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COVID-19 a onkologicki pacienti

MUDr. Juraj Chovanec, MUDr. Juliana Oslacka, MUDr. Jozef Chovanec
Interné oddelenie, NsP sv. Jakuba, n. o., Bardejov

Pandémia koronavirusu COVID-19 svojimi globalnymi nasledkami predstavuje najvacsiu medicinsku a ekonomickii vyzvu od ¢ias pandémie
Spanielskej chripky po 1. svetovej vojne. Na pochopenie komplexnej diagnostiky, liecby a stratifikacie rizika u infikovanych pacientov
je potrebné poznat patofyziologické mechanizmy vzniku a rozvoja infekcie COVID-19. KedZe ide o nové ochorenie, je doleZité neustale
prehodnocovanie aktualnych postupov s ciefom zdokonal'ovania manazmentu. Specifickou skupinou sii onkologicki pacienti, na ktorych
ma pandémia vyznamny vplyv, €i uZ ide o diagnostiku alebo liecbu. Vzhladom na epidemiologické riziko s cieflom zabezpeg¢it starostlivost

xu

o tychto pacientov je ddlezita dokladna ,triaz" podla odporicani onkologickych spolocnosti.
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COVID-19 and oncological patients

COVID-19 pandemic and its global consequences present the greatest challenge in medicine and economics from the era of Spanish flu
after World War I. If we want to understand complex diagnostic process, therapy and risk stratification in infected patients, we must un-
derstand pathophysiological mechanisms of the genesis and development of this infection. Because this is a new disease, it is important
to continually reevaluate approaches in order to improve the management. Specific group of patients are the cancer patients, who are
significantly affected by pandemic, whether in diagnosis or treatment. Because of the epidemiological risk in order to secure healthcare

for these patients, a thorough triage is important according to the recommendation of oncological societies.
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Uvod

Coronavirus disease je ochorenie
sposobené koronavirusmi v§eobecne,
COVID-19 alebo coronavirus disease 2019
je ochorenie sposobené virusom SARS-
CoV-2 (severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2), ktory sa prvykrat objavil
v meste Wuhan v provincii Hubei v Cine
(). Ide o obaleny RNA virus vyskytujaci
sa u ludi aj zvierat. Svetova zdravotnicka
organizacia (WHO) bola o pneumonii spo-
sobenej novym koronavirusom prvykrat
informovana 31. decembra 2019. Dila 30.
januara 2020 bol vyhlaseny stav globalnej
nudze, 11. marca 2020 bolo ochorenie sp6-
sobené COVID-19 vyhlasené za pandémiu
2,3, 4).

Patofyzioldgia

Medzi cielové bunky, ktoré SARS-
CoV-2 napada vo vcéasnej faze infekcie,
patria predovSetkym bunky nosovej
a bronchialnej sliznice a pneumocyty
I. aj II. typu. Prostrednictvom Struk-
turalneho S proteinu sa virus viaze na
receptor pre angiotenzin konvertujici
enzym (5). Pocas pokrocilej fazy infekcie
virus napada endotelové bunky pltcnych
kapilar, ¢im potenciuje zapalov(i odpoved
a akceleruje vstup monocytov a neutro-

Tabulka 1. NajCastejSie komorbidity u pacientov
s COVID-19 (13)

Artériovd hypertenzia (48 - 57 %)
Diabetes mellitus (17 - 34 %)

Kardiovaskularne ochorenia (21 - 28 %)

Chronicka obstrukénd choroba pltc (4 = 10 %)

Chronické obli¢kové ochorenia (3 = 13 %)
Malignity (6 - 8 %)

Chronické hepatalne zlyhavanie (5 %)

filov. Infiltraciou intersticia dochadza
k rozvoju intersticidlneho edému, ktory
na CT pluc vytvara typické, tzv. ,opacity
mliecneho skla“ (GGO - ground glass
opacities). V neskorsej faze dochadza
k zvySenej kapilarnej permeabilite, ¢im
vznika alveolarny plicny edém, pri kto-
rom sa vytvaraji hyalinne membrany a je
totozna s vcasnou fazou akitneho syn-
drému dychovej tiesne (6). Pri zavaznom
priebehu COVID-19 nastava masivna ak-
tivacia koagula¢nej kaskady s tvorbou
mikrotrombov s naslednou konzumpciou
faktorov zrazania krvi v dalSej faze (7).

Cesta prenosu

Zakladnou cestou prenosu u ludi
je expozicia vydychovanym kvapockam
s pritomnym virusom, naj¢astejSie vo

vzdialenosti menej ako 2 metre od zdroja
s ich naslednym kontaktom so sliznicami.
Medzi iné spdsoby prenosu patri kon-
taktny (napr. potrasenie rukou) ¢i pro-
strednictvom aerosoélu (kvapocky, ktoré
pretrvavaju rozptylené vo vzduchuy) (8,
9). Inkubacna lehota sa pohybuje v roz-
medzi 2 - 12 dni (priemerne 5 dni) (10).
Prenos virusu je mozny priblizne 8 dni
od objavenia sa symptomov. Pozitivita
vyteru na COVID-19 mdzZe pretrvavat aj
niekol'ko tyZdnov od ich vymiznutia (11).

Symptomy

Klinicka manifestacia ochorenia
sa v jednotlivych pripadoch odliSuje - od
asymptomatickych foriem aZ po akut-
ne respira¢né zlyhanie manifestujace
sa ako akutny syndrom dychovej tiesne.
Podla $ttdie realizovanej v Cine malo 81 %
pacientov lahky priebeh ochorenia, 14 %
zavazny, 5 % kriticky a 2,3 % pripadov
bolo fatalnych (12). Priblizne u 25 % na-
kazenych sa vyskytuju rozlicné komor-
bidity (tabul'ka 1), ktoré st v§ak pritomné
az u 60 - 90 % pacientov vyzadujacich
hospitalizaciu (13).

NajcastejSie symptoémy a kom-
plikacie spojené s infekciou COVID-19
st uvedené v tabulke 2 a 3. Priblizne
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Tabul'ka 2. NajcastejSie symptomy spojené
s COVID-19 (14, 15)

Tabulka 3. Komplikdcie ochorenia COVID-19 (16,
17,18)

Tabul'ka 4. Laboratérny nélez pri COVID-19 (21,
22)

Horucka (70 - 90 %)

Pneumania (75 %)

t C-reaktivny protein (> 60 %)

Suchy/produktivny kasel (60 - 86 %)

Hepatopatia az akdtne hepatdlne zlyhanie (19 %)

t laktatdehydrogendza (50 - 60 %)

Poruchy chuti a cuchu (64 - 80 %)

Akutny syndrém dychovej tiesne (15 %)

t ALT a AST (25 - 33 %)

Tazkosti s dychanim (53 - 80 %)

Tromboembolické komplikécie (10 - 25 %)

{ albumin (75 %)

Unava (38 %)

Akutne renélne zlyhanie (9 %)

Lymfopénia < 1,0 x 10%/1 (83 %)

Nauzea/vracanie a hnacky (15 - 39 %)
Myalgia (15 - 44 %)
Cefalea (25 %)

17 - 35 % pacientov s COVID-19 vyZaduje
hospitalizaciu na jednotke intenzivnej
starostlivosti, najcastejSie z dovodu hy-
poxemickej respiracnej insuficiencie.

Diagnostika

Dokaz virusu: odporucanym dia-
gnostickym testom na dokaz infekcie
sposobenej COVID-19 je nazofaryngealny
a orofaryngealny ster s naslednym RT-
PCR laboratérnym dokazom (19).

Laboratorny nalez: typické la-
boratérne abnormality spojené s ocho-
renim COVID-19 st zhrnuté v tabulke
4. Najvacsi prognosticky vyznam maju
hodnota D-diméru a lymfopénia (23).

Zobrazovacie met6dy: charak-
teristickym nalezom na HRCT pltc st
bilateralne, prevazne periférne loka-
lizované, tzv. ,opacity mliecneho skla
(groung glass opacities - GGO)“ (24). Na
skiagrame hrudnika v lahS$ich pripadoch
nachadzame bilateralne infiltraty v pe-
riférnej lokalizacii, v tazsich pripadoch
difazne lokalizované.

Liecha

Pri terapii COVID-19 vyzadu-
jucej hospitalizaciu je dolezité predist
rozvoju hypoxického respiracného zly-
hania a akGtnemu syndrému dychove;j
tiesne. Viac ako 75 % hospitalizovanych
pacientov vyZaduje podporna oxygeno-
terapiu. Pacientom, ktorym nepostacuje
konven¢na kyslikova liec¢ba, sa odportca
podavat oxygenoterapia vysokym prie-
tokom zohrievanych plynov, tzv. ,high
flow*, ktora je vysokoefektivna pri pred-
chadzani hypoxickému respira¢nému
zlyhaniu. Kriticky chori pacienti mézu
profitovat z pronac¢nej polohy (25 - 27).
Pri nedostatoc¢nosti neinvazivnej oxyge-
noterapie je po zhodnoteni stavu potreb-
na konzultacia anestéziologa so zvaze-
nim intubacie a umelej plicnej ventilacie.

Kardiovaskularne - myokarditida, kardiomyopatie,
dysrytmie, akutny koronarny syndrém (7 = 17 %)

Neurologické (8 %)

Septicky Sok (6 %)

Cytokinova burka (raritne)

Dalgimi ddleZitymi aspektmi pri
podpornej liecbe st antibioticka liecba
s cielom prevencie alebo liecby bakte-
ridlnej superinfekcie, imunomodula¢na
liecba, vitaminoterapia (vitaminy skupiny
B, C a D), liecba zinkom, profylakticka/
terapeuticka davka nizkomolekulového
heparinu s cielom prevencie alebo liecby
tromboembolickych komplikacii.

Cielena liecha

Pocas priebehu pandémie sa tes-
tovalo viacero znamych druhov lie¢iv
za Gc¢elom cielenej terapie virusu SARS-
CoV-2: antivirotika (remdesivir, favipira-
vir), protilatky (rekonvalescentna plaz-
ma), antiparazitika (ivermektin), cielena
imunomodula¢na lie¢ba (tocilizumab,
sarilumab, anakinra), antifibrotika (ty-
rozinkinazové inhibitory) a iné. Aktualne
je rozbehnuta rozsiahla vakcina¢na kam-
pan (28).

Vyznamnu tlohu v liecbe ocho-
renia COVID-19 zohravajt protizapalové
lieky, ako st kortikosteroidy. Podla §ta-
die RECOVERY pacienti, ktori dostavali
dexametazon (6 mg/denne) pocas 10 dni,
mali nizs§iu 28-dnovl mortalitu opro-
ti pacientom bez kortikoterapie. Tento
benefit bol pozorovany predovSetkym
u pacientov so zavaznym az kritickym
priebehom ochorenia, t. j. u tych, ktori
vyzadovali podporntl oxygenoterapiu
alebo umelt pltcnu ventilaciu. Tieto
pozorovania potvrdzuji aj odporaca-
nia vydané Svetovou zdravotnickou or-
ganizaciou. Alternativnymi preparatmi
v ekvivalentnych davkach st prednizén
(40 mg/denne), metylprednizén (32 mg/
denne), hydrokortizén (160 mg/denne)
(29). Liecbe COVID-19 u onkologickych
pacientov sa podrobnejSie venuje dalsi
¢lanok.

Trombocytopénia (30 %)
t D-dimér (43 - 60 %)
t feritin (> 60 %)

COVID-19 a onkologicki

pacienti

Dosledky pandémie COVID-19 sa
nevyhybajt ani onkologickym pacientom,
starostlivost o ktorych sa stala mimo-
riadne naro¢nou a jej Specifika moézeme
struéne zhrnat v nasledujtcich bodoch
(30, 31):

a) medzi onkologickymi pacientmi sa
preukazalo vysSie riziko zavazného az
fatalneho priebehu infekcie sposobene;j
COVID-19 predovSetkym u onkohema-
tologickych pacientov v porovnani so
solidnymi nadormi. Castejsie je potreb-
na starostlivost na jednotke intenzivnej
starostlivosti, orotrachealna intubacia
a napojenie na umeld plticnu ventila-
ciu. Taktiez bolo dokazané dlhsie trva-
nie hospitalizacie a rekonvalescencie
a Castejsie riziko rozvoja komplikacii
oproti pacientom so solidnymi nador-
mi. Imunitna odpoved tychto pacientov
je Casto oslabena alebo inadekvatna,
kedZe v mnohych pripadoch ide o imu-
nokompromitovanych pacientov (¢o
vychadza aj z podstaty ich zakladné-
ho ochorenia). Z tohto dévodu mdze
u nich byt oslabena aj efektivita vakcin
proti COVID-19 (32).

b) diagnostika zakladného ochorenia
moze byt oneskorena pre zniZenie
intenzity skriningovych programov
a spomalenie diagnostického procesu
pre obavy z rizika infekcie,

¢) oneskorenie liecebnych postupov pre
obavy z rizika infekcie a z dovodu re-
profilizacie nemocnic,

d) mnozstvo klinickych $tadii bolo po-
zastavenych.

Klinicka manifestacia je u onko-
logickych pacientov podobna ako u os-
tatnej populacie, v laboratérnom na-
leze sa CastejSie vyskytuje lymfopénia
a zvySena hodnota LDH (33).
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Tabulka 5. Rozdelenie pacientov podla priority (34)

Priorita A (vysoka)

Zivot ohrozujuce, klinicky nestabilné stavy vyzadujlce intervenciu (mozgové tu,
leukémie, syndrém hornej dutej zily, akltne krvacanie)

Priorita B (strednd)

stav nie je akutny, mozny odklad manazmentu max. 0 6 - 8 tyzdfiov (neo/
adjuvantnd cht, liecba metastatickej choroby)

Priorita C (nizka)

Tabul'ka 6. Prehlad onkologickych pacientov
s ochorenim COVID-19 na Internom oddeleni
Bardejov - solidne nadory

stabilny, ev. termindiny stav, mozny odklad po¢as celého trvania pandémie
(dispenzar vylie¢enych pac., paliativna starostlivost bez perspektivy prezivania)

Tabul'ka 7. Prehlad onkologickych pacientov
s ochorenim COVID-19 na Internom oddeleni
Bardejov - hematologické malignity

Diagnéza muZi | Zeny | spolu Diagnéza muZi | Zeny | spolu
kolorektalny karcinom 4 1 5 B-CLL 1 2 3
Grawitzov tumor 3 1 4 mnohopocetny myelom | 1 1 2
urotelialny karciném 3 0 3 B-NHL 0 1 1
karciném prostaty 2 - 2
tumor mozgu 0 2 2 ) ) , ]
nemalobunkovy Ca plic | 1 1 5 po chlrurglckf)m zakroku mah)podstatne
— - vyssie riziko zavaznych komplikacii ako pa-
karciném prsnika 2 2 T ., .
- - cienti, ktori vykon neabsolvovali (36).
bazoceluldrny Ca koze 0 2 2
z';"::;:ce'“'a'“y oo )T Situdcia na Internom oddeleni
maligny melaném 1 0 1 Bal'dEjOV
— - V obdobi od 1. 10. 2020 do 28. 2.
karcingm maternice - ! ! 2021 bolo na Internom oddeleni NsP
duplexny tumor 2 2 4 Bardejov - COVID hospitalizovanych cel-
metastatickd choroba | 4 ! 5 kovo 345 pacientov s celkovou mortalitou
29 % (100 pacientov). Dvadsatdevat pa-
Specifika pristupu cientov zo stiboru malo v anamnéze ak-

a manazmentu

Na ulah¢enie manaZmentu on-
kologickych pacientov po¢as pandémie
COVID-19 vydavajii najvyznamnejsie
svetové onkologické spolo¢nosti (ASCO,
ESMO a dalSie) odporucené postupy s cie-
lom zmiernit negativne vplyvy pandémie
naich diagnostiku a liecbu. Ich spolo¢nym
menovatelom je rozdelenie pacientov na
tri skupiny podla priority (tabulka 5).

Vzhladom na redukovant imunitu
je na kazdom onkologickom pracovisku
dolezita dosledna prevencia infekcie,
ambulantné kontroly je potrebné realizo-
vat len v nutnej miere a v jasne indikova-
nych pripadoch. Ak to zakladna diagnéza
a stav umoziluje, odporuca sa pacienta
nastavit na peroralnu lie¢bu, resp. odlo-
zit podanie parenteralnej chemoterapie.
Tieto opatrenia pomézu redukovat riziko
expozicie pacienta virusu SARS-CoV-2,
avSak v pripade agresivnych nadorov je
potrebné pokracovat podla Standard-
nych odportcani, ak po postdeni benefit
vyrazne prevysuje riziko (35).

Ak je to moZzné, odportaca sa odklad
elektivnych chirurgickych zakrokov, kedZe
podla dokazov pacienti infikovani COVID-19

tivne alebo vyliecené onkologické ocho-
renie, ¢o predstavuje 8,4 % zo vSetkych
pacientov, mortalita onkologickych pa-
cientov bola 55,2 % (16 pacientov). Vekovy
priemer bol 71,6 roka. Aktivne ochorenie
malo 13 pacientov, 16 pacientov bolo v re-
misii. Pocet pacientov so solidnymi na-
dormi bol 23 (79,3 %) s mortalitou 51,2 %
(12 pacientov). Pacientov s hematologic-
kymi malignitami bolo 6 (20,7 %) s mor-
talitou 66,6 % (4 pacienti).

Evidentny bol rozdiel v mortalite
medzi pacientmi v remisii (6 pacientov
- 37,5 %) a pacientmi s aktivhym ochore-
nim (10 pacientov - 76,9 %), av§ak vzhla-
dom na maly pocet subjektov v stbore
tieto ¢isla nemusia byt dostatocne rele-
vantné. Jedna pacientka bola po zhodno-
teni vykonnostného stavu zaintubovana
a napojena na umel( plicnu ventilaciu,
z ktorej bola po 10 diloch Gspesne od-
pojena. Kedze kazdy pacient vyzado-
val podpornt oxygenoterapiu, vetkym
pacientom bola aplikovana podporna
terapia kortikosteroidmi (dexametazon
6 mg /der). Celkovy prehlad onkologic-
kych pacientov na naSom oddeleni do-
kumentuje tabulka 6 a 7.

Zaver

Pandémia COVID-19 je zrejme naj-
zavaznejSou svetovou zdravotnickou kri-
zou od ¢ias pandémie Spanielskej chripky
po 1. svetovej vojne, ktora ma globalny
vplyv, a to nielen na zdravotny systém.
Priniesla viaceré vyzvy pri manazmente
infikovanych, predovSetkym pacientov
so zavaznymi komorbiditami. Preto je za
aktualnej situacie, ked stale Gplne nepo-
zname realny dosah a nasledky pre vylie-
¢enych pacientov, potrebné systematické
sledovanie, opakované prehodnocovanie
diagnostického a lie¢ebného procesu
a aktualizacia odporac¢ani. Dalej zdo-
raziiujeme potrebu dispenzarizacie tych-
to pacientov, predovSetkym na pneu-
mologickych ambulanciach.
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