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Nadory — hlavni pfi¢ina amrti u déti
mezi nemocemi i v CR...

Onkologicky nemocne¢ déti — komplikovani a nakladni
pacientl...

Chronici, ktefi pottebuji kontinuitu péce, ale kteti maji
opakovan¢ zivot ohrozujici velmi zavazné stavy...
Akutni leukemie: 650 tis — 3 mil. K¢

HR NBL 1,5mil. K¢

MR MBL 1,1mil. K¢

AvSak jde o dét1 s relativné dobrou prognosou, o kter¢ ma
smysl se starat — obrovska zména za poslednich 30 let...



L.écba ALL v roce 1985 a 2015...

Pro 98% déti — zadny novy 1€k od r. 1983 dosud.. (Glivec pro Ph+ALL)

Hlavni zména — zvladnuti podpurné péce...
...ma to tedy smysl...

ALL CR 2007 - 2009

o Akutni lymfoblasticka leukémie — Ostrava — 1981 — 1985, 1.0
: EFS 14,8 % (n - 54) L\Mk
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Nahle prihody v onkologii

* Projevy samotného nadoru
 Komplikace 1éCby

- chirurgické

- chemoterapie

- radioterapie

- moderni terapie

imunoterapie v¢. GVHD a CARs, targeted terapie - biologika... jiny zptisob
odpovédi organismu, jin€ profily nezadoucich u€inkl — poruchy ristu, autoimunita,
cytokine - release syndrome..../“zivé léky*/

« Nesouvisi s nadorovym onemocnénim:

rizika jako jiné dité (appendicitis)

podminka: prevence /znalost

vCasna diagnostika a adekvatni 1écba




Nahla prihoda jako projev nadorového
rustu

infiltrativni st met_abollcke/paraneoplastlcke

obstrukce perforace  vypotek tumor lysis sy
hyperviskosni sy
Y M M hyperkalcemie
Sy superior v cava stftevo  perikardialni hypertenzni krize
sy horniho mediastina pleuralni sy inadekvatni sekrece ADH
sy miSni komprese ascites
sy ICH

ileus
obstrukce moc. cest
bronchialni obstrukce



Od 11/2014 si stézuje
na dusnost, unavu,
omezuje aktivni
sportovni ¢innost. -
spirometrie, kde
kombinovana ventilacni
porucha s prevahou
restrikce. Koncem
11/14 susp. viroinfekt
(pokaslava, elevace
zanétlivych markeru),
preléCeno Klacidem.
12/14 kontrolni
spirometrie s podobnym
nalezem, domluva na
kontrole zaCatkem 2/15.
Pro horsSici se stav
pacientky navstéva
nemocnice, kde 1. RTG
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Syndrom horni duté zily

V pediatrii obvykle spolecné — ptiznaky obstrukce horni duté Zily a
trachealni komprese

PriCiny: - intravaskularni: trombosa, v€. trombosy po po CVK

- extravaskularni: nadory v pred.mediastinu (lymfomy,NBL,GCT)

Piiznaky HDZ: - otok, cyanosa tvate, krku a HKK

- zvySena napln brachialnich zil - 1 pf1 vzpazeni
- bolesti hlavy, poruchy védomi, synkopy

Priznaky horniho mediastina: - suchy drazdivy kasel, dysfonie,

- Inspir. stridor - zhorSovani vleze !

- utlak trachey



Sy VCS/trachealni komprese: NHL

rozsireni stinu mediastina u déti — 3 malignita
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Minimaini'

Pacie anasou obvykle vel

v Z"‘-s weicke vykon

D %




NHL mediastina — Sy VCS

12:43:15.90
TP 295.8

SPI 4

Cave recisté VCS I
Intubace??

LV 120

[ 170

TI UWg

GT 0.0

SL 5.0/7°

267 -5/-35

ABSO LO

PEREG320 Ultravist 300 i.v.
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Not Seeing the Whole Picture
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Masivni perikardialni vypotek,










Patofyziologie sy SVC

Jugular vein_
Edema of the

face, neck, and
upper chest

Distention of
axilliary, subclavian, and _
jugular veins NS
Obstructed
brachiocephalic
vemn

Superior
vena cava

Lateral thoracic ____
vein
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Sy horni dute zily — vySetreni

RTG,CT DlIC a mediastina: rozsiteni mediastina,

komprese lumen HDZ, dych. stromu,
pleurdlni vypotek

Kardiologie + ECHO: perikardialni vypotek,

porucha srde¢ni hemodynamiky,
tamponada |
Laboratof: markery ( LDH, KM, thymidinkinasa, FW, AFP,

| Beta-HCG, NSE, katecholaminy),

HiStOlOgiCké diagn(')za/ FCM! minimalni invazivita
- perif. LU, KD
— thorakoskopie, - cytologie vypotkt, markery




Sy horni duté zily — terapie

Minimalni Invazivita: biopsie periferni LU v lokalni
anestezii (r1ziko ventilacni podpory po CA),
thorakoskopie, punkce KD, vypotku, markery (GCT)

Prechodna ventilacni podpora nékdy nutna
Prevence syndromu nadorového rozpadu
Zilni ptistup do dolnich konéetin. ..

Kauzalni terapie (po odbéru materialu z tu): nizkeé davky
kortikoidd a cyclo (NHL), cilena CHT (GCT, NBL)

Mustargen, radioterapie: spise dospéla onkologie
Udrzeni spontani pokud mozno, CPAP, poloha pacienta
cave myorelaxancia...!






Syndrom misSniho utlaku
(spinal cord compression)

Rizikovi pacienti - vSechny déti s nadory retroperitonea,
zejm. NBL, sarkomy, lymfomy, CNS tu (tzv drop
metastazy) SCC — 3-5% déti s malignitou. ..

« Mechanismus - hematogenni rozsev

- pfima invaze cestou foramina intervertebralia
(lymfomy,NBL)

a - tzv drop metastazy nadoru CNS ( medulloblastom)

- kolaps obratle a jeho zhrouceni pi1 meta postizeni
(NBL, ES, RMS)



Patofyziologie syndromu misni komprese

* komprese michy - transverzalni 1¢éze - uplna

- neuplna
* komprese korenu misnich — kofenova symptomatologie,

sfinkterove poruchy
obstrukce cirkulace likvoru- sy ICH
lokalizace procesu —nad C4 vede k paréze branice a
konci fatalné

* casovy faktor — trvani nad 24h znamena zpravidla 1¢zi

ireverzibilni



Sy miSni komprese — vySetreni

Laborator: markery (NHL, Nbl, ES/PPNET)

Neurologicke vys.. urCi topiku leze

Ocni pozadi: méstnani pi1 sy ICH

RTG, CT, Tc kosti: tu obratlu

MRI patere. intraspin. tu, extraspinalni tu (,,tvar
presypacich hodin®)

Likvor: cytospin, cytologie

Evokované potencidaly:. SSEP, MEP




Syndrom miSni komprese - klinika

« Priznaky - bolesti v zadech lokalizované¢ centralné s iradiaci

bolesti, u malych déti neobvykla drazdivost, nervozita,
zmeéna pohyboveho stereotypu, odmitani postavit se,
bolestivost na poklep, poruchy citivosti, zmény motoriky,

poruchy vyprazdnovani (neurogenni MM, obstipace)

» Dg — cilen¢ neurologicke vySetreni, MR



Syndrom miSni komprese - terapie

Kortikoidy (solumedrol, dexamethazon)

Radioterapie, bisfosfondty, kalcitonin — inoperabilni

metastazy relabujicich tumort

. chemoterapie + kortikoidy

Podpiirna péce, rehabilitace

Neurochirurgicky vykon. dekompresivni laminektomie
diive metoda 1.volby

dnes 2 indikace: diagnosticka

prudka deteriorace



Leu 350 tis.
Trombo 4

Hb 65

Riziko

1) krvaceni + DIC
2) leukostaza

3) ATLS







Syndrom akutni lyzy tumoru (SALT) —patofyziologie

chemoterapie purinové
% metabolity
'I' hypoxantin
) [02P2 I l
bunek .
Xalf'[ln
% o . Jlyselina
) - | mocova

apoptoza \ /
calcium fosfat
\
/ nefropatie

hypokalcemie l
uremie T




TLS —incidence a rizikové faktory

maximum vyskytu O — 4 den /ale i pred podanim CHT!/

Laboratorni TLS 42%
Klinicky  TLS 6%
Rizikové choroby Trychly bb. obrat

sensitivita na CHT

Rizikové faktory oligurie
Infiltrace ledvin
dehydratace
hyperurikemie
] LDH | leukocyty (50 tis)

Burkit lymfom
B-ALL
ALL

vysokeé
riziko

CLL
AML
HDI

LGL
neuroblastom
germ cell

vzache



|aboratorni TLS u déti

2 a vice priznaku pied, ¢1 do 7 dnu po zahajeni
antineoplasticke terapie

Kyselina moCova >476 mmol/L, ev. 25% vzestup
Kalium >6.0 mmol/L, nebo 25% vzestup

Fosfor >2.1 mmol/L, nebo 25% vzestup

Calcium <1.75 mmol/L, nebo 25% pokles



Klinicky TLS

= laboratorni TLS +
kreatinin > 1.5 x UNL
srdec¢ni dysrytmie,
zastava, kfece
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Urine pH
Rozpustnost patfyz dulezitych metabolitu v pasmu obvyklych pH
MOCI.
Rozpustnost kyseliny mocove zavisi na pH. VzestuppHz 5na7 =

rozpustnost stoupa 25x.
Cave — calcium fosfat opacny trend!



Prevence tumor lysis syndromu

Rizikovy pacient bez znamek laboratorniho nebo klinického TLS

3 1/m2/den FI/2 —inicialné bez K, Ca, P idealné 24 hod pfred CHT
cil: diuresa 100ml / m2/hod <==3 furosemid
manitol

- pouze v pripadeé hyperurikemie, pokud neni podavana

rasburicasa
max. rozpustnost kys. mocove pri pH moci 7,5

hypoxantin, xantin pH moci max. 6,5
- po normalizaci kys. mocCove alkalizaci ukoncit
—pacienti s nizkym rizikem rozvoje TLS
— vstupni hyperurikemie u pacientu s vysokym rizikem ( leu
nad 50 tis, LDH nad ?(25ukat/l), porucha funkce ledvin)
davek CHT, kortikoidu



LéCba syndromu tumor lysis syndromu

ﬁP >2,1mmol/l dospéli nad 15 let,> 1,45 mmol/l deti
- letargie, nausea, zvraceni, prujem,kifece
- precipitace calciumfosfatu v tkanich [> hypokalcémie
lecba : zvySeni hydratace , zadné aditivni Ca
po. chelatatory (minimalni vyznam) aluminium hydroxid

hemodialyza (uCinejSi nez CVVH)... kdy?

@Ca < 2,25 mmol /I nebo iCa pod 1,2mmol/l ! aloumin!! Il alkaloza!!
- asociace s fosfatasemii
- parestezie, kreCe,tetanie, hypotenze , prodl.QT, zmatenost
Il LéCba pouze pri symptomatické hypokalcemii =tetanie!!

Ca gluconicum 30 - 50 mg /kg i.v. na 10 min



Lécba tumor lysis syndromu -1

ﬁK >6mmol/l

-nausea, zvraceni , anorexie,svalova slabost,parestezie
Ekg: hrotnate T, rozs.QRS,komorova tachy, asystolie
lecba : 1. beta 2 mimetika inhal.
salbutamol (Ventolin) 2 vstriky a 15 min
terbutalin (Bricanyl) 0,025mg / kg s.c.nebo 0,01mg/kg iv
2. Inzulin 0,1 1.U./kg + 20% glc 2ml / kg /10 min
3. Ca gluconicum, furosemid

4. dialyza



Lécba tumor lysis syndromu 111

Hyperurikemie
10-20mg/kg/den a8 hod
neovlivni jiz vytvofenou KM, pokles KM s latenci 2 dnu
nevyhoda : snizuje degradaci jinych purinu (6-MP)
zatim pouze p.o.
alkalizace pouze pokud neni vyssi P a do normalizace KM

- v prubéhu 4 hod pokles hodnoty urikemie do normalnich a
subnormalnich hodnot ( neni treba alkalizace)
- setrvale nizké hodnoty i pres dalSi chemoterapii

- davka 0,15- 0,2 mg / kg , opak. & 24 hod dle potfeby (1. podani na 30 min)
- odbér na hladinu KM do ledu !
rizika: bronchospasmus, ne u G-6PD def.



L.é¢ba renalniho selhani

Priciny - uratova nefropatie
- calciumfosfatova nefrokalcinosa
- tumorosni infiltrace
- nefrotoxické Iéky

Indikace k eliminacni metodeé — drive nez u samostatného
renalniho selhani...

oligoanurie neragujici na volumoterapii a diuretika
hypervolemie s plicnim edemem a/nebo hypertenzni krizi
hyperfosfatemie, CaxP nad 6,0

hyperkalemie nad 6,5 - 7,0 mmol/l

acidosa pod 7,2, urea nad 40 mmol/|

Volba eliminacni metody — ,site + patient dependend®
1. Hemodialyza 2. Peritonealni dialyza 3. CVVH



Hyperleukocytoza

Definice: Leu > 100 000/ mm3 [blasty nejsou komprimovatelné. ../

Patogeneza: - hyperviskozni sy: - nadorova embolizace
- poruchy mikrocirkulace

- respiraCni problémy, poruchy difuze O2
- krvaceni (CNS, GIT, plice)

- metabolicke problémy (SALT)
Vyskyt: 9-13% déti s ALL

5-22% déti s ANLL (AML), 85% s CML
hyperleukocytoza je spoluodpovédna za 23% mortality u AML a 5% u ALL
PriCiny umrti: - plicni krvaceni
- krvaceni do CNS
- renalni selhani




Plicni a CNS manifestace hyperleukocytosy




Hyperleukocytoza — klin.priznaky

NS: poruchy vizu, zmatenost, poruchy védomi, edém papil

abnormity na CT/MRI mozku (krvaceni, leukemicke infiltraty)

Plicni: tachypnoe, dyspnoe, hypoxie

Genitourinarni: oligurie, anurie, priapismus

Prevence: - spole¢na s tumor lysis sy — hydratace !!

- kyslik, transfuze podat az pii Hb pod 60 — 65 g/l

[Lécba: - specificka antileukemicka lécba

- vyménna transfuze, leukaferéza — pii leu nad 300 000

- symptomaticka a podplrna lécba



Hyperleukocytosa a DIC

Dominantni manifestace APML — zvlastni forma DIC: tézka
hypertibrinolysa, diseminovaneé mikrotromby, iniciovano
uvolnénim tissue faktoru s prokoagulacni aktivitou z blasta

Umrti — na krvaceni, incidence historicky 30% dnes 3-5%
Anticipace + frekventni laboratorni monitoring je zasadni

Nahrada spotiebovanych koagulac¢nich faktori — trombo >
50 tis. Fibrinogen > 1,5g/L, APC ?
Heparin, antifibrinolytika rutinné ne!

Zéakladem je 1écba malignity - AML: CHT, APML.: start
ATRA jakmile je suspekce na dg!

| eukaferesa — problematicka... potfeba antikoagulancii,
velka zila,. ..



Specifika SIRS — febrilni neutropenie
u onkologicky nemocnych

» Zvazujte zhorSeni kardidlni dysfunkce u déti po
CHT, zeymena antracyklinech

» Pacienti po kortikoidech jsou v riziku adrenalni
suprese

 Nutnost velmi ¢asného nasazovani efektivnich
antimykotik a virostatik



PODPURNA PECE
V DETSKE ONKOLOGI!

Jatoshav Stért

2 Aolekiiv autory
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Dekuji za
pozornostg




