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COVID-19 a onkologické ochorenie — ESMO odporucania

MUDr. Maria Novisedlakova
Oddelenie klinickej onkoldgie a paliativnej starostlivosti, UNsP Milosrdni bratia Bratislava

Onkologicki pacienti maji zvySené riziko ziskania infekcie SARS-CoV-2, ako aj zavaZnejSieho priebehu ochorenia, s vy$Sou mierou
nutnosti vysSieho stupia intenzivnej starostlivosti, maji aj rychlejSie sa vyvijajiice ochorenie a zvySené riziko smrti.

Oznacenie vsetkych onkologickych pacientov za ,COVID-19 vulnerabilnych” nie je celkom spravne. Dosledok je, Ze onkologicki pa-
cienti (akéhokol'vek veku, pohlavia, nadorového podtypu a stadia) boli oznaceni ako vysokorizikovi a to viedlo k rozsiahlym zmenam
v manazmente pre vSetky typy nadorovych ochoreni pocas poslednych niekolkych mesiacov, zahriujic kratenie radioterapie, zmenu
chemoterapeutickych reZzimov z intravenéznej na peroralnu formu, vynechanie imunoterapie.

Pandemicka situécia sa stéle vyvija a sii poZadované pragmatické rieSenia, ako sa vyrovnat s vjzvami liecby pacientov, zaistenim ich
prav, bezpecnosti a pohodlia.

ESMO (European Society of Medical Oncology) vydala odporii¢ania, ktoré by mali sliZit ako sprievodca prioritizacie réznych aspektov
onkologickej starostlivosti k zmierneniu negativnych ic¢inkov pandémie COVID-19 na manazment onkologickych pacientov.

ESMO multidisciplinarny konsenzus expertov sa tyka manazmentu onkologickych pacientov pocas pandémie COVID-19, a to hlavne
klicovych kontroverznych klinickych a technickych oblasti, od diagnostiky az po terapeutické planovanie.

ESMO na zaklade siicasnych dostupnych znalosti vypracovala a preskiimala aj odpovede na klicové otazky tykajice sa ic¢innosti a bez-
pecnosti vakcin zameranych proti SARS-CoV-2.

Hlavnym cielom je pomact priniest najlepsiu moznii starostlivost po¢as pandémie COVID-19.

Klacové slova: pandémia COVID-19, ESMO odpordcania, ESMO konsenzus, vakcindcia

COVID 19 and cancer - ESMO recommendations

Cancer patients have been reported to be at increased risk of contracting SARS-CoV-2 infection and of running a more severe disease course,
with a higher proportion requiring greater levels of intensive care, having a more rapidly evolving disease and an increased risk of death.
Labeling all cancer patients as ‘COVID-19 vulnerable’ is not correct. The consequence is, that cancer patients (of any age, sex or tumour
subtype and stage) have been labeled as high risk for COVID-19 and this has led to sweeping changes in cancer management for all cancer
types over the last few months, including abbreviation of radiotherapy , switching from intravenous to oral chemotherapy regimens and
the avoidance of immunotherapy.

Pandemic situation is evolving, and pragmatic actions may be required to deal with the challenges of treating patients, while ensuring
their rights, safety and wellbeing.

The ESMO has issued recommendations that should be used as guidance for prioritising the various aspects of cancer care in order to
mitigate the negative effects of the COVID-19 pandemic on the management of cancer patients.

ESMO>s multidisciplinary consensus of experts concerns the management of cancer patients during the COVID-19 pandemic, mainly key
controversial clinical areas and technical issuesfrom diagnosis to therapeutic planning.

Based on the current available knowledge, the ESMO has also developed and reviewed answers to key questions on the efficacy and
safety of vaccines targeting the Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2).

The main goal is to help to deliver the best possible care during the COVID-19 pandemic.

Key words: COVID-19 pandemic, ESMO recommendations, ESMO consensus, vaccination
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Uvod

Pandémia COVID-19 s viac ako 87
miliénmi pripadov a 1,9 milibnmi Gamrti
celosvetovo zasiahla nepriaznivo naSe Zi-
voty, a to viacerymi spésobmi. Pandémia
vazne ovplyvnila aj Zivoty onkologickych
pacientov. Medzinarodna agenttra pre vy-
skum rakoviny (International Agency for
Research on Cancer, IARC) nedavno aktua-
lizovala GLOBOCAN S$tatistiky pre nadoro-
vé ochorenia, v ktorych celosvetovo bolo
dokumentované zvySenie poctu vyskytu

novych pripadov onkologickych ochoreni
na 19,3 miliéna (z toho 4,4 miliéna v Europe)
a takmer 10 miliénov Gmrti na nadorové
ochorenie v roku 2020 (1).

Plny rozsah vplyvu pandémie
COVID-19 v rdznych regiéonoch sve-
ta je v si¢asnosti neznidmy, oneskorenia
v diagnostike a liecbe spojené s obavami
jednotlivcov, zatvorenia zdravotnych sys-
témov vratane pozastavenia skriningovych
programov a zniZenia dostupnosti a pri-
stupu k zdravotnej starostlivosti spdsobia

kratkodoby pokles vyskytu nadorovych
ochoreni nasledovany narastom diagnos-
tiky ochoreni v pokrocilych stadiach a mor-
tality na nadorové ochorenia v niektorych
pripadoch (2).

Podla GLOBOCAN v SR bolo v ro-
ku 2020 diagnostikovanych 30 316 novych
pripadov nadorovych ochoreni, z toho 4
821 pripadov (15,9 %) kolorektalneho kar-
cinému, 3 316 (10,9 %) karcinému pltc, 3
078 (10,2 %) karcinému prsnika, 2 501 (8,2
%) karcindmu prostaty, 1336 (4,4 %) kar-
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cinému oblicky a 15 264 (50,3 %) pripadov
dalsich typov nadorovych ochoreni; pocet
umrti na nddorové ochorenie bol 16 279 (3).
K15.4. 2021 bolo na Slovensku evidovanych
celkovo 373 950 pripadov pozitivne PCR tes-
tovanych na ochorenie COVID-19 a celkovo
na COVID-19 zomrelo 10 877 pacientov (4).
Da sa predpokladat, ze v dosledku
pandémie moze dojst k omeskaniu diag-
nostiky a liecby, ako aj kumulacii novych
pripadov nadorovych ochoreni, ¢o ovplyvni
celkovi mortalitu v nasledujtcich rokoch.

COVID-19 a onkologicki pacienti

Priebeh ochorenia u jednotlivcov
s infekciou SARS-CoV-2 (severe acute res-
piratory syndrom coronavirus 2) je fenoty-
povo rozdielny. Vac¢Sina pacientov trpi iba
miernymi symptomami, niektori nemajt
ziadne symptomy, ale mozu aktivne prena-
Sat infekciu. Av§ak u niektorych jednotlivcov
sa vyvini velmi zavazné symptomy a moze
nasledovat extrémny fenotyp s rozvojom
respira¢ného zlyhania, syndromu uvolnenia
cytokinov a multiorganového zlyhania (1).
Boli identifikované podskupiny so zvySenym
rizikom morbidity a mortality, zahrnujtc
pokro¢ily vek, muzské pohlavie, komorbi-
dity, ako st arterialna hypertenzia, chro-
nické plucne ochorenie, diabetes mellitus
anadorové ochorenie (5, 6).

Onkologicki pacienti maju zvySené
riziko ziskania infekcie SARS-CoV-2, ako aj
zévaznejSieho priebehu ochorenia, s vysSou
mierou nutnosti vyssieho stupna intenzivnej
starostlivosti, majt aj rychlejSie sa vyvijajace
ochorenie a zvy$ené riziko smrti (5, 7, 8, 9).

AvSak termin ,onkologicky* zahffia
nespocetné mnozstvo ochoreni s roznymi
podtypmi a §tadiami primarnych tumorov,
postihujtcich heterogénnu skupinu pacien-
tov vSetkych vekovych kategorii, s rozdiel-
nou prognézou a vysledkami lie¢by nadoro-
vého ochorenia.

Preto oznacenie vSetkych onkolo-
gickych pacientov za ,,COVID-19 vulnera-
bilnych“ nie je spravne. Ako dosledok ich
vSeobecného oznacovania ako ,COVID-19
vulnerabilnych“ ¢lenov populacie, onkolo-
gicki pacienti (akéhokolvek veku, pohlavia,
nadorového podtypu a §tadia) boli oznaceni
ako vysokorizikovi a to viedlo k rozsiahlym
zmenam v manazmente pre vSetky typy
nadorovych ochoreni pocas poslednych
niekolkych mesiacov, zahriujtac kratenie
radioterapie, zmenu chemoterapeutickych

reZimov z intravendéznej na peroralnu formu,
vynechanie imunoterapie (5, 10, 11, 12).

Starostlivost o onkologickych

pacientov pocas pandémie,

ESMO odporicania, ESMO

konsenzus

V dbsledku pandémie doslo k zme-
nam v organizacii poskytovania zdravotnej
starostlivosti aj v Slovenskej republike (SR),
tieto zmeny sa vyznamne dotkli mnohych
onkologickych pacientov.

V dennej praxi onkologickych pra-
covisk sa objavuje mnoho otazok tykajicich
sa manazmentu onkologickych pacientov
pocas pandémie COVID-19.

Ako postupovat v ambulancii a na
oddeleni s ohladom na ochorenie COVID-19,
ak st pacienti pozitivni? Ako postupovat za
tejto pandémie u pacientov, ktori st nega-
tivni? Aké st odportéania pre lieCbu novo-
diagnostikovanych onkologickych pacien-
tov, pre adjuvantnt liecbu, lie¢bu pacientov
s metastatickym ochorenim, a to pre jed-
notlivé modality, chirurgia, radioterapia,
chemoterapia, imunoterapia, biologicka
lie¢ba? Ako dispenzarizovat vyliecenych
pacientov? A v neposlednej miere st to aj
otazky tykajlice sa o¢kovania u onkologic-
kych pacientov s ohladom na prebiehajiicu
alebo neprebiehajticu aktivhu onkologickt
terapiu.

Klinicki onkolégovia by iste uvitali
jasné informacie a odportcania, ktoré by
im pomohli v ich dennodennom naro¢nom
rozhodovani sa pri praci s onkologickymi
pacientmi.

Ministerstvo zdravotnictva SR vy-
dalo Metodické usmernenie pre poskyto-
vanie zdravotnej starostlivosti pacientom
s onkologickym ochorenim pocas pandé-
mie COVID-19 - zakladné postupy, ako aj
Metodické usmernenie hlavného odbor-
nika MZ SR pre hematolégiu a hlavného
odbornika MZ SR pre transplantacie kr-
votvornych buniek k manaZmentu a liecbe
hematologickych a onko-hematologickych
pacientov v stcasnej situacii pandémie
COVID-19 (13).

Doélezité informacie tykajice
sa problematiky pandémie COVID-19
pre onkologickych pacientov, ako aj ich
onkologov, je mozné najst aj na webovej
stranke Narodného onkologického
institatu https://www.noisk.sk a Slovenskej
onkologickej spolo¢nosti http://onkologia.

sk/odporucania-sos-onkologickym-
pacientom-pocas-pandemie-covid-19/
(14, 15).

ESMO (European Society for
Medical Oncology) sa tejto problematike
podrobne venovala a vydala odportcania
tykajliice sa roznych oblasti starostlivosti
o onkologickych pacientov.

ESMO odporicania

ESMO vydala odportcania (10), ktoré
by mali sltZit ako sprievodca prioritizacie
roznych aspektov onkologickej starostlivosti
k zmierneniu negativnych ucinkov pandé-
mie COVID-19 na manazment onkologic-
kych pacientov (10).

Kto je vystaveny Specifickému

riziku?

Zatial nie st k dispozicii Ziadne sys-
tematické spravy tykajtce sa vyssieho vy-
skytu asymptomatickych infekcii COVID-19
alebo SARS-CoV-2 u onkologickych pa-
cientov. Zd4 sa v8ak, Ze nedavne limitova-
né tidaje z Ciny a novsie z Talianska a USA
potvrdzuji vysSie riziko. Dostupné tdaje
naznacujq, Ze starsi ludia st zranitelnejsi,
s ochoreniami, ako st chronické respiracné,
kardiovaskularne alebo chronické ochore-
nie obli¢iek, diabetes mellitus, aktivne na-
dorové ochorenie a v§eobecnejsie zavazné
chronické ochorenia. Preto pocas pandémie
COVID-19 je u niektorych pacientov po-
trebné prehodnotit pomer benefitu a rizika
liecby nadorového ochorenia.

Boli identifikované dve skupiny
pacientov: a to ,pacienti bez liecby“ (A),
ktori ukoncili liecbu alebo maji ochore-
nie pod kontrolou (bez liecby); a liec¢e-
nych pacientov (neoadjuvantna alebo
adjuvantna kurativna liecba alebo liec¢ba
metastatického ochorenia) (B). Pacienti
s ,aktivnym ochorenim“ mézZu vyzado-
vat chirurgicky zakrok, chemoterapiu
a/alebo radioterapiu, biologicku terapiu,
endokrinn liecbu a imunoterapiu (bud
v adjuvantnom, alebo metastatickom
settingu).

VSetkym pacientom (A a B) je nutné
poskytovat zdravotna edukaciu:

a) vyhybat sa preplnenym miestam,

b) prinavsteve a oSetreni v nemocnici nosit
osobné ochranné pomocky,

¢) spravne si umyvat ruky na zaklade od-
porucenia Svetovej zdravotnickej orga-
nizacie (WHO),

www.solen.sk | 2021;16(2) | Onkolégia
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d) neudrziavat kontakty s priatelmi a pri-
buznymi s priznakmi COVID-19 alebo
zijacimi v endemickych zonach,

e) zarudit socidlny distanc so vSetkymi
lud'mi: chrarite sa, aby ste chranili os-
tatnych.

U pacientov, ktorym je aplikovana
aktivna liecba (B), zijuicich alebo neziju-
cich v epidemickych zénach, by malo byt
Specifickym spdsobom zabezpecené na-
Casovanie liecby s kurativnym zamerom,
a ak je to mozné, aj v pripade pacientov
s metastatickym ochorenim. Ambulantné
navstevy onkologickych pacientov by sa
mali obmedzit na najbezpecnejsiu a naj-
vhodnejsiu Groven bez toho, aby bola
ohrozena starostlivost o pacienta.

U pacientov lie¢enych peroralnou
lie¢bou, ktorych je moZné monitorovat
na dialku, by sa mal zabezpecit prisun
liekov najmenej na 3 cykly chemoterapie,
aby boli redukované navstevy nemoc-
nice. Hematologické testy u tychto pa-
cientov je mozné vykonavat v miestnych
laboratériach v blizkosti ich bydliska.
Navrhujeme implementaciu telemedi-
cinskych sluzieb.

Odportcame odlozit vSetky dis-
penzarne navstevy. Intenzivnejsi dohlad
by mal byt pocas liecby u pacientov s kar-
cinébmom pltc alebo u pacientov, ktori
podstupili predchadzajiicu operaciu plic,
a u starsich pacientov alebo u pacientov
s inymi komorbiditami. Mali by sa prijat
intenzivne opatrenia, aby sa zabranilo
nozokomialnemu $ireniu.

Mali by existovat striktné a bez-
pecné postupy triaze na vyhodnotenie
akychkolvek priznakov COVID-19 a na-
liehavosti a nevyhnutnosti hospitalizacie.
S cielom regulovat pristup do ,onkologic-
kych centier* zaviest ,,oblasti kontrolnych
bodov* skrining na vC€asnt detekciu po-
tencidlne infek¢nych osob. Zdravotnicky
personal zodpovedny za oblast ,.kontrol-
ného bodu*“ by mal byt vyskoleny a nosit
osobné ochranné pomdcky.

Jednotlivci, ktori spifiaji kritéria
pre vysokoprenosné ochorenie vyZaduju-
ce izolaciu, ako napriklad novy COVID-19
alebo iné objavujuce sa infekcie, musia byt
¢o najskor izolovani podla pokynov pre
kontrolu infekcii uvedenych na webovych
strankach WHO a CDC. Mali by byt otes-
tovani a prevezeni do oblasti vyhradenych
pre COVID-19.

U onkologickych pacientov

rizikové kategorie zahfnaji:

* pacientov liecenych chemoterapiou
alebo pacientov, ktori dostavali chemo-
terapiu pocas poslednych 3 mesiacov,

* pacientov, ktori podstupujii extenzivnu
radioterapiu,

* pacientov, ktori podstupili transplan-
taciu kostnej drene alebo kmenovych
buniek za poslednych 6 mesiacov alebo
stale uzivaji imunosupresivne lieky,

* pacientov s niektorymi typmi hema-
tologickych malignit, malignit lym-
fatického systému, ktoré poskodzuja
imunitny systém, aj ked' aktualne ne-
potrebujt liecbu (napriklad chronicka
leukémia, lymfom alebo myelom).

Specifickymi rizikovymi skupina-
mi st onkologicki pacienti so zniZenou
imunitou ako napriklad:

* leukocytopénia,

* nizka hladina imunoglobulinov,

* dlhotrvajiica imunosupresia (steroidy,
protilatky).

Specialna pozornost by sa mala
venovat v pripade nedavnych novych pri-
znakov, ako si:

* horucka,

e kaSel,

¢ bolest hrdla,

* stazené dychanie,

¢ Dbolest svalov,

e Unava,

* anosmia,

» dysgetzia.

V takychto situaciach odporaca-
nia zahrnaja:

* testovanie pre potvrdenie infekcie, ak
eSte nebolo realizované,

* testovanie RT-PCR SARS-CoV-2 by ma-
lo byt navrhnuté v8etkym pacientom
podstupujicim chirurgicky zakrok,
radioterapiu, chemoterapiu alebo imu-
noterapiu, pokial je to mozné, aidealne
pred kazdym cyklom liecby.

* malo by sa tieZ navrhnat pacientom
v naslednom sledovani alebo pacien-
tom, ktori preZili onkologické ocho-
renie, ak maju priznaky naznacujace
infekciu COVID-19.

* naidentifikaciu predchadzajicejinfek-
cie COVID-19 u vsetkych onkologic-
kych pacientov by sa malo navrhnat
sérologicke vysetrenie (ak je k dispo-
zicii)

e ak st kapacity obmedzené, malo
by sa navrhnit testovanie RT-PCR
SARS-CoV-2 u vSetkych pacientov
so sugestivnymi priznakmi infekcie
COVID-19, ktori st v aktivnej liecbe, vo
faze sledovania alebo dispenzarizacie.

* ak st moZnosti sérologického vySe-
trenia obmedzené, malo by sa navrh-
nut vSetkym pacientom podstupujiicim
chirurgicky zakrok, radioterapiu, che-
moterapiu alebo imunoterapiu alebo
akukolvek aktivnu protinadorovt lie¢bu.

* posudzovat zavaznost klinickymi, radio-
logickymi, funkénymi plicnymi a biolo-
gickymi testami,

* vyhodnotit u pacientov potrebu hospita-
lizacie na $pecializovanych jednotkach.

Odporucania tykajace sa rozhod-
nuti o liecbe:

¢ dorazne sa odportuca komunikacia,
diskusia s ostatnymi odbornikmi
a pacientmi, lepsie telefonicky ako
tvarou v tvar,

* rozhodnutia o zacati alebo pokracovani
lie¢by musia byt prediskutované u nein-
fikovanych pacientov aj u pacientov po-
zitivnych na SARS-CoV2, ak sttasympto-
maticki alebo mierne symptomaticki,
stale st lieCeni a st ochotni tak urobit
po naleZitom vysvetleni pomeru rizika
a prinosu liecby,

» diskutovat o vyhodach a rizikach stcas-
nej onkologickej liecby v podmienkach
pandémie COVID-19: nastavenie liecby,
prognoza ochorenia, komorbidity pa-
cientov, preferencie pacientov, pravde-
podobnost a rizika infekcie COVID-19.

» aksa planuje lokalna liecba v pociato¢-
nom S§tadiu (chirurgicky zakrok alebo
oZarovanie), preskiimat moznosti odlo-
Zenia pomocou pristupu ,wait and see*
(ako napr. pri niektorych karcinémoch
prostaty) alebo uprednostnit liecbu vy-
vazenim pomeru ,cost and benefit" pod-
la veku, komorbidit a vplyvu na vysledok
chirurgického zakroku.

» ak pokracuje intravenoézna liecba, je
mozné docasne prejst na peroralnu
liecbu, ak je k dispozicii, aby sa zlepSila
kontrola ochorenia.

* uprednostnit adjuvantnt liecbu u pa-
cientov s resekovanym vysokorizikovym
ochorenim, uktorych sa o¢akava, Ze bu-
de mat vyznamny prinos v absolitnom
preziti.
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+ prediskutovat vyhody a rizika paliativ-
nych terapii a moZnosti ,terapeutickych
prazdnin“ ,Stop and Go* pristupu, udr-
ziavacej lie¢by, prechodu na peroralnu
formu, ak je k dispozicii, po¢as pandé-
mie.

» zvazovat dalSie volitelné reZimy a pro-
tokoly k znizeniu po¢tu navstev nemoc-
nice.

* u pacientov, ktori sa lie¢ia peroral-
ne, uprednostnit z dévodu konzul-
tacie a preskripcie telefonické alebo
e-mailové kontakty.

» akje to potrebné, uprednostnit telefo-
nicky alebo elektronicky kontakt aj pre
hodnotenie toxicity, Gpravu davkovania
a odportcanie podpornej starostlivosti.

» diskutovat s radia¢nymi onkol6gmi
o kratSich /akcelerovanych alebo hypo-
frakcionovanych radiacnych reZimoch,
ak je to vedecky odévodnené a vhodné
pre pacienta.

Onkologicki pacienti s horackou:

* nesma byt vySetrovani v onkolo-
gickych dennych centrach,

* inicialne vySetrenie ma byt mimo oblasti
s vysokou koncentraciou onkologickych
pacientov alebo onkologického persona-
lu,

* musi sa zvazit a vyhodnotit moznost
vyskytu koronavirusu,

* stabilni pacienti by mali byt lieCeni am-
bulantnou peroralnou antibiotickou
liecbou.

Prioritizacia onkologickych

pacientov

Viactrovnovy pristup ESMO pri
poskytovani usmerneni pre onkologic-
kych pacientov pocas pandémie COVID-19
je navrhnuty na troch Grovniach priorit,

a to: troven 1 (intervencia s vysokou pri-

oritou), 2 (strednd priorita) a 3 (nizka pri-

orita) - definované podla kritérii Cancer

Care Ontario, Huntsman Cancer Institute

a ESMO-Magnitude of Clinical Benefit Scale

(ESMO-MCBS), ktoré obsahuju informacie

o prioritizacii zaloZenej na hodnote a klinic-

kej naliehavosti intervencii.

* Vysoka priorita: stav pacienta je okam-
Zite zivot ohrozujtci, klinicky nestabil-
ny a/alebo velkost benefitu kvalifikuje
intervenciu ako vysoka prioritu (napr.
vyznamné celkové preZitie [OS] a/
alebo podstatné zlepSenie kvality Zivota

[QoL]);

* Stredna priorita: situicia pacienta nie
je kriticka, ale oneskorenie dlhsie ako 6
tyzdrov by mohlo potencialne ovplyv-
nit celkovy vysledok a/alebo velkost
benefitu kvalifikovaného pre strednt
prioritu;

* Nizka priorita: stav pacienta je dosta-
toc¢ne stabilny na to, aby sa procedary
mohli oddialit po obdobie pandémie
COVID-19 a/alebo intervencia nie je
prioritna na zaklade velkosti prinosu
(napr. Ziadne zvySenie preZitia bez zme-
ny alebo zniZenie QoL).

Na webovej stranke https://www.
esmo.org /guidelines/cancer-patient-ma-
nagement-during-the-covid-19-pandemic,
je mozné najst prioritizaciu pacientov pre
jednotlivé typy solidnych a hematologickych
malignit po¢as pandémie COVID-19 (10).

ESMO konsenzus

Pandemicka situdcia sa stale vyvija
a st pozadované pragmatické riesenia, ako
savyrovnat s vyzvami lieCby pacientov, za-
istenim ich prav, bezpec¢nosti a pohodlia.

Medzinarodné konzorcium vytvorilo
ESMO multidisciplinarny konsenzus exper-
tov, tykajlci sa manazmentu onkologickych
pacientov pocas pandémie COVID-19, a to
hlavne kl'i¢ovych kontroverznych oblasti
a technickych otazok (5).

Riadiaci vybor pripravil 10 pracov-
nych stborov adresovanych signifikant-
nym klinickym otazkam od diagnostiky
po chirurgicky zakrok. Panel expertov sa
zhodol na 28 konsenzualnych stanoviskach
(vyhlaseniach), ktoré mozno pouZit, aby sa
predislo mnohym klinickym a technickym
oblastiam neistoty, a to od diagnostiky k te-
rapeutickému planovaniu a liecbe pocas
pandémie COVID-19, st uvedené v tabul'ke
(5). Nie vSetky postupy st v podmienkach
SR aplikovatelné, kedZe napr. kombinovana
imunoterapia v SR nie je dostupna.

Vakcinacia proti COVID-19

u onkologickych pacientov -

ESMO stanoviska

Jediny spdsob, ako dostat pandé-
miu pod kontrolu, je o¢kovanie. Slovenska
onkologicka spolo¢nost (SOS) vydala, ¢o sa
tyka vakcinacie, vyzvu pre onkologickych
pacientov. A to v zmysle odporucania oc-
kovania (aj na zaklade ESMO vyzvy) proti
COVID-u-19 u onkologickych pacientov (9,
15, 21).

Tieto odporucania vyplyvaji z pozo-
rovania zvyseného rizika tazsieho priebehu
ochorenia COVID-19 u niektorych skupin
ludi, medzi ktoré patri aj ¢ast onkologickych
pacientov. Ide hlavne o tych onkologickych
pacientov, u ktorych prebieha protinadoro-
va lie¢ba alebo lie¢ba bola v nedavnom ob-
dobi ukon¢ena. Dal§im rizikom je vek nad
65 rokov, obezita, cukrovka, zavazné pltcne
ochorenia, ochorenia srdca, neuspokojivo
lieCeny vysoky tlak, ochorenia pecene, ob-
li¢iek alebo imunitného systému.

Pacienti s hematologickymi ma-
lignitami a pacienti po transplantacii kr-
votvornych buniek podliehaja Specifickym
podmienkam ockovania.

Doterajsie sktsenosti z ockovania
nedokazali zvlastne riziko pre onkologic-
kych pacientov ani pre ich liecbu (15).

V stcasnosti st v EU registrova-
né Styri vakciny od spolo¢nosti Pfizer/
Biontech (mRNA vakcina), Moderna (mRNA
vakcina), AstraZeneca (vektorova vakcina)
alJanssen - Cilag Johnson&Johnson vakcina
(vektorova vakcina). Prvymi tromi vakcinami
sa ockuje aj na Slovensku.

V registrac¢nych $ttdiach na tieto
vakciny neboli zahrnuti onkologicki pa-
cienti, av§ak st uz k dispozicii nové udaje
z oCkovacich registrov, ktoré zahfnaja aj
onkologickych pacientov.

Extrapolaciou tdajov z ockovania
proti chripke a herpes zoster u onkologic-
kych pacientov na chemoterapii je ockova-
nie 4¢inné ajv tejto populacii (16). Ockovanie
by malo zniZit morbiditu a mortalitu tych-
to pacientov na COVID-19 a tiez umoznit
nepreruSend onkologick lie¢bu, ako bolo
spominané pacienti s hematologickymi ma-
lignitami majt urcité Specifika (17).

Na zéaklade presktimania stc¢asnych
dostupnych znalosti ESMO vypracovala
a preskimala odpovede na klicové otazky
tykajlce sa Gi¢innosti a bezpecnosti vakcin
zameranych proti SARS-CoV-2 a vydala de-
sat stanovisk k rieSeniu problémov a obav
tykajacich sa imunizacie onkologickych
pacientov proti COVID-19 (18).

Aké vakciny sa vyvijaji a blizia
na schvalenie?

Stanoviska:
+ 1. U¢inné a bezpe&né vakciny proti
COVID-19 povolené po dokladnom,
nezavislom vedeckom presktimani
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Tabulka 1. Prehlad pracovnych sdborov a hlavnych vyhldseni panelu expertov (5)

WP (pracovné sibory)

Hlavné vyhlasenia

Stratégie pre manazment
a dispenzarizaciu pacientov

VYHLASENIE 1: Telemedicina v onkoldgii moZe byt excelentnym néstrojom pre videokonzultacie na roztriedenie primarnej starostlivosti

a intervencie, ako su konzultécie, preskripcia a manaZzment medikdcie, manaZzment dlhodobej lie¢by a koordindcia po prepusteni podporovana
moznostami vzdialeného monitorovania. Moze byt vybornym nastrojom na rehabilitacné intervencie a v oblastiach, ako su zdravotna edukdcia,
fyzicka aktivita, monitoring diéty, hodnotenie zdravotného rizika, adherencie k liecbe a kognitivnej kondicie.

Prevencia SARS-COV-2 infekcie
u onkologickych paci
a prioritizacia onkologickej
starostlivosti

VYHLASENIE 2: Prioritiz4cia onkologickej starostlivosti a jej intenzita by mala byt prispdsobené pandemickému scenaru

(od 1 do 4 podla ECDC), lokdlnemu RO indexu a zdravotnickym zariadeniam a zdrojom.

VYHLASENIE 3: Ak je to realizovatené v kontexte dostupnych zdrojov, onkologicky pacient vyzadujidci hospitalizaciu pre onkologickd liegbu by mal
byt testovany na SARS-CoV-2 bez ohladu na symptdmy alebo radiologicky nalez na hrudniku, ak je vysokorizikovy, ¢o sa tyka mortality v pripade
infekcie SARS-CoV-2.

VYHLASENIE 4: Uskuto&nit hodnotenie rizika pravdepodobnosti infekcie SARS-CoV-2 vratane klinického obrazu pacienta a preverit klinickd,
epidemiologickd a cestovatelski anamnézu. To by malo viest k dosiahnutiu rychleho zhodnotenia rizika infekénosti na zaklade priznakov,
symptdmov a postupov, ktoré mozu viest k produkcii infekénych respiracnych kvapiek a aerosdlov.

VYHLASENIE 5: Osobné ochranné prostriedky by mali byt poskytnuté véetkym zdravotnickym profesionalom a pouzivané precizne. Zdravotnici
v uzavretych priestoroch by mali nosit aj ochranu o¢i, plést a chirurgickd masku, ak sd k dispozicii, a FFP a uskutocfiovat hygienu alebo ochranu
(rukavice) rdk. Testovanie vytermi by malo byt poskytnuté v§etkym symptomatickym zdravotnickym profesionélom.

PouZite G-CSF

a tromboprofylaxia
u onkologickych p
pocas pandémie COVID-19:
benefity, rizika a Gcinky

u COVID-19 negativnych

a COVID-19 pozitivnych

VYHLASENIE 6: K zniZeniu rizika febrilnej neutropénie zvazit rozsirenie indikacie G-CSF u pacientov so strednym (10 % - 20 %) a vysokym rizikom
febrilnej neutropénie (> 20 %) a osobitne u starsich pacientov s komorbiditami.

VYHLASENIE 7: U onkologickych pacientov s COVID-19 je zvy$ené riziko tromboembolickych prihod a sdvisiacich komplikacif, ako je obstrukény
trombo-inflamatdrny syndrém pltcnych ciev. Odport¢a sa profylaxia pomocou LMWH alebo NOAKm.

kologickych p t
Testovanie COVID-19: kto, VYHLASENIE 8: Detekcia SARS-CoV-2 RNA pomocou RT-PCR je sti¢asnym zlatym $tandardom pre diagnostiku akutne] infekcie pévodcom
kedy a ako COVID-19.

(PCR, séroldgia)

VYHLASENIE 9: Sérologické Ab testy nemozu nahradit testovanie na nukleovd kyselinu SARS-CoV-2. Mdzu byt pouzité pre longitudindlnu detekciu
sérokonverzie a séroprevalencie u pacientov predtym pozitivnych na SARS-CoV-2.

VYHLASENIE 10: Infekénost pacientov pre SARS-CoV-2 je uréend pritomnostou virusu v roznych telesnych tekutindch, sekrétoch a exkrétoch.
Perzistencia a klirens virusovej RNA v roznych vzorkach pacientov s COVID-19 ostdvaju nejasné. Potrebujeme longitudinalne Studie, aby sme odlisili
vEasne asymptomatickych pacientov s pozitivnym vysledkom od pacientov, ktori prekonali COVID-19, a ktori maju stdle pozitivny RT-PCR test,
pretoze ich infekénost sa moze lisit.

Pouzitie imunoterapie

VYHLASENIE 11: Pre schvalent indikaciu (neo) adjuvantnej liegby, ak existuje vyznamny prinos pre preZitie, by sa v pripade nepritomnosti infekcie
SARS-CoV-2 imunoterapia nemala vynechavat alebo odkladat. U pacientov, ktori mali pozitivny test na SARS-CoV-2, sa mé (neo) adjuvantna
imunoterapia odlozit do zotavenia.

VYHLASENIE 12: U pacientov s metastatickym melanémom, s mRCC so strednym/vysokym rizikom, PD-L1-pozitivnym NSCLC a hepatocelularnym
karcinémom, u ktorych existuje jasny prinos pre prezitie, by mala byt imunoterapia pre COVID-19 prerusend. O opatovnom zacati liecby sama
uvazovat po Uplnom odzneni COVID-19 po negativnom RT-PCR teste. Kombindcia imunoterapie s cytotoxickou ChT by mala byt zvazovana

a prediskutovand s pacientmi, ak je pomer cost/benefit priaznivy (zisk 0S), podla rizikovych faktorov a preferencii pacienta.

VYHLASENIE 13: Vysoké davky steroidov mdzu predstavovat potencidlny rizikovy faktor pre mortalitu u onkologickych pacientov infikovanych
SARS-CoV-2. V pripade potreby rieSenia G3-4 irAE , ak je to mozné, prejdite na iné imunosupresivum.

VYHLASENIE 14: Kombinécia anti-CTLA4 a anti-PD- L1 by sa mala podat, ak si ochorenie pacienta vyZaduje takuto imunoterapiu (v pripade
schvélenej indikdcie), vzhlfadom na nedostatok dokazov o tom, Ze postupné pouZzitie anti-PD- L1 a anti-CTLA4 je rovnako G¢inné alebo menej
toxické.

VYHLASENIE 15: K diferencialnej diagnostike irAE od SARS pneumonitidy je potrebné odobrat nazofaryngealny vyter na PCR a malo by sa vykonat
CT vysetrenie hrudnika s vysokym rozliSenim. Ak st negativne, mala by sa zvazit BAL (zvys$ené riziko pre pltcny onkologicky tim) pre diferencidlnu
irAE a COVID-19.

Poutzitie cielenej terapie TKI

VYHLASENIE 16: TKI 0si PI3K / AKT / mTOR alebo RAS / RAF / MEK mozu interferovat s kritickymi cestami zapojenymi do vrodenej alebo
adaptivnej imunitnej reakcie. Rozhodnutie prerusit lie¢bu tymito TKI zdvisi od rovnovéhy risk - benefit. Nsledne by sa velkost benefitu (ESMO-
MCBS) z TKI mala brat do tvahy v kontexte $pecifickom pre nador v rozhodovacom procese, kym nebude k dispozicii viac klinickych tdajov.
VYHLASENIE 17: Z dévodu akutnej kinetiky COVID-19 je rozumné prerusit lie¢bu TKI u pacientov s onkologicky stabilizovanym ochorenim,

kym sa pacient nezotavi. TKI sa nemusi prerusit u pacientov s menej zadvaznym COVID-19 alebo u pacientov s ,cielite/nymi, onkogén-zavislymi
vysokoobjemovyminddormi s vysokym rizikom vzplanutia po vysadeni TKI.

Implementacia adjuvantnej/
neoadjuvantnej CHT

VYHLASENIE 18: U pacientov s karcinémom prsnika v kurativnom settingu, rezimy a davky systémovej adjuvantnej/neoadjuvantnej lie¢by

by mali nasledovat aZ po predchadzajicej multidisciplindrnej diskusii, analyze rizika a benefitu a po diskusii s pacientom. Malo by sme sa

vyhnut vyznamnym oneskoreniam a mali by byt implementované ochranné/podporné opatrenia (podpora rastovym faktorom, vyber menej
imunosupresivneho rezimu).

VYHLASENIE 19: V §tadiu I/1ll NSCLC sa odpord&a adjuvantna ChT (s konkurentnou alebo sekvenénou RT vo faze III) u fit mladych pacientov bez
vyznamnych komorbidit po informovanej diskusii s pacientom. V pripade nedostatku chirurgickych zdrojov u vysoko selektovanych podskupin
pacientov mozno zvazit neoadjuvantnt ChT nasledovanu chirurgickym zékrokom.

VYHLASENIE 20: Pri karcinéme rekta by sa mal namiesto $tandardnej dlhodobej CRT zvaZovat prechod na SCPRT (5 x 5 Gy).

RT stratégie pocas
pandémie COVID-19

VYHLASENIE 21: Pacienti podstupujuci adjuvantnt alebo definitivnu pldcnu RT st vystaveni riziku zavaznych komplikécif vyvolanych COVID-19.
Aby sa zniZilo riziko liecby a hospitalizécie pocas pandémie COVID-19, mala by o pouziti redukovanej frakcionacie RT diskutovat multidisciplinarna
nadorova komisia, ako by mala prebiehat diskusia aj s pacientom, aby doslo k vybalansovaniu rizika a benefitu tohto pristupu.

VYHLASENIE 22: V pripade diagnostikovaného pacienta s COVID-19 s karcinémom plic odporigame pokracovat v kurativnom zémere hrudnej RT,
berdc do Uvahy zévaznost klinického syndromu COVID-19, riziko recidivy nadoru / progresie s prerusenim liecby a lokalnych zdrojov.

Stanovenie priorit pre
onkologicku

starostlivost a triedenie JIS

u onkologickych p !
rehabilitacia po

Infekcii spdsobenej ochorenim
COoVID-19

VYHLASENIE 23: Aktivne a progredujice nddorové ochorenie, pokrogily vek, zIy PS, fajéenie, komorbidity a pripadne

typ nddorového ochorenia (hematologické, hrudné malignity) a podévanie cytotoxickej CHT boli pévodne identifikované ako vyznamné rizikové
faktory zdvaznosti a mortality na COVID-19.

VYHLASENIE 24: Rozhodnutie o prevoze na JIS zévisi od kmefiovych JIS zdrojov a je potrebné ho upravit podla R0 indexu ECDC pandemického
scendra; etickd hodnota maximalizacie poctu pacientov, ktorf preziji COVID-19 s primeranou diZkou Zivota mé najvy$siu prioritu.

Aktivity klinického skiSania
v ére COVID-19

VYHLASENIE 25: Profil rizika a benefitu na zahrnutie jednotlivého pacienta do klinického skdsania by sa mal prisposobit RO

indexu a po¢tu pripadov pandémie, ako aj charakteristikdm a zdrojom organizacie zdravotnej starostlivosti.

VYHLASENIE 26: Pocas pandémie COVID-19 mdzu byt odchylky od protokolu klinického sku$ania (z dovodov rizikovosti) zvazované za predpokladu,
Ze v lekdrskom zdzname pacienta je dokladna dokumentacia a Ze je ozndmend sponzorovi ¢o najskér. V hldseni o bezpe¢nosti nie su prijatelné
odchylky.

VYHLASENIE 27: Pogas pandémie COVID-19 by sme mali pokragovat v lobovani za podporu klinického vyskumu rakoviny,

lepSie terapeutické moznosti pre pacientov s nddormi. Rakovina je a nadalej bude jednou z najvyznamnejsich pricin morbidity a mortality.
VYHLASENIE 28: Aj ked globalne pokragujeme v podpore klinického vyskumu rakoviny ako jediného sposobu hladania lepse] lietby a na zlepsenie
prognozy nadorovych ochoreni, mali by sme pokracovat v hodnoteni priorit z hfadiska hodnoty pre najvhodnejsi klinicky vyskum.

Ab - protildtka; BAL = broncho-alveoldrna lavdZ; ChT - chemoterapia; CRT - chemorddioterapia; CT - pocitacovd tomografia; CTLA4 - cytotoxicky T-lymfocyty-asociovany protein 4;
ECDC - Eurdpske centrum pre prevenciu a kontrolu ochoreni: ESMO-MCBS, ESMO - Skdla vyznamnosti klinického benefitu; G - stuperi; ICI - inhibitor imunitného kontrolného bodu;

IrAE - imunitne suvisiace neZiaduce Ucinky; NOAK — nové perordlne antkikoagulancium; OS - celkové preZivanie; PS - vykonnostny stav; RT - rddioterapia; SARS-CoV-2 - zdvazny akutny
respiracny syndrém koronavirusu 2, SCPRT - krdtkodobd predoperacnd rddioterapia,; TKI - tyrozinkindzovy inhibitor
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regulaénymi organmi by sa mali
podavat v ramci operativne
spolahlivych oc¢kovacich programov.
V ramci ockovacieho programu je plan
farmakovigilancie povinny.

2. Odportca sa pokracovat vo vy-
skume v kontexte klinickych $ta-
dii a registracii, ako aj v Studiovych
a po-§tudiovych sledovaniach, aby sa
ziskalo viac idajov o i€innosti a bez-
pecnosti vakein v beznej populacii ako
aj v §pecialnych populaciach vratane
pacientov s aktivhym onkologickym
ochorenim alebo naddorovym ocho-
renim v anamnéze.

Aka je incidencia a zavaznost
COVID-19 u onkologickych
pacientov a aké je ich miesto
v prioritnych vakcinaénych
postupoch?

Stanoviska:

3. Onkologicki pacienti maja zvyse-
né riziko zavazného COVID-19 (t. j.
hematologické malignity vyZadujiace
chemoterapiu alebo aktivny, pokro-
¢ily solidny nador alebo anamnézu
solidneho nadoru pred < 5 rokmi)
a mali by byt ockovani proti SARS-
CoV-2 bez ohladu na akékolvek iné
indikacie (t. j. vek) a umiestneni vo
vysokej priorite. Pacienti, ktori ma-
li depléciu B buniek za poslednych
6 mesiacov, m6zu mat zniZena ochra-
nu. Casovy bod o¢kovania po alogén-
nej transplantacii kmenovych buniek
by sa mal riadit v§eobecnymi odpo-
ra¢aniami - obvykle pri absencii re-
akcie Stepu proti hostitelovi (GvHD)
sa vakcina moze aplikovat 6 mesiacov
po transplantacii kmenovych buniek.
Pacienti v klinickych §tadiach, napr.
imunoterapia, by nemali byt ukrateni
o o¢kovanieu proti COVID-19; malo by
tokoly klinickych $tadii umoznovali
subeznl1 vakcinaciu proti COVID-19.
4. Pri ockovani by mali mat prioritu
zdravotnicki pracovnici starajaci sa
o onkologickych pacientov so zvy-
Senym rizikom, aby sa minimalizoval
nozokomialny prenos.

5. U¢innost a trvanie imunity
u onkologickych pacientov st stale
nezname a nepreskiimané. Vzhladom

na casto imunokompromitovany
stav a krehkost tychto pacientov
navrhujeme, sledovanie v kontexte
registracii a klinickych §tadii.

6. Po oc¢kovani COVID-19 je potreb-
ny dokladny dohlad a monitorovanie
onkologickych pacientov, aby sa mohli
vyhodnotit potencidlne neziaduce
uc¢inky a zmerat klinické vysledky,
napr. infekcia, zavaznost a mortalita
na COVID-19, komplikacie nadorového
ochorenia atd.

7. Pocas pandémie st stale potrebné
fyzické diStancné opatrenia, masky,
tvarové §tity, dezinfekéné prostriedky
a dalsie hygienické opatrenia, a to aj
u onkologickych pacientov a mali by
urcite sprevadzat vakcinacné straté-

gie.

Aka je schopnost
onkologickych pacientov
dosiahnut imunitni odpoved
po vakcinacii?

Stanovisko:

8. Akumulované dokazy z vakcincii
proti chripke naznacujt, Ze onkolo-
gicki pacienti st schopni ochrannej
imunitnej odpovede na vakciny an-
ti-SARS-CoV-2, aj ked Groven imu-
nity moze byt ovplyvnend mnohymi
faktormi (typom malignity, antineo-
plastickymi terapiami a nacasovanim
podania, preexistujucou imunitnou
dysfunkciou, kondiciou). St potreb-
né udaje o interakcii tychto faktorov
s vakcinou indukovanou imunitou
u onkologickych pacientov.

AKké je riziko interakcie
vakciny SARS-CoV-2

s antineoplastickymi
terapiami?

Stanovisko:

9. Ajked nie st Ziadne evidentné obavy
o bezpecnost, je jasna potreba zis-
kat adaje o preferencii vakcinaénej
technolégie a interakcii SARS-CoV-2
vakcin s protinadorovou liecbou u on-
kologickych pacientov, ¢o méze mat
potencialny vplyv na Géinnost, dav-
kovanie alebo toxicitu, cestou Stadio-
vého, post-Studiového a registracného
monitoringu.

Aké s prioritné tvahy,

ktoré je potrebné vykonat

u onkologickych pacientov,
aby sa identifikovali skupiny
s roznymi benefitmi zo SARS-
CoV-2 vakciny?

Stanovisko:

* 10. Ajked uznavame potrebu ziskavania
udajov v kontexte klinickych $tudii alebo
registracii s cielom spresnit profil rizika
a prinosu a uprednostnit podskupiny
onkologickych pacientov pri ockova-
ni proti anti-SARS-CoV-2, navrhujeme
Stvorstupriovy proces:

- Krok 1: Zvazte fazu maligneho ocho-
renia a terapie: aktivhe ochorenie
na liecbe, chronické ochorenie po
liecbe alebo preZivanie.

- Krok 2: ZvaZujte vek, kondiciu/vy-
konnostny stav, medicinske komor-
bidity a vSeobecné rizikové faktory;
konkrétne obezita, diabetes mellitus,
hypertenzia, respiracné, kardialne
arenalne ochorenie.

- Krok 3: Zvazte interakcie vakciny
s nadorom a s G¢innostou lieCby.

- Krok 4: Zabezpecte informovany
suhlas a zlepsite spolo¢né rozho-
dovanie sa.

Na webovej stranke https://www.
esmo.org,/meetings/esmo-webinar-series/
sars-cov-2-vaccination-special-conside-
rations-in-patients-with-cancer, je mozné
dohladat webinare venujtice sa tejto prob-
lematike (19).

Podrobnejsie informacie o imuno-
16gii ochorenia COVID-19 aj po jeho pre-
konani, ako aj o vakcinicii je mozné najst aj
na webovej stranke https://www.ssaki.eu/
(stranka Slovenskej spolo¢nosti alergologie
a klinickej imunologie).

Zaver

Panel expertov vytvoril ESMO od-
portcania a stanoviska s cielom pomdct
poskytovatelom zdravotnej starostlivos-
ti viest liecbu onkologickych pacientov
a vyhntt sa mnohym klinickym a tech-
nickym prekazkam tykajacich sa dia-
gnostiky, hodnotenia rizika, odpovede,
planovania chirurgického zakroku, ra-
dioterapie a medikamento6znej liecby
pocas pandémie COVID-19 a vakcinacie
proti COVID-19 u onkologickych pacien-
tov.
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V kone¢nom dosledku tento subor
stanovisk bude sluzit ako dynamicky zdroj
vedomosti, s dalSou akumulaciou dat o bio-
l6gii SARS-COV-2, COVID-19 pandemickych
charakteristikach, rizikach COVID-19 a ich
modulyjucich faktoroch u onkologickych
pacientov, vedici k optimalnej onkologic-
kej starostlivosti poc¢as pritomnosti tohto
virusu.

Hlavnym cielom je pomdct priniest
onkologickym pacientom najlepSiu moznt
starostlivost pocas pandémie COVID-19 (5).
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