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Wstep

Wielu pacjentéw na starcie choroby nigdy nie styszato
takiego pojecia jak chtoniak. Tak jak niemal kazdy z nas
ma w swoim blizszym lub dalszym otoczeniu kogos,
kto chorowat lub choruje na raka ptuc, raka piersi, pro-
staty czy jelita grubego, bardzo rzadko mamy spoteczny
dostep do relacji o przebiegu czy leczeniu chtoniakow.
Dodatkowo, styszac, ze chtoniak to nowotwér, pacjenci
czesto utozsamiaja go z rakiem. Tymczasem chtoniaki
s3 odrebng, bardzo réznorodng grupa nowotworéw
uktadu chtonnego. Znajduja sie w niej chtoniaki, ktére
czasem - jak wiele chordb przewlektych - przez wiele
lat beda pozostawaty jedynie w obserwacji, jak réwniez
takie chtoniaki, ktére wymagaja pilnego, natychmiasto-
wego leczenia i znaczaco obnizaja czasowo dobrostan
pacjenta. Praktycznie nie stosuje sie w nich chirur-
gii, a metody leczenia daleko, daleko wykraczajg poza
najbardziej kojarzona z ,rakami” chemioterapie. Stad,
na poczatku stan wiedzy o tym, czego mozna sie spo-
dziewad i czym jest ta choroba, moze by¢ bardzo skapy,
a jest konieczny, aby pacjent zrozumiat proponowane
mu leczenie - jego korzysci i ryzyko.

Dodatkowo, jesli wezmiemy réwniez pod uwage nowo-
czesne, holistyczne podejscie do leczenia, czyli uwzgled-
nimy w przebiegu choroby nowotworowej potrzebe
wspotpracy z lekarzami pokrewnych dziedzin w zabez-
pieczeniu objawdéw dziatan niepozadanych, wsparcia
dietetycznego, emocjonalnego, omdwienia mozliwo-
$ci dotyczacych aktywnosci seksualnej, zabezpiecze-
nia ptodnosci czy adekwatnej aktywnosci fizycznej —
to obszar nowej wiedzy, z jaka pacjent lub jego bliscy
»Musza”, a przynajmniej warto by byto, aby sie zmierzyli,
moze by¢ duzym wyzwaniem.

Podstawowym kryterium poszukiwania tej wiedzy jest
znajomos$¢ doktadnego rozpoznania. Niematym zagro-
zeniem dla poczucia bezpieczenstwa i adekwatnosci
pozyskiwanej wiedzy jest wtasnie nieswiadomos¢, jak
roznorodng grupa chordb sg chtoniaki i poszukiwanie
rozwigzan wspdlnych dla catej tej grupy. Tymczasem
przebieg leczenia chtoniaka Hodgkina jest inny niz chto-
niaka DLBCL czy chtoniaka grudkowego. Niebagatelne

znaczenie moze mie¢ tez samo umiejscowienie cho-
roby — leczenie chtoniaka DLBCL umiejscowionego np.
w weztach chtonnych bedzie ZUPEENIE inne niz leczenie
chtoniaka DLBCL OUN - czyli umiejscowionego w mozgu.
Innymi stowy, pacjenci poszukujacy informacji na pod-
stawie bardzo skréconej nazwy, jak np. chtoniak czy
chtoniak nieziarniczy, moga otrzymywac btedne, nie-
adekwatne informacje. Z jednej strony moze to budzi¢
niepotrzebny niepokdj, a z drugiej strony nie daje moz-
liwosci ewentualnej weryfikacji prawidtowosci leczenia,
czy np. mozliwosci zastosowania wtasciwych programoéw
terapeutycznych.

Niewiedza o doktadnym rozpoznaniu moze ptynac
z trzech rzeczy - pierwsza to konieczno$¢ dopasowa-
nia nazwy choroby do przestarzatego systemu ICD10
i wpisania w dokumentacje nazwy niestosowanej juz
w powszechnym obiegu. Druga - to brak doprecyzowa-
nego rozpoznania na wstepnym wyniku badania histo-
patologicznego, ktdre to rozpoznanie zapada w pamigc
pacjenta. Trzecia — to brak $wiadomosci pacjenta, ze
ta wiedza w ogéle jest wazna. Jednoczesnie wiemy,
ze pacjent madrze wyedukowany - to pacjent lepiej
rozumiejacy swoje leczenie. A poniewaz na te eduka-
cje rzadko w obecnych czasach jest dostateczna prze-
strzen w gabinecie lekarskim, dlatego szalenie wazne
jest upewnienie sig, ze pacjent doktadnie zna swoja
diagnoze i rozumie, ze moze poszukiwaé, a tym bardziej
poréwnywac informacje dotyczace leczenia danego
konkretnego, swojego podtypu chtoniaka. Wiedzac jed-
noczesnie, jak wielkim bogactwem, ale i przeklenstwem
moze by¢ powszechna dostepnos¢ do internetu oraz
wymiany doswiadczen pomiedzy pacjentami na prze-
roznych forach czy np. pod gabinetem itd..., warto wska-
zad pacjentowi wtasciwe Zrddta pozyskiwania rzetelnych
informacji, tak aby miat przynajmniej szanse pominiecia
zrédet wiedzy niebezpiecznej, badz dotart do niej odpo-
wiednio przygotowany merytorycznie.

Alicja Prochon
Dyrektor Fundacji Pokonaj Chtoniaka



Wstep

Organizacje pacjentow - stowarzyszenia, fundacje, grupy
wsparcia — powstaja najczesciej z checi pomocy innym.
Osoby, ktdre zachorowaty na ciezka chorobe, a razem
z nimi réwniez ich bliscy, czesto nie moga odnalez¢ sie
w nowej rzeczywistosci. Szukaja odpowiedzi na pytania:
Dlaczego zachorowatem? Czy moge wroci¢ do zdro-
wia? Jak poradzi¢ sobie z emocjami, ktore towarzysza
nam wszystkim podczas diagnozy? Szukaja takze wska-
zéwek i informacji o tym, jakie leczenie jest dostepne
w Polsce, a jakie w Europie.

RAwniez nasza grupa wsparcia, a pozniej stowarzysze-
nie, powstaty dla pacjentéw, u ktérych wykryto choroby
hematoonkologiczne. Stworzyli ja wtasnie pacjenci i ich
bliscy - ktérzy maja juz za sobg pewien etap choroby,
otrzasneli sie juz po pierwszym szoku i w naturalny
sposdb chca poméc innym, kolejnym osobom, ktdre
znalazty sie w takiej samej sytuacji i zaczynaja swoj3
$ciezke zycia z choroba.

Pomagamy pacjentom i ich rodzinom. Robimy to przede
wszystkim na grupach wsparcia w mediach spoteczno-
$ciowych, ktére sami utworzylismy lub do ktérych nas
zaproszono, aby$my dzielili sie swoja wiedza. Korzysta
z nich co najmniej kilka tysiecy oséb. Organizujemy réw-
niez spotkania stacjonarne i warsztaty wyjazdowe dla
pacjentow, na ktdre zapraszani sa eksperci. Pacjent
moze z nimi porozmawiac twarza w twarz.

Stawiamy na edukacje - to dzisiaj podstawa w walce
z chorobg i na drodze do wyzdrowienia. Pacjent musi
zna¢ swoja Sciezke leczenia i ja rozumied. Czesto infor-
macja, ktéra otrzymuje w gabinecie lekarza, jest dla
niego niezrozumiata - zwtaszcza ze towarzyszy mu wow-
czas ogromny stres. Jako Stowarzyszenie wydajemy wigc
materiaty edukacyjne (poradniki, ulotki) po$wiecone
chorobom. rowniez

konkretnym Wspatpracujemy

z fundacjami, stowarzyszeniami i grupami wsparcia
w Polsce, Europie i na Swiecie.

Nasze Stowarzyszenie bierze udziat w konferencjach,
spotkaniach edukacyjnych czy warsztatach, podczas
ktérych sami zdobywamy wiedze, aby potem dzieli¢
sie nig na grupach wsparcia. Razem z innymi organiza-
cjami tworzymy wspoélne projekty, na przyktad ,Wiedza
w chorobe” - autorski projekt Amazonek Warszawa Cen-
trum i naszego Stowarzyszenia. Zeby skuteczniej poma-
ga¢ pacjentom, wspotpracujemy z Rzecznikiem Praw
Pacjenta, Polska Koalicja Pacjentdw Onkologicznych,
nalezymy do inicjatywy ,Nasz Rzecznik” przy Ogélno-
polskiej Federacji Organizacji Pozarzadowych i do wielu
innych.

Chce takze podkresli¢, ze jesteSmy bardzo wdzieczni
lekarzom i personelowi medycznemu, ktérzy pomagaja
naszym pacjentom codziennie w poradniach, przychod-
niach i podczas pobytu w szpitalu. Wspotpraca z leka-
rzami jest dla nas bezcenna.

Nasze Stowarzyszenie zatozyli pacjenci dla pacjen-
téw. Kiedys$ na jednym z wyktadow jeden z prelegentéw
powiedziat stowa, ktore zapadty mi w pamiec i sg ze mna
do dzisiaj:

,bo nikt nie zrozumie pacjenta tak jak drugi pacjent”.
To najszczersza prawda. | dlatego wtasnie wstuchujemy
sie w potrzeby pacjentdw, konsultujemy z nimi wszyst-
kie nasze projekty, tak aby odpowiadaty na nasze
wspoélne potrzeby.

,Nie mozesz zmienic catego $wiata, ale mozesz zmienic
Swiat jednego cztowieka”

Katarzyna Lisowska
Stowarzyszenie Hematoonkologiczni



Rozdziat 1

Perspektywa pacjentow

Krzysztof Jakubiak

Modern Healthcare Institute

Nowotwor uktadu chtonnego stanowi powazne wyzwanie dla osoby zdiagnozowanej.

Moment rozpoznania choroby radykalnie zmienia zycie i sprawia, ze walka z nig staje

sie jednym z gtéwnych, a przewaznie najwazniejszym celem. Wokot niej zaczyna sie

koncentrowac cate zycie pacjenta. Razem z nim zaabsorbowana jest jego rodzina

i otoczenie, co sprawia ze Roszty spoteczne choroby nalezy uznac za bardzo wysokie.

Sciezka pacjentéw z chtoniakami jest zréznicowana, uwarunkowana w duzej mierze

odpowiedzig organizmu na zastosowane leczenie. Podobnie zréznicowane sg postawy

pacjentow i strategia postepowania lekarzy.

Mimo znacznego zréznicowania postaw Sciezek diagno-
styczno-terapeutycznych pacjentow z nowotworami
uktadu chtonnego przezywaja oni wiele podobnych sytu-
acji, zmagaja sie z tymi samymi barierami i maja wiele
spojnych obserwacji. Podstawg do opisania perspektywy
pacjentéw stanowito jakosciowe badanie ankietowe,
przeprowadzone w grupie 23 pacjentéw. Osoby biorace
udziat w badaniu reprezentowaty rézne typy i stadia roz-
woju choroby, byty leczone przez osrodki z 11 wojewddztw
i znajdowaty sie na réznych etapach terapii.

Ich spostrzezenia, zebrane na podstawie otwartych pytan,
odnosity sie do najwazniejszych kwestii dotyczacych walki
z chorobg nowotworowa, takich jak diagnoza, zrozumienie
choroby, Sciezka diagnostyczno-terapeutyczna napoty-
kane trudnosci i wptyw choroby na jakos¢ zycia.

1.1. Diagnoza

Postawienie diagnozy w przypadku pacjentow, ktorzy
brali udziat badaniu, od wystgpienia pierwszych obja-
wow trwato od 6 tygodni do poéttora roku. Wigkszosc
pacjentow podawato tutaj czas 3-9 miesiecy, przy
czym niemal potowa z nich podkres$lata, ze ich objawy
w pierwszym okresie byty bagatelizowane przez nich
samych oraz lekarzy, do ktérych poczatkowo sie zgtosili.

Czes¢ z nich zostata na samym poczatku btednie zdia-
gnozowana i nieprawidtowo leczona. Kilka osob ocenito,
ze wykrycie choroby nastapito przypadkowo. W wielu
przypadkach pacjenci czes¢ konsultacji lub badan dia-
gnostycznych wykonywali prywatnie, poza systemem
publicznej ochrony zdrowia.

99 Pojawit mi sie olbrzymi wezet pod zuchwag.
Précz tego wezta nie byto zadnych
objawdw, leczono mnie na angine
z 3 miesigce. Pézniej prywatnie wycigtem
wezet i wystatem do badan. Okazato sie,
Ze to chtoniak. Od ujawnienia sie
wezta do podania chemii mineto jakies$
6 miesiecy.”

99 Diagnozowano mnie okoto 9 miesiecy, w tym
jest czas okoto 3 miesiecy, kRiedy lekarz
POZ pomimo wszystRich tych objawéw
uspokajata mnie, ze to jakas infekcja.”

99 Choroba zaczeta sie 2 lata temu, objawy
to béle brzucha i poty nocne, diagnoza
6-8 tygodni przy wszystkich badaniach
robionych prywatnie.”



Nowotwory uktadu chtonnego

Reakcja pacjentéw na rozpoznanie nowotworu uktadu
chtonnego byta zwykle podobna - duzy szok, ogromne
zmiany w codziennym zyciu i szukanie wsparcia
wsrdd najblizszych os6b. Niemal wszyscy wspomnieli
o koniecznosci zrezygnowania z pracy zawodowej
- catkowicie lub na czas leczenia. Réwniez bardzo
wiele 0s6b wspomniato o tym, ze stracito czes¢ kon-
taktow spotecznych, doswiadczyto sytuacji, w ktorej
niektérzy znajomi wycofali sie z kontaktéw, a oni ze
swojej strony rowniez musieli ograniczy¢ aktywnos¢
spoteczna, obawiajac sie zakazen (m.in. w kontekscie
pandemii COVID-19).

Kilka oséb potraktowato diagnoze jako mobilizacje do
walki o swoje zdrowie i zycie, co przerodzito sie np.
w inne utozenie sobie zycia, przeprowadzki, przejscie
na rente. Podkreslano takze duzy wptyw choroby na
zycie rodzinne, co oznaczato np. zdanie si¢ na opieke
bliskich 0s6b, poczucie zaniedbania dzieci czy partne-
row, ale takze wzmocnienie wiezi z najblizszymi oso-
bami. Niektorzy pacjenci spotykali si¢ jednak z nie-
zrozumieniem ze strony otoczenia, wycofaniem sie
i obawami przed kontaktem. Pojawito sie takze kilka
gtosow o zatamaniu nerwowym, nerwicy czy rozpaczy.
Pacjenci zwracali réwniez uwage na to, ze zle znosza
wspoétczucie czy pocieszanie ze strony innych osob,
a raczej oczekuja i potrzebuja praktycznej pomocy,
wsparcia w codziennym zyciu.

99 Z mamg polepszyt mi sie kontakt, we
wszystkim mi pomaga, poniewaz jestem
mtodg osobgq. W trakcie rozpoznania choroby
bytam bezrobotna. Utracitam kontakt
z wiekszoscig znajomych, zostata tylko jedna
przyjaciétka.”

99 Zwolniono mnie z pracy. Zatajono mojq
chorobe przed innymi pracownikami, mimo
Ze w trakcie chemioterapii pracowatam (nie
przedtuzono mi umowy po przeszczepie).
Rodzina i partner nie potrafili mnie
wspierac¢ emocjonalnie, nie poszli do
terapeuty. Walczytam sama. Nie mam juz
przyjaciot - wiele 0s6b (zachorowatam
przed trzydziestkg) postanowito mnie
unikac. Musiatam wyprowadzic sie
Z wynajmowanego mieszkania i zamieszkac
z babcig. Rodzina i partner pomagali
fizycznie. Zostata mi dwdéjka znajomych
z dziesieciu.”

99 Rodzina bardzo mi pomogta.
O pracy na rok musiatem zapomniec.
Znajomi bali sie odzywac...
(dla mnie niezrozumiate i niefajne).
Obecnie wszystko w normie.”

1.2. Zrozumienie choroby

Niemal wszyscy pacjenci ocenili, ze dobrze rozumieja
swoja chorobe, jej stopie zaawansowania i proce-
dury medyczne, ktérym sa poddawani. Niemal wszy-
scy podali internet jako zroédto wiedzy, kilka osdb
wskazato przy tym specyficzne strony internetowe
czy grupy dyskusyjne prowadzone przez organiza-
cje pacjenckie. Co trzeci osoba wymienita lekarzy
jako zrodto wiadomosci o chorobie, a niektdre z nich
dodatkowo podkreslity, ze specjalnie przygotowywaty
sie (na podstawie internetu) do spotkan z lekarzami,
aby zrozumie¢ medyczny jezyk i terminologie. Kilka
0s6b wskazato takze na publikacje naukowe, m.in.
w jezyku angielskim, oraz ksigzki medyczne. Pojawit
sie tylko jeden gtos od osoby, ktora nie byta zainte-
resowana pogtebianiem wiedzy na temat swojej cho-
roby i za swoj gtéwny cel uznata jej pokonanie, a nie
zbieranie informacji.

99 Mysle, Ze mniej wiecej potrafie wyttumaczy¢
chorobe. Wiedze zdobytam od lekarzy
z oddziatu hematologicznego oraz
z internetu.”

99 Chorobe rozumiem, dowiedziatam sie
Z internetu, z artykutéw naukowych
i organizacji.”

99 Tak, rozumiem, wiedza od lekarzy
i od fundacji Pokonaj Chtoniaka,
duzo webinarow.”

Wiele 0s6b czuje sie traktowanych przez lekarzy zdaw-
kowo, ,tasmowo”, bez empatii czy serdecznosci. Pod-
kredlaja, ze po stronie personelu medycznego brakuje
checi lub umiejetnosci skutecznej komunikacji, przeka-
zania wyczerpujacych informacji, a takze zrozumienia,
ze pacjenci maja niedostateczna wiedze, aby zrozumiec
terminologie medyczna.

99 Czasami mam wrazenie, ze sprzgtaczka
w szpitalu ma wiecej empatii. Mozliwe, ze
mam pecha, ale trafiam na samych lekarzy,
ktérym jest to obojetne, czy wyzdrowieje.”



99 Opieka medyczna wedtug mnie nie jest
wystarczajgca, diagnoza trwata 5 miesiecy i mimo
to precyzyjnie nie okreslono rodzaju chtoniaka.
Badania histopatologiczne trwaty 6-8 tygodni.
Nie miatam wizyty u hematologa, gdyz zaczeto od
chirurga onkologa, ktdry na kRorytarzu chirurgii
zerkngt na wynik histopatologiczny i powiedziat:
to juz nie my, tylko hematologia, i poszedt.
Zostatam sama i wypadtam z systemu.”

99 Ogromna obojetnosc¢ personelu medycznego
w stosunku do chorego, brak empatii, cztowie-
czenstwa, odrobiny serdecznosci i zrozumienia,
my nie umiemy czyta¢ w myslach lekarzom.”

1.3. Sciezka diagnostyki i leczenia

Wydaje sie, ze w jakosci opieki medycznej nad pacjen-
tami wystepuja ogromne réznice, w zaleznosci od pla-
céwki medycznej, do ktorej trafili. Niektérzy z nich
deklaruja, ze czuja sie dobrze leczeni i znajduja sie pod
dobra opieka, sa zadowoleni i dobrze oceniaja lekarzy
oraz szpitale. Inni natomiast - i byta to wiekszos¢ gto-
sow oddanych w badaniu - wskazywali na mankamenty
opieki, wsréd ktérych wymieniali przede wszystkim czas
oczekiwania na wizyty czy badania oraz staby kontakt
z lekarzem - czy wrecz obojetnosc¢ ze strony personelu
medycznego - owocujacy brakiem wiedzy co do choroby
i procesu leczenia. Wigkszos$¢ osob miato zte wspomnie-
nia zwigzane z kolejkami na oddziatach szpitalnych,
warunkami lokalowymi, ktdre tam napotykali, oraz wie-
logodzinne oczekiwanie na kontakt z lekarzem. Kilka
0s6b narzekato na lekcewazace podejscie ze strony
lekarzy POZ lub onkologdéw oraz brak lekarza prowadza-
cego w szpitalu.
Najczesciej i najmocniej podkreslane ktopoty
z dostepnoscia dotyczyty wtasciwie kazdego ele-
Nie-
ktorzy pacjenci zaraz po diagnozie zetkneli sie

mentu $ciezki diagnostyczno-terapeutycznej.
z problemem, ze zaproponowano im leczenie mato
nowoczesne, niedajace wielkich szans - i dlatego
w poszukiwaniu skutecznej terapii podejmowali decy-
zje o zmianie osrodka, w tym celu nawet przeprowa-
dzajac sie do innego miasta. Wielu pacjentéw narze-
kato na zawitosci formalne, zwiazane np. z zakresem
obowiagzywania karty DiLO, wypadaniem z kolejki nie
ze swojej winy i niezrozumieniem procedur obowigzu-
jacych w systemie ochrony zdrowia. Zwracali uwage,
ze karta DiLO nie przyspiesza wizyty u hematologa

Modern Healthcare Institute

a jesli diagnostyke rozpoczat onkolog, diagnoza chto-
niaka powoduje, ze pacjent jest odsytany do innego
osrodka i musi na nowo rozpoczynac¢ umawianie wizyt
do poradni hematologicznej.

Pojawity sie takze gtosy, ze ze wzgledu na dtugi czas
oczekiwania pacjenci umawiaja sie na prywatne
wizyty, sami dbaja o przeprowadzenie badan dia-
gnostycznych, ptacac za nie prywatnie, i szukaja zna-
jomosci, aby przyspieszy¢ kolejne kroki. W jednym
przypadku pacjent sam sfinansowat terapie CAR-T.
Pozytywne gtosy na temat konkretnych osrodkow,
w ktdrych doswiadczyli opieki za wysokim poziomie,
dotyczyty najwiekszych szpitali - Narodowego Insty-
tutu Onkologii w Warszawie i Gliwicach oraz szpitala
klinicznego w Rzeszowie.

99 Badania i diagnoza u mnie byta bardzo szybko.
W ciggu tygodnia TK, biopsja, opis biopsji, PET,
przewiezienie na hematologie i podanie pierw-
szej serii chemii. Gorzej teraz, poniewaz brakuje
miejsc na oddziale i 3. serie mam opdzniong
ponad tydzieri przez brak wolnych tézek.”

99 Pierwotna diagnostyka byta zbyt wolna. Kontakt
byt staby. Nikt nie wyjasnit mi, czym jest chtoniak.
W szpitalu, gdzie sie leczytam, trafitam na
dobrych specjalistéw, ale wielu z nich miato
ogromny problem z komunikacjq z pacjentem.
Trafitam do Gliwic, a tam na szczescie jakos¢
leczenia hematoonkologicznego jest na wysokim
poziomie.”

99 Po postawieniu diagnozy w miescie, w ktérym
mieszkatam, pani ordynator oddziatu
hematologii zaproponowata mi leczenie
wytgcznie chemigq. Ja juz wtedy posiadatam
wiedze, ze moge byc leczona i sq dostepne
w Polsce nowoczesne leki. Nie wyrazitam zgody
na takie leczenie. Jestem emerytkg, sprzedatam
dom w moim rodzinnym miescie, Rupitam
mieszkanie w Warszawie i tu otrzymatam w NIO
na Ursynowie takie leczenie, tzn. bezpieczne
i skuteczne.”

1.4. Trudnosci, jakie napotykaja pacjenci

Niemal wszyscy pacjenci zwracaja uwage, ze najwieksza
trudnoscia sa kolejki, czyli przede wszystkim dtugie ocze-
kiwanie na wizyty u hematologdw. Czekaja takze na bada-
nia diagnostyczne (tomografie komputerowa, biopsje), na
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ich wyniki, na przyjecie do szpitala, na rozpoczecie lecze-
nia. Drugim ogromnym problemem jest brak koordynacji
opieki i brak kierowania, co maja robi¢. Wiele oséb pod-
kresla, ze po prostu otrzymali informacjg, ze maja sobie
poszukac lekarza, placowki czy wybra¢ sposéb leczenia
— i zostali w tym osamotnieni, bez wsparcia z poczuciem
braku odpowiedniej wiedzy. Wskazywano takze na brak
wsparcia psychologicznego oraz ograniczenia spowodo-
wane przez pandemie COVID-19.

99 Karta DiLO niestety w moim przypadku nie za
bardzo przyspieszata procedure diagnostyczng.
Dziatata dopiero przy leczeniu. Brak opieki kom-
pleksowej dla pacjentow w remisji...”

99 Pozostawienie samej sobie przez szpital, ktéry
mnie zdiagnozowat. Byt to szpital ptucny. Kazano
mi poszukac sobie hematologa, nie wyjasniono
choroby, drogi leczenia itd.”

99 Najwieksze trudnosci to wtasnie problemy
zdrowotne Rtére wyszty na TK , ktérymi
dodatkowo sama musze sie zajgc, co sie
wigze z narazeniem na Rontakt z chorymi
w przychodniach. | dtugi okres czekania u innych
specjalistéw, mimo ze to moze by¢ zwigzane
z chtoniakiem.”

Osobnym, bardzo duzym problemem dla pacjentéw jest
brak lekarza prowadzacego i koniecznos¢ odbywania
wizyt w kilku miejscach réwnolegle (np. radioterapia
w jednym o$rodku, chemioterapia w innym). Jedynie trzy
ankietowane osoby oswiadczyty, ze maja tylko jednego
lekarza prowadzacego w jednym osrodku. Pozostate
moéwity o tym, ze ich lekarze prowadzacy sie zmieniali,
a nawet jesli wiadomo byto, kto nim jest, to jednak byli
leczeni przez wielu innych specjalistow (np. zastepuja-
cych lekarza prowadzacego w czasie jego nieobecnosci,
zmieniajacych sie bez wyraznej przyczyny, zajmujacych
sie tylko jednym elementem - np. chemioterapig).

99 Brak lekarza prowadzgcego. Raz bez mozliwosci
konsultacji kazano mi w ciggu 24 godzin
wybra¢ miedzy chemig BGD a BEACOPP. To
byto dla laika zbyt trudne zadanie. Wybratam
dobrze, ale batam sie, ze wybiore Zle.”

99 Leczenie odbywa sie w jednym szpitalu, lekarza
tez mam jednego, ale bardzo czesto nieobecnego
w Rlinice i w zastepstwie kRto popadnie.”

99 Diagnoza na onkologii, potem przewiezienie
na hematologie. Miatam lekarza
prowadzgcego, Rtéry sie interesowat
moim losem, jednak na samych kursach
chemioterapii zajmowato sie mng bardzo
wielu lekarzy. Aktualnie jestem pod opiekg
prowadzgcej w przychodni.”

1.5. Wptyw choroby na jakos¢ zycia

Choroba nowotworowa dla znacznej czesci pacjen-
tow spowodowata pogorszenie ich sytuacji finansowej.
Pierwszym, podstawowym powodem byta koniecznos¢
odejscia z pracy. Nie dotyczyto to 0sob starszych, beda-
cych juz na emeryturze, ktérzy deklarowali stabilnos¢
swojej sytuacji, aczkolwiek przy niskim poziomie docho-
déw i skromnych wydatkach. Odejscie z pracy wpty-
wato zreszta nie tylko na materialne warunki zycia, ale
réwniez na stan psychiczny, poczucie wtasnej wartosci
i samodzielnosci. Dla czesci os6b choroba pociagneta
za soba konieczno$¢ uzaleznienia od innych, przede
wszystkim najblizszej rodziny (meza, rodzicow).

Drugim naktadajacym sie problemem zwigzanym z cho-
robg nowotworowa byty wyzsze wydatki na zdrowie,
czyli wydatki na prywatne wizyty u specjalistéw, badania
czy tez dojazdy do szpitala. Mato kto byt w stanie pozy-
ska¢ dodatkowa pomoc finansowa ze strony panstwa
lub samorzaddw (renta, zasitki), zdecydowana wiekszos¢
pacjentéw stata sie obcigzeniem dla swojej rodziny - co
odnotowywali z zalem i poczuciem nizszej wartosci.

99 Zwolnienie chorobowe, nizsze swiadczenia.
Problemy w pracy meza, ktdry bierze zwolnienia,
aby opiekowac sie dzie¢mi podczas mojej
hospitalizacji. Wydatki na prywatnych
specjalistéw i badania, ktére miaty przyspieszac
diagnoze.”

99 Odesztam z pracy i jestem na utrzymaniu
najblizszych.”

99 PRI co nie zmienita. Gorsza sytuacja moze sie
zdarzyé, jezeli musiatabym przejs¢ na rente.”

1.6. Wnioski i potrzeby pacjentow

Pacjenci z nowotworami uktadu chtonnego, ktérzy przez
co najmniej kilka lat maja do czynienia z systemem
ochrony zdrowia i placowkami medycznymi, dzielili si¢
swoimi wnioskami i wskazywali na swoje potrzeby, ktdre
obecnie nie sg do korca zaspokojone.



Pierwszym najwazniejszym wnioskiem i potrzeba,
ktéra zgtaszaja pod wptywem trudnosci z dostepem do
swiadczen medycznych, jest zwiekszenie liczby lekarzy
hematoonkologdw oraz liczby placéwek lub oddziatéw,
ktére zajmowatyby sie leczeniem chorych na chtoniaki.
Wskazywane sa takze niedostatki wiedzy lekarzy, gtoéw-
nie POZ, w zakresie nowotworow krwi, co bezposrednio
przektada sie na wydtuzenie procesu rozpoznawania
choroby. Pacjenci zwracali takze uwage na nieréowny
dostep do leczenia, z powodu rdznic jakosci opieki
pomiedzy réznymi placéwkami oraz na to, ze w wielu
przypadkach tylko wiedza pacjenta i asertywne podej-
$cie pozwala mu otrzymad najnowoczesniejsze leczenie.
Dostep do nowoczesnych terapii stanowi dla wielu oséb
nadzieje na skuteczniejsze leczenie, a jednoczesnie
zdaja sobie sprawe z tego, ze nie kazdy pacjent ma na
nie szanse. Pacjenci mowia takze o potrzebie lepszej
organizacji diagnostyki, tak aby byta dokonywana szyb-
ciej i nie trzeba byto powtarzac niektérych badan.

99 Potrzeba wiecej specjalistow i zdecydowanie
wiecej informacji o objawach. Bytam pdzno
zdiagnozowana, poniewaz nie miatam
zielonego pojecia, ze problemy, z Rtérymi
sie zmagatam, to objawy powaznej choroby,.
Chtoniaki sg mato znanym problemem i wielu
ludzi w ogdle nie styszato o tego rodzaju
chorobie. Poza tym stabe wsparcie ze strony
psychologow.”

99 Szerszego dostepu do nowych metod leczenia,
badar Rlinicznych, refundacji lekéw, wsparcia
psychologa.”

99 Niech inwestujg w badania Rliniczne, szukajg
nowych metod leczenia. Caty czas leczenie
chtoniakéw to loteria... jeden pacjent ma
szczescie i reaguje na leczenie, a drugi z tg samg
diagnozg umiera na oddziale... Trzeba to zmienic,
szukac rozwigzan. Tym bardziej ze chorujg mtodzi
ludzie, aktywni zawodowo!”

99 Czas oczekiwania na diagnoze mozna byto skrdcic,
niestety nawet karta DiLO nie przyspiesza wizyty
u hematologa. Trafitam najpierw do onkologa,
ktéry troche zbagatelizowat mojg sytuacje.”

Ponad potowa oséb ankietowanych wskazata, ze dla
pacjenta bardzo wazne jest wsparcie mentalne, otocze-
nie opieka psychologiczng nie tylko jego, ale réowniez

Modern Healthcare Institute

jego rodziny. Pomoc psychologiczna byta wymieniana
réwnie czesto jak potrzeba lepszego dostepu do spraw-
dzonych informacji na temat choroby i metod jej lecze-
nia. Dlatego pacjenci proponuja, aby w szpitalach orga-
nizowac warsztaty psychologiczne, zapewnia¢ wsparcie
psychologa i poprawia¢ empatyczne podejscie wszyst-
kich lekarzy do pacjenta. Pytani o to, czego najbardziej
brakuje w systemie opieki, wskazywali gtéwnie na ogra-
niczone zasoby, poziom edukacji oraz niedostatki orga-
nizacyjne.

99 Na pewno wiekszej liczby placéwek, wsparcia
psychologicznego, pozytywnego nastawienia
lekarzy do pacjentéw, bo potowa jest juz chyba
wypalona zawodowo.”

99 SzybRie wizyty, karta DiLO, ktéra dziata,
a nie ustawia cie w kolejce za dwa miesigce.
Psychologa brakuje nieustannie. W kazdym
szpitalu powinien by¢ pokéj wsparcia, do ktérego
mozna w kazdej chwili wejs¢. Lepsze refundacje
na leki, mimo refundacji rachunki sq wysokie,
a to duzo jak na cztowieka, kRtéry utracit prace
przez chorobe i nie dostat renty. Lepsza pomoc
finansowa od panstwa, aktualnie zyje za 700 zt,
podczas choroby byto to 0 zt”

99 Brakuje wiedzy lekarzom POZ o objawach
chtoniaka, szybRiej Sciezki diagnozowania i aby
wszystRie jednostki w Polsce — mam na mysli
w mniejszych miastach - proponowaty pacjentom
takie samo leczenie jak duze osrodki.”

Informacje o badaniu

Podstawa do analizy postaw i Sciezek pacjentéw z chtoniakami
byto badanie opinii, dobrowolne, przeprowadzone w grupie oséb
chorych metoda ankiety wypetnianej online. Odbyto sie w czerwcu
2023 roku. Ankieta zawierata pytania otwarte, dajace mozliwos¢
przedstawienia wtasnego punktu widzenia i ocen o charakterze
jakosciowym. Kwestie ilosciowe, mierzalne, w zatozeniu badania
miaty charakter drugorzedny.

Pacjenci bioracy udziat w badaniu znajdowali si¢ na rozmaitych eta-
pach choroby i leczenia, od przyjecia pierwszej dawki chemiotera-
pii, przez kolejne wznowy i remisje, po stan 6 miesiecy po przeszcze-
pie szpiku. Jedna osoba brata udziat w badaniu klinicznym nowego
leku, w przypadku innej przerwano leczenie po podaniu pierwszej
linii chemioterapii z powodu ztego stanu organizmu.

W badaniu wzieto udziat 7 mezczyzn oraz 16 kobiet. Sredni wiek
respondentéw wynosit 42 lata. Pochodzili z 11 wojewddztw (naj-
wiecej: zachodniopomorskie i podkarpackie — po 4 osoby, mazo-
wieckie i dolnoslaskie — po 3 osoby, wielkopolskie i $laskie - po
2 osoby).



Rozdziat 2

Sciezka diagnostyczno-terapeutyczna pacjentow
chorych na nowotwory uktadu chtonnego

Prof. dr hab. n. med. Tomasz Wrodbel,

Klinika Hematologii, Nowotwordw Krwi i Transplantacji Szpiku, Uniwersytecki Szpital Kliniczny

im. Jana Mikulicza Radeckiego we Wroctawiu

Sciezki diagnostyczno-terapeutyczne pacjentéw z nowotworami uktadu chtonnego sq zréznicowane,
poniewaz wyrozniamy kilkadziesigt podtypow histologicznych czy molekularnych chtoniakow. Podstawgq
diagnostyki chtoniakow jest ocena histopatologiczna uzupetniona o badania immunofenotypu,
genetyczne i molekularne. Informacje o typie choroby otrzymuje pacjent, od ktérego pobrano wezet
chtonny czy tez zmieniong przez chtoniaka tkanke, jako wynik badania histopatologicznego po ocenie

specjalistycznej. W klasyfikacji poszczegdlnych typéw chtoniakéw przyjmowane sq roznorodne Rryteria
podziatu.

Chtoniaki mozemy klasyfikowac w zalezno$ci od rodzaju
limfocytow, z ktérych sie wywodza - na pochodzace
z limfocytow B, limfocytow T oraz komadrek NK. W naszej
szerokosci geograficznej, czyli w Europie i Ameryce P6t-
nocnej, okoto 85-86 proc. przypadkéw stanowig chto-
niaki wywodzace sie z limfocytow B. Fakt ten ma réw-
niez znaczenie terapeutyczne, poniewaz na powierzchni
limfocytow B znajduje sie antygen CD20, przeciwko ktd-
remu skierowane sg przeciwciata monoklonalne, uzy-
wane w leczeniu chtoniakéw, na przyktad rytuksymab
czy obinutuzumab. A zatem przewaga tego typu choroby

Tabela 1. Immunofenotypowanie chtoniakow

w polskiej populacji oznacza, ze w leczeniu chtoniakéw
u naszych pacjentéw mozemy stosowac terapie celo-
wane. Chtoniaki zwigzane z limfocytami T w naszej sze-
rokosci geograficznej sg znacznie rzadsze, podobnie jak
rzadsze s chtoniaki wywodzace sie z komérek NK.

Chtoniaki mozemy réwniez podzieli¢ na podstawie ich
klinicznego przebiegu - wyrdzniamy chtoniaki bardzo
agresywne, agresywne i indolentne. Wéréd chtoniakow
bardzo agresywnych, czyli o duzej dynamice prolifera-
cji, mamy dwa rodzaje - chtoniak Burkitta i chtoniak

typ chtoniaka fenotyp
chtoniak linii B €D20, 22, 5, 19, 10, 23, Ig
chtoniak linii T CD2,3,7,4,8
chtoniak z komérek NK CD7, 16, 56

chtoniak Hodgkina

CD30, 25, 15, 45
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Tabela 2. Zachorowalnosc wedtug typu rozrostu
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typ rozrostu zachorowalnos¢
chtoniaki z komérek B 86%
chtoniaki z komorek T 12%

chtoniaki z komérek NK

2%

Tabela. 3. Podziat kliniczny chtoniakéw

rodzaj przezycie bez leczenia wyleczalnosé postepowanie
) ) obserwacja
indolentne lata tylko we wczesnych stadiach ) )
chemioterapia
chtoniaki
nie-Hodgkina agresywne miesiace mozliwa chemioterapia
wysoce . i . )
agresywne tygodnie mozliwa chemioterapia
chtoniak Hodgkina V\F’Jsozgfytglye miesigce - lata mozliwa w wiekszosci przypadkow chemioterapia

limfoblastyczny. Chtoniak Burkitta - to choroba, kt6ra
trzeba traktowac jako stan nagty w hematologii, ponie-
waz nastepuje w nim bardzo szybka proliferacja. Czas
podwojenia moze w nim wynosi¢ nawet mniej niz
24 godziny, dlatego wymaga bardzo szybkiego dziatania
diagnostycznego i terapeutycznego. Chtoniaki agresywne
tworza duza grupe, a najczesciej wystepujacym - okoto
35 proc. wszystkich przypadkéw - jest chtoniak rozlany
z duzych limfocytéw B. Natomiast sposrdd chtoniakéw
indolentnych, czyli przewlektych, najczesciej spotykanym
- okoto 25 proc. wszystkich przypadkéw - jest chtoniak
grudkowy. Do chtoniakéw zaliczana jest réwniez prze-
wlekta biataczka limfocytowa, poniewaz wywodzi sie
z uktadu chtonnego. Chtoniaki moga bowiem prowadzi¢
do naciekania szpiku i mie¢ posta¢ biataczkowa.

Osobng choroba jest chtoniak Hodgkina, czyli ziarnica
ztosliwa, takze wywodzaca sie z limfocytéw B. Wystepuje
stosunkowo rzadko i jest o tyle specyficzna, ze mamy
do czynienia z dwoma szczytami zachorowan - 0s6b
w wieku 20-30 lat oraz po 50. roku zycia.

2.1. Zréznicowanie postepowania klinicznego

w zaleznosci od stopnia agresywnosci choroby
Sciezki kliniczne pacjentéw z nowotworami uktadu
chtonnego sa réznorodne, co wynika z réznych typow
i przebiegu klinicznego choroby.

Podziat na chtoniaki wysoce agresywne i agresywne
oraz indolentne ma duze znaczenie, poniewaz strate-
gia postepowania zalezy wtasnie od postaci choroby.

Agresywne i bardzo agresywne chtoniaki bez lecze-
nia prowadza do szybkiej $mierci, w okresie liczonym
w tygodniach lub miesigcach. Jednoczesnie s3 to cho-
roby o duzym odsetku wyleczalnosci, o ile leczenie
zostanie rozpoczete jak najszybciej. To jest zgodne
z ogb6lng zasada postepowania w onkologii, wedtug
ktérej im szybsze rozpoznanie, im szybsze rozpoczecie
leczenia, tym lepsze efekty moze ono przynies$¢. Reguta
ta jednak niekoniecznie obowiazuje w przypadku chto-
niakéw indolentnych. W wiekszosci przypadkéw — okoto
80 proc. - choroba tego typu jest rozpoznawana w sta-
dium zaawansowanym, czyli trzecim lub czwartym.

Podziat zaawansowania chtoniakow w skali Ann Arbor
wyrdznia cztery stadia choroby. Stadia | i Il s3 uwazane
za wczesne, natomiast IIl i IV - za stadia zaawansowane.
Do oceny uzywa sie prostej metody, w ktdrej granica
oceny nowotworu jest przepona: jesli pacjent ma zajeta
jedna grupe weztdéw chtonnych po jednej stronie prze-
pony, uznaje sie, ze ma pierwszy stopiert choroby. Jesli
zajete sa dwie lub wiecej grup weztéw po jednej stronie
przepony - uznajemy to za stadium drugie. Jesli zmiany
wystepuja po obydwu stronach przepony, okreslamy to
jako stadium trzecie, a stadium czwarte - jesli dodat-
kowo zajete sg jeszcze inne narzady, na przyktad przy
nacieku szpiku w kierunku watroby czy ptuc.

2.2. Strategia postepowania w chtoniakach
indolentnych

Jak juz zostato wspomniane, chtoniaki indolentne s3
zwykle rozpoznawane w stadiach zaawansowanych, czyli
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trzecim lub czwartym. Uchodza one za chorobe, z ktérej
nie mozemy pacjenta trwale wyleczy¢. Ale to nie ozna-
cza, ze osoba chora nie ma zadnych perspektyw, ponie-
waz jesteSmy w stanie chorobe skutecznie kontrolo-
wac. W wielu przypadkach charakteryzuje sie ona mata
dynamika. Okoto 40 proc. pacjentéw z rozpoznaniem
chtoniaka indolentnego, czyli na przyktad chtoniaka
grudkowego, nie wymaga leczenia w okresie 5-letnigj
obserwacji. Choroba nie powoduje zadnych istotnych
szkdd, a pacjent ma jedynie powigkszone wezty chtonne.

Badania wykazuja, ze u pacjentow z chtoniakami indo-
lentnymi natychmiastowe wdrozenie leczenia wytacz-
nie na podstawie powiekszenia weztdw chtonnych, jesli
pacjent nie spetnia innych kryteridéw, nie wydtuza zycia.
Choroba nie rozwija sig, sytuacja jest stabilna, pacjent
pozostaje w obserwacji. Natomiast jesli pojawiaja sie
cechy progresji choroby, wyrazajace sie np. pogorsze-
niem sie ogélnego stanu chorego, szybkim narastaniem
weztéw chtonnych, pojawieniem si¢ anemii, powigksze-
niem $ledziony z uciskiem na inne narzady - wéwczas taki
pacjent wymaga rozpoczecia terapii. Terapia jest nakiero-
wana na kontrole choroby. Strategia postepowania w sta-
diach zaawansowanych ma na celu uzyskanie remisji oraz
utrzymanie pacjenta przy zyciu w dobrym komforcie, co
udaje sie osiagna¢, a mediany przezycia siegaja 10-12
i wiecej lat. A zatem, mimo ze choroba formalnie nie jest
uleczalna, pacjent ma szanse na wieloletnie przezycie.

Kryteria sktaniajace do rozpoczecia aktywnego leczenia
w chtoniakach indolentnych zostaty zdefiniowane przez
kilka grup badawczych. Przyktadowo, grupa francuska
okresla to nastepujaco: duza masa weztowa (ponad
7 cm), zajecie wiecej niz 3 grup weztdw i kazdy wiek-
szy niz 3 cm, duza $ledziona - powyzej 16 cm, ucisk na
inne narzady (np. zotadek), wysiek do jamy otrzewnej,
wystapienie matoptytkowosci, wysoka liczba limfocy-
téw komorek chtoniakowych we krwi. Jesli spetni jedno
z tych kryteriow - taki pacjent wymaga leczenia.

Jesli w pewnym punkcie rozwoju chtoniaka indolentnego
pacjent spetni kryteria kwalifikujgce do rozpoczecia tera-
pii, jest leczony z zamiarem osiagniecia catkowitej remisji.
Badania wykazuja bowiem, ze uzyskanie catkowitej remi-
sji wydtuza czas przezycia, nawet jesli prawdopodobnie
wystapi wznowa, poniewaz choroba nie jest wyleczalna
w zaawansowanych stadiach. Stosujemy leczenie oparte
na przeciwciatach CD20, czyli rytuksymab lub obinutuzu-
mab, zwykle w skojarzeniu z chemioterapia. Moze to by¢
schemat CHOP, podobnie jak w chtoniakach agresywnych,

ale takze schematy tagodniejsze, jak na przyktad CVP
(cyklofosfamid, wikrystyna, prednizon). Na wybor sche-
matu wptywa stan zdrowia pacjenta, stadium zaawanso-
wania choroby, ewentualne schorzenia wspétistniejace,
wiek. Mozemy takze zaobserwowac zmiany schematéw —
pojawiaja sie nowe leki, dzieki czemu mamy coraz wiecej
mozliwosci wyboru.

Strategia aktywnej obserwacji

w przypadku chtoniakéw
indolentnych stanowi pewna
osobliwos¢ w stosunku do
ogdblnych zasad postepowania

w onkologii, zwtaszcza wigkszosci
guzow litych, gdzie szybkie
rozpoznanie i wdrozenie

leczenia jest kluczowe dla jego
skutecznosci.

Wynika to z biologii nowotworu, ktéry rosnie bardzo
powoli, a ponadto bardzo czesto wystepuje u 0sob
starszych. Aby to zweryfikowaé, prowadzono badania
kliniczne, w ramach ktérych rozpoczynano leczenie po
rozpoznaniu choroby, mimo ze pacjenci byli bezobja-
wowi. Przy dtugiej obserwacji okazato sie, ze wczesne
wdrozenie leczenia nie przedtuza zycia chorym, nato-
miast naraza ich na niepotrzebna toksycznos¢, zwigzang
z podawanymi lekami. A zatem, skoro w wielu przypad-
kach pacjentom ze zdiagnozowanym np. z chtoniakiem
grudkowym przez kolejne lata nic si¢ nie dzieje, dobrze
sie czujg, prowadza normalne zycie i s3 aktywni zawo-
dowo - nie ma powodu do interwencji. Podobnie jest
w przebiegu przewlektej biataczki limfocytowej, ktdra
takze mozna uznac za chtoniaka indolentnego.

Rowniez chtoniak Hodgkina charakteryzuje sie dosy¢
powolnym przebiegiem. Stopien wyleczalnosci jest
wysoki, siega 80-90 proc. pacjentow wyleczonych za
pomoca pierwszej linii leczenia, a kolejne linie pozwa-
laja wyleczy¢ wiele kolejnych oséb. Z tego powodu sta-
ramy sie wiec podejmowac leczenie mozliwie szybko.
mtodych jest szczegdlnie istotng kwestig ze wzgledu na
ewentualne zachowanie ptodnosci. Wysoce efektywne
terapie chtoniaka Hodgkina, ktére sa obecnie dostepne,
musza by¢ tak dobrane, zeby pacjentka miata mozli-
wos¢ w przysztosci zostania matka. Mtodych pacjentow
dotyka takze w znacznym stopniu kwestia odlegtych
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skutkéw leczenia, czyli na przyktad kardiotoksycznosc
lub wystepowanie wtérnych nowotwordw.

2.3. Strategia postepowania w chtoniakach
agresywnych

W leczeniu chtoniakéw bardzo agresywnych wykorzy-
stujemy fakt, ze chociaz wystepuje w nich bardzo duza
proliferacja, to sa jednoczednie podatne na leczenie.
W tym typie choroby leczenie powinno by¢ wdrozone
jak najszybciej. Polega ono na intensywnej politerapii,
prowadzonej wedtug schematéw wielolekowych, dzieki
ktérym 60-70 proc. pacjentow moze zostac wyleczonych,
a przy wczesniejszym rozpoznaniu — nawet wiecej.

Leczenie chtoniakéw agresywnych
przez wiele lat opierato sie

na politerapii skojarzonej

z leczeniem celowanym, gtownie
rytuksymabem, czyli standardzie
R-CHOP (cyklofosfamid,
doksorubicyna, wikrystyna,
prednizon i rytuksymab).

Wyniki badan opublikowane w ostatnim czasie wskazuja,
ze dotaczenie do tej chemioterapii jeszcze przeciwciata
(polatuzumabu) poprawia wyniki leczenia w pierwszej
linii leczenia chtoniaka rozlanego z duzych limfocytéw B.

Poniewaz jest to leczenie dosyc¢ intensywne, przed jego
wdrozeniem potrzebne jest przeprowadzenie wielu
badan, majacych na celu oceng, czy pacjent jest dobrym
kandydatem do terapii. Obejmuja one okreslenie sta-
dium zaawansowania choroby, wydolnosci narzadéw
pacjenta, m.in. stanu serca, a takze weryfikacje, czy nie
wystepuje np. przewlekte zakazenie wirusem zapalenia
watroby typu B, wirusem HIV czy niedobory odpornosci.

Stadium choroby oceniane jest za pomoca badan obra-
zowych, optymalnie za pomoca badan PET-CT, ktdre
pozwalaja najbardziej precyzyjnie oceni¢ rozlegtos¢
zmian chorobowych, lub tez za pomoca tomografii kom-
puterowej. Od stadium zaawansowania choroby zalezy
rowniez liczba podawanych cykléw chemioterapii lub
ewentualne skojarzenie z immunoterapia. Cykle poda-
wane s3 w odstepach 21 dni. O ile stan zdrowia na to
pozwala, moze to by¢ leczenie ambulatoryjne, dzieki
czemu pacjent nie musi by¢ hospitalizowany. Standar-
dowo leki podaje sie 6 razy. Leczenie monitorowane
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jest badaniami obrazowymi, aby sprawdzi¢ odpowiedz
pacjenta. Celem terapii jest uzyskanie tzw. catkowitej
remisji choroby, czyli wycofanie sie zmian na tyle, ze nie
sa widoczne.

2.4. Leczenie nawrotow agresywnych typow choroby

Uzyskanie catkowitej remisji choroby oraz brak nawrotu
choroby w okresie 5 lat pozwala nam uzna¢, ze pacjent
jest wyleczony. W praktyce u czesci pacjentéw, do
30 proc., nawet mimo uzyskania catkowitej remisji cho-
roby, dochodzi do nawrotu. Najczesciej ma on miejsce
w ciggu pierwszych dwdch lat od zastosowania pierw-
szej linii leczenia terapii chtoniaka agresywnego. Po
wznowie strategia postepowania jest juz inna. Jesli
dojdzie do nawrotu np. chtoniaka rozlanego z duzych
limfocytow B, zwykle stosowana jest tzw. chemioterapia
ratunkowa. Oznacza to bardziej intensywne leczenie,
ktore moze byc¢ réwniez wspomagane autologicznym
przeszczepieniem komorek krwiotwdrczych. Podejmu-
jac decyzje o intensyfikowaniu leczenia, wychodzimy
z zatozenia, ze skoro chemioterapia zastosowana
w pierwszej linii nie pozwolita catkowicie wyeliminowac
choroby, leczenie musi byc silniejsze.

Tak intensywne leczenie w drugiej linii nie moze byc
zastosowane u kazdego pacjenta z uwagi na wysoka tok-
sycznos¢. Dzieki rozwojowi nowych technologii mamy
jednak wiele nowych narzedzi, ktére pozwalaja leczyc¢
wieksza liczbe pacjentéw w nawrocie choroby, nieko-
niecznie za pomoca intensywnej i toksycznej chemiote-
rapii. Jest to przede wszystkim immunoterapia, gtownie
terapie CAR-T, czyli genetycznie zmodyfikowane limfo-
cyty pacjenta nakierowane na antygen CD19, czyli na
zwalczanie komérek chtoniakowych. CAR-T jest obecnie
w Polsce refundowana, co prawda jeszcze nie po pierw-
szym nawrocie, ale po drugim i kolejnych. Wykazuje
skutecznos¢ w okoto 40 proc. przypadkéw, pozwalajac
na dtugoterminowe remisje, co sprawia, ze mozna je
okresli¢ jako ,wyleczenie” pacjenta. Dane z badan kli-
nicznych wskazuja, ze terapia CAR-T jest skuteczna réw-
niez u pacjentéw z pierwszym nawrotem, szczeg6lnie
jesli wystapit on w czasie nie dtuzszym niz 12 miesiecy
od zakonczenia leczenia w pierwszej linii.

W leczeniu pacjentdw po nawrocie choroby mozemy
stosowac¢ takze nowe przeciwciata, m.in. polatuzumab
wedotyny, skierowany przeciwko antygenowi CD79, czy
tafasitamab, skierowany przeciwko antygenowi CD19.
O0d niedawna dysponujemy takze nowa grupa lekdw,
ktéra jest bardzo obiecujgcym kierunkiem w leczeniu
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chtoniakéw - to przeciwciata bispecyficzne. Sg one skie-
rowane przeciwko dwoém antygenom - z jednej strony
zawsze obecnemu w komdrkach chtoniakowych antyge-
nowi CD20, a jednoczesnie antygenowi CD3, ktdry przy-
ciagga limfocyty T odpowiedzialne za odpornos¢ komor-
kowa. Ta forma terapii jest obecnie intensywnie badana
i rozwijana, wiele nowych lekdw z tej grupy zostato zareje-
strowanych lub znajduje sie na progu rejestracji. Mozemy
sig spodziewad znaczacego postepu w tym obszarze.

2.5. Prognozowanie przebiegu choroby

Okreslenie rokowania u chorych na chtoniaki agresywne
nie jest tatwe. Wieloletnim standardem jest Miedzy-
narodowy Wskaznik Prognostyczny IPI (International
Prognostic Index). Przy jego okresleniu bierze sig¢ pod
uwage proste czynniki, takie jak wiek i stan sprawno-
$ci pacjenta, aktywnos¢ dehydrogenazy mleczanowej,
stan zaawansowania choroby wg Ann Arbor oraz liczbe
lokalizacji pozaweztowych. Na podstawie wskaznika IPI,
jesli pacjent nie ma wymienionych dodatkowych czyn-
nikdéw ryzyka, mozemy okresli¢ jego szanse na 5-letnie
przezycie na poziomie okoto 90 proc. Natomiast wraz
z dodatkowymi czynnikami ryzyka szanse pacjenta na
trwate uzyskanie kontroli choroby w okresie 5 lat nale-
zatoby oszacowac¢ na okoto 30 proc. S3 to jednak sza-
cunki o charakterze statystycznym i nie moga stanowic
podstawy do tego, aby okresli¢ jednoznacznie rokowa-
nie u konkretnego pacjenta.

W poszukiwaniu czynnikoéw prognostycznych probuje
sie wykorzysta¢ rozmaite parametry, jak np. krazace
DNA nowotworu we krwi pacjenta. Badamy wowczas
mase komdrek nowotworowych, mierzac molekularnie
DNA chtoniakowe. Monitorowanie tej wartosci w trakcie
leczenia pozwala wycigga¢ wnioski rokownicze.

Wykazano bowiem, ze im mniejsza
jest ilos¢ DNA nowotworu na
poczatku leczenia, tym lepsze
rokowania. Zmniejszanie sie tej
ilosci w trakcie terapii takze jest
czynnikiem pozytywnym, lepszym
niz utrzymywanie sie na jednym
poziomie.

Dzigki tej metodzie, nawet jesli badania obrazowe
wykaza zmniejszanie si¢ zajetych weztdw, stwierdze-
nie obecnosci DNA nowotworowego daje sygnat, ze

choroba nie zostata wyeliminowana i mamy do czynie-
nia z pacjentem wysokiego ryzyka nawrotu. Mierzenie
krazacego DNA nie jest jeszcze standardem diagno-
stycznym, ale podlega wielu intensywnym badaniom
i zapewne w przysztosci zostanie przyjete jako metoda
monitorowania skutecznosci terapii, a co za tym idzie -
upowszechni sie.

Przy wystepowaniu niektoérych rodzajow agresywnych
chtoniakéw wazng role odgrywaja mutacje genowe, na
przyktad mutacja genu C-MYC w chtoniaku Burkitta czy
translokacja t(14;18) w chtoniaku grudkowym. Dlatego
poprawne rozpoznanie choroby wymaga okreslenia
statusu genéw C-MYC, BCL2 i BCL6. Sg to markery, ktdre
raczej stuza do diagnostyki niz monitorowania leczenia
i nie stanowia celow terapeutycznych. Nie istnieja jesz-
cze ukierunkowane terapie, ktdre moglibysmy stosowac.
W diagnostyce molekularnej sytuacja zmienia sie jednak
bardzo dynamicznie. Dzigki technologii sekwencjonowa-
nia nastepnej generacji mozna badac cate profile genéw
i na tej podstawie s3 juz opracowane podziaty chto-
niakow wedtug cech molekularnych. Prawdopodobnie
w przysztosci bedzie mozliwe dobranie lekéw w zalez-
nosci od mutacji, ktére miatyby korygowac blokujace
szlaki sygnatowe z nimi zwigzane. Znamy juz na przyktad
mutacje MYD88, na ktdra oddziatuja inhibitory kinazy
Brutona (ibrutynib, acalabrutynib, zanubrutynib).

Z punktu widzenia pacjenta, u ktérego zdiagnozowany
zostat agresywny chtoniak, leczenie opiera sie na inten-
sywnej chemioimmunoterapii. Przebieg choroby moze
byc zréznicowany, podobnie jak odpowiedz na schematy
leczenia, stosowane wedtug obecnych standardéw.
Z drugiej strony trzeba jednak podkresli¢, ze pozwalaja
one na wyleczenie 60-70 proc. osdb za pomoca pierw-
szej linii oraz dodatkowo 30-40 proc. pacjentow leczo-
nych w nawrocie choroby.

2.6. Praktyka postepowania i uwarunkowania
organizacyjne

Trudno jest jednoznacznie zweryfikowaé, czy wszyst-
kich pacjentow w Polsce leczymy zgodnie z zaleceniami.
Brakuje po temu danych, a obecne rejestry sa niedo-
skonate. Na podstawie doswiadczen duzego osrodka
klinicznego oraz pacjentéw, leczonych w innych osrod-
kach, ktérzy w trakcie leczenia trafiaja do Uniwersytec-
kiego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu, mozna oceni¢
ze generalnie poziom leczenia jest zadowalajacy. Naj-
wiecej uwag mozna mie¢ do procesu diagnostycznego,
ktéry w niektdrych przypadkach trwa zbyt dtugo, przez
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co rozpoznanie choroby i rozpoczecie leczenia naste-
puje z niepotrzebnym opodznieniem.

Nowotwory hematologiczne, w tym chtoniaki, stanowia
tacznie ok. 11 proc. wszystkich nowotwordw. Stanowig
zatem w sumie dosy¢ znaczaca grupe przypadkow. Ponie-
waz jednak mamy do czynienia z kilkudziesiecioma pod-
typami chtoniakéw, kazdy z nich z osobna mozna uzna¢
za chorobe rzadka. Specyfika leczenia chordéb rzadkich
wymasga, aby pacjenci byli pod opieka specjalistdw, maja-
cych doswiadczenie w leczeniu podobnych - rzadko spo-
tykanych — przypadkéw. Odnoszace sie do nowotworédw
hematologicznych dane zagraniczne, jak chocby ze Szwe-
cji czy USA pokazuja, ze leczenie pacjenta w osrodku, cze-
sto akademickim, w ktérym prowadzi sie wigksza liczbe
0s0b na taka rzadka chorobe, sprawia ze wyniki leczenia
sg lepsze. Wykazywano réznice na poziomie kilkunastu
procent, mimo stosowania tych samych lekéw. Istotng
role odgrywa bowiem doswiadczenie, zwtaszcza umie-
jetnos¢ zarzadzania dziataniami niepozadanymi, czy wta-
sciwa kwalifikacja pacjenta do odpowiedniego leczenia
- COo sprawia, ze jest ono bardziej efektywne.

Nowotwory charakteryzujg sie okreslong kinetyka, na
podstawie ktérej okres$la sie m.in. czesto$¢ podawa-
nia dawek chemioterapii. Jesli w przypadku chtoniaka
wlew lekdw wedtug protokotu R-CHOP powinien by¢
podawany co 21 dni, wszelkie przesuniecia terminu lub
redukcja dawki powoduja, ze tzw. wzgledna intensyw-
no$¢ dawki (ang. RDI, Relative Dose Intensity) spada.
Pacjent w tym czasie nie otrzymuje zatem odpowiedniej
ilosci leku, w wyniku czego szanse na uzyskanie trwa-
tej remisji spadaja o kilkanascie procent. Przestrzega-
nie termindw leczenia wydaje sie dziataniem banalnym,
jednak z powodu ztej organizacji leczenia mozna zatem
zaprzepasci¢ szansg na wyleczenie.

Nieuzasadnionemu obnizaniu jakosci leczenia z powo-
déw organizacyjnych moze przeciwdziata¢ wprowadze-
nie nowych rozwigzah w postaci usieciowienia osrod-
kéw hematologicznych. Powinno sie ono przyczyni¢
do lepszego przestrzegania standardow postepowania
klinicznego, a przede wszystkim pozwoli¢ na zbieranie
danych dotyczacych rozpoznawania i leczenia chtonia-
kéw. W wiekszych osrodkach, prowadzacych wigksza
liczbe pacjentéw z tymi rzadkimi chorobami, jakimi sa
chtoniaki, kadra medyczna moze w naturalny sposéb
budowad swoja specjalizacje w okreslonych obszarach,
pogtebiajac wiedze na przyktad o wybranych podty-
pach choroby. Co jest o tyle wazne, ze hematologia jest
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dziedzing podlegajaca bardzo intensywnemu rozwojowi.
Wymaga zatem nieustannego aktualizowania wiedzy
przez lekarzy, chocby sledzenia najnowszych doniesien
o wynikach badan klinicznych. Specjalisci pracujacy
w duzych osrodkach klinicznych maja po temu bardziej
sprzyjajace warunki i wieksze mozliwosci czasowe, orga-
nizacyjne czy nawet finansowe.

Stworzenie sieci osrodkdéw
hematologicznych powinno
przyczynic sie do systematycznego
zbierania informacji o praktyce
klinicznej i efektach terapii, a co
za tym idzie - umozliwi¢ podjecie
dziatan na rzecz poprawy jakosci
leczenia.

W zatozeniach sieci jest wspotpraca pomiedzy osrod-
kami, majaca na celu dzielenie sie¢ wiedza i pomoc ze
strony bardziej doswiadczonych osrodkéw w rozwiazy-
waniu trudnosci, z ktérymi maja do czynienia osrodki
0 nizszym stopniu referencyjnosci. W wielu przypad-
kach mniejsze osrodki nie posiadaja bowiem takich
zasobow kadrowych czy tak rozbudowanego zaplecza
diagnostycznego, jakie sa potrzebne do optymalnego
leczenia pacjentéw, ktorych nieustannie przybywa.
W niektérych przypadkach niezbedne moze sie okazac
przekazanie pacjenta do osrodka o wyzszym stopniu
referencyjnosci.

Usieciowienie opieki hematologicznej
powinno poprawic¢ jako$¢ leczenia

w catej Polsce. Przy czym celem
zmian nie powinna by¢ centralizacja
ani spowodowanie, ze leczenie
pacjentdéw zaczna przejmowac tylko
wieksze osrodki, poniewaz leczenie
blisko miejsca zamieszkania zaréwno
przynosi wiele korzysci pacjentom,
jak tez jest bardziej efektywne dla
systemu opieki medycznej.

Z drugiej strony, pacjenci, ktérzy sa w stanie szukac
pomocy w wiekszej odlegtosci od domu, w wigkszych
osrodkach, musza nadal mie¢ zagwarantowana taka
mozliwo$¢ - chocby z uwagi na szanse zakwalifikowania
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i leczenia w ramach badan klinicznych. Dla znaczacej
grupy pacjentéw optymalnym rozwigzaniem moze by¢
prowadzenie leczenia w mniejszym osrodku, znajduja-
cym sie blizej miejsca zamieszkania, ale z jednoczesnym
konsultowaniem i wspotpraca ze strony osrodka o wyz-
szym poziomie referencyjnosci.

Istotnym zagadnieniem w prowadzeniu pacjentéw
z chtoniakami, podobnie jak z innymi typami choroby
nowotworowej, jest koordynacja opieki. Korzystajac
z karty DiLO i innych rozwigzan dotyczacych organizacji
onkologii, osrodki powinny kazdemu pacjentowi gwa-
rantowa¢ pomoc i wsparcie w postaci koordynatora. To
osoba majaca duze znaczenie dla pacjenta, pomagajaca
im w przejsciu przez doswiadczenie choroby, ktore jest
zwykle nowe i zwigzane z duzy stresem. Osoby koordy-
nujace wykonuja wazng prace, zwiazang z organizacja
diagnostyki i procesu leczenia. W dtuzszej perspektywie
powinna sie ona przetozy¢ na wyzsza jakos¢, a co za tym
idzie - efektywnos¢ leczenia.

Odrebna sprawa wymagajaca
rozwigzania jest wdrozenie krajowego
rejestru chor6b hematoonkologicznych.
Dotychczasowe metody i zakres danych
zgromadzonych w Krajowym Rejestrze
Nowotwordéw byty niewystarczajace.

Zapewne wiele danych znajduje sie w zasobach Narodo-
wego Funduszu Zdrowia, przynajmniej w odniesieniu do

chorych leczonych w ramach programéw lekowych. Ale
bardzo potrzebne sa informacje odnoszace sie do catej
populacji chorych na chtoniaki, tak aby decyzje i dzia-
tania mogty by¢ podejmowane na podstawie komplet-
nych, rzetelnych danych.

2.7. Aktywna rola pacjentow

Wspotudziat pacjenta w podejmowaniu decyzji doty-
czacych wyboru $ciezki leczenia chtoniakéw jest bar-
dzo istotny. Zwtaszcza w odniesieniu do chtoniakéw
indolentnych ta wspétpraca odgrywa duza role, skoro
u czesci pacjentdw nie podejmuje sie terapii w chwili
rozpoznania. Podobnie istotny jest udziat pacjenta
przy wyborze terapii, zwtaszcza ze obecnie dysponu-
jemy szerokim wachlarzem mozliwosci terapeutycz-
nych.

W przypadku chtoniakéw agresywnych podstawowy
schemat leczenia jest proponowany w zasadzie
wszystkim chorym, ale juz w przypadku nawrotu moz-
liwosci leczenia sg rozne. Refundacja wielu nowych
terapii w ostatnim czasie jeszcze bardziej zwiekszyta
mozliwosci wyboru, wiec swiadomos$¢ pacjenta oraz
jego decyzja odnosnie do $ciezki leczenia ma zasad-
nicze znaczenie. Niezaleznie od poziomu wiedzy
pacjenci maja swoja intuicje, na podstawie ktérej —
w potaczeniu z wiedzg uzyskang od lekarza - moga
swiadomie decydowad. Niebagatelne znaczenie przy
podejmowaniu decyzji ma do odegrania réwniez
rodzina pacjenta, ktérej obecnos¢ przy rozmowie
z lekarzem jest bardzo przydatna i przynosi korzysci
wszystkim stronom.
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Rozdziat 3

Organizacja leczenia chorych na chtoniaki
w Polsce

Prof. dr hab. n. med. Krzysztof Giannopoulos,

Zaktad Hematoonkologii Do$wiadczalnej, Uniwersytet Medyczny w Lublinie

Organizacja i dostepnosc do terapii chtoniakow mogg sie rézni¢ w roznych regionach Polski.

W niektérych regionach dominuje terapia w osrodkach hematologicznych, w innych duzy jest

udziat oSrodkow onkologicznych, realizujgcych diagnostyke i terapie w ramach karty DiLO oraz

koordynowanych zespotow terapeutycznych. Zmienna lokalnie i uzalezniona od rodzaju rozpoznania

jest rowniez Sciezka pacjenta. W niektérych regionach diagnostyka i terapia opierajq sie przede

wszystkim na opiece ambulatoryjnej - poradnia + oddziaty dzienne, a w innych dominujg hospitalizacje

[1]. Odnoszgc sie do swiatowych trendéw w nowoczesnej diagnostyce i leczeniu nowotworow uktadu

chtonnego, Ronieczne jest zwigkszanie mozliwosci diagnostyki i terapii w warunkach ambulatoryjnych

w Polsce.

Dane epidemiologiczne dotyczace liczby chorych na
chtoniaki nie sa do korica spdjne. Podstawowymi zréd-
tami sa dane z Krajowego Rejestru Nowotworowego
(KRN), ktory byt stworzony do zbierania i analizowa-
nia danych gtownie od pacjentéow z guzami litymi, oraz
dane pozyskiwane od ptatnika, tj. Narodowego Fundu-
szu Zdrowia. Zachorowalno$¢ na chtoniaka Hodgkina
i chtoniaki B-komdrkowe w 2020 przedstawiono na ryci-
nach 1i2 na podstawie danych wygenerowanych z KRN.
Wida¢ duze zréznicowanie geograficzne, ktére raczej
wynikaja z kwestii raportowania niz faktycznych réznic
w rejonach Polski.

Czestos¢ wystepowania i rozpowszechnienie chtonia-
kow wydaje sie rosnac¢ ze wzgledu na starzejaca sie
populacje i wprowadzenie nowych, coraz bardziej sku-
tecznych metod leczenia. Rycina 3 przedstawia zacho-
rowania na chtoniaki w réznych grupach wiekowych
w Polsce wygenerowane na podstawie danych z KRN. Od
40. roku zycia zaczynajg dominowac rozpoznania chto-
niakdw B-komoérkowych z najczestszym chtoniakiem
rozlanym z komérek B (DLBCL) na czele. Zwigksza sie

tez zapadalnos$¢ na chtoniaka Hodgkina, nie osiaga ona
jednak wartosci piku wieku mtodzienczego, majacego
miejsce w przedziale 15-25 lat.

Wazna analiza zostata przeprowadzona w ramach pro-
jektu ,,Mapy potrzeb zdrowotnych - baza danych syste-
mowych i wdrozeniowych”, wspoétfinansowanego przez
Unie Europejska poprzez Europejski Fundusz Spoteczny
w ramach Operacyjnego Programu Wiedza Edukacja
Rozwoj. W ramach tego projektu 31 grudnia 2016 roku
na stronie internetowej Ministerstwa Zdrowia opubliko-
wany zostat raport ,Mapy potrzeb zdrowotnych - baza
analiz systemowych i wdrozeniowych”, omawiany mery-
torycznie w publikacji prof. Ewy Lech-Marandy [1]. Ana-
lizami objeto réwniez chorych na chtoniaki z rozpozna-
niami wedtug kodéw 1CD-10: C82, €83, C85 i C91.1. Ten
ostatni moze wspdlnie kategoryzowac chorych z chto-
niakiem z matych limfocytéw oraz chorych na przewlekta
biataczke limfocytowa (PBL).

Wedtug raportu wskaznik nowych przypadkéw chto-
niaka z duzych komoérek B (DLBCL) wynosit 3,76 na
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Ryc 1. Zachorowalnosc¢ na chtoniaka Hodgkina w 2022 r.
Zrédto: KRN

Ryc 3. Zachorowania na

chtoniaki w réznych grupach Choroba Hodgkina

wiekowych w Polsce.

Zrédto: KRN chtoniakow nieziarniczych

@ Chtoniak nieziarniczy
guzkowy (grudkowy)

® Obwodowy i skorny
chtoniak z komoérek T

100 tys. mezczyzn i kobiet w 2014 roku w Polsce. Tym-
czasem aktualizowane wyniki amerykanskiej bazy SEER
pokazuja, ze DLBCL ma jednak znacznie wyzsza czestos¢
wystepowania, siegajaca 56 przypadkdw na 100 tys.
rocznie [2]. Wygenerowano réwniez bardzo interesujace
dane w sprawie zachorowan PBL w Polsce. Odnotowana
liczba 8,65 przypadkdéw na 100 tys. rocznie w 2014 r. byta
znacznie wyzsza niz w ostatnich latach w USA (np. 4,6
na 100 tys. rocznie w 2019 r.), mimo ze liczba przypad-
kéw PBL spadata srednio o ok. 1,8 proc. rocznie w latach
2009-2018, a dostosowana do wieku $Smiertelnos¢ byta
stabilna w tym samym okresie. Globalnie, odsetek
przypadkow PBL wzrost ponad dwukrotnie w latach

Chtoniaki nieziarnicze rozlane 20
® Inne i nieokreslone postacie

® 75do 87
® 6,6 do 75
57do 6,6
4,8do 57
39do 4,8

Ryc 2. Zachorowalnos¢ na chtoniaki B-komérkowe w 2022 r.
Zrédto: KRN
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1990-2017 [3]. Najwiekszy wzrost liczby pacjentéw z PBL
wystapit w Azji Wschodniej, a nastepnie w potudniowo-
-wschodniej Azji i krajach Europy Wschodniej. W Europie
najwyzsza zapadalnos¢ zaobserwowano w Wielkiej Bry-
tanii (5,27 na 100 tys. rocznie).

Organizacja opieki nad chorymi na chtoniaki w Polsce
obejmuje nie tylko specjalistéw z obszaru hematologii,
ale réwniez onkologii, radioterapii, chirurgii, a w uje-
ciu diagnostycznym réwniez m.in. radiologii, medycyny
nuklearnej i patologii. Podstawowym celem jest posta-
wienie rozpoznania i zapewnienie kompleksowej i sper-
sonalizowanej opieki pacjentom z chtoniakiem.

17



18

Rozpoznanie i ocena stopnia zaawansowania opiera si¢
na badaniu histopatologicznym oraz badaniach obrazo-
wych. Zgodnie z klasyfikacja Lugano coraz czesciej ocena
obejmuje obrazowanie PET-CT, w przypadkach braku
awidnosci FDG lub pilnych wykonywana jest tomografia
komputerowa z kontrastem.

Leczenie chtoniakéw w Polsce odbywa sie przede wszyst-
kim w wyspecjalizowanych osrodkach hematologicznych

Modern Healthcare Institute

i onkologicznych. Osrodki te dysponuja doswiadczo-
nymi zespotami medycznymi, zaawansowanym zaple-
czem diagnostycznym oraz dostepem do réznych metod
leczenia. Najnowsze mozliwosci terapii, w tym stosowa-
nie terapii komérkowych - przeszczepienia krwiotwor-
czych komorek macierzystych oraz CART zapewnia
realizacja procedur przeszczepowych oraz programéw
lekowych. Zestawienie jednostek prowadzacych terapie
w ramach programéw lekowych znajduje sie w tabeli 1.

Tabela 1. Liczba placowek medycznych majgcych programy lekowe w terapii chtoniakow: 1 - Leczenie chorych na chtoniaki;

2 - Leczenie chorych na chtoniaki HodgRina (B.77) (B.12 FM); 3 - Leczenie chorych na chtoniaki T-komérkowe (B.66)

Wojewddztwo mazowieckie 1 2 3

Instytut Hematologii i Transfuzjologii

Instytut ,,Pomnik - Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie + + +
Kliniki Neuroradiochirurgii Sp. z 0.0. +
Lux Med Onkologia Sp. z 0.0. (Szamocka) + +
Lux Med Onkologia Sp. z 0.0. (Fieldorfa) +
Mazowiecki Szpital Onkologiczny Sp. z o.0. +
Mazowiecki Szpital Specjalistyczny w Radomiu Sp. z o.0. + +
Mazowiecki Szpital Wojewddzki im. Sw. Jana Pawta Il w Siedlcach Sp. z 0.0. + + +
Narodowy Instytut Onkologii Im. Marii Sktodowskiej-Curie — Panstwowy Instytut Badawczy + + +
Panstwowy Instytut Medyczny Ministerstwa Spraw Wewnetrznych | Administracji + + +
Uniwersyteckie Centrum Kliniczne Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego + + +
Wojskowy Instytut Medyczny - Panstwowy Instytut Badawczy + + +
Wojewodztwo dolnoslaskie 1 2 3
Dolnoslaskie Centrum Onkologii, Pulmonologii i Hematologii + + +
Specjalistyczny Szpital im. dr. Alfreda Sokotowskiego + + +
Uniwersytecki Szpital Kliniczny im. Jana Mikulicza-Radeckiego we Wroctawiu + + +
Wielospecjalistyczny Szpital - Samodzielny Publiczny Zespot Opieki Zdrowotnej w Zgorzelcu + + +
Wojewodzki Szpital Specjalistyczny w Legnicy + +
4 Wojskowy Szpital Kliniczny Z Poliklinika Samodzielny Publiczny Zaktad Opieki Zdrowotnej we Wroctawiu +
,Miedziowe Centrum Zdrowia” S.A. w Lubinie +
Samodzielny Publiczny Zespét Opieki Zdrowotnej w Swidnicy +
Wojewddzkie Centrum Szpitalne Kotliny Jeleniogérskiej +
Wojewoddzki Szpital Specjalistyczny we Wroctawiu + +
Wojewddztwo kujawsko-pomorskie 1 2 3
Centrum Onkologii im. prof. Franciszka tukaszczyka w Bydgoszczy wraz z Ambulatorium Chemioterapii we Wto- + + +

ctawku
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SPZ0Z Specjalistyczny Szpital Miejski im. M. Kopernika + +
Szpital Uniwersytecki nr 1 im. dr. Antoniego Jurasza w Bydgoszczy + +
Szpital Uniwersytecki nr 2 im. dr. Jana Biziela w Bydgoszczy + + +
Wojewddzki Szpital Dziecigcy im. ). Brudzinskiego w Bydgoszczy +

Wojewddzki Szpital Zespolony im. L. Rydygiera w Toruniu

Centrum Onkologii Ziemi Lubelskiej im. $w. Jana z Dukli

Samodzielny Publiczny Szpital Kliniczny nr 1 w Lublinie + + +
Wojewddzki Szpital Specjalistyczny w Biatej Podlaskiej + + +
Zamojski Szpital Niepubliczny Sp. z 0.0. + + +

Samodzielny Publiczny Szpital Wojewddzki im. Papieza Jana Pawta Il w Zamosciu

Szpital Uniwersytecki im. Karola Marcinkowskiego w Zielonej Gorze Sp. z 0.0.

Wielospecjalistyczny Szpital Wojewddzki w Gorzowie Wielkopolskim Sp. z o.0.

Specjalistyczny Szpital Onkologiczny Nu-Med Spoétka z ograniczona odpowiedzialnoscia

Wojewddzkie Wielospecjalistyczne Centrum Onkologii i Traumatologii im. M. Kopernika w todzi + + +
Instytut ,Centrum Zdrowia Matki Polki” + +
Szpital Powiatowy w Radomsku + +
Specjalistyczny Szpital Onkologiczny Nu-Med Sp. z 0.0. +

SP Z0Z Uniwersytecki Szpital Kliniczny im. Wojskowej Akademii Medycznej UM w todzi - Centralny Szpital Weteranéw

Narodowy Instytut Onkologii Im. Marii Sktodowskiej-Curie - Pafistwowy Instytut Badawczy (Oddziat w Krakowie)

SPZ0Z Szpital Uniwersytecki w Krakowie + + +
Szpital Specjalistyczny im. Jedrzeja Sniadeckiego w Nowym Saczu + +
Szpital Specjalistyczny im. Ludwika Rydygiera w Krakowie Sp. z 0.0. + + +

Szpital Wojewddzki im. Sw. tukasza SPZOZ w Tarnowie

Samodzielny Publiczny Zaktad Opieki Zdrowotnej - Opolskie Centrum Onkologii im. prof. T. Koszarowskiego

Szpital Wojewddzki w Opolu Sp. z o.0.

Szpital Specjalistyczny w Brzozowie Podkarpacki Osrodek Onkologiczny im. Ks. B. Markiewicza

Uniwersytecki Szpital Kliniczny im. Fryderyka Chopina w Rzeszowie + + +
Wojewddzki Szpital im. $w. Ojca Pio w Przemyslu + +
Wojewddzki Szpital im. Zofii zZamoyskich Tarnowskiej w Tarnobrzegu + +

Centrum Medyczne MrukMed

Biatostockie Centrum Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie
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Szpital Wojewddzki im. dr. Ludwika Rydygiera w Suwatkach

InterHem

Uniwersytecki Szpital Kliniczny w Biatymstoku
Wojewddztwo pomorskie

Copernicus Podmiot Leczniczy Sp. z o.0.

Szpitale Pomorskie Sp. z o0.0.

Szpital Specjalistyczny Stupsk

Uniwersyteckie Centrum Kliniczne
Wojewodztwo $laskie

Beskidzkie Centrum Onkologii — Szpital Miejski im. Jana Pawta Il w Bielsku-Biatej

Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie - Panistwowy Instytut Badawczy
(0ddziat w Gliwicach)

Szpital Wojewddzki w Bielsku-Biatej

Samodzielny Publiczny Szpital Kliniczny im. Andrzeja Mieleckiego Slaskiego Uniwersytetu Medycznego
w Katowicach

Katowickie Centrum Onkologii

SPZ0Z Szpital Specjalistyczny nr 1 w Bytomiu

SPZ0Z Wojewodzki Szpital Specjalistyczny nr 3 w Rybniku

SPZ0Z Zespo6t Szpitali Miejskich w Chorzowie

Uniwersyteckie Centrum Kliniczne im. prof. K. Gibinskiego $laskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach

Wojewddzki Szpital Specjalistyczny im. N.M.P. w Czestochowie

Wojewodzki Szpital Specjalistyczny nr 4 w Bytomiu

Szpital w Knurowie Sp. z 0.0.
Wojewodztwo Swigtokrzyskie
Swigtokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach
Wojewddztwo warminsko-mazurskie

SPZ0Z Ministerstwa Spraw Wewnetrznych i Administracji z Warminsko-Mazurskim Centrum Onkologii w Olsztynie

Wojewoddzki Szpital Specjalistyczny w Olsztynie

1 Wojskowy Szpital Kliniczny z Poliklinika SP ZOZ w Lublinie Filia w Etku

Wojewddzki Szpital Zespolony w Elblagu
Wojewoddztwo wielkopolskie

,Ars Medical” Sp. z 0.0. w Pile

,Pleszewskie Centrum Medyczne w Pleszewie” Sp. z 0.0.

SPZ0Z Ministerstwa Spraw Wewnetrznych i Administracji w Poznaniu

Szpital Kliniczny Im. Karola Jonschera Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu,
Poznan-Jezyce

Uniwersytecki Szpital Kliniczny w Poznaniu

Wojewodzki Szpital Zespolony im. dr. Romana Ostrzyckiego w Koninie

Wielkopolskie Centrum Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie




Nowotwory uktadu chtonnego

Wojewddztwo zachodniopomorskie 1 2 3

Samodzielny Publiczny Szpital Kliniczny nr 1 im. prof. Tadeusza Sokotowskiego Pomorskiego Uniwersytetu + + +

Medycznego w Szczecinie

Zachodniopomorskie Centrum Onkologii w Szczecinie

Samodzielny Publiczny Wojewodzki Szpital Zespolony w Szczecinie

Szpital Wojewodzki Im. Mikotaja Kopernika w Koszalinie

Dane zebrane w dniu 01.06.2023 roku z oficjalnej strony NFZ - Programy Lekowe https://gsl.nfz.gov.pl/GSL/GSL/ProgramylLekowe
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Rycina 4. Liczby chorych leczonych w programach lekowych — A. chorych na chtoniaki B-komérkowe B.12 FM (w latach 2019-2022
tez B.93), B. chorych na chtoniaka Hodgkina B.77 (w latach 2019-2022 B.100) oraz C. chorych na chtoniaki T-komérkowe B.66.

Zwraca uwage brak petnej dostepnosci do wszystkich
programéw lekowych w terapii chtoniakéw w niekto-
rych osrodkach specjalistycznych, w najwiekszym stop-
niu ograniczona jest dostepnos¢ do programu leczenia
chtoniakéw T-komoérkowych, ktéry najprawdopodobniej
jest dostepny w osrodkach dermatologicznych. Rycina 4
przedstawia liczby chorych leczonych w programach
lekowych - A. chorych na chtoniaki B-komérkowe B.12
FM (w latach 2019-2022 tez B.93), B. chorych na chto-
niaka Hodgkina B.77 (w latach 2019-2022 B.100) oraz C.
chorych na chtoniaki T-komérkowe B.66.

Podejscie do leczenia chtoniaka moze sie rozni¢ w zalez-
nosci od typu, stadium zaawansowania i indywidual-
nych czynnikéw pacjenta. Gtéwne metody leczenia chto-
niakdw obejmuja:

A. Chemioterapia lub Inmunochemioterapia:
Najczesciej w leczeniu skojarzonym schematéw poliche-
mioterapii z przeciwciatami monoklonalnymi anty-CD20
(rytuksymabem lub obinutuzumabem).

B. Radioterapia:
W niektérych przypadkach radioterapia moze by¢ stoso-
wana jako leczenie podstawowe - radykalne. Moze tez

stanowic¢ uzupetnienie terapii po wczesniejszej chemio-
terapii.

C. Immunoterapia:

Stosowanie lekéw, ktére stymuluja uktad odporno-
sciowy do rozpoznawania i niszczenia komorek nowo-
tworowych zaréwno przeciwciat anty-PD-1, jak i terapii
immunomodulujgcych (lenalidomid) z przeciwciatami
monoklonalnymi: rytuksymabem lub tafasytamabem
(w ramach programéw lekowych B.77 lub B.12 FM).

D. Terapia celowana:

e Leki ukierunkowane molekularnie moga by¢ stoso-
wane w przypadku okreslonych typéw chtoniakdw.
W praktyce dostepne sa w Polsce programy terapii
chorych na chtoniaka z komorek ptaszcza z zastoso-
waniem ibrutynibu (inhibitora kinazy Brutona pierw-
szej generacji) — w ramach programu lekowego B.12
FM oraz chtoniaka limfoplazmocytowego/makroglo-
bulinemii Waldenstroema z zanubrutynibem (inhibi-
torem kinazy Brutona drugiej generacji) - program
lekowy B.146.

» Immunotoksyny (koniugaty przeciwciata i leku
cytotoksycznego). Brentuximab wedotyny zawiera
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przeciwciato monoklonalne skierowane prze-
ciwko CD30, ktére jest powiazane kowalencyjnie
z aurystatyna E jednometylowana dziatajaca tok-
sycznie na mikrotubule. Jest dostepny w monote-
rapii dla chorych na nawrotowego lub opornego
chtoniaka Hodgkina w ramach programu leko-
wego B.77. Nowoscia jest mozliwos¢ podawania
innej immunotoksyny - polatuzumabu wedotyny
w terapii skojarzonej z bendamustyna i rytuksy-
mabem u chorych na nawrotowego lub opornego
chtoniaka DLBCL (w ramach programu lekowego
B. 12 FM).

E. Przeszczepienie krwiotworczych komorek macierzy-
stych:

W przypadku niektérych chtoniakéw mozna rozwazy¢

przeszczepienie macierzystych komorek krwiotwdrczych

(autologicznych lub rzadziej, w wybranych przypadkach,

allogenicznych) jako konsolidacje terapii.

F. Terapia CART:
Terapia chimerycznymi receptorami antygenowymi
komérek T (terapia CART) jest dostepna do leczenia cho-
rych z opornym lub nawrotowym chtoniakiem rozlanym
z duzych komérek B (DLBCL) i pierwotnym chtoniakiem
$rddpiersia z komérek B (PMBCL). W Polsce stosowanie
terapii CART odbywa si¢ w wyspecjalizowanych osrod-
kach przeszczepowych posiadajacych doswiadczenie
w terapiach komdrkowych, prowadzacych program
lekowy terapii chtoniakéw B.12 FM po kwalifikacji $wiad-
czeniobiorcéw do terapii przez zespét koordynacyjny ds.
CAR-T, powotywany przez prezesa Narodowego Fundu-
szu Zdrowia.

G. Badania kliniczne:

Pacjenci w Polsce moga bra¢ udziat w miedzynarodo-
wych badaniach klinicznych i badaniach naukowych
oceniajacych nowe metody leczenia i leki na chtoniaka.
Badania te maja na celu poprawe wynikow i zapewnie-
nie pacjentom dostepu do innowacyjnych terapii.

W ostatnim czasie znacznemu przyspieszeniu ulegty
procesy refundacyjne i dostrzegalny jest pozytywny
trend dotyczacy ewolucji programéw lekowych, ktére sg
rozszerzane tak, aby obejmowaty coraz wieksze grupy
pacjentow. Bardzo cieszy réwniez przesuwanie lekéw
z programéw lekowych do katalogu chemioterapii,
w ramach ktorego leczenie moze otrzymac cata popula-
cja chorych, zgodnie we wskazaniami zawartymi w cha-
rakterystyce produktu leczniczego.
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W obszarze terapii chorych na chtoniaki na objecie
refundacja czekaja terapie zimmunotoksynami - bren-
tuksimabem wedotyny i polatuzumabem wedotyny
w potaczeniu z chemioterapia dla chorych w pierwszej
linii terapii (chtoniak Hodgkina i DLBCL), przeciwciatami
dwuswoistymi — w tym przetomowej terapii mosenu-
tuzumabem dla chorych na opornego chtoniaka grud-
kowego, rozszerzenie dostepnosci do inhibitoréw BTK
pierwszej i drugiej generacji w terapii chorych na chto-
niaka z komorek ptaszcza oraz chtoniaki indolentne,
inhibitory PI3K w terapii chtoniakéw indolentnych
oraz rozszerzenie terapii PBL na chorych z chtoniakiem
z matych limfocytéw B (SLL).

W obszarze diagnostyki i organizacji leczenia chorych
na chtoniaki priorytetem jest rozszerzenie dostepnosci
do badan PET-CT (szczeg6lnie wazna jest terminowos¢
badan i opiséw), umozliwienie rozliczania badan gene-
tycznych w trybie ambulatoryjnym oraz usprawnienie
kompleksowej ambulatoryjnej diagnostyki i terapii cho-
rych. W dalszym etapie konieczny bedzie rozwdj osrod-
kow specjalizujacych sie terapiami CART, poniewaz obec-
nie sa one prowadzone w o$rodkach przeszczepowych, co
moze wptynaé na ograniczanie dostepnosci do procedur
transplantacji, ktérych zgodnie z raportami EBMT i Komi-
sji Europejskiej wykonujemy nadal zbyt mato.

Podsumowujac, nalezy podkresli¢, ze diagnostyka
i terapia chorych na chtoniaki w Polsce wymaga opty-
malizacji, lecz aby proponowac konkretne rozwiaza-
nia systemowe, niezbedna jest dogtebna analiza pro-
blemu oparta na rzetelnych danych. Podstawowym
narzedziem do oceny sprawnosci systemowej opieki
powinien by¢ rejestr. Omawiane réznice w zgtasza-
nym wystepowaniu zachorowan na chtoniaki w ujeciu
zaréwno regionalnym, jak i globalnym mozna jedynie
interpretowac brakiem rzetelnego rejestru chorych na
chtoniaki lub szerzej na nowotwory uktadu krwiotwér-
czego i limfatycznego. Niewatpliwie rozwigzaniem
bedzie realizacja projektu modernizacji Krajowego
Rejestru Nowotworéw wraz z utworzeniem rejestrow
narzadowych (RN) dla poszczegdlnych typéw (grup)
nowotwordw ztosliwych.

Jednym z nich bedzie Polski Rejestr Onko-Hematolo-
giczny (PROH), majacy na celu gromadzenie danych
o nowotworach uktadu krwiotworczego i limfatycznego,
poszerzonych (w stosunku do e-KRN+) o informacje
dotyczace m.in. poszczeg6lnych linii leczenia, zastoso-
wanych lekéw oraz efektow leczenia w zaleznosci od
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zastosowanych terapii. Docelowo utworzona zostanie
wspdlna Platforma IT dla rejestréw onkologicznych
(ZPRO - Zintegrowana Platforma Rejestréw Onkologicz-
nych). Kolejnym waznym celem projektu jest integracja
systemu e-KRN+ z systemami szpitalnymi ustugodaw-
cdw, ktdry zaktada pominiecie udziatu lekarzy w wypet-
nianiu formularzy zgtoszenia nowotworu do KRN/RN.
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Rozdziat 4

Rozwoj terapii, mozliwosci leczenia i potrzeby
pacjentow z nowotworami uktadu chtonnego

Prof. dr hab. n. med. Wojciech Jurczak,

Klinika Onkologii Klinicznej, Narodowy Instytut Onkologii — Panstwowy Instytut Badawczy, Krakdw

Sposrod wielu Rlasyfikacji chtoniakéw najwtasciwszy jest podziat na podstawie dynamiRi przebiegu

choroby i mozliwosci leczenia. Wedtug tych kryteriow mozemy je podzieli¢ na trzy grupy: indolentne,

agresywne oraz te o niepewnym rokowaniu.

Chtoniaki indolentne maja powolny przebieg, z nawro-
tami wpisanymi w ich naturalng historie. Potrafimy je
skutecznie leczy¢, mozemy moéwié¢ o wieloletnim prze-
zyciu pacjenta z ta choroba - ale bardzo rzadko o cat-
kowitym wyleczeniu. Mozna je poréwnac do innych cho-
rob przewlektych, takich jak nadcisnienie tetnicze czy
cukrzyca, gdzie wigkszos¢ pacjentdw umiera z ,przyczyn
naturalnych”. Przy rozpoznaniu chtoniaki indolentne
rzadko stanowia bezposrednie zagrozenie dla Zzycia,
cho¢ z perspektywy 20-30 lat skracaja je. Do tej grupy
zaliczaja sie: przewlekta biataczka limfatyczna, chtoniak
grudkowy czy chtoniak strefy brzeznej.

Chtoniaki agresywne maja duza dynamike, progresja jest
stosunkowo szybka, ale takze dobrze reaguja na leczenie.
W wiekszosci przypadkéw jestesmy je w stanie usunac
z organizmu (,wyrwa¢ z korzeniami”), cho¢ w przypadku
niepowodzenia terapii rokowanie jest niepewne. W tej
grupie najczestszy jest chtoniak rozlany z duzych limfocy-
téw B, zaliczamy do niej takze chtoniaka Hodgkina, chto-
niaka Burkitta czy ostra biataczke limfoblastyczna.

Chtoniaki o niepewnym rokowaniu, w tym chtoniak
z komérek ptaszcza, wigkszos¢ chtoniakéw z obwodo-
wych limfocytow T czy szpiczak mnogi — to chtoniaki
zwykle o matej dynamice, jednak z zaburzeniami cyto-
genetycznymi, ktére wezesniej czy pdzniej prowadza do
powstania opornosci na chemioterapie.

Ze wzgledu na miejsce i sposéb rozwoju procesu nowo-
tworowego chtoniaki dziela sie na takie, ktére przebie-
gaja pierwotnie z zajeciem weztéw chtonnych i ewentu-
alnie wtornie zajmuja krew i szpik (30 proc. podtypow
i 60 proc. przypadkdw), takie, ktore przebiegaja z zajeta
pierwotnie krwig lub szpikiem (30 proc. podtypéw
i 30 proc. przypadkow), oraz na te, w ktorych pierwotnie
wystepuja nacieki poza szpikiem i poza weztami chton-
nymi (30 proc. podtypow, ale mniej niz 10 proc. przypad-
kow).

Mnogos¢ podtypow chtoniakéw spowodowata koniecz-
no$¢ opracowania wielu schematéw postepowania.
Jeszcze poét roku temu wiekszos¢ nowoczesnych terapii
nie byta w Polsce dostepna. Mozna oceni¢, ze 10 lat temu
bylismy w stanie leczy¢ 70 proc. chorych, zgodnie z euro-
pejskim standardem. Rozwdj technologii w zestawieniu
z podejmowanymi decyzjami refundacyjnymi sprawit, ze
w ubiegtym roku leczenie zgodnie ze standardem mogli-
$my zapewnic juz tylko 40 proc. chorych na chtoniaki.

Decyzje refundacyjne i nowe programy
terapeutyczne, wprowadzane od poczatku
2023 roku dokonaty rzeczywistej rewolucji
w leczeniu chtoniakéw - z powrotem
mozemy oferowac optymalne leczenie
wigkszosci chorych.
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Bedac na poczatku ich stosowania, wydaje sie, ze s
skonstruowane wtasciwie i nie naktadaja niepotrzeb-
nych ograniczen na decyzje kliniczne. Najwazniejsze jest,
aby refundowane byto postepowanie terapeutyczne
opisane w standardzie, i tak sie stato. Dzigki decyzjom
podjetym w ostatnim okresie dotaczyliSmy do krajéw,
gdzie jest mozliwe nowoczesne leczenie chorych. Przy
wdrazaniu tych decyzji do szerokiej praktyki moze sie
ewentualnie okaza¢, ze pewne kwestie beda wymagac
poprawy, w tej chwili jednak nie mozna jeszcze wskazac
takich zapiséw.

4. Wykrywanie chtoniakow

Jakos¢ pracy zaktadéw patologii, zajmujacych sie diag-
nostyka chtoniakéw, systematycznie sie podnosi. Wcigz
jednak, znaczna cze$¢ wycinkéw trafia do mniejszych
pracowni, niedysponujacych wszystkimi metodami diag-
nostycznymi, przez co wymaga powtdrnej konsultacji.
W takiej sytuacji najczesciej opis badania ogranicza sie
do rozpoznania chtoniaka bez podania jego podtypu,
czasem wrecz z zaleceniem ,konsultacji w osrodku spe-
cjalistycznym”.

Konsekwencja takiej organizacji pracy jest koniecznos¢
powtarzania badan, co niepotrzebnie wydtuza proces
diagnostyczny i podnosi jego koszty. Problem moze by¢
rozwigzany w sposob administracyjny, jesli powstanie
wymog, aby w razie podejrzenia chtoniaka od razu kie-
rowac przypadek do pracowni specjalistycznej. Wyma-
gatoby to jednak rzetelnej wyceny takiej diagnostyki
przez Narodowy Fundusz Zdrowia, gdyz diagnostyka
chtoniaka jest znacznie bardziej kosztowna niz diagno-
styka guzow litych. Pozorny wzrost kosztéw wynikajacy
z bardziej precyzyjnej i szybszej diagnostyki zostatby
jednak zrekompensowany dzieki lepszej skuteczno-
Sci leczenia, a takze wyeliminowaniu powtarzanych
i zbednych procedur. W wigkszosci przypadkéw bytoby
to zatem usprawnienie dotyczace skrécenia czasu
i podniesienia efektywnosci kosztowej sciezki diagno-
styczno-terapeutyczne;j.

Odrebnym problemem jest fakt catkowitej nieadekwat-
nosci rozpoznan, ktére sa dostepne w wersji klasyfika-
cji 1CD-10 (sprzed ponad 20 lat), uzywanej przez pol-
skie placowki medyczne i instytucje publiczne. W tym
czasie klasyfikacja chtoniakow ulegta zmianie, zostato
zdefiniowanych wiele nowych podtypéw, stad znaczna
cze$¢ rozpoznan musi by¢ kodowana jako C85.7, czyli
Jinne okreslone postacie chtoniaka nieziarniczego”.
Z tego powodu nie mamy mozliwosci wykorzystania

wiedzy uzyskanej dzieki badaniom histopatologicznym
przy raportowaniu m.in. do Krajowego Rejestru Nowo-
tworow. KRN moze zatem podac ogolna liczbe pacjen-
téw z chtoniakami, ale juz nie czestos¢ poszczegblnych
podtypow.

Polskie pracownie histopatologiczne
wyspecjalizowane w diagnostyce
chtoniaka posiadaja wystarczajace
doswiadczenie i dysponuja
odpowiednimi technologiami
diagnostycznymi. Potrafig rowniez
dostosowywac sie do biezacych
potrzeb.

Przyktadem moze by¢é mutacja IGHV w przewlektej bia-
taczce limfatycznej. Brak mutacji jest czynnikiem ryzyka,
pozwalajacym na kwalifikacje pacjenta do programu lecze-
nia akalabrutynibem. Udostepnienie tej terapii wywotato
znaczny wzrost zapotrzebowania na wykonywania badan,
uprzednio dostepnych jedynie w pojedynczych laborato-
riach. Przy zauwazalnym wzroscie zapotrzebowania odpo-
wiednia metoda diagnostyczna zostata implementowana
powszechnie, w sposdb szybki i bezdyskusyjny, z uwagi na
oczywiste korzysci z jej stosowania.

Diagnostyka molekularna odgrywa w chtoniakach zréz-
nicowana role, w zaleznosci od typu choroby. W prze-
wlektej biataczce limfatycznej czy chtoniaku z komédrek
ptaszcza potrzeby diagnostyczne sa o wiele wigksze niz
obecnie wykonywana liczba badan. Ma to réwniez zwia-
zek z wyceng Swiadczen diagnostyki molekularnej.

4.2, Bazy danych i monitorowanie efektywnosci
leczenia

W Polsce brakuje systemu zbierania danych o epidemio-
logii chtoniakdw. Sytuacje mogtoby poprawi¢ stosowanie
aktualnej wersji klasyfikacji ICD-10, dzieki czemu przy-
padki choroby bytyby prawidtowo rejestrowane w Krajo-
wym Rejestrze Nowotworow. Stworzenie centralnej, aktu-
alnej bazy danych o pacjentach z chtoniakami, zasilanej
danymi ze wszystkich osrodkéw prowadzacych leczenie,
jest niezbedne i wymaga podjecia pilnych dziatan.

Warunkiem powodzenia jest odpowiedni system
informatyczny, tworzacy wsp6lng platforme dla
placowek i przezwyciezajacy trudnosci, wynika-
jace z rdéznorodnosci systeméw IT w szpitalach.
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Niezbedna jest takze unifikacja raportowania i doku-
mentacji elektronicznej, tak aby szpitale mogty
wywigzywaé sie z obowiazkéw natozonych przez
ustawe o elektronicznej dokumentacji medycznej
w sposob, ktéry nie natozy dodatkowych obcigzen
na personel medyczny. Nie posiadajac ani rzeczywi-
stych danych epidemiologicznych, ani wiarygodnego
rejestru chorych na chtoniaki, nie jesteSmy w stanie
monitorowac sposobow leczenia, jego efektywnosci
ani poréwnywania jakosci opieki w poszczegdlnych
osrodkach. Zebranie odpowiednich danych umoz-
liwitoby ustalenie, jaka czes¢ chorych jest leczona
zgodnie ze standardem, a takze - jakie kroki powinny
zostac podjete, aby pozostali chorzy réwniez mieli
szanse na optymalne leczenie.

Efektywny system raportowania
pozwolitby okresli¢ rzeczywistg
liczbe rozpoznan i liczbe chorych
z poszczegolnymi typami choroby,
a takze poznac stosowane przez
poszczegblne osrodki sposoby
leczenia.

Utatwitby jednoczesnie planowanie wydatkéw NFZ oraz
negocjacje cenowe z producentami lekow. W interesie
Polski lezy przeciez uzyskanie mozliwie najlepszej ceny,
a do tego potrzebne jest posiadanie doktadnych danych
o efektywnosci refundowanych terapii.

Dzieki stworzeniu przed parunastu laty centralnego
rejestru patologdéw, we wspoétpracy z Polska Grupa
Badawcza Chtoniakéw, uzyskaliSmy wiedze dotyczaca
wystepowania w Polsce poszczegdlnych typéw chto-
niakéw. Na podstawie zebranych w tym czasie danych
kilkunastu tysiecy pacjentéow uzyskaliSmy podstawe
do przeprowadzenia szacunkow epidemiologicznych.
Wynikato z nich m.in. to, ze chtoniakdéw grudkowych
w Polsce jest znamiennie mniej niz w Europie, a chto-
niakéw z komdrek ptaszcza - nieco wiecej. Najczest-
szym chtoniakiem jest w Polsce przewlekta biataczka
limfocytowa, nieco rzadszym - chtoniak rozlany
z duzych limfocytéw B.

Na podstawie tacznej liczby wszystkich chtoniakoéw,
raportowanej corocznie przez Krajowy Rejestr Nowo-
tworéw oraz wspomnianego rejestru, okreslane sa
szacunkowe liczby poszczegblnych typdéw chtoniakédw,

Modern Healthcare Institute

wykorzystywane m.in. do oceny docelowej populacji
dla nowych terapii.

Odrebnym zagadnieniem jest kwestia liczby pacjentéw
leczonych w programach terapeutycznych. Dzigki sys-
temowi SMPT programy lekowe sg dobrze udokumen-
towane, a nowe technologie lekowe sa udostepniane
w ramach takich programéw. W zestawieniu z szacun-
kami populacji liczby pacjentéw leczonych w progra-
mach lekowych sa niezadowalajace. Nalezy jednak
uznac, ze rzeczywisty dostep do nowoczesnych tera-
pii wyglada lepiej, poniewaz znaczaca liczba chorych
otrzymuje leczenie w ramach badan klinicznych. W tym
obszarze réwniez nie posiadamy jednak miarodajnych
danych, poniewaz osoby biorace udziat w badaniach
nie podlegaja centralnej rejestracji.

4.3, Zréznicowane mozliwosci leczenia chtoniakow

W leczeniu systemowym chtoniakéw mamy trzy pod-
stawowe grupy lekdw: cytostatyki, leki ukierunkowane
molekularnie i immunoterapie. Przed pojawieniem sig
nowoczesnych lekdéw stosowano schematy chemiote-
rapii, takie jak CHOP czy ABVD, przez kilkadziesiat lat
niemal nieulegajace zmianom. Chemioterapia, ktorej
ukoronowaniem byt przeszczep autologiczny, powoli
odchodzi jednak do historii. Wysokodawkowana che-
mioterapia nadal znajduje zastosowanie u czesci cho-
rych, ale liczba przeszczepdw drastycznie spada - w USA
nawet o 40-50 proc. rocznie. Autologiczny przeszczep
staje sie¢ powoli synonimem bezradnosci, a nie opty-
malnej metody leczenia. W chtoniaku rozlanym z duzych
limfocytow B, jesli wystepuje wczesna wznowa czy opor-
nos¢ na leczenie | linii, przeszczep daje pacjentowi istot-
nie mniejsze szanse na wyleczenie niz terapie CAR-T.

Klasyczna chemioterapie zastepuje coraz czesciej tzw.
celowana chemioterapia, czyli podawanie cytostatyku
sprzezonego z przeciwciatem monoklonalnym. Jedy-
nie kilka procent toksycznej substancji uwalnianych jest
w zdrowych tkankach organizmu, niemal w catosci trafia
ona do komdrek nowotworowych i je zabija. Stezenie leku
wewnatrz komérki nowotworowej, osiggane po zastosowa-
niu celowanej chemioterapii, jest poréwnywalne ze steze-
niem, jakie osiaggamy przy wysokodawkowej chemioterapii.
Zaleta celowanej chemioterapii jest jej mata toksycznos¢
i mozliwos¢ jej powtarzania w cyklach co kilka tygodni.

Celowana chemioterapia brentuksymabem wedotyny
czy polatuzumabem wedotyny jest stosowana w lecze-
niu chtoniaka Hodgkina, chtoniaka anaplastycznego
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i chtoniaka rozlanego z duzych limfocytéw B. Celowana
chemioterapia jest (poza chtoniakiem anaplastycznym)
dostepna w Polsce w drugiej i dalszych liniach lecze-
nia, na Swiecie juz takze w pierwszej linii. Wczesniej czy
pdzniej celowana chemioterapia moze stac sie stan-
dardem i w petni zastapi¢ konwencjonalng chemiote-

rapie.

Druga grupa sa leki ukierunkowane molekularnie, czyli
drobne czasteczki blokujace jedna z drog przekazywania
sygnatdw w komorce. Sa to zwykle leki doustne, ktore
moga by¢ podawane stosunkowo dtugo. Zaliczamy do
nich inhibitory kinazy Brutona i wenetoklaks, czyli inhibi-
tor biatka BCL2. Leki te w przewlektej biataczce limfocy-
tarnej prawie w catosci wyparty juz wczesniej stosowang
immunochemioterapie. 0d maja 2023 roku ibrutynib jest
rowniez refundowany u chorych ze wznowa chtoniaka
z komérek ptaszcza. Troche szkoda, ze do refundacji
w Polsce udato si¢ doprowadzi¢ dopiero 4 tygodnie po
wycofaniu rejestracji leku w tym wskazaniu w USA (s3
dostepne juz bardziej selektywne inhibitory BTK).

Trzecim sposobem leczenia chtoniakéw jest immu-
noterapia. Pierwszymi terapiami z tej grupy byty prze-
ciwciata monoklonalne. Obecnie naleza do niej takze
leki immunomodulujace oraz inhibitory punktu kon-
trolnego, takie jak niwolumab czy pembrolizumab.
Ukoronowaniem rozwoju w tym obszarze sa terapie
CAR-T oraz - podobnie dziatajace - tzw. przeciwciata
bispecyficzne.

Wszystkie trzy metody leczenia mozna taczy¢ ze soba.
W badaniach klinicznych prowadzonych w krakow-
skim osrodku z powodzeniem stosowalismy wszystkie
z wymienionych wyzej lekéw, na dtugo przed ich refun-
dacja w ramach NFZ. Obecnie prowadzimy badania nad
znalezieniem optymalnych schematoéw ich skojarzonego
stosowania, co w przysztosci powinno pozwoli¢ na cat-
kowite zastapienie klasycznej chemioterapii.

4.4, Kierunki rozwoju terapii

Rozwoj wiedzy o biologii komoérki nowotworowej
pozwoli na opracowywanie kolejnych terapii ukierunko-
wanych molekularnie. Obecnie znajduja one zastosowa-
nie w dobrze zdefiniowanych jednostkach chorobowych,
takich jak chtoniak z komérek ptaszcza czy przewlekta
biataczka limfatyczna. Mniej sg przydatne w chtoniaku
rozlanym z duzych komérek B, ktory jest de facto grupa
roznorodnych podtypéw o podobnym przebiegu kli-
nicznym, niemozliwych do rozréznienia w rutynowych

badaniach dostepnych w - nawet dobrze wyposazonej
- pracowni hematopatologicznej. Kluczem do zastoso-
wania lekéw ukierunkowanych molekularnie jest wiec
dalszy rozwdj metod diagnostycznych, mozliwych do
zastosowania w rutynie klinicznej.

Duze nadzieje mozna wigza¢

z celowang chemioterapig, ktora
by¢ moze catkowicie zastapi

w przysztosci chemioterapie
klasyczna.

Kierunek rozwoju w immunoterapii — to poznawanie
mechanizméw jej dziatania, zwtaszcza w razie skojarze-
nia ze soba lekéw o réznym mechanizmie dziatania (np.
potaczen przeciwciat bispecyficznych z celowana che-
mioterapia czy lekami immunomodulujacymi). Obecnie
nie posiadamy kompletnej wiedzy dotyczacej tego, jak
dtugo nalezy stosowac te metode, na przyktad - czy
wystarczy stosowa¢ immunoterapie do czasu osiagnie-
cia remisji choroby, czy przez 6 miesigcy po remisji, czy
raczej dwa lata. Uzyskanie jednoznacznych odpowiedzi
wymaga przeprowadzenia badan klinicznych.

W kazdym z tych obszaréw technologicznych, wlicza-
jac takze klasyczna chemioterapie, posiadamy obecnie
wiele mozliwosci, co sprawia, ze mozemy bada¢ wiele
ich ewentualnych kombinacji i potaczen. Postep tera-
peutyczny nie musi wigza¢ sie wytacznie z opracowa-
niem kolejnej czasteczki, ale réownie dobrze z lepszym
jej wykorzystaniem lub potaczeniem z innymi, rowniez
istniejacymi i stosowanymi czasteczkami.

Terapie CAR-T w zdecydowanej wigkszosci krajow sa
finansowane w trzeciej linii leczenia, podobnie jak
w Polsce. Paistwa znajdujace sie¢ w awangardzie roz-
woju technologii dopuszczaja jej stosowanie w drugiej
linii leczenia. W badaniach klinicznych eksploruje sie
ich potencjalng role w wybranych przypadkach juz
w | linii leczenia.

Rozwdj nowych terapii ma na celu takze ograniczanie
toksycznosci. Przy upowszechnianiu nowych lekéw cze-
sto pojawiaja sie nowe, inne efekty dziatan niepozada-
nych, ktérych mechanizmy wymagaja analizy. Typowym
efektem dziatan niepozadanych opisywanych po celo-
wanej chemioterapii jest polineuropatia - z pozoru
btaha, tymczasem u niektérych pacjentéw moze
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znaczaco wptynac na jakos¢ zycia, na przyktad spowo-
dowac koniec kariery zawodowe;j.

Bardzo waznym wyzwaniem sa zaburzenia odpornosci,
ktére pojawiaja sie wraz ze stosowaniem immunotera-
pii. Na podstawie obserwacji pacjentéw udato si¢ m.in.
dostrzec nowa jednostke chorobowa, roboczo okres-
lona jako ,zespo6t wyczerpanych limfocytéw”. Uktad
immunologiczny pobudzany przez 2-3 lata do walki
z choroba nowotworowa traci rezerwy na inne zadania.
Wskutek tego wyczerpania moga wystapic infekcje lub
wtorne procesy nowotworowe. Im dtuzej leczymy chto-
niaka, tym wieksza obawa, ze pacjent rozwinie inny,
wtérny proces nowotworowy. Przyczyna jest spadek
odpornosci, ktéry - niezaleznie od metody leczenia -
wynika z choroby uktadu immunologicznego i podawa-
nego leczenia.

4.5. Badania kliniczne

Bardzo istotng role w poszerzaniu wiedzy o nowych
terapiach chtoniakéw odgrywaja badania kliniczne,
ktérych zakres nieustannie sie poszerza. Korzysci, ktére
ptyna dla polskich pacjentdw z projektéw badawczych,
mozna przedstawi¢ na przyktadzie inhibitoréw kinazy
Brutona. W ostatnim czasie zostaty one objete refunda-
cja w szerszym zakresie, co jest bardzo dobra wiadomo-
scig dla pacjentdw. Szacujemy, ze od poczatku ich udo-
stepniania we wszystkich wczesniejszych programach
terapeutycznych i programach wczesnego dostepu, do
konca 2022 roku w Matopolsce inhibitory kinazy Brutona
otrzymato okoto stu chorych. Natomiast w tym czasie,
w jednym os$rodku badan klinicznych, ktéry prowadzimy,
ibrutynib oraz inhibitory drugiej i trzeciej generacji
zostaty podane dwom tysigcom chorych.

Korzysci z badan klinicznych odnosza przede wszystkim
pacjenci, ktérzy sa optymalnie leczeni, ale réwniez leka-
rze, ktorzy zyskuja bezcenne doswiadczenie w stoso-
waniu nowoczesnych technologii medycznych. Korzysci
odnosi réwniez budzet, poniewaz ptatnik publiczny nie
ponosi kosztow opieki nad tymi pacjentami. W ramach
badan klinicznych w Polsce w nowoczesny sposob
leczymy co roku tysiace chorych. Warto nadmieni¢, ze
rowniez w tym obszarze korzysci ekonomiczne i efekty
kliniczne nie sa precyzyjnie obliczone.

4.6. Finansowe i organizacyjne warunki leczenia
chtoniakow

Leczenie chtoniakow w Polsce przez ostatnie pot roku
pozwolito nam wejs¢ w XXI wiek. Nastapito to co prawda
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z kilkunastoletnim op6znieniem, ale przyniosto radykalne
zmiany. Powstaty nowe programy terapeutyczne, a dotych-
czasowe zostaty zmienione. Udato si¢ osiggnac cel, jakim
jest funkcjonowanie jednego programu terapeutycznego
dla leczenia jednego rozpoznania, co pozwala alokowac
pienigdze na chorobe, a nie na konkretny lek.

Programy terapeutyczne dotyczace
leczenia chtoniakdéw nie maja juz
barier zwigzanych z klasyfikacja

ICD-10, postuguja sie juz wtasciwymi

i rzeczywistymi rozpoznaniami. W coraz
wigkszej liczbie sytuacji klinicysci

maja do dyspozycji wiecej niz jeden
nowoczesny sposéb leczenia.

Dzigki temu lekarz moze wreszcie dopasowad lecze-
nie do sytuacji i potrzeb konkretnego pacjenta. Oczy-
wiscie, biorgc pod uwage kolejne wznowy procesu
nowotworowego u chorych, nadal nie mozemy zaspo-
koi¢ potrzeb catej populacji pacjentéw. Tym niemniej
pod wzgledem dostepnosci metod leczenia nastapita
zmiana jakosciowa.

Zmiany w dostepie do nowych terapii wprowadzono
przy duzej niewiadomej w odniesieniu do ich finanso-
wania. Szpitale nie maja zagwarantowanej stabilnosci
finansowej w sytuacji, gdy kontrakty z NFZ nie okres-
laja liczby leczonych chorych ani nie daja pewnosci
terminowej zaptaty za wszystkich leczonych pacjen-
tow. Dotychczas liczba chorych leczonych w ramach
programu terapeutycznego byta stabilna. Natomiast
poszerzanie programow, na ktérych realizacje szpital
ma podpisane kontrakty, o kolejne grupy lekow, czyli
o kolejne grupy pacjentéw i zwigkszanie ponoszonych
wydatkéw dokonuje sie bez renegocjacji uméw. Moze
to stanowi¢ zrodto potencjalnych probleméw szpitali
realizujgcych programy, odbijajac sie na stabilnosci
i jakosci opieki nad pacjentami.

Budzety szpitali, a konkretnie oddziatow onkolo-
gicznych, opieraja sie w gtéwnej mierze na ryczat-
towym rozliczeniu tzw. ,osobodnia”, dotyczacego
okresu hospitalizacji pacjenta. Do tej podstawy przy
rozliczaniu mozna dodawac np. koszty poniesione
na chemioterapie czy przetoczenia. Hospitaliza-
cja pacjentéow leczonych w ramach JGP (jednorod-
nych grup pacjentéw) jest wyceniana za osobodzien
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o wiele lepiej niz pacjenta leczonego w ramach pro-
gramu terapeutycznego.

Radykalny wzrost liczby pacjentow
leczonych w ramach programow
terapeutycznych, ktérego nalezy sie
spodziewaé, moze miec fatalne skutki
dla finansow szpitali.

Po pierwsze, nie ma pewnosci, czy bardzo duze Srodki
finansowe, ktére szpital musi zaptacic za leki podawane
w ramach programéw, beda zwrécone w odpowiednim
czasie. Po drugie, kwestia obstugi tego programu przy-
nosi dla szpitala mniejsze dochody, poniewaz zasady
programu wymuszaja wykonywanie wiekszej liczby badan
i innych $wiadczen, co de facto mocno ogranicza przy-
chody kalkulowane na podstawie stawki za osobodzien
- nawet o potowe. Tak wiec istnieje obawa, ze szpitale,
w ktérych nastapi intensywny rozwdj programéw tera-
peutycznych, moga z tego powodu odnotowac pogorsze-
nie sytuacji finansowej swoich oddziatéw onkologicznych.

Publiczne placdwki $wiadczace ustugi medyczne nie
powinny zapewne przynosic zysku, ale jednak w efektywny
sposdb wydawac publiczne pienigdze na leczenie chorych.

Tymczasem obecnie mamy do
czynienia z sytuacja, ze przynajmniej
czes¢ procedur jest wyceniona ponizej
rzeczywistych kosztéw. Z tego powodu
w szpitalu rzetelnie realizujacym
program terapeutyczny moze sie
zdarzy¢, ze kazdy kolejny pacjent

i kazda kolejna wykonana procedura
beda zwiekszac jego zadtuzenie.

Moze to wywotywac konflikt intereséw i doprowadzi¢ do
sytuacji, ze niektére szpitale beda unikaé poszerzania
zakresu prowadzonych programoéw, unikaé zwigkszania
liczby leczonych pacjentdw lub obniza¢ standardy leczenia.

Brakuje rozwigzan finansowych,
organizacyjnych czy prawnych, ktore
zachecatyby szpitale i lekarzy do
wdrazania nowych technologii.

Z drugiej strony obowiazuje zatozenie, ze lekarze
powinni leczy¢ pacjenta zgodnie ze standardami.
Gtowng motywacja jest zatem rozwdj wiedzy medycz-
nej i troska o pacjenta. Nowoczesna terapia, ktdra
w ramach programéw terapeutycznych naktada obo-
wigzek okreslonego monitorowania, czyli diagnozowa-
nia pacjentow, wymaga takze realizowania procedur
w okre$lonym rytmie czasowym. Jest to zatem dla leka-
rza i szpitala leczenie trudniejsze niz zwykta hospitali-
zacja w ramach jednorodnej grupy pacjentéw. Tymcza-
sem z punktu widzenia szpitala istniejace rozwiazania
finansowe jednoznacznie promuja leczenie gorsze,
czyli poza programami terapeutycznymi. Potrzebne
sg zasadnicze zmiany w tym obszarze, tak aby bodzce
ekonomiczne sprzyjaty rozwojowi programow terapeu-
tycznych, czyli leczeniu pacjentdw zgodnie z najlep-
szymi standardami.

4.7. Jakos¢ zycia pacjenta w procesie diagnostyki

i leczenia

Zgodnie z badaniami opinii stosunkowo najprostszym
sposobem podniesienia satysfakcji pacjentéw z leczenia
- co jest wielkim paradoksem - jest zwigkszenie liczby
recepcjonistek i koordynatoréw, ktérzy bez potrzeby
oczekiwania odebraliby kazdy telefon i nie pozosta-
wili pacjenta w prézni. U pacjentdéw wtasnie ta préznia,
poczucie niepewnosci i oczekiwanie — na wizyte, infor-
macje czy wyniki badan - budza najwieksze obawy.
Pacjent z choroba nowotworowa, ktéry nie moze sie
skontaktowa¢, chocby telefonicznie, z lekarzem, odbiera
to bardzo negatywnie. Mozliwos¢ nawigzania kontaktu,
sytuacja, w ktorej zyczliwy koordynator odbiera telefon,
podaje terminy wizyty czy badan - daje mu poczucie
bezpieczenstwa i podnosi poziom satysfakgji.

Wigkszos¢ pacjentow nie posiada wiedzy, ktéra pozwo-
litaby im oceni¢, jak powinno wyglada¢ ich leczenie.
Potrzebna jest edukacja, podnoszenie poziomu wiedzy
na temat choroby i budowanie swiadomosci, jak powi-
nien przebiega¢ proces leczenia i w jaki sposéb pacjent
moze w nim aktywnie uczestniczy¢. Pacjent wyedu-
kowany, dysponujacy wiedza o tym, jak powinien by¢
leczony, wrecz arogancki, jest o wiele lepszym partne-
rem dla lekarza niz kto$, kto peten rezygnacji lezy na
tézku i oczekuje na kolejne procedury medyczne.

Pacjent powinien by¢ podmiotem, a nie przedmiotem
postepowania. Tym bardziej ze méwiac o przetomach
w medycynie, coraz czesciej mamy do czynienia z sytu-
acja, w ktérej do celu prowadzi wiecej niz jedna droga.
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Kazda z tych drég ma swoje za i przeciw. Decyzja o tym,
z ktérej drogi skorzystac - jezeli wszystkie sa dostepne —
lezy nie tyle po stronie lekarza, weryfikujacego, czy nie-
ktérych opcji nie nalezy wykluczy¢ ze wzgleddéw medycz-
nych, ile po stronie pacjenta. Pacjent musi wzig¢ na
siebie odpowiedzialno$¢, nawet jesli wiaze sig to z dys-
komfortem, tak aby na koniec dnia wybra¢ optymalny
sposdb postepowania.

W leczeniu chtoniakow jednym

z czestych pytan, ktére na poczatku
leczenia nalezy zadac¢ pacjentowi,
jest ustalenie, czego oczekuje.
Oczywiscie, z powodu ograniczonej
wiedzy, niewiele os6b odpowiada
jednoznacznie.

Tymczasem pacjenci z chtoniakiem moga na przyktad
mie¢ do wyboru leczenie sposobem, ktory z najwigk-
szym prawdopodobienstwem pozwoli im przezy¢ naj-
blizsze 12 miesiecy, ale poézniej, zgodnie z najlepsza
wiedza medyczng, wyniki leczenia moga byc gorsze.
Moga tez wybra¢ leczenie w sposéb, ktéry stwarza
pewne ryzyko na poczatku, relatywnie wyzsze w ciggu
pierwszych 12 miesiecy niz leczenie pierwsza metoda,
ale wyniki odlegte sa statystycznie lepsze. Od decyzji
o wyborze terapii zalezy komfort zycia pacjenta, ktéry
trudno jednak zdefiniowa¢ w wymierny sposadb.

Na szczescie, w leczeniu chtoniakéw wybory metody
leczenia dotycza coraz dtuzszej perspektywy zycia
z choroba. Dla przyktadu, rozpoczecie leczenia
pacjenta z chtoniakiem z komorek ptaszcza oznacza,
ze niezaleznie od wyboru postepowania w | linii lecze-
nia dojdzie do wznowy. Przy zatozeniu dobrego stanu
zdrowia, u stosunkowo mtodego pacjenta (65-70 lat)
odpowiednio dobrane leczenie daje obecnie mediane
do progresji rzedu 6-8 lat. Oznacza to, ze w tym cza-
sie wznowe bedzie miata potowa pacjentéw. Dostepne
od niedawna inhibitory kinazy Brutona zastosowane
w drugiej linii leczenia daja pacjentom kolejne kilka
lat zycia do kolejnej progresji choroby. W dodatku jest
to leczenie w tabletkach, ktére moze bez problemu
zazy¢ kazda osoba, nawet w podesztym wieku, co ma
ogromne znaczenie dla samopoczucia i jakosci zycia
pacjenta. Chorzy moga zatem normalnie funkcjono-
wac po pierwszej linii leczenia, ze Swiadomoscig, ze na
wypadek wznowy otrzymaja tabletke, ktéra pozwoli zy¢
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dalej. Ponadto sa juz zarejestrowane inhibitory trzeciej
generacji, ktére przetamuja opornos¢, mamy takze do
dyspozycji przeciwciata bispecyficzne - co oznacza dal-
sze lata zycia.

Przesuwanie granicy zycia pacjentow w dobrym zdro-
wiu i stanie psychicznym najlepiej wida¢ w leczeniu
typowych chtoniakéw indolentnych, takich jak chtoniak
grudkowy czy przewlekta biataczka limfocytowa. Jeszcze
20 lat temu mediana zycia chorych wynosita 4-5 lat. Po
wprowadzeniu pierwszych przeciwciat monoklonalnych
stosowanie np. rytuksymabu wydtuzyto ja do okoto
10 lat. Nowe przeciwciata, terapie celowane, immunote-
rapia - wprowadzanie tych kolejnych technologii spra-
wito, ze obecnie mediana zycia chorych siega juz 20 lat.

Chtoniak indolentny nadal pozostaje
nieuleczalng chorobg o nawrotowym
charakterze. Ale skoro przez ostatnie
20 lat udato nam sie czterokrotnie
wydtuzy¢ spodziewang dtugos¢ zycia
pacjentow, to mozna mie¢ pewnos¢,
ze pojawia sie kolejne terapie,
przedtuzajace te dtugosc zycia jeszcze
bardziej. Wydtuzenie zycia o kolejnych
20 lat jest dzi$ w zasiegu naszych
mozliwosci.

Warunkiem powodzenia jest ograniczenie toksyczno-
sci leczenia, tak aby pacjent przetrwat terapig. Z tego
powodu nie mozemy leczy¢ zbyt agresywnie, stosujac
toksyczne metody walki z komérkami nowotworowymi,
co zwigksza ryzyko pojawienia sie istotnych powiktan.
Dodatkowe zagrozenie dla pacjenta stanowia warunki
zycia, m.in. narazenie na choroby zakazne, ktére nie-
stety z powodu dziatah przeciwnikdw szczepien moga
w niektorych regionach by¢ Zzrédtem istotnego ryzyka.
Dla przyktadu, standardem leczenia | rzutu chtoniakéw
indolentnych jest indukujaca immunochemioterapia
przez 6 miesiecy, a nastepnie dwa lata leczenia pod-
trzymujacego przeciwciatami. Cho¢ leczenie to daje
najlepsze rezultaty, staje sie problematyczne u osoéb
niezaszczepionych przeciwko COVID-19, poniewaz ryzyko
ich zarazenia przez tak dtugi okres jest bardzo wysokie,
przebieg infekcji ciezki, a rokowanie niepewne.

Kolejnym waznym warunkiem powodzenia w lecze-
niu chorych na chtoniaki jest ich ogdlny stan zdrowia.
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Najtrudniej leczy sie pacjenta, ktory o siebie nie dba. Jesli
pacjent przychodzi z nadwaga, nadci$nieniem, cukrzyca,
niewydolnoscig uktadu krazenia, po 20 latach palenia
papieroséw i z watroba uszkodzona przez naduzywanie
alkoholu - szeroki wachlarz terapii, ktére mozemy zasto-
sowac, zaweza sie czasami do jednej mozliwosci. Ogolny
stan pacjenta bywa jedna z gtéwnych przeszkod dla sku-
tecznego leczenia. Kazdy z lekdw wykazuje pewna tok-
sycznosé, zupetnie inaczej reaguje np. na infekcje kto$
wysportowany, o duzej pojemnosci ptuc, a inaczej kto$
z niewydolnoscia krazenia i nadwaga.

Dla chorych na chtoniaki nowe technologie medyczne
oznaczaja poprawe rokowania zaréwno pod wzgledem
dtugosci, jak i — co nie bez znaczenia - jakosci zycia.

,Chtoniak to rozpoznanie, nie wyrok” - jest hastem Fun-
dacji ,Pokonaj Chtoniaka”, zatozonej w celu edukacji
Pacjentéw i ich Rodzin, przyblizenia im choroby, metod
diagnostycznych i sposobdéw leczenia. Zapraszamy na
www.chloniak.org, gdzie znajda Panstwo bardziej szcze-
gotowe informacje.
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Podsumowanie

Nowotwory hematologiczne, w tym chtoniaki, stanowiq tgcznie ok. 11 proc. wszystkich nowotwordw.

Stanowig zatem w sumie dosy¢ znaczgcg grupe przypadkow. Poniewaz jednak mamy do czynienia

z kilkudziesiecioma podtypami chtoniakow, kazdy z nich z osobna mozna uzna¢ za chorobe rzadkg.

Czestosc wystepowania i rozpowszechnienie chtoniakéw wydaje sig rosngc ze wzgledu na starzejgcg sie

populacje i wprowadzenie nowych, coraz bardziej skutecznych metod leczenia.

Specyfika leczenia choréb rzadkich wymaga, aby pacjenci
byli pod opieka specjalistéw, majacych doswiadczenie
w leczeniu podobnych - rzadko spotykanych - przypad-
kéw. Odnoszace sie¢ do nowotworédw hematologicznych
dane zagraniczne, jak choéby ze Szwecji czy USA poka-
zuj3, ze leczenie pacjenta w osrodku, w ktérym prowadzi
sie wieksza liczbe osob, sprawia ze wyniki leczenia sa
lepsze.

Hematologia jest dziedzing podlegajaca bardzo inten-
sywnemu rozwojowi. Wymaga zatem nieustannego
aktualizowania wiedzy przez lekarzy, choéby $ledzenia
najnowszych doniesien o wynikach badan klinicznych.
Specjalisci pracujacy w duzych osrodkach klinicznych
maja po temu bardziej sprzyjajace warunki i wigksze
mozliwosci czasowe, organizacyjne czy nawet finan-
sowe. Stworzenie sieci osrodkéw hematologicznych
powinno przyczyni¢ sie do systematycznego zbierania
informacji o praktyce klinicznej i efektach terapii, a co za
tym idzie - umozliwi¢ podjecie dziatan na rzecz poprawy
jakosci leczenia.

zwiekszenie liczby lekarzy
hematoonkologow

uzupetnienie wiedzy lekarzy,
gtéwnie POZ, w zakresie
nowotworow krwi

Rycina 1. Postulaty pacjentéw

Organizacja opieki nad chorymi na chtoniaki w Polsce
obejmuje nie tylko specjalistéw z obszaru hematologii,
ale réwniez onkologii, radioterapii, chirurgii, a w uje-
ciu diagnostycznym réwniez m.in. radiologii, medycyny
nuklearnej i patologii. Podstawowym celem jest posta-
wienie rozpoznania i zapewnienie kompleksowej i sper-
sonalizowanej opieki pacjentom z chtoniakiem.

Pierwszym najwazniejszym wnioskiem i potrzeba, ktéra
zgtaszaja pacjenci chorzy na chtoniaki, jest zwiekszenie
liczby lekarzy hematoonkologéw oraz liczby placdéwek
lub oddziatéw, ktére zajmowatyby sie leczeniem cho-
rych na chtoniaki. Wskazywane sg takze niedostatki wie-
dzy lekarzy, gtdwnie POZ, w zakresie nowotwordw krwi,
co bezposrednio przektada sie na wydtuzenie procesu
rozpoznawania choroby. Pacjenci zwracaja takze uwage
na nierébwny dostep do leczenia, wynikajacy z réznic
jakosci opieki w poszczegdlnych placdwkach. W wielu
przypadkach tylko wiedza pacjenta i asertywne podej-
scie pozwalaja mu otrzymad najnowoczesniejsze lecze-
nie. Pacjenci mowia takze o potrzebie lepszej organizacji

koniecznos¢ wyréwnania
dostepu do leczenia

usprawnienie
diagnostyki
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diagnostyki, tak aby byta dokonywana szybciej i nie
trzeba byto powtarza¢ niektorych badan.

Diagnostyka molekularna odgrywa w chtoniakach
zréznicowana role, w zaleznosci od typu choroby.
W przewlektej biataczce limfatycznej czy chtoniaku
z komorek ptaszcza potrzeby diagnostyczne sg o wiele
wigksze niz obecnie wykonywana liczba badan. Ma
to réwniez zwiazek z wycena $wiadczen diagnostyki
molekularnej.

Diagnostyka i leczenie

Chtoniaki mozemy podzieli¢ na podstawie ich klinicz-
nego przebiegu - na bardzo agresywne, agresywne
i indolentne. Wsrod chtoniakéow bardzo agresyw-
nych, czyli o duzej dynamice proliferacji, sa chto-
niak Burkitta i chtoniak limfoblastyczny. Chtoniak
Burkitta - to choroba, ktora trzeba traktowaé jako
stan nagty w hematologii, poniewaz nastepuje w nim
bardzo szybka proliferacja. Czas podwojenia moze
w nim wynosi¢ nawet mniej niz 24 godziny, dlatego
wymaga bardzo szybkiego dziatania diagnostycz-
nego i terapeutycznego. Chtoniaki agresywne two-
rza duza grupe, a najczesciej wystepujacym - okoto
35 proc. wszystkich przypadkéw - jest chtoniak roz-
lany z duzych limfocytéw B. Natomiast sposrdd chto-
niakéw indolentnych, czyli przewlektych, najczesciej
spotykanym - okoto 25 proc. wszystkich przypad-
kéw - jest chtoniak grudkowy. Do chtoniakow zali-
czana jest rowniez przewlekta biataczka limfocytowa,
poniewaz wywodzi sie z uktadu chtonnego. Chtoniaki
moga bowiem prowadzi¢ do naciekania szpiku i mie¢
postac biataczkowa. Osobna choroba jest chtoniak
Hodgkina, czyli ziarnica ztosliwa, takze wywodzaca
sie z limfocytéw B.

Chtoniaki indolentne sa zwykle rozpoznawane w sta-
diach zaawansowanych, czyli trzecim lub czwartym.
Pacjenta nie mozna trwale wyleczy¢, ale chorobe jeste-
$my w stanie skutecznie kontrolowaé. W wielu przypad-
kach charakteryzuje sie¢ ona mata dynamika. Na wybér
schematu leczenia wptywa stan zdrowia pacjenta, sta-
dium zaawansowania choroby, ewentualne schorzenia
wspotistniejace, wiek. Mozemy zaobserwowac zmiany
schematéw - pojawiaja sie nowe leki, dzieki czemu
mamy coraz wiecej mozliwosci wyboru.

Leczenie chtoniakéw bardzo agresywnych polega na
intensywnej politerapii, prowadzonej wedtug schema-
téw wielolekowych, dzieki ktérym 60-70 proc. pacjentéw

moze zosta¢ wyleczonych, a przy wczesniejszym rozpo-
znaniu - nawet wiecej. Leczenie chtoniakow agresyw-
nych przez wiele lat opierato sie na politerapii skoja-
rzonej z leczeniem celowanym, gtéwnie rytuksymabem,
czyli standardzie R-CHOP. Wyniki badan opublikowane
w ostatnim czasie wskazujg, ze dotaczenie do tej che-
mioterapii jeszcze przeciwciata (polatuzumabu) popra-
wia wyniki leczenia w pierwszej linii leczenia chtoniaka
rozlanego z duzych limfocytow B.

Rozwoj terapii

Klasyczng chemioterapie zastepuje coraz czesciej tzw.
celowana chemioterapia, czyli podawanie cytosta-
tyku sprzezonego z przeciwciatem monoklonalnym. Jej
zaleta jest mata toksycznos¢ i mozliwos¢ powtarza-
nia w cyklach co kilka tygodni. Celowana chemiotera-
pia brentuksymabem wedotyny czy polatuzumabem
wedotyny jest stosowana w leczeniu chtoniaka Hodg-
kina, chtoniaka anaplastycznego i chtoniaka rozlanego
z duzych limfocytéw B.

Celowana chemioterapia jest (poza
chtoniakiem anaplastycznym)
dostepna w Polsce w drugiej

i dalszych liniach leczenia, na
Swiecie juz takze w pierwszej linii.
Celowana chemioterapia moze sta¢
sie standardem i w petni zastapic
konwencjonalng chemioterapie.

Druga grupa sa leki ukierunkowane molekularnie, czyli
drobne czasteczki blokujace jedna z drdg przekazywania
sygnatéw w komdrce. Sa to zwykle leki doustne, ktdre
moga by¢ podawane stosunkowo dtugo. Zaliczamy do
nich inhibitory kinazy Brutona i wenetoklaks, czyli inhibi-
tor biatka BCL2. Leki te w przewlektej biataczce limfocy-
tarnej prawie w catosci wyparty juz wczesniej stosowang
immunochemioterapie. 0d maja 2023 roku ibrutynib jest
rowniez refundowany u chorych ze wznowa chtoniaka
z komorek ptaszcza.

Trzecim sposobem leczenia chtoniakéw jest immunote-
rapia. Pierwszymi terapiami z tej grupy byty przeciwciata
monoklonalne. Obecnie naleza do niej takze leki immu-
nomodulujace oraz inhibitory punktu kontrolnego, takie
jak niwolumab czy pembrolizumab. Ukoronowaniem
rozwoju w tym obszarze s3 terapie CAR-T oraz - podob-
nie dziatajace - tzw. przeciwciata bispecyficzne.
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Refundacja i dostep do lekow

Procesy refundacyjne ulegty w ostatnim okresie znacze-
niu przyspieszeniu. Dostrzegalny jest takze pozytywny
trend dotyczacy ewolucji programdw lekowych, ktére sa
rozszerzane tak, aby obejmowaty coraz wieksze grupy
pacjentow. Cieszy réwniez przesuwanie lekow z progra-
moéw lekowych do katalogu chemioterapii, w ramach
ktérego leczenie moze otrzymac cata populacja chorych,
zgodnie we wskazaniami zawartymi w charakterystyce
produktu leczniczego.

W obszarze terapii chorych na chtoniaki na objecie
refundacja czekaja terapie zimmunotoksynami - bren-
tuksimabem wedotyny i polatuzumabem wedotyny
w potaczeniu z chemioterapia dla chorych w pierwszej
linii terapii (chtoniak Hodgkina i DLBCL), przeciwciatami
dwuswoistymi - w tym przetomowej terapii mosenu-
tuzumabem dla chorych na opornego chtoniaka grud-
kowego, rozszerzenie dostepnosci do inhibitorow BTK
pierwszej i drugiej generacji w terapii chorych na chto-
niaka z komérek ptaszcza oraz chtoniaki indolentne,
inhibitory PI3K w terapii chtoniakow indolentnych
oraz rozszerzenie terapii PBL na chorych z chtoniakiem
z matych limfocytéw B (SLL).

Organizacja opieki

Diagnostyka i terapia chorych na chtoniaki w Polsce
wymaga optymalizacji. W Polsce brakuje systemu zbie-
rania danych o epidemiologii chtoniakéw. Sytuacje
mogtoby poprawi¢ stosowanie aktualnej wersji klasyfika-
¢ji ICD-10, dzieki czemu przypadki choroby bytyby prawid-
towo rejestrowane w Krajowym Rejestrze Nowotworow.

Niezbedne jest stworzenie
centralnej, aktualnej bazy danych
o0 pacjentach z chtoniakami,
zasilanej danymi ze wszystkich
osrodkéw prowadzacych leczenie.

Rejestr powinien by¢ podstawowym narzedziem do
oceny sprawnosci systemowej opieki. Problem powinna
rozwigza¢ modernizacja Krajowego Rejestru Nowotwo-
row wraz z utworzeniem rejestrow narzadowych dla
poszczegdlnych typow (grup) nowotwordéw ztosliwych.

Rozwiazaniem systemowym, ktére umozliwi przesledze-
nie Sciezek diagnostycznych i terapeutycznych chorych
na chtoniaki, bedzie realizacja pilotazu Krajowej Sieci
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Hematologicznej. Znajac wyniki pilotazu, a takze dys-
ponujac danymi z dziatajacego rejestru, mozna bedzie
precyzyjnie okresli¢ potrzeby zmian organizacyjnych.

Zmiany w dostepie do nowych terapii wprowadzono
przy duzej niewiadomej w odniesieniu do ich finanso-
wania. Szpitale nie maja zagwarantowanej stabilnosci
finansowej w sytuacji, gdy kontrakty z NFZ nie okreslaja
liczby leczonych chorych ani nie dajg pewnosci termino-
wej zaptaty za wszystkich leczonych pacjentow.

Brakuje rozwigzan finansowych
organizacyjnych czy prawnych,
ktére zachecatyby szpitale i lekarzy
do wdrazania nowych technologii.

Mamy do czynienia z sytuacja, ze cze$¢ procedur jest
wyceniona ponizej rzeczywistych kosztéw. Z tego
powodu w szpitalu rzetelnie realizujgcym program tera-
peutyczny moze sie zdarzyé, ze kazdy kolejny pacjent
i kazda kolejna wykonana procedura bedzie zwigkszac
jego zadtuzenie. Moze to wywotywac konflikt intereséw
i doprowadzi¢ do sytuacji, ze niektdre szpitale beda uni-
ka¢ poszerzania zakresu prowadzonych programéw, uni-
ka¢ zwiekszania liczby leczonych pacjentéw lub obnizac
standardy leczenia.

Z drugiej strony obowiagzuje zatozenie, ze lekarze
powinni leczy¢ pacjenta zgodnie ze standardami. Nowo-
czesna terapia, ktora w ramach programéw terapeutycz-
nych naktada obowigzek okreslonego monitorowania,
czyli diagnozowania pacjentéw, wymaga takze realizo-
wania procedur w okreslonym rytmie czasowym. Jest to
zatem dla lekarza i szpitala leczenie trudniejsze niz zwy-
kta hospitalizacja w ramach jednorodnej grupy pacjen-
téw. Tymczasem z punktu widzenia szpitala istniejace
rozwigzania finansowe jednoznacznie promuja leczenie
gorsze, czyli poza programami terapeutycznymi.

Potrzebne sa zasadnicze zmiany
w tym obszarze, tak aby bodzce
ekonomiczne sprzyjaty rozwojowi
programow terapeutycznych,
czyli leczeniu pacjentéw zgodnie
z najlepszymi standardami.
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