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Zoznam pouzitych skratiek

adenekt. lymfadenektémia

brs bronchoskopia

CR complete remision = kompletna remisia

CNS centralny nervovy systém

CHOCHP chronicka obstrukénd bronchopulmondlna choroba

Gy Gray — jednotka aplikovanej davky ziarenia

CHT chemoterapia - cytostaticka liecba

KD kostna dren

kontralat. kontralateralne

mediastin. mediastinalne

neoadjuv. neoadjuvantna

NSCLC non-small cell lung cancer = nemalobunkovy karciném plic
PCI profylakticka kranidlna iradiacia

PR partial remision = parcialna remisia

RT radioterapia

SCLC small cell lung cancer = malobunkovy karciném pltc

stg Stadium

TPP transparietalna (aspira¢nd) punkcia plicneho tkaniva

VATS videoasistovana thorakoskopia

PET pozitronovéa emisna tomografia (18 - FDG)

NBI narrow band imaging = zobrazenie v tizkom pasme

EBUS endobronchial ultrasonography = endobronchialna ultrasonografia
TEMLA transcervival extensive mediastinal lymphadenectomy = extenzivna

transcervikalna mediastinalna lymfadenektémia
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Uvod

Vazeni priatelia,

prvé tri vydania Ndrodnych smernic za obdobie 13-tich rokov preukazali svoju Zivota-
schopnost v dennej klinickej praxi a preto ich povaZzujeme za racionalne aktualizovat vo
forme IV. vydania Ndrodnych smernic pre optiméalnu diagnostiku a terapiu plticneho kar-
cindmu. Nové informdcie a vstup genetickych analyz nddorov vyvoldvaju potrebu urc¢itého
Standardizovania postupov v kratSom casovom intervale ako to bolo doposial.

Pokrok v identifikovani novych geneticko-molekularnych zmien v bunkach nadoru prinasa
nové sposoby , cielenej personalizovanej liecby” ovplyvnenim aktivujucich drah v nadoro-
vej bunke, identifikacia tychto zmien by sa mala stat Standardnou sucastou dennej praxe v
spolupraci s laboratérnymi pracoviskami. Napriek tomuto vyraznému posunu na poli cie-
lenej liecby zostava 85% pacientov indikovanych na systémovu liecbu v I. linii odkdzanych
na Standardnu chemoterapiu, resp. na kombindciu s radioterapiou v sekvencnej alebo
konkomitantnej aplikacii s vy33ou efektivitou, ale aj neziaducimi Ucinkami. Predlzenim
priemerného veku sa zvysuje podiel geriatrickych pacientov so svojimi $pecifikami, ktoré,
ak nechceme zhorsit ich kvalitu Zivota, pri vybere liecby musime reSpektovat.

Pri vybere optimalneho cytostatika, ,cieleného lieku” a chemoterapeutického postupu
je treba reSpektovat aktudlne indikacné obmedzenie pre dany liek a sekvenciu pouzitia
zadefinovanu regulacnymi institiciami SR.

Ulohou Narodnych smernic pre véasnu diagnostiku a terapiu bronchogénneho karcino-
mu nie je obmedzovat rozhodovanie klinikov, ktori sa zaoberaju diagnostikou a liecbou
tohoto zdvazného ochorenia, ale poskytnut zakladné orientacné body v ich rozhodovani.

MUDr. P. Kasan,
koordinator projektu
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1. V¢€asna diagnostika bronchogénneho karcinému

1.1. Definicia rizikového pacienta
- vysoke riziko:
fajciari viac ako 20 cig./den viac ako 10 rokov.
silnf exfajciari (interval od ukonc¢enia menej ako 10 rokov)
po liecbe (a ,vylieceni”) pltcneho karcinému bez ¢asového obmedzenia
- stredné riziko:
ostatnf fajciari nesplriajuci kritéria vysokého rizika
pasivni fajciari
fibrozne lézia na pltcach a chronické zépalové ochorenia (CHOCHP)
profesiondlna expozicia znamymi karcinogénmi
- Standardné riziko:
populécia, nespliajlica uvedené kritéria, ktora je v3ak tiez zatazena
definovanym percentom vzniku ochorenia pri absencii uvedenych rizik

1.2. Navrh postupu v primarnej starostlivosti
postup pri existencii klinickych tazkosti by mal byt diferencovany
u pacientov s vysokym - strednym rizikom na Urovni vseobecného
i odborného lekara /pneumoléga/
a) rajonny vseobecny lekar
vysokeé riziko:
odoslanie na ambulantné pneumol. pracovisko, v pripade
oddévodneného podozrenia na plticny nador priamo
do Ustavného zariadenia
stredné riziko + symptémy:
v pripade neuspechu 2 tyzdrovej liecby (antibiotickej + inej)
zachovat identicky postup ako u pacienta s vysokym rizikom

b) ambulantny pneumolég

v pripade pac. s vysokym rizikom organizuje diagnostiku na

vylucenie maligneho ochorenia plic, ak ide o pacienta so strednym

rizikom a rozhoduje sa pre dalsiu liecbu, musi zvazovat ¢asovy interval od prvych
priznakov a doteraz aplikovanu liecbu praktickym lekarom

1.3. Navrh postupu na odbornych pracoviskach so stanovenim

maximalnej doby potrebnej na stanovenie diagnozy

a) stredné riziko:

rtg v 2 projekciach

bronchoskopia do 2 tyZzdrov pri nedostatocnej regresii symptémov
resp. rtg nalezu

v centrach rtg asistovana bronchoskopia v pripade periférnych Iézif
diagnostika ukoncena: do 21 dnf

b) vysoké riziko:

rtg v 2 projekciach

bronchoskopia ihned' vratane rtg asistovanej modality

TTP alebo VATS + ostatné diagnostické chirurgické postupy a
stanovenie stadia obligatérne! (v pripade, Ze semiinvazivne postupy
nevedu k morfologickému stanoveniu diagnézy)

diagnostika ukoncena: do 14 dni

1.4. Opravnené postupy pri diagnostike:

zakladné laboratorne vysetrenia + Specifické markery (Cy 21-1, NSE, CEA,
Ca 72-4, Ca 125, TPS)

rtg ap + bocna projekcia, skiaskopia

bronchoskopia s odberom na cytolégiu + histolégiu

autofluorescencna bronchoskopia + ostatné endoskopické modality
(EBUS, NBI)
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transbronchialna biopsia (TBB)

CT pluc + horny abdomen (+ hepar)

CT mozgu SCLC (NSCLC v pripade klinickych symptémov)

scintigrafia skelet (pri klinickych symptémoch)

PET (v pripade stagingu mediastinalnych lymfatickych uzlin)

TEMLA

MRI (nejasné nalezy na CNS a mieche)

cytologické vysetrenie pleuralnej efuzie

invazivne stanovenie morfologickej diagnézy alebo chirurgicky staging

2. Aktualizovana TNM klasifikacia bronchogénneho karcinému.
IASLC-UICC 2009

Pévodna TNM klasifikacia vyvinuta P. Doneixom bola prevzatd Medzindrodnou Uniou proti
rakovine /UICC/ v r. 1966 a umoziovala klasifikovat pacientov do relativne homogénnych
prognostickych skupin a davala moZnost optimalneho vyberu sposobu lie¢by. Prakticka
aplikacia bola rozvinutd Americkym vyborom proti rakovine /AJCC/ ale niektoré nepres-
nosti, ktoré sa objavili v jej pouzivani boli postupne revidované - v roku 1986,1997 a 2009.
Aktudlna verzia zohladnuje prognostické odliSnosti aj vo vnutri jednotlivych stadii, ¢o ma
za nasledok ich vnutorné clenenie.

T - primarny nador

TX — primarny nador sa nemoze hodnotit, ale pre nador svedci pritomnost na-
dorovych buniek v spute alebo bronchoalveolarnej lavazi. Nador nie je zistitelny
rtg alebo bronchoskopickym vysetrenim.

TO — bez zndmok primarneho nadoru

Tis — ca in situ

T1 — nador rovny alebo mensi ako 3 cm v najvacSom rozmere obklopeny plica-
mi alebo visceralnou pleurou, bronchoskopicky limitovany maximalne po lobarny
bronchus

*T1a — nador velkosti do 2 cm v najvacsom priemere
*T1b — nddor v rozsahu 2-3 cm

T2 — nador s najvacsim priemerom viac ako 3 cm ale menej ako 7 cm

a/alebo postihuje hlavny bronchus 2 cm alebo viac distalne od bifurkacnej kariny
a/alebo postihuje viscerdlnu pleuru a/alebo nador so sprievodnou atelektazou ale-
bo obstrukcnou pneumonitidou v mensom rozsahu ako celé pltucne kridlo

*T2a — nador v rozsahu 3-5 cm

*T2b — nador v rozsahu 5-7 cm

T3 — nador velkosti viac ako 7 cm a/alebo so Sirenim do: steny hrudnika /vratane
superior sulcus tumor/, diafragmy, mediastinalnej pohrudnice, parietdlneho peri-
kardu alebo nador je menej ako 2 cm od bifurkac¢nej kariny, ktoru viak nepostihu-
je, alebo nador sprevadzany atelektazou alebo obstruk¢nou pneumonitidou celé-
ho pltcneho kridla a/alebo postih mediastinalneho tuku alebo frenického nervu

T3a — atelektdza alebo obstrukénd pneumonitida bez ostatnych kritérif
T3b — pritomné su ostatné kritéria

T4 — nador akejkolvek velkosti, ktory sa Siri do: mediastina, srdca, velkych
ciev, trachey, pazeraka, tela stavca alebo bifurkacnej kariny alebo nadorové viac-
pocetné uzly v inom ipsilateralnom laloku

N - regionalne lymfatické uzliny

NX — regiondlne lymfatické uzliny nemozno hodnotit
NO — bez metastaz v regionalnych lymfatickych uzlindch
N1 — metastazy v homolaterdlnych peribronchialnych a/alebo homolateralnych
hilovych lymfatickych uzlinach, intrapulmondlne lymfatické uzliny vratene postih-
nutia priamym Sirenim

9
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N2 — metastazy v homolateralnych mediastinalnych a/alebo subkarinalnych uzli- Poznamky k topografii lymfatickych uzlin:
nach

L , lymfatické uzli Y jdolezitejsi ticky faktor, ktory determinuje dlho-
N3 — metastazy v kontralateralnych mediastinalnych, kontralateralnych hilovych, ymiaticks Uziny st NEsporne najavisz it prognostcky takiol, Kiory dererminuye dine

h laterainveh alebo kontralateralnveh skal 'ch aleb Kiavikul3 " dobé preZivanie pacientov. V sticasnej dobe je vieobecne akceptované oznacovanie podlfa
omolaterainych alebo kontralaterainych skalenovych alebo suprakiavikuiarnyc Narukeho. Aktualizovana TNM klasifikacia uvadza diferentné oznacenie, ¢o je vsak iba

lymfatickych uzlinach priame prerastanie tumoru do N1, 2, 3 je hodnotené ako formalne a pre praktické pouzite s akceptovatelné oba varianty, ak respektuju odporuca-
metastatické postihnutie danej uzliny né pocty odobratych a morfologizovanych uzlin.

M - vzdialené metastazy Mountain, 1997 Naruke ATC-LCSG anatomicka lokalizacia
MX — vzdialené metastazy nemozno hodnotit hilové I, uzliny
Mo~ vadialenc metastazy neprftomne
M1a — vzdialené metastazy pritomné, vratane metastatickych lozisk v
kontralateralnych lalokoch pltc, ipsilaterélne alebo kontralateralne < am?
pozitivne verifikovana pleurdlna efuzia
M1b — metastézy vo vzdialenych organoch
h 26 [ 2 honé paratrachedine
. , . L olné paratrachealne
e e e e Lt —_
pPNO, pN1: pre potvrdenie toho N Stadia je potrebné vykonat analyzu cORe r?e
il (5 il el 2 o=y s e st s | 05 | @ subaortshe |
_ 7 paraaorta’lne
dalSie prognostické faktory: s
. - . I T pulmon. ligamntum
pomer vysetrenych a pozitivvnych lymfatickych uzlin: pN (n2/n1) S el | Ly
uzliny su fixované (f) alebo volné ; —
pritomnost mikrometastaz v uzline (mi) — menej ako 0,2 cm v priemere - :
homé paratrachesine
I R dolné paratrachesine
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aortalne

2.1. Urcenie stadia bronchogénneho karcinému
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Chirurgicky staging lokalne pokrocilych ochoreni (llIA, lIB stadii)

Nodalny status je jednym z urcujucich prognostickych faktorov vo vztahu k dlhodobému
prezivaniu pacientov a podstatne ovplyviiuje terapeutické rozhodovanie. V klinicky stano-
venom Stadiu llla v pripade CT pozitivity hornych etadzi mediastinalnych, paratrachedlnych
lymfatickych uzlin by mediastinoskopia, TEMLA, VATS s vysetrenim kontralaterdlnych uzlin
alebo PET mala byt obligatérnym diagnostickym postupom na presné stanovenie Stadia.
Exaktnejsim morfologickym vysetrenim sa redukuje pocet thorakotomii, ktoré su zacaté
ako radikalne a ukoncené ako explorativne.

Je vieobecne akceptovanym faktom, Ze velkost uzliny viac ako 10 mm je podozriva z
metastatického postihnutia, ¢o vsak u 0s6b s chronickym zépalovym procesom moze byt
pricinou ,,nadhodnotenia Stadia” a tym aj stanovenia neadekvatneho liecebného postu-
pu. Preto u pacientov po prekonanej tbc a inych zapalovych ochoreniach postihujcich
lymfatické uzliny je takto rozsireny staging potrebny. Zisk z chirurgického stagingu nebol
potvrdeny u stadif I, Il - je vSak nevyhnutny klinicky staging vratane CT stanovenia nodal-
neho statusu.

B v pripade hranicnej velkosti N (10 mm-CT) alebo |. u nedostupnej me-
diasti noskopiou resp. VATS doplnenie PET
B PET mdze nahradit tieto chirurgické stagingové vykony ak nie je
dostupny chirurgicky staging - PET je citlivejSia ako CT v identifikdcii postihu
lymfatickych uzlin
B CT: senzitivita 61% Specificita 79%, PET: senzitivita 85% Specificita 90%
Z prognostického hladiska je ucelné delenie N2 a N3 skupin lymfatickych uzlin na N2a
- N2b a N3a - N3b podskupiny, pricom ,b" klasifikdcia je povazovana za prognosticky
nepriaznivejsiu.
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Reoperécia je indikovand v pripade ak nebola zrealizovana anatomicka resekcia pri .
lymfatickych uzlin inych ako paratrachealnych operacnom vykone (ak nie je ind kontraindikdacia), aby bola zachovana podmienka radikality
a/alebo paraoesphagealnych Vynimocnd moznost resekcie niektorych T4 NO - TMO nddorov:

metastazy do paratrachedlnych a/alebo ma]y exofyt v obl. b|furkagnej kgrlny riesitelny resekciou kavrlny’
N2 b : g : = limitované postihnutie kariny pri tumore hl. bronchu s moznostou
paraoesophagedlnych lymfatickych uzlin . X :
pneumonektomie a resekcie kariny

N3 a metastazy do kontralateralnych hilovych = prerastanie tumoru hor. laloka vpravo do HDZ — lobektomia + zéplata alebo
alebo mediastindlnych lymfatickych uzlin proteza HDZ

metastazy do supra alebo subklavikukarnych Autofluorescencnd bronchoskopia je mandatérna pri
=8 lymfatickych uzlin = nadoroch lokalizovanych v hlavnom bronchu na hranici technickej operability

(2 cm od hlavnej kariny)

metastdzy do homolateralnych mediastindlnych

3. Chirurgicka liecba bronchogénneho karcinému 3.2 Chirurgicka lie¢ba bronchogénneho karcinému - SCLC

3.1. Chirurgicka liecba bronchogénneho karcinému - NSCLC o
potrebné doplriujtce minimalny rozsah
Stadium chir. dg. vykony

na urcenie Stadia * adenektomie

stadium chir. a iné dg. vykony
na urcenie tadia * vykonu * adenektomie
lobekt. vynimocne klinovita vysetrenie peroper. mediast.
Ziadne resekcia/periférna 1/3 resp peribronch. uzlin ak negat.
funk¢na limitacia/ bezkomplet. adenekt.

Ziadne lobektomia sl b i K°’T‘P'.et-
lymfadenektémia

komplet adenektomia
+ revizia tuku z hor.
a zad. mediastina
(aj pri negat. N)

extenzivny chirurgicky staging
vratane mediastinoskopie
kontralateralnych
lymfatickych uzlin resp. VATS

lobektomia
po predchadzajucej
neoadjuv. chemoterapii

oper. vykon nie je indikovany

mediastinosk., VATS pri CT+ paratrach. . .
P P - systémova CHT

uzl. VATS aorto - pulm. oknd
a periazyg. uzl. resp. aj pri suspekt. N2 b

lobekt. - pneumonekt.
ak p N2+

komplet. ypsilater. adenekt

komentar: chirurgicka liecba malobunkového karcinomu prichddza do uvahy iba vo
mediastinoskopia, pri CT+ paratrach. | neoadjuvantna chemoterapia Kompletns vosilateraln velmi limitovanom $tadiu (transformované do TNM stadia T1-2 NO-1M0) po extenzivnom
|. resp. PET VATS aorto — pulm. okna lobekt. alebo pneumonekt. ompletna ypsiiateraina i i i ' “klini A ¢tAdi 4 i
Ul € I - [l : : adenekt. ak p N2+ chirurgickom stagingu, ktory potvrdiklinicky stanovené staddium, nasledne s kombinovanou
a periazyg. uzl. pri N2 b zvacsenych uzl. lobectomia + plastika chemoterapiou rezimami uvedenymi v Casti 5.4.

14 15
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komentar: Paliativna brachyterapia je aplikovana bez externej RT (Casto ide o aplikaciu
pri recidive ochorenia po externej RT) v davke 3 x 7,5 Gy (resp. 4 x 5 Gy) a ma vyhradne

i

4. Externa radioterapia bronchogénneho karcinomu NSCLC

4.1 Externa radioterapia bronchogénneho karcinému - NSCLC
pri kontraindikacii chirurgického radikalneho riesenia (l11,1lla stg)

paliativny charakter.

o indukénd CHT - e ) 4.3 Externa radioterapia bronchogénneho karcinému -
stadium . technika oziarenia poznamka . .
pocet cyklov NSCLC po operacnom vykone
individ. tvarovana tolerancia miechy .
polia zahriajlce 40 - 46 Gy tadium technika
tumor + 2 cm konven¢. frakcioncia
indivi. tvarované
polia zahriajuce tolerancia miechy
o tumor +2 cm 60 -66 Gy 40 - 46 Gy
kor,nblnaqa + uzliny s konven¢. frakcionacia
na baze platiny ochr. lemom 1 cm
renlenliEming Il A N2 2PP individ. 50 - 60 Gy 2 - 4 tyzdne, max. okraj alebo
tvar. ozar. polia 3 mesiace reziduum po
operac¢nom vykone

o 3D technika
kombinacia o .
. . 2PP+ chemo-rédioterapia
na baze platiny o ) i
Sikmé polia je preferovana

Cas. odstup od .
. : . poznamka
oZiarenia operac. vykonu
o SO Zmenou

2 - 4 tyzdne, max. 0 .
ozarovacej

lIFA N2 tvgleir;(ilw(j)‘lia 3 mesiace
: . p techniky

pozitivny resekény

komentar: konkomitantna chemo-radioterapia v pripade Stddia IlIB je preferovana,
pouzivand je naslednost 2 indukeénych cyklov s naslednymi 2 cyklami konkomitancie. 4.4 Externa radioterapia bronchogénneho karcinému - SCLC
profylakticka iradidcia CNS /PCI/

Pouzivané su kombinacie platiny s vinorelbinom, vinblastinom alebo etoposidom.

4.2 Aplikacia brachyterapie - NSCLC - ,,boost” ;
e technika . . D

Stadium » ; déavka obligatorne individuélne

aplikovana davka oziarenia
individ. polia 24 -30 Gy : o

CR50Gy | (24 u vysoko- viloer el s

zvazovat existuju cu

stadium 3
limitované podla predlieceb.
rozsahu PR 60 Gy pravdepodobnej Zavasni komorbiditu

iba pri pretrvavani ochorenie
+2cm, 2PP CR)
24 - 30 Gy

intraluminalnej choroby
alebo recidive po externej RT = _
extenzivne individ. polia
(24 u vysoko- ako u limitovaného

ILA resp.
T213I4p 5-7,5Gy/10 mm ochorenie po | podla predlieceb. | o o -
a7-14dni dosiahnuti rozsahu y pravdepodobnej ochorenia
klinickej CR? + 2 cm, 2PP CR)

IIl.B
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4.5 Externa radioterapia syndromu hornej dutej Zily a hrotového karcinomu

5.2 Chemoterapia bronchogénneho karcinému - NSCLC
: : : : indukéna liecba (pred radikalnou radioterapiou)
externa radioterapia kombinovana liecba

- Stadium rezim
RT na mediastinum + obe o . :
supraklavikuly 10 x 3 Gy T O S e 4 v 3(4) tyzdriowych 1) pripade inoperabilného Ill a Stadia (T3-
syndrém hornej dutej Zily e chemo-radioterapia LA identické He W) ! :
po odstupe 2 - 3t doziarit B mele intervaloch menej ako 2 cm od kariny)
+10x2 Gy T1-4 N2-3 e 2 pred konkomit. 2)v komb|'nacl|| CHT \{}[/nechat cytpstatlka S
chemoRT potencionalnou plticnou toxicitou
pokus na navodenie Qperablllty D , nasledne pokracovat v RT, preferovand je konkomitantna
- RT na supraklavikuly, operacny vykon pri chemo-rédioterapia (chemo-RT)
sternum, horny lalok redukcii rozsahu a
a hilus 10 x 3 Gy restaging.. pri moznej technickej
nezmenenom rozsahu operabilite 5.3 Chemoterapia bronchogénneho karcinomu - NSCLC
aplikovat RT do 60 Gy * adjuvantna chemoterapia (po radik. chirurg. vykone)

pocet cyklov pozndmka

hrotovy karciném /superior
sulcus tumor/

5. Chemoterapia bronchogénneho karcinému

5.1 Chemoterapia bronchogénneho karcinému — NSCLC
*neoadjuvantna liecba (pred operacnym vykonom)

Stadium pocet cyklov poznamka

rezimy na baze Pt
v kombindcii s vinorelbinom
Stadium rezim pocet cyklov poznamka
kombinéacie minimalne 3 mal by byt standard rezimy na béze Pt alebo rezimom efektivnym
TIll.AN n[;: bg’ze 4 3(4) tyzdne kombindcie platiny s: v kombindcii s vinorelbinom v neoadjuv. aplikécii
platiny vinorelbin, gemcitabin
1-3 2 / /

+ pooper. RT
paclitaxel, docetaxel

Chemoterapia bronchogénneho karcinému - NSCLC
B kombinéacie minimalne 3 pokus o zmensenie rozsahu * chemoterapia po radikalnej radioterapii + pooper. RT
na bgze 4 3(4) tyzdne T4:,t(le|o stavca}, V|acpoFetne
0-2 platiny |ézie v tom istom kridle
kombindacie identické ako u lll. A

v pripade zvy3kového ochorenia nie je chemoterapia Standardne indikovana,
je akceptovana v pripade lokalnej recidivy po dosiahnuti CR,PR po aplikdcii
RAT a je dovodny predpoklad chemosenzitivneho ochorenia (G2 - 3)
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5.4 Chemoterapia bronchogénneho karcinému - SCLC
(zahina aj kombinovanu CHT-RT s ¢asovanim)

p068t Cyk‘ov L pl’uca : Jej SO

po 1. cykle-—
snaha aplikovat RT ¢im
skor podla tolerancie ako
konkomitantna aplikacia

Extenzivne RT nie je Standardne
. 6+-(2) : .
ochorenie aplikovana

Vysokoddvkovana chemoterapia bronchogénneho karcinému - SCLC nie je Standardne
aplikovana (u oboch klinickych 3tadii) je akceptovatelnd iba v rémci kontrolovanych
klinickych sledovani

Limitované kombinované rezimy
ochorenie platina + etoposid, CAV

5.5 Chemoterapia bronchogénneho karcinomu - SCLC
2. linia pri * rezistencii na 1. liniu
* v€asnej recidive

terapia & e pO€Et Cyk‘ov

skrizene nerezistentné po dobu trvania

Limitované o o o
rezimy nepouzité v . linii efektu resp. do

ochorenie

alebo potecan dosiahnutia CR

paliativna terapia indnikovana pre
nizky vykonnostny stav a ostatné
limitacie v monoterapii

Extenzivne ako limitované
ochorenie Stadium

po dobu trvania efektu
resp. dosiahnutia CR

20

komentar: odpoved na liecbu je dependentna od dévky terapie a cieflom chemoterapie
je dosiahnut kompletnu remisiu v I. linii liecby. Ak sa nedosiahne CR po 4 - 6 cykloch
inicidlnej liecby, progndza pacienta sa vyrazne zhorsuije.

6. Paliativna liecba bronchogénneho karcinému

6.1 Chemoterapia bronchogénneho karcinomu
- lokalne pokrocilé a diseminované ochorenie NSCLC

ks pOdévama

rezimy na baze Pt +
kombindcie s liekom
s efektivitou u NSCLC
pemetrexed . neskvamdzna histolégia
+- bevacizumab . neskvamdzna histolégia

monoterapia
gefitinib v pripade dokézanej
erlotinib aktivujucej mutdcie EGFR
afatinib

6.2 Chemoterapia bronchogénneho karcinomu
- pokracujuca alebo udrziavacia liecba NSCLC

ks pOdavania

bevacizumab pocas trvania neskvamczzr)fa hlsto[ogla -
odpovede pokracujlca liecba

neskvamdzna histolégia — udrziavacia

pemetrexed pocas trvania
odpovede lie¢ba po predchadzajucej plat. kombinacii

erlotinib pocas trvania v pripade stabilného ochorenia
odpovede po 4 cykloch CHT v I. linii
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6.3 Chemoterapia NSCLC II. linia po véasnom zlyhani inicialnej liecby 8. Chemoterapia u pacientov vo veku 70+

$tadium rezim pocet cyklov poznamka individudine zvazovat vykonnostny stav, ktory je urcujucii
prognostické faktory pre lie¢bu ca pltic v seniu na preZivanie
akeékolvek mono docetaxel 4-6 dlzka aplikacie o PS(QoL nezévis‘ly’ prognosticky faktor)

* pemetrexed 4-6 zavisi od efektivity 0 rozsah ochorenia

: > o stratifikacia rizika pre cytostaticku liecbu
*iba neskvamdzna histolégia o ! o e
**erlotinib . . % repektovat predikif o primarna skupina bez obtiazi - PS O (kurativna liecba)
SHORE [FEESEE respex O\{a prediktivne 0 intermedidrna  mierne funkéné odchylky PS 1, 2; paliativna liecba
gefitinib odpovede klinické faktory . e
o : e . (mozno zvazit kurativnu liecbu)
krizotinib pritomnost verifikovanej ALK 2 ) . o
0 sekundarna slabost, neschopnost samostatne Zit, PS 3, 4
prestavby (FISH ) S
(len symptomaticka liecba)
o tercidrna termindlny stav

6.4 Chemoterapia bronchogénneho karcinému - paliativna liecba SCLC - - o D : L
v pripade medicinskej komorbidity zvaZovat rizikové faktory pre chemoterapiu (komplexné geriatrické

s . . . . . vy3etrenie + stratifikacia rizika, pouzivané nastroje: Activities of Daily Living (ADL); Instrumental Activities of
SEEUME RO e eam dizka podavania poznamka Daily Living (IADL); Performance status, minimental status)

snaha aplikovat Odportcania
extenzivne ochor. kombinovany podla stupia

v dalSich liniach chemoterapeuticky toxicity a Ustupu cielom je odstranenie profylaktické pouZitie rastovych faktorov (sekundarna resp. primarna)
alebo zly rezim — ak nemozné: klin. priznakv alebo zmiernenie symptémov

udrZanie hladiny Hb nad 12 g/dl
vykonnostny stav monoterapia odpovede ochorenia . yw . g . . o
platina, etoposid prednostné pouZitie cytostatik s nizkou hematologickou toxicitou

kombinovana chemoterapia iba u pacientov s PS 0 - 1 s priaznivymi vysledkami komplexného geriatrického
vysetrenia a bez komorbidity

adjustacia davky podla rendlnych parametrov

7. Chemoterapia u pacientov so znizenym vykonnostnym stavom
(PS 2,3)

" monoterapia je preferovany sp6sob liecby (gemcitabin, vinorelbin)
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9. Monitorovanie liecby bronchogénneho karcinomu

9.1 Monitorovanie liecby bronchogénneho karcinomu - SCLC pocas liecby

interval vySetrenia

vy3etrenia nevyhnutné

vySetrenia odporucené

Narodné smernice pre optimalnu diagnostiku a terapiu bronchogénneho karcindmu

9.3 Monitorovanie liecby bronchogénneho karcinomu - NSCLC pocas liecby

interval vysetrenia

vysetrenia nevyhnutné

vysetrenia odporucené

pri stanoveni stadia

- klinické vy3etrenie

- laboratdrne

- rtg hrudnika - 2 projekcie
- CT hrudnika + hor. brucha
- usg brusnych organov

- marker /NSE/

- bronchoskopia

- trepanobiopsia
kost.drene alebo PAB
- CT mozgu

pri stanoveni Stadia

- klinické vy3etrenie

- laboratérne

- rtg hrudnika - 2 projekcie
- CT hrudnika + hor. brucha
- usg brusnych organov

- marker /NSE/

- bronchoskopia

- CT CNS

- scintigrafia skeletu

v pripade planovaného chirurgického
vykonu u ochorenia v st. IIl

s nepriaznivymi morfologicky-

mi prognostickymi faktormi alebo
symptomatoldgiou

pred kazdym novym
cyklom chemoterapie

- klinické vy3etrenie

- laboratérne vy3etrenie
- marker ak inicialne +
- rtg hrudnika

- usg brusnych orgénov
- v3etky dalsie vysetrenia
potrebné pre objasnenie
novych symptomov

pred kazdym novym
cyklom chemoterapie

- klinické vy3etrenie

- laboratdrne vy3etrenie
- marker ak inicialne +
- rtg hrudnika

- usg brusnych orgénov
- v3etky dalSie vySetrenia
potrebné pre objasnenie
novych symptémov

pri ukoncent liecby

- klinické vy3etrenie

- laboratérne vy3etrenie

- rtg hrudnika - 2 projekcie
- CT hrudnika

- CT mozgu ak inicialne +

- trepanobiopsia alebo

PAB ak inicialne +

- bronchoskopia ak inicialne +

9.2 Monitorovanie liecby bronchogénneho karcinomu - SCLC
po ukonceni liecby /follow up/

interval vySetrenia

vy3etrenia nevyhnutné

vySetrenia odporucené

1. rok po ukonceni
interval: & 1 mesiac

& 6 mesiacov

klinické vysetrenie, laboratérne
vysetrenie, rtg ap hrudnika
usg brusnych organov, marker
CT hrudnika

vietky dalSie vysetrenia potrebné
na objasnenie novych symptémoy,
pri plticnej symptomatolégii

je preferované CT hrudnika

pri ukoncenf liecby
pri oc¢akavani
parcialnej alebo
kompletnej remisie

- klinické vy3etrenie

- laboratérne vy3etrenie

- rtg hrudnika - 2 projekcie

- CT hrudnika

- bronchoskopia ak bola inicialne +

9.4 Monitorovanie liecby bronchogénneho karcinému — NSCLC
po ukonceni liecby /follow up/

interval vysetrenia

vysetrenia nevyhnutné

vysetrenia odporucené

1. rok po ukondentf
interval: & 1 mesiac

4 6 mesiacov

klinické vy3etrenie, laboratérne
vysetrenie, rtg ap hrudnika

usg brusnych organov, markery
(ak inicialne +), CT hrudnika

vietky dalSie vy3etrenia potrebné

na objasnenie novych symptémov, pri
plticnej symptomatoldgii je preferované:
bronchoskopické vy3etrenie

2. a 3. rok po ukoncenf
interval: & 3 mesiace

ako vySetrenia v 1. roku

4.a5. rok
interval: 4 6 mesiacov

ako vySetrenia v 1. roku

2. a 3. rok po ukonceni
interval: & 3 mesiace

ako vysetrenia v 1. roku

4.a 5. rok
interval: & 6 mesiacov

ako vysetrenia v 1. roku
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10. Algoritmus vySetrovania aktivujucich molekularne - 11. Diagnostické a terapeutické algoritmy

genetickych zmien
OPTIMALNY DIAGNOSTICKY ALGORITMUS — STREDNE RIZIKO
v

EGFR mutacie:

Preferovany material: tkanivo, cytoblok

Pouzitelny material: cytologicky nater

Morfologicky typ:

e adenokarciném, zmiesané typy so zastUpenim adeno zlozky
¢ velkobunkové (nediferencované) karcinémy SEnid A Eann e fHle
e skvamoceluldrne karcinémy iba selektivne s ohladom na vek, status fajcenia v

Metody: PCR, DNA sekvenacia,

Aktivujice mutéacie: 19 del (exon 19), L858R (exon 21) —— RTG pluc (konvenénd) —
RTG nélez P ( )

ZHODNOTENIE RIZIKOVYCH FAKTOROV

RTG nalez

ALK prestavba (iba pri negativnej EGFR mutdcii - exkluzivita sti¢asného vyskytu) ° ‘
Preferovany material: tkanivo, cytoblok | |
Morfologicky typ: )

e adenokarciném, zmiesané typy so zastipenim adeno zlozky bronchoskopia ATB, AT (?)
o velkobunkové (nediferencované) karcinémy I nasledne CT

Metoda pozitivny I
e skriningovd IHC (D5F3 rabbitt monoclonal antibody) endoskopicky nalez
o definitivna: FISH (nevyhnutna na potvrdenie pozitivity IHC metddy) | ak CT negat, zvazit bronchoskopiu

Morfolog. diagnostika ] ]
e"d°5kr'd‘y stg. pozitivny negativny
endoskopicky nalez endoskopicky nalez
1

sledovanie a urcenie
pricin klin. priznakov

26 27
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OPTIMALNY DIAGNOSTICKY ALGORITMUS - VYSOKE RIZIKO

v

ZHODNOTENIE RIZIKOVYCH FAKTOROV

Vysoké riziko

A

— RTG pltic (konvencnd) ——

! empiricka ATB

|
bronchoskopia lie¢ba ¢asto tvori

bronchoskopia
| \ | 1. ,fatalnu pauzu”
nemaligny sledovanie a urcenie

pozitivny

endoskopicky nalez pricin klin. priznakov

endoskopicky nalez

|
‘ pokracovanie v dg
* tpp : CT a iné diff. dg
¢ thorakoskopia postupy
* otvoreny pristup
* mediastinoskopia

Morfolog. diagnostika
endoskopicky stg.
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Zakladny terapeuticky algoritmus pri liecbe
malobunkového karcinému pltc

Verifikovany malobunkovy karciném pltic

limitované ochorenie

extenzivne ochorenie

periférna plticna lézia iny rozsah d:'emOterapia )
(T1-2NO - 1 M0) (T2 - 4 N2 - 3 M0) = pocet cyklov podla
efektu je

snaha dosiahnut
kompletnu remisiu

chemoterapia ___ chemoterapia
3 -4 cykly *C4 - ¥*C1 |
| | liecba
stadia konkomitantna P
€ ekr ‘vna inefektivna

= I linia

radikalny oper: preventivne AN
vykon ozclzrser:e radioterapia iba
\ , pri dosiahnuti
chemoterapia kompletnej remisie

2 - 5 cyklov
podIa casovania RT

| radioterapia

29
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Zakladny terapeuticky algoritmus pri liecbe
nemalobunkovych plicnych karcinémov st. | - 1lIB

Verifikovany nemalobunkovy karciném pltc

I A 1B
/ N s/ AN
T3N1 T1-3 N2 T4 N3
telo stavcalviacpocet.
noduly v tom|istom laloku a iné T
radikalny operacny ¢ neoadjuvantna

vykon

. . radikalny operacny
——— adjuvantna vykon
chemoterapia >

pooperacna indukéna
radioterapia chemoterapia
|
radikalna
radioterapia
konkomitantna
resp. sekvencna

chemoterapia

observacia

30

ALGORITMUS rozhodovania ambulantného lekara

pacient s klinickou symptomatolégiou
lekar I. kontaktu ambulantny pneumolég

zhodnotenie
stupna rizika

spresnenie dg “pneumonického”

RTG hrudnika infiltratu (?) 2. ATB (?)
v v
v v

° . efekt + efekt -

podozrenie na  negativny

pneumonicky nalez v v

infiltrat led i Specializované
¢— sledovanie 3p

symptomaticka liecba .
1. ATB pracovisko
v

v v

recidiva symptémov T
efekt + efekt - 4+

31
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Anal)'/za prl'tomnosti aktiVUjl]CiCh Zmien a vflber |IEEby Sucasné lie¢ebné algoritmy pri personalizovanej lie¢cbe NSCLC
NSCLC IV. klinické Stadium | ‘ ‘
EGFR mutacia + Molekularny Dobry PS Klinicky (PS) Zly PS
Stanovenie morfolégie | / AN |
2 TK inhibitor Non-skvamézny Histologicky 'skvamézn Mono-chemoterapia
= Adenokarciném alebo morfolégia favorizujtica adenoca Skvamocelularny ca Y typ v o
= Velkobunkovy karciném a zmieSané typy: adenoskvamézny / AN
bevacizumab bevacizumab Prva
vhodny nevhodny linia
Stanovenie EGFR mutécie | |
| | Pt/pemetrexed (17
EGFR mutacia pozitivna EGFR mutacia negativna EGFR mutacia - alebo (iné*) Pt;f:b'ze(:::;?d Ptallgf::i';‘zb,')"
| | + bevacizumab
Liecba TKI Stanovenie ALK prestavby ALK prestavba + ‘ ‘
erlotinib | |
gefitinib Ukonéenie prvej linie chemoterapie
ALK+ ALK-
| | | | '
=
s ] . pemetrexed - PodIa predoglei N¢
Liecba krizotinibom bevacizumab o erlotinib [l ) b
alebo erlotinib alebo erlotinib lietby §
alebo pemetrexed o
v
Progresia
Chemoterapia Podla Podla Podla Druha
podla algoritmu predoslej liecby predoslej liecby predoslej liecby linia
¥ krizotinib —l

iné* = docataxel, paclitaxel, vinorelbin
32 33
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