Registr AML-BFM 2012 Versions-Nrl, 1.4.2012

Jméno a adresa oSetfujici kliniky

Souhlas s prijetim do registru
titul registru: AML-BFM 2012

Pacient

Jméno a pfijmeni:
Datum narozeni:

Lékat seznamujici pacienta se souhlasem:
Jméno a pfijmeni:

Potvrzuji, Ze jsem byl seznamen s:

1.

2.

Potvrzuji, Ze jsem obdrzel, piecetl a porozumél Informaéni brozute pro
pacienty/rodice o registru AML-BFM 2012 a Souhlasu s pfijetim do registru.
Byl jsem vySe zminénym lékatfem/Iékatkou detailn€ sezndmen s diagnézou a
pribéhem mého onemocnéni/ onemocnéni mého ditéte. Dale jsem byl informovén o
postupu 1é€by, jejim smyslu a rizicich. Konkrétné se tento rozhovor dotykal:

- onemocnéni akutni myeloidni leukémii, moznosti 1éCby a jejich prognédz

- cila registru AML-BFM 2012 a navrZenych postupt 1éby

- druhu a provedeni planované terapie, jejich vedlejSich u¢inki a rizik

- nutnosti lé¢ebnych postuptl, které doprovazeji terapii

- zpusobu a provedeni planovanych vysetieni, jejich rizik a nezadoucich ucinki

- vyhodnoceni, zptistupnéni a vyuZivani dat pro védecky vyzkum
Byl jsem informovan o tom, Ze mohu souhlas a nebo jeho ¢asti bez zdtivodnéni
odvolat, bez toho aby mne, ¢i mému ditéti, vyvstaly néjaké nevyhody.
Vsem vySe uvedenym bodiim jsem porozumél a vS§echny mé otazky mi byly
zodpovézeny. M¢l jsem mozZnost a dostatek ¢asu se rozhodnout a nebyl jsem pfi tom
ovlivnén mym oSetfujicim lékarem, ani jinym zaméstnancem kliniky.
Po precteni tohoto formulare a po vysvétleni oSetiujiciho 1ékatre svoluji stat se soucasti
registru AML-BFM 2012/ svoluji, aby se mé dité stalo soucasti registru AML-BFM
2012. Rozhodl jsem se ze své vlastni vile.
Kopie informaci pro pacienty a tohoto Souhlasu mi byly poskytnuty.
Souhlasim s tim, aby mtij domaci 1ékat byl informovan o mé ucasti v registru AML-
BFM 2012.

Pacient (Jméno a ptijmeni) — podpis — datum a misto

Vysvétlujici 1ékai (jméno, piijmeni) — podpis — datum a misto

Svédek (jméno, piijmeni) — podpis — datum a misto



Svoleni zakonného zastupce:

Predlozené vysvétleni jsme obdrzeli jako zakonni zastupci pacienta.

Péci povéreni: oba rodice
Jsme povéfeni péci o pacienta a udélujeme nas souhlas.

Matka (jméno, piijmeni) — podpis — datum a misto

Otec (jméno, piijmeni) — podpis — datum a misto

Péci povéreny: jeden rodic
Jsem povéteny péci o pacienta a ptip. se souhlasem mého

J 24

Povéteny péci (jméno, ptijmeni) — podpis — datum a misto
Povéreny péci: péstoun
Jsem povéten péci o pacienta a udé€luji svlj souhlas.

J 24

Povéteny péci (jméno, ptijmeni) — podpis — datum a misto

udéluji maj souhlas.



Registr AML-BFM 2012 Version-Nr1, 1.4.2012
Jméno a adresa oSetfujici kliniky

Titul registru: AML-BFM 2012
Prohlaseni o souhlasu s pouzitim biologického materialu

Pacient: Jméno a piijmeni, Datum narozeni
Lékar seznamujici pacienta se souhlasem: Jméno a piijmeni

Pfi nutnych vysetfenich v ramci stanovovani diagnézy a pii pribehu 1écby (kostni diei/
mozkomis$ni mok/ odbéry krve) mohou z odebranych vzorki vzniknout zbytky , které
nebudou pro dalsi diagnozu a kontrolu pribéhu 1é¢by potieba. Tyto leukemické/ krevni bunky
mohou byt vyuzity pro vyzkum akutni myeloidni leukémie a jejich molekularnich,
genetickych, imunologickych a dal$ich s nemoci spojenych projevi, a soucasné pro vyvoj
novych lééebnych procesii. Vznik takovychto vzorkl neni spojen s dalsi bolesti nebo riziky,
vzorky vznikaji jen v ramci nutnych krevnich odbéri a odbéru kostni diené pfi stanovovani
diagndzy a pti [éCbe.
Timto zpiisobem by mélo byt stanovovani diagndzy snadnéjsi a mohlo by dojit k lepSimu
porozuméni biologické podoby nemoci, souc¢asné by mohly byt nalezeny nové terapeutické
piistupy.
Pro dalsi testy, které vyzaduji odebrani dalSich vzorkl (pocet/ mnozstvi), bude nutny specialni
souhlas. Pouziti takto ziskaného materialu musi schvalit védecka komise.
Komeréni vyuzivani materidlu je vylou€eno. Skladovani materidlu bude v referencnich
laboratofich AML-BFM studijni skupiny, ..................... (Jméno pracoviste a 1€kare).
- Odmitam dalsi vyuZiti ziskaného materialu pro védecké ucely.
- Souhlasim s vyuzitim v:
o anonymizované
o neanonymizované formé€ pro konkrétni otazky registru.

Prevod
Souhlasim s pfevedenim/ pfedanim krevnich a dalSich vzorkd, jeZ byly odebrany mému ditéti,
na vyse zminénou instituci/ osobu.

Dobrovolné darcovstvi

Je mi znamo, Ze j&/mé dité za darovani krevnich a dalSich vzorkl neobdrzime jakoukoliv
nahradu. Je mi zndmo, ze nebudu mit zddné naroky na odskodnéni, tantiémy nebo na jiné
finan¢ni vyhody, které by mohly ptipadné vzniknout na zdklad€ vyzkumu krevnich a jinych
vzorkl mého ditéte.

Odejmuti souhlasu s vyuzivanim vzorku

Je mi znamo, Ze mohu sviij souhlas S vyuzivanim krevnich a dalSich vzorki mého ditéte
kdykoliv a bez udani diivodu vyse zminéné instituci/ osobé odejmout a ze tento krok nebude
mit Zadny vliv na jakékoliv 1ékai'ské oSetfovani mého ditéte.

! Komise: Z komise AML-BFM registru bude zvoleno 3-5 &lent, kteii budou kontrolovat kvalitu védeckych
projektt a rozhodovat o vyuzivani materialu pro konkrétni védecky projekt. Projekt musi byt v pisemné podobé
predlozen vedeni registru.



Pacient (Jméno a pfijmeni) — podpis — datum a misto

Vysvétlujici 1ékai (jméno, piijmeni) — podpis — datum a misto

Svédek (jméno, piijmeni) — podpis — datum a misto

Svoleni zakonného zastupce:

Ptedlozené vysvétleni jsme obdrzeli jako zdkonni zéstupci pacienta.

Pé¢i povéreni: oba rodice
Jsme povéfeni péci o pacienta a udélujeme nas souhlas.

Matka (jméno, piijmeni) — podpis — datum a misto

Otec (jméno, ptijmeni) — podpis — datum a misto

Péci povéreny: jeden rodic
Jsem povéteny péci o pacienta a ptip. se souhlasem mého

Povéteny péci (jméno, ptijmeni) — podpis — datum a misto
Povéreny péci: péstoun
Jsem povéten péci o pacienta a ud€luji sviij souhlas.

J U

Povéteny péci (jméno, ptijmeni) — podpis — datum a misto

udéluji muj souhlas.



4.2. Informa¢ni broZura pro déti mezi 8 a 14 lety

Pacientovo ¢islo AML-BFM 2012 /

Jméno a adresa oSettujici kliniky

Registr AML-BFM 2012

Informac¢ni broZura pro déti mezi 8 a 14 lety

Jméno a pfijmeni pacienta, datum narozeni

Informace pro pacienty ucastnici se registru AML-BFM 2012

Milé pacientko, mily paciente,

Twvij 1€kar ti navrhl, aby ses Gcastnil klinického registru a zeptal se i tvych rodici. Pro nas je
dilezité, aby jsi byl informovan o vSem, co se tyka tvé nemoci a vSech vySetfeni.

Byla u tebe objevena nemoc, kterd se nazyva akutni myeloidni leukémie nebo také zkratkou
AML. Nékdo tomu fika obecné ,,rakovina krve®. Bez oSetfovani je tato nemoc hodné
nebezpecna. OSettujeme ji chemoterapii. To jsou léky, které ni¢i rakovinové bunky.
Konkrétni 1éky, které pouzivame, se jmenuji Cytarabin nebo ARA-C (A), Daunoxome (Dx) a
Etoposid (E). Zapamatuj si jen pismenka ADXE.

S osetfenim za¢neme jak nejrychleji to bude mozné, aby rakovinové bunky nemohly dale rust.

Ugel registru
V klinickém registru jsou vSechny déti a mladez, kteti maji AML. Cilem je zjistit vic o vzniku
a vlastnostech AML. K tomu potfebujeme ziskat informace o tobé a AML.

Cil registru

Léky A, Dx a E se pouZivaji na celém svété pii lé¢eni AML. Tento registr by mél obsdhnout
vSechny déti a dospivajici s AML, abychom dokazali o vzniku a vlastnostech AML zjistit co
nejvic. Kazda leukémie ma totiZ odlisSné vlastnosti.

Tvoji Iékati védi, ze nékteré leukemické buiiky rostou rychleji nez ostatni a ze nékteré
leukemické buniky potfebuji méné 1éki, aby byly zni€eny neZ ostatni.

Leukemické bunky jsou u kazdého trochu jiné. Rozdily vznikaji kviili dédi¢nosti, kvili
takzvanym ,,geniim*. MoZné uz jsi slySel o tom, Ze n¢které rostliny byly ,,geneticky
upraveny®, aby Iépe rostly. Rakovinové buniky se geneticky méni samy od sebe, a proto také
1épe rostou. Tyto zmény dnes mizeme za pomoci slozitych vySetieni odhalit. Podle zmén
tvych rakovinovych bunék je musime rizné oSetfovat. Vysvétli ti, jaké oSetfeni dostanes, az
zjistime, jak vypadaji tvé zménéné rakovinové burnky.

Rovnéz povrch tvych rakovinovych bunék se 1i8i od ostatnich leukemickych bunék. Proto
zkoumame povrch bunék a u kazdého pacienta na ném nachazime riizné proteinové antigeny.



Pribéh oSetieni

Tohle je nas plan: ted’ ti 1¢kati daji na 16-20 tydnti chemoterapii. V tomto obdobi se
chemoterapie dava ve ¢tyfech nebo péti takzvanych chemoterapeutickych blocich. To
znamena, ze dostanes vice 1¢kti najednou v prubéhu Sesti az osmi dnii, béhem kterych musis
zlstat v nemocnici. Potom budes mit takzvanou chemoterapeutickou pauzu, ktera trva zhruba
Ctyfi tydny. Prvni pauzu musi$ obvykle zlstat v nemocnici. Pfi druhé pauze budes moci jit
pravdépodobné domii. To bude pokracovat zhruba po dalsich 12 tydnd.

Diilezita vySeti‘eni: Abychom leukémii zcela jisté diagnostikovali, musime od zac¢atku
chemoterapie vysetfovat tvou kostni dfenl. Tyto vySetfeni se provadi obvykle z panevni kosti,
ze zadni nebo piedni ¢asti. Z téchto tkont si nebudes nic pamatovat, protoze piedtim
dostanes prasek na spani a proti bolesti, nebo dokonce celkovou narkézu. Pti odbéru kostni
dren¢ se jehlou napichne kost a odebere se trocha kostni krve. Obcas je nutné ziskat 1 vzorky
kostni tkang.

Vzorek kostni diené se pak v laboratofi nabarvi a zkouma pod mikroskopem. Specialisté
mohou za pomoci mikroskopu odhalit leukemické bunky, zkoumat jejich bunéény povrch a
genetické zmény bunky.

Abychom zjistili, jestli byly rakovinové buniky béhem chemoterapie skutecné zni¢eny, musi
se pred kazdym chemoterapeutickym blokem znovu nabrat vzorek kostni diené. Tento vzorek
pak bude v laboratofi znovu prozkoumavan. Pti dalsich vysetienich miizeme jednotlivé
vysledky porovnéavat. AZ budou I€kati znat vysledky, feknou je tob€ 1 tvym rodiciim.

Jak bude presné probihat chemoterapie: Chemoterapii musi$ dostat ptimo do krve.
Abychom t¢é nemuseli pokazdé znovu napichovat, bude ti zavedena trubicka, kterou budes mit
celou dobu. Samoziejmé se to déje v narkdze, abys nic z toho necitil. Této trubicce se fika
centralni Zilni katétr neboli CZK. Skrze tuto trubicku pak mize$ kdykoliv dostat potiebné
1éky a mizeme ti odebirat vzorky krve. Krom¢ toho musi§ dostat chemoterapii 1 do
mozkomisniho moku. I toto oSetfeni prob&hne v narkoze, takze se nemas ceho bat.

Po prvnim chemoterapeutickém bloku a na zaklad¢ kompletnich vySetteni ti 1€kati vysvétli,
jak se bude postupovat dal a jak bude dalsi 1écba vypadat.

UdrZovaci terapie

Po skonceni vSech blokd chemoterapie nasleduje jesté udrzovaci terapie. To znamena, ze
dostanes prasky (Thioguanin) a kazdé ¢tyti tydny jeste injekei (Cytarabin). K tomu po dobu
jeden rok.

Béhem udrzovaci terapie muzes byt z pravidla doma, dochazi§ do nemocnice jen na
pravidelné kontroly a injekce. Kontroly jsou zpocatku jednou tydné€, pozdéji i méné Casto.

Rizika a vedlejsi uc¢inky chemoterapie
U v8ech pacientli miize mit chemoterapie nechténé vedlejsi €inky.
Mohou se objevit nésledujici vedlejsi tcinky:
- vypadani vlasi
- horecka, unava, bolest svall
- nevolnost, zvraceni, zacpa, prijem
- zénéty klze a dasni
- svédeéni, zaCervenani kiize — kdyZ hire snasis néjaky 1ek
- pfili§ malo ¢ervenych a bilych krvinek a krevnich desticek
- Chemoterapie muze vést k tomu, ze pozdé&ji pacient nebude moci mit déti.
-V ojedinélych pfipadech mize pacient dostat jiny typ rakoviny.
- Chemoterapie muze poskodit ledviny, proto ti budou lékafi v pribehu 1é¢by podavat
hodné tekutin. Kromé toho je dtlezité hodné pit.



Bezpecnostni opati‘eni a ochrana osobnich dat pro vS§echny pacienty v registru

- Nikdo, kdo se skrze registr dozvi néco o tob¢ a tvé nemoci, to nesmi nikomu vypraveét
aniz bys predtim souhlasil. To je dokonce trestné. Ale vSechny dulezité véci musime
sepsat a zdznamy ulozit v centrale registru. Mezi tyto informace naptiklad patii tvé
jméno, vek, jestli jsi kluk nebo holka, jak se ti dafi, jakou mas 1écbu a jak ji snasis.
Lidé v centrale registru vSechna tato data zpracuji a mohou je ukézat jesté dalSim
Iékariim a védctim. Tvoji rodice dostali presny seznam, na kterém stoji, kdo mezi tyto
lidi patfi.

- Aby byl registr vzdycky jasny a aktualizovany, musi se zdznamy pravideln¢
kontrolovat.

Tviij souhlas

Sam nebo se svymi rodi¢i se miiZze§ rozmyslet a rozhodnout, jestli souhlasis s tim, aby tva
data byla zanesena do registru a lékafi je mohli pouzivat.

Samoziejmé je to dobrovolné a ty se nemusi$ od nikoho nechat premluvit. Kdykoliv se
také muzes rozhodnout, Ze uz v registru byt nechces.

Tyto informace si miZe$ nechat. S dalSimi otazkami se obrat’ na svého oSettujiciho 1ékare.



4.3. Informac¢ni broZura pro déti mladsi 8 let

Pacientovo ¢islo AML-BFM 2012 /

Jméno a adresa oSetiujici kliniky

Registr AML-BFM 2012

Informacni broZura pro déti mladsi 8 let

Jméno a pfijmeni pacienta, datum narozeni
Informace pro pacienty ucastnici se registru AML-BFM 2012
(pro déti mladsi 8 let, k pired¢itani rodici nebo zakonnymi zastupci)

Miléd/-y ,

ptisla/ ptisel jsi k ndm do nemocnice, protoze mas nemocnou krev a uz nejsi tak fit jako jindy.
Moznd mas teplotu a hodné modfin, nebo se citi§ prosté jen hodné unaveny.

Tvoji nemoci fikame rakovina krve nebo ,,myeloidni leukémie*.

To znamena, Ze buiiky ve tvé krvi nejsou zcela zdravé. Jsou zI¢ a zabiraji misto tém zdravym
bunkam.

Abys byl zase zdravy, potiebujes Iéky. A tyhle 1éky budes potiebovat ted’ delsi dobu, fika se
jim chemoterapie.

Chemoterapie se dava vzdycky po kapkach (kapackach), proto musi§ jednou za par tydnt
piijit k ndm do nemocnice. Neboj, tvoji rodi¢e tu budou moci byt celou dobu s tebou.

Z chemoterapie ti mliZe byt pofadné Spatn€ a muzes se citit hodn€ nemocny, ale proti tomu
muzeme néco dé€lat. Je moc dulezité, abys rodicim a lé¢kaiim vzdycky fekl, ze se necitis
dobte, aby ti mohli pomoct.

Vsem détem vypadaji béhem chemoterapie vSechny vlasky, ale ty vzdycky zase pozdéji
narostou. Chemoterapie trva n€kolik mésicti. Potom budes potiebovat jesté néjaké 1éky, které
budes moci brat doma.

Lékati chtéji o ,,myeloidni leukémii* zjistit vic informaci. Proto se ptaji v§ech déti, které tuto
nemoc maji, a jejich rodica, jestli nechtéji spolupracovat. Tomu se fika registr.

Vsechny déti dostanou nejlepsi oSetient, které je v tu chvili mozné. Pokud budou tvoji rodice
souhlasit, mohl bys na registru spolupracovat. Mas jesté n¢jaké otdzky na nas nebo na rodice?



Registr AML-BFM 2012 Versions-Nrl, 1.4.2012

Jméno a adresa oSetfujici kliniky

ProhliSeni o souhlasu se zpracovanim a vyuZzitim vySetfovaného materialu a osobnich

dat

Titul registru: AML-BFM 2012

Pacient: Jméno a pfijmeni, Datum narozeni

Lékar seznamujici pacienta se souhlasem: Jméno a ptijmeni

Svym podpisem stvrzuji nize uvedené skutecnosti:

1.

8.

Potvrzuji, Ze jsem dostal Informaéni brozuru o registru AML-BFM 2012 pro pacienty/
rodice. V této brozuie uvedeny odstavec ,,Vyuziti vySetfovaného materialu a osobnich
dat jsem si ptrecetl a porozumél mu.

Byl jsem informovan a souhlasim s tim, aby v ramci pfijeti do registru byla
ma/dcefina/synova osobni data (jméno, datum narozeni, diagndza s nalezy a dalsi
medicinska data) zaznamenany, za dodrzovani ochrany osobnich dat predany osob¢
zodpoveédné za vedeni registru a zde dale zpracovany a ulozeny po dalSich 30 let.
Jméno osoby a instituce, jiz budou data pfedana, jsou mi z informacéni brozury znamy.
Byl jsou informovan a souhlasim s tim, aby v rdmci ucasti v registru byly vySetfované
vzorky (kostni dfen, krev, mozkomis$ni mok, pocitacové monogramy, snimky
magnetické resonance (MR)) pfeddny v informac¢ni brozufe jmenované referencni
instituci k posouzeni a za védeckymi tcely.

Byl jsem sezndmen s tim, Ze skrze tyto vySetfeni pro mne/ mé dit¢ nevzniknou Zadné
dalsi zasahy a Ze pro piedavani vzorki plati neomezena ochrana osobnich tdajt.
Zbavuji oSetiujici 1ékafe mlcenlivosti pred statnimi zdravotnickymi institucemi a pied
vedenim registru do té miry, aby tyto instituce/osoby mohly v zajmu spravného
pfenosu dat nahlédnout do originalnich zdznam?.

Jsem informovan o tom, Ze mohu svij souhlas s ptijetim do registru kdykoliv a bez
diivodu odvolat a mné/mému ditéti z toho nevznikne Zadné znevyhodnéni. Data
ziskana po odvolani souhlasu nebudou pieddna ochrané osobnich tidajti a dosavad
ziskana data nebudou smazana.

Vsem vySe zminénym bodiim jsem porozumél a vSechny mé otazky byly
zodpovézeny. M¢l jsem moznost a dostatek ¢asu se rozhodnout, nebyl jsem pfitom
ovlivnén mym oSetfujicim lékafem ani jinym zaméstnancem kliniky.

Kopie informaci pro pacienta a tento Souhlas mi byly pfedany.

Pacient (Jméno a ptijmeni) — podpis — datum a misto

Vysvétlujici 1ékar (jméno, piijmeni) — podpis — datum a misto

Svédek (jméno, pfijmeni) — podpis — datum a misto

Svoleni zakonného zastupce:
Ptedlozené vysvétleni jsme obdrzeli jako zakonni zastupci pacienta.

- péci povéieni: oba rodice



Jsme povereni péci o pacienta a udélujeme nés souhlas.
Matka (jméno, pfijmeni) — podpis — datum a misto
Otec (jméno, piijmeni) — podpis — datum a misto

- péci povéfeny: jeden z rodich
Jsem povéteny péci o pacienta a pfip. se souhlasem mého ........ ud€luji maj souhlas.

Povéieny péci (jméno, pfijmeni) — podpis — datum a misto

- povéieny péci: péstoun
Jako ..ooveiiiii jsem povéten péci o pacienta a udé€luji svij souhlas.

J 24

Povéteny péci (jméno, ptijmeni) — podpis — datum a misto



4. Informacni broZury pro pacienty, rodic¢e a zakonné zastupce

Pacientovo ¢islo AML-BFM 2012 /

Jméno a adresa oSettujici kliniky

Registr AML-BFM 2012

Informacni broZura pro pacienty starsi 14 let/ rodice/ zakonné zastupce

Jméno a pfijmeni pacienta, datum narozeni

Mila pacientko, mily paciente, mili rodice,

u Vas/ vaseho ditéte byla zjisténa akutni myeloidni leukémie (AML) — vzacna, velmi vazna
rakovina krve. V piipadé¢ tohoto rakovinového onemocnéni se jedna o nemoc, ktera zasahne
cely organismus, nebot’ rakovinové bunky se dostanou skrze krevni systém do vSech organt a
Casti téla. Casto se pozné piitomnost rakovinovych bunék na zvétsenych jatrech, lymfatickych
uzlinach a slezing. Protoze se rakovinové buiiky dokazi velmi rychle mnozit, kon¢i toto
onemocnéni bez fadné 1é¢by smrti. Pokud se podstoupi chemoterapie, udrZovaci terapie a
pfipadn¢ ozafovani, je mozné uzdraveni.

Lécba AML probiha v détskych onkologickych zaiizenich v Ceské republice, Némecku,
Rakousku, Svycarsku a na Slovensku (AML-BFM skupina).

Registr AML-BFM 2012

Na tomto registru se podili asi 60 zatizeni. Cilem registru je vyzkum vSech ptipadi leukémie
u déti a dospivajicich, ktery miize ptispét k bliz§imu prozkoumani nemoci a kontinudlné
efektivngjsi 1ecbé. K Gcasti v registru je nutné podepsat souhlas o zpracovani osobnich tdajii a
souhlas s vyuzitim vzorkd.

Mozné vyhody vasi Giasti v registru

Ugast v registru umozni rozsifit dosavadni poznatky o AML u déti a dospivajicich v ramci
AML-BFM skupiny. Pfi téZkych rozhodnutich a problémech v priibéhu 1é€by se mlize vase
klinika obratit na ostatni instituce a odborniky spolupracujici v ramci skupiny. U¢ast kazdého
pacienta navic piisp€je k hlubS§imu vyzkumu AML a umozni zlepsit 1écbu do budoucna.

Alternativy ucasti
I kdyz se rozhodnete do registru nevstoupit, dostanete vy nebo vase dit¢ na kazdy pad péci,
ktera odpovida soucasnym védeckym standardim.

Piedpokladana lécba

Plan 1écby

AML je onemocnéni, kdy se rakovinové buiiky mnoZi v kostni dfeni, v krvi a €asto v jatrech a
slezing. Lécba AML probiha chemoterapii, ktera je rozdélena do nékolika blokl po 6 az 8
dnech. Po kazdém bloku nésleduje pauza, béhem které 1éky ucinkuji a doznivaji vedlejsi
ucinky. V zavislosti na typu vasi leukémie absolvujete ¢tyfi nebo pét chemoterapeutickych
bloktl. Po dobu 1écby musite obvykle vy/ vaSe dité zistat na klinice, v mezifazich mtzete byt
doma a dochazet pouze pti vyraznéjSich vedlejSich tcincich.



Lécba rakovinovych bunék v mozku

Léky podévané nitroziln€ nedosahnou na rakovinové buiiky v mozku. U vSech pacientt se
proto aplikuji 1éky pfimo do mozkomisniho moku, aby zde mohly pfimo ptisobit. Je znamo,
ze rakovinové bunky se musi 1éC¢it piimo v misté, aby byla uspésnost 1écby co
nejpravdépodobnéjsi.

Aby bylo odebirani vzorkl a podavani 1ékti co nejsnazsi a pro vas/ vase dité nejpohodIng;jsi,
zavadi se tenka jehla skrze zada do kanalku, kde se nachdzi mozkomi$ni mok. Tento proces
probiha v celkové narkoze.

Ozatovani mozku: Pokud se prokaze, ze ve vzorcich mozkomis$niho moku je mnoho
rakovinovych bunék, musi dojit po chemoterapeutickych blocich k ozafovani mozku.
Ozatrovani probéhne v rdmci 2 az 3 tydni, v konkrétnich davkach. Ozarovani dobie nici
rakovinové buiiky v mozku, soucasné pii ném dochazi k mnozstvi vedlejs$ich ucinki. Pii
ozafovani muze dojit k zaervenani a velmi ziidka i kK poniéeni kiize, ¢asto se dostavuji bolesti
hlavy, nevolnost, inava a neklid. Proti témto symptomiim mtzeme nasadit a€inné léky. Po
ukonceni ozafovani mize dojit ke snizeni urcitych intelektualnich schopnosti, napt. ke
zhorSeni paméti a poruchdm koncentrace. Tyto vedlejsi ii€¢inky mohou byt za pomoci
podpirnych prostfedkli minimalizovany, ale ne zcela odstranény. Abychom snizili moznost
vyskytu vedlejSich Gc¢inki, miiZe se s ozafovanim zacit nejdiive ve véku 15 mésicit.

Udrzovaci 1é¢ba

Po skonceni intenzivni chemoterapie nasleduje faze udrzovaci 1écby, ktera obsahuje 1éky
zpusobujici méné vedlejSich ucinki.

Pti udrzovaci 1é¢bé mohou pacienti z pravidla zistat doma a dochazet zhruba jednou tydné na
kontroly. Rozestupy mezi kontrolami se budou postupné zvétSovat.

Znamé vedlejsi u€inky 1écby

AML je zdvazné onemocnéni a jeho 1écba znaéné zatéZuje organismus, v nékterych ptipadech
ho miiZe i trvale poskodit. Pokusime se vam vSechny mozné vedlejsi uciny predem sdélit,
ovSem samoziejme se v prubehu 1écby mohou objevit i dalsi vedlejsi ucinky. Nastésti se
neobjevuji vSechny vedlejsi ti€inky u vSech pacientil, mnoho z nich dokonce jen vzacné.

Mozné vedlejsi ucinky 1é¢by - daunorubicin, etoposid, cytaribin, idarubicin a
mitoxantron (tyto léky jsou podaviny vsem pacientiim)

Casté vedlejsi ticinky jsou vypadani vlast (skoro u 100% pacienttl), nevolnost a zvraceni (50-
100%), do€asné snizeni poctu bilych krvinek (100%) a s tim spojené riziko vaznéjsi infekce,
ktera mliZe byt v n€kterych pfipadech smrtelna; doc¢asné snizeni poctu krevnich desti¢ek
(100%). Casto je nutné podéavat krevni transfuze. Chemoterapie miize vést k zandtim dasni a
zalude¢nim/ sttevnim potizim (10-50%) a k pfechodné zméné kozniho pigmentu. Tézka
toxicita kiize je ojedinéla (<5%). I dalsi organy mohou byt zatizeny 1é¢bou (100%), ve vétSing
ptipadl vSak ne tak zavazné, aby bylo potieba je specialné oSetovat.

Zjevné zmeny ¢innosti srdce jsou spiSe vzacné (<3%), totéz plati pro jatra a ledviny.
Poskozeni plic chemoterapii je extrémné vzacné (<2%).

Ziidka dochazi k prechodnému poskozeni mozku a nervii (<5%). Pacienti fidi¢i by si m¢li
davat pozor pfi fizeni vozidla na inavu a zmatenost.

Neékteré 1éky mohou zpiisobit lokalni poSkozeni tkang. Jako u vSech 1¢kit mohou 1 ty pfi
chemoterapii zplsobit alergické reakce (<5%). U téhotenstvi v pribéhu 1é¢by nebo kratce po
jejim skonceni muze byt riziko potratu.

Pacienti nesmi béhem 1éby otéhotnét a nesmi v prubehu 1écby kojit.



Z¥idka dochazi ke zhorSeni srde¢ni ¢innosti a riziku dalich komplikaci (<5%). Zeny by mély
byt v ptipadé pozd¢jsiho t€hotenstvi kardiologicky monitorovany, protoze t€hotenstvi a porod
srdce velmi namahaji.

Muize dojit k poruchdm 714z s vnitini sekreci (varlata, vajecniky), jeZ mohou vést ke sterilité,
ktera je u muzskych pacientt Cast¢jsi nez u Zenskych pacientl. Pfed zacatkem chemoterapie
existuje moznost darovani semene/ vajicek. Trvalé poSkozeni jater je vyjimecné (<1%).
Vzniké velmi nizké nebezpeci chronickych infekei skrze krevni produkty (napt. hepatitida,
cytomegalie, Epstein-Barr virus, HIV). Celozivotnim vedlej$im u¢inkem je zvySené riziko
dalsiho rakovinového onemocnéni (<5%). Riziko smrtelnych komplikaci je celkové zhruba 1-
4%.

1. Mozné specialni vedlejsi u¢inky pri lécbé Cytarabinem

Cytarabin je jeden z chemoterapeutickych 1€k, ktery patii do skupiny antimetabolitd.
bolestivé zanéty sliznice v ustech a v travicim traktu (Mukositida a Enteritida), které v nepfilis
Castych piipadech mohou vést k zniceni stfevni stény a k nevolnostem. Nevolnost se mize
omezit ¢i odstranit podanim jinych 1€kt pred 1écbou cytarabinem. Mize dojit k zacervenani
kaze, horeCce, bolestem svalil a kosti. Vedle toho mtiZze dojit k omezeni funkce jater, ktera se
projevi zvySenou hladinou jaternich enzymda v Krvi.

Lécba vysokodavkovanym cytarabinem (HD-Cytarabin) vede vzhledem k navazani 1éku na
slzné tekutiny k zanétim spojivek. Vyplachy o¢i umélou slznou tekutinou jsou nutné kazdych
4-6 hodin, a to 6 hodin pted prvnim a 12 hodin po poslednim podani cytarabinu. Pti [é€bé
vysokodavkovanym cytarabinem muze dojit také k porucham srde¢niho rytmu, pomalejsi
probuditelnosti a ke zménam funkci mozku jako napft. k poruchdm pohybii o¢i, ptesného
hmatu, vyjadfovacim porucham a k poruchdm ovladani rukou a nohou. Pfi nastupu téchto
vedlej$ich ucinki a zvyseni jaternich hodnot pies danou mez se musi 1éba cytarabinem
prerusit.

2. Mozné specialni vedlejsi uc¢inky p¥i 1é¢bé lipozomalnim Daunorubicinem (Dx)
Lipozomalni Daunorubicin je jeden z chemoterapeutickych 1€k, ktery patii do skupiny
Anthracyklind (cytotoxické antibiotikum).

prsou. Problémy z pravidla odezni po ukonceni infuze. Dalsi vedlejsi Gi€inky jsou Uinava,
bolesti hlavy, tfesavka a nevolnost. Nevolnost se mize omezit ¢i odstranit podanim jinych
1€kt pted 1é€bou Daunorubicinem.

V pribéhu 1écby mize kvili t¢inkiim 1éku dojit k omezeni tvorby krevnich bunék v kostni
dfeni a k bolestivym zanétiim sliznice v Gstech a trdvicim traktu (mukositida a enteritida), ve
vyjime¢nych piipadech miiZze dojit k poskozeni stfevni stény. V krvi miZze dojit ke zvySeni
jaternich enzymil, které odkazuji na poruchu funkce jater. Pti pfetrvavajicich jaternich
problémech se musi zvazit riziko podani 1éku proti riziku vedlejSich ucinka.

Dilezity, ptestoze fidce se vyskytujici vedlejsi ti€inek lipozomalniho Daunorubicinu je nékdy
brzy, nékdy pozdé se objevujici onemocnéni srde¢niho svalu. Nedostate¢na funkce srdce se
muze nenadale objevit 1 nékolik tydni po skonceni 1écby. Pravidelné kontroly funkce
srdecnich komor na ultrazvuku jsou nutné. Pti vyrazném zhorSeni funkce srde¢nich komor
oproti vychozi situaci by nemély byt pro 1écbu pouzity zadné dalsi 1€ky ze skupiny
Anthracyklint. U pacientl se srde¢nim onemocnénim a u pacientt, ktefi jiz byli
Anthracykliny 1é¢eni, se musi nasadit 1ék opatrné.

Pfi nasazeni 1¢ku mimo Zily mlzZe dojit k lokalnimu poSkozeni tkané, k zanétlim zil a

k vypadani vlasu.



3. Mozné specialni vedlejsi ucinky pii 1é¢bé Etoposidem-Fosfatem (E)

Etoposid je jeden z chemoterapeutickych 1éka, ktery patii do skupiny podophylotoxinti.
nevolnost, zvraceni a vypadavani vlast. Ziidka dochazi ke zménam citu v nohach a rukach, k
bolestivym zanétim sliznice v ustech a travicim traktu (mukositida a enteritida), ve
vyjimecnych piipadech mize dojit k poskozeni stfevni stény. Vedle toho se miize objevit
horecka, zimnice a bolesti hlavy a porucha toku zlu¢i.

Vznika riziko zanétu mocového mechyie a mocovych cest s krvavou stolici.

4. Mozné specialni vedlejsi acinky pii léébé Idarubicinem (1)
Idaurubicin je jeden z chemoterapeutickych 1éku, ktery patii do skupiny antracyklin.
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vlast. Dilezity vedlejsi ucinek Idarubicinu je nékdy brzy, nékdy pozd¢€ se objevujici
onemocnéni srde¢niho svalu. Nedostate¢na funkce srdce se mtize nenadale objevit i nékolik
tydnt po skonceni 1é¢by. Pravidelné kontroly funkce srde¢nich komor na ultrazvuku jsou
nutné. Pfi vyrazném zhorseni funkce srde¢nich komor oproti vychozi situaci by nemély byt
pro 1écbu pouzity zadné dalsi 1éky ze skupiny antracyklinti. U pacientli se srdecnim
onemocnénim a u pacientd, kteti jiz byli antracykliny 1é€eni, se musi nasadit 1€k opatrné.

V prubéhu 1é¢by mize dojit k omezeni tvorby krevnich bun¢k v kostni dfeni a k bolestivym
zanétim sliznice v Ustech a travicim traktu (mukositida a enteritida), ve vyjimecnych
ptipadech miize dojit k poskozeni stfevni stény.

Pti pfetrvavajicim poskozovani jater musi lékat zvazit riziko podani 1éku a riziko zvySenych
vedlejsich tcinkda.

Pfi nasazeni 1éku mimo Zily mize dojit k lokalnimu poskozeni tkané a k zanétim zil.

5. Mozné specialni vedlejsi uc¢inky p¥i 1é¢bé Mitoxantronem (M)

Mitoxantron je jeden z chemoterapeutickych 1ékd, ktery patii do skupiny antrachinoderivata.
onemocnéni srde¢niho svalu. Nedostate€na funkce srdce se miiZe nenadale objevit 1 nékolik
tydnil po skonceni 1écby. Pravidelné kontroly funkce srde¢nich komor na ultrazvuku jsou
nutné. Pi1 vyrazném zhorSeni funkce srde¢nich komor oproti vychozi situaci by nemély byt
pro 1écbu pouzity Zadné dalsi 1éky ze skupiny antrachinoderivati. U pacientd se srde€nim
onemocnénim a u pacientd, ktefi jiz byli antrachinoderivaty léceni, se musi nasadit 1€k
opatrng.

Stolice mtze byt 24 hodin po 1é¢b¢ zbarvena do zelena. Pii 1é¢bé dochézi kvili éinkdm 1éku
k omezeni produkce krevnich bun¢k v kostni dfeni.

Ztidka vede Mitoxantron ke zvraceni nebo k stomatitidé.



6. MozZné specialni vedlejsi ucinky pii 1é¢bé Thioguaninem (T)

Thioguanin je jeden z chemoterapeutickych 1€k, ktery patii do skupiny purinova analoga. Je
pouzitelny pti [ébé AML u déti a dospélych.

Pro Thioguanin neexistuje klinicka dokumentace podle dnesnich métitek, ktera by popisovala
Casté vedlejsi G¢inky. Protoze se Thiogunanin bézné nasazuje v kombinaci s jinymi
chemoterapeutiky, neni pfifazeni jednoznacnych vedlejsi u¢inkli vzdy mozné.

Velmi ¢asto (vice nez 10 ze 100 postizenych pacientil) se objevuji tyto vedlejsi t€inky:
infekce, omezeni produkce krevnich bunék v kostni dieni s leukocytopenii, trombocytopenie
a mén¢ Casto anémie, nevolnost, zvraceni.

Podobné casté (1 az 10 ze 100 postizenych pacientil) vedlejsi G¢inky pii udrzovaci 1é¢be jsou:
bolestivé zanéty sliznice v Ustech a travicim traktu (mukositida a enteritida), ve vyjime¢nych
piipadech miize dojit k poSkozeni stfevni stény. Kromé toho miize dojit k poruchdm funkce
jater, které se projevi zvySenym poctem jaternich enzymi a bilirubinu.

7. Mozné specialni vedlejsi u¢inky p¥i intrathekalni 1é¢bé Methotrexat

Methotrexat je jeden z chemoterapeutickych 1éki, ktery patii do skupiny purinova analoga. Je
uzivany pii intrathekalni 16¢bé akutni lymfatické leukémie u déti a dospélych. Je efektivni i
pri 1écbé AML.

Vedlejsi ucinky, které se mohou objevit po intrathekalnim podani Methotrexatu, se tykaji
zejména centralniho nervového systému (CNS) a jsou to: akutni chemickd arachnoitida, ktera
se projevuje horeckou, bolesti hlavy a zad; subakutni myelopatie; chronicka
leukoencefalopatie, jez se projevuje napf. zmatenosti, spavosti, ataxii, demenci, kieCovymi
zachvaty a kdmatem. Tato toxicita CNS se mize zvétSovat a byt smrtelna.

8. Mozné specialni vedlejsi uc¢inky p¥i intrathekalni 1é¢bé Prednisolonem

Prednisolon je 1€k, ktery moduluje imunitni systém a nici rakovinové buiiky. Pouziva se ke
standardni 1écbé déti a dospé€lych pfii intrathekalni 1écbé ALL. Existuji ditkkazy, ze by mohl
pozitivn€ Gc¢inkovat i pfi 1écbé AML, ale jeho pouZivani pro 1é€bu AML neni povoleno.

Specielni vedlejsi ucinky pri 1é€bé ATRA

Dochazi k vedlej$im projeviim jako jsou bolesti hlavy,bolesti kloubti, bolesti kosti,
unava.sucha kiize, koZni erytémy.Je mozny vzestup jaternich enzymu a triglyceridd v krvi.
Lécba musi pokracovat i pies tyto vedlejsi ucinky terapie, které je mozno modifikovat
nekterymi 1€ky, jako je dexamethason. Kromé toho se mohou objevit 1 vaznéjsi vedlejsi
ucinky lécby jako je horecka, dusnost, renalni porucha, postiZeni srdce.. Tento stav se nazyva
syndrom retinové kyseliny a nastupuje vétSinou mezi druhym az 10. dnem 1écby ATRA.

V tomto ptipadé€ je nutno 1écbu ATRA prerusit a opé€t znovu zavést po odeznéni popsanych
obtizi. Rychlé nasazeni dexamethazonu pak vede béhem nékolika dnti k odeznéni obtizi.
ATRA vede k zrychlenému vyzravani bilych krvinek a ke zvyseni poctu leukocytti v krvi.
Toto muze vést k omezeni pratoku krve cévami, proto je vhodné v pravé chvili zahdjit
chemoterapii.



Specielni vedlejsi acinky pri 1é¢bé 1ékem 2-CDA

( tyka se pacienttl ve stfednim a vysokém riziku)

2-CDA je chemoterapeutikum ze skupiny antimetabolitti. Hlavni vedlejsi ti¢inek spoc¢iva
Vv potlaceni krvetvorby v kostni dieni, zvl. krevnich desti¢ek, bilych krvinek a zvl. T-
lymfocyt, ¢imz se zvysuje riziko infekce. Muze dochéazet k bolestivym zanétim sliznice
Vv ustech, zaludku i stfevu. Projevem téchto zmén je vyrazna nevolnost, kterou lze ovlivnit
1ékové. Muize rovnéz dochazet k koznimu zarudnuti,horecce, inavnosti, a bolestem hlavy.
Dochazi ke zhorSeni funkce jater a prechodnému zvySovani jaternich enzymu v Krvi.

Doplitujici informace
Pokud si piejete ziskat dalsi informace o zminénych lécich, zeptejte se svého osettujiciho
1¢kare.

Oseti‘eni vedlejsich ucinkt u vSech pacienti

Abychom se vyhnuli vedlej$im u¢inklim dostanete/ dostane vase dité mj. 1éky, které tlumi
nevolnost a zvraceni. Paralelné k chemoterapii musi byt zajistén velky pfisun tekutin.

Z pravidla se tak déje nitroziln€. Vedle toho budou vasemu ditéti dany profylaktické 1éky jako
ochrana proti infekcim. Pokud se i piesto vyskytnou infekce, nasadi 1ékafi antibiotika. Béhem
1é¢by budou pravdépodobné podévany krevni produkty (napt. krevni transfuze, koncentraty

s krevnimi destickami).

Pro snaz$i podavani chemoterapie, infuzi a podptrnych 1ékti je nutné zavést centralni Zilni
katétr.

Pokud jsou vedlejsi ti€inky u vaSeho ditéte ptili§ tézké, je mozno davku 1€kii snizovat ¢i
modifikovat jejich podavani.

Piedpokladané vykony a vySetieni

Punkce kostni diené

Pro ur€eni diagnézy AML je témé&f vzdy nutné provést punkci kostni dien€. Tato punkce se
provadi na kosti panevni nebo lytkové kosti. Pfi punkci kostni dfené se jehlou odejme vzorek
kostni dfené, punkce probiha v plné nebo ¢astecné narkoze.

Vzorky kostni diené slouZzi k diagnostice typu leukémie a k planovani dalsi 1écby. Proto se
vzorky kostni dfen¢ odbiraji pravidelné, napt. vzdy pfed chemoterapeutickym blokem. Nékdy
je pro stanoveni diagnozy nezbytné odebrat vzorek tkané — Kostni dfené trepanobiopsii.
Tento vykon se vétSinou provadi v celkové anestézii.

V laboratofi se natéry kostni dien¢ barvi a prohliZeji pod mikroskopem. Dienova krev je
rovnéZ vysetfovana pritokovou cytometrii. Tato metoda rozpozna proteinové molekuly na
povrchu leukemickych bun¢k a dovede tak rozlisit lymfatickou nebo myeloidni leukémii i

jejich podtypy.

VySetieni zmén bunééného jadra leukemickych bunék

Akutni myeloidni leukémie je onemocnéni , které zahrnuje rizné podskupiny. K zatazeni
leukémie do téchto podskupin je nutno zkoumat zmény v bunééném jadie leukemickych
bunék. Tyto zmény se objevuji v prubéhu vzniku leukémie, nevyskytuji se u zdravych buné¢k.
VySetfujeme zmény na jadernych chromosomech i detailnéjsi zmény v jednotlivych genech.
Pomoci téchto metod zatazujeme leukémie do skupin, které maji riiznou prognozu a vyzaduji
rizné intenzivni 1éCbu.



Vysetieni na zacatku 1é¢by

Na zacatku 1écby akutni leukémie je nutno provést fadu vySetfeni, které nam ozfejmuje Sifi
postizeni organt leukémii. Béhem 1écby pak sledujeme stupen poskozeni organti chemoterapii
jako napf. funkci ledvin a jater.

Soucasti vySetfeni je zakladni télesné vySetteni, odbér krve a moci, sonografické vySetfeni
btisnich organti, lymfatickych uzlin ¢i varlat. Pti podezieni na organovou infiltraci
leukemickymi bunikami pouzivame pocitacovou tomografii ¢i magnetickou rezonanci.

K zakladnim vySetieni patii i opakovana aspirace kostni dfené, kde métime mnozstvi
pretrvavajicich leukemickych bunék, o¢ni vysetieni, rtg vySetieni plic, EKG kiivka ¢i
echokardiografické vysetfeni srdce. Vysetifujeme rovnéz funkce plicni. Prilezitostné je nutno
provést vySetfeni na HIV infekci ¢i t¢hotenské testy. K odbéru mozkomisniho moku
pouzijeme lumbalni punkce, ktera probiha v premedikaci.Soucasné podavame do moku
cytostatické 1éky k 16cbé mozkové leukémie. K vySetteni vlastniho mozku uzivame
pocitacovou tomografii a magnetickou rezonanci.

Vyseti‘eni v pribéhu 1écby

Zahrnuje opakované fyzikalni vySetfeni, opakované odbéry krve. Pfed zahajenim jednotlivych
blokti chemoterapie provadime aspirace kostni diené. V mozkomisnim moku sledujeme
klesajici pocet leukemickych bunék.Sledujeme funkci srdce pomoci EKG a
echokardiografického vysetieni, event. funkci mozku pomoci EEG. Podle situace je mozno
provést jiné potfebné vySetteni.

Rizika vySetfovacich metod

Kazdé RTG vysetieni v€etné CT zatéZzuje organismus urcitou davkou zatreni. Moznost
alergické reakce skyta rovnéz event. podéani kontrastni latky pfi t€chto vySetfenich. Podani
téchto latek je predem vysvétlovano provadéejicim 1ékafem.

Trvani 1écby
Intensivni chemoterapie trva, podle stupné intenzity 1écby, 16-20 tydntl. Poté nasleduje
udrzovaci 1é¢ba v délce 12 mésicii. Celkové sledovani pacienta trva 10 let.

Na co je nutno myslet

Lécba malignich onemocnéni, jako je akutni myeloidni leukémie, neni bez rizika a vedlejSich
nezadoucich ucinkl. Predchazet témto komplikacim lze spolupraci s oSetfujicim lékafem a
dodrZovanim jeho doporuceni. Pii jakykoli zdravotnich komplikacich béhem 1écby, jako napf.
horecce €1 krvaceni, je nutno kontaktovat kliniku, ktera 1é¢bu provadi. Vesker¢ jiné uZivané
1éky je nutno konzultovat s se svym lékafem, v¢etné volné prodejnych 1éki proti bolesti ¢i
»alternativnich® medikamentd. U mladé Zeny pted zacatkem 1éEby je nutno vyloudit
téhotenstvi.. Béhem 1é¢by neni mozno kojit. Béhem 1écby a urcitou dobu po 1é¢be je nutno se
vyhnout pfipadnému téhotenstvi.

PrerusSeni lécby lékarem
V piipadé progrese maligniho onemocnéni na 1é€bé miize byt tato prerusena ¢i zménéna po

konzultaci se studijnim centrem. Event. individualné pfizptisobena potfebam nemocného.

Cena
Utast ve studii Register AML — BFM 2012 je bezplatna.



Utast ve studii je dobrovolna. Vy a Vase dité mize kdykoliv ze studie vystoupit a to bez
jakychkoliv dalSich nasledkt pro Vas. Vzdy Vam a Vasemu ditéti bude nabidnuta jina 1é¢ba
odpovidajici sou¢asnému stupni znalosti o nemoci.

Pokud nemate dal$i otazky a souhlasite se vstupem do studie, podepiste tento formulaf.

V kopii Vam bude rovnéz predan.



