


Forfattarnas forord

Basta lasare

Det ar ofta mycket svart for den drabbade och deras anhdériga att skapa en klar bild av
vad sjukdomen myelom innebér. Detta beror p& olika faktorer. Férst och framst s& beror
det pa att sjukdomen kan visa sig pd manga olika satt. Det ar dessutom valdigt svart att ta
till sig information angéende en sjukdomen just nar man far beskedet om diagnosen och
man behover fa denna information upprepad bade muntligt och skriftligt.

Denna broschyr har tva syften. Den ska vara till hjalp fér att askadliggéra denna sjukdom
med stdd av bilder och mgjliggdr en repetition av vissa processer och samband relaterade
till sjukdomen. Det har naturligtvis varit nédvéndigt att férenkla vissa delar och att
begransa innehallet avseende de viktigaste aspekterna av sjukdomen och
behandlingsalternativen. Denna broschyr &r inte heltdckande.

Vi kan mycket val forestalla oss att denna broschyr dven anvénds vid samtal om diagnos
samt behandlingsplan. Som ett exempel kan sjukdomens natur och effekten av lakemedlen
askadliggoras med hjélp av bilderna. Broschyren ersétter inte samtal med en hematolog
men kan vara till hjélp for att lattare forsta innehallet i samtalet.

Utifran var erfarenhet kan det i manga fall vara till hjalp vid behandling av sjukdom om
patienten och aven deras narstdende far skapa sig en sa klar bild av sjukdomens som
mojligt. Med tanke pa detta hoppas vi att denna broschyr kan vara ett litet bidrag.



Ro6da blodkroppar (erytrocyter)
Uppgift: Transport av syre

Plasmaceller (frdn mogna B-lymfocyter)

« Hor till vita blodkroppar

* Producerar antikroppar (endast en typ av
antikroppar per plasmacell)

Uppgift: Skydda mot infektioner

Vita blodkroppar (leukocyter)
* B- och T- lymfocyter

» Granulocyter (t.ex. neutrofiler)
Uppgift: Skydda mot infektioner
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> L — Latt kedja, kappa (k) eller lambda (\)

Antikroppar (immunoglobuliner)

» Férkortning: Ig (Immunoglobulin)

» Produceras av plasmaceller

- Bestar i allmanhet av tvéa latta och tva
tunga proteinkedjor

Uppgift: Skydda mot infektioner

Tung kedja (G, A, D, E eller M)

Blodplattar (trombocyter)
Uppgift: Koagulering av blodet

Hela eller
defekta antikroppar

I multipelt myelom

Myelomcellen (tuméromvandlad plasmacell)
fordkar sig okontrollerat och producerar dkade
mangder av endast en typ av antikropp eller
delar av denna, en sa kallad M-komponent eller
M-protein/paraprotein.

M-komponenten bendmns enligt typ av tunga
och latta kedjor, t.ex. IgG Kk eller IgA A.



Benmarg: blodcellsfabriken

Normal utveckling av blodceller -

Vita blodkroppar
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-Vid multipelt myelom
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Myelomcell med
kromosomforéndring
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En okontrollerad 6kning av
myelomceller leder till en 6kad
produktion av M-komponent.
Myelomcellerna kan ocksa
trdnga undan bildningen av
vita och roda blodkroppar
samt blodpléattar.

Risken for infektion, blédning
eller anemi 6kar darmed.

Benmargen fungerar som en fabrik dar blodcellerna bildas fran ett

lager av stamceller.

Hos vuxna sker blodbildningen i framfdrallt de stérre benen. (T ex
backen, revben, bréstben, ryggkotor, larben, och éverarmsben).




Indelning av sjukdomens faser

MGUS
(Monoklonal gammopati

av oklar betydelse,
Monoclonal Gammopathy
Undetermined Significance)

<10 % plasmaceller i
benmargen och/eller
< 30 g/l M-komponent

Inga symptom
Arlig kontrollundersékning rekommenderas. Majoriteten

kommer aldrig att utveckla symptomgivande myelom.

Asymptomatiskt
multipelt myelom

> 10 % plasmaceller i
benmargen och/eller
> 30 g/l M-komponent

Inga symptom

Regelbundna kontroller med t.ex. blodprover rekommenderas.

Symptomatiskt
multipelt myelom

> 10 % plasmaceller i
benmargen och/eller
> 30 g/l M-komponent

Symptom (minst ett ROTI-symptom*)
Behandling paborijas.

* se foljande sida



Symptomatiskt myelom, ROTI (Related Organ or Tissue Impairment)

Njurfunktions-
nedsattning

Den vanligaste orsaken &r att M-komponentens latta kedjor
tapper till de sma njurgangarna.

Hyperkalcemi

Vid nedbrytning av benvavnad frigors
kalcium.

Myelomcellerna bildar amnen som stimulerar
osteoklasterna (benatarceller).

En 6kad nedbrytning av benvavnaden leder till
Okad frisattning av kalcium i blodet
(hyperkalcemi).

Symptom

« Okad urinering

- Okad torst

« lllam&ende, krakning

*» Férstoppning

+ Allman svaghet, letargi (onormal psykisk trotthet)
* Depression

* Forvirring

Symptom

* | bérjan oftast inga markanta symptom
» Snabb uttréttning

+ llamaende

+ Sémnighet

» Minskad urinproduktion

« Vatskeansamling (t.ex. bensvullnad)

@ Kalcium c Osteoklast



Anemi Skelettpaverkan

Osteoklasternas tkade aktivitet leder till att omraden av
benuttunning eller en allmén urkalkning av skelettet
uppstar. Skelettsmarta ar det vanligaste symtomet hos
personer som diagnostiseras med myelom.

Den 6kade méngden myelomceller i benmargen
férhindrar normal produktion av de andra blodcellerna.

Anemi betyder att mangden réda blodkroppar
har minskat.

Symptom
+ Blekhet
+ Allman svaghet och trotthet

- Nedsatt prestationsférmaga
» Andnéd vid anstrangning
« Koncentrationssvarigheter

Réntgenundersdkning:

Omrade av benuttunning i 6verarmen

Symptom

- Skelettsmarta (vanligen i ryggradens mellersta
och nedre del, revben, hofter)

+» Spontana frakturer i ett ben angripet av myelom
(vanligen i kotkropparna)



De viktigaste undersdokningarna

Albumin Albumin

Matning av M-komponent |

Halten av M-komponent i blodet mats regelbundet med en
sa kallad serum protein elektrofores.

M-komponent

Toppen med M-komponent bestar av en typ av
antikropp eller delar av denna som produceras av myelom-
cellerna.

Normala
antikroppar

Effekt av behandlingen péavisas genom en minskning
av M-komponenten.

Normal proteinprofil

Benmargspunktion

Lékaren tar med en nal (under lokalbeddvning) ett prov pa benmargen (aspirat,

vanligen fran hoften) och ibland tas dven en liten provbit av benet
(benmargsbiopsi) fér mikroskopisk undersékning.

Pa detta satt kan procentandelen myelomceller i benmargen faststéllas.

Skelettundersékningar Ovriga laboratorieundersékningar

Med féljande undersékningar kan man pavisa var » Antal vita och réda blodkroppar samt blodplattar

skelettskadan finns och hur allvarlig den &r: » Undersdkning av njurfunktion (kreatininvarde)

* Vanlig skelettrontgenundersdkning + Kalciumhalt i blodet

« Datortomografi (DT/CT) + Halter av albumin och beta-2-microglobulin i blodet

» Magnetkameraundersdkning (MRT) + Olika typer av kromosomférandringar i myelomcellerna (ar forenade med olika prognos)

« Positronemissionstomografi (PET) » Kromosomanalyser (kan avgdra kromosomala férandringar i benmargens plasmaceller)



Behandlingsplan nar transplantation av egna stamceller inte ar aktuellt

Malet med behandlingen av myelom &r att f& bort s& mycket av myelomcellerna som
mojligt, under sa lang tid som mojligt, for att darmed 6ka patientens Gverlevnad och
minska sjukdomssymptomen. For att effektvt minska mangden myelomceller maste
behandlingen ges under flera behandlingscykler. Detta gérs genom att man kombinerar
2 eller flera lakemedel med olika verkningsmekanism for att sa effektivt som mojligt
eliminera myelomcellerna, s.k. kombinationsbehandling.

Kombinationsbehandling

Y

Behandlingstid



Behandlingsplan med transplantation av patientens egna stamceller

Induktions-
behandling

Kombinationsbehandling i
upprepande behandlings-
cykler dar malet ar att hu-
vudelen av tumorcellerna
ska d6 undan.

Antal myelomceller

Hégdos
cellgiftsbehandling
med efterféljande
transplantation av
patientens egna
blodstamceller

For att ytterligare minska
mé&ngden tumaorceller

Konsolidering

For fortsatt reducering
av kvarvarande
myelomceller.

Underhalls-
behandling

Med underhallsbehandling

ar malet att forhindra eller
fordroja atervaxten av
myelomceller.

® Myelomcell /k Stromacell (benets stddvavnad) / M-komponent

Behandlingstid



Hbgdos cellgiftsbehandling med autolog stamcellstransplantation

Vid s& kallad autolog stamcellstransplantation skérdas patientens egna stamceller, stamcellernas sparas frysta och aterfors efter en hég dos cellgift

Forfaringssatt

Principen med hogdos cellgiftsbehandling ar
att med hjélp av mycket stora doser av
cellgifter forstora s& manga myelomceller
som mdjligt. Samtidigt leder hégdos
cellgiftsbehandling till en mycket kraftigt
nedsatt benmargsfunktion och darfér maste
en del av patientens egna stamceller frysas
ned och sparas.

De stamceller som samlats in ges tillbaka
nagon dag efter att de hoga doserna
cellgifter givits. Den frysta pdsen med
stamceller tinas och ges ungefar som ett
dropp till blodet. Stamceller tar sig tillbaka
till benmérgen via blodet och paborjar dar
produktionen av nya blodceller. Redan efter
10-14 dagar har det bildats tillrackligt med
nya friska blodceller i kroppen.

De vanligaste biverkningarna vid
hégdos kemoterapi

Krakning

Haravfall

Diarré

Inflammation i munnens, halsens
och tarmens slemhinnor

Feber och infektioner

\\ Y

e

Induktionsbehandling

For att markant minska antalet myelomceller
i benmargen genomfors forst behandling
med en kombination av olika lakemedel.

R =

Lagring av stamceller

De skérdade stamcellerna fryses ned i ett
speciellt frysmedium och lagras.

Stamcellsmobilisation

Dosering av lakemedlet G-CSF gér att
stamcellerna 6kar i antal och forflyttar sig
fran benmaérgen till blodet.

Hoégdos cellgiftsbehandling

Cellgiftsbehandlingen minskar antalet
kvarvarande myelomceller och ddmpar den
normala blodbildningen i benmérgen.

Insamling av stamceller

Stamcellerna, som forflyttat sig ut i blodet,
skordas ur blodet med en speciell maskin
fér separering av blod (cellseparator). De
aterstaende blodkomponenterna fors tilloaka
in i kroppen.

Aterinférande av stamceller
(transplantation)

De skérdade stamcellerna aterinfors till
kroppen genom en ven en till tva dagar efter
hdgdos cellgiftsbehandlingen.

Stamcellerna tar sig tillbaka till benméargen
via blodet och bdrjar snabbt producera nya
friska blodceller.



Behandling med lakemedel

Immunomodulatoriska
lakemedel

IMiDs (lenalidomid, pomalidomid, thalidomid)

Denna grupp av lakemedel &r ett sa kallat
immunomodulatoriskt (stéder det egna
férsvarssystemet)

lakemedel (IMiDs) med dubbel verkningsmekanism:

. Direkt tumoérdédande effekt pa myelomcellerna
(tumdérdodande)

+ Okar immunférsvaret fsrmaga att bekdmpa Direkt tumérdédande Immunomodulatorisk effekt
myelomcellerna (immunomodulatorisk effekt) *

Vanligaste biverkningar
» Minskning av vita blodkroppar och blodplattar
- Okad risk fér trombos; blodpropp (blodfértunnande behandling rekommenderas)

VIKTIG ANMARKNING
Observera att immunomodulatoriska |lakemedel ar fosterskadande.

Dessa lakemedel kan orsaka allvarliga, livshotande fosterskador. Innan behandlingen
pabdorjas ska din lakare ha lamnat 6ver en patientbroschyr med viktig sékerhetsinformation Forhindra atervéxt av myelomceller
for samtliga patienter som far behandling med lakemediet.

| den hittar du &ven information om nédvandiga atgarder for att forhindra fosterskador.
Om du eller din partner kan bli gravid (&ven om du inte planerar att bli gravid),
maste du diskutera detta med din lakare innan behandlingen pabdérjas.

Du kan ocksa hitta patientbroschyrerna pa www.fass.se for allmanheten.

o Lenalidomid . Myelomcell &Stromacell (benets stodvavnad) ' Aktiverad kroppens forsvarscell + M-komponent



Proteasomhammare

. ) o . Proteasomen finns i cellerna och ar ansvarig foér
(bortezomib, carfilzomib, ixazomib)

att bryta ner proteiner, t.ex. felaktigt bildade eller
) ) sadana det finns for mycket av.

Proteiner reglerar alla cellers livscykel.
I myelomcellen bildas véldigt mycket proteiner,

Bildning och nedbrytning av vissa proteiner &r viktigt for t.ex. M-komponenten.

myelomcellernas dverlevnad.

Proteasominhibitorer hAmmar proteasomens nedbrytning av
proteiner. Det sker en ansamling av felaktiga proteiner i cellen

A och detta utléser en stress i cellen och triggar mekanismer i
o cellen som driver den till att do.
N

Myelomcellerna véxer snabbare och reagerar battre pa

proteasominhibitorer &n de friska cellerna.
Vanligaste biverkningar
* Polyneuropati HA . t .
« Diarré, férstoppning ﬁmn};nlng a\tl'lrr? fasomer. | I
- Tillfallig minskning av blodplattar orebygger tillvaxten av myelomeetier

« férstér myelomcellerna
& Proteasominhibitor ® Myelomcell g Proteasom (stélle for teranvandning av protein) o Protein Qe 2 Nedbrutna proteiner



Monoklonal antikropp

mAb (daratumumab, elotuzumab, isatuxumab)

mADbs binder till specifika markdrer (t.ex.
proteiner) som finns p& ytan av myelomcellerna
och orsakar tumorcellsddd pa flera olika satt.
Bindningen av en antikropp till en cell gér den
|attare att kédnna igen for immunférsvaret.
Immunférsvarets celler (t.ex. olika typer av vita
blodkroppar) aktiveras mot myelomcellerna och
leder till att dessa dédas.

Biverkningar:

« Infusionsrelaterade reaktioner
* Trotthet

« lllamaende

» Ryggsmartor
* Feber

* Hosta

* Infektioner

Myelomcell

Markor t.ex. CD38,

SLAMF7

X4

-\

Monoklonal antikropp

&I—P..

NK-celler
(typ av vit blodkropp)

/

Antikroppsreceptor
(FC receptor)



Understddjande behandling

Bisfosfonater

Bisfosfonater hdmmar de celler som bryter ned
ben (osteoklaster) och férhindrar fortsatt ned-
brytning av benvévnaden.

Biverkningar

* Férkylningsliknande symptom

- Feber

* Trétthet

* lllaméende

» Krékning

» Kékbensskada (mycket sallsynt)

@ Bisfosfonat c Osteoklast

Blodtransfusion

Vid svar blodbrist (anemi) ges koncen-
trat av réda blodkroppar intravendst.
Detta ger en tillfallig 6kning av antalet
réda blodkroppar. Upprepade blod-
transfusioner kan vara nédvandiga.

| vissa fall kan erytropoietin ges (forkor-
tat EPO, ett hormon som stimulerar bil-
dandet av réda blodkroppar).

Biverkningar
- Allergiska reaktioner



Stralning

Strélbehandling kan lindra skelettsmaérta orsakad av myelom-

sjukdomen och férhindra benbrott genom att lokalt avdéda
myelomcellerna och darigenom ge méjlighet till benlékning.

Stralningen férandrar cellernas genetiska material. De
friska cellerna kan oftast reparera dessa skador men i
myelomcellerna fungerar detta reparationssystem
inte langre optimalt och de dér.

Biverkningar
+ Beror pa typ och utbredning av stralbehandlingen.

+ Hudirritation
+ Slemhinneskada

Smartlindring

Smértlindring bor ske i samrad med patient och i stérsta

man individanpassas. Vid svara smaérttillstdnd sker behandling
i ndra sammarbete med ldkare med specialistkunskap i
smarta. Kombinationsbehandling av lakemedel/atgarder &ar
ibland nédvandig och kréver regelbunden utvardering.

Annan behandling

Behandling for att forebygga infektioner (antivirala
lakemedel, antibiotika, vacciner, intravendst dropp av
normala immunoglobuliner, injektioner av lakemedel som
stimmulerar bildningen av vita blodkroppar (G-CSF)).
Behandling som motverkar bildning av blodproppar
(antikoagulantia eller acetylsalicylsyra)

Behandling for att skydda njurarna under
cellgiftsbehandling.



Anteckningar
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