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Souhrn

Prinasime kazuistiku mladé pacientky s terapeuticky refrakternim difuznim velkobunéénym
B-lymfomem s dlrazem na spolupraci mezi hemato-onkology a Iékafi paliativniho tymu ve
VSeobecné fakultni nemocnici (VFN) v Praze. Na konkrétnim prikladu demonstrujeme roli hemato-
onkologa, ktery s pacientem probira terapeuticky plan a mozné komplikace |éCby, a také mapuje
rodinné zazemi konkrétniho nemocného, a prinos paliativniho tymu u pacientky ve slozité socialni
situaci a non-compliantni k terapii. Pfinos paliativniho tymu u pacientky ve slozité socialni situaci

a non-compliantni k terapii spocival v efektivni intervenci, kterd nejen vytvorila ddvéru mezi
pacientkou, paliativnim tymem a oSetfujicimi hemato-onkology, ale sekundarné prispéla k celkové
zlepsené komunikaci, vyssi adherenci k 1é¢bé, uc¢inné socialni podpore a péci, kterad byla v souladu
s hodnotami a preferencemi pacientky.

Abstract

We present a case study of a young patient with therapeutically refractory diffuse large B-cell
lymphoma, emphasizing the collaboration between hemato-oncology and palliative care
physicians at the General University Hospital (VFN) in Prague. Using a specific example, we
illustrate the role of the hemato-oncologist, who discusses the therapeutic plan and potential
treatment complications with the patient, while also assessing the family background of the
patient. Additionally, we highlight the contribution of the palliative care team in managing

a patient in a complex social situation and non-compliance with therapy. The contribution

of the palliative care team for the patient in a complex social situation and non-compliant
with therapy was effective. This intervention not only built trust between the patient,

the palliative team, and the hemato-oncologists but also secondarily contributed to overall
improved communication, higher treatment adherence, effective social support, and care aligned
with the values and preferences of the patient.

Korespondujici autor:
MUDr. Prokop Vodicka, I. interni klinika - klinika hematologie 1.LF UK a VFN v Praze, U nemocnice 2,
128 00 Praha 2, e-mail: prokop.vodicka@vfn.cz

Klicova slova: difuzni velkobun&&ny B-lymfom, non-compliance, mezioborova spoluprace, paliativni péce

Key words: diffuse large B-cell ymphoma, non-compliance, interdisciplinary collaboration, palliative care



Uvod

Incidence lymfomii v Ceské republice m4 dlouhodobé
mirné rostouci trend s priblizné 1500 nové diagnostiko-
vanymi pripady rocné. Vétsi ¢ast tvori non-hodgkinské
lymfomy (NHL), z nichz je na prvnim misté diftzni vel-
kobuné¢ny B-lymfom (DLBCL), zahrnujici 40 % pfipa-
dd B-bunéénych NHL [1].

Jedna se o 1écitelné onemocnéni s 60-70% pravdépo-
dobnosti tzdravy v prvni linii 1é¢by v rezimu R-CHOP
(rituximab, cyklofosfamid, vinkristin, doxorubicin,
prednison) a nové v rezimu Pola-R-CHP (polatuzumab
vedotin, rituximab, cyklofosfamid, doxorubicin, pred-
nison) [2,3,4]. Zbyvajicich 30-40 % nemocnych na te-
rapii dobfe nezareaguje, anebo u nich dojde k relapsu
lymfomu (relabujici/refrakterni lymfom; R/R).

Ve druhé linii jsou pacienti léceni tzv. ,zdchranny-
mi“ (salvage) induk¢nimi chemoimunoterapeutickymi
rezimy, vét§inou na zaklad¢é platinového chemotera-
peutika (cisplatina nebo karboplatina) [5]. V ramci
nasledné konsolidace je indikovana vysokodavkovana
chemoterapie a autologni transplantace kostni drené
(auto-SCT); asi u poloviny pacienttt s R/R DLBCL neni
mozné provést auto-SCT mozné vzhledem k vy$simu
véku, komorbiditam, ¢i dalsim faktorim. Z indikova-
nych pacientt témér polovina ke konsolidaci nedospéje
pro nedostate¢nou odpovéd na zachranny indukéni re-
zim, a ¢ast nemocnych muze mit relaps lymfomu i po
auto-SCT. Nové je ve 2. linii pro primarné progredujici
¢i casné relabujici, a tedy prognosticky nepiiznivy DLB-
CL, schvélena imunoterapie pomoci CAR (chiméricky
antigenni receptor) T-cell [6,7].

Mezi dalsi recentni inovativni lé¢ebné modality pat-
i1 tzv. bispecifické protilatky. Tato terapie ovSem v Case
1é¢by nasi pacientky nebyla v CR k dispozici mimo ex-
perimentalni studie. Vybér chemoterapeutickych rezi-
mu tfeti a dalsi 1écebné linie se v klinické praxi znacné
lisi, a pacienti maji vesmés $patnou prognézu.

Paliativni péce hraje dilezitou roli pfi zvladani vy-
znamné symptomové zatéze u pacientl s lymfomy. Vy-
razna Unava, jako trvaly a vyrazné obtézujici symptom,
muze pretrvavat i u pacienti v kompletni remisi. Kromé
toho se objevuji dalsi symptomy, v€etné emocionalniho
a fyzického stresu a Casto se vyskytujici toxicity lécby
u agresivnich forem onemocnéni, spojené s vyznamnym
vyuzivanim péce, zejména v zavérecnych fazich zivota,
vcéetné hospitalizace na jednotce intenzivni péce. Kon-
zultace paliativniho tymu casto probiha az v pokroci-
lych stadiich nemoci, a pacienti s lymfomy v mensi mire
vyuzivaji pé¢i mobilniho hospice ¢i hospice [8].

Kazuistika pacientky, kterou uvadime nize, popisuje
prub¢h lécby R/R DLBCL v letech 2018-2019, spolu-
praci mezi hemato-onkology a lékafti paliativniho tymu
ve VFN a diskutuje tskali a vyzvy, které hemato-onko-
logick4d onemocnéni ptinaseji.
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Kazuistika

U 29leté zeny, matky samozivitelky vychovavajici dva
nezletilé syny a zijici s partnerem, ktery nebyl otcem
déti a s péc¢i o né pomahal velmi omezené, se v lednu
2018 objevily subakutni bolesti v epigastriu. Na rent-
genovém snimku plic (provedeném pro pocit tihy na
hrudi a obcasné bolesti v oblasti pravé lopatky) byl de-
tekovan rozsahly tumor mediastina.

Pacientka byla odeslananal. interni kliniku1l. LF UK
a VFN v Praze. Pro zvazovanou diagnézu lymfomu
byla provedena bronchoskopie s transbronchialni bi-
opsii, nalez ale nebyl vytézny a na stagingovém PET/
CT vysetfeni se pacientka tfikrat nedostavila z divodu
péce o déti. Posléze CT-navigovana biopsie mediastinal-
niho tumoru prokazala DLBCL. Néasledna stagingova
vySetfeni prokazala nadbrani¢ni lymfadenopatii, bulky
tumor mediastina (13 cm po nejdelsi ose), perikardialni
vypotek, fluidothorax a infiltraci kaudy pankreatu.

Vysledkem terapeutické rozvahy byla indikace 6 cyk-
i chemoimunoterapeutického rezimu 1. linie R-CHOP
od tnora 2018 s restagingovym PET/CT vySetfenim po
3 a 6 cyklech a naslednou radioterapii mediastina. Jedna
se o ambulantni lé¢ebny rezim podavany jednou za tii
tydny. Dva cykly lécby byly odlozeny o nékolik dni, ne-
bot se pacientka k aplikaci nedostavila. Sama si pozdé¢ji
byla védoma, Ze tento pristup k 1é¢bé ji stavi do situace
shespolupracujiciho” pacienta, nicméné absolutni prio-
ritou pro ni byla péce o jeji déti.

Od zacatku lécby probihala intenzivni komunika-
ce mezi pacientkou a oSetfujici hemato-onkolozkou
formou vyslechnuti a motiva¢niho rozhovoru ve snaze
o podporu v tizivé zdravotni a socialni situaci. Nicmé-
né koncem cervna 2018 pacientka nepfisla k vstupnimu
planovani radioterapie na Onkologickou kliniku VFN,
protozZe se nikdo nemohl starat o jeji déti a ze stejného
diivodu se nemohla dostavit ani v nahradnim terminu.

Podle restagingového PET/CT vysetfeni po 6 cyk-
lech R-CHOP koncem cervence 2018 bylo dosazeno
kompletni remise onemocnéni. Pacientku jsme telefo-
nicky kontaktovali k domluvé o dalsi péci véetné na-
planovani nového terminu radioterapie a ambulantni
hematologické kontroly, avsak opakované telefon po-
kladala nebo nebyla dostupna.

Casova osa (Obr. 1) znazorfuje ptehled kontaktt
pacientky se zdravotnickym tymem, hospitalizaci, pri-
béh onemocnéni a terapie.

1. relaps onemocnéni

Ke kontrole na hematologickou ambulanci pacientka
ptisla az po dvou mésicich, v zari 2018. Stézovala si na
pocity pichani na hrudi vpravo od sterna od zacatku srp-
na, ale protoze déti mély prazdniny a ona se o né musela
starat, nefesila své zdravotni problémy. Podle PET/CT
vySetfeni v listopadu 2018 byl néalez uzavien jako ¢asny
relaps DLBCL s postizenim v pivodni lokalité¢ mediasti-
na, nadbranic¢ni lymfadenopatii a postizenim prsu.
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Pacientka byla indikovana k zachrannému rezimu
Ctyf cyklt R-ESHAP (rituximab, etoposid, methylpred-
nisolon, cytarabin a cisplatina). Jedna se o ¢tyfdenni
chemoterapeuticky rezim s nutnosti hospitalizace. Na-
sledné dle tolerance 1é¢by, odpovédi na terapii a com-
pliance pacientky jsme zvazovali konsolidaci vysoko-
davkovanou chemoterapii a auto-SCT, pripadné jesté
naslednou radioterapii.

V ramci hospitalizace probéhla pred podanim 1é¢by
konzultace terapeutického planu mezi lékati lizkové-
ho oddéleni a pacientkou. Vzhledem k obtizné adaptaci
na onemocnéni a lécbu, s castym odkladanim kontrol
a nedodrzovanim predchoziho lé¢ebného planu, a pfi
slozité socialni situaci byl pozvan paliativni tym VFN,
ktery se v té dob¢ v nemocnici etabloval. Hemato-on-
kologové méli s paliativnim tymem opakované dobrou
zkusenost, indikace se v§ak v pocatcich této mezioboro-
vé spoluprace objevovala v pozdéjsich fazich onemoc-
néni, ¢asto s ukoncenim specifické onkologické 1échy.
U této pacientky se jednalo o ¢asnou indikaci podpory
multidisciplinarnim paliativnim tymem.

Prvni konzilium mapovalo standardné porozumé-
ni pacientky nemoci, 1écbé i prognéze, osobu divéry,
hodnoty a preference a dalsi potieby (socialni, psycho-
logické a spiritualni). Pacientka si byla védoma, ze je
vnimana jako obtizné spolupracujici, ve svém adaptac-
nim procesu oscilovala mezi nutnosti pokracovat v 1éc¢-
bé a moznosti od 1écby ustoupit s védomim, zZe se ji
zkrati Zivot. Velké obavy vyjadrila ohledné péce o déti,
které byly aktualné umistény v zafizeni pro déti vyza-
dujici okamzitou pomoc ,Klokinek®, a pro néz byla
tato situace velmi slozita. Pfinosem konzilia bylo lepsi
nastaveni vzajemné komunikace, lepsi porozuméni ro-
dinnému kontextu a zajisténi podpory psycholozkou
paliativniho tymu. Naplanovalo se navazné setkani pa-
cientky, osetfujicich hemato-onkologti a paliativniho
tymu.

Druhy cyklus 1écby vychazel v prosinci 2018 pres Va-
noce. Pacientka se vSak k hospitalizaci opét nedostavila,
aby mohla byt s détmi doma. Také ke 3. cyklu lécby
se pacientka dostavila s n¢kolikatydennim zpozdénim.
Béhem této hospitalizace v inoru 2019 probéhlo dalsi
paliativni konzilium: pacientka uvedla, ze lépe vychazi
s personalem, a také rodina chape jeji situaci, ma oporu
ve svém priteli a v dal$im kamaradovi, ktefi ji jen ne-
utésuji, ale i konkrétné¢ pomahaji. V tomto smyslu byl
efekt spoluprace s paliativnim tymem pozitivni. Nadale
ovSem u pacientky pretrvaval pocit, ze se détem v ,,Klo-
kanku“ nedafi optimélné, rada by pro né byla dobrou
matkou i béhem lécby. Hematologové opakované zdi-
raznovali dtlezitost spravného nacasovani cykld che-
moterapie, aby byl efekt terapie co nejvétsi.

2. progrese onemocnéni
O mésic pozdéji restagingové vysetfeni PET/CT proka-
zalo dalsi progresi onemocnéni, proto jsme indikovali

paliativni tfidenni chemoterapii 3. linie R-GIFOX (ge-
mcitabin, ifosfamid, oxaliplatina a rituximab).

Pacientka po 2 dnech lécby podepsala negativni re-
verz, proto bylo volano statimové konzilium paliativni-
ho tymu. Nejvétsi subjektivni stiznosti pacientky se ty-
kaly doprovodnych symptomt zakladniho onemocnéni
a lécby, zejména Ginava a nauzea, které ji znemoznuji
péci o déti (jiz byly z ,,Klokanku“ zpét v domacim pro-
stfedi). Také vzhledem k vysledkiim PET/CT vysetfeni
vyjadrila pochybnosti nad ucinnosti terapie, coz bylo
divodem podepsani negativniho reverzu.

Spole¢né s pacientkou a paliatrem jsme probrali jed-
notlivé moznosti dalsi paliativni a podptrné 1écby, vcet-
né upravy soub¢zné symptomatické medikace. Paliativ-
ni tym nabidl podporu rodiny a telefonické kontakto-
vani partnera pacientky, psychologickou podporu pro
déti, a kontakt na socialni pracovnici. Pacientce byla
nabidnuta moznost tcastnit se experimentalni studie
s inovativni terapii pomoci bispecifické protilatky [9].

Po dvou tydnech jsme pacientku akutné prijali na
lizkové oddéleni pro dusnost pii progredujicim flui-
dothoraxu. Za hospitalizace byl konzultovan paliativni
tym ke zmapovani zazemi, vhodnosti a pripravenos-
ti pacientky se zacastnit planované studie. Pacientka
ucast ve studii nadale zvazovala, nicméné jeji zazemi
toho ¢asu nebylo pfili§ podporujici, na svého partnera
se nemohla plné spolehnout, a jeji okoli ocekavalo, ze
se po dimisi bude schopna plné starat o domacnost. Po-
kud by se stav dale horsil a onemocnéni progredovalo
navzdory 1écbé, bylo by pro pacientku prioritou setrvat
v domacim prosttedi s podporou domaci péce nebo mo-
bilni hospicové péce.

3. progrese chemorezistentniho onemocnéni a imrti
V dalsim pribéhu pacientka podepsala souhlas se vstu-
pem do studie s bispecifickou protilatkou. Pred zahaje-
nim terapie se ale vyrazné zhorsila dusnost s bolesti na
hrudi pfi dalsi progresi fluidothoraxu s pretlakem me-
diastina. Byla provedena hrudni drenaz, nasledné pro
pneumonii v tomto terénu podana antibioticka terapie,
restagingové vySetfeni prokazalo dalsi fulminantni pro-
gresi onemocnéni a pacientcin celkovy stav jiz neumoz-
noval jeji zarazeni do lékové studie.

Osettujici hemato-onkologové ve spolupraci s palia-
tivnim tymem zajistili domaci hospicovou péci a kontak-
tovali odbor socialné-pravni ochrany déti. Po 10 dnech
v domacim prostredi s postupné progredujicimi decho-
vymi obtizemi a celkovym zhorSovanim stavu pacientka
zemfela zacatkem kvétna 2019 ve véku 30 let.

Diskuse

Lécba DLBCL doznala za poslednich 50 let zna¢ného
vyvoje, v posledni dekadé se objevuji inovativni 1ééebné
pristupy, které vyrazné rozsirily terapeutické spektrum
pro pacienty s R/R DLBCL, a tim zlepsily jejich pre-
ziti, napt. 1écba pomoci CAR T-cell nebo bispecifické



protilatky. Z ptivodné smrtelné nemoci se tak stalo one-
mocnéni vylécitelné u vétsiny pacientd, ale i tak existuje
skupina nemocnych s DLBCL, ktefi opakované relabu-
ji, a jejichz choroba je rezistentni k 1écbé, tak jako tomu
bylo v ptipadé nasi pacientky. V letech 2018-2019 navic
byla vyse uvedena inovativni 1é¢ba pouze experimental-
ni, a pacientce mohla byt nabidnuta jen v rdmci klinické
studie pfi splnéni vstupnich kritérii.

Spoluprace mezi hemato-onkology a paliativnim
tymem ve VFN se neustale vyviji. Na zacatku bylo ci-
lem spoluprace poskytovani podpiirné péce pacientim
v terminalni fazi onemocnéni, kteii si potrebovali srov-
nat hodnoty a priority, ujasnit si, co by si do konce Zivo-
ta prali nebo potrebovali zvladnout. Postupné se spolu-
prace zacala rozsifovat do stale ¢asnéjsich fazi nemoci
a v soucasné dob¢ jiz miizeme pro intervenci identifi-
kovat pacienty, ktefi by péci paliativniho tymu potfe-
bovali nebo by z ni profitovali pfi stanoveni diagnézy
onemocnéni, pfestoze se vétsinou jedna o onemocnéni
lécitelné.

Hemato-onkologicti pacienti s agresivnimi lymfomy
nebo akutnimi leukémiemi vyzaduji rychlou inicialni
terapeutickou i podptrnou intervenci [10,11]. Klicem
ke komunikaci s pacientem je osetiujici hemato-onko-
log, ktery s pacientem probira terapeuticky plan a moz-
né komplikace 1écby, a také mapuje socialni a rodinné
zazemi konkrétniho nemocného. Pfi identifikaci kom-
plexnich télesnych priznaki a psycho-socialnich ¢i spiri-
tualnich potieb indikuje konzilium podptirné a paliativ-
ni péce. Casto se jedna o indikaci u pacientti ve slozité
socialni situaci, non-compliantni k terapii, u osobnostné
akcentovanych osob.

Kontakt
s hemato-onkology
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Nemocni s hematologickymi malignitami maji z po-
vahy pribchu choroby s opakovanymi relapsy vice ,,kfi-
zovatek® vyzadujicich re-intervenci podptirného tymu.
Mtuzeme jen spekulovat, jestli by pripad nasi pacientky
dopadl jinak, pokud by byla v pé¢i paliativniho tymu
od tplného zacatku onemocnéni. Mohli bychom timto
zpusobem lépe pochopit jeji nahled na lécebny proces,
identifikovat pfi¢iny non-compliance, a tim zlepsit ko-
munikaci mezi zdravotnickym tymem, pacientkou, a je-
jimi blizkymi. To jisté vede k lepsi spolupraci béhem
1é¢by a potencialné i snizeni komplikaci, jejich vc¢asné
reseni, a predevsim zlep$eni kvality zivota nemocného.

Na druhou stranu, 1. linie terapie probihala u paci-
entky ambulantné bez vétsich komplikaci, a i vzhledem
k povaze nemocné nebyla jednoznacna indikace k inter-
venci paliativniho tymu. Vysledek 1é¢by je tak zapotiebi
posuzovat nejen z pohledu tGcinnosti terapie, ale i z po-
hledu spokojenosti pacienta (kvality Zivota), ktera miize
mit u nékterych pacientt stejny nebo i vétsi vyznam nez
prodlouzeni délky zivota [12].

Spravné nacasovani podptirné a paliativni péce za-
visi na fadé okolnosti na strané pacienta (osobnost,
piistup k zivotu, socialni a rodinné zazemf) i na strané
choroby (typ a rozsah postizeni, konkrétni faze 1écby,
ocekavana prognéza) [13]. Na zéakladé téchto faktort
se snazi oSetiujici hemato-onkologové identifikovat
nemocné, kteti jsou v konkrétni zivotni situaci, kdy by
pro né péce paliativniho tymu mohla prinést prospéch.
V piipadé nasi pacientky sehral dtlezitou roli nejen ne-
priznivy typ onemocnéni s ¢asnym relapsem, ale také
nepfili§ dobré socialni zazemi matky samozivitelky
s nutnosti starat se o nezletilé déti. Péce o déti byla pro

A_A_

v v vy wm

s Paliativnim tymem )
I
el
")
=]
=

Stav choroby Nova diagnéza 1. R/R 2. R/R\ 3. R/R\ Iﬁ

7 d 7 7
/1 /1 N
I/ I/ 7
Datum dnor srpen listopad prosinec leden Unor bfezen duben kvéten
2018 2019
Vysvétlivky: A ambulantni kontrola hemato-onkologem
|| hospitalizace na I. interni klinice VFN
' konzilium Paliativniho tymu
R/R relaps/progrese

Obrazek 1. Casova osa znazoriujici prehled kontakt(l pacientky se zdravotnickym tymem, hospitalizaci,
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ni absolutni prioritou, na svilj zdravotni stav a nutnost
terapie kladla mensi dtiraz. To v8ak vedlo k non-comp-
liance k diagnostickému procesu a lécebnému procesu.

Nase kazuistika je prikladem toho, jak mezioborova
spoluprace (zde hemato-onkologa s paliatrem) poma-
ha vice zamérit pohled na priority nemocnych a jejich
rozhodovani v pfistupu k 1é¢bé. Rozhodnuti pacien-
ta miize v urcitou chvili sniZovat Sanci na jeho preziti
a z pohledu lékare tak miize byt vnimano, jako ze ,,neni
spravné®; nicméné z etického i z pravniho pohledu ma
vzdy pfednost volba pacienta [14]. Pro nasi pacientku
byla konzistentné jasnou prioritou péce o déti. A détem
nasledné prizptsobovala cely 1é¢ebny proces. Respekt
k autonomii pacientii a k jejich volbé (za predpokladu
dobrého porozuméni a kompetence k rozhodovani) ma
vzdy prednost, a to i pred nejlepsi 1é¢ebnou modalitou
dle evidence-based medicine. Pro hemato-onkology je
v tomto sméru velmi diilezita spoluprace s paliatry, kte-
Ii precizné hodnotové otazky exploruji a dokumentuji
[15-17]. Lécba poté lépe odpovida konceptu piimére-
nosti [18], propojuje na jedné strané strategii 1écby da-
nou molekularni charakteristikou daného lymfomu a na
druhé strané hodnoty a preference pacientt.

Zavér

Systematické rozvijeni znalosti o principech podptrné
a paliativni péce mezi 1ékafi, ale také jiz v pregradualni
vyuce medikd véetné implementace znalosti o odbéru
hodnotové anamnézy, je dilezité pro dalsi mezioboro-
vou spolupraci a pomoc pacientiim v tizivé situaci dia-
gndzy maligniho onemocnéni. Klicem ke spravnému
nacasovani intervence ztstava komunikace mezi ne-
mocnym a o$etiujicim hemato-onkologem, ktery u da-
ného pacienta rozezna potiebu podptirné péce.

Pti ¢asné podpurné a paliativni péci u pacienta se
spoluprace posouva z jednorazové intervence na konci
zivota nemocného k prabézné spolupraci, ktera probiha
paralelné s kauzalni hemato-onkologickou lé¢bou. Tato
dlouhodoba intervence a vznikla dtivéra mezi nasi paci-
entkou, paliativnim tymem a o$etfujicimi hemato-onko-
logy sekundarné vedla k lepsi komunikaci a adherenci
k 1écbé. Kontinuita péce je v soucasné dobé podpoiena
i nov¢ vzniklymi ambulantnimi prostory Kliniky palia-
tivni mediciny v ambulantnim traktu VFN v blizkosti
hemato-onkologickych ambulanci. To dale usnadnuje
spolupraci v ramci nehospitalizacni péce.

I pres velky pokrok v mezioborové spolupraci mezi
hemato-onkology a paliatry ziistava hlavnim tskalim
spravné nacasovani paliativni péce. Osvojeni si zaklad-
niho (obecného) paliativniho pfistupu v kazdodenni
hematologické praxi muze prispét k lepsSimu porozu-
méni a uzsi spolupraci s paliatry.
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