juz
umieram, ale jest to na przyktad dziatanie niepozadane towarzyszace terapii.

AW: Jak Pani zareagowala, kiedy zdala Pani sobie sprawe z powagi sytuacji?

KK: Byt to szok i pojawilo si¢ pytanie: ,,jak to dalej bedzie?”. Ale na poczatku nie roz-
paczalam. Wydaje sig, ze cztowiek w pierwszym momencie nie wpada w rozpacz, tylko
chce co$ z tym zrobi¢. To prawda, ze przelatuje mu przed oczami obraz zycia: co jeszcze
bym zrobila, czego jeszcze nie zrobitam i jak dostang jeszcze jedng szanse, to na pewno
to zrobi¢. Nagle zdaje sobie tez sprawe, ze wiele czasu zle wykorzystal.
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Oczywiscie miatam tez chwile zatamania. Pierwszy taki moment nastapit w klinice,
kiedy dokladnie uswiadomilam sobie, jak bardzo jest Zle. A stalo sie to, gdy spotkalam
na oddziale pana chorujacego na szpiczaka, ktéry nie mogt wsta¢ z tozka i ktorego ubie-
rafa zona. Wtedy pomyslalam sobie, Ze to juz koniec, i zastanawiatam sig, za ile dni ja
przestane chodzi¢. Na szczgscie poznalam tam rowniez pacjentke czekajaca na pobranie
komorek do przeszczepu i ona mi troche pomogla, dzigki temu ze rozmawialy$my po
prostu o normalnych rzeczach, a nie o chorobie. Drugi moment zatamania przyszedl,
kiedy bytam juz w domu i po raz pierwszy wybratam sie na spacer do lasu. Pomyslalam
wtedy, ze wszystko si¢ zawalilo i nie ma juz dla mnie ratunku. To bylo bardzo dramatyczne.
AW: Jak zareagowal maz?

KK: Strasznie to przezywal. Bardzo bal si¢ o mnie. Nie spal po nocach, nie mégt jes¢
itd. Pdzniej to nawet bardziej batam si¢ o niego, ze jemu co$ sie stanie. Ale jakos po-
woli dawali$my sobie rade. W kazdym razie zaczeta nam pomagac rodzina, a nastepnie
przyjaciele i znajomi.

AW: Jak przebiegalo leczenie?

KK: Zakwalifikowano mnie do przeszczepu. Zgodzitam sie.

AW: Czy wahata si¢ Pani przed wyrazeniem zgody na przeszczep?

KK: Nie. Co prawda wigkszoé¢ ludzi nie ma §wiadomosci tego, na czym to polega i jak
trudne jest to przezycie, niemniej jednak to, ze kto$ daje nadzieje, iz przeciez moze co$
z tego dobrego wynikng¢, daje szanse na szybsze wyzdrowienie, sprawia, ze czlowiek
podejmuje wyzwanie.

AW: Jak przebiegal przeszczep?

KK: Pierwszy raz pobrano mi komoérki do przeszczepu juz po kilku miesigcach od usta-
lenia rozpoznania. I generalnie dobrze si¢ czutam, bedac w klinice. Bylo duzo fajnych
pacjentow. My sie po prostu rozumiemy, mamy ten sam problem i potrafimy z sobg
rozmawiaé. W klinice widzi si¢ ludzi prawdziwych, ktérych czesto na ulicy juz nie ma.
To znaczy nikt nie udaje, kazdy chce by¢ dla drugiego wsparciem. I czesto nawet nie
chciatam, zeby kto$ z moich bliskich przyjezdzal do szpitala, bo dla nich byl to zawsze
duzy stres, a ja chcialam im tego oszczedzic.

W kazdym razie pierwsze pobranie komdrek nie powiodlo sie, wigc balam sie¢, ze moze
w ogole si¢ nie uda¢. Miatam wtedy poczucie porazki, zawodu. Dwa tygodnie wojny i nic
z tego. Ale nastepna proba juz si¢ udata. Przeszczep takze. Oczywiscie wystapily rézne
nieprzyjemne dolegliwoéci zwigzane z tym sposobem leczenia, na przyktad calkowite
wyjatowienie przewodu pokarmowego, niekontrolowane biegunki, ogromne ostabienie
i brak apetytu, kiedy to wydaje sie, ze wszystko jest nie do zjedzenia i nie do wypicia,
z wodg wlacznie. Wlasnie w takich chwilach moze si¢ czlowiekowi zdawad, ze nie jest
juz w stanie nic wiecej znie$¢. Pamietam, ze kiedy$ patrzytam w klinice przez okno na
przechodzaca nieopodal umeczona zyciem kobiete niosaca wiele siatek. Wtedy pomy-
$lalam sobie: podnies glowe, kobieto, nawet nie wiesz, jaka jeste$ szczeéliwa, Ze mozesz
wroci¢ do domu.

Ja do domu wrécitam po okoto miesigcu, ale zeby - jak si¢ to méwi — przyjsé¢ do siebie,
potrzebowalam dwdch miesigcy, a byto to wida¢ miedzy innymi po tym, ze zaczal mi
przeszkadzaé balagan w domu. To byt piekny czas. Nawet wyjécie do sklepu wydawato
sie wtedy czym$ wspaniatym.

AW: Kto stanowit dla Pani najwieksze wsparcie w czasie choroby?

KK: M6j maz, ktéry bardzo si¢ sprawdzil. Mialam jego ogromne wsparcie, na przyktad
kiedy wypadly mi wlosy. Jego akceptacja wiele wowczas dla mnie znaczyla. Pomagat mi
tez w innych sprawach, to znaczy w pilnowaniu higieny, diety itd.
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LK (mgz Pani Krystyny): Zona nieraz mowi, ze jestem tyranem.

AW: Tak, zdradzila wcze$niej, ze utrzymuje Pan surowa dyscypline.

LK: Uwazam, ze kazdy pacjent powinien otrzymywac¢ kartke, na ktorej wypisane jest
czerwonym drukiem to, Ze trzeba si¢ stosowaé do wszystkich zalecen lekarzy w stu
procentach. Nie mozna z jakiego$ elementu zrezygnowa¢, bo akurat on moze okaza¢
sie istotny. Wychodze¢ po prostu z zalozenia, ze nalezy zdecydowac, czy chce si¢ walczy¢
o zycie, czy tez nie. Nie stosujac sie do zalecen, by¢ moze blokuje komus 16zko w szpitalu.
Komus, kto bardziej ode mnie pragnie zy¢.

AW: Czy Wasz zwigzek zmienil si¢ jako$ pod wplywem choroby?

KK: Nie jestem juz chyba dla niego taka kobieta, jaka bylam. By¢ moze jestem silniejsza,
by¢ moze maz bardziej si¢ mnie boi, gdyz dzisiaj potrafi¢ wiele rzeczy wyartykulowa¢
wprost, na przykiad zabroni¢ czegos czy nie zgodzi¢ si¢ na cos. Poza tym zrozumiatam, ze
pewne rzeczy moga sie w zyciu po prostu skonczy¢. Moze si¢ skonczy¢ mito$¢ i moze sie
tez skonczy¢ cierpliwos¢ dla chorego. Wiadomo, Ze jest bardzo cigzko nieustannie bac si¢
o drugg osobe, wiec kiedy$ powiedziatam do meza: ,,Jesli bedziesz chciat odejs¢, to odejdz;
ja to zrozumiem i nie bede ci¢ zatrzymywac”. Ale pomimo tego, Ze mam $wiadomos¢,
iz to sie moze skonczy¢, nie przeraza mnie to. Wiem, ze chcemy by¢ razem, ale wiem
tez, ze gdyby stalo sie inaczej, $wiat by si¢ nie zawalil. Dzisiaj po prostu juz zdaje sobie
sprawe, ze nasze szczeécie nie zalezy od drugiej osoby, od tego wszystkiego, co wokot nas,
a jedynie od nas samych. Mozemy by¢ samotni, mozemy nie mie¢ partnera ani dzieci,
a mozemy by¢ szczesliwi. Natomiast z drugiej strony mozemy mie¢ to wszystko i by¢
nieszczesliwi. Prawda jest taka, Ze jest mnostwo samotnych osob w dzisiejszym $wiecie,
ale nie nalezy szuka¢ sobie przyjaciol na sile. Jesli cztowiek sam bedzie szczgéliwy, to inni
takze beda chcieli z nim by¢. I musze przyznad, ze ja jestem teraz szczesliwa. Chociaz
jestem chora, chociaz sie boje, to jestem szcze$liwa.

AW: Czy przyjaciele stanowili dla Pani wsparcie?

KK: Tak. Wiele dla mnie znaczyla akceptacja przyjaciot i znajomych oraz to, ze wierzyli
we mnie. Wtedy myslatam sobie, ze nie moge im tego zrobi¢, ze jesli tego nie wygram,
to oni bedg bardziej cierpie¢ niz ja. Musze im pokazad, ze si¢ da.

AW: Czy wiara jako$ pomogta?

KK: Mysle, ze tak. Na pewno nigdy nie zadalam sobie pytan typu ,Dlaczego to ja?’,
»Dlaczego mi to Bog zeslal?”. Prositam natomiast, zeby Bog pomdgl mi to wszystko
przejs¢é, zeby dat mi jeszcze jaka$ szanse. Wszyscy zazwyczaj myslimy, ze takie rzeczy
jak ciezka choroba sg daleko, ze nas nie dotycza. Ale okazuje si¢, ze wbrew pozorom sa
bardzo blisko; ze wystarczy jedna chwila, ktora przewraca zycie do géry nogami. Chwila,
ktéra zmienia nie tylko cale nasze zycie, ale i nasze otoczenie, przyjaciol.

AW: Czy jeszcze cos istotnego choroba zmienita w Pani zyciu?

KK: Jestem przekonana, ze z tym, co przyszlo, przyszto tez jakie$ szczgscie. Zawsze bylam
dos¢ silng osobg, ale zdatam sobie sprawe, ze to wszystko stalo sie po to, Zeby mi urato-
wad reszte zycia. Nie zylabym nigdy tak §wiadomie jak teraz. Zrozumiatam, ze w Zyciu
najwazniejsze jest zycie i to, co jest najprostsze. Postanowitam tez robi¢ rzeczy, ktére
daja mi przyjemno$¢. Wezesniej bylam raczej spokojng osobg, ktdra nie umiata walczy¢
o0 swoje. A teraz mam straszne pazury. Nie boje sie i nie pozwole sobie zrobi¢ krzywdy.
Bez choroby z pewno$cig nie bytabym taka. To do$wiadczenie dato mi sile. I mysle, ze
nawet gdyby to zycie mialo by¢ krotsze, na pewno bedzie bardziej swiadome, bardziej
intensywne i prawdziwe. To jest tak, Ze w pewnym momencie ma si¢ $wiadomos¢, iz jesli
przezylo sie cos tak strasznego, to nie ma juz nic gorszego. Mam wiec odwage siegaé po
rzeczy, na ktdre nie odwazytabym sie wczeéniej.
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AW: Czy w zwigzku z tym pojawily sie jakies nowe cele, marzenia?

KK: Tak, ale nie sa to marzenia ekstremalne. Juz nie marze o jakich$ dziwnych rze-
czach, ktore nie s by¢ moze dla mnie. Natomiast to, co jest dla mnie, ,,kradne”, i to
nawet gar§ciami. Pewnie dlatego, ze mam juz sile, zeby walczy¢ o siebie, o to, zeby
robi¢ to, co si¢ lubi. W kazdym razie chcialabym moze wréci¢ do pracy, bo jednak ona
jest potrzebna, zaréwno z powodow finansowych, jak i dlatego ze czlowiek po prostu
czuje si¢ przydatny.

AW: Moéwila Pani, ze skonczyla szkole w trakcie choroby?

KK: Tak, chodzilam na egzaminy w maseczce. W zwigzku z tym chcialabym sprobowaé
na przyktad pracy w nowym zawodzie. Ale tez chcialabym, zeby powstal tutaj jakis
o$rodek pomocy dla ludzi z takimi problemami jak moje. Miejsce, gdzie ludzie mogliby
chociaz porozmawiac¢ o tym.

AW: Czy zmienil sie tryb zycia, ktéry Pani teraz prowadzi?

KK: Czgsciej wychodze z domu wtedy, gdy kto$ cos zaproponuje, np. na basen, w gory.
A Kkiedys to byto tak, ze nie chce mi sie, a moze jutro... Teraz mam $wiadomos¢, ze
moze przeciez tego czasu zabraknad. I chce to przezy¢, zobaczy¢, bo z siedzenia w domu
czesto nic nie wynika.

AW: Jakie jest Pani przestanie dla innych chorych?

KK: Musz¢ powiedzie¢, ze taka choroba to bardzo ciezkie przezycie. Ale przede wszyst-
kim - zwlaszcza na poczatku - nie nalezy odbiera¢ sobie nadziei. Trzeba wierzy¢ w to,
ze naprawde si¢ uda. Trzeba walczy¢, nie poddawac si¢, pomimo tego ze nieraz bedzie
bardzo trudno. Powinno sie zy¢ dla tej chwili, ktora nastgpi po trudnym okresie i w ktorej
spotka nas jeszcze bardzo, bardzo duzo dobrego. Gdy zachorowatam, najpierw mysla-
fam, Ze teraz to juz nic dobrego nie moze mnie spotkaé. Ale to nieprawda. Czlowiek
w takich chwilach nie powinien koncentrowac si¢ na tym, co mu si¢ przydarzylo i co
go boli. Powinien cala te¢ site przeznaczy¢ na odkrycie tego, co zrobi¢, by bylo lepiej. Nie
nalezy pielegnowa¢ swojego bolu, lecz szukacé tego, co da site i rado$¢. Wydaje mi sie, ze
wszystko dzieje si¢ po co$. I nawet jesli to jest straszne wydarzenie, by¢ moze stanowi
ono po prostu szanse¢, zebysmy stali si¢ naprawde szczesliwi. Ludzie czgsto nie maja
odwagi zmieni¢ swojego zycia, tkwiag w réznych sytuacjach, w ktérych sa nieszczesliwi,
sparalizowani przez strach. I dopiero pewne rzeczy, ktére ich spotykaja, wyzwalaja w nich
sile i odwage, by co$ zmienic.

Katarzyna Lepa z Warszawy, pelnomocnik Pol-
skiego Stowarzyszenia Chorych na Szpiczaka, cor-
ka - niestety zmarlego juz - pacjenta Romana
Radaltowicza

AW: Chciatabym, aby$ opowiedziala o swoich doswiadczeniach zwiazanych z chorobg
taty. Zacznijmy od tego, jakie byty pomiedzy wami relacje, gdyz to z pewnoscia ma duze
znaczenie dla twojego przezywania jego choroby.
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KL: Bytam bardzo zwiazana z tata. To byta taka swoista symbioza. Relacja, ktora na
zewnatrz mogla wydawa¢ sie nawet troche dziwna. Ale nic dziwnego w niej nie byto.
Byli$my po prostu do siebie bardzo podobni, podobnie czuli$my i my$leliémy. Poza tym
pracowaliémy z sobg tadnych pare lat, a jesli spedza si¢ z sobg tyle czasu, to czgsto tak
bywa. Poza pasjami zawodowymi oboje mieliémy tez jaka$ potrzebe funkcjonowania
zludzmi i dla ludzi. Ojciec podejmowal wiele aktywnosci o charakterze charytatywnym,
ja natomiast kontynuowatam te projekty. W koncu takze w zyciu osobistym zdarzalo si¢
tak, ze wiedziatam, iz jest to jedyny facet, na ktorego tak naprawde moge liczy¢.

AW: Jak zaczeta sie choroba taty?

KL: Zaczglo si¢ w ten sposob, ze kiedys$ wrdcil z wakacji i dostal podskérnych wyle-
wow w dziwnych miejscach. Oczywiscie wczesniej, podobnie jak innych chorych ze
szpiczakiem, pobolewaly go kosci, leczyl sie u ortopedy itd. Bardzo niepokoily mnie te
wybroczyny, ktore si¢ pojawialy w réznych miejscach na ciele. Nawet pod oczami mie-
wal takie czarne obwddki, ale ttumaczyliémy to tym, Ze wyniki badan krwi byly dosy¢
zte. Namowitam ojca, aby zrobil dalsze badania. Poniewaz rodzice byli wtedy na waka-
cjach, zobowigzatam sie je odebra¢. Dzient odbioru wynikéw pamigtam bardzo dobrze,
bo trudno jest go zapomnie¢. Akurat statam na parkingu, kiedy znajoma zadzwonita
i powiedziala, Ze jest podejrzenie nowotworu, podejrzenie z duzg doza prawdopodo-
biefstwa. Poczatkowo czulam si¢ prawie jak sparalizowana. Gdy juz mogtam si¢ ruszy¢,
pojechalam natychmiast do siostry. Potem wrdcitam do domu i ze stanu absolutne;j
rozpaczy - takiej, ze wydaje sie, iz $wiat sie zawalil - natychmiast popadlam w stan
przejawiajacy sie potrzebg i koniecznoécig dziatania. Zreszta te ceche mam takze po ojcu.
W domu usiadfam do komputera i przez cztery doby szukatam wszelkich informacji na
temat szpiczaka. Co gorsza, w tamtym czasie byl on choroba, o ktérej mato sie pisato,
wigc szukalam zasadniczo na stronach anglojezycznych.

AW: Ile lat temu to bylo?

KL: W 2005 roku. To, ile si¢ zmienilo w ciagu tych lat pod wzgledem zasobéw informacji,
jest nieprawdopodobne. Ale duzo zmian nastapilo takze w obszarze medycyny, pojawity
sie lepsze leki, wydluzyla si¢ §rednia przezycia itp. Cho¢ oczywiscie mozna ubolewa¢ nad
tym, ze wraz z wydluzeniem zycia nie poprawit sie znaczaco komfort zycia chorych, ze
wzgledu na dziatania niepozadane tych lekdéw, to i tak jest to duze osiggniecie. Dla mnie
kazdy dzien z ojcem bylby istotny.

AW: Co bylo dalej?

KL: Dalsze badania, niestety, potwierdzily rozpoznanie. Mimo ze wszyscy wokét juz
wiedzieli$émy, tata wciaz jeszcze nie. W kazdym razie uznalam, ze jesli ma si¢ o tym
dowiedzie¢, to powinien to usltysze¢ ode mnie. Nie bede ukrywad, ze jak juz doszlo
do rozmowy, to byta ona idiotyczna. Wymy$lalam jakie$ cuda, méwitam mu, ze juz
sporo przeczytalam i ze wiem, jak bedzie przebiegal ewentualny scenariusz leczenia,
gdzie i co itd. Ale tata byl bardzo silnym mezczyzna, wigc zareagowal tak, jak wlasciwie
powinnam sie spodziewa¢. Po prostu tak bardzo mnie kochal, Ze jemu zalezato przede
wszystkim na tym, zeby mnie chronié. Zreszta potem umiejetnie to wykorzystywatam.
Jak tylko widziatam, ze on sie zalamuje, to pokazywalam, Ze ja sobie z tym nie radze,
i to dzialalo. Uruchamial wtedy ten mechanizm chronienia mnie i wiedzial, Ze musi
zebrac si¢ w sobie i walczy¢.

AW: Jak przebiegalo leczenie?

KL: Pobyt ojca w szpitalu wspominam bardzo zle. Trafit tam w sierpniu, mial wyjs¢
wkrotce, a wyszed! w lutym. A wiec byl tam przez siedem miesiecy, a ja oczywiscie to-
warzyszytam mu niemal codziennie. Trzy razy byl w stanie $mierci klinicznej, przeszedt
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sepse. Byly takie momenty, ze chcial popelni¢ samobdjstwo. Na szczescie spotkalismy
lekarza, ktory zawzial si¢, poswiecit sporo czasu i wyprowadzit ojca z tej sepsy. Ale to,
co wtedy czutam, to byta bezradnos¢. Najgorsze bylo to, ze nic nie mozna zrobi¢, zeby
byto lepiej. Nie tylko w zwiazku z choroba, ale takze warunkami leczenia w naszych
szpitalach. Poniewaz mieli$my mozliwo$ci finansowe, postanowilismy wspomac nieco
szpital. Na przykfad wymieniliSmy okna na calym oddziale. Niestety procedury urzed-
nicze zamiast wspomagac takie inicjatywy, stwarzaja raczej przeszkody w podejmowaniu
podobnych przedsiewziec. Liczne problemy natury formalnej i organizacyjnej pojawily
sie takze wowczas, gdy postanowilismy zakupi¢ bardzo kosztowne urzadzenie medyczne,
to znaczy rentgen do wklué centralnych, na ktory szpital nie bylo sta¢. Okazalo sig, ze
nie mozna tego zrobi¢ tak po prostu. Rzeczywisto$¢ okazata sie bardzo smutna.
Wracajac jednak do pobytu taty w szpitalu, jak juz méwitam, spedzil w nim siedem
miesiecy. W grudniu mial przeszczep, ktory sie udal, i nastgpita remisja. Po powrocie do
domu byt bardzo, bardzo staby, niemniej jednak wydawalo sie, ze wszystko jest w porzad-
ku. Niestety po miesigcu wyniki badan zaczely si¢ pogarsza¢ i nastapil nawrét choroby,
w dodatku bardzo gwaltowny. Lekarze powiedzieli, ze w gruncie rzeczy niewiele maja do
zaproponowania. Wtedy zdecydowalisémy o podjeciu leczenia niekonwencjonalnego, bo
tata stwierdzil, ze juz niczym nie ryzykuje. Okazalo sig, ze leczenie zadziatato. Oczywiscie
lekarze, ktorzy sprawowali nad ojcem kontrole medyczng, wiedzieli o podejmowanych
przez nas probach. Przez pottora roku do dwoch lat tato doskonale funkcjonowat i byt
w pelni sil. A wigc byl taki okres, ze wszystko ukladalo si¢ bardzo dobrze, mimo ze
oprocz szpiczaka zdiagnozowano u niego dodatkowo amyloidoze, a wigc réwnie grozna
i wyniszczajaca chorobe. Niestety tymczasem moja corka zachorowala na czerniaka,
a okoto dwoch lat temu u mamy takze zdiagnozowano nowotwor. Niestety u taty na-
stapit nawrdt choroby, a pogorszenie nastepowalo niemal z dnia na dzien, jak po réwni
pochylej. Namawiatam go na powr6t do szpitala i leczenie bortezomibem, i chociaz
bardzo tego nie chcial, zgodzit sie.

Mama niestety zmarta. W przeddzien jej $mierci tata wzial pierwsza dawke bortezomibu
i mial za trzy dni wrdci¢ do szpitala. Nieoczekiwanie ja sama trafitam do szpitala, gdzie
musiatam by¢ operowana - nie udato mi si¢ nawet by¢ na pogrzebie mamy. Natomiast
tata po ceremonii wrdcil do szpitala na kolejne podanie bortezomibu. Ja, lezac w szpitalu,
dowiedzialam sig, ze tego samego dnia zmart.

AW: Choroba taty dotkneta was wszystkich niemal dostownie...

KL: Tak. Mozna wrecz powiedzieé, ze choroba jednego cztonka rodziny jest choroba
calej rodziny. Nie jesteSmy wyizolowanymi elementami, polaczonymi jedynie widocz-
ng nicia pokrewienstwa czy wigzami formalnymi, ale caltym systemem niewidocznych
polaczen emocjonalnych. Czesto styszy sie, Ze maz zmarl na raka, a potem zona zmarta
na raka. Choroba jest tak ogromnym stresem dla innych czlonkéw rodziny, nawet jesli
nie zdaja sobie w pelni z tego sprawy, ze po jakim$ czasie - o ile nie uporajg si¢ z tym
psychicznie — daje o sobie zna¢. Mowiac krétko, psychika ma ogromne znaczenie. Warto
wiec pomyslec o tym wowczas, gdy znajdziemy sie w podobnej sytuacji, i poszukaé od-
powiednich narzedzi wsparcia. Nie powinni$my pozwoli¢ na to, by choroba zniszczyla
wiecej niz to, czego nie da si¢ juz uratowac.

AW: Jak udaje ci si¢ teraz radzi¢ z tym, co przezytas?

KL: Wypartam to chyba. To znaczy jeszcze nie przezytam swojej zaloby. Od tamtej
pory nie uronitam ani jednej tzy, chociaz mam potrzebe ptakania. Poza tym czuje, ze to
wszystko stalo si¢ po to, zeby mama nie byla gdzie$ tam sama. Mam nadzieje, Ze rodzice
sg gdzie$ razem i czuwaja nade mna.
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AW: Chcialabym zapyta¢, czy mimo wszystko te do§wiadczenia wniosly co$ pozytywnego
w twoje zycie, cho¢ pytanie to wydaje mi sie nie na miejscu.

KL: Nauczyly mnie, Ze trzeba si¢ cieszy¢ kazda chwila, kazdym dniem i kazdym dro-
biazgiem.

Jan Musial, niestety, zmarl 6 maja
2011 r. w wieku 57 lat, leczyl sie 5 lat.
Mieszkal z zona Lucyna i 17-letnim
synem w Jeleniej Gorze. Z zawodu
byt chirurgiem.

AW: Jak zaczela sie Pana choroba?

JM: To wszystko zaczelo si¢ od bardzo dziwnego zdarzenia. Bylem wowczas w pracy,
wyszedlem na balkon i po prostu kichnatem. Strasznie mnie wtedy zabolaly zebra, wrecz
nie mogtem si¢ rusza¢. Wkrotce okazalo sig, ze zebro po prostu si¢ zlamalo. Po paru
dniach zapomniatem o tym. Uptynelo jednak kilka miesi¢cy i zaczatem sie robi¢ coraz
stabszy. Najpierw trudnosci sprawialo mi chodzenie po schodach, ale pomyslatem so-
bie, ze to ostabienie jesienne. Potem juz nawet zwykle chodzenie stanowilo problem.
W koncu po diugim czasie ignorowania tych objawéw postanowilem zrobi¢ badania. Gdy
otwarlem koperte z wynikami i zobaczytem trzycyfrowe OB oraz parametry swiadczace
o niedokrwisto$ci itd., pomyslatem sobie, ze to jaki$ rodzaj raka, na przyktad szpiczak.
AW: Przyszed! Panu wtedy do gtowy miedzy innymi szpiczak?

JM: Tak. Czasami przypomina sie taka wiedza ksigzkowa, ktdra si¢ kiedy$ zdobylo.
W kazdym razie pomy$latem sobie, ze nie bede natychmiast informowat o tym domow-
nikéw. Zwrdcitem sie do kolezanki, ktora jest hematologiem, i nie méwiac jej, ze to sa
moje wyniki, zapytalem, co ona o nich sadzi. Zasugerowala dodatkowe badania, ktdre
nalezaloby jeszcze zrobié, wiec musialem si¢ zdecydowaé na hospitalizacje. W szpitalu
okazalo sie, ze wystapily dodatkowo objawy niewydolnoséci nerek.

Patrzac na to z perspektywy czasu, musze przyznaé, ze cztowiek jest troche dziwny. Zeby
do tego stopnia tlumaczy¢ sobie na rézne sposoby swoje dolegliwoséci? Na przykltad
opuchniete nogi ktadlem na karb zylakow.
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AW: Nie wiem, czy powinnam pyta¢ lekarza, czy mial jakas wiedze na temat choroby?
JM: Niby mialem. Ale byta to wiedza szczatkowa. Szpiczakiem zajmuja si¢ hematolodzy,
by¢ moze internisci tez sporo wiedza na ten temat, natomiast chirurdzy malo.

AW: Co Pan czul, gdy potwierdzila si¢ diagnoza?

JM: Na poczatku zaskoczenie. Potem troche zal, ze to juz teraz. Ale trwalo to okoto
dwdch, trzech dni. Nastepnie trzeba bylo zaja¢ si¢ po prostu dzialaniem.

AW: Pojawilo sie pytanie ,,Dlaczego ja?”.

JM: Tylko przez chwile. Skoro kiedy spotyka nas cos dobrego, nie zadajemy tego py-
tania, to i w odwrotnym przypadku nie ma ono sensu. Po tylu latach pracy w szpitalu
przyzwyczaitem sie do tego, ze na $wiecie po prostu sg ludzie chorzy. I nie jest to ani
zadna kara, ani dopust Bozy. Trafilo i tyle. Poza tym zahartowaly mnie do$wiadczenia
rodzinne. Mdj brat chorowal przez osiemnascie lat na ziarnice.

Natomiast mysli, ktére mnie faktycznie nachodzily, dotyczyly raczej mojej rodziny i tego,
jak oni sobie poradza. Zona nie pracowata, dziecko byto mate, wiec zasadniczym pytaniem
byto ,,Co oni zrobig?”. Martwilo mnie takze, ze by¢ moze nie dowiem sie, co bedzie dalej.
AW: Jak zareagowaly osoby bliskie na wiadomo$¢ o Pana chorobie?

JM: Zona sie martwila, ale doszta do wniosku, ze samo martwienie sie nic nie da, wiec
zaangazowala si¢ w szukanie lekarza. Rodzice byli bardzo przestraszeni, bo okazalo
sie przeciez, ze juz drugi syn kruszy im sie na to samo. Natomiast cz¢s¢ bliskich, czego
oczywiscie nie potepiam, unikata tego tematu. Czasami kto§ méwil mi, ze nie wie, jak
sie zachowac i co powiedzie¢. Odpowiadalem wtedy: po prostu przyjdz i powiedz ,,dzien
dobry”. W kazdym razie doszedtem do wniosku, ze nie od parady jest przykazanie:
chorych nawiedza¢é. Widocznie nigdy nie byli ochoczo nawiedzani przez innych ludzi.
AW: Jak przebiegalo leczenie?

JM: W kolejnych szpitalach doprowadzono do porzadku zniszczone chorobg nerki
i szybko uzyskano remisje, mimo ze poczatkowo prognozowano mi kilka miesiecy zycia.
AW: Jak wida¢, przekroczyl Pan prognoze o kilkaset procent.

JM: W dodatku w jednym ze szpitali powiedziano mi, ze na pewno nie wrdce do pracy.
Co najwyzej moge by¢ na rencie, o ile oczywiscie przezyje. Na szczescie zmienilismy
ten szpital na specjalistyczng klinike hematologii, z ktorej jestem bardzo zadowolony.
Wracajac jednak do leczenia, polegato ono na uprzednim przygotowaniu do autoprze-
szczepu, a nastepnie wykonaniu samego zabiegu. Przy pierwszym przeszczepie przezytem
sepse. Mimo to gdy przy kolejnej wznowie choroby zaproponowano mi drugi przeszczep,
zgodzitem sie bez wahania.

AW: Co bylo najistotniejszym wsparciem psychicznym przez lata choroby?

JM: Po pierwsze, przekonanie, ze medycyna da sobie z tym rade. Po drugie, na pewno
bliscy. Natomiast nie mialem wtedy ochoty na czytanie, ogladanie TV czy stuchanie
muzyki, chociazby po to, zeby zapomnie¢ o chorobie. Na przyklad muzyka, ktérej na
poczatku stuchatem, tak mi si¢ kojarzy z ta chorobg, ze mi obrzydta do dzis.

LM (20na Pana Jana): Musze¢ doda¢, ze istotnym wsparciem byli dla nas przyjaciele
aktorzy. Kiedy maz byl w strasznej depresji, wymyslili, Ze mam go przywiez¢ do teatru
i ze nie ma problemu z tym, by rozlozy¢ taki specjalny fotel do lezenia w przejsciu. Jak
wyszedl wtedy z wlasnego pokoju, nastgpit u niego ogromny przetom.

AW: Powiedziata Pani, ze maz byt w strasznej depresji. Dotychczas sie do niej nie przyznat.
JM: Jak to nie? Méwitem, Ze nawet nie chcialem nic czytac.

LM: Byl w depresji. Krotko, ale byl. Nie wolno byto wtedy na niego patrze¢ ani wchodzi¢
do pokoju.
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JM: Bo z mezczyznami jest tak, ze albo udaja, ze sg bardzo chorzy, albo Ze nic im nie
jest. Normalnych nie ma.

LM: Przy ostatniej wznowie tez si¢ jako$ podlamal. Zawsze go to mobilizowalo, a ostatnio
powiedzial do lekarza, ze mu sie juz po prostu nie chce.

JM: Cdz, jestem po dwdch przeszczepach. Po kolejnej wznowie musze liczy¢ jedynie na
nowe leki, a z tym jest problem. Z réznych wzgledéw nie moge mie¢ pewnosci, Ze ten
lek dostane. By¢ moze rzeczywiscie tym razem co$ tapnelo, ale juz jest lepiej. W kazdym
razie, wracajac do problemu wsparcia, przypomnialo mi sie jeszcze, ze bardzo pomogt
mi pacjent, z ktorym lezatem przez jaki$ czas w szpitalu. Stasiu, bo tak mial na imie,
zajmowal si¢ mng w cigzkich chwilach. Jak juz nic nie chciatem robi¢, to straszyt mnie,
ze zadzwoni do zony. Budzit mnie, Zebym co$ wypit i zjadl, zebym poszedt do toalety.
Nauczyl mnie wielu praktycznych rzeczy, o ktérych lekarze nie informuja pacjentéw.
LM: Stasiu za wszelka cene chcial go przywrdci¢ do zycia. Wiaczal muzyke, ktorg maz
lubil, telewizor, mierzyl mu goraczke, parzyl herbatke. Niesamowity czlowiek. Rok temu
bylismy na jego pogrzebie, gdyz zmarl po dziewigciu latach leczenia sie na szpiczaka.
AW: A starzy przyjaciele i znajomi?

JM: Musze stwierdzié, ze jak sie choruje, to traci si¢ okolo dwoch trzecich znajomych.
LM: Krzysztof Kolberger moéwil, ze choroba czyni spustoszenie nie tylko wewnatrz
czlowieka, ale takze na zewnatrz. W kazdym razie ci znajomi, ktorzy zostaja, okazuja
sie prawdziwymi przyjacioimi.

JM: Ale trzeba tez podkresli¢, ze teraz wigkszo$¢ ludzi rozmawia o interesach, jaki sa-
mochdd wziagé w leasing i za ile, ile zaplaci¢, bo frank poszedl w gore. I wladciwie to nie
bardzo jest o czym z nimi rozmawiaé. Do teatru nie chodzg, ksiazki nie przeczytaja, nie
mowiac juz o tym, ze problemy chorych ich nie interesuja.

LM: Gdy maz zaczal znowu pracowad, to czes¢ kontaktéw wprawdzie si¢ odnowila, ale
my si¢ zmienili$my. Jako$ tak sie stalo, ze nas juz nie bawi to, co bawi wiekszo$¢ ludzi,
i odwrotnie.

JM: Wiele razy zastanawialem sie, czego jako chory oczekiwalbym od innych ludzi.
Na pewno nie lubi¢ pytan grzeczno$ciowych w rodzaju ,,Jak si¢ czujesz?”, podobnie jak
banalnych stwierdzen ,,Nie martw si¢, wszystko bedzie dobrze”. Mysle, ze chcialbym,
aby umieli po prostu przyjs¢ i normalnie pogada¢ o gltupotach.

AW: Cos jeszcze pomagalo przetrwaé chorobe?

LM: Przez przypadek trafiliémy na warsztaty psychologiczne (program Simontona) w Bu-
kowinie Tatrzanskiej, przeznaczone dla chorych na raka oraz ich rodzin. Duzo nam daly.
AW: Wiara stanowila jakie$ wsparcie?

JM: Kiedy czlowiek jest zdrowy, kwestie wiary i spraw ostatecznych odklada na przysztosé
i na ogdt malo go one poruszaja. Natomiast zgodnie z maksyma: jak trwoga, to do Boga,
choroba troche zmienia. W kazdym razie do mnie - heretyka, przyprowadzili kiedy$
ksiedza, ktory rowniez choruje na szpiczaka, i stwierdzili, Ze powinienem si¢ z nim do-
gada¢. Na poczatku to wlasciwie nie wyobrazatem sobie, 0 czym mam z nim dyskutowac.
Ksiadz ostatecznie przyszedt, a rozmowa faktycznie si¢ nie kleita, do momentu kiedy
pochwalit sie, Ze byl kapelanem w szpitalu gérniczym w Watbrzychu. Z wielu wzgledow
mialem sentyment do tego szpitala, wiec lody zostaly przetamane. Potem okazalo sie, ze
jest po prostu wspanialym czlowiekiem. Obecnie bardzo si¢ przyjaznimy, a z tg przyjaznia
przyszla spowiedz, sakrament chorych przed przeszczepem itd.

LM: Oczywiscie ksiadz — gdy tylko co$ si¢ z mezem dzieje — odprawia msze w jego intencji.
AW: Czy choroba zmienila jakos relacje migedzy Panem a zong?

JM: Zawsze byty bardzo dobre.
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LM: Nie. Juz wczesniej musieliémy walczy¢ z wieloma przeciwnosciami losu i zawrzeé
silny sojusz. Poczawszy od tego, Ze nasze rodziny nie akceptowaly przez dlugi czas
naszego malzenstwa, poprzez to, ze urodzito nam si¢ chore dziecko, a skoficzywszy na
chorobie meza — musieli$my sie zjednoczy¢.

AW: Czy zmienil sie w pewnym stopniu Pana tryb zycia?

JM: Oczywiscie, ze tak. Zdecydowanie mniej pracuje. Wigcej wypoczywam. Mam wolne
wszystkie weekendy, co przed chorobg bylo rzadkoscig. Polineuropatia, czgste ostabie-
nie sprawiajg, ze mniej chodze po gérach, nie jezdze na nartach i rowerze, ostrozniej
korzystam z samochodu. W zwigzku z chorobg straciem zaufanie do wlasnego ciata.
Kiedy$ mogtem na nie liczy¢, teraz nie zawsze. Jezeli kto$ nas zawiedzie, mozna to jako$
przezy¢. Jezeli zawodzi nas wlasne cialo, to prawdziwe nieszczeécie. I nawet nie moge
sie na nie pogniewa¢, bo innego nie mam pod reka.

AW: Czy pod wplywem choroby pojawily si¢ jakie§ nowe wyzwania czy cele?

JM: Zeby radzi¢ sobie z guzikami. Nie stawiam juz gérnolotnych celéw, chce po prostu
moc wstaé, umy¢ sie, ubra¢. Ucze sie cieszy¢ drobnymi, codziennymi rzeczami.

LM: Jak to? Wczoraj méwite$, ze wyznaczyle$ sobie taki cel, aby pozostawi¢ po sobie
$lad i pomdc wybudowa¢é Centrum Leczenia Szpiczaka.

JM: No tak, chcialbym doda¢ jaka$ cegietke.

AW: Jakie bytoby Pana przestanie dla innych chorych?

JM: Po pierwsze, nie nalezy traci¢ nadziei, gdyz przy dzisiejszym stanie wiedzy medyczne;j
jest to choroba mozliwa do leczenia. Na moim przykladzie wida¢, ze przez lata mozna
ta choroba jakos kierowa¢. Po drugie, radzilbym znalez¢ sobie dobry oérodek leczenia
szpiczaka i lekarza, ktéremu mozna zaufaé. Jak moéwi prof. Cezary Szczylik, zaufanie
i dobre relacje z lekarzem prowadzacym to wigcej niz potowa sukcesu. A kiedy juz sie
co$ wybierze, nalezy sie tego trzymad, a nie szuka¢ innych $rodkéw, np. w internecie.
Po trzecie, nalezy zainteresowac¢ si¢ takimi metodami wsparcia jak psychoterapia. Nie
bac sie tego. Po czwarte, nalezy sprobowaé powréci¢ do pracy. To bardzo poprawia
samopoczucie. I po pigte, nalezy dbac o zyczliwy stosunek do $wiata i innych ludzi oraz
nie wstydzi¢ si¢ mowic¢ o swojej chorobie.

Maria Pytka, 53 lata, choruje od 4 lat. Ma dwoje dorostych
dzieci. Obecnie mieszka z synem w Tarnowie. Z wyksztat-
cenia jest dyplomowang masazystka. Zajmuje sie réwniez
kosmetologia i konczy dwuletnie studium policealne.
W przyszlosci chcialaby otworzy¢ wlasny gabinet.

AW: Jak zaczela sie Pani choroba?

MP: Zastanawiajac sie nad przyczynami mojej choroby, dochodze do wniosku, ze
znaczng role odegral chyba stres. Wczesniej chorowalam na reumatoidalne zapalenie
stawow, okoto dziesi¢¢ lat przed zdiagnozowaniem szpiczaka. Niemniej jednak jaki$
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czas przed chorobg przezytam ogromny wstrzas. Stracili$my wszystko: dom, majatek.
Bylo nam bardzo trudno zy¢, bo nie mieliémy pieniedzy i mieszkania. Dzieci nie byly
jeszcze samodzielne, corka studiowata. I ten ci¢zar musiatam praktycznie sama unie$¢
na plecach. Wydaje mi sig, ze to wplynelo istotnie na moje zdrowie.

AW: Ile lat przed chorobga to si¢ stato?

MP: Jakie$ trzy lata. To byly przezycia, ktérych sie nie da opisaé. Zostatam sama z dzie¢mi,
bez rodziny. Dopiero potem, kiedy zauwazyli, ze nie radz¢ sobie w tej sytuacji, zaczeli
mi pomagac.

AW: Jak zaczela si¢ sama choroba?

MP: Na poczatku byly problemy reumatoidalne, na ktére leczylam si¢ przez dlugi czas.
Przetom nastapit jednak, kiedy posztam do mamy na Wigilie i juz prawie nie mogtam wroci¢
do domu. Bylam tak staba, ze z trudnoscig robitam kazdy krok. Gdy w koncu dotarlismy do
domu, syn natychmiast zadzwonil po pogotowie. Zostatam zabrana do szpitala w Tarnowie.
AW: Jak dlugo Pani przebywala w tym szpitalu?

MP: Dwa tygodnie. M6j stan okazal si¢ bardzo cigzki. Wszyscy mowili, ze to koniec i ze
umieram. Chyba bytam jedna z najci¢zej chorych pacjentek na oddziale.

AW: A jak dlugo w sumie byla Pani hospitalizowana?

MP: P6t roku.

AW: Czy wiedziala Pani wczeéniej, co to jest szpiczak?

MP: Nie miatam zielonego pojecia. W ogodle nie wiedziatam, co mi jest, ale tez jako$
szczegolnie nie szukatam informacji na ten temat.

AW: Bardzo diugo lezala Pani w szpitalu. Jak wspomina Pani ten pobyt?

MP: W gruncie rzeczy najbardziej ucigzliwe byto dla mnie samo lezenie tam przez tak dtugi
czas i ten szpitalny nastrdj. Niektore osoby plakaly. No i nieustajgce bole biodra, ktére byly
szczegdlnie dokuczliwe. Poza tym wpadtam w $piaczke, zdaje sie po chemioterapii. Zreszta
nawet dwukrotnie, z tego co pami¢tam. Corka opowiadala mi, co si¢ ze mna wtedy dziato.
W kazdym razie to tak, jakby po kilka dni mnie nie bylto. Przebywatam niejako w innym
wymiarze, widziatam na przyklad te osoby, z ktérymi sie dopiero teraz spotykam.

AW: Czy zdawata sobie Pani wowczas sprawe, co si¢ wokot dzieje?

MP: Nie. Dopiero gdy juz zaczetam wychodzi¢ z tego stanu, styszalam glos corki i po-
dobno tylko na jej glos reagowalam.

AW: Jak dlugo trwal w Pani przypadku powrdt do wzglednej sprawnosci po leczeniu
szpitalnym?

MP: Dlugo. Strasznie diugo. Jakie$ péttora roku bytam bardzo, bardzo staba.

AW: Jak zareagowaly dzieci na Pani chorobe?

MP: Bardzo to przezyly. Cérka mieszka obecnie w Paryzu, ale gdy dowiedziala sig, ze
jestem w szpitalu, natychmiast przyjechala. Siedziala przy mnie cate p6l roku. Myta
mnie i karmila, bo nie miatam apetytu. Syn, ktéry mieszka ze mng, takze bardzo sie
zaangazowal. Musze¢ przyzna¢, ze dzieci doskonale si¢ mng opiekowaly. Mam wspaniala
rodzine. Zyczylabym kazdej mamie mie¢ takie dzieci, jakie ja mam.

AW: Jak zachowali si¢ przyjaciele i znajomi w tej sytuacji?

MP: Nikt nie wiedzial. Nie opowiadalam nikomu poza rodzing. Nie chcialam, aby
przychodzil mnie kto$ odwiedza¢ w szpitalu, bo to mato komfortowe. Wolalam, zeby
mnie nikt nie ogladal w takim stanie. Nie bolalo mnie nic poza biodrem, ale po prostu
nie czulam sie dobrze. No i zawsze lubitam by¢ elegancka i zadbana, a w takim stanie
wiadomo, jak sie wyglada.

AW: Czy zadawala sobie Pani kiedykolwiek pytanie ,,Dlaczego mnie to spotkato?”.
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MP: Nie. Nie miatam takiego poczucia, ze jest mi zle. Dzieci si¢ mng tak wspaniale
opiekowaly, ze nigdy wczeéniej tak dobrze w zyciu nie mialam. Zreszta jestem osoba
gleboko wierzaca. Zawsze bytam, ale te do§wiadczenia jeszcze to wzmocnily. Wierze,
ze nie jesteSmy tutaj sami, jesteSmy po co$, a tam Kto$ na nas czeka. Zreszta wszyscy
znajdujemy sie tu na ziemi tak jakby na moscie, przez ktory jedynie przechodzimy. Nic
trwalego tu nie zbudujemy i nic z sobg nie weZmiemy. W zwigzku z tym jest mi obojetne,
czy odejde teraz, czy za dziesie¢ lat. Kazdy musi odej$¢. Najwazniejsze jest to, by zy¢
w zgodzie ze swoim sumieniem. By¢ dobrym, uczciwym cztowiekiem albo przynajmniej
nie robi¢ komus$ krzywdy, jesli juz si¢ mu nie pomaga.

AW: Czy jako$ zmienil si¢ Pani tryb zycia?

MP: Jestem bardziej aktywna. Mam inne spojrzenie na wszystko. Stalam si¢ bardziej
dojrzala, pewna siebie, wiem, czego chce.

AW: Czy pojawily sie jakie$ nowe cele?

MP: Tak, obecnie udzielam si¢ na przykiad w hospicjum. Chodze tam jako wolontariuszka
juz drugi rok. Zapisalam sie tez do szkoly, a wlasciwie juz w styczniu ja skonicze. Bylo
bardzo duzo materialu, nieraz do pierwszej w nocy si¢ uczytam. Po drugim semestrze
chciatam co prawda zrezygnowad, tyle bylo pracy, ale syn méwit ,,Mamus, nie rezygnuj”.
AW: Rozumiem, ze plan na najblizszy okres to otwarcie gabinetu?

MP: Tak. Bardzo bym tego chciata. Nie lubi¢ siedzie¢ w domu i nic nie robic.

AW: Jakie jest Pani przestanie dla innych chorych?

MP: Przede wszystkim nie ba¢ si¢. Wszystko jest w rekach Najwyzszego. Jesli mamy
zy¢, to bedziemy, a jesli zostalo nam pare miesiecy czy pare tygodni, to trzeba sie z tym
pogodzi¢ i odejéé. Co nas tu moze trzymac? Ludzie tak biegna, a nie wiedzg dokad i za
czym. Nikt sie nawet nie zastanowi, po co tu przyszlismy, co powinni$my zrobi¢. Dla
mnie najwazniejsze sg dzieci, rodzina, dobry przyklad. Nauczenie ich madrosci i szla-
chetnego zycia.

Roman Sadzuga, lat 48, choruje od 10 lat. Mieszka
w Olsztynie, ojciec dwdch studiujacych corek. Obecnie
na rencie. W latach 2004-2009 pelnit funkcje prezesa
zarzadu firmy zajmujacej si¢ zmiang przeznaczenia grun-
tow i obrotu gruntami. Przygotowuje powolanie nowej
spolki, ktora bedzie si¢ zajmowala nieruchomosciami.
0Od 2005 roku prowadzi Polskie Stowarzyszenie Pomocy
Chorym na Szpiczaka.

AW: Jak zaczela sie Pana choroba?

RS: Kilkutygodniowe dorazne leczenie zapalenia lewego ucha srodkowego, a raczej
brak skutecznosci tego leczenia, spowodowato koniecznos¢ hospitalizacji na oddziale
laryngologii przy poliklinice w Olsztynie. Po badaniach okazalo si¢, ze zaatakowany
zostalem przez silng bakterie¢ (pateczke ropy blekitnej), z ktdrg niestety — prawdopo-
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dobnie juz z powodu szpiczaka — organizm nie maég} sobie poradzi¢. Po trzech dniach
leczenia pani doktor, ktora opiekowata sie mng na oddziale, zlikwidowata bakterie, ale
pomimo wrecz ksigzkowej morfologii zaniepokoila sie wysokim OB. Stwierdzila, ze nie
wypusci mnie ze szpitala, zanim nie znajdzie przyczyny. Musze tez doda¢, ze przez co
najmniej osiem poprzednich lat zaden lekarz, ktory wpisywal mi coroczne badania do
karty zdrowia, nie zwrdcit uwagi na to, ze juz wtedy miatem trzycyfrowe OB. Tak wiec
zgodnie z zapowiedzig pani doktor zlecita dodatkowe badania. Jako ostatnie wykonano
badanie szpiku. Kilka dni pdzniej pierwszy raz w zyciu ustyszatem stowo szpiczak, gdy
zakomunikowano mi, Ze jestem na niego chory. Rozpoznanie potwierdzono na Oddziale
Hematologii Wojewodzkiego Szpitala Specjalistycznego w Olsztynie. Po okolo dziesieciu
dniach rozpoczalem leczenie w Klinice Hematologii 6wczesnej Akademii Medycznej
w Gdansku.

AW: Czy miat Pan wtedy jaka$ wiedze na temat choroby?

RS: Absolutnie zadnej. Pierwszy raz ustyszatem o niej, gdy informowano mnie o rozpo-
znaniu. Tak naprawde wtedy nawet nie do konca wiedziatem, czym zajmuje si¢ dziedzina
medycyny, jaka jest hematologia.

AW: Jak Pan si¢ czul, kiedy zdat Pan sobie sprawe z tego, jak powazna jest to choroba?
RS: W pierwszych godzinach nic do mnie nie dotarlo, w zwigzku z czym nic absolutnie
mnie nie wystraszyto. Poniewaz niewiele wiedzialem na ten temat, wydawalo mi sie,
ze nie ma si¢ czego ba¢. Poza tym lekarze w sposob bardzo spokojny i profesjonalny
przekazali mi te¢ wiadomos¢. Poczatkowo nie batem sie by¢ moze réwniez dlatego, ze —
styszac niejednokrotnie o wielu nieszczesciach i chorobach innych 0séb publicznych,
a takze rodziny i znajomych - nigdy nie dopuszczalem do siebie mysli, Ze to mnie moze
przydarzy¢ sie cos takiego jak rak. Wrecz przeciwnie, mialem zawsze przekonanie, ze to
mnie nie dotyczy. A nawet wtedy, gdyby zaczeto dotyczy¢, to juz na pewno nie pozwole
mu sie wykonczy¢. Taka my$l przyswiecala mi po ustyszeniu rozpoznania i przy$wieca
do dzi$ w walce z choroba.

Oczywiécie mialem przez te lata wiele chwil zwatpienia. Pojawialy si¢ one jednak tylko
w poczatkowym okresie terapii, kiedy to przez dlugi czas nic nie zmienialo si¢ w stan-
dardach leczenia, a 6wczesne metody nie dawaly nadziei. Dreczyto mnie wowczas ciggle
pytania: ,,Dlaczego ja? Czemu mnie sie to przytrafilo? Czemu nie komus innemu?”
»Przeciez nic ztego nikomu nigdy nie zrobitem. Po ulicach chodzi mnéstwo ztych ludzi
i cieszg si¢ wybornym zdrowiem”. Wydaje mi sig, ze takie mysli drecza chyba wszystkich
$wiezo zdiagnozowanych chorych.

Niemniej jednak pierwszy, najbardziej dramatyczny moment przerazenia, ktéry pamie-
tam, nastapil, kiedy moja mlodsza, 11-letnia cérka kilka dni po diagnozie przeczytala
mi definicje choroby, ktora odszukala w encyklopedii. Mimo ze wiedzialem juz przeciez,
co to jest szpiczak, to kiedy dziecko przeczytalo mi ,,ztosliwy nowotwor szpiku — cho-
roba $miertelna’, bardzo mocno mnie to przerazito. Pamietam, ze przez pare minut nie
moglem wypowiedzie¢ ani stowa, i dopiero wtedy dotarfo do mnie to, co powiedziala
lekarka hematolog z olsztynskiego oddzialu: ze $rednia dlugo$¢ przezycia od wykrycia
szpiczaka to okolo czterech, maksymalnie pigciu lat. I co wiecej - ze dotyczy to pacjen-
tow zdiagnozowanych we wczesnym stadium choroby. Co prawda ja takim pacjentem
wtedy bylem, jednak méj mlody wiek nie rokowal dobrze. Na szpiczaka rzadko chorujg
przeciez ludzie miodzi (miatem 38 lat), a jesli juz chorujg, to choroba ma najcz¢éciej
bardzo agresywny przebieg. Tak wiec kilka godzin po zdarzeniu z cérka nie moglem
przyjs¢ do siebie. Otrzasnalem sie jednak szybko i wkroétce powrdcil stan zacietrzewienia
oraz nastawienie na walke z choroba.
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AW: Jak zareagowaly na wiadomo$¢ o Pana chorobie osoby bliskie?

RS: Matka bardzo dlugo przy kazdym naszym spotkaniu ptakala i nie mogta zrozumie¢,
ze syn moze wczesniej opuscic¢ ten $wiat niz ona. Mnie takie zachowanie nie pomagato,
ale rozumiatem je, bo to przeciez matka. Ojciec, ktdry niestety zmart kilka lat temu,
takze si¢ martwil, ale widzial zawzieto$¢ i pewnos¢ siebie u mnie, wigc przyjmowal moja
chorobe dosy¢ normalnie. Z biegiem czasu przestat si¢ w ogéle denerwowacé. Byla zona
troche si¢ przejeta, ale wydaje mi si¢, Ze wynikalo to raczej z obawy przed materialnymi
konsekwencjami mojej choroby. Kilka lat temu rozwiedliSmy sie. Natomiast dzieci,
mimo ze wiedzialy, iz sytuacja nie jest dobra i zagraza mojemu zyciu, nigdy nie byly
bardzo przerazone. Po prostu nie pozwolilem im mysle¢, Ze ojciec moze umrze. Z kolei
koledzy, przyjaciele oraz znajomi zawsze byli przekonani, ze na pewno sobie poradze.
Bardzo pomagalo mi to w walce ze szpiczakiem.

AW: Jak przebiegalo leczenie?

RS: Poczatek XXI wieku to przede wszystkim leczenie szpiczaka metoda autoprzeszczepu.
W zwigzku z tym réwniez mnie dawano nadzieje na taka terapie, a nawet pewno$¢, ze
sie powiedzie. Sadzilem, ze po przeszczepie absolutnie pozbede sie problemu i wrdce do
normalnego zycia. Dawalem sobie nawet okreslony czas na powrdt do zdrowia i wszelkiej
innej aktywnosci. Niestety, zawsze w zyciu mialem pod gorke, miedzy innymi do kazdej
z trzech szkdl, do ktorych uczeszczalem. Tak wiec i tym razem bylo do przewidzenia, ze
terapia bedzie postepowata z oporami.

Kiedy okazalo sig, ze po kilku miesigcach leczenia w kierunku autoprzeszczepu, zebrania
materialu i wyznaczenia terminu zabiegu nie mozna go wykonac¢, nastapil u mnie drugi
moment zwatpienia, zawahania sie oraz strachu, a duza czerwona lampa zapalita sie
w mojej gtowie. Od lekarki prowadzacej leczenie dowiedzialem si¢, Ze mdj stan szpiku
mocno si¢ pogorszyl, a zebrany material nie nadaje si¢ do przeszczepienia. Naprawde
ogarnelo mnie przerazenie. Co wigcej, moj stan nie poprawial si¢, a nawet pogarszat
mimo stosowania wszystkiego, co w tym czasie bylo osiggalne w leczeniu szpiczaka.
Tym samym po kazdej wizycie w Gdansku, kiedy okazywalo sie, ze wcigz nie jest lepiej,
przechodzitem krétkie okresy przerazenia. Zawsze jednak szybko powracala moja
zacieklo$¢ i przekonanie, ze nie wykonczy mnie jaki$ tam szpiczak. I cho¢ moze si¢ to
wydawac¢ okrutne, to widok gorzej funkcjonujacych ode mnie pacjentéw wzbudzal we
mnie przekonanie, ze ja ze swoja chorobg jednak wygrywam.

Dzisiaj przyjmuje tylko talidomid (juz dziewig¢ lat), ale szpiczak nie ustapit calkowicie.
Niby wygrywam, ale nie moge by¢ w pelni szczgsliwy, bo nigdy nie doszlo u mnie do
pelnej remisji. Mimo to moge prawie normalnie z nim zy¢.

AW: Co w tym okresie stanowilo dla Pana najistotniejsze wsparcie psychiczne?

RS: Gléwnie zachowanie moich przyjaciél i znajomych, spo$rdd ktorych kilka osdb to
lekarze. Oni wraz z lekarzem prowadzacym przekonywali mnie, ze z kazdym nowo-
tworem mozna sobie poradzi¢, tylko bardzo wazne jest wlasnie nastawienie psychiczne
i przekonanie o powodzeniu w walce z chorobg.

Bez watpienia $wiadomo$¢, ze mam male dzieci, powodowala, ze uznaltem, iz nie moge
sobie pozwoli¢ na to, aby mnie stracily. Dziesi¢¢ lat temu byly przeciez jeszcze ,,szcze-
niaczkami” i trzeba bylo o nie dbaé. Dopiero dzisiaj wchodza w doroste zycie, ale przeciez
nadal trzeba im w tym starcie poméoc. W zwigzku z tym wcigz mam motywacje do walki.
Obecnie corki sg przekonane, Ze szpiczak nie moze mnie pokona¢, a takie zachowanie
pozwala mi wrecz zapominac o chorobie.

AW: Wiara stanowila jakie$ wsparcie?

RS: Nigdy nie szukatem wsparcia w Bogu, poniewaz jestem ateista.

My life with multiple myeloma. The stories of the patients and their families

283 —

AW: Cos jeszcze pomagato?

RS: Po roku od wykrycia choroby wrécitem do swojej pasji z mtodoéci, mianowicie
akwarystyki. W pierwszych latach choroby, podobnie jak i teraz, dawala mi wiele satys-
fakeji i pozwalala zapomina¢ o problemach.

AW: Czy zmienil si¢ Pana tryb Zzycia na skutek choroby?

RS: Niestety musial si¢ zmieni¢. Przede wszystkim musialem zrezygnowa¢ nawet
z rekreacyjnego uprawiania kilku sportéw: siatkdwki, pitki noznej, ktérg w mlodosci
probowalem uprawiaé wyczynowo, tenisa, no i badmintona, ktory sprawial mi najwiecej
radosci i w ktérego gratem kiedys bardzo duzo. Mialem nawet uprawnienia trenerskie
i prowadzilem klub sportowy. Dzi$ pozostaty mi tylko szachy, brydz i snooker. Choroba
zmienita wigc w sposob znaczacy mdj tryb zycia. Niemniej jednak przez caly okres od
rozpoznania do dzi$ staram sie normalnie pracowa¢ zawodowo. Nawet kiedy bytem na
zwolnieniu, to przez caly czas wypelnialem swoje obowigzki zawodowe, a kiedy stra-
citem ostatnig prace i bylem zmuszony przej$¢ na rentg, to bardzo szybko zajalem sie
obrotem nieruchomosciami. Po prostu aby nie mie¢ czasu na chorowanie i mie¢ z czego
zy¢. Dlatego uwazam, Ze praca jest chyba moim najwigkszym wsparciem psychicznym.
AW: Czy pojawily sie w Pana zyciu jakie$ nowe cele?

RS: To by¢ moze bardzo banalne, ale istotnym wyzwaniem stalo sie utrzymanie wagi. Nie
jest to tatwe, bo od dziesieciu lat musze ogranicza¢ ruch i unikaé przecigzania koséca,
a jednocze$nie bralem steroidy i wcigz przyjmuje leki, ktore powoduja problemy z me-
tabolizmem. W zwigzku z tym wszelkie diety sa nie do wytrzymania, a i niewiele daja.
Niestety, w ciagu ostatnich dziewieciu lat przytytem o prawie trzydziesci kilogramow.
Celem z calg pewnoscia niebanalnym stalo si¢ takze powolanie w kwietniu 2005 roku,
a nastepnie prowadzenie do dnia dzisiejszego Polskiego Stowarzyszenia Pomocy Chorym
na Szpiczaka. Dzialalnos¢ ta gwarantuje mi ciggly brak czasu na chorowanie, a czasami
udaje mi sie w rdzny sposéb pomagaé innym pacjentom. Oni z kolei tez mnie wspieraja,
a to daje chyba najwiecej sit na dalszg skuteczna walke z choroba.

Innym waznym wyzwaniem, o ktorym juz zresztg wspomnialem, jest dopilnowanie,
aby corki mogly bez probleméw si¢ uczy¢, nie martwigc sie o nic. Chce wspierac je
w ukonczeniu studiéw, a potem pomodc im zorganizowac swoja przyszto$¢. Potrzeba na
to jeszcze sporo czasu, a wiec nie moge mysle¢ inaczej, jak tylko pozytywnie.

AW: Czy zmienil si¢ Pana stosunek do pewnych wartosci na skutek choroby?

RS: Przyznam sig, Ze nie potrafi¢ odpowiedzie¢ jednoznacznie na to pytanie. Raczej nie,
cho¢ wydaje mi sig, ze moze inaczej patrze na codzienno$¢. Niby robie dalekosigzne plany
dotyczace zycia swojego i moich dzieci, ale z drugiej strony staram sie zy¢ pelnia zycia
i niczego, na co mam aktualnie ochote, sobie nie odmawiam. Czasami mam wrazenie, ze
podswiadomie gdzies si¢ spiesze. Kiedy to do mnie dociera, tapie si¢ na tym, ze jednak
troche boje si¢ o to, co stanie si¢ jutro i czy na pewno zwycieze szpiczaka.

AW: Jakie bytoby Pana przeslanie dla innych chorych?

RS: Jest wiele sloganéw méwiacych o tym, jak to mozna sobie fatwo poradzi¢ ze szpicza-
kiem. Ale dzialaja one jedynie do momentu zapoznania sie ze statystykami dotyczacymi
choroby. I z wieloletniego kontaktu z innymi pacjentami wiem, Ze naprawde niewielu
z nich wierzy w swoja wygrang. Wiekszo$¢ bardzo szybko si¢ poddaje.

Moja dewiza brzmi: ,,Musisz tak zy¢, aby$ nie mial czasu chorowa¢ i aby wlasne potrzeby
oraz zobowigzania wobec innych os6b nie pozwalaly ci zatrzymywac sie czy tez mysle¢
o problemach i stabo$ciach”.
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. Jakub Wrobel, 58 lat, leczy sie od 6 lat. Mieszka z zong Teresa Mazurek w Kra-
kowie. Ma dwie corki, do rodziny naleza takze pies oraz kot. Obecnie na rencie,
wczedniej zajmowat sie informatyka.

AW: Jak zaczela sie Pana choroba?

JW: Dwa lata przed zdiagnozowaniem szpiczaka, odkrecajac koto w samochodzie, nagle
poczulem, ze chrupneto mi co$ w kregostupie. O mato nie zemdlalem. Poszedlem zrobi¢
przeswietlenie i okazalo sig, ze sg jakie$ problemy. Mysle, ze to byt poczatek, zapowiedz
choroby, bo koéci byly juz po prostu kruche. Przez diugi czas staralem sie wykonywac
rézne ¢wiczenia na kregostup. Po uplywie roku od tego zdarzenia robilem badania do
renty i okazalo si¢, ze wyniki krwi nie s3 dobre. W dodatku coraz bardziej dokuczal mi
kregostup. Na przyklad pojechalem z zong na wakacje i nie mogtem przejs¢ dwustu
metréw, tak bardzo dretwialy mi nogi. Kolejne przeswietlenie pozwolito rozpoznacé zta-
manie kregostupa, w zwigzku z czym zalecono mi noszenie gorsetu. Ponadto dostalem
skierowanie na rezonans i tomografie. Poniewaz jednak terminy badan byly odlegte,
zalozylem gorset i nie zamierzatem nic wigcej robi¢. Niemniej jednak czulem si¢ coraz
gorzej i w koncu zona namdwila mnie na ponowne badania krwi. Niestety wowczas
wyniki byly juz tak zle, ze okazalo sie, iz musz¢ pozostaé w szpitalu, gdzie oprocz dodat-
kowych badan zrobiono mi biopsje szpiku. Wtedy bylo juz wiadomo, ze to szpiczak i ze
mdj stan jest bardzo powazny. Natychmiast przeniesiono mnie na odpowiedni oddzial,
gdzie podjeto leczenie.

AW: Czy wiedzial Pan wowczas, czym jest szpiczak?

JW: Wtedy nic o chorobie nie wiedzialem. Ale lekarze tak ze mna rozmawiali, ze wyrobi-
tem sobie przekonanie, ze to nic groznego i ze wygram z tym bez problemu. Wiedziatem,
ze to nowotwor, ale skoro nie biataczka ani czerniak, to spokojnie sobie z nim poradzg.
No i tak my$latem dosy¢ dlugo, wtasciwie az do czasu, kiedy juz ledwo chodzitem.
TM (z2ona Pana Jakuba): To sie¢ zmienilo, jak poczytales troche w internecie.

AW: Czyli zaczal Pan poszukiwa¢ informacji na temat choroby?

JW: Tak. Ale informacji byto bardzo niewiele. Postanowitem wigc, ze kiedy$ zrobie
strong internetowa na ten temat i ze by¢ moze to sie komus przyda. W kazdym razie
dopiero jak troche poczytalem, uséwiadomitem sobie, jak ciezka to jest choroba. Wtedy
bardzo wazne okazalo si¢ to, ze widziatem w szpitalu innych chorych na to samo, ktérzy
zdrowieja. Na przyklad lezal ze mng pan, ktdry chorowat 6smy rok. Pomyslatem sobie,
Ze mam jeszcze Sporo czasu.

AW: Jak Pani zareagowala na wiadomos¢ o chorobie meza?

TM: W pierwszym momencie przerazitam sie, ale tylko chwilowo. Zaraz potem przyszta
wola dzialania.

AW: Co bylo dalej?

JW: Niestety, po dwdch i p6t roku od pierwszej terapii mialem nawré6t choroby. Wtedy
leczytem si¢ juz w innym szpitalu. Zastosowano nowsze leki, ale strasznie chudlem. Pra-
wie kilogram dziennie, w zwigzku z czym po czternastu dniach leczenia bylem bardzo
staby. Chociaz postanowiono zmniejszy¢ dawki lekow, terapia poskutkowata tak dobrze,
ze kolejne badania pokazaly, iz nie ma $ladu choroby.

AW: Czy ujawnily sie jakies$ inne dzialania niepozadane lekdw?

JW: Tak. Bylo ich cale mndstwo. Mialem na przyklad klaustrofobi¢, wydawato mi sig, ze
$ciany sie walg. Albo jakie$ takie dziwne wizje, jak po narkotykach. Przez pewien czas
mialem tez kfopoty z pamigcia, jakby luki w niej. Te objawy ustapily, gdy zmniejszono
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mi dawki lekéw. Pojawila sie tez polineuropatia, ktéra do pewnego stopnia ustepuje.
Oczywiscie po ktdrej$ chemioterapii stracilem apetyt i przestalem odrdznia¢ smak potraw.
Wydawalo mi sie, ze czuj¢ jakie§ zwigzki chemiczne zawarte w wedlinach, i wlasciwie
dopiero od niedawna zaczynam je znowu jes¢. Po niektorych lekach bylem obrzekniety
i musialem bra¢ dodatkowo inne preparaty, aby ta opuchlizna zeszla. Plesniawki w ustach,
zanokcica itd. No i oczywiscie straszne ostabienie. Stabo$¢ i niemoc taka, Ze mimo iz
bardzo chcialoby si¢ co$ zrobi¢, jednak sie¢ nie da.

TM: W dodatku nie zawsze chcial da¢ sobie pomoc. Ale przetamywal to. Na przyktad
nie bylo dnia, w ktérym zaniedbalby toalete z powodu braku sity.

AW: Czyli byl Pan dobrym pacjentem?

JW: Wychodze z zalozenia, ze jesli kto§ madrzejszy ode mnie méwi, Ze mam robi¢ to
czy tamto, to nie bede sie wygtupial.

TM: Tak. Musze¢ potwierdzi¢, ze byl bardzo solidnym pacjentem. Pilnowal higieny oraz
wszelkich innych zalecen.

JW: Wracajac do dziatan niepozadanych, musze przyznaé, Zze minusem tej choroby jest
réwniez to, ze cztowiek czasem zmienia si¢ zewnetrznie. W kazdym razie ja si¢ zmienitem.
Spotkatem kiedy$ kolege ze szkolnych lat i wstydzitem sie do niego podejs¢. To niestety
moj staby punkt, przejmuje si¢ tym.

AW: Czy w Pana przypadku brano pod uwage przeszczep?

JW: Tak. Przy pierwszym rzucie choroby po chemioterapii pani doktor proponowata mi
przeszczep. Nie zgodzitem sie. Obok mnie lezal w szpitalu 40-letni pacjent, ktory leczyt
sie na ziarnice zto$liwa. Zgodzil sie na przeszczep, niestety potem zaatakowala go sepsa
i umarl. Gdy dowiedziatem si¢ o tym, przestraszylem sie. Po nawrocie choroby réwniez
proponowano mi przeszczep, ale takze omowitem.

AW: Kto lub co stanowilo dla Pana najwi¢ksze wsparcie podczas choroby?

JW: Oczywiscie najwigkszym wsparciem byta dla mnie malzonka. Robita mi dodatkowe
badania, podtgczata kroplowki w domu, mimo ze uciekalem i si¢ awanturowatem. Jest
dla mnie najwieksza podporg. Ale takze corka Karolina, ktdra czgsto pyta, jak si¢ czuje
itd. To bardzo mile z jej strony i wiele dla mnie znaczy.

AW: Przyjaciele?

JW: Zachowywali sie jak zwykle - i bardzo dobrze. Po prostu normalnie. Nie bylo jakichs
nadmiernych odwiedzin czy przesadnego patosu w ich zachowaniu. Co prawda, wigkszos¢
z nich nie miala pojecia, czym wlasciwie jest szpiczak, i by¢ moze dlatego tak to wygla-
dato. Mysle jednak, ze okazali sie bardzo w porzadku. Nawet dalsi znajomi si¢ spisali.
AW: Czy relacje miedzy Panem a Zong zmienily si¢ jako$ pod wplywem choroby?
TM: Przed chorobg byliémy ,,zwiazkiem dojezdzajacym” Maz codziennie przyjezdzal,
zabiegal o wzgledy.

JW: Znali$my si¢ wiele lat, ale nie byli$my malzenstwem. Bylismy razem, ale nieformal-
nie, no i mieszkaliémy osobno. Natomiast jak przyszedlem ze szpitala do domu, to Zona
juz mnie nie wypuscila.

AW: To si¢ nazywa prawdziwa milo§¢?

JW: Tak. Tak powinno by¢.

TM: Niektorych ludzi choroby dzielg, nas polaczyla. Do tego stopnia, ze dwa lata temu
zalegalizowali$my nasz zwigzek. W konsekwencji poczyniliémy nowe plany, wyremon-
towali$my mieszkanie, myslimy o réznych wyjazdach.

AW: Czy pojawily sie u Was jakies momenty zalamania?

TM: Nie. Caly czas do przodu.
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JW: Nie bylo czego$ takiego, ze... hmm... ,ja to bym juz umarl’, cho¢ byly oczywiscie
momenty cigzkie.

AW: Cos$ jeszcze pozwalalo zapomnie¢ o chorobie?

JW: Moje zainteresowania. Jestem czltowiekiem renesansu, w zwigzku z czym interesuje
mnie prawie wszystko. Poza komputerami zajmowalem si¢ fotografia, kupilem sobie
nawet nowy aparat. Zbieram plyty winylowe, gram na akordeonie. Co ciekawe, przez
czterdziesci lat nie gratem i dopiero choroba wyzwolila taka potrzebe. A wiasciwie to
zona, jak bytem po pierwszej chemioterapii, podsuneta mi taki pomysl, zebym znéw
zaczal grac. T udalo sie, cho¢ poczatki byly trudne.

AW: Cos istotnego zmienita jeszcze choroba w Pana zyciu?

TM: No, ja musze jeszcze co$ powiedzie¢. Maz zawsze byl, i zresztg nadal jest, sceptyczny
wobec Kosciota. Nie chodzi o to, ze jest niewierzacy. W kazdym razie pewnego dnia jedna
z kolezanek z pracy — wszystkie zresztg bardzo mnie wowczas wspieraly — przyniosta mi
wino, ktore przywiozla z pewnego miejsca stynacego faskami. Co wazniejsze, byta do
niego dolgczona modlitwa o uzdrowienie chorych. Zapytala, czy moze Kuba chciatby
sprobowa’. Prosze sobie wyobrazi¢, Ze to zaakceptowal.

JW: Pomyslalem, ze nie zaszkodzi, a moze pomoze. Troche na zasadzie, ze tongcy chwyta
sie brzytwy.

AW: Zadawal Pan sobie w czasie choroby pytania dotyczace spraw ostatecznych?

JW: Nie prowadze konwersacji z Bogiem. Poza tym gdybym zadawat sobie takie pytania,
to musialbym od razu takze zapyta¢ ,,Dlaczego mnie to spotkalo?”. A tak nigdy nie po-
stawitem podobnego problemu. Mdéwiac krétko, jestem neutralnie nastawiony do tych
spraw. Moze jeszcze nie nadszed! czas na tego typu pytania. A co ty myélisz, ze ja mysle?
TM: Ja mysle, ze to gdzies gleboko w tobie jest. Na przyktad nosisz medalik, ktéry do-
stale$ ode mnie w prezencie.

JW: Ale ja to tak na wszelki wypadek.

AW: Jest Pan przewrotny.

TM: No i zawstydzil sie.

JW: W kazdym razie zmienmy temat.

AW: Dobrze. Czy tryb zycia zmienil si¢ jako$?

JW: Tak. Po pierwsze, kiedy$ wiecej jezdzilismy, a z powodu choroby przez piec lat
nigdzie nie bylismy. Dopiero dwa lata temu pojechaliémy pierwszy raz na wakacje.
Po drugie, nie pale od szesciu lat. Kiedy zachorowatem i zdalem sobie sprawe z tego,
ze to moze mi pomoc, przestatem pali¢ z dnia na dzien. A palitem bardzo dlugo. Po
trzecie, oczywiscie kiedy$ bytem bardziej aktywny. Ale choroba spowodowata, ze inne
wartosci zaczely sie liczy¢. Wezesniej mysélalo sie czesciej o tym, jak zarobi¢ pienigdze,
a teraz zyjemy spokojniej, wolniej. Na przykltad bywalo tak, ze jezdzilem wielokrotnie
nad morze, ale morza nie widzialem, bo bylem zajety robieniem idiotycznych interesow.
Zamiast poj$¢ na molo, potrafifem spa¢ w Gdyni w hotelu, rano wsia$¢ w samochéod
i jecha¢ do Kolobrzegu, nie widzac morza.

TM: Mozna nawet powiedzie¢, ze w jednej godzinie przewarto$ciowalo si¢ wszystko.
JW: StwierdziliSmy oboje, ze bardziej liczy si¢ $wiety spokéj i ogélne zadowolenie, na
przyklad z tego, ze jesteSmy razem.

AW: Czy pojawily sie jakie$ nowe cele, ktérych wczesniej nie byto?

JW: Pierwszym marzeniem, jakie mialem, gdy zachorowalem, bylo to, zeby doczeka¢
olimpiady w Pekinie. No i doczekalem. Kolejnym bylo doczekanie mistrzostw w RPA
i ogladanie ich na lepszym telewizorze. Udalo si¢ jedno i drugie. W kazdym razie nie
ma czego$ takiego, co pojawitoby si¢ nagle pod wplywem choroby. Co$, czego wcze-
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$niej nie byto i o czym nigdy nie marzytem. Zyjemy raczej na biezaco. No a z wiekszych
przedsiewzied, to chcieliby$émy pojecha¢ do Rzymu.

AW: A strona internetowa, ktérg Pan prowadzi, to z pewnoscig nowe przedsiewziecie?
JW: Tak. Prowadze¢ strong internetowa poswiecong szpiczakowi: www.kablohurt.pl/
szpiczak. To moja prywatna strona, mozna tam znalez¢ kilka pozytecznych informacji.
Co prawda trochg ja ostatnio zaniedbalem, gdyz nic si¢ ze mna zlego nie dzieje. Skadinad
to pozytywny objaw.

AW: Jak brzmi Pana przestanie skierowane do innych chorych?

JW: Nie nalezy sie przejmowaé. Mozna normalnie funkcjonowad, czego jestem przy-
ktadem.

Janusz Zuchowski, 63 lata, leczy sie od 3 lat. Mieszka z Zong
w Krakowie. Ojciec dwdch synéw i dziadek tréjki wnukow.
Pracownik naukowy Uniwersytetu Rolniczego w Krakowie.

AW: Jak zaczela sie Pana choroba?

JZ: Objawy zaczely sie do$¢ nietypowo pod koniec roku 2007. Byly one charakterystycz-
ne dla rwy kulszowej, w zwiazku z czym poczatkowo bytem leczony pod tym katem.
Poniewaz przez dlugi czas nie ustepowaly, ponownie udatem sie do lekarza i zaczatem
bra¢ zastrzyki. Niestety jak tylko przestawaly dziala¢, bl powracal. Wtedy trafitem do
neurologa, ktdry skierowal mnie na tomografie odcinka ledzwiowego kregostupa. Okazato
sie, ze s3 zmiany osteolityczne w koéciach. Z wynikami poszedtem do rehabilitanta, aby
zalecil mi ewentualnie jakie$ ¢wiczenia. Ten jednak stwierdzil, Ze powinienem udac¢ sie
do poradni onkologicznej, aby sprawdzi¢, czy zmiany w kosciach nie s wtdrne, czy nie sa
na przyklad rezultatem przerzutéw. Postuchalem i poszedlem. Zrobiono mi dodatkowe
badania, miedzy innymi badania krwi i markery nowotworowe. Na tej podstawie zaczeto
podejrzewac szpiczaka. Biopsja szpiku ostatecznie potwierdzila wstepne rozpoznanie.
AW: Czy Pan wiedzial, czym jest szpiczak?

JZ: Styszatem kiedys nazwe, ale nie wiedzialem, jakiego rodzaju jest to choroba. Na-
tomiast w momencie ustalenia rozpoznania zaczalem szuka¢ informacji w internecie
i rozmawia¢ z ludZmi na ten temat. Chciatem dowiedzie¢ sie, z czym mam do czynienia,
jakiego rodzaju jest to przeciwnik, jak przebiega leczenie i jakie s3 rokowania.

AW: Co Pan czul, kiedy zrozumial Pan, co oznacza taka diagnoza?

JZ: Byt to niewatpliwie wstrzas. Ale chyba mam dosy¢ mocna konstrukeje psychiczna,
gdyz pani psycholog, ktora przyszta do mnie w szpitalu na rozmowe wspierajaca, stwier-
dzila, Ze nie widzi potrzeby ponownej rozmowy. Uznata, ze dobrze sobie z tym radze.
AW: Jak zareagowala rodzina?
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JZ: Czlonkowie rodziny bardziej to chyba przezyli niz ja. Konkretnie mam na mysli zone.
Bylo to dla niej tak duze zaskoczenie, ze na pewnym etapie musiatem dba¢ bardziej o nia
niz o siebie, zeby pod wplywem emocji, ktore przezywala, sama nie popadla w jakas
chorobe. Potem stopniowo sie podzwigneta i bardzo mi pomagala, miedzy innymi w prze-
strzeganiu wszelkich zalecen dotyczacych higieny oraz diety. Jej pomoc byla szczegdlnie
intensywna i wrecz nieoceniona po moim powrocie do domu, po przeszczepie szpiku.
AW: Jak przebiegalo leczenie?

JZ: Ustalono, ze skoro jestem relatywnie mfodym pacjentem, to znaczy przed 65. rokiem
zycia, to powinienem by¢ leczony wedlug najnowszych procedur. Trafitem wiec do
Kliniki Hematologii Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie. Tu rozpoczelo si¢ leczenie
przygotowawcze zmierzajace do autoprzeszczepu, ktore miato polegac na zastosowaniu
czterech cykli chemioterapii ,,pigutkowej”. Kazdy cykl trwal cztery tygodnie. Po trzech
cyklach okazalo si¢, ze remisja jest na tyle udana, iz czwartego cyklu juz nie musze brac.
Po jakim$ czasie znalazlem si¢ w klinice na mobilizacji, czyli procedurze pobierania
komorek macierzystych do autoprzeszczepu. Po odpowiednim kilkudniowym przygo-
towaniu, miedzy innymi po podaniu intensywnej chemioterapii, mobilizacja przebiegta
pomysélnie. Udalo si¢ nawet w jednym dniu. Po kilku tygodniach pobytu w domu okazato
sie jednak, ze sg jakie$ problemy z nerkami, bedace najprawdopodobniej konsekwencja
zastosowania wspomnianych procedur przygotowawczych. No i znalaztem si¢ w Klinice
Nefrologii CM U]J. Na szczg$cie udato si¢ to opanowac i po siedmiu dniach ponownie
bytem w domu. Miesiac pdzniej wrocitem do kliniki juz we wlasciwym celu, to znaczy
dla dokonania autoprzeszczepu. Wezeéniej musialem mie¢ - oczywiscie — zgode kardio-
loga i stomatologa, to w zwigzku z przewidywanym ponownym zastosowaniem inten-
sywnej chemioterapii. Klopotéw stomatologicznych nie mialem, ale kilka zebéw bylo
leczonych kiedy$ kanatowo. Okazalo sie, ze przed przeszczepem trzeba je usunaé, gdyz
moga stanowi¢ potencjalne siedlisko bakterii, ktore przy braku odpornoéci organizmu
po przeszczepie sg w stanie si¢ uaktywnié. Tym sposobem pozbytem sie pieciu zgbow.

Przeszczep mialem 19 stycznia 2009 roku. Te date pamieta si¢ bardzo dobrze, a rocznice
bedzie si¢ zapewne obchodzito do konca zycia. Spodziewalem sie, ze to wszystko bedzie
nieco inaczej wygladalo. A wygladalo tak, ze w sobote miatem chemioterapie, t¢ mocna
przedprzeszczepowa, w niedziele byla przerwa, a w poniedziatek juz byt przeszczep.
Zastanawiatem si¢ wiec, jak to mozliwe, ze nowe, wszczepione komoérki macierzyste nie
gina, kiedy otrzymuje sie chemioterapie, ktorej celem jest przeciez zniszczenie starego
szpiku i ktora zapewne przez dwa dni nie przestaje dzialaé. Intrygowalo mnie to na
tyle, ze zaczatem rozmawiaé na ten temat z lekarzami. Okazuje sig, ze te komorki po
wszczepieniu umiejscawiajg si¢ gdzie$ i wyczekuja na sprzyjajace dla ich rozmnazania
sie okolicznosci. Samo zjawisko wydaje mi si¢ niezwykle, a odkrycie czego$ takiego jest
z pewnoscig kolosalnym osiagnieciem medycyny.

Wracajac jednak do samej procedury, po zabiegu przebywa si¢ w izolatce. Kazdy ma na
drzwiach karteczke, na ktorej zaznacza sie, jak uklad odpornosciowy po chemioterapii
przestaje dziala¢. U wielu pacjentéw nawet si¢ zeruje. Przypuszczam, ze to jest naj-
prawdopodobniej najtrudniejszy moment calej tej kuracji. Nie sam przeszczep, gdyz on
polega wlasciwie na tym, ze przez tak zwane centralne wklucie wstrzykuje si¢ pobrane
wezesniej komorki macierzyste, co zreszta jest zupelnie bezbolesne. Tak wigec rowniez
i na mnie, jako ze bytem calkowicie pozbawiony odpornosci, czyhaly wszelkie mikroby.
No i udato im sie, gdyz dopadto mnie zapalenie pluc. W konsekwencji byty takie dwa,
trzy dni, w ktérych sytuacja rozstrzygata si¢ w jedng lub drugg strone. Natychmiast jed-
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nak pobrano mi krew w celu znalezienia winowajcy, a nastepnie dobrano odpowiedni
antybiotyk. Okazalo si¢, ze moj organizm, oczywiscie z pomocg lekarzy, poradzil sobie.
AW: Czy nie mial Pan oporéw zwigzanych z wyrazeniem zgody na przeszczep?

JZ: Wyrazenie zgody na przeszczep to nieco dziwna sytuacja. C6z bowiem pacjent moze
naprawde wiedzie¢ na ten temat? Decyzja wlasciwie nalezy do niego, ale to przeciez lekarze
wiedza, czy jest to najlepszy mozliwy sposob leczenia. W zwigzku z tym moment, kiedy
mowi sie ,,tak’, jest stresujacy. Mimo wszystko uznalem, ze skoro lekarze jako fachowcy
zalecajg taki sposob postepowania w moim przypadku, to powinienem si¢ zgodzi¢. Dzi$
nawet polecalbym innym osobom taka metode leczenia, o ile tylko kwalifikujg si¢ do
niej. Jest to danie szansy na drugie zycie.

AW: Co bylo pdzniej?

JZ: Gdy zapalenie pluc minelo, po wyjéciu ze szpitala czulem sie bardzo staby. Wiasciwie
to prawie nie mogtem chodzi¢, a wstawatem jedynie po to, aby uda¢ si¢ do toalety. Na
przyktad pojawil si¢ nawet taki problem, jak wejs¢ do wanny. Krawedz wanny okazywata
sie straszliwg przeszkoda. Z kazdym dniem udoskonalalem rozmaite techniki jej pokony-
wania, a i organizm tez stawal sie silniejszy, w zwigzku z czym bylo coraz lepiej. Kolejny
problem stanowilo to, ze bylo mi nieustannie zimno, zaklécona zostata gospodarka
termiczna organizmu. Zona mowila, ze jest ukrop w lazience, a mnie bylo wcigz zimno.
AW: Po jakim czasie nastgpita znaczaca poprawa?

JZ: Po okolo miesigcu zaczatem chodzi¢ nieco bardziej zZwawo po mieszkaniu. Nastepnym
etapem byl spacer, a po pét roku wrdcitem do pracy. Niestety to nie koniec chorowania.
Po jakims czasie na skutek ostabionej odpornosci dorwal mnie potpasiec. Mialem ostra
wersje pdlpasca rozsianego od czubka gtowy po same stopy. To bylo bardzo bolesne.
Inng przypadloscia, ktéra mnie dotkneta, byla przepuklina. Niezbedna okazata si¢ wiec
operacja. Przy okazji badan przed operacja okazalo sie, ze w ciggu roku od przeszczepu
wszczepiono mi wirusa zottaczki typu B. Tak wiec oprdcz szpiczaka potencjalnie grozi
mi wirusowe zapalenie watroby. Podsumowujac, obecnie jestem pod kontrolg hema-
tologiczna, nefrologiczng, no i hepatologiczna. Ale poza tym na dzien dzisiejszy zyje
niemal normalnie.

AW: Odczuwa Pan jakies skutki uboczne leczenia?

JZ: Przede wszystkim polineuropatia, najprawdopodobniej polekowa, ktéra do pewnego
stopnia ustepuje. Wcze$niej mialem na przyklad problemy z utrzymaniem rzeczy w rekach
czy pisaniem. No i zmalalem o siedem centymetréw, na skutek uszkodzen kregostupa.
AW: Skoro bylo tyle niemiltych niespodzianek po drodze, to zapytam, czy byla jaka$ mita
niespodzianka. Cos, co pozytywnie Pana zaskoczylo?

JZ: Krakowska Klinika Hematologii UJ, w ktdrej si¢ leczylem. Musze powiedzieé, ze
to sg wlasciwi ludzie na wladciwym miejscu. Wszyscy, zaréwno lekarze i pielegniarki,
czyli personel medyczny, jak i niemedyczny. Jestem pelen podziwu dla tej kliniki, dla
fachowosci i atmosfery, co jest bardzo wazne przy tak cigzkiej chorobie.

AW: Z tego, co Pan juz méwil, wynika, zZe Zona stanowila dla Pana duze wsparcie.

JZ: Tak. Bez niej moja rekonwalescencja bytaby wrecz niemozliwa. Jej dbalo$¢ o sterylne
warunki w mieszkaniu, przestrzeganie odpowiedniej diety oraz calodobowa opieka nade
mng sa godne podziwu i wdzigcznoéci. Odczuwam to zreszta do dzisiaj. Ale takze i inni
czlonkowie rodziny (syn, siostra) odwiedzali mnie w szpitalu, chociaz wizyty na oddziale
przeszczepowym byly mocno ograniczane z wiadomych powodéw. W przetrwaniu
tego wszystkiego bardzo pomogla mi takze wiara. Stanowila wsparcie i dawala nadzieje.
AW: Czy mial Pan momenty zatamania?
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JZ: Zatamanie i bunt pojawily sie jedynie na poczatku, w obliczu diagnozy. Ale bylo to
powiazane z przekonaniem, ze jeli jest jaka$ mozliwo$¢ walki z chorobg, to trzeba jej
sprobowa¢. Natychmiast po rozmowie z lekarzami powstata we mnie che¢ zmierzenia
sie z tym wszystkim. Oczywiscie zdarzaly sie¢ momenty, gdy bylem bardzo slaby po che-
mioterapii, ze zastanawialem sig, jak to bedzie. Pojawila si¢ obawa, ze nie bede¢ sprawny,
ze nie bede chodzil z powodu uszkodzen kregostupa itd.

AW: Czy choroba zainicjowata u Pana jakie$ zmiany w hierarchii warto$ci?

JZ: Teraz trzeba spojrze¢ troszeczke z innej perspektywy na zycie. Nie zawsze najwaz-
niejsza jest praca, czasami powinno sie mie¢ troche wiecej czasu dla siebie i innych. Nie
stawad sie pracoholikiem, gdyz s inne ciekawe rzeczy w zyciu, ktdre nalezy dostrzegaé.
Tak wigc troche wszystko si¢ przewarto$ciowalo i w tym sensie jest to niewatpliwie fakt
pozytywny. Nauczytem si¢ rdwniez ¢wiczy¢ cnote cierpliwosci, bo innego wyjscia nie ma.
AW: Czy pojawily sie jakie$ nowe cele zyciowe, ktorych wczeéniej nie bylo?

JZ: Raczej nic nowego oprécz tego, co zawsze bylo w moim zyciu. Gléwny cel to oczywi-
$cie powr6t do jak najlepszej sprawnosci i zdrowia. Czy to si¢ uda, nie wiem. Chcialbym
jeszcze chodzi¢ po gorach, bo bardzo to lubie. Chcialbym takze jako$ godnie dotrwa¢ do
emerytury, aby nalezycie do tego czasu wypelnia¢ obowigzki, ktére praca, jaka wykonuje,
na mnie naklada. Przekazywa¢ wiedze¢ studentom na tyle, na ile si¢ jest w stanie, i przede
wszystkim bez uszczerbku dla nich.

AW: Pana przestanie dla kogos, kto zaczyna chorowac?

JZ: Przede wszystkim nie nalezy zalamywa¢ rak. Nie warto si¢ poddawa¢, chociaz jest
to zrozumiale z ludzkiego punktu widzenia. Ale rezygnacja do niczego dobrego nie
prowadzi. Powinna trwa¢ krétko, a potem nalezy powiedzie¢ sobie, ze warto sprobowac
walczy¢. S osoby, ktére z ta choroba zyja dlugo, nawet kilkanascie lat. Osoby, o ktérych
mozna powiedzie¢, ze przezwyciezyly szpiczaka. Nie nalezy wiec rezygnowa¢ z walki,
warto podjac leczenie i wykorzysta¢ szanse, jesli lekarze moéwia, ze taka jest. Warto
zy¢, poki niebo nie chce tej osoby. Nawet gdyby to mialo trwa¢ tylko dwa lata — a ile to
potrwa, tego nikt nie wie. W ostatnim czasie medycyna czyni szalony postep w walce
ze szpiczakiem. Zreszta przeciez zdrowy czlowiek w kazdej chwili moze wywrdci¢ sie
i straci¢ zycie. A to, Ze my jeste$my bliZej tej granicy - to trudno. Mozna tez zazartowac,
mowiac, ze kazdy czlowiek ma jakie$ komorki nowotworowe, a caly dowcip polega na
tym, by umrze¢ przed ich namnozeniem sig.

Podsumowujac, warto by¢ optymista i przysparza¢ jak najmniej probleméw przede
wszystkim rodzinie. Jesli pacjent bedzie tylko narzekal, to predzej czy pozniej udzieli si¢
to najblizszym. Nalezy podja¢ wspdlprace z lekarzem, to znaczy stosowac si¢ do zalecen,
ale tez informowac o jakich$ klopotach zwigzanych z przebiegiem leczenia. Trzeba by¢
dobrym pacjentem. No i warto uczy¢ si¢, aby wiedzie¢, jak grozny jest to przeciwnik
i wjaki sposob mozna go pokonac¢.
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