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Povzetek

Maligni limfomi predstavljajo 2,5-6 % vseh rakov in njihova incidenca predvsem na
racun bolnikov z ne-Hodgkinovim limfomom raste. Velik deleZ bolnikov se povsem
pozdravi ali pa doseZe dolgotrajne zazdravitve. Prvih pet oz. deset let spremljanja
bolnikov po zaklju¢enem zdravljenju opravljajo specializirane ustanove za zdravljenje
limfomov in je spremljanje usmerjeno tako v odkrivanje ponovitve bolezni kot iskanje
zgodnejsih in poznih posledic zdravljenja. Za tem se bolniki spremljajo pri izbranih
osebnih zdravnikih. Bolniki, ki so zboleli pred 30. letom, se doZivljenjsko spremljajo v
ambulanti za sledenje poznih posledic na OnkoloSkem institutu Ljubljana. Sheme
preiskav za spremljanje se razlikujejo glede na podtip limfoma in vrsto zdravljenja, ki
jo je bolnik prejel. V spremljanju posledic zdravljenja se osredotoamo na dva
najpomembnejSa vzroka kasnejSe zbolevnosti, in sicer sréno-Zilne bolezni in
sekundarni raki. Spremljanje bolnikov je klju¢no ne le za nadzor nad maligno boleznijo
temvec tudi za ohranjanje kakovosti Zivljenja po ozdravitvi.

Uvod

Limfoidne novotvorbe predstavljajo v Sloveniji med 2,5 in 6 % vseh rakov. V letu 2020
jeincidenca znaSala 864 in s asom raste na racun vedno vecjega Stevila bolnikov z ne-
Hodgkinovim limfomom (NHL). Medtem ko incidenca ne-Hodgkinovega limfoma s
starostjo eksponentno raste, Hodgkinov limfom (HL) v pojavnosti stagnira. Z uspeSnim
zdravljenjem lahko velik delez bolnikov povsem ozdravimo ali pa vsaj zazdravimo.
Zadnji podatki portala Slora kaZejo, da je 5-letno relativno prezivetje bolnikov z ne-
Hodgkinovim limfomom 63,6-% in bolnikov s Hodgkinovim limfomom 84,1-%, 10-
letno preZivetje pa 54,6-% 0z. 83-%.

Pri bolnikih z agresivnim ne-Hodgkinovim limfomom se bolezen (neupostevaje podtip
in prognostic¢niindeks) ponovi pri priblizno 40 % tistih, ki so s prvim redom zdravljenja
dosegli remisijo, pri bolnikih s Hodgkinovim limfomom pa pri priblizno 25 %. Pri obeh
vrstah je v manj kot 10 % bolezen izhodis¢no neodzivna na zdravljenje. Najvecje
tveganje za ponovitev bolezni je v prvih dveh letih po zaklju¢enem zdravljenju.
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Indolentne limfome in kronicne levkemije pri 90 % bolnikov odkrijemo v razsirjenem
stadiju, kjer je ozdravitev s konvencionalnim zdravljenjem malo verjetna. Pri teh
bolnikih ob odsotnosti simptomov zdravljenje odloZimo in bolnike aktivno
spremljamo. V prvi vrsti limfome zdravimo s sistemskim zdravljenjem z dodatkom
obsevanja ali brez.

Po zaklju¢enem zdravljenju bolnike spremljamo z namenom zgodnjega odkrivanja
ponovitve bolezni (predvsem v prvih dveh letih) ter spremljanja neZelenih ucinkov
zdravljenja.

Spremljanje bolnikov po zdravljenju glede na tip limfoma

Spremljanje je usmerjeno v naslednja podrocja:
e odkrivanje znakov ponovitve bolezni,
e spremljanje akutnih neZelenih ucinkov zdravljenja,
e odkrivanje poznih posledic zdravljenja.

Smernice spremljanja bolnikov s Hodgkinovim limfomom

Bolnike s Hodgkinovim limfomom spremljamo sprva v trimesecnih razmikih prvih 6
mesecev, nato pa v Sestmesecnih razmikih do 4. leta. Sledijo letne kontrole, ki se
izvajajo v specializirani ustanovi za zdravljenje limfomov do vklju¢no 5. leta po
zdravljenju, zatem pri izbranem osebnem zdravniku po v naprej pripravljenih
priporocilih.

Ob pregledu je potrebna natancna anamneza, klini¢ni pregled in laboratorijske
preiskave, ki vsebujejo celotno krvno sliko s sedimentacijo in biokemicne preiskave za
oceno ledvi¢ne in jetrne funkcije, LDH in proBNP, ter v primeru obsevanja vratu TSH 1-
krat letno. Pri mlajSih bolnikih je 1-krat letno treba kontrolirati tudi testosteron (po
presoji Se TSH in inhibin B) oz. estrogen.

Slikovne preiskave (CT prizadetih mest) so potrebne 3-6 mesecev po zaklju¢enem
zdravljenju za potrditev remisije, ev. Se po 12 mesecih, nato rutinske slikovne preiskave
za odkrivanje ponovitve bolezni niso vec potrebne, ¢e ni klini¢ne indikacije.

Pri bolnikih je glede na prejeto zdravljenje potrebno opravljanje preiskav za odkrivanje
kardiotoksi¢nosti, pulmotoksicnosti in zgodnjega odkrivanja sekundarnih
malignomov.
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Smernice spremljanja bolnikov z agresivnimi ne-Hodgkinovim limfomi

Bolnike z agresivnimi oblikami ne-Hodgkikovih limfomov spremljamo sprva v tri- do
stirimesecnih razmikih prvo leto, nato v Sestmesecnih razmikih do 4. leta in zatem
enkrat letno. Prvih pet let se kontrole izvajajo v specializirani ustanovi za zdravljenje
limfomov do vklju¢no 5. leta, nato po priporocilih pri izbranem osebnem zdravniku.
Slikovne preiskave so indicirane 3-6 mesecev po zaklju¢enem zdravljenju ter po 12 in
opcijsko 24 mesecih (CT prizadetih mest, lahko tudi UZ in RTG). Kasneje so slikovne
preiskave potrebne v primeru klinicne indikacije.

Ob pregledu je potrebna anamneza, klini¢ni pregled in laboratorijske preiskave ter
preiskave za spremljanje oz. iskanje posledic zdravljenja kot pri bolnikih s
Hodgkinovim limfomom.

Smernice spremljanja bolnikov z indolentnimi limfomi in kroni¢nimi levkemijami

Bolnike po zaklju¢enem zdravljenju sledimo v tri- do Stirimesecnih razmikih prvi dve
leti, nato v Sestmesecnih razmikih nadaljnja tri leta, nato enkrat letno. Vsaj 10 let po
zdravljenju jih spremljamo v ustanovi, specializirani za zdravljenje limfomov.

Ob pregledu opravimo anamnezo in klinicni pregled ter laboratorijsko preiskavo
celotne krvne slike in biokemije z LDH. V primeru obsevanja vratu 1-krat letno izmerimo
TSH in v primeru zdravljenja z antraciklini proBNP ter glede na podtip limfoma
monoklonske imunoglobuline ter IgG.

Slikovne preiskave (UZ) izvajamo v Sest- do devetmesecnih razmikih prvi dve leti, nato
opcijsko enkrat letno in RTG prsnih organov v dveh projekcijah opravimo enkrat letno
ali v primeru klini¢ne simptomatike. Rutinske CT-preiskave in PET-CT-preiskava za
spremljanje niso indicirane.

Ciljane preiskave za ugotavljanje nezelenih ucinkov zdravljenja opravljamo glede na
vrsto zdravljenja, ki ga je bolnik prejemal.

Vsi bolniki ne glede na vrsto limfoma in zdravljenja, ki so zboleli pred 30. letom

starosti, se po zakljucenem spremljanju pri leceCem onkologu doZivljenjsko
spremljajo v ambulanti za sledenje poznih posledic.
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Dodatno sledenje bolnikov glede na vrsto zdravljenja

Zdravljenje z antraciklini +/- obsevanje prsnega kosa

Pri bolnikih po zdravljenju z antraciklini aktivnho spremljamo funkcijo srca. Bolnike
glede na skupni odmerek razdelimo v tri skupine tveganja in temu prilagodimo
spremljanje:

e Nizko tveganje za sréno-Zilne dogodke (manj kot 100 mg/m? doksorubicina,
RT<5 Gy)
0 Usmerjena anamneza enkrat letno, ocena dejavnikov tveganja,
proBNP
e  Srednje tveganje za sréno-Zilne dogodke (100-249 mg/m? doksorubicina, RT
5-15 Gy)
0 Usmerjena anamneza enkrat letno, ocena dejavnikov tveganja,
proBNP
0 UZsrcavsakih5 let
e  Visoko in zelo visoko tveganje za sr¢no-Zilne dogodke (vec kot 250 mg/m?
doksorubicina, vec kot 100 mg/m? doksorubicina + RT 5-15 Gy, ali RT >15 Gy)
O Usmerjena anamneza enkrat letno, ocena dejavnikov tveganja,
proBNP
0 UZsrcal,3.in5. leto po zakljucenem zdravljenju, nato na 5 let oz.
pogosteje, Ce so zboleli mladi oz. glede na mnenje kardiologa.

Zdravljenje z bleomicinom +/- obsevanje prsnega kosa
Pri bolnikih svetujemo obrobno testiranje pljucne funkcije vklju¢no z difuzijo za
prepoznavanje pljucne toksic¢nosti.

Zdravljenje z obsevanjem vratu
Indicirana je 1-krat letna kontrola TSH zaradi vecjega tveganja za nastanek hipotireoze
ter UZ vratu vsake 2-3 leta zaradi vecjega tveganja nastanka raka Scitnice in slinavk.

Zdravljenje z obsevanjem prsnega kosa

Bolnicam svetujemo redno samopregledovanje dojk in 8 let po zakljuCenem
zdravljenju izhodis¢no mamografijo in nato na 1 leto (Ce so zbolele pred 30. letom) oz.
na 1,5-2 leti do 50. leta, nato vkljucitev v program DORA.

Zaradi povecanega tveganja za razvoj pljucnega raka odsvetujemo kajenje, slikovne
preiskave pa so zaenkrat indicirane le v primeru simptomov na podro¢ju dihal.
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Zdravljenje z obsevanjem trebuha

Zaradi vecje moznosti nastanka solidnih rakov v trebuhu ter raka debelega Crevesja in
danke svetujemo UZ trebuha na 1,5 leto ter kolonoskopijo vsakih 5 let po 35. letu in 5
let po zdravljenju. Namesto kolonoskopije lahko bolniki opravljajo test blata na prikrito
krvavitev.

Zakljucek

Spremljanje bolnikov po zaklju¢enem zdravljenju malignih limfomov je pomembno
tako za odkrivanje ponovitve bolezni, kot tudi za spremljanje akutnih neZelenih
ucinkov zdravljenja in zgodnje prepoznavanje poznih posledic zdravljenja. Po trenutno
veljavnih priporocilih se v Sloveniji bolniki z agresivnimi limfomi po zdravljenju
spremljajo v specializirani ustanovi za zdravljenje limfomov pet let, bolniki z
indolentnimi limfomi pa deset let po uspeSnem zakljucku zdravljenja. Za tem se
spremljajo pri izbranem osebnem zdravniku in za to prejmejo tudi navodila. Najvecja
pojavnost ponovitve bolezni pri agresivnih podtipih limfoma je v prvih dveh letih po
zakljucku zdravljenja in e do nje v dveh letih ne pride, bolnike bolj ogrozajo sréno-zilni
zapleti in sekundarne neoplazme. Tako je potrebno naso obravnavo usmeriti SirsSe in
prilagoditi vsakemu bolniku posebej glede na zdravljenje, ki ga je prejel.
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