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MNOHOCETNY MYELOM
pFiznaky & projevy

Motivace

Mnohocetny myelom (MM) je zhoubna choroba kostni dfené, ktera
vznika nekontrolovanym mnozenim myelomovych bunék. Tato choroba
vznika velmi plizivé a v ¢asné fazi se rozpozna jediné pfi nahodném
vySetreni. Pfiznaky nemoci pfivedou obvykle pacienta k lékafi az v
pokrocilejsi fazi choroby. Choroba ma pritom zasadni vliv na kosti,
krvetvorbu, tvorbu protildtek nebo ledviny. MM se v populaci vyskytuje
u 3-4 osob na 100 tisic obyvatel za rok a jedna se o pomérné agresivni
onemocnéni, které nelze ve vétsiné pripadl vylécit. V soucasné dobé
je v€asna detekce klonl téchto bunék z krve, resp. patologickych
protilatek, které tyto burky produkuji, omezena kvili nizké citlivosti
soucasnych diagnostickych metod ze séra. Citlivejsi metody vyzaduiji
invazivni biopsii kostni difené. Cilem je vyvinout snadnou a Siroce
pouzitelnou metodu citlivé detekce malignich klond, kterd umozni
rozpoznat progresi choroby drive, nez zplsobi téZké a nenapravitelné
poskozeni skeletu, nebo dokonce nervovych struktur.

Popis

Pro MM je typicka tzv. minimalni rezidualni choroba (MRD), kdy v
organismu zdstanou zbytkové nadorové bunky i po ukonceni 1é¢by, ale
nejsou béznymi diagnostickymi postupy zjistitelné. Tyto bunky jsou
zodpovédné za relaps onemocnéni. Dosazeni MRD negativity je
prognosticky dilezité. V soucasné dobé se hodnoceni MRD u pacientl s
MM provadi pfimymi metodami (ze vzork{ kostni dfené zamérenymi na
prikaz nadorovych plazmatickych bunék) a nepfimymi metodami,
které se zaméruji na priikaz M-proteinu uvolfiovanych nadorem do krve
a/nebo moci. Nepfimé metody sice G¢inné monitoruji pacienty s
aktivnim onemocnénim MM, jsou spolehlivé, rychlé a levné, ale chybi
jim citlivost k detekci MRD. Moderni a vysoce citlivé diagnostické
metody MRD se opiraji 0 vySetieni kostni dfené zamérené na detekci
nadorovych bunék. Novd metoda - UV-HPLC analyza vzorkd plazmy,
schopnd v pripadé MRD spolehlivé odhalit M-protein, a navic rozlisit
jejich oligoklonalni profil, pfedstavuje elegantni a Setrny nastroj pro
posouzeni odpovédi na Ié¢bu MM a pro prognostickou predikci MM.
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Instituce

Fakultni nemocnice Hradec
Kralové

Vlastnik

Fakultni nemocnice Hradec
Kralové

Jednd se také o nepfimou metodu. Nase metoda je vhodna dokonce i
prifadit, respektive je od sebe odliSit. Nase metoda je zalozend na
principu HPLC s UV detekci, ¢imz se odliSuje od ostatnich protokold.
Nova metoda pfinasi benefit zejména pro pacienta, protoze kontrola
MRD nebude tak invazivni a na misto odbéru kostni dfené bude
postaCovat pouze odbér krve. S timto méné invazivnim sledovanim je
také spojeno mozné navyseni intervalu kontrol, které by mohlo zachytit
relaps drive, nez je tomu v soucasné dobé, kdy je sledovani pacienta
limitovano maximalnim po¢tem odbérd kostni dfené (cca 1 za rok). Dle
provedenych testl je nova metoda asi 6x citlivéjsi oproti imunofixa¢ni
elektroforéze, coz umozni Iépe odhadnout hloubku Ié¢ebné odpovédi a
drive odhalit relaps. Umi odliSit patologické protilatky od
terapeutickych protildtek podavanych pacientovi, coz u nékterych
testovanych vzork{ po Ié¢bé znamenalo chybné uréenou lé¢ebnou
odpovéd. DokazZe si Iépe poradit i s oligoklonalnim profilem u vzorkl a
typizovat M-proteiny v nich obsazené. Umi rozpoznat plvodni klony
pritomné jiz pred l1é¢bou pfipadné je odlisit od klond, které se objevily
az po |é¢bé. To vSe z cca 60 pl séra. Metoda vyuziva bézny analyticky
pristroj, coz usnadiuje jeji vyuzitelnost a ma tak potencial nahradit
standardni imunofixacni elektroforézu, vyhnout se invazivni a
problematické aspiraci kostni dfené a tim usnadnit v¢asné odhaleni
relapsu onemocnéni diky moznosti peclivého sledovani pacienta v
kratkych intervalech.

Komercni vyuziti

MM tvori asi 10 % vSech krevnich nadorovych onemocnéni. Jeho

MM na 100 000 obyvatel v obdobi 1990-2014. Vyssi incidence MM je v
afro-karibské skupiné obyvatel. Celosvétova prevalence MM je v
soucasné dobé stanovena na 0,7 %, coz predstavuje priblizné 1 pfipad
ze 132 jedincl. Vétsina pacientl s MM se nevyléci (témér 50 %) a 100
% pacientd po l1é¢bé recidivuje. Monitoring pacientl je tedy velmi
dilezity. Metoda se nyni pripravuje na dokonceni pIné analytické a
klinické validace dle zakona ¢. 375/2022 Sb. o zdravotnickych
prostredcich a diagnostickych zdravotnickych prostfedcich in vitro,
ktery zavadi IVDR Nafizeni do Ceské legislativy. Validace probéhne v
laboratofi Ustavu klinické biochemie a diagnostiky (UKBD) Fakultni
nemocnice Hradec Kralové (FN HK), jakoZto laboratofi zdravotnického
zafizeni, které je v souladu s normou EN ISO 15189. Bude se jednat o
min. 760 vzork{. Timto se navysi komercializacni potencial metodiky a
snizi se tim rizika pro potencialniho investora, ktery by zastitil uvedeni
technologie na trh v rdmci IVDR certifikovaného kitu, pfipadné jako SW
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pro chromatograf.
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