Akiita mieloida leikémija

Leikémija jeb asins vézis sastada 31 % no visam onkologiskajam saslim$anam b&rnu
vecuma, lidz ar to ir pats biezakais véza veids b&rniem. Akiita mieloida leik€mija (AML) jeb
mieloleikoze ir otrs biezakais leikémijas veids bernu un jaunieSu vecuma uzreiz aiz akiitas
limfoleikozes (ALL).

AML gaita ir loti strauja un, ja netiek uzsakta arstéSana, leikeémijas Stinas |oti 1sa laika izplatas pa
visu kermeni. Tas trauc€ normalo asinsradi kaulu smadzeng€s, boja citus organus, tada veida izraisot
smagus trauc€jumus organisma, kuri, bez arstéSanas, dazu meénesu laika izraisa navi.

AML izarstéSanas iesp€jas jeb prognoze joprojam nav gluzi tik labas ka ALL gadijuma, tacu
ar1 AML arstéSana p&déjo gadu desmitu laika ir giiti ievérojami panakumi un uzlabojumi.

Tatad AML arsteéSana nav bezceriga- kaut vél 60./70. gadu laika AML gaitu praktiski
nebija iesp€jams apturét, miisdienas, pateicoties modernakam izmekléSanas metodém un
standartizetiem arstéSanas planiem (kombinéta kimijterapija), 60-70 % bernu un pusaudzu var tikt
1zarsteti.

1. Visparéja informacija par akiitu mieloidu leikémiju

Ta ka leikémija veidojas asins $iinu razojoSaja organa cilvéka organisma- kaulu smadzengs, lai
var€tu izskaidrot, kas ir leikémija, vispirms nepiecieSams neliels ieskats par asins normalo sastavu
un par to ka asinis normali veidojas.

1.1. Normals asinis sastavs un asinsrade

1.1.2. Asins sastavdalas
Asinis sastav no Skidras asins dalas jeb plazmas un no asins $tinu dalas. Lai cilvéks biitu vesels un
labi justos, asins sastavdalam asinis jabiit pareizajas attiecibas. Tikai tad tas var veikt dazadas
dzivibai svarigas funkcijas pilnvertigi.

Plazma lidz 90% veidota no tidens un olbaltumvielu dalinam.

Asins §tnu dalu sastada dazadas asins Stinas jeb asins kermenisi. To ir tr1s veidi:
» sarkanas asins Siinas jeb eritrociti
*  baltas asins Stinas jeb leikociti
*  asins platnites jeb trombociti.

Eritrociti no asins $iinam kopuma ir visvairak. Tie veidojas kaulu
smadzen€s un iet boja liesa pec videji 120 dienu dzives ilguma. Eritrocitu
galvenais uzdevums ir ar asins plismu izn€sat plausas uznpemto skabekli
pa visu kermeni. Eritrociti So uzdevumu var veikt tikai tad, ja tajos ir
pietiekosi skabekli saistosa asins pigmenta jeb hemoglobina (isuma
Eritrociti HGB). Normalais hemoglobina daudzums veselam b&rnam péc gada
vecuma ir starp 10 un 16 g/dL.

Ja hemoglobina eritrocita ir par maz vai eritrocitu daudzums kopuma ir
nepietiekoss, veidojas ta saucama- mazasiniba jeb anémija un ar skabekla
triikumu organisma saistitas siidzibas. Cik, izteiktas ir §1s stidzibas ir
vistiesak atkarigs no ta, kads ir hemoglobina daudzums (to parada
hemoglobina vertiba analizes).

Asins platnites | Asins platnites ir mazakas no asins Sinam. Arf tas veidojas kaulu
jeb trombociti | smadzengs, iet boja liesa un to vidgjais dzives ilgums ir 8-12 dienas.
Trombocitu galvenais uzdevums ir nodroS$inat asins recéSanu.




Ievainojuma gadijuma asins platnites “aizlim&” bojato vietu asinsvada,
veidojot recekli. Turklat, vélak, §im receklim $kistot, asins platnites
izdala vielas, kas veicina asins plazma eso$o asinsreces faktoru darbibu.
Kad trombocitu skaits asinis ir nepietiekoss ( t.s. trombocitopénija), asins
receSana notiek mazak efektigi. Tas izpauzas, piemeram, ar atraku un
biezaku zilumi veidoSanos, deguna un cita veida, nopietnaku, asinosanu.

Leikociti veselam cilvékam ir salidzino$i mazak par citam asins $§tinam,
bet tie var ievérojami savairoties infekcijas laika, jo galvenais balto asins
kermeniSu uzdevums ir veidot organisma aizsardzibu pret infekcijam, ka
ar1 organisma attirisanu no citu $tinu bojaejas produktiem.
Leikocttus sikak iedala tris apaksgrupas:

1. 60-70 % no visiem leikocitiem veido granulociti;

2. 20-30 % ir limfociti ;

3. 2-6% ir monociti.
Katra no §tm trim leikocitu apak§grupam veic savu specifisku funkciju.

Granuloctti savu vardu ieguvusi no latipu vards granula = graudini, jo tie
satur specifiskus graudinus, kas palidz tiem veikt savas funkcijas. Tie 6-8
stundas atrodas asinis, bet péc tam cauri asinsvada sieninai celo uz
audiem, kur turpina dzivot 2-3 dienas. Granulociti sp&j iznicinat
infekcijas ierosinatajus, tade] ir loti svarigi organisma aizsardzibas jeb
iminajai sist€mai.

Limfociti veidojas kaulu smadzenés, limfmezglos, aizkriites dziedzerT un
liesa. Asinis tie nonak parsvara ar limfas starpniecibu. Tomeér pastavigi
asinis atrodas tikai apméram 4 % no visiem kermeni esoSajiem
limfocitiem, jo atlikusa dala limfocitu uzturas limfatiskas sistemas
organos (70%), kaulu smadzenés (10%) un citos organos (atlikusie 16
%).

Iz8kir B- limfocitus un T- limfocitus. B-limfociti var parveidoties par t.s.
plazmas Stinam, kuras razo specifiskus olbaltumus ( ar1 pazistamas ka
antivielas), kas palidz organismam uzbrukt noteiktiem slimibu
ierosinatajiem.

Leikociti

Monoctti asins iztriepé ir lielakas pamanamas $iinas. Tie, kopa ar audu
monocitiem jeb makrofagiem, veido t.s. monocitu- makrofagu sisteému.
Tas ir Stinas, kas sp&j sevi uznemt un sagremot (jeb fagocitet) dazadas
organismam sveSas dalinas- sveSkermenus vai ar1 infekcijas ierosinatajus.
P&c §1 sagremosanas procesa pats makrofags iet boja, bet, ta bojaejas
produktus, savukart, sagremo cits makrofags. Pirms bojaejas makrofags
uz savas virsmas iznes sagremoto sveso dalinu mazus gabalinus (jeb
antigénus ) tadejadi paradot “sveso” ar1 citam imiinas sistémas Stinam
limfmezglos- tas ir svarigs posms, lai turpmak veidotos pilnvertiga
imiina aizsardziba visa kerment, pieméram, lai tiktu ierosinata specifisku
antivielu veidoSanas limfatiskaja sisteéma.

1.1.2 Normala asinsrade jeb kas ir kaulu smadzenes ?

Kaulu smadzenes ir vieta, kur veidojas jaunas asins Stinas. Tie ir labi apasinoti, Skidri audi,
kas atrodas lielo kaulu dobumos, piem&ram, augsstilba lielajos kaulos, gtizas kaulos un mugurkaula
skrieme]os, bérniem arT kriisu kaula. Kaulu smadzengs atrodamas gan nobriedusas asins §tinas, gan
to priekSteci un Tpasas “rezerves Siinas” jeb cilmes $iinas, kuras ir spgjigas, pirmkart, loti atri
vairoties un, otrkart, péc nepiecieSamibas izveidoties par jebkuru no asins Sinam.



Atkariba no ta, kadas Stinas nepiecieSams izveidot, pamata cilmes Siina var attistities divos
dazados virzienos:
* mieloidas Sinu rindas virziena, ja nepiecieSami eritrociti, trombociti, granulociti vai
monociti;
* limfotdas Siinu rindas virziena, ja nepiecieSsams izveidot vairak limfocTtus.
Lai asins $tinu priekste¢i nobriestu Iidz gatavai asins Stinai, tam jaiziet vairakas attistibas
stadijas, kuru laika ta aizvien vairak sak lidzinaties savam paredzetajam gala veidolam.

Attistibas laika nenobriedusSos asins Stinu priekstecus sauc par blastiem:

* limfocitus priekstecus déve ar1 par limfoblastiem,

*  granulocttu priekStecus par mieloblastiem,

» eritrocitu priekSteCus par eritroblastiem,

* trombocTtu prieksteCus par megakariocitiem vai megakarioblastiem.
Sis ir vienkar3ots izklasts par asins $iinas attistibas gaitu. Faktiski katra aisns §linu veida attistibas
starpstadijai ir specifisks nosaukums, tacu §1 informativa materiala ietvaros vienkarSots apraksts biis
vieglak uztverams un ir pietickams ieskata radiSanai.

Norma blastus var atrast tikai kaulu smadzenes un arT tur tikai noteikta daudzuma. Tikai tad,

kad asins $iina ir nobriedusi un gatava veikt savu funkciju, ta var izklut no kaulu smadzeném-
asinis.

1.2. Kas ir akuta mieloleikoze?

Akiita mieloleikoze jeb akiita mieloida leik€mija (AML) ir Jaundabiga asinis razojos$as
sistémas jeb asinsrades sistémas saslimSana. Ta veidojas kaulu smadzengs- vieta, kura notiek asins
Stinu atjauno$anas.

Norma asins $iinu atjaunoS$anas un vairoSanas notiek lidzsvara ar veco asins §tinu bojaeju vai
organisma nepiecieSamibas p&c asins Sinu papildinajuma- jaunas asins $tinas veidojas tikai tik
daudz, cik nepiecieSams, 1) lai aizvietotu vecas, bojagajusas Siinas un, 2) lai sniegtu papildus imiino
aizsardzibu infekcijas gadijuma (baltas asins Stnas).

Jaunas, negatavas asins $tinas nobrieSanas process [idz gatavai asins Stinai ir saméra
sarezgits un notiek tai izejot vairakas attistibas stadijas (sikak skat. sadalu “1.1.2 Normala asinsrade
jeb kas ir kaulu smadzenes ?”’). AML gadijuma Sis process ir trauc@ts un notiek nekontroléti: baltas
asins $tinas ( leikoctti) vairs nenobriest [idz funkciong&josam, gatavam $tinam, bet turpina strauji un
nevajadzigi vairoties. Pamazam tas, aiznemot visu vietu kaulu smadzenés, nelauj attistities visam
citam, veselajam asins §tinam ( veselie leikocTti, eritroctti un trombociti), kadel to rezerves
organisma pamazam izsikst. Rezultata rodas mazasiniba, palielinas asinoSanas un infekciju risks-
biezi §1s ir pirmas noverotas leikémijas izpausmes.

Ta ka AML jau no paSa slimibas sakuma skar visu organismu, jo no kaulu smadzeném kopa
ar asinim tiek iznesta uz limfatiskiem audiem (skat. sadalu “Limfatiska sistéma’) un visiem citiem
organiem, tad leikémiju arT apzime ka laundabigas, visa organisma, sist€mu saslimsanas.

No kadam Sinam AML rodas laundabigi parveidojoties nenobriedu$am mieloidas
attistas AML? rindas $tinam, precizak, granulocTtu un monocitu, eritrocitu vai
trombocTtu priekstecu Siinam jeb blastiem.

Vairuma AML gadijumu Jaundabigi parveidojusies tiesi balto
asins$iinu veida, granulocttu prieksteci- mieloblasti. Prinicipa,
AML var attistities no jebkura mieloidas §tinu rindas prieksteca,
piem&ram, arT no eritrocitu vai trombocttu priekSteca.



Lai mieloidas rindas Stinu priekstecis jeb blasts nobriestu lidz
pilnvertigi funkciong&josai asins Stinai, tam jaiziet vairaki attistibas
posmi kaulu smadzenés. [Laundabiga parveidoSanas var notikt
jebkura no §1m attistibas stadijam. Norma tikai péc nobrieSanas,
pilnvertiga asins Stina var pamest kaulu smadzenes un nonakt
asinis un citviet organisma.

Kadas ir AML AML iedala jeb klasific€ vadoties péc 2 pamata principiem :
formas? 1. péc ta, kuras mieloidas rindas Siinas priekstecis ir skarts

(granulocTtu vai eritrocitu vai trombocitu priekstecis u.t.t.)

2. péec leikozes Stinas nobrieduma pakapes- t.i. attistibas
posma, kura notikusi laundabiga parveidoSanas jeb citiem
vardiem, kuram blasta nobrieSanas posmam visvairak
lidzinas Jaundabigi parveidota jeb leikozes Siina;.

Kopuma izdala un apzime sekojoSas AML formas :

* Mieloblastu leikémija : attistas Jaundabigi
parveidojoties granulocitu priekStecim-
mieloblastam. Mieloblastu leikémijas sastada
vairumu no visiem AML gadijumiem. Reta AML
forma ir t.s. promielocttu leikemija, kura attistas
no nedaudz nobriedusaka granulocitu prieksteca
neka mieloblastu leikémijas gadijuma.

* Monoblastu leikémija : ta ir nedaudz retaka
AML forma un attistas no monocitu prieksteciem;

* Jauktas mielomonocitaras leikémijas : ir jaukta
leik€mijas forma, kura attistas gan no granulocitu,
gan monocitu priekSteciem.

* Eritroblastu leikémijas : attistas no eritrocitu
prieksteCiem- eritroblastiem;

* Megakariocitu leikémijas : attistas no trombocTtu
priekSteciem- megakariocitiem.

1.2.1 Cik bieZi bérniem un pusaudZiem novero akiitu mieloleikozi?

Akiita mieloleikoze (AML) aiz akiitas limfoleikozes ir otra biezaka leikoze bérnu un
pusaudzu vecuma, ta sastada 20 % no visam leikémijam un ~ 4,5 % no visam onkologiskajam
saslimSanam $aja vecuma grupa. Ik gadu Latvija ar AML saslims 2-3 bérnu un pusaudzu. Ar AML
var saslimt jebkura vecuma- biezak to novero pieaugusiem, bet bérna vecuma biezak slimo zidaini
un mazi bérni 11dz 2 gadu vecumam. Mazliet biezak slimo zéni, neka meitenes.

1.3. Kadi ir akiitas mieloleikozes rasanas céloni?
Akiitas mieloleikozes (AML) rasanas c€loni lidz §im vél nav Iidz galam noskaidroti. Ir
zinams, ka AML veidojas laundabigi parveidojoties mieloidas rindas priekStecu Siinai (visbiezak

granulocitu vai monocitu priekStecim), kuras pamata ir klidu rasanas $tinas genétiskaja materiala.

Tomér lielakaja dala gadijumu paliek neskaidrs, kapéc §is kludas genétiskaja materiala rodas un,
kapéc tas daziem bérniem izraisa saslimSanu, bet citiem n€. Ir skaidrs, ka leikozes gadijuma



janotiek vairakam bitiskam mutacijam genétiskaja materiala.

Ir noverots, ka bérniem un pusaudziem, kuriem ir iegiits vai iedzimts imunitates defekts vai
hromosomu izmainas (pieméram, Dauna sindroms, Fankoni anemija) ir lielaks risks saslimt ar
AML.

Ar1 bérnu vai vecaku paklautibai radioaktivam starojumam vai Rentgena stariem, noteiktam
kimiskam vielam un medikamentiem, smék&Sanai un alkohola lietoSanai, iesp&jams, ar1 noteiktu
virusu infekcijam, ir nozime AML attistiba. Detalizetaks izklasts par ieprieks ieskicetajiem riska
faktoriem sekos nakamajas lappus€s, tomer janem véra, ka vairuma gadijumu konkrétu AML
veidoSanas c€loni tomér nav iesp&jams atrast.

1.3.1. ledzimtibas jeb genétiskie faktori

1.3.1.1. Iedzimtiba

AML nav tie$a nozimé parmantojama jeb iedzimta slimiba. Tomer ir pieradits, ka risks
saslimt ar leikozi ir liekaks, ja gimeng jau iepriek$ novérotas jebkada veida onkologiskas
saslimSanas. Ta, pieméram, ar leikémiju slima bérna masam un braliem ir pavisam nedaudz (1,1
reizes) pauugstinats risks kadreiz dzive saslimt ar leike€miju; tomer ievérojami palielinats leikémijas
risks ir vienolu dviniem: ja ar leike€miju saslimst viens no vienolu dviniem, kurs ir jaunaks par 5
gadiem, tad otram dvinim risks saslimt ir pietieckami liels (~ 25 %), lai vismaz regulari kontroletu
vina asins ainu, bet Saubu gadijuma veiktu kaulu smadzenu izmekléSanu art veselajam dvinim.

1.3.1.2. Genetiskas blakussaslimSanas

Bérniem, kuriem ir iedzimtas genétiskas saslim$anas (pieméram, Dauna sindroms; Fankoni
anémija, Blima sindroms, neirofibromatoze, gimenes 7. hromosomas monosomija) ir palielinats
risks saslimt ar AML.
Dauna sindroms: Dauna sindroma gadijuma cilvéka hromosoma komplekta ir viena 21.
hromosoma par daudz; sindroms sastopams 1 no 700 jaundzimuSajiem un Siem bérniem ir 14- 20
reizes lielaks risks saslimt ar AML. Lidz ¢etru gadu vecumam b&rniem ar Dauna sindromu ir pat
100x lielaks risks saslimt ar AML neka tada paSa vecuma b&rniem bez Dauna sindroma.
Jaundzimuso vecuma Dauna sindroma pacientiem ne reti novéro parejosu AML, kura, vairuma
gadijumu, atkapjas nearsteta. Miisdienas ir noskaidrots, ka biitiska nozime paaugtinata leik€mijas
riska attisttba Dauna sindroma pacientiem ir GATA1- mutacijai.

Citas genétiskas vai ieglitas saslim$anas: B&rniem, kuriem ir neirofibromatoze onkologisko
saslim$anu, jo seviski AML un mielodisplastisko sindromu, risks ir paaugstinats. Ar1 pie citam
genétiskam saslim$anam ( pieméram, Kostmana sindroma, Svahman-Daimonda sindroma, Li-
Fraumeéni sindroma) ir palielinats risks saslimt ar leikémiju. Paaugstinats AML risks ir arT bérniem,
kas slimo ar smagu aplastisku anémiju.

1.3.1.3 Hromosomu izmainas leikémijas Stinas

Ir noverots, ka leikémijas Stinas biezak atrod dazadas strukturalas izmainas hromosomas, piemé&ram,
trikstosSas vai kliidaini novietotas hromosomas dalas. Hromosomas ir cilvéka iedzimtibas jeb
genctiska materiala nes€jas un norma tas katra $iina ir atrodamas tikai noteikta skaita.

Biezakas hromosumu izmainas AML gadijuma ir noteiktu hromosomu dalu apmaina starp divam
dazadam hromosomam (translokacija), vai So dalu kltidaina izkarto$anas viena un taja pasa
hromosoma (inversija). Sadas izmainas ir tiesi atbildigas par to, ka vesela §iina parvérsas Jaundabiga
Suna.

Sis izmainas hromosomas netick parmantotas, bet notick nejausi — jaugriitniecibas laika vai bérna



attistibas gaita.

1.3.2 Citi faktori
Ir virkne citu vides faktoru, kas identificéti epidemiologiskos pétijumos, tomér to nozime leikémiju
attistiba tiek vl diskutéta. Pec biutibas epidemiologiski p&tijumi analizé noteiktu sabiedribu
kopuma, tade] pec tajos izdaritajiem secindjumiem nevar spriest par katru individualo pacientu.
Sekojosais izklasts apkopo diskutetos vides ietekmes faktorus akiitas mieloleikozes attistiba.

Radioaktivais Atombumbu (piem. HiroSima, Nagazaki) un kodolreaktoru

starojums un izraisitas katastrofas (Cernobila) liecina, ka radioaktivais starojums

rentgena starojums var veicinat akiitu leikémiju attistibu. Spécigais starojums izraisa
bojajumus genétiskaja materiala, seviski tajas kermena $nas, kuras
biezi dalas, t.i.- atri vairojas. Pie tam pieder art kaulu smadzengs
eso$as Siinas, jo tam janodroSina nemitiga asins Stinu atjaunoSanas.
Vai pastav palielinats risks saslimt ar leikémiju dzivojot
kodolreaktoru tuvuma tiek joprojam diskutéts, tomér tieSa sakariba
l1dz §im nav pieradita.

Petijumi liecina, ka arT neliela starojuma slodze, ar kadu var
sastapties, pieméram, rentgena izmekl&umu laika, iesp&jams,
palielina leike€miju saslimSanas risku. Ar griitniecibas laika veikta
staru terapija vai diagnostiskie rentgena izmekl&jumi palielina
leikémijas risku nedzimuSajam bérnam. Tacu, ta ka miisdienas
rentgenologiskos izmekl&jumus ginekologija praktiski vairs
neizmanto, Sie riska faktori leik€mijas attistiba ir maznozimigi.

Ir zinams, ka parciesta staru terapija un kimijterapija berna vecuma
var paaugstinat risku atkartoti saslimt ar citu onkologisku
saslimSanu, velak dzives laika.

Kimiskas vielas un  Noteiktas kimiskas vielas, piem&ram, benzols var veicinat

medikamenti leikeémijas un citu onkologisku saslimsanu attistibu. Benzolu
saturo$i savienojumi ir, pieméram, masinu un ripniecibas izpludes
gaze€s. [zmeklejumi norada, ka bérna vecaku paklautiba benzola un
citu kaitigu savienojumu ietekmei (piem&ram, stradajot ar masinu
motoriem) un ari gimenes dzivoSana riipniecibas apvidos, palielina
risku bérnam saslimt ar leikémiju.

Tiek pétita arT iespgjama saistiba leikémijas attistibai bérniem ar
vecaku (ar profesiju saistitu) paklautibu pesticidiem, Skidinatajiem,
tekstila putekliem un koka materialu apstrades lidzekliem.

Ir zinams, ka dazi medikamenti, kurus izmanto véza arstéSana

( citostatiskie un imiinsupres€josie medikamenti) ietekme kaulu
smadzenu darbibu un var veicinat leikeémijas attistibu nakotné.
Neskatoties uz So risku, ttliteja kimijterapija, leikozes gadijuma, ir
vieniga iesp€ja glabt bérna dzivibu; 1idz ar to, ieguvumi (b&rna
1zdzivoSana tagad) no $adu medikamentu izmantoSanas arstéSanai,
ir nesamérojami lielaki par iesp&jamiem riskiem, kas saistiti ar §adu
medikamentu lietoSanu ilgtermina (mazticama, iesp&jama atkartota



1.4.

laundabiga saslimSana kadreiz, vélak).

Dazi pétijumi uzrada, ka mates smekeSana griitniecibas laika, ka art
teva smekeSana pat pirms griitniecibas (visticamak sakara ar
sméké&Sanas izraisitu spermatozoidu genétiska materiala bojajumu)
palielina leike€mijas un limfomas risku bérniem.

Kadas ir akuitas mieloleikozes slimibas izpausmes ?

Akiitai mieloleikozei (AML) raksturigas slimibas izpausmes (simptomi) parasti attistas dazu nedelu
laika, leikémijas Stinam izplatoties kaulu smadzen&s un citos organos.

Leik&mijas $iinas, nekontroléti vairojoties, kaulu smadzenés aizvien vairak nomac normalo asins
Stinu atjaunosanos jeb asinsradi 11dz organisma sak pietriikt praktiski visu veselo asins $iinu veidi.
Sis asinsrades izstkums redzams ne vien izmainas asins analizés, bet rada ari dafadas sidzibas.

Loti bieZi noverotas sidzibas (ir vairak ka 60 % leikozes slimnieku):

nespéeks, mazaktivitate un adas balums - sudzibu pamata ir mazasiniba jeb anémija,
kura attistas, pamazam izsikstot eritrocitu priekste¢u krajumiem kaulu smadzenés un
eritrocitiem organisma vispar, kadel samazinas organisma apgade ar skabekli;
Paaugstinata kermena temperatiira, drudzis, biezaka slimosana- samazinoties
funkciongjoso leikocitu daudzumam, izsikst organisma iminas aizsardzibas sp&jas
un ieveérojami palielinas risks saslimt ar dazadam infekcijas slimibam smaga forma;
Aknu un liesas palielinasanas- Sajos organos leikozes Stina spg&j vairoties seviski
labi, tadel uz leikozes Stinu ieceloSanas un vairoSanas rékina, So organu apjoms
strauji pieaug- tas var radit sapes védera un sliktu éstgribu,

BieZi lidz méreni bieZi noverotas sidzibas (ir 20- 60 % leikozes slimnieku):

Atraka zilumu veidoSands, kas var biit redzama gan ka siki sarti punktveida asins
izplidumi ada (petehijas), gan ka parasti zilumi, kuri veidojas Skietami bez traumas;
arT I1dz §im nebijusi bieza, griiti apstadinama asinoSana no deguna un smaganam var
bt viens no pirmajiem slimibas simptomiem, kas rodas pamazam izsikstot
trombocTtu, Stinu, kas atbild par asinoSanas aptur€Sanu jeb asins recéSanu,
krajumiem, to nepietickamas razoSanas dé] leikeémijas nomaktajas kaulu smadzenés;
Limfmezglu palielinasanas- kakla, paduSu un cirk$na rajona;

Kaulu sapes un atraka kaulu liizumu rasands- leik€mijas $iinu straujas vairoSanas
(garo kaulu dobumos esoSajas kaulu smadzenés) raditais spiediens var izraisit gan
sapes kaulos, gan padarit kaulus trauslakus un vieglak ltistoSus; mazi bérni, kuri jau
iemacijusies staigat var peksni negribet vairs iet pasi, bet aizvien biezak prasit, lai
vecaki vinus nes.

Reti noverotas sidzibas (ir mazak par 20 % leikozes slimnieku):

Galvas sapes, mimikas muskulu paralize, redzes traucéjumi, slikta diiSa un
vemsSana- Sie simptomi var rasties, ja leikozes $iinas izplatas smadzenu apvalkos;
ElpoSanas griifibas ( var attistities pie loti izteikti palielinata leikocttu skaita asins,
t.s. Hiperleikocitozes);

Specifiskas adas izmainas ar zilganu vai zalganu nokrasu (t.s. mieloblastomas un
mielosarkomas): audzg&jam lidzigu leikozes Stinu sakopojumi ada, limfmezglos,
kaulus, dazkart ap acim;

Smaganu pietitkums dg€] leikozes $tinu sakopojumu veidosanas smaganas;



*  Séklinieku palielinasanas dg] leikozes Stnu sakopojumu veidosanas sekliniekos;

AML izpausmes katram pacientam individuali var bt loti atSkirigas un dazadi izteiktas.
Daziem pacientiem simptomu ir maz un leikémija tiek atklata nejausi izdarot rutinas asins analizes.

Taja pasa laika viena vai vairaku ieprieks uzskaitito simptomu esamiba nenozimé, ka to
iemesls ir leikémija. Daudzi no Siem simptomiem noveérojami ar1 pie citam, mazak nopietnam
saslimSanam, kuram nav nekada saistiba ar leikémiju. Liidzu, konsultgjieties ar arstu, ja pamanijat
kadu no aprakstitajiem simptomiem Jisu bérnam.

2. Ka diagnostice AML?

Ja arstam, pamatojoties uz slimibas attistibas vésturi, siidzibam un bérna apskates laika novéroto
klinisko ainu, rodas aizdomas, ka bé&rnam varetu bt leikoze, §1s diagnozes pieradiSanai vai
atspekosanai jaizdara, pirmkart, plasas asins analizes.

BieZi jau asins parauga apskaté mikroskopa (asins iztriepe) un péc asins Stinu izmérisanas un
izskaitiSanas speciala aparata (plismas citometra) var atklat leikozes Stinas (blastus), tomer, lai
pilnigi precizétu leikozes veidu, ir jaizdara kaulu smadzenu analizes (kaulu smadzenu punkcijas
biopsija). ST precizé$ana ir |oti biitiska, jo nosaka turpmako arsté$anu.

2.1. Asins analizes arsts var parbaudit asins sastavu. Tam ir janem asins paraugs no
asinsvada (parasti rokas, dazreiz ar1 kajas vai cita venoza asinsvada loti maziem b&riem).
Asins aina ir biezak izdarita asins analize. K2 jau liek nojaust nosaukums, asins aina parada kada
attieciba asinis ir plazmas un $tinu dalas un, kas ir daudz butiskak- parada cik kuras asins Stinas (un
to apakSgrupas) asinis atrodas.
Kameér pieaugusam cilvékam normalas asinsainas raditaji ir diez gan stabili, bérniem §is normas ir
mainigas atkariba no bérna vecuma.
Hiperleikocitoze ir stavoklis, kad ir izteikti paaugstinats leikocttu skaits (> 100 000 / mm3 asinu);
to noveéro ~ 20 % AML pacientu. Hiperleikocitoze diagnozes bridi ir nelabveligs prognostisks
faktors.
Leikopenija ir zem vecuma normas samazinats leikocttu skaits; seviski butisks ir leikocttu paveida-
neitrofilu- absoliita skaita samazinajums uz leikopénijas rékina. To sauc par neitropéniju un tai
izdala smaguma pakapes: I vieglas pakapes neitropénija 1000- 1500 neitrofilie leikociti/ mm3, II
meérenas pakapes neitropénija 500- 1000 neitrofilie leikociti/ mm3, III smagas pakapes neitropénija
<500 neitrofilie leikoctti/ mm3, IV loti smagas pakapes neitropénija < 200 neitrofilie leikociti/
mm3. Neitrop&nija ieverojami palielina infekciju risku.

2.2. Kaulu smadzenu analizes lauj drosi noteikt ar kadu leik€mijas formu bérns ir saslimis.
Ar $Tm analizé€m laboratorija var izdarit mikroskopiskus (citomorfologiskus), imunologiskus un
genétiskus izmekl&jumus, kuri dod iesp&ju ne vien atskirt AML no citam leikozu formam, bet ari
precizét AML veidu. ST preciz&$ana ir |oti bitiska, jo nosaka turpmako arstésanu.
Kaula smadzenu analize ir butiska arf, lai atskirtu leik€miju no citam saslim§anam, kas var radit
leikémijai 11dzigus simptomus, bet nav leikémija- dazadas virusa infekcijas ( pieméram, infekcioza
mononukleoze) un citas asins saslimsanas (piem. aplastiska an€mija).
Kaulu smadzenu paraugu analizém iegust vispargja anest€zija veicot iegurna kaula dobuma
punkciju. Tegurna kauls ir Tpasi labi piemérots kaulu smadzenu parauga iegtiSanai, jo $aja vieta
kaulu smadzenu dobumu no adas atdala tikai relativi plans kaula slanitis, tad€l analizi var veikt bez
liela asinoSanas riska. Ar tievas adatinas palidzibu tiek punktéts kaulu smadzenu dobums un uzsukti
dazi mililitri Skidras kaulu smadzenu vielas analizém. Ja punkcijas cela nevar iegit pietickamu
kaulu smadzenu daudzumu, arsts ar nedaudz lielaku specialu adatu pagem art nelielu ( aptuveni 2
cm garu cilindra formas) iegurna kaula gabalinu. Izmekl&jums ir sapigs, tadel bérniem vienmér tiek



veikts vispar€ja anestézija. Kopgjais izmeklejuma ilgums ir 15-30 mintites.

2.2.1 Kaulu smadzenu citomorfologiskie un citokimiskie izmekléjumi

AML formas precizé$anai javeic dazadi citomorfologiski un citokimiski izkmeklI&jumi.

Citomorfologija un citokimija: Kaulu smadzenu paraugu materials tiek iztriepts uz
priekSmetstiklina un apliikots mikroskopa péc specialas krasoSanas. Apskates laika novérte
Stinu izskatu un skaitu. Tada veida var noteikt leikémijas diagnozi un atSkirt AML no ALL.
Imiinfenotipésana: ar tas palidzibu var precizgt, kadas attistibas stadija notikusi mutacija
par leikozes Sunu; to sauc arT par Stinas nobrieduma jeb diferenciacijas pakapi.
Citogenétika un molekulara genétika: Citogenétiskos izmeklgjumos parbauda genétiskas
izmainas leikozes Siinas, jo tadas novérojamas 80-85 % leikozes Sinu AML slimniekiem.

Biezakas genétiskas izmainas AML gadijuma ir:

translokacija: ir noteiktas hromosomas dalas (géna) apmaina starp hromosomam. Dazas
translokacijas ir ar labvéligu ietekmi, piem&ram, t(15;17), bet citas ar nelabvéligu ietekmi,
pieméram, t(9;22), jo tas rezultata izveidojies jauns, defektivs géns, kurs veicina leikozes
Stinas nekontrol€tu vairoSanos;

inversija: noteiktas hromosomas dalas (géna) novietojuma maina viena un taja pasa
hromosoma; ar1 inversija var bt labvéligas ietekmes, piem&ram, inv (16), vai ar nelabvéligu
ietekmi uz prognozi;

hromosomu skaitliskas izmainas: hiperdiploidija apzimé palielinatu hromosomu skaitu, bet
hipodiploidija samazinatu hromosomu skaitu leikozes $iina;

daZadas citas genu mutacijas: tas var bit jebkada veida izmainas genétiskaja materiala,

kas neatbilst iepriek$€jam aprakstam; parasti tas apzime ar specifisku burtu kombinaciju,
piem&ram, NPM1- mutacija; ar1 tam ir atskiriga ietekme uz prognozi.

2.3. Citi izmeklejumi : lai pareizi izvéletos arstéSanas apjomu, janoskaidro, vai leikozes $iinas
1zplatijusas arT arpus kaulu smadzeném, pieméram, uz centralo nervu sistému vai kadu no ieksgjiem
organiem.

Skaidribu par to dod attéldiagnostikas izmekl€jumi (ultrasonografija, rentgens, datortomografija un
magnétrezonances tomografija, skeleta scintigrafija) un smadzenu Skidruma (likvora) izmekl&jumi.
Likvoru iegtist lumbalpunkcijas laika.

Lumbalpunkcijas laika speciali tam paredzgta tieva adata tiek ievaditamugurkaula kanala,
kur atrodas smadzenu Skidrums jeb likvors. Mazakiem bérniem §is izmeklI&jums tiek veikts
vispargja narkoze, bet lielakiem b&rniem to var veikt nomoda, pielietojot tikai punkcijas
vietas atsapinasanu. Lumbalpunkcijas laika var gan iegtt likvora paraugu izmekl&jumiem,
gan mugurkaula kanala ievadit medikamentus AML izplatibas uz centralo nervu sistemu
profilaksei. P&c lumbalpunkcijas ieteicams 2 stundas atrasties gulus stavokli, lai izvairitos
no péc punkcijas galvassape€m un nodrosSinatu ievadito medikamentu vienmérigaku
izplatiSanos smadzenu Skidruma telpa. Ja likvora izmekl&jumos tiek atrastas leikozes Stinas,
tad turmpak arsteéSana paredz biezaku kimijterapijas mugurkaula kanala ( ne vien
profilaktiskos, bet arT arstnieciskos noltikos) un staru terapiju galvai.

Apskate pie acu arsta: tas laika, péc specialu ziliti paplatinosu acu pilienu lietoSanas, ar
spozas gaismas un palielinamo stiklu palidzibu tiek novertéts acs dibens;
Ultrasonogrifija: ar tas palidzibu var izveértét precizus aknu un liesas izm&rus, ka art citu
vedera dobuma organu stavokli, limfmezglu specifiskas izmainas, nepiecieSamibas gadijuma
arT izmainas sekliniekos.

Rentgenogramma (plausam, kauliem): nepiecieSams, lai izvertetu plausu stavokli, ka ar1
kraiSukurvi esoSo limfmezglu stavokli. Ja ir siidzibas par kaulu sapém, var tikt veikta
attieciga regiona kaulu rentgenogramma.

Ja ir apstiprinata leikeémijas diagnoze, pirms arsteSanas uzsakSanas organu funkciju
novertejumam jaizdara elektrokardiogramma, ehokardioskopija, aknu un nieru funkciju
raksturojos$as asins analizes, asins grupas noteiksana.



3. Akiuitas mieloleikozes arstésana

AML beérniem tiek vienmér arstéta vadoties p&c starptautiskiem terapijas protokoliem.
Sadi terapijas protokoli tiek veidoti, nepartraukti uzlaboti un parbauditi, sadarbojoties un ar pieredzi
apmainoties specializ€tiem leikozes arstéSanas centriem visa pasaulé- t.s. starptautiskos multicentru
petijumos. To mérkis ir nemit€joties turpinat meklet labakas, efektivakas un mazak kaitigas véZa
arst€Sanas iespgjas .

3.1. Riska grupai pielagota terapijas planoSana

Ta ka akiita mieloleikoze nav viendabiga saslimSana, bet aptver vairakas AML formas (skat.
sadalu “Kadas ir AML formas?”), arT arst€Sana nevar biit visiem AML formam vienada.
Ta pamatojums ir dazado AML formu atskiriga prognoze (t.i. slimibas gaitas smagums, atbilde uz
arst€Sanu un izveselosanas iespgjas).
Ta ka AML nav viendabiga saslimSana, bet aptver vairakas AML formas (skat. sadalu “Kadas ir
AML formas?”), arT arstéSana nevar biit visam leikozes formam vienada. ArstéSanu nosaka ar riska
grupa, kura leikozi iedala. Riska grupu nosaka :

* AML forma un genétika: to atvasina no leikozes $tinu citologiskam,
imunologiskam un gené&tiskam 1pasibam, kuras nosaka specialas asins un kaulu
smadzenu analizés. Galvena nozime ir tie§i AML genétiskajam Tpatnibam.

* AML atbilde uz terapiju : Nozimigi ir kontroles kaulu smadzenu analizu rezultati
pirmajas nedélas. Atkariba no rezultatiem, turpmak tiek pielagots kimijterapijas
stiprums.

3.2 Kadas ir akiitas mieloleikozes arstésanai pielietotas metodes?

* AML arstéSanas galvenais stiirakmens ir kimijterapija

* Daziem pacientiem papildus kimijterapijai nepiecieSama staru terapija galvas
kausam.

* Lotiretos gadijumos ir nepiecieSama ar1 kaulu smadzenu transplantacija.

3.2.1. Kimijterapija

Ka notiek Kimijterapija ir arst€Sana ar medikamentiem- citostatikiem.

Kimijterapija? Citostatikis sp€j izinicinat Siinas, kas atri vairojas; pie tadam pieder ar1
leikozes Siinas.
Kimijterapijas merkis ir iznicinat leikozes Siinas- samazinat to skaitu
visa organisma un kavét talako izplatiSanos, pieméram, uz galvas un
muguras smadzeném.
Kimijterapija notiek vairaku ciklu jeb bloku veida, starp kuriem ir
partraukumi; .

Kimijterapijas medikamentu lielako dalu bérns saném:

infuzijas sistemas vai slirces veida, dalu ari tableSu veida.

Leikozes Stinas galvas vai muguras smadzenés nav sasniedzamas
kimijterapijas medikamentiem pietickama veida, ja tos dod parastajos
ievades veidos (inflizijas sist€ma, §lirc€ vai tabletes veida), tadel zales
speciali jaievada smadzenu skidruma, lumbalpunkcijas laika jeb
intratekali.



Svariga ir Jau kimijterapijas sakuma ir loti butiska ir stabilas asinsvadu pieejas

stabilas izveide ar porta katetera jeb port-A-cath ievietoSanu.

asinsvadu

pieejas izveide !  Porta kateters ir neliela kratuve (rezervuars), kuru vispareja anestézija
ievieto zem adas un no ta atejoss vadin$ (kateters) ievietots liela
(centrala) kakla asinsvada .
Porta katetera kratuve tiek ievietota adatina, caur kuru var ievadit
medikamentus un panemt asins analizes izmekl&jumiem.

Porta katetera prieksrocibas par perifero (virspusg€jo) asinsvadu
kateteriem:

* Citostatiskie medikamenti ir Joti sp&cigi un stipri kairina
venozos asinsvadus caur kuriem parasti tiek ievaditas
medikamentu inflizijas un §lirces. Ar laiku virspusgjas ( tiesi
zem adas esosas vénas, kuras tiek izmantotas parasti asins
analizu veikSanai un intravenozo kateteru ievietoSanai, kad
nav jasanem kimijterapija) klust trauslas un atri plistosas.
Tadge] rodas loti liels risks, ka §1s vénas, kimijterapijas
medikamentu ievades laika, var parplist un medikaments
izplust zem adas, audos. Tur citostatiskie medikamenti var
izraisit stipru iekaisumu un pat audu atmirSanu jeb nekrozi.

» Porta katetera kratuve ievietoto adatu jamaina tikai 1 reizi 10
diendas (perifeéro kateteru 1 reizi 4 dienas); atSkiriba no perifera
katetera, porta katetera adatas ievietoSanai nav katru reizi no
jauna jatraumé kads virspuséjais asinsvads (véna), kur§ var
sarétot un iekaist;

» Caur porta kateteru var iegiit asins paraugus analizém, kuras
janem gandriz katru dienu kimijterapijas laika; caur periféras
veénas kateteru analiZu npemsana nav vélama, jo biezi tada
veida periferais kateters, asinim taja sarecot, kliist nelietojams
medikamentu ievadei un tade]| ir jamaina, kas nozimé atkartotu
asinsvada punkciju;

Kadi ir Lai leikozi apkarotu péc iesp€jas efektivak, Jiisu bérns sanems
Kimijterapijai vairaku citostatiku kombinaciju jeb kombinétu kimijterapiju. AML
pielietotie vairuma gadijumu dazadas kombinacijas pielietotie citostatiki ir :
medikamenti? * C(Citarabins

* Etopizids

* Daunorubicins
* Idarubicins

* Fludarabins

¢ Mitoksantrons

Kimijterapijas  Ta ka kimijterapija izmantotie medikamenti- citostatiki- kavé ne vien

blaknes leikozes Siinu, bet ar visu citu veselo atri vairojoSos organisma Siinu
grupu, tadu ka adas, glotadu, matu un kaulu smadzenu $iinas,
daliSanos, kimijterapijas blaknes ir adas, glotadu, matu un kaulu
smadzenu §0nu atjauno$anas traucgjumi. Ta rezultata biezi rodas:



sapigs mutes glotadas iekaisums- stomatits un Ciilas
mutes dobuma, kura profilaksei un arstéSanai
nepiecieSama speciala mutes dobuma kopSana un
atsapinasana;

praktiski visiem b&rniem kimijterapijas vérojama matu
izkriSana (gan galvas apmatojums, uzacu un skropstu
mati, arT kaunum apmatojums), bet tas p&c terapijas
beigam atkal atjaunojas;

kaulu smadzenu Sinu atjaunosSanas nomakums biezi
rada kritisku visu veselo asins Stinu (eritrocitu, leikocitu
un trombocttu) daudzuma samazinasanos; biezi tadel
kltst nepiecieSamas asins komponentu transfiizijas no
donora;

Neitropénija ir neitrofilo leikocitu samazinasanas uz
leikocTtu izstkuma rékina un ta padara b&rnu loti
uzn@migu pret infekcijas slimibam, kuras veselam
cilvekam nerada tik nopietnu apdraudéjumu, tadel
dzilas neitrop&nijas perioda bérnam:

- jauzturas atseviska palata

- jaievero 1pasa dieta un visiem apmekl&tajiem un apripétajiem
jalieto aizsargmaskas, lai pasargatu bérnu no piliena infekcijas,
kas izdalas no elpceliem pat elpojot, runajot, Skaudot vai
klepojot; -profilaktiski pret noteiktam bakteriju un sénisu
ierosinatam infekcijam bérnam jalieto pretsénisu un
antibakteriali medikamenti

-ja b&rnam §aja perioda attistas paaugstinata temperatiira-
febrila neitropénija-, nekavgjoties jauzsak antibiotiku terapija
un jaizdara specialas asins analizes;

Neaugliba: Kimijterapijas ietekme pie AML var rasties
neaugliba. Pirms pubertates vecuma zéniem tadel ir
apsverama spermas parauga iegtiSana un uzglabasana
saldeta veida. Meiteném pasreiz vel nav standarta
risinajuma §ai situacija, bet ieteicama saruna ar
ginekologu.

Tumora lizes sindroms: Leikozes $Siinam ejot boja no
tam izdalas dazadi vielmainas produkti lielos
daudzumos, pieméram, urinskabe. Urinskabe lielos
daudzumos var bojat nieres un citus organus, ko sauc
par tumora lizes sindromu. Lai no §is komplikacijas
izvairitos, pacientam jasanem liela apjoma Skidruma
inflizijas un specialas urinskabes vielmainu blok&josas
zales- allopurinols; terapijas intensitates kapinasanai
janotiek pamazam.



4. AML arstésanas iznakumi

4.1. Remisija
Remisija nozimé, ka kimijterapijas iespaida leikozes Stinas ir izdevies samazinat tik talu, ka tas vairs
netiek atrastas asinis un kaulu smadzenu paraugu citomorfologiskos, citokimiskos un molekularas
genétikas izmekl&jumos, un vairs netiek novéroti leikozes raditie simptomi.
Remisiju nosaka $adi kritériji:
* Kaulu smadzeng@s blastu 1patsvars nedrikst bt > 5 % ( pirms AML arstéSanas uzsaksanas
blastu 1patsvars kaulu smadzengs biezi ir > 90 %);
* Ir atjaunojusies normala asinsrade (> 1500 neitrofilo leikocitu/ mm3 asinu, pietiekams
trombocitu skaits);
* Neviena no izmekl&jumiem nav datu par leikozes perékliem citos organos arpus kaulu
smadzeném;
Remisija tiek sasniegta miisdienas 11dz 90 % bérnu un jauniesu, kas saslimusi ar AML. Ja remisija
saglabajas 5 gadus, tad var uzskatit, ka leikémija ir izarstéta pilnigi, jo péc 5 gadu remisijas slimibas
atgrieSanos jeb recidivu novero Joti reti (2-3 % gadijumu).

4.2. Recidivs

Ja leikozes Sunas, péc sakotn&ji panaktas remisijas, atgriezas asinis, kaulu smadzenés, likvora vai
citos organos, to sauc par recidivu. Apméram 30 % ar AML slimojosu b&rnu un jaunieSu ir
slimibas recidivs.

Recidivs var attistities vél terapijas laika vai péc terapijas beigam. Vairums AML recidivu
tiek noveroti vel terapijas laika, parasti pirmaja gada laika ( retak pirmo 2 gadu laika ) péc
sakotngjas AML diagnozes. 10 gadus p&c terapijas pabeigSanas recidivi tiek noveroti reti. Var teikt-
jo garaks periods bez leikozes atgrieSanas, jo mazaka ir recidiva iesp&ja. Neskatoties uz to- pilnigi
izslégt recidiva varbiitibu nevar nekad.

90% recidivu tiek noveéroti kaulu smadzenés un 10-20% centralaja nervu sist€ma;

Svariga piebilde Lidzu, nemiet vera, ka sekojosa informacija un ieteikumi ir
par informacijas visparinati. Tadel, atkariba no gadijuma konteksta un sarezgitibas,
materialu! var nebiit pilnigi attiecinama uz katra individuala pacienta situaciju.

Arstgjosais arsts var sniegt vispilnigako informaciju par par Jiisu
bérnam nepiecieSamo arstéSanu un talako ricibas planu.



