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uvoD

Bolniki, ki so se zdravili zaradi raka v otrostvu, adolescenci in mladi odrasli dobi, so ogroZeni za nastanek poznih posledic v vecji meri
od tistih, ki so zdravljeni v visji starosti. Tveganje za nastanek poznih posledic narasca z leti po kon¢anem zdravljenju. Pri prezivelih po
zdravljenju raka v otrostvu se ena ali ve¢ somatskih posledic pojavi pri priblizno treh Cetrtinah. Ti preziveli so tudi do Sestkrat bolj
ogroZeni za nastanek novega raka v primerjavi z njihovimi vrstniki. Zelo pomembno je, da morebitne somatske pozne posledice in
sekundarne rake odkrijemo ¢imprej ter tako izboljSamo tako prezivetje kot tudi kvaliteto Zivljenja. Po zdravljenju raka so pogoste tudi
psihi¢ne tezave. Pri prezivelih po zdravljenju raka v otrostvu smo kar pri 80% ugotovili motnje ¢ustvovanja, ki so posledica vseh tegob,
ki jih preboleli prezivi tekom zdravljenja in preprecujejo izrabo intelektualnega potenciala v taksni meri kot bi bilo to mogoce brez teh
motenj. Zato je potrebna tudi psiholoska obravnava. Predvsem mladi, ki so se zdravili zaradi raka mozZgan, ki je najpogostejsi solidni
rak v otroStvu, imajo zaradi kognitivnega upada tezave s pridobivanjem izobrazbe in kasneje tudi sluzbe. To vodi k vecji brezposelnosti,
velika pa je tudi stopnja invalidnosti zaradi drugih nevroloskih tezav po zdravljenju. Zato potrebujejo pomoc socialnega delavca s
posebnimi znanji s podrocja poklicne rehabilitacije, zaposlitvene rehabilitacije, invalidskega upokojevanja ter pomodi pri urejanju
socialnega stanja. Ozdravelim raka v otrostvu, adolescenci in mladi odrasli dobi (CAYA) moramo zato nuditi sledenje poznih posledic
temeljeco na mednarodnih smernicah.



PREGLED VSEH USKLAJENIH PRIPOROCIL, RAZVITIH S PRAGMATICNO METODOLOGHO IN PRIPOROCILI IGHG, KI TEMELIIJO NA DOKAZIH,
VKLUUCENIH V PRIPOROCILA PANCAREFOLLOWUP

Priporocila za sledenje s strani
PanCareFollowUp :

Kdo je ogrozen?
Preziveli raka v otrostvu in mladi odrasli
dobi, zdravljeni z ali z anamnezo ...

Katero metodo sledenja priporo¢amo in
kako pogosto??

Kaj narediti v primeru ugotovitve
abnormalnosti?

Samo ozavescanje

Pragmaticna metodologija

- Cisplatin ali karboplatin

Alopecija - KT - ozavescanje - Pogovorite se o razpolozZljivosti
Pragmaticna metodologija -RT kozmeti¢nih resitev in/ali psiholoske
- HSCT podpore
Cerebrovaskularne tezave - RT na podrocje glave, moZgan ali vratu, | - ozavescanje - Razpravljajte o pomenu obvladovanja
Pragmaticna metodologija vklju¢no s TBI dejavnikov tveganja za sréno -Zilne bolezni
in mozgansko kap (hipertenzija, diabetes,
dislipidemija, debelost, kajenje in nizka
stopnja telesne aktivnosti)
- Po potrebi opravite slikanje in/ali se
obrnite na nevrologa, nevrokirurga ali
vaskularnega specialista
Tezave z zobmi, ustno votlino - RT ustne votline ali slinavk, vklju¢no s - ozavescanje - Ce obstajajo znatne teZave z zobmi,
Pragmati¢na metodologija TBI povezane s predhodnim zdravljenjem, se
(vklju€no z zobnim kariesom, tezavamiz | - alogena HSCT obrnite na zobozdravnika ali ortodonta
zobnim razvojem (Se posebej, Ce so bili - KT
zdravljeni v mladosti ali so trpeli zaradi
slabe prehrane), kserostomijo in
periodontalno boleznijo)
Gastro-intestinalne tezave - RT na podrocje gastro-intestinalnega - ozaveséanje - Opravite ustrezne diagnosti¢ne teste
Pragmati¢na metodologija trakta, vklju¢no s TBI in/ali se obrnite na kirurga ali
- kirurgija poziralnika ali predela trebuha gastroenterologa
- cGvHD
Periferna nevropatija - Vinca-alkaloidi - ozaveséanje - Napotite k ustreznem zdravstvenem

delavcu
- Razmislite o zdravilih za boleco
nevropatijo




Tezave z vranico (tezko bakterijsko
vnetje)
Pragmaticna metodologija

- Splenektomija

- RT 2 10 Gy na volumen, ki zajema
vranico

- Alogenska HSCT (z ali brez TBI)

- Avtologna HSCT (s TBI)

- Izobrazevati o dogodkih, ki zahtevajo
takojSen zacetek jemanja terapevtskih
antibiotikov in takoj$njo oceno s strani
HCPb

- Zagotovite, da so terapevtski antibiotiki
redno na voljo

- Svetujte, da pacient nosi medicinsko
zapestnico ali pacientovo izkaznico

- Pogovarjajte se o pomenu iskanja
strokovnega nasveta pri potovanju na
endemic¢na obmocdja

V primeru povisane telesne temperature
> 38,3 °C, infekcijskih ali septicnih
simptomov ali ugriza Zivali ali ¢loveka s
prekinitvijo koZe:

- Poskrbite za takojsnjo oceno
zdravstvenega delavca, vkljucno s
fizi¢nim pregledom, krvno sliko in
hemokulturo

- Takoj zdravite s terapevtskimi
antibiotiki v skladu z lokalno in
nacionalno politiko, dokler niso na voljo
rezultati hemokulture

Ozavescanje, anamneza in/ali fizicni pregled brez nadzornega testa

TeZave s kostmi (osteonekroza)
Pragmaticna metodologija

- Dolgotrajna terapija s kortikosteroidi
kot citostatiki, vsaj 4 tedne neprekinjeno
- HSCT, zlasti pri anamnezi cGvHD

- RT z visokimi odmerki

- Anamneza glede simptomov
osteonekroze vsaj vsakih 5 let

- Ob sumu na osteonekrozo moramo
bolnika pravoéasno napotiti k ortopedu

Tezave z moteno rastjo obraza in glave
Pragmati¢na metodologija

- RT na podrocje glave in obraza, vkljucno
s TBI, zlasti po vecjih odmerkih in v nizki
starosti

- Operacija obraza, zlasti v otrostvu

- Fizikalni pregled zaradi tezav z rastjo
obraza in glave vsaj vsakih 5 let

- Ce ugotovite teZave z rastjo obraza in
glave, se obrnite na rekonstruktivnega
kraniofacialnega kirurga

- Opravite psihosocialno anamnezo s
poudarkom na tezave pri prilagajanju in
se obrnite na psihologa, e je to klinicno
indicirano

TeZave z omi
Pragmati¢na metodologija

(vklju¢no s katarakto, atrofijo solznega
kanala, kseroftalmijo, keratitisom,
telangiektazijami, retinopatijo,
nevropatijo opti¢ne kiazme, kroni¢nim
bole¢im ocesom, makulopatijo,
papilopatijo, zmanjsanim vidnim poljem
in glavkomom)

- RT na predel ocesa in orbite, vklju¢no s
TBI

- RT z jodom (ablacijska terapija 1-131)
(obstaja tveganje za atrofijo solznega
kanala)

- Dolgotrajna terapija s kortikosteroidi
kot citostatiki, vsaj 4 tedne neprekinjeno

- Ananmneza, s posebnim poudarkom na
simptomih katarakte in/ali drugih tezav z
ocCesom in orbito vsaj vsakih 5 let

- fizikalni pregled oci zaradi zunanjih
ocesnih nepravilnosti vsaj vsakih 5 let

- Napotite bolnika k oftalmologu ali
okulistu

\\/



Utrudljivost (v povezavi z rakom)c
Evidence-based IGHG guideline

- Vsi preZiveli raka v otrostvu in mladi
odrasli dobi so ogrozeni za utrudljivost,
povezano z rakom

Opomba: glavni dejavniki tveganja so
psiholoske stiske, pozne posledice ali
zdravstvene teZave, bolecina, vecja
starost ob spremljanju in RT.

- Anamneza s poudarkom na obcutku
utrujenosti in iz¢rpanosti prezivelih
redno (ob vsakem obisku LTFU ali pri
splosnih zdravniskih pregledih)

Ce iz anamneze obstajajo znaki
utrudljivosti, povezane z rakom:

- Izvedite nadaljnje testiranje z
validiranim merilcem utrujenosti (npr.
PROMIS Pediatric Fairy Measure ali
PedsQL Multidimenzionalna lestvica
utrujenosti)

- opravi preglede glede fizicnih tezav, ki
bi lahko povzrocile utrujenost ©

Ce ugotovite nepravilnosti:

- Obrnite se na specialista za utrudljivost
(ali bolj splosnega specialista, kot je
psiholog, fizioterapevt ali drug ustrezen
specialist)

- Pogovorite se o koristnih posegih f

Promocija zdravja
Pragmaticna metodologija

- Promocija zdravja bi lahko koristila
vsem prezivelim raka v otrostvu in mladi
odrasli dobi

- Merjenje visine, teze in ITM vsako leto
pri prezivelih < 18 let in najmanj vsakih 5
let pri prezivelih> 18 let starosti
- Merjenje krvnega tlaka vsaj vsakih 5 let
- Zagotoviti, da so bile po okrevanju po
aktivnem zdravljenju raka opravljena
ustrezna cepljenja in da so v skladu z
lokalno in nacionalno politiko nac¢rtovane
potrebna obnovitvena cepljenja &
vsaj vsakih 5 let
- Dajte nasvete, vkljucno z:

- Ohranite telesno aktiven Zivljenjski
slog

- Ohranite zdravo telesno tezo

- Jejte zdravo, v skladu z veljavnimi
nacionalnimi smernicami

- Uporabite ustrezne zascitne ukrepe

- Obiscite redne Sestmesecne ali letne
zobozdravstvene preglede

- Prenehajte kaditi in/ali zmanjsajte
izpostavljenost pasivnemu kajenju

- Izogibajte se prekomernemu uZivanju
alkohola

Za krepitev zdravja razmislite o napotitvi:
- k fizikalnemu ali delovnemu terapevtu,
Ce ima preziveli posebne potrebe in bo
morda moral prilagoditi telesne
dejavnosti za uspeh

- K dietetiku ali se obrnite na
kombinirano intervencijo v Zivljenjskem
slogu za uravnavanje telesne teze

- K ustreznemu zdravniku, odvisno od
mozZnega vzroka hipertenzije

- Za intervencije v smeri zdravega nacina
Zivljenja, Ce Zeli preziveli sodelovati in ¢e
so taksne intervencije na voljo




Tezave s spodnjim urinarnim traktom
Pragmati¢na metodologija

- Endoksan

- Ifosfamid

- RT na predel mehurja, vklju¢no s TBI

- cistektomija (spremljanje pri ustreznem
specialistu)

- histerektomija

- operacija v predelu medenice

- Operacija hrbtenjace

- Anamneza s poudarkom na simptomih s
strain secil vsaj vsakih 5 let

- Opravite analizo urina, vklju¢no s
citologijo in kulturo urina

- Napotite k urologu, e so rezultati
analize urina patoloski

Malignom koze (melanomski in ne-
melanomski)
Pragmati¢na metodologija

- Kakrsnakoli RT, vklju¢no s TBI, pretezno
na obsevanem predelu
- HSCT, zlasti zanamnezo GvHD koze

- Samopregledovanje koZe (pojav novih
koZnih madeZev oz. spreminjanje le-teh),
vsaj vsakih 6 mesecev

- Ananmneza vsaj vsaki 2 leti

- Pregled koZe najmanj na vsaki 2 leti

- Napotite k dermatologu

TeZave z dusevnim zdravjem
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih;
bodo objavljene

(vklju¢no z anksioznostjo, vedenjskimi
tezavami, depresijo, posttravmatskim
stresom in samomorilnimi mislimi)

- Vsi preZiveli raka v otrostvu in mladi
odrasli dobi imajo tveganje za tezave z
dusevnim zdravjem

- Anamneza s poudarkom na dusevnem
zdravju prezivelih ob vsakem obisku LTFU
klinike ali ob sploSnem zdravniskem
pregledu

PreZiveli, ki kaZejo simptome teZav z
dusevnim zdravjem:

- Takojsnja napotitev k psihiatru,
psihologu ali socialnemu delavcu za
nadaljnjo diagnostiko in oceno tveganja

PreZiveli, ki nakazujejo samomorilne
misli:

- Takojsnja napotitev k psihiatru,
psihologu ali lokalnim sluzbam za pomoc¢
pri dusevnem zdravju

Nevrokognitivne tezave
Pragmati¢na metodologija

(vklju¢no s problemi na kognitivnih
podrocjih akademske in Solske
uspesnosti, pozornosti, izvrsilnih funkcij,
inteligence, jezika, spomina, hitrosti
procesiranja ali vizualno-motori¢ne
integracije)

- tumor CZS

- mozganska kirurgija

- RT na podro¢je moZgan, vklju¢no s TBI
- Visoki odmerki citarabina IV

- Visoki odmerki metotreksata IV

- Kakrsna koli KT IT, Se posebej po
zdravljenju v otrostvu

- Anamneza s posebnim poudarkom na
izobrazevalnem in/ali poklicnem
napredku ali nazadovanju

- vsaj vsake 2 leti pri prezivelih < 18
let

- vsaj vsakih 5 let pri prezivelih > 18
let starosti

Za formalno nevropsiholosko oceno se
obrnite na (nevro) psihologa

Porodne teZave (Zenske)
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih

- RT na podrodje maternice

Vse Zenske po preboleleme raku, ki so
rizicne in so v reproduktivnem obdobju:

- Pogovorite se o nevarnosti nezelenih
porodnih izidov (splav, prezgodnji porod,

- napotiti k ustreznemu zdravstvenemu
delavcu




nizka porodna teza; ne pa tudi prirojenih
anomalij)

- Visoko tvegan porodniski nadzor med
nosecnostjo

Bolecina (kronicna)
Pragmaticna metodologija

- Vsi preZiveli raka v otrostvu in mladi
odrasli dobi imajo tveganje za kroni¢no
bolecino

- Presejalno vprasanje glede prisotnosti
(kroni¢ne) bolecine, vsaj vsakih 5 let

- Izvedite obseZnejSo anamnezo bolecin
(vklju¢no z lokacijo, intenzivnostjo,
odnosom do zdravljenja raka,
spreminjanjem skozi ¢as in poseganjem v
vsakodnevne ali druzabne dejavnosti), na
primer z uporabo Brief Pain Inventory

- Napotite k ustreznemu zdravstvenemu
delavcu

Psihosocialne tezave

Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih;

bodo objavljene

(vklju¢no z odvisnostjo od tretje osebe,
izobraZevalnimi tezavami, teZzavami v
odnosu, socialnim umikom, nizjo
zaposlenostjo ali brezposelnostjo)

- Vsi preZiveli raka v otrostvu in mladi
odrasli dobi imajo tveganje za
psihosocialne tezave

- Ananmneza, osredotocena na napredek
pri izobrazevanjuj in/ali poklicnem
nacrtovanju ter statusu zaposlitve k in
socialnem umiku, ob vsakem obisku v
LTFU klinike ali ob splosSnem zdravniskem
pregledu vsaj enkrat letno do zakljucka
izobraZzevanja

- IzobrazZevalne in/ali poklicne tezave je
potrebno dokumentirati v zdravstveni
dokumentaciji pacienta in jih posredovati
vsem ¢lanom tima LTFU klinike

- Napotite k psihologu za nadaljnje
diagnosticno testiranje in zdravljenje

- Po potrebi napotite k ustreznemu
socialnemu delavcu ali strokovnemu ali
poklicnemu svetovalcu

Skolioza in kifoza hrbtenice
Pragmaticna metodologija

- Kirurgija hrbtenice

- operativni poseg v predelu prsnega kosa
(ne vklju¢uje namestitve centralnega
venskega katetra)

- RT podrocja hrbtenice

- Maligna obolenja hrbtenice ali
paraspinalnih struktur

- Fizikalni pregled hrbtenice vsako leto do
koncane rasti; pogostost pregledov se
lahko v puberteti poveca

- Opravite slikanje in/ali napotite
pacienta k ortopedu ali fiziatru, v skladu s
klini¢nimi indikacijami




Sekundarni raki

Pragmati¢na metodologija

(vklju¢no z AML, rakom mehurja, rakom
kosti, rakom dojke, novotvorbami
osrednjega zivCevija, kolorektalnim
rakom, rakom plju¢, rakom ustne votline,
melanomom in nemelanomskim koznim
rakom in rakom 3¢itnice)

- Vsi preZiveli raka v otrostvu in mladi
odrasli dobi imajo tveganje v odvisnosti
od vrste zdravljenja, katerega so bili
delezni, in genetskega profila tveganja.

Opomba: Oglejte si smernice IGHG za rak
dojke, neoplazme osrednjega Zivéevija in
rak $Citnice ter na novo razvita
priporocila za kolorektalni rak ter
melanom in nemelanomski koZni rak, da
ugotovite, ali ima preziveli vecjo
nevarnost za te rake in ali bi mu koristile
posebne strategije nadzora .

Splosni nasveti:

- Pogovorite se o pomenu takojsnjega
porocanja o novih simptomih ali
tumorskih spremembah

- Pogovorite se o priporocilih zdravega
nacina zivljenja

- Spodbujajte zmanjsanje tveganega
vedenja (kajenje, uZivanje alkohola,
uzivanje drog, izpostavljenost soncu)

- Spodbujajte cepljenje proti HPV (v
skladu z nacionalnimi smernicami) in
razmislite o svetovanju glede varnih
spolnih praks

- Spodbujajte sodelovanje v nacionalnih
programih za odkrivanje raka, razen Ce je
v smernicah dolocen intenzivnejsi ali
zgodnejsi nadzor

Strategija nadzora pri vseh preZivelih:

- Druzinska anamneza malignih bolezni,
vsaj vsakih 5 let

Strategija nadzora pri preZivelih s
sindromom dednega raka ali s sumom
nanjm:

- Dodatno posvetovanje s klinicnim
genetikom za doloditev individualnih
metod nadzora in pogostosti ob vstopu v
LTFU kliniko

- Opravite ustrezne diagnosti¢ne teste
(vklj. Obdoben UZ trebuha po RT pod
prepono)

- Napotite k ustreznemu zdravstvenemu
delavcu

Ozavescanje, anamneza in/ali fizicni pregled z nadzornim testom

TeZave s kostmi (zniZana kostna gostota)
Pragmati¢na metodologija

- Dolgotrajna terapija s kortikosteroidi
kot citostatiki, vsaj 4 tedne neprekinjeno
- Metotreksat

- HSCT, zlasti ob anamnezi c GvHD

- TBI

- RT lobanje in/ali hrbtenice

- hipogonadizem

- GHD

- Anamneza, s posebnim poudarkom na
dejavnikih tveganja (premajhen vnos
vitamina D in/ali kalcija, minimalna
telesna aktivnost, socasne bolezni) in
simptomih (bolecine v hrbtu, zlomi)
zmanjs$ane mineralne gostote kosti vsaj
vsakih 5 let

- Napotite k endokrinologu




- Ce je mogoce, enkrat skenirajte DXA in
nato v skladu s klini¢nimi indikacijami

Opomba: Morda bi bilo smiselno preloZiti
skeniranje DXA pri prezivelih, ki so v
predpubertetnem ali pubertetnem
obdobju.

Drugi nasveti, ki jih je treba dati:

- Priporocite ustrezen vnos kalcija in
vitamina D ter ustrezno telesno aktivnost
v skladu s smernicami za splosno
populacijo

Rak dojk (Zenska)
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih

- RT 2 10 Gy predel dojke

- RT predela zgornjega trebuha, ki se
lahko Siri nad diafragmo, in v polje pri
mladem dekletu zajame del dojke n

- Mamografija in MRI dojke
vsako leto, Ce je stara > 25 let ali > 8 let
po RT, kar nastopi zadnje

- Napotite k ustreznemu zdravstvenemu
delavcu

TeZave s srcem (aritmija)
Pragmati¢na metodologija

- RT 2 15 Gy na podrocje srca

- Antraciklini, vklju¢no z doksorubicinom,
daunorubicinom, epirubicinom,
idarubicinom in mitoksantronom o

- Anamneza glede srca pri vsakem obisku
LTFU klinike, vsaj vsakih 5 let

- Fizikalni pregled srca pri vsakem obisku
LTFU klinike, vsaj vsakih 5 let

- EKG enkrat ob vstopu v LTFU

- Po 18. letu ponovite EKG, Ce je bil
preziveli ob vstopu v LTFU mlajsi

- napotite h kardiologu

Teiave s srcem (kardiomiopatija)
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih

- RT na podrocje srca

- Antraciklini, vklju¢no z doksorubicinom,
daunorubicinom, epirubicinom,
idarubicinom in mitoksantronom °

- Ehokardiogram s posebno pozornostjo
na sistoli¢no funkcijo levega prekata, ki
se zacne 2 leti po zdravljenju

- Ce je bil kumulativni odmerek
antraciklinov o =2 250 mg/m2 ali RT 2 35
Gy na predel srca, ali kombinacija
skupnega kumulativnega odmerka
antraciklinav 0 2100 - 250 mg/m2 in RT 2
15 Gy: najmanj vsaki 2 - 3 leti;

-Ce je bil kumulativni odmerek
antraciklinov o0 2100 - 250 mg/m2 ali RT >
15 Gy na predel srca,: vsaj vsakih 5 let
- Ehokardiogram s posebno pozornostjo
na funkcijo levega prekata pred
nosecnostjo ali v prvem trimesecju, cCe je

- Napotite h kardiologu, ¢e ugotovite
znizano iztisno frakcijo ali druge
nepravilnosti

- Poiscite ukrepe za preprecitev tveganja
za simptomatsko kardiomiopatijo, e
odkrijete dejavnike tveganja za sréno -
Zilne bolezni




preboleli Zenska in se zdravi z antraciklini
in/ali RT na predel srca

- presejanje za dejavnike tveganja sréno —
Zilnih  obolenj (hipertenzija, diabetes,
dislipidemija, debelost, kajenje in nizka
telesna aktivnost)

Teiave s srcem (bolezen perikarda)
Pragmati¢na metodologija

- RT 215 Gy na predel srca

- Anamneza glede srca ob vsakem obisku
v LTFU kliniki, vsaj vsakih 5 let

- fizikalni pregled srca pri vsakem obisku
LTFU ambulante, vsaj vsakih 5 let;
Ehokardiogram s posebnim poudarkom
na perikard, vsaj vsakih 5 let, zacensi 2
leti po RT

- napotite h kardiologu

Tezave s srcem (bolezen srénih zaklopk)
Pragmaticna metodologija

- RT 215 Gy na predel srca

- Anamneza glede srca ob vsakem obisku
v LTFU kliniki, vsaj vsakih 5 let

- fizikalni pregled srca pri vsakem obisku
LTFU ambulante, vsaj vsakih 5 let;
Ehokardiogram s posebnim poudarkom
na strukturi in funkciji zaklopk, vsaj
vsakih 5 let, zacensi 2 leti po RT

- napotite h kardiologu

Neoplazme CZS
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih;
bodo objavljene

(vkljuéno z meningiomi,
(visokomalignimi) gliomi in drugimi
neoplazmami CZS)

- RT na predel glave in mozganov,
vklju¢no s TBI

- Obvestite o simptomih in znakih, ki so
lahko povezani s sekundarno novotvorbo
CZSp

- Nevroloska anamneza ob vsakem
obisku LTFU ambulante, ki je lahko v
presledkih na 1-5 let

- Nevroloski pregled pri vsakem obisku
LTFU ambulanti, ki je lahko v presledkih
na 1-5 let

Opomba: Priporocila za rutinsko
spremljanje MRI pri prezivelih brez
simptomov ni mogoce oblikovati.
Odlocitev o izvajanju sledenja z
magnetno resonanco bi morali sprejeti
preZiveli raka v otrostvu in mladi odrasli
dobi in zdravstveni delavec po skrbnem
premisleku o moznih skodah in koristih
sledenja z MRI.

- Napotite k ustreznemu zdravstvenemu
delavcu.




Sekundarni kolorektalni karcinom
Pragmati¢na metodologija

- RT na predel kolona in rektuma,
vklju¢no s TBI

- test blata na prikrito krvavitev na 3 leta
- Alternativna metoda sledenja je lahko
kolonoskopija na vsakih 5 let
5 let po RT ali pri starosti 30 let,
kar nastopi zadnje

- Pozitivnemu testu blata na prikrito
krvavitev naj vedno sledu ¢imprejsnja
kolonoskopija

Koronarna arterijska bolezen
(asimptomatska)

Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih;

bodo objavljene

- RT na predel srca

- Nadzor nad dejavniki tveganja za
bolezni srca in oZilja (hipertenzija,
dislipidemija, sladkorna bolezen,
prekomerna telesna teza ali debelost,
kajenje in nizka stopnja telesne
aktivnosti) v skladu z lokalnimi ali
nacionalnimi smernicami, zacensi
najpozneje pri starosti 40 let in nato
vsakih 5 let 9

Opomba: Priporocil za rutinsko
spremljanje asimptomatskih
nepravilnosti koronarnih arterij ni
mogoce oblikovati.

- Pravocasno obvladovanje vseh
dejavnikov tveganja za bolezni srca in
ozilja

Dislipidemija
Pragmaticna metodologija

- TBI
- HSCT

- Profil lipidov na tesce se zacne
najpozneje pri starosti 40 let in nato vsaj
na vsakih 5 let 9

- Ocenite druge znacilnosti presnovnega
sindroma "

- Napotite k ustreznim zdravstvenim
delavcem

TeZave s sluhom
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih
(vkljuéno izguba sluha in tinitus)

- Cisplatin (z/brez karboplatina > 1500
mg/m?)
- RT 2 30 Gy na predel glave in mozgan

PreZiveli, mlajsi od 6 let ob zdravljenju:
- Vsako leto obsezno testiranje pri
avdiologu, ki se za¢ne ob koncu
zdravljenja

PreZiveli, stari 2 6 let ob zdravljenju:
- Testiranje obicajne avdiometrije (v
Cistem tonu) pri 1000-8000 Hz
- dodatno testiranje z visokofrekvenc¢no
avdiometrijo > 8000 Hz (kadar je na voljo
oprema), ki se za¢ne najkasneje ob koncu
zdravljenja
- vsako drugo leto, ¢e je star 6-12 let
- vsakih 5 let pri mladostnikih in
mladih odraslih, starih > 12 let

- napotiti k avdiologu ali na ORL kliniko,
ce:

- obstajajo simptomi, ki kazejo na
izgubo sluha,

- so patoloski rezultati avdioloskih
preiskav, ki kaZejo na izgubo vec kot 15
dB absolutne mejne vrednosti (1000-
8000 Hz) ali

- obstajajo simptomi tinitusa




Tezave s plodnostjo in spolna disfunkcija
(moski)
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih

(vklju¢no s slabso plodnostjo, okvarjeno
spermatogenezo, pomanjkanjem
testosterona in somatsko spolno
disfunkcijo)

- Alkilirajoci agensi

- RT na predel mod, vklju¢no s TBI

- Kirurgija hrbtenjace, simpaticnih Zivcev
ali medenice

- Hipogonadizem

Vsi preZiveli, pri katerih obstaja tveganje:
- svetovanje v zvezi s tveganjem za
okvarjeno spermatogenezo,
pomanjkanjem testosterona in somatsko
spolno disfunkcijo (vklju¢no z erektilno in
ejakulacijsko disfunkcijo) ter njenimi
posledicami za bodoce zdravje in
plodnost, na zahtevo prezivelega po
informirani razpravi ali ko je ocetovstvo v
bliznji prihodnosti zazeleno, vsaj na 5 let

PreZiveli pred in v puberteti, zdravljeni z
radioterapijo > 12 Gy na predel mod,
vkljucno s TBI:

- Rast (viSina) ter pubertetni razvoj in
napredovanje (Tannerjeva stopnja) vsaj
vsako leto ali pogosteje glede na klini¢no
sliko (odvisno od rasti in napredovanja
pubertete)

Opomba: Redno spremljanje rasti in
pubertete je treba zaceti najpozneje do
12. leta (in ne pred 10. letom starosti).

PreZiveli, ki so popubertetni, zdravljeni s
kirurskim posegom na hrbtenjaci,
simpaticnih Zivcih ali medenici; ali z RT na
predel mod/medenice; ali s
hipogonadizmom:

- Anamneza glede spolnosti vsakih 5 let

PreZiveli, ki so popubertetni, zdravljeni s
RT > 12 Gy na predel mod, vklju¢no s TBI:
- testosteron (zgodniji jutranji) v klinicno
ustreznih ¢asovnih presledkih

- LH poleg (zgodnjega jutranjega)
testosterona, e so klini¢ni znaki
hipogonadizma, predhodno nizke ali
mejne koncentracije testosterona ali ce
vzorca testosterona zgodaj zjutraj ni
mogoce dobiti, vsaj vsake 2-3 leta

- Napotite k adrologu, endokrinologu ali
urologu, e gre za neuspesne poskuse
zanositve > 6 mesecev (ne glede na
Stevilo semencic) ali simptome, ki kazejo
na somatsko spolno disfunkcijo,

- Napotite k adrologu, endokrinologu ali
urologu, ¢e gre za hudo oligospermijo
(Stevilo semendic < 5x106/ml) ali ¢e
laboratorijski rezultati kazejo na
pomanjkanje testosterona




PrezZiveli, ki so popubertetni in Zelijo
oceno rodnosti:
- Analiza semena

Tezave s hipotalamo-hipofizno (HH) osjo
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih;
bodo objavljene

(vklju¢no pomanjkanje GH, TSH, LH/FSH
in ACTH)

- RT na predel HH, vkljuéno s TBI (¢e = 30
Gy, napotite neposredno k
endokrinologu ali na konzilij)

- Kirurgija blizu ali znotraj HH regije
(napotite neposredno k endokrinologu ali
na konazilij)

- Tumor blizu ali znotraj HH regije
(napotite neposredno k endokrinologu ali
na konazilij)

- Hidrocefalus ali CSF obvod (ogrozen
zaradi pomanjkanja rastnega hormona)

PreZiveli pred in v puberteti in so
ogroZeni:

- Ustrezna klini¢na anamneza za teZave s
HH osjo

- Fizikalni pregled na simptome in znake,
ki kaZejo na tezave s HH osjo

- Hitrost rasti glede na visino starsev

- Tannerjeva stopnja (opomba: fantje,
izpostavljeni gonadotoksi¢ni terapiji (npr.
alkilirajoci agensi in RT mod), imajo lahko
v puberteti majhne testise za pubertetni
stadij) vsakih 6 mesecev zacensi 6-12
mesecev po RT ali neposredno po
nastanku hidrocefalusa ali CSF obvoda

- fT4, TSH, jutraniji kortizol
vsako leto zacensi 6-12 mesecev
po RT ali neposredno po nastanku
hidrocefalusa ali CSF obvoda
PreZiveli, ki so popubertetni in ogroZeni:
- Ustrezna kliniéna anamneza za teZave s
HH osjo
- Fizikalni pregled na simptome in znake,
ki kaZejo na teZave s HH osjo
- Ocena menstrualnega ciklusa (Zenske)
- fT4, TSH, jutranji kortizol, IGF-1
- jutranji testosterone, ali prosti
testosterone, ¢e prekomerno prehranjen,
in LH (moski)
- Estradiol, FSH in LH (Zenske)
vsako leto zacensi 6-12 mesecev
po RT ali neposredno po nastanku
hidrocefalusa ali CSF obvoda

Opomba: raven IGF-1 tudi Ce je tako
visok kot je vrednost 0 SDS, ne izkljuCuje
GHD.

- Napotiti k (pediatricnemu)
endokrinologu, ce:
- pri prezivelem pred ali v
puberteti pride do zmanjsanja
hitrosti rasti ali pomanjkanja
pospesevanja hitrosti rasti v
primeru znakov pubertete ali je
visina SDS pod ciljnim obsegom
visine SDS, ki ga ni mogoce
razloziti z drugimi vzroki
- obstajajo klini¢ni simptomi ali
laboratorijski rezultati, ki
kaZzejo na tezave s HH osjo
- ima nizek jutranji kortizol s
- Svetujte prezivelim z nizkim jutranjim
kortizolom glede tveganj, povezanih z
nezdravljenim pomanjkanjem ACTH.
Nadomestno zdravljenje s
hidrokortizonom je treba predpisati v
obdobjih fizioloskega stresa, dokler v
ustrezni endokrinoloski ambulanti ne
dokaZejo ustrezne funkcije ACTH osi s
hitrim ACTH testom.

- Svetujte prezivelim, ki imajo (sum na)
tezave s HH osjo, glede koristi
hormonskega nadomestnega zdravljenja
za splosno zdravje, pa tudi tveganja,
povezana z nezdravljenjem tezav HH osi,
jim pomagajte pri usklajevanju in
pridobivanjui zgodnje napotitve, kadar je
to potrebno. Upostevajte, da je potrebno
zdravljenje s $¢itni¢nimi hormoni zaceti
Sele po oceni in potrditvi delovanja ACTH
osi.




Opomba: Nadzor nadaljujte vsaj 15 let od
izpostavljenosti. Nadaljevanje nadzora bi
morala biti skupna odlocitev prezivelega
in zdravstvenega delavca glede na
razpoloZljive vire zdravstvenega varstva.
Ce se nadzor prekine, je treba
preZivelega pouciti o moznih znakih in
simptomih teZav s HH osjo.

Hipertenzija
Pragmaticna metodologija

- RT na predel ledvic, srca in sosednjih
velikih Zil, vklju¢no s TBI

- Nefrektomija

- Ifosfamid

- KT, ki bazira na Platini

- Nitrozourea

- Imunosupresivi npr. ciklosporin,
tacrolimus in dolgotrajna terapija s
kortikosteroidi kot citostatiki (vsaj 4
tedne neprekinjeno)

- Merjenje krvnega pritiska vsaj na 2 leti
in ob vsakem obisku v LTFU ambulanti

- Ocenite druge znacilnosti presnovnega
sindroma’

- Glede na moZen vzrok hipertenzije se
obrnite na ustreznega zdravstvenega
delavca

Motena presnova glukoze in diabetes
mellitus
Pragmaticna metodologija

- RT na predel pankreasa, vklju¢no s TBI

- Fasting blood glucose with or without
HbA1c at least every 5 years

- Ocenite druge znacilnosti presnovnega
sindroma’

- Napotite k ustreznemu zdravstvenemu
delavcu

Preobremenitev z Zelezom

Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih;

bodo objavijene

- HSCT
- Stevilne transfuzije eritrocitov

- Feritin v serumu, enkrat ob vstopu v
LTFU ambulanto

V primeru zvisanega feritina v serumu
(>500 ng/ml):
- Ponovi test v 6 mesecih

Ce vztrajajo nenormalne ravni feritina v
serumu (> 500 ng/ml):

- Opravite MRI T2* za oceno vsebnosti
zeleza v jetrih

Ce je potrjena povisana vsebnost Zeleza v
jetrih:

- Obrnite se na hematologa ali drugega
specialista za zacetek zdravljenja, na
primer s flebotomijo ali kelacijsko
terapijo




Pozna okvara jeter

Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih;

bodo objavljene

(vklju¢no z jetrno fibrozo ali cirozo,
hepatocelularno poskodbo jeter,
hepatobiliarno disfunkcijo, poskodbo
Zol¢nih poti ali jetrno sinteti¢no
disfunkcijo)

- RT na predel jeter, vklju¢no s TBI

- HSCT

- Metotrexat

- Merkaptopurin

- Tiogvanin

- Daktinomicin

- Busulfan

- Sindrom obstrukcije sinusoidov

- cGvHD

- Kirurgija jeter

- Kronic¢ni virusni hepatitis (spremljanje
pri ustreznem specialistu, npr.
hepatologu ali specialistu za nalezljive
bolezni, glede na lokalne ali nacionalne
smernice za hepatitis)

- Fizikalni pregled glede visine, teze, ITM
in znakov bolezni jeter ali poskodbe
Zol¢evoda (t.j. hepatosplenomegalija,
pajkasti nevusi ali pruritus)
- koncentracije jetrnih encimov v serumu
(ALT, AST, gGT, ALP)

enkrat ob vstopu v LTFU ambulanto

V primeru zvisanih vrednosti jetrnih

encimov:

- Med 1-2 x ZMN: test ponovite v enem

letu.

-> 2x ZMN: test ponovite v 2 mesecih.

V primeru trajnih nenormalnosti jeter (>

ZMN):

- Ce ni otitne razlage (alkohol, zdravila,

debelost), se obrnite na hepatologa ali

gastroenterologa.

- Izogibajte se ali previdno predpisujte

potencialno hepatotoksi¢na zdravila in

dodatke

- Ocenite indeks telesne mase in se

pogovorite o ciljni zdravi telesni tezi,

zlasti pri tistih z znaki presnovnega

sindroma

- Razmislite o cepljenju proti hepatitisu A

in B, Ce preziveli Se niimun
- Nasvet o pomembnostih
ukrepov za ohranjanje zdravja
jeter: - Previdna uporaba ali
izogibanje uZivanju alkohola
- Ohranitev primerne telesne
teZe in zdravega Ziviljenjega
sloga
- Previdnostni ukrepi za
zmanjsanje moZnosti prenosa
virusa na ostale kontakte pri
preZivelih s kroni¢no okuzbo s
HBV/HCV

Prekomerna telesna teza in debelost
Pragmaticna metodologija

- tumor hipotalamusa ali hipofize

- RT na predel hipotalamusa ali hipofize,
vklju¢no s TBI

- Nevrokirurgija hipotalamusa ali hipofize

- Visina, teza in ITM najmanj vsaki 2 leti in
ob vsakem obisku LTFU ambulante

- Ocenite druge znacilnosti presnovnega
sindroma

- Za obvladovanje telesne teze se obrnite
na dietetika ali na kombinirano
intervencijo Zivljenjskega sloga

- Razmislite o napotitvi k ustreznemu
zdravstvenemu delavcu

- Razmislite o napotitvi k endokrinologu
za oceno in obvladovanje centralnih
endokrinopatij




Prezgodnja puberteta (centralna)
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih;
bodo objavljene

- Radioterapija na predel HH, vklju¢no s
TBI (Ce je = 30 Gy, napotite neposredno k
(pediatricnemu) endokrinologu ali k
multidisciplinarni ekipi)

- Kirurgija v bliZini ali znotraj regije HH
(napotite neposredno k (pediatri¢cnemu)
endokrinologu ali k multidisciplinarni
ekipi)

- tumor CNS v blizini ali znotraj podrocja
HH (napotite neposredno k
(pediatricnemu) endokrinologu ali k
multidisciplinarni ekipi)

- Hidrocefalus ali CSF obvod

Vsi preZiveli, ki imajo tveganje:

- Ustrezna kliniéna anamneza usmerjena

v simptome centralne prezgodnje

pubertete

- Fizikalni pregled s poudarkom na znakih

centralne prezgodnje pubertete

- Hitrost rasti glede na visino starsev

- Tanner stadij:
vsakih 6 mesecev, zacensi 6-12
mesecev po zakljucku RT ali
neposredno po pojavu
hidrocefalusa ali vstavitvi CSF
obvoda

preZiveli decki s tveganjem, stari pod 9

let, ki so imeli gonadotoksicno

zdravljenje:

- Jutranji testosteron
Vsako leto, zacensi 6-12 mesecev
po zakljuc¢ku RT ali neposredno po
pojavu hidrocefalusa ali vstavitvi
CSF obvoda

Opomba: Nadzor nadaljujte do starosti 8
let za dekleta in 9 let za decke. Fantje, ki
so bili v puberteti izpostavljeni RT mod,
imajo lahko majhna moda za pubertetno
fazo. Namesto tega je treba kot nacin
presejanja uporabiti jutranji testosteron
(pred 10.00), saj je lahko velikost mod
nezanesljiv.

- Napotite k (pediatri¢nemu)
endokrinologu, ¢e obstajajo klini¢ni
simptomi in znaki, ki kaZejo na centralno
prezgodnjo puberteto, ali ¢e je jutranji
testosteron nenormalen

- Svetujte prezivelim z (sumom na)
centralno prezgodnjo puberteto glede
splosnega zdravja in tveganja za nizko
rast, povezano z nezdravljeno centralno
prezgodnjo puberteto, ter jim pomagajte
pri usklajevanju in pridobitvi zgodnje
napotitve, kadar je to potrebno

Prezgodnja insuficienca jaj¢nikov
(zenska)
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih

(vkljuéno z zmanjsano plodnostjo,
amenorejo in prezgodnjo menopavzo)

- Alkilirajoci agensi
- RT na predel jaj¢nikov, vklju¢no s TBI

Vsi preZiveli, ki imajo tveganje:

- svetovanje glede tveganja prezgodnje
insuficience jajénikov in moZnih posledic
za plodnost, vsaj vsakih 5 let

- Ni priporocljivo: merjenje AMH kot
primarnega nacina nadzora

PreZiveli pred in v puberteti in so
ogroZeni:

- Spremljanje rasti (viSine) ter
pubertetnega razvoja in napredovanja
(Tannerjev stadij) vsaj vsako leto, oz.

PreZiveli pred in v puberteti:

- Napotite k (pediatricnemu)
endokrinologu ali ginekologu vse
prezivele, ki do 13. leta nimajo znakov
pubertete (Tannerjev stadij 2. razvoja
prsi), primarno amenorejo do 16. leta
starosti ali neuspesno napredovanje
pubertete > 12 mesecev.

PreZiveli, ki so popubertetni:

- Napotite h ginekologu, specialist
reproduktivne medicine ali k




pogosteje, Ce je to klinicno indicirano
glede na rast in pubertetno
napredovanje

- FSH in estradiol t v primeru, da se
puberteta ne zacne oz. ne napreduje vsaj
pri dekletih, starih > 11 let, in pri dekletih
s primarno amenorejo (16 let starosti)
PreZiveli, ki so popubertetni in ogroZeni:

- Anamneza in fizikalni pregled s posebno
pozornostjo na simptome prezgodnje
insuficience jajénikov (amenoreja,
nepravilni cikli) vsakih 5 let

- FSH in estradiol*¥ v primeru motnje
menstrualnega cikla, ki kaze na
prezgodnjo insuficienco jaj¢nikov, ali ¢e
je zaZeljena ocena plodnosti

endokrinologu v primeru motnje
menstrualnega cikla, ki kaze na
prezgodnjo insuficienco jajénikov, ali e
je zaZeljena ocena plodnosti

PreZiveli pred in v puberteti :

- Razmislite o nadomestnem zdravljenju s
spolnimi steroidi, tako da napotite k
pediatricnemu endokrinologu ali
ginekologu

PreZiveli, ki so popubertetni:

Razmislite o nadomestnem zdravljenju s
spolnimi steroidi, tako da napotite k
endokrinologu ali ginekologu

Tezave s pljuci
Pragmaticna metodologija

(vkljuéno s plju¢no disfunkcijo in
poslabsanjem pljucne fibroze po visoki
izpostavljenosti kisiku pri prezivelih,
zdravljenih z bleomicinom, ki Ze imajo
dokaze o pljucni fibrozi)

- Karmustin (BCNU)

- Lomustin (CCNU)

- Busulfan

- Bleomicin

- RT na predel plju¢, vklju¢no s TBI
- Alogena HSCT

- Kirurgija prsnega kosa

- Ananmneza s posebno pozornostjo na
plju¢ni disfunkciji vsaj vsakih 5 let

- Fizikalni pregled plju¢ najmanj vsakih 5
let

- Preskusi plju¢ne funkcije, vklju¢no s
spirometrijo in difuzijsko kapaciteto
ogljikovega monoksida (DLCO), enkrat ob
vstopu v LTFU ambulanto

- Upostevajte status cepljenja proti
pnevmokoku v skladu z lokalnimi ali
nacionalnimi smernicami

Drugi nasveti:

- Izogibajte se tobaku, opustite kajenje
in/ali zmanjsajte izpostavljenost
okoljskemu dimu

Ce je zacetna pljucna funkcija okrnjena:
- Posvetujte se s ali napotite k pulmologu

Ce so med nadaljnjimi obiski ugotovljene
kakrsne koli nepravilnosti:

- Ponovite teste plju¢ne funkcije

- Ce so patoloski, se posvetujte s
pulmologom ali se z njim posvetujte

TeZave z ledvicami
Pragmaticna metodologija

(vklju¢no glomerularna in tubulna
disfunkcija)

- Ifosfamid

- Cisplatin

- Karboplatin

- RT na predel ledvic in/ali urinarnega
trakta, vkljuéno s TBI

- Nefrektomija

- HSCT

Vsi preZiveli, ki imajo tveganje:

- Testiranje delovanja glomerulov,
vklju¢no s preiskavami krvi (kreatinin),
urina (kreatinin, proteinurija), izracunom
eGFR, vsaj vsakih 5 let

PreZiveli, zdravljeni z ifosfamidom,
cisplatinom ali karboplatinom:

- Dodatek elektrolitov, ¢e se odkrije
neravnovesje elektrolitov

- Ce ugotovite proteinurijo in/ali kroni¢no
ledvi¢no bolezen, konzultirajte nefrologa




- Dodatno testiranje tubularne funkcije,
vkljuéno s preiskavami krvi (Na, K, Mg, P,
Ca, fosfat, albumin) in testiranjem urina
(glukoza, fosfat) vsaj vsakih 5 let

Drugi nasveti:

- Izobrazevanje o previdnosti pri uporabi
nesteroidnih protivnetnih zdravil

- svetovanje o tveganju za zdravije,
povezanih s stanjem po nefrektomiji

Rak scitnice
Smernice IGHG, ki temeljijo na dokazih

- RT na predel citnice, vklju¢no s TBI
- Terapija z MIBG therapy (I-131 MIBG)

- Svetovanje glede povecanega tveganja
za razvoj diferenciranega karcinoma
Scitnice, da obvestijo svojega
zdravstvenega delavca, ¢e odkrijejo
oteklino $¢itnice (neodvisno od
prisotnosti ali odsotnosti pridruzenih
simptomov) vsakih 5 let

- Fizikalni pregled vratu kot del
popolnega fizikalnega pregleda, kadar
koli zdravnik oceni preZivelega

- svetovanje glede moznosti sledenja
nastanka karcinoma $citnice, vsaj vsakih
5 let

Ce je odlocitev o zacetku sledenja
sprejeta skupaj, se odlocite za enega od
teh dveh nacinov nadzora V:

- Palpacija vratu, vsakih 1-2 leti, zacensi 5
let po RT, oz.

- ultrazvok scitnice" vsakih 3-5 let,
zacensi 5 let po RT

- Napotite k ustreznemu zdravstvenemu
delavcu

Tezave s funkcijo Scitnice
Pragmati¢na metodologija
(vklju¢no s hipotiroidizmom in
hipertiroidizmom?X)

- RT na predel citnice, vklju¢no s TBI

- Terapija z radiojodom (I-131 ablacija)

- Terapija z MIBG therapy (I-131 MIBG)Y

- Alogena HSCT

- Totalna tiroidektomija (spremljanje s
strain endokrinologa, ki se za¢ne takoj po
operaciji)

- Anamneza s posebnim poudarkom na
hipotiroidizem in/ali hipertiroidizem
- merjenje TSH in fT4
- vsako leto pri prezivelih < 18
let
- vsaj vsake 2-3 leta pri
prezivelih nad 18 let
PreZivele Zenske z nevarnostjo
hipotiroidizma:
- Pogovarjajte se o pomenu merjenja TSH
in fT4 pred poskusom nosecnosti in

- Ce so rezultati (mejni) patoloki,
ponovite TSH in fT4 v 3 mesecih

- Ce so rezultati ve¢krat nenormalni, se
obrnite na endokrinologa




obcasno med nosecnostjo, vsaj vsakih 5
let

- Pred poskusom nosecnosti in obCasno
med nosecnostjo izmerite TSH in fT4

Upostevajte, da so bila v priporocila PanCareFollowUp vkljucena le zelena (moc¢no priporocilo, da naredite), rumena (zmerno priporocilo, da naredite) in
rdeca (priporocilo, da tega ne storite) IGHG priporocila. Okrajsave: AML = acute myeloid leukaemia, CAYA = childhood, adolescent and young adult,
cGVHD = kroni¢na GvHD, HNPCC = hereditarni nepolipozni kolorektalni rak, HH = hipotalamus-hipofiza, HSCT = haematopoietic stem cell
transplantation, IGHG = International Late Effects of Childhood Cancer Guideline Harmonization Group, IT = intrathecal, IV = intravenous, LTFU = long-
term follow-up (dolgotrajno sledenje), PCFU = PanCareFollowUp, PROMIS = Patient-Reported Outcomes Measurement Information System, SDS =
rezultat standardne deviacije, TBI = obsevanje celega telesa, ZMN = zgornja meja normale.

@ Nadzor je treba zaceti najpozneje pet let po zdravljenju ali pet let od diagnoze, odvisno od posameznih zdravstvenih sistemov, nadzor pa je treba
nadaljevati vseZivljenjsko, razen ¢e ni dolo¢eno drugace.

b Opredeljeno kot zvidana telesna temperatura> 38,3 ° C, infekcijski ali septi¢ni simptomi, vkljué¢no s podhladitvijo, hipotenzijo, mrzlico in spremembami
dusevnega stanja (npr. zaspanost, vznemirjenost) ali ugrizom Zivali ali ¢loveka s prekinitvijo kozZe.

¢ Utrujenost, povezana z rakom, je opredeljena kot "mote¢, vztrajen, subjektiven obcéutek fizicne, ¢ustvene in/ali kognitivne utrujenosti ali izérpanosti,
povezane z rakom ali z zdravljenjem raka, ki ni sorazmeren z nedavno aktivnostjo in moti obi¢ajno delovanje".

4 Vpra3anja, ki si jih morate zastaviti: "Ali se zlahka utrudite?" Ali "Ali ste preve¢ utrujeni ali iz&rpani, da bi uZivali v stvareh, ki jih radi po&nete?"

¢ Na primer drugi pozni ucinki, kot so sréna disfunkcija, endokrina disfunkcija, pljucna disfunkcija in ledvi¢na disfunkcija (smernice IGHG v razvoju);
in/ali drugih splosnih vzrokov, kot so anemija, artritis, Zivéno -misi¢ni zapleti, bolecina, zvisana telesna temperatura in/ali okuzba ter prehranske
pomanjkljivosti (seznam ni dokoncen).

fTelesna aktivnost, izobraZevanje o utrujenosti, povezani z rakom, sprostitev in pozornost, kognitivno vedenjska terapija, pustolovsko usposabljanje.
& Pozivitvene imunizacije po standardni kemoterapiji, ponovna imunizacija po HSCT

hVpradanja, ki jih morate zastaviti: Ali ste ... »Ste bili Zalostni, jezni ali vas manj zanimajo stvari kot obi¢ajno?«, »Ste bili zaskrbljeni, napeti, pod stresom
ali preobremenjeni?«, »Ali ste imeli tezave pri spoprijemanju z mislimi, spomini ali opomini na izkusnje z rakom? "," Ali ste pomislili, da bi si Skodovali ali
koncali Zivljenje? "," Ali ste pomislili na kontakt z zdravnikom, ki bi vam pomagal povrniti duSevno zdravje? “
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i Ce preziveli niso naértovani za letne obiske, se lahko pregled opravi po telefonu ali »telezdravju« ali pa se prenese na ustreznega strokovnjaka v 3ol
preZivelega.

i Vpra$anja, ki jih je treba zastaviti: »Ali imate teZave pri $olanju?«, »Ali je to na kak$en nacin vplivalo na va3o uspesnost? Na kak3en nacin? «,» Ali
obstajajo dolo¢ena podroéja/predmeti, s katerimi se tezko spoprijemate? «,» Ali obstajajo podrocja vasega izobrazevanja, ki vam povzrocajo stres ali
tesnobo? «.

kK Vpragajte: »S katerim poklicem bi se Zeleli ukvarjati?«, »Ali ste imeli teZave pri prijavi na delo?«, »Ali imate teZave pri ohranjanju svojega dela?«, »Ali
imate teZave pri ohranjanju zaposlitve za polni delovni ¢as?

''trenutno so na voljo IGHG smernice za sledenje raka dojke, neoplazme osrednjega Ziv€evja in raka $¢itnice. Na voljo so posebna novo razvita
priporocila za kolorektalni in melanomski ter nemelanomski kozni rak.

™ Na primer, vendar ne omejeno na: Fanconijevo anemijo, prirojeno diskeratozo, sindrom Li-Fraumeni (mutacija TP53), nevrofibromatozo tipa |, dedni
nepolipozni kolorektalni rak (sindrom HNPCC ali Lynch).

nZa prezivele bolnice po RT zgornjega dela trebuha v mladosti, ki se lahko razteza nad diafragmo, v predel tkiva dojke, bi morala biti odlocitev o
sledenju individualna, pri ¢emer se upostevajo dodatni dejavniki tveganja (starost bolnice, druzinska anamneza, menopavzni status, druga predhodna
zdravljenja raka) in osebne vrednote glede moznih prednosti in slabosti sledenja.

° Pred izraCunom skupnega kumulativnega odmerka antraciklinov uporabite naslednje formule za pretvorbo v izotoksi¢ne ekvivalente doksorubicina.
Doksorubicin: pomnoZite skupni odmerek x 1; Daunorubicin: skupni odmerek x 0,6 (Feijen, 2019); Epirubicin: skupni skupni odmerek x 0,8 (Feijen,
2019); Idarubicin: pomnoZzite skupni odmerek x 5 (smernica COG); Mitoksantron: pomnoZite skupni odmerek x 10 (Feijen, 2019).

References: EAM Feijen, WM Leisenring, KL Stratton et al. Derivation of anthracycline and anthraquinone equivalence ratios to doxorubicin for late-
onset cardiotoxicity. JAMA Oncology. 2019;5(6):864-871.

EAM Feijen, A Font-Gonzalez, HJH van der Pal et al. Risk and temporal changes of heart failure among 5-year childhood cancer survivors: a DCOG-LATER
study. J Am Heart Assoc. 2019; 8(1):e009122.

P Postopno narascajoci, hudi, nepopustljivi glavoboli, nove kognitivne, motori¢ne, senzori¢ne ali vedenjske spremembe, tezave z ravnotezjem,
epilepti¢ni napadi in drugi nevroloski primanjkljaji.

a Cas zacetka in pogostost bi morali temeljiti na intenzivnosti zdravljenja, druzinski anamnezi, prisotnosti komorbidnih stanj, povezanih s tveganjem za
bolezni, ali na podlagi splosnih smernic za obvladovanje tveganja.
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" Pomembne znacilnosti presnovnega sindroma so dislipidemija, motena presnova glukoze, hipertenzija in prekomerna telesna teza.

s Tem preZivelim je treba svetovati glede tveganj, povezanih z nezdravljenim pomanjkanjem ACTH. V primeru dvoma o ustreznem delovanju osi ACTH je
treba zagotoviti shemo hidrokortizona ob stresu.

tV primeru amenoreje, dolocite FSH in estradiol naklju¢no; ¢e je oligomenoreja, izmerite v zgodniji folikularni fazi (2. do 5. dan).

YTo oceno je treba opraviti po prenehanju uporabe peroralnih kontracepcijskih tablet/nadomestnega zdravljenja s spolnimi steroidi, ¢e je primerno,
najbolje po dveh mesecih prekinitve.

vOdlocitev o zacetku in izbiri nadina sledenja mora sprejeti zdravstveni delavec po posvetovanju s prezivelim, po skrbnem premisleku o prednostih in
slabostih sledenja diferenciranega karcinoma scitnice v kontekstu individualnih preferenc prezivelega, psistemske ureditve, izkusenj zdravstvenega
delavca in strokovnega znanja lokalnih diagnostikov (radiologija). Ponudniki zdravstvenih storitev se morajo zavedati, da imata obe diagnosti¢ni
preiskavi prednosti in slabosti ter lahko odkrijeta benigne in maligne noduse, zaradi ¢esar so potrebni invazivni postopki.

W Ultrazvok, tankoigelno biopsijo in/ali biopsijo je treba opraviti v centrih, kjer imajo izkusnje pri ocenjevanju raka scitnice, tako da lahko ustrezna
razlaga radiografskih znacilnosti in klini¢nih dejavnikov tveganja zmanjsa Stevilo nepotrebnih invazivnih in dodatnih diagnosti¢nih postopkov. Kadar se
za sledenje uporablja ultrazvok, je potrebno vedno vizualizirati tudi vratne bezgavke.

X Tveganje za hipotiroidizem pri vseh omenjenih izpostavljenostih. Tveganje za hipertiroidizem po RT predela s¢itnice, vklju¢no s TBI, ali alogenski HSCT.

¥ MIBG, uporabljen za diagnosticne namene (npr. sken MIBG), ne ogrozZa pacientov zaradi hipotiroidizma, ¢e so bili uporabljeni ustrezni preventivni
ukrepi.
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OKVARA SRCA - Splosna priporocila

Kdo potrebuje sledenje
kardiomiopatije?

Bolniki, zdravljeni z antraciklini

Bolniki, zdravljeni z obsevanjem
prsnega koSa

Sledenje kardiomiopatije je priporoéljivo za preZivele, zdravljene z zmernimi odmerki (>100 to <250 mg/m?) antraciklinov

Sledenje kardiomiopatije je lahko smiselno za prezivele, ki se zdravijo z majhnimi odmerki (<100 mg / m2) antraciklinov

Sledenje kardiomiopatije je lahko smiselno za prezivele, zdravljene z zmernimi odmerki (215 do <35 Gy) sevanja na prsni ko3

Za preZivele osebe, zdravljene z majhnimi odmerki (<15 Gy) sevanja na prsni ko$ s konvencionalno frakcionacijo, ni mogoce oblikovati priporoéil za
sledenje kardiomiopatije

Bolniki, zdravljeni z antraciklini in
obsevanjem prsnega ko$a

Katerega nacina sledenja se je potrebno
posluZiti ?

Radionuklidna angiografija ali MRI srca sta lahko smiselna za sledenje kardiomiopatije pri ogrozenih prezivelih, pri katerih ehokardiografija tehni¢no ni
izvedljiva ali ni optimalna

(Ocena krvnih biomarkerjev (npr. Natriureti¢nih peptidov) v povezavi s slikovnimi preiskavami je lahko smiselna v primerih, ko obstaja mo¢an sum na
lsimptomatsko kardiomiopatijo ali pri osebah, pri katerih je s primarnim sledenjem ugotovljena mejna sréna funkcija.

Kako pogosto naj se izvaja sledenje
prezivelih z visokim tveganjem?

Pogostejsi nadzor kardiomiopatije je smiseln za prezivele z visokim tveganjem

Vsezivljenjsko nadzorovanje kardiomiopatije je lahko smiselno za prezivele z visokim tveganjem

Kako pogosto je potrebno izvajati
sledenje nad prezivelimi z zmernim ali
nizkim tveganjem?

Nadzor kardiomiopatije je smiselen za preZivele z zmernim in nizkim tveganjem zaCeti najpozneje 2 leti po zakljucku kardiotoksi¢ne terapije,
ponoviti 5 let po diagnozi in nadaljevati vsakih 5 let.

PogostejSe nadzor kardiomiopatije je lahko smiseln za preZivele zzmernim in nizkim tveganjem. VseZivljenjsko sledenje kardiomiopatije je lahko
smiselno za preZivele z zmernim in nizkim tveganjem.

Kako pogosto je treba izvajati sledenje
prezivelih, ki so nosecte ali nameravajo
zanositi?

Nadzor kardiomiopatije je primeren pred nosecnostjo ali v prvem trimesecju za vse prezivele Zenske, zdravljene z antraciklini ali obsevanjem prsnega
kosa

Za nosecnice z normalno sistoli¢no funkcijo levega prekata tik pred ali med prvim trimesecjem nosecnosti ni mogoce oblikovati priporocil
glede pogostnosti stalnega sledenja.

Kaj je treba storiti, ko se odkrijejo
nepravilnosti?

Kaks$en nasvet je treba dati glede
telesne aktivnosti in drugih
spremenljivih dejavnikov tveganja za
srce in ozilje?

Posvet s kardiologom je lahko smiseln za prezivele z visokim tveganjem, ki nameravajo sodelovati v intenzivni vadbi, da bi dolocili meje in
previdnostne ukrepe za telesno aktivnost

[ Mocno priporotilo, z nizko stopnjo negotovosti  (visokokakov. dokazi )
[ Priporotilo zmerne ravni (dokazi zmerne kakovosti)

[ Priporotilo zmerne ravni (dokazi slabe kakovosti)
[ Priporotilo proti dolo¢enemu posegu, pri ¢emer $koda odtehta korist




MOSKA FERTILNOST

Zmanj$ana spermatogeneza

Splos$na priporo€ila

Kdo potrebuje sledenje?

Katero metodo sledenja naj
uporabimo?

Kako pogosto in kako dolgo naj se
izvaja sledenje?

Kdaj in h komu je treba napotiti
prezivele z okvarjeno
spermatogenezo?

Pomanjkanje testosterona

Splosna priporocila

Kdo potrebuje sledenje?

Katero metodo sledenja naj

uporabimo za prepubertetne in

peripubertetne preZivele? Kako

pogosto in kako dolgo naj se izvaja
lodenie?

Kateri nacin sledenja je treba
uporabiti za preZivele osebe po
puberteti? Kako pogosto in kako
dolgo?

Kdaj je potrebno napotiti prezivele z
nepravilnostmi v pubertetnem razvoju
naprej?

Kdaj je potrebno napotiti preZivele po
puberteti s sumom na pomanjkanje
testosterona?

Somatska spolna disfunkcija

Splos$na priporo€ila

Kdo potrebuje sledenje?

Kateri nacin sledenja je treba
uporabiti?

Kdaj je treba napotiti preZivele s
sumom na somatsko spolno
disfunkcijo naprej?

Mocéno priporocilo

Merjenje koncentracije testosterona v vzorcu krvi zgodaj zjutraj v klinicno ustreznih intervalih je smiselno pri prezivelih v obdobju po puberteti, zdravljenih
z radioterapijo, pri kateri bi testisi lahko dobili 12 Gy ali ve¢ ali s TBI (strokovno mnenje). Ob prisotnosti klini¢nih znakov hipogonadizma ali predhodnih
nizko normalnih ali mejnih koncentracij testosterona ali ¢e vzorca krvi ni mogode dobiti zgodaj zjutraj, je smiselno poleg testosterona izmeriti Se
koncentracijo luteinizirajoéega hormona (strokovno mnenje).

- [ R
Zmerno priporotilo Sibko priporotilo




ZENSKA FERTILNOST

Splosna priporoéila

Kdo potrebuje sledenje?

Kateri na¢in sledenja naj uporabimo za pre-pubertetne in peri-pubertetne prezivele?

Kateri na¢in sledenja je treba uporabiti za prezivele osebe po puberteti?

Kdaj je treba napotiti pre-pubertetne in peri-pubertetne prezivele?

Kdaj je potrebno napotiti prezivele, ki so v post-pubertetnem obdobju?

Kaj je treba storiti, ée se ugotovijo nepravilnosti pri prezivelih pred, po in v puberteti?

Kaj storiti, ¢e se poraja dvom/skrb glede prihodnje fertilne sposobnosti?

Usklajena priporocila za spremljanje POI pri preZivelih rakih CAYA.

Prezgodnja insuficienca jajénikov (POI) je opredeljena kot klini¢no stanje, ki se razvije pri kateri koli odrasli Zenski pred 40. letom starosti, za katero
je znacilna odsotnost menstruacije 4 mesece in dve povisani ravni serumskega folikle stimulirajo¢ega hormona (FSH) v menopavzi. (na podlagi
najvisjega praga uporabljenega laboratorijskega testa).

* Zdravljenje z dokazi o povzrocitvi POI vkljucuje alkilirajoca sredstva na splosno (raven A), ciklofosfamid, prokarbazin (raven C) in radioterapijo na
podrodju, ki vkljucuje jajcnike (raven A).

T Vsaj enkrat letno, s pogostejSo pogostnostjo, kot je klini¢no indicirano glede na rast in pubertetno napredovanje.




¥ Vsaj za dekleta 11 let in vec ter za deklice s primarno amenorejo (16 let).

§ Ce gre za amenorejo, naklju¢no izmerite FSH in estradiol; ¢e je oligomenoreja, izmerite v zgodniji folikularni fazi (dan 2-5). To oceno je treba
opraviti po prenehanju uporabe peroralnih kontracepcijskih tablet / nadomestnih terapij s spolnimi hormoni, najbolje po dveh mesecih brez
peroralnih kontracepcijskih tablet.

9] Odsotnost zacetka pubertete (Tannerjeva faza 2 dojk) pri deklicah, starih 13 let ali ve¢, ali nenapredovanje pubertete za 12 mesecev.
AMH, anti-Mullerian hormon; CAYA, otroci, mladostniki in mlajsi odrasli;

Raven A - visoka raven dokazov, Stopnja B - zmerna / nizka stopnja dokazov, Stopnja C - zelo nizka stopnja dokazov.
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OKVARA SLUHA

Usklajena priporocila za nadzor ototoksi¢nosti pri otrocih, mladostnikih in mladih odraslih, ki so
preziveli raka

IZGUBA SLUHA

Splosna priporodila

PreZiveli, zdravljeni s cisplatinom (dokazi stopnje B), z ali brez velikih odmerkih karboplatina (> 1500 mg / m?) ali z obsevanjem
glave ali mozganov 2 30 Gy (ekspertno mnenje *) in njihovi zdravstveni delavci se morajo zavedati tveganja za izgubo sluha

Kdo potrebuje sledenje in kako pogosto?

Nadzor nad izgubo sluha je priporocljiv za prezivele, zdravljene s cisplatinom (dokazi ravni A ali B), z ali brez velikih
odmerkov karboplatina (> 1500 mg / m?) ali z obsevanjem glave ali mozganov > 30 Gy (ekspertno mnenje *. Sledenje naj
se zacne ob koncu zdravljenja in se letno izvaja za otroke, mlajse od 6 let, vsako drugo leto za otroke od 6 do 12 let in
vsakih 5 let za mladostnike in mlajse odrasle, starejSe od 12 let (raven dokazov C in ekspertno mnenje).

Nadzor nad izgubo sluha je morda smiseln za preZivele, ki so imeli vstavljeno likvorsko drenazo (dokazi stopnje B), z
zacetkom ob koncu zdravljenja in nato vsakih 5 let (dokazi stopnje C in ekspertno mnenje)

Katero metodo sledenja naj uporabimo?

Konvencionalna avdiometrija (Cistega tona) je priporocljiva za preZivele > 6 let pri 1000-8000 Hz, dodatno testiranje z
visokofrekvencno avdiometrijo pri> 8000 Hz pa je priporocljivo, kadar je na voljo oprema (z dokazi podprte smernice in
ekpertno mnenje); napotitev k avdiologu za obseznejse testiranje je priporocljiva za prezivele <6 let (z dokazi podprte
smernice in ekspertno mnenje)

Kaj je potrebno narediti, ¢e ugotovimo atipicne meritve?

Priporocljiva je napotitev k avdiologu ali na specializirano kliniko za okvaro sluha za vse prezivele, ki imajo simptome, ki kazejo
na izgubo sluha ali atipicne rezultate avdioloskih testov, ki kazejo izgubo nad 15 dB absolutne mejne vrednosti (1000-8000 Hz,
ekspertno mnenje *)

Tinitus

Splosna priporodila

PreZiveli, zdravljeni s cisplatinom (dokazi stopnje B), z ali brez velikih odmerkih karboplatina (> 1500 mg / m?) ali z obsevanjem
glave ali mozganov 2 30 Gy (ekspertno mnenje *) in njihovi zdravstveni delavci se morajo zavedati tveganja za tinnitus. Za
prezivele s simptomi tinitusa je priporocljiva napotitev k avdiologu (ekspertno mnenje *)

[0 Mocno priporocilo [ Ssibko priporocilo

* Na podlagi dokazov, ki ne izpolnjujejo meril za vkljucitev
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TVEGANIJE ZA PATOLOSKO NOSECNOST, POROD

Usklajena priporocila za svetovanje in nadzor v nosecnosti

Splosno

Kdo potrebuje svetovanje pred zanositvijo?

Kdo potrebuje poseben zdravniski nadzor med nosecnostjo?

Kdo potrebuje poseben nadzor srca med noseénostjo? (na podlagi smernic za kardiomiopatijo IGHG )

Sledenje kardiomiopatije je primeren pred nosecnostjo ali v prvem trimesecju za vse prezivele zenske, zdravljene z antraciklini in
obsevanjem prsnega kosa (priporocilo zmerne ravni, dokazi zmerne kakovosti)."

Glede pogostnosti stalnega sledenja nosecih prezivelih, ki imajo normalno sistolicno funkcijo LV neposredno pred ali med prvim
trimesecjem nose&nosti, ni mogoée oblikovati priporogil. (priporocilo zmerne ravni, nizkokakovostni dokazi) 3

CAYA: otroci, adolescenti in mladi odrasli ; IGHG: International Late Effects of Childhood Cancer Guideline
Harmonization Group.




UTRUDUIVOST

Kdo potrebuje sledenje?

Izvajalci zdravstvenih storitev in preziveli raka v otroStvu in mladi odrasli dobi
(CAYA) se morajo zavedati, da obstaja tveganje za z rakom povezano utrujenost
(CRF; stopnja A).

Glavni dejavniki tveganja za CRF pri prezZivelih z rakom CAYA so:
- Psiholoska stiska (dokazi na ravni A),

- Pozni uinki ali zdravstvene teZzave, bolecina, ponovitev bolezni, vi§ja starost
ob sledenju (dokazi stopnje B),

- Radioterapija (dokazi stopnje C).

Kateri nacin sledenja je treba uporabiti in kako pogosto naj se izvaja?

Za vse prezivele raka CAYA:

Priporocljivo je, da se anamneza, ki se osredoto€a na ob&utke utrujenosti in
izErpanosti prezivelih, izvaja redno (ob vsakem nadaljnjem obisku ali sploSnih
zdravstvenih pregledih) (mnenje strokovnjaka).

Vprasanja: »Ali se hitro utrudi§?« Ali »Ali si preve¢ utrujen ali izérpan, da bi
uzival v stvareh, ki jih najraje pocnes?

Za prezivele raka CAYA z indikacijo za CRF iz medicinske dokumentacije /
anamneze:

Priporocljivo je nadaljnje testiranje z validiranim merilnikom utrujenosti (dokazi na
ravni B, strokovno mnenje).

Priporocljiv je pregled osnovnih zdravstvenih stanj, ki bi lahko povzro€ili utrujenost
(strokovno mnenje, obstojece smernice)

Kaj storiti, e ugotovimo nepravilnosti?

Ce je CRF diagnosticiran z validiranim merilnikom utrujenosti in &e ni ugotovljeno
nobeno zdravstveno stanje:

Za tiste, ki so preziveli rak CAYA, priporo€amo napotitev k specialistu za utrujenost
(ali splodnejSemu strokovnjaku, na primer psihologu, fizioterapevtu ali drugemu
ustreznemu strokovnjaku) (strokovno mnenje).

Koristne intervencije:

o telesna aktivnost (dokazi na ravni B);

o lzobrazevanje o CRF (dokazi na ravni B);

o relaksacija in ¢uje¢nost (dokazi na ravni C, obstoje€e smernice);

o kognitivno vedenjska terapija (dokazi na ravni C, obstojee smernice);

o Pustolovski trening (dokazi na ravni C).

CRF: z rakom povezano utrujenost, CAYA: otroci, adolescenti in mladi odrasli



Znaki za CRF Ni znakov za CRF

!

Znaki za CRF Ni znakov za CRF

Ni pridruzenih Ugotovljena pridruzena
zdravstvenih stanj zdravstvena stanja :

-Zdravljenje le-teh
-Ponovno testiranje
simptomov

IN/
ALl

a: utrujenost, povezana z rakom, je opredeljena kot "vznemirjujo¢, vztrajen, subjektiven obcutek za telesno, ¢ustveno
in / ali kognitivno utrujenost ali izérpanost, povezano z rakom ali zdravljenjem raka, ki ni sorazmeren nedavni
aktivnosti in moti obi¢ajno delovanje

b: utrujenost, povezana z rakom (CRF) je opredeljena kot "vznemirjujo¢«, vztrajen, subjektiven obcutek za telesno,
¢ustveno in / ali kognitivno utrujenost ali izérpanost, povezano z rakom ali z zdravljenjem raka, ki ni sorazmeren
nedavni aktivnosti in moti obi¢ajno delovanje

c: http://www.healthmeasures.net/index.php?Itemid=992

d: https://eprovide.mapi-trust.org/instruments/ pediatric-quality-of-life-inventory-multidimensional-fatigue-scale

e: drugi pozni ucinki, kot so sréna disfunkcija, endokrina disfunkcija, plju¢na disfunkcija in ledvi¢na disfunkcija
(smernice IGHG v pripravi); in / ali drugi splosni vzroki, kot so anemija, artritis, Zivéno-misi¢ni zapleti, bolecina, vro¢ina
in / ali okuzba ter podhranjenost.
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SEKUNDARNI RAK DOJKE

Splosna priporoéila

Izvajalci in bolnice, ki so prezivele raka v CAYA in so imele obsevanje prsnega kosa (stopnja A) in / ali zgornjega dela trebuha
(z obsevanjem tkiva dojke) (dokaz B), se morajo zavedati pove€anega tveganja za nastanek raka dojke (mo¢no priporocilo)

Kdo potrebuje sledenje raka dojk?

Sledenje raka dojk je priporocljivo za Zenske, ki so prezivele raka v CAYA in so imele obsevanje prsnega koSaz = 10 Gy
(dokazi na ravni A, moéno priporogilo).

Sledenje raka dojk je smiselno za Zenske, ki so prezivele raka v CAYA in so imele obsevanje zgornjega abdomna z
obsevanjem tkiva dojk. Odlocditev o sledenju mora biti individualna, pri ¢emer je potrebno upostevati dodatne dejavnike
tveganja” in osebne vrednote glede $kode in koristi sledenja (glej obrazec s podatki o prezivelih) (dokazi na ravni B, zmerno
priporogilo).

Nobenega priporocila ni mogoce oblikovati za rutinsko sledenje raka dojke za prezivele iz skupine CAYA, zdravljene s katero
koli vrsto antraciklinov v odsotnosti obsevanja prsnega kosa, ker so trenutno dokazi nezadostni.

Ker dokazi kazejo, da imajo preziveli, zdravljeni z velikimi odmerki (= 250 mg / m2) antraciklinov, zmerno do mo¢no povec¢ano
tveganje za nastanek raka dojke in da imajo preziveli po vrstah otroSkega raka (levkemija, tumor CNS in Ewing Sarkom) v
povezavi s sindromom Li-Fraumeni mo¢no povec¢ano tveganje za nastanek raka dojke, morata odloCitev o sledenju raka
dojke sprejeti preziveli bolniki z rakom skupine CAYA in zdravstveni delavci po natanénem premisleku o morebitnih Skodah
in koristih sledenja raka dojke (glejte obrazec s podatki o prezivelih).

Pri kateri starosti je treba zaceti s sledenjem raka dojke?
Zacetek sledenja raka dojk je priporocljiv pri Zenskah, starih 25 let ali 8 let po obsevanju prsnega ko$a z = 10 Gy v obdobju

CAYA, kar nastopi kasneje (dokaz A, moc¢no priporogilo).

Zacetek sledenja raka dojk je smiselen pri Zenskah, starih 25 let ali 8 let po obsevanju zgornjega abdomna z obsevanjem tkiva
dojk v mladosti, kar nastopi kasneje, na podlagi klinine presoje upostevajo¢ dodatne dejavnike tveganja? in osebne vrednote
glede Skode in koristi sledenja (glej obrazec s podatki o prezivelih) (dokazi na ravni B, zmerno priporocilo).

Kako pogosto naj se sledenje izvaja?

Priporo¢ljivo je letno sledenje raka dojk vsaj do 60. leta starosti za Zenske, ki imajo vecje tveganje za raka dojke po zdravljenju
raka v obdobju AYA z obsevanjem prsnega ko$a z = 10 Gy (dokaz A, mocno priporocilo).

Letno sledenje raka dojk je smiselno vsaj do 60. leta starosti za Zenske, ki so prebolele raka v obdobju CAYA in so imele obsevanje
zgornjega abdomna z obsevanjem tkiva dojk v mladosti. (dokazi na ravni B, zmerno priporocilo).

Pri kateri starosti naj se intenzivno’ sledenje raka dojk preneha?

Nadaljevanje sledenja raka dojk je smiselno za ogroZzene Zenske, ki so prezivele rak CAYA in so starejSe od 60 let na
podlagi kliniéne presoje in razpolozljivosti dodatnih podatkov (dokazi na ravni C, zmerno priporocilo).

Kateri nacin sledenja naj uporabimo?

Mamografija in MRI dojk sta priporocljivi za sledenje raka dojk pri Zenskah, ki so ogrozene zaradi raka CAYA (dokazi
ravni A in B, mo¢no priporocilo).

Kliniéni pregled dojk je primeren za ogrozene zZenske, ki so prebolele rak CAYA na obdobnih zdravniskih pregledih v drzavah, kjer
obstaja dostop do sledenja raka dojke s pomocjo klinicéne napotitve (strokovno mnenje, zmerno priporocilo).

Posodobljena usklajena priporocila za spremljanje raka dojke za Zenske, ki so preZivele raka v otrostvu,
mladostnistvu in mladi odrasli dobi.

Zelena predstavlja moc¢no priporocilo z nizko stopnjo negotovosti. Rjava predstavlja zmerno priporocilo z visjo stopnjo negotovosti. (1)
Priporoceno sledenje raka dojke izven nacionalnega presejalnega programa za raka dojke. (2) Starost bolnika, druZinska anamneza,
menopavzni status, drugo predhodno zdravljenje raka. (3) O testiranju Zensk na predispozicije za genetske rake, kot je Li-Fraumenijev
sindrom, lahko razmislimo pri preZivelih po levkemiji, tumorju centralnega Zivénega sistema in Ewingovem sarkomu, ki so bili zdravljeni
z visokimi odmerki antraciklinov, da bi ugotovili, ¢e je tveganje za nastanek raka dojke dodatno povecano.

OPOMBA. Priporocila za sledenje raka dojk pri Zenskah, ki so preZivele raka v otrostvu, mladostnistvu in mladi odrasli dobi z genetsko
nagnjenostjo k raku dojk, niso v obsegu tega prispevka. V ta namen se sklicujemo na priporodila, ki jih dolo¢a drzava.

CAYA: otrok, mladostnik in mladi odrasel; MRI: slikanje z magnetno resonanco.

33



USKLAJENA PRIPOROCILA ZA SLEDENJE DIFERENCIRANEGA RAKA SCITNICE (DRS) PRI
PREZIVELIH CAYA

Kdo potrebuje svetovanje zaradi tveganja za DR3?

Kdo naj bo obve§éen o sledenju DRS?

Ce se sprejme odloditev o zacetku sledenja, kak$en naéin sledenja je priporoéljiv za identificiranje |
$éitniénega vozliéa, ki lahko predstavlja DRS?

Ce se odloéimo o zaéetku sledenja DRS, kako pogosto naj opravljamo le-to?

7. Smiselno je zadeti sledenje DRS 5 let po obsevanju, ki vkljuéuje $gitniéno Zlezo ali po terapiji z 131I-
MIBG (dokazi stopnje B).

CAYA, rak pri otroku, mladostniku in mladem odraslem

I Mocno priporocilo zmerno priporocilo I Ssibko priporocilo

3
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Okvir 1

Argumenti za in proti sledenju DRS pri prezivelih z vegim
tveganjem za DRS (ne glede na nacin sledenja).

Prednosti:

e PreZiveli CAYA imajo DRS zaznan v zgodnejsi fazi, kar
lahko zmanjSa obseg operacije in / ali potrebo po
radiojodni terapiji, kar lahko zmanjSa splosSno
obolevnost, ponovitev in smrtnost.

e PrezZiveli CAYA, pri katerih DRS s preiskavami ni
ugotovljen, lahko pridobijo zato, ker so lahko pomirjeni,
da nimajo novega raka.

Slabosti:

e Nejasno je ali obstaja prednost zgodnjega zdravljenja
DRS, saj je vedino DRS mogoce pozdraviti. Ni
randomiziranih studij, ki bi pokazale o¢itno korist sledenja
DRS.

e Detekcija benignega vozlica s temi preiskavami (lazno
pozitiven rezultat za DRS) lahko vodi k ponavljajogim UZ, FNAB
ali operaciji s¢itnice. Ti posegi lahko povzrotijo stres in tesnobo,
pa tudi neprijetnosti, stroske in zaplete pri nepotrebnih
biopsijah ali operacijah.

e Obstaja tveganje, da sledenje razkrije indolentni DRS, ki ne bi
nikoli povzroéal klini¢nih tezav, kar vodi k prekomernemu
zdravljenju.

e Laino negativen rezultat sledenja lahko vodi do lainega
ob¢utka varnosti glede DRS, ko ga dejansko imajo.
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SEKUNDARNE NEOPLAZME CZS
Zakljucki dokazov iz sistemati¢nega iskanja literature za sledenj sekundarnih neoplazm CZS pri otrocih, mladostnikih in mladih
odraslih (CAYA)

Kaksna je napoved za sekundarne novotvorbe v osrednjem Zivcevju in ali imajo zgodnje diagnoze boljSe rezultate?

Napoved sekundarnih novotvorb v osrednjem zZivCevju pri preZivelih z rakom CAYA

o 5-letna stopnja prezivetja pri sekundarnem gliomu se giblje od 0% (gliom visoke stopnje) do 38,9% (gliom nizke stopnje;
nizkokakovostni dokazi) 10,28-30

« 5-letna stopnja prezivetja sekundarnega meningioma se giblje od 57 - 3% do 100% (dokazi o nizki kakovosti) 6,10,12,28-33,49

o 5-letna stopnja prezivetja sekundarnih novotvorb v osrednjem ZivCevju (razlicne vrste)* se giblje od 16,6% do 69,9%
(nizkokakovostni dokazi)

Zgodnje odkrivanje sekundarnih neoplazem CNS pri prezivelih zaradi raka CAYA

* Majhne, a nepomembne razlike med presejenimi in nepregledanimi preZzivelimi bolniki z rakom CAYA, povezane z velikostjo
meningioma, obsegom resekcije in vztrajno obolevnostjo

(zelo nizkokakovostni dokazi) 24

« Neznana stopnja ponovitve, smrtnost, stopnja preZivetja in kakovost Zivljenja, ko je bila neoplazma CZS odkrita v manjsi velikosti
ali asimptomatsko (brez studij)

Kdo potrebuje nadzor za sekundarne neoplazme CNS?

« Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti intratekalnemu metotreksatu v primerjavi z izpostavljenostjo intratekalnemu metotreksatu
(dokazi o nizki kakovosti) 27

o Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti merkaptopurinu ali tioguaninu v primerjavi z NE izpostavljenostjo merkaptopurinu ali
tiogvaninu (dokazi o nizki kakovosti) 7

« Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti epipodofilotoksinom v primerjavi z NE izpostavljenostjo epipodofilotoksinu (dokazi zelo nizke
kakovosti) 7

» Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti antraciklinom v primerjavi z NE izpostavljenostjo antraciklinom (dokazi nizke kakovosti) 7

» Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti platinskim sredstvom v primerjavi z NE izpostavljenostjo platinskim sredstvom

e Povecano tveganje, Ce je preZivela oseba z rakom CAYA imela primarno zdravljenje raka v mlajsi starosti v primerjavi s vecjo starostjo
(nizkokakovostni dokazi) 7,10,27,34

* Ni pomembnega vpliva spola (dokazi zmerne kakovosti) 7,10,27,34
* Ni pomembnej$ih u¢inkov nadomestnih hormonskih terapij v primerjavi s hormonsko nadomestne terapije (nizkokakovostni dokazi) 27
¢ neznano zaradi bolniskih z genetskimi sindromi (ni Studij)
Tveganje zasekundarnii meningiom pri preZivelih z rakom CAYA
¢ Povecano tveganje po kranialni radioterapiji v primerjavi z zdravljenjem brez radioterapije lobanje (visokokakovostni dokazi) 7,12,27,35-41

* Povecano tveganje po velikih odmerkih radioterapije lobanje v primerjavi z majhnimi odmerki (visokokakovostni dokazi)
7,10,12,27,35,37,38,41,48-50

e Po izpostavitvi alkilirajo¢im sredstvom ni povecanega tveganja v primerjavi z NE izpostavljenostjo alkilirajoim sredstvom (dokazi nizke ne
kakovosti) 7,27,36,38

» Povecano tveganje po intratekalni izpostavljenosti metotreksatu v primerjavi z neizpostavljenostjo intratekalnemu metotreksatu (dokazi zelo
nizke kakovosti) 10,27,37

¢ Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti merkaptopurinu ali tiogvaninu v primerjavi z neizpostavljenostjo merkaptopurinu ali tiogvaninu
(dokazi zelo nizke kakovosti) 7

¢ Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti epipodofilotoksinom v primerjavi z neizpostavljenostjo epipodofilotoksinom (dokazi zmerne
kakovosti) 7,36,38

» Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti antraciklinom v primerjavi z neizpostavljenostjo antraciklinom (dokazi zmerne kakovosti) 7,36,38

* Povecano tveganje po izpostavljenosti povzrociteljem platine v primerjavi z odsotnostjo izpostavljenosti platini (zelo nizkokakovostni dokazi)
7,36-38

¢ Ni pomembnega ucinka kemoterapije (ni podrobneje doloceno) v primerjavi z zdravljenjem brez kemoterapijo (nizkokakovostni dokazi) 35

¢ Povecano tveganje, Ce je preZivela oseba z rakom CAYA imela primarno zdravljenje raka v mlajsi starosti v primerjavi z vecjo starostjo
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(nizkokakovostni dokazi) 12,27,35-38,49
* Povecano tveganje pri Zenskah CAYA v primerjavi z moskimi CAYA (dokazi zmerne kakovosti) 12,27,35-38,49

¢ Ni pomembnega ucinka nadomestnega zdravljenja z rastnim hormonom v primerjavi z odsotnostjo hormonskega nadomestnega zdravljenja
(nizkokakovostni dokazi) 27,40

 neznano tveganje pri bolnikih z genetskimi sindromi (ni Studij)

Tveganje za sekundarne neoplazme CNS (razlicne vrste)* pri preZivelih z rakom CAYA
» Povecano tveganje po kranialni radioterapiji v primerjavi s kranialno radioterapijo (visokokakovostni dokazi) 7-10,25,27,29,42-47
sPovecano tveganje po velikih odmerkih kranialne radioterapije v primerjavi z majhnimi odmerki (visokokakovostni dokazi) 8,25,27,42 . i
* pomembnega ucinka izpostavljenosti alkilirajocim sredstvom v primerjavi z NE izpostavljenostjo alkilirajo¢im sredstvom (dokazi
zmerne kakovosti) 8,27

¢ Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti intratekalnemu metotreksatu v primerjavi z NE izpostavljenostjo intratekalnemu
metotreksatu (dokazi o nizki kakovosti) 27

* Ni pomembnega ucinka izpostavljenosti antraciklinom v primerjavi z NE izpostavljenostjo antraciklinom (dokazi nizke kakovosti) 8

* neznano tveganje po izpostavljenosti epipodofilotoksinom (ni Studij)

¢ Neznano tveganje po izpostavljenosti platinskim sredstvom (ni Studij)

* Ni pomembnega ucinka kemoterapije (ni podrobneje dolo¢eno) v primerjavi z zdravljenjem brez kemoterapije (zelo nizkokakovostni
dokazi) 9

* Povecano tveganje, Ce je preZivela oseba z rakom CAYA imela primarno zdravljenje raka v niZji starosti v primerjavi s vecjo starostjo
(nizkokakovostni dokazi) 8,25,27,29,45

* Povecano tveganje pri Zenskah CAYA v primerjavi z moskimi CAYA (nizkokakovostni dokazi) 8,27,45

¢ Ni pomembnega uc¢inka nadomestne hormonske terapije v primerjavi brez hormonske nadomestne terapije (nizkokakovostni dokazi)
27

* Povecano tveganje pri bolnikih z nevrofibromatozo v primerjavi s tisitmi brez nevrofibromatoze (zelo nizkokakovostni dokazi) 9

¢ Ni pomembnega ucinka dednih sindromov nagnjenosti k raku (razen nevrofibromatoze) v primerjavi z genetskim sindromom (zelo
nizkokakovostni dokazi) 9

Pri kateri starosti bolnika ali casu od izpostavljenosti je treba zaceti spremljanje sekundarnih novotvorb v osrednjem ZivCevju?
Latentno obdobje sekundarnih novotvorb CNS pri preZivelih raka CAYA

¢ Porocali so o latnetnem obdobju v vkljucenih Studijah od 7 let do 17 let po primarni diagnozi raka; prijavljeni najkrajsi cas latence je bil
4 leta do najvec 25,5 let (dokazi zmerne kakovosti) 7,10,28,29,32,36,43,53,55

¢ Porocali so o srednjem latentnem obdobju meningioma od 11 do 27 let po primarni diagnozi raka, od najmanj 5 let do najvec 44,5 let
(dokazi zmerne kakovosti) 6,7,10,12,28,29, 32,33,36,37,42,43,47,49,50,52,53,57

¢ Porocali so o srednjem Casu latence sekundarnih novotvorb v osrednjem Zivcevju (razliéne vrste)* od 7 let do 25 let po primarni

diagnozi raka, od najmanj 1 leta do najvec 33 let (dokazi zmerne kakovosti)s:-ss

Kako pogosto je treba izvajati nadzor nad sekundarnimi novotvorbami CZS?
Tveganje za sekundarne neoplazme v osrednjem Zivcevju pri preZivelih zaradi raka CAYA
Kumulativna incidenca gliomov visokega gradusa scasoma narasca in doseze plato 14 let po primarni diagnozi raka (zelo
nizkokakovostni dokazi)*

e Standardizirano razmerje pojavnosti gliomov se scasoma zmanjsuje (dokazi zmerne kakovosti) 7,10

 Kumulativna incidenca meningiomov se s¢asoma povecuje in se zdi, da ne doseze platoja (dokazi zmerne kakovosti)
12,27,29,37,43,48,50,57

¢ Standardizirano razmerje pojavnosti meningioma se scasoma povecuje in se zdi, da ne doseZe platoja (nizkokakovostni dokazi) 35

¢ Kumulativna pojavnost sekundarnih novotvorb v osrednjem ZivCevju (razlicne vrste)* se scasoma povecuije in se zdi, da ne doseze
platoja (dokazi zmerne kakovosti) 8,25,32,36,45,47

¢ Standardizirano razmerje pojavnosti sekundarnih novotvorb v osrednjem Zivevju (razli¢ne vrste)* se scasoma povecuje, prisotnosti
platoja ni mogoce oceniti (nizkokakovostni dokazi) 8,45,46,56

¢ neznana stopnja rasti gliomov, meningiomov in drugih novotvorb v osrednjem Zivcevju (brez Studij)

Katero metodo sledenja je treba uporabiti za odkrivanje sekundarnih novotvorb v osrednjem Zivcevju?
Diagnosticna vrednost slikovnih tehnik za odkrivanje sekundarnih neoplazm osrednjega Zivcevja pri preZivelih raka CAYA

* Neznana diagnosti¢na vrednost CT skeniranja in nevroloskega pregleda v primerjavi z MRI (ni Studij)
* MRI z ali brez kontrasta je zazelena bolj kot CT (smernice) 58-65

*Studije, ki vkljucujejo razliéne vrste kasnejsih novotvorb v osrednjem Zivéevju, ne da bi razlikovale med gliomom, meningiomom in drugimi
vrstami.
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Priporocila in kliniéne poti so dosegljivi
na spletni strani Onkoloskega instituta

https://www.onko-i.s1i/priporocila

https://www.onko-i.si/klinicne-poti
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