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W tej grupie znajduje siê m.in. szpiczak mnogi –
druga pod wzglêdem czêstotliwoœci wystêpowania po-
staæ rozrostów z³oœliwych w uk³adzie krwiotwórczym. 

Tylko 30 proc. pacjentów chorych na tê odmianê
nowotworu z³oœliwego prze¿ywa wiêcej ni¿ 5 lat. Szacu-
je siê, ¿e ok. 25 proc. pacjentów ze szpiczakiem mno-
gim cierpi na oporn¹ na leczenie postaæ tej choroby.
Dla nich jedyn¹ nadziej¹ s¹ nowe leki. 

Szpiczak mnogi jest z³oœliwym nowotworowym rozro-
stem komórek plazmatycznych w obrêbie szpiku kostne-
go. Charakteryzuje siê nadmiarem atypowych komórek
plazmatycznych, osteolitycznych zmian w koœciach oraz
obecnoœci¹ w surowicy nieprawid³owego bia³ka – pro-
teiny M (paraproteiny). U cz³owieka zdrowego komórki
plazmatyczne stanowi¹ do 5 proc. komórek j¹drzastych
szpiku. W szpiczaku mnogim aktywnoœæ proliferacyjna
transformowanych nowotworowo komórek plazmatycz-
nych wzrasta, a ich liczba osi¹ga 10–90 porc. wszyst-
kich komórek szpiku. 

CCoorraazz  wwiiêêcceejj  cchhoorryycchh  ttoo  lluuddzziiee  mm³³ooddzzii

Statystyki podaj¹, ¿e w 2000 r. w Polsce na ró¿ne od-
miany nowotworów zachorowa³o ok. 120 000 osób
i stwierdzono prawie 84 600 zgonów z tego powodu. Szpi-
czak mnogi stanowi 1 proc. zachorowañ na nowotwory
z³oœliwe i jest odpowiedzialny za 2 proc. wszystkich zwi¹za-
nych z nimi zgonów. W 2000 r. na ca³ym œwiecie zanoto-
wano 73 943 przypadki szpiczaka mnogiego oraz 57 370
zgonów. W Europie w 2000 r. stwierdzono ok. 19 000 i 14
790 zgonów. Choæ szpiczak mnogi jest niezwykle rzadki
u ludzi poni¿ej 40. roku ¿ycia, zachorowalnoœæ wœród osób
m³odszych roœnie. Mediana wieku w momencie diagnozy
wynosi obecnie 70 lat. Szpiczak mnogi wystêpuje nieco
czêœciej u mê¿czyzn ni¿ u kobiet i 2 razy czêœciej u grup et-
nicznych pochodzenia afrykañsko-karaibskiego. 

NNiieezznnaannaa  pprrzzyycczzyynnaa  

Przyczyna szpiczaka mnogiego nie jest znana, istnie-
j¹ jednak dowody, ¿e pewne zawody, nara¿enie na
dzia³anie substancji chemicznych (np. dioksyn, rozpusz-
czalników, produktów czyszcz¹cych) oraz promieniowa-
nie mog¹ niekiedy powodowaæ wyst¹pienie tej choroby
u osób predysponowanych. Hipoteza ta nie zosta³a jed-
nak¿e w pe³ni udowodniona. 

Kilka badañ wi¹¿e wystêpowanie szpiczaka mnogie-
go z infekcjami wirusowymi, w tym HIV, wirusami zapa-
lenia w¹troby, wirusem opryszczki (szczególnie wirusem
opryszczki typu 8), wirusem Epstein-Barr (EBV) oraz
zmutowanym wirusem cytomegalii (CMV). Aby okreœliæ
znaczenie tych wirusów (je¿eli takie istniej¹) dla rozwo-
ju szpiczaka mnogiego, niezbêdne s¹ jednak¿e dalsze
badania. Szpiczaka mnogiego nie uznaje siê za choro-
bê dziedziczn¹, choæ istnieje rzadka tendencja do ro-
dzinnego wystêpowania tej choroby (3–5 proc.). 

Przeprowadzone niedawno badania wykaza³y, ¿e nie-
prawid³owoœci niektórych onkogenów (takich jak c-myc)
pojawiaj¹ siê wczeœnie w trakcie rozwoju nowotworów,
wywodz¹cych siê z komórek plazmatycznych, a zmiany
w innych onkogenach s¹ czêœciej stwierdzane w szpicza-
ku mnogim po nawrocie choroby. Odkrycia te przyczy-
ni³y siê do zwiêkszenia wiedzy o tym, jak zmiany w DNA
mog¹ powodowaæ transformacjê nowotworow¹ komó-
rek plazmatycznych. Wyjaœnienie w pe³ni roli onkoge-
nów w rozwoju szpiczaka mnogiego wymaga jednak
dalszych badañ. 

OOppóóŸŸnniioonnaa  ddiiaaggnnoozzaa  

Miêdzy wyst¹pieniem objawów zwi¹zanych z chorob¹
a diagnoz¹ czêsto istnieje znacz¹ce opóŸnienie. Wœród
1 000 pacjentów zakwalifikowanych do badañ nad szpi-
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czakiem mnogim, prowadzonych przez brytyjsk¹ Radê
Badañ Medycznych (Medical Research Council), u 350
pacjentów opóŸnienie w diagnozie wynios³o ponad
3 mies. Wyzwaniem w diagnozowaniu szpiczaka mnogie-
go jest fakt, ¿e ok. 20 proc. pacjentów nie odczuwa ob-
jawów, u wielu innych zaœ objawy s¹ nieswoiste i mog¹
byæ przypisywane innym przyczynom. Najczêstsze objawy
to bóle koœci, przewa¿nie w krzy¿owo-lêdzwiowym odcin-
ku krêgos³upa. Równie czêste s¹ objawy niedokrwistoœci,
niewydolnoœæ nerek oraz nawracaj¹ce infekcje. U tych
pacjentów, u których nie wystêpuj¹ objawy choroby, dia-
gnoza jest czêsto wynikiem rutynowych badañ. 

Sugeruje siê, ¿e wystêpowanie szpiczaka mnogiego
nale¿y podejrzewaæ u ka¿dej osoby powy¿ej 40. roku ¿y-
cia, u której wystêpuje niewyjaœniony ból lub z³amanie ko-
œci, osteoporoza, zmiany osteolityczne, letarg, niedokrwi-
stoœæ, hiperkalcemia, niewydolnoœæ nerek, bia³komocz lub
nawracaj¹ce infekcje. 

Do definitywnego zdiagnozowania szpiczaka mno-
giego niezbêdny jest szereg badañ, takich jak: 
• biopsja szpiku kostnego, 
• pe³ne badanie morfologiczne krwi z pomiarem liczby

krwinek czerwonych, bia³ych oraz p³ytek krwi, 
• oznaczenie stê¿enia kreatyniny, wapnia oraz aktywno-

œci LDH w surowicy, 
• elektroforeza bia³ek osocza dla stwierdzenia obecno-

œci i stê¿enia bia³ka M, 
• badanie moczu – dla wykrycia obecnoœci, liczby i typu

nieprawid³owego bia³ka szpiczakowego w moczu, 
• zdjêcia radiologiczne koœci – pe³ne przeœwietlenie

szkieletu dla stwierdzenia obecnoœci osteoporozy lub
osteopenii (wskutek niszczenia koœci w przebiegu szpi-
czaka), zmian litycznych oraz z³amañ i kompresji koœci. 

CCeecchhyy  kklliinniicczznnee  sszzppiicczzaakkaa  mmnnooggiieeggoo  

Cech¹ charakterystyczn¹ szpiczaka mnogiego jest
niszczenie koœci. W badaniach prowadzonych przez Ra-
dê Badañ Medycznych w Wielkiej Brytanii, obecnoœæ bó-
lów kostnych doprowadzi³a do diagnozy choroby u 59
proc. pacjentów. Inne cechy kliniczne to: 

CCzzêêssttee::  
• patologiczne z³amania koœci, 
• niedokrwistoœæ i niewydolnoœæ szpiku kostnego, 
• infekcje z powodu immunosupresji i neutropenii, 
• upoœledzenie pracy nerek. 

WWyyssttêêppuujj¹¹ccee  rrzzaaddzziieejj::  
• ostra hiperkalcemia, 
• nadmierna lepkoœæ krwi z towarzysz¹cymi objawami

klinicznymi, 
• neuropatia, 
• skrobiawica, 
• koagulopatia. 

SSzzppiicczzaakk  mmnnooggii  ––  wwccii¹¹¿¿  cchhoorroobb¹¹  nniieeuulleecczzaallnn¹¹  

Dostêpnoœæ efektywnych metod terapii jest coraz
wiêksza, a wspó³czynnik prze¿ycia pacjentów ze szpicza-
kiem mnogim wzrós³ z 7 mies. (przed wprowadzeniem
chemioterapii) do 5 lat. Pomimo to szpiczak mnogi pozo-
staje chorob¹ nieuleczaln¹ i u ok. 25 proc. pacjentów
jest oporny na dostêpne formy leczenia. Wybór terapii za-
le¿y od stopnia zaawansowania choroby, nasilenia obja-
wów u pacjenta i jego wieku. W leczeniu szpiczaka mno-

giego wykorzystuje siê chemioterapiê, radioterapiê oraz
przeszczepianie komórek macierzystych. 

PPiieerrwwsszzyy  lleekk  oodd  1100  llaatt  

W ostatnich 10 latach nie opracowano nowych terapii
przeciw szpiczakowi mnogiemu. Prze³omem w leczeniu tej
choroby mo¿e staæ siê bortezomib (VELCADETM), który zo-
sta³ niedawno zatwierdzony w trybie przyspieszonym przez
amerykañski Urz¹d ds. ¯ywnoœci i Leków (FDA) dla lecze-
nia pacjentów ze szpiczakiem mnogim, którzy poprzednio
leczeni byli co najmniej 2 innymi programami terapii
i u których od czasu ostatniego leczenia stwierdzono pro-
gresjê choroby. 

27 kwietnia 2004 r. Komisja Europejska wyda³a pozy-
tywn¹ opiniê dotycz¹c¹ stosowania tego preparatu.
Oznacza to dopuszczenie leku do obrotu we wszystkich
25 krajach Unii Europejskiej, w tym tak¿e w Polsce. 

Bortezomib hamuje proteasom, wewn¹trzkomórkowy
zespó³ organelli, enzym, znajduj¹cy siê we wszystkich ko-
mórkach i bêd¹cy odpowiedzialny za usuwanie bia³ek.
Dzia³a on silniej na komórki nowotworowe ni¿ na prawi-
d³owe – uwa¿a siê, ¿e skutkiem hamowania jest zachowa-
nie bia³ek, które odgrywaj¹ rolê w regulowaniu podzia³ów
komórkowych. 

Obiecuj¹ce dzia³anie bortezomibu zaobserwowano
w badaniach klinicznych u pacjentów, którzy poprzednio
leczeni byli co najmniej 2 innymi terapiami i u których od
czasu ostatniej terapii dosz³o do progresji choroby. 

BBoorrtteezzoommiibb  ––  dduu¿¿yy  pprrzzee³³oomm  

W badaniu klinicznym 202 pacjentów z nawrotow¹
lub oporn¹ postaci¹ szpiczaka, u których po ostatniej te-
rapii nast¹pi³a progresja choroby, odsetek odpowiedzi wy-
niós³ 35 proc. Ca³kowita lub prawie ca³kowita odpowiedŸ
nast¹pi³a u 10 proc. Dodatkowo, u ok. 1/3 pacjentów
bortezomib zmniejszy³ wielkoœæ nowotworu. 

Obecnie prowadzone s¹ badania kliniczne o du¿ym
zasiêgu, maj¹ce okreœliæ, czy mo¿liwe jest stosowanie te-
go leku we wczeœniejszym stadium choroby. 

Bortezomib jest dobrze tolerowany – klinicznie naj-
istotniejsze zdarzenia niepo¿¹dane to stany asteniczne,
md³oœci, wymioty, biegunka, ma³op³ytkowoœæ oraz neuro-
patia obwodowa, czêsto przebiegaj¹ca z dolegliwoœcia-
mi bólowymi. 

IInnhhiibbiittoorryy  pprrootteeaazzyy  ––  nnoowwaa  mmeettooddaa  
ww lleecczzeenniiuu  nnoowwoottwwoorróóww  zz³³ooœœlliiwwyycchh  

Ukierunkowany rozk³ad kluczowych bia³ek regulacyj-
nych jest najwa¿niejszym elementem kontroli cyklu ¿ycia
komórek. Proteasom odgrywa centraln¹ rolê w rozk³ada-
niu takich bia³ek i dlatego sta³ siê wa¿nym celem dla leków
stosowanych w chorobach zwi¹zanych z proliferacj¹,
zw³aszcza nowotworow¹, komórek. Wyniki badañ klinicz-
nych dotycz¹cych bortezomibu s¹ bardzo obiecuj¹ce,
szczególnie u pacjentów, u których zawiod³y co najmniej
2 inne programy terapii. Hamowanie proteasomu mo¿e
indykowaæ apoptozê i uwra¿liwiaæ komórki nowotworowe
na tradycyjne leki przeciwnowotworowe. Potencjalne zasto-
sowanie inhibitorów proteasomu, w tym leków takich jak
bortezomib, w leczeniu innych postaci nowotworów z³oœli-
wych mo¿e byæ zapowiedzi¹ nadejœcia nowej grupy leków
do zwalczania nowotworów, w tym szpiczaka mnogiego. �


