proLekare.cz | 16.11.20

SOUHRNNE/EDUKACNI PRACE

Vyznam fyzické aktivity pro
preziti a kvalitu zivota u pacientu
s lymfoproliferativnim onemocnénim

Hadrabova M., Janikova A.
Interni hematologickd a onkologicka klinika FN Brno a LF MU Brno

Transfuze Hematol. dnes, 24, 2018, No. 3, p. 182-192

SOUHRN

Cilem této prehledové prace je shrnout problematiku fyzické aktivity pacientl s lymfomy. Zavedeni pohybové aktivity
jako metody podpdrné [écby u pacientl s hematologickou malignitou se mUze jevit na prvni pohled jako velmijednodu-
ché, v praxi vSak Casto obtizné realizovatelné. Pacienti s lymfomy tvofi z pohledu aplikace fyzického tréninku pomérne
rlznorodou skupinu, kterd zahrnuje pacienty po ukonceni 1écby bez zvlastnich omezeni, pacienty, ktefi podstupuji
ambulantni [écbu a pacienty hospitalizované delsi dobu v ramci transplantacni ¢i indukeni lécby. Kazda tato skupina
vyzaduje odlisnou metodiku tréninku a také odlisné ndstroje na objektivni méreni efektu fyzické zatéze.

Soustredili jsme se proto jednak na moznosti monitorovani jednotlivych komponent fyzické zdatnosti pacientd s pfri-
hlédnutim na proveditelnost u jednotlivych podskupin, dale na faktory, které odlisuji populaci pacientd s lymfomem od
,bézné populace” a které maji dopad na strukturu a takeé vystupy, které Ize od tréninkové intervence ocekavat. Dale
jsme shrnuli vysledky dosud publikovanych studif s tréninkovou intervenci podle jednotlivych vykonnostnich podskupin
pacientl s lymfomy a analyzovali jsme vysledky.

Zda se, ze vhodné vedena pohybova intervence by mohla (podobné jako u nékterych solidnich nador() vést také ke
zlepseni dlouhodobého preziti. Pro vyuziti fyzického tréninku jako smyslupliné metody podpdrné péce je vsak treba
dobre definovat strukturu cvic¢eni v kontextu faze 1écby, véku a limitaci pacientd.
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SUMMARY
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The importance of physical activity for survival and quality of life in patients with lymphoproliferative disease
The aim of this review is to summarize the issues associated with physical activity in lymphoma patients. Including
physical activity in standard supportive care may appear trivial at first. Practice has shown however that it very difficult
to implement despite. Lymphoma patients are, from the aspect of physical training application, a very heterogeneous
group, comprising patients who have finished their treatment and have no special physical limitations, outpatients,
patients hospitalized for an extended period due to auto/allogeneic stem cell transplantation or intensive induction
treatment. Each group requires a different training methodology and different means of providing objective measure-
ments of physical load.

Therefore, we focused on the means of monitoring the individual components of patient fitness levels with regards to
feasibility in individual patient sub-groups. We also studied the factors that differentiate lymphoma patients from the
healthy population and that affect both the structure and results that are to be expected from physical training inter-
vention. We then summarized and analysed, based on individual lymphoma patient sub-groups, the results of existing
studies concerned with physical training intervention.

Our results indicate that correctly implemented physical intervention may (similarly to the case in certain solid tumours)
lead to increased long-term survival rates. It is, however, important to correctly define the structure of the physical trai-
ning, based the given patient s current phase of treatment, age and any other limitations, in order for physical training
to be a meaningful treatment-supportive method.
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uvob

Diky velkym pokroktim v 1é¢bé se za poslednich
20 let zlepsilo 5leté preziti pacient s difuznim velko-
bunécnym B-lymfomem z 51 % na 63 %, u Hodgkinova
lymfomu se nyni udava preziti v 5 letech 90 % [1-4].

Navzdory tomu se vét§ina pacientdi potyka s fa-
dou nésledk® probéhlé agresivni 1é¢by. Prizkumy
ACS (American Cancer Society) nebo ESMO (European
Society of Medical Oncology) identifikuji jako nejcas-
téj$i stesk pacientli inavu a nevykonnost, jeZ vede
k problémtm s navratem do bézného Zivota pred dia-
gnozou, véetné zaméstnani, plnéni rodinnych a social-
nich funkci a brani provozovani volnocasovych aktivit.
Tyto potiZe pfetrvavaji casto i nékolik let po ukoncené
terapii [5-9]. Nizka troven fyzické aktivity pred 1lé¢bou
a obezita negativné ovliviiuji preziti pacientd s di-
fuznim velkobunécnym B-lymfomem a folikuldrnim
lymfomem [10].

Podle WHO je nedostatek fyzické aktivity 4. nejvy-
znamnéjsim faktorem prispivajicim globalné k mor-
talité obyvatelstva (WHO 2017) a mtzZe dokonce pied-
stavovat jeden z hlavnich rizikovych faktord vzniku
nadorovych onemocnéni [11]. Tyto zavéry podporuji
pozorovani cvicenim-indukované redukce karcinogene-
ze v experimentech na mysim modelu. Klicova se zda
byt redukce proinflamatornich faktorti (nRNA MCP-1,
IL-1B, IL-6, TNF-a) u fyzicky aktivnich mysi, ktera byla
spojena s redukei poctu a velikosti polypti [12-16].

Absence fyzické aktivity pfedstavuje nezanedbatel-
ny faktor nejen pri vzniku onkologického onemocnéni,
ale hraje vyznamnou dlohu i béhem terapie. Fyzicka
aktivita v pribéhu 1é¢by zlepSuje toleranci terapie
[17, 18], zlepSuje celkovou lé¢ebnou odpovéd (ORR =
overall response rate), dobu do progrese (PES = progression
free survival) i celkové preZziti (OS = overall survival) [19-22].

Navzdory obecné vnimané prospésnosti dostatec-
né pohybové aktivity ve vSech fazich nemoci, je jeji
zafazeni do bézné praxe obtizné. V soucasné dobé jsou
jako standardni pohybové aktivity nabizeny pacientiim
Kklasicka rehabilitace (zaméfend pfedevsim na vertika-
lizaci a elementarni sebeobsluhu) a lazeniska péce, jejiz
ani jeden z téchto postupli neni zaméfen na upevriovani
¢i budovani jakékoli slozky télesné zdatnosti.

Rutinni aplikaci pohybové intervence jako metody

podpirné terapie brani u skupiny hematologickych
pacientl nékolik dtilezitych skutecnosti.
1. Pacienti s hematologickymi onemocnénimi tvoii
z pohledu fyzického tréninku heterogenni skupinu sa-
hajici od témét asymptomatickych nemocnych s indo-
lentnimi lymfomy az k dlouhodobé hospitalizovanym
pacientlm s cytopeniemi.

2. Median véku vétSiny hematologickych malignit do-
spélého véku je v dobé stanoveni diagnézy 55 let a vice.
S ptibyvajicim vékem klesa flexibilita i svalova sila.

3. Pacienti mivaji fadu dal$ich onemocnéni internich
(onemocnéni srdce, plic, obezita) a rovnéz omezeni
stran pohybového aparatu (artréza).

Je tedy jasné, Ze je nutné definovat rozdilné tes-
tovaci algoritmy a cvicebni programy pro pacienty
v zavislosti na aktualni tizZi stavu, fazi 1écby, véku,
pridruzenych onemocnénich apod. a zohlednit také
strukturu tréninku s ohledem na casto velmi limito-
vané schopnosti pacientti, ktefi jsou jednak nemocni,
ale také fadu let vlibec nijak necvicili.

FYZICKA KONDICE A JE.I!
PARAMETRY U PACIENTU
S HEMATOLOGICKOU MALIGNITOU

Télesna kondice je schopnost jednotlivce provozo-
vat denni aktivity s optimalnim vykonem, vytrvalosti
a silou a také zvladat stres, inavu a onemocnéni [23].
Télesnou kondici 1ze dile rozdélit na ¢tyfi hlavni oblas-
ti, pro béZné denni ¢innosti je dlileZité rozvijeni vSech
téchto slozek:
» Kardiorespira¢ni kondice (= vytrvalost)
» Muskuloskeletalni kondice (= sila, flexibilita)
e Télesné slozeni
» Vegetativni rovnovaha

Kardiorespiracni (obéhové dechova) kondice

Je charakterizovana toleranci vytrvalostni (aerobni)
zatéze, kterd obnasi zapojeni velkych a stfednich sva-
lovych skupin po delsi dobu (chtize, béh, jizda na kole
apod.). Tento typ kondice je dobfe udrzitelny do vyso-
kého véku a také je dobfe trénovatelny napfic¢ riznymi
vékovymi i vykonnostnimi skupinami.

K méfeni kardiorespira¢ni zdatnosti se standard-
né vyuziva stanoveni spotfeby kysliku (VO,max)
zatéZovou spiroergometrii. VySetfeni na bicyklo-
vém ergometru vSak narazi na fadu potizi, jez jsou
reprezentovany jak kontraindikacemi zatézovych
vySetfeni obecné, tak individualnimi limitacemi
danymi komorbiditami pacienta. Zasadni ovlivnéni
miuze byt v d@sledku projevii zakladniho hematolo-
gického onemocnéni (téZka anémie, celkova slabost),
kloubnich potizi, neuropatie apod. Pfi nemoznosti
provést spiroergometrii lze vyuzit tzv. 6minutovy
,walking test*, kdy se hodnoti vzdalenost dosazena
za 6 minut chlize. Tento test je dobfe pouZitelny
u pacientl hospitalizovanych, geriatrickych ¢i osob
s neurologickym postizenim [24, 25].

Intenzita a tolerance aerobni zatéZe se nejcastéji sta-
novuje mérenim tepové frekvence (TF). Pasma tepové
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frekvence vyjadiuji rozmezi, pro které je typicky zpti-
sob hrazeni energie potfebné pro svalovou kontrakei.
Aerobni zéna (vytrvalostni) odpovida cca 60-85 % maxi-
malni tepové frekvence (TF_, ). TF __ lze pfimo méfit,
nebo vypocitat (napiiklad TF =220 - vék). Variabilita
této hodnoty je vSak v populaci vysoka (cca + 20 tepti/
min, +2SD), navic hodnota zavisi na typu zatéze, mize
byt ovlivnéna medikaci (betablokatory), anémii [26, 27].
K méteni intenzity kardiorespiracni zatéze lze vyuzit
isubjektivni hodnoceni tzv. 20stupriové Borgovy §kaly,
jejiz vyhodou je jednoduchost a dostupnost, pricemz
hodnoceni dobte koreluje s objektivnimi vysledky zis-
kanymi na ergometru [28].

Muskuloskeletilni (svalové kosterni) kondice

Zjednodusené hovorime o svalové sile, ¢ili schop-
nosti svalti vyvinout napéti po urcitou dobu, coz vy-
zaduje nejen objem a hustotu svalové hmoty ale také
rozsah pohybu jednotlivych kloubi (flexibilitu). Tento
typ kondice je nezbytny pfi zvedani bfemen, ale také
Ppfi rychlé reakci svalti naptiklad pii uklouznuti apod.
Trénink svalové sily vyzaduje cviceni proti velkému
odporu (s velkou zatézi) obvykle po kratkou dobu. V po-
slednich letech je trénink zameérteny na rozvoj svalové
sily popularni jak ve sportu, tak i v bézné populaci.
Tento typ cviceni ma sva omezeni, nebot s vékem rychle
ubyva flexibility kloubli a vazl (jiz od 40. roku véku)
a dochazi také fyziologicky ke svalové atrofii. Silovy
trénink je zpravidla casové naro¢néjsi, nebot je nut-
né nejprve zvladnuti spravné techniky, teprve pak je
mozno prejit k vétsim zatézim. Rovnéz stanoveni ma-
ximalni sily je obtiznéjsi zvlasté pak u osob naptiklad
s kloubnim ¢i nervovym postizenim.

Svalova sila je ovlivnéna celou fadu demografickych
faktorli, proto je vhodné ziskané hodnoty vyjadfovat
v percentilu vztazenému k normativnim hodnotam pro
danou vékovou kategorii a pohlavi. Sledovani svalové
sily miize byt zatiZeno pomérné vyraznou chybou,
k ziskani relevantnich vysledki, je proto vhodné vyuZzit
vice metod, eventualné doplnit rovnéz o EMG [29, 30].
V praxi se pouzivaji tzv. svalové testy ¢i dynamometry.
Jednim z nejcastéji pouzivanych je tzv. Jamarav Hand
Grip Test (test sily stisku ruky) [31-33]. Silu dolnich kon-
Cetin lze méfit pomoci izokinetického dynamometru se
zaméfenim na extenzory a flexory kolenniho kloubu
pfi danych thlovych rychlostech. Zejména u starSich
pacientd pfi silovém tréninku c¢asto nedochézi k sig-
nifikantnimu zlepseni svalové sily hornich koncetin,
nicméné zlepsuje se jejich celkova kondice a sila dol-
nich koncetin, kterd je pro kvalitu zivota klicova - sila
dolnich koncetin je nezbytna pro stabilitu, prevenci
padu a samoziejmé i stupen sebeobsluhy pacienta [34].
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Alternativné lze silu svald dolnich koncetin hod-
notit testem maximalni rychlosti chtize ¢i TUG testem
(timed up and go test), v némz se méti ¢as nutny k nasle-
dujicim tkontim: vstat ze zidle, chiize 3 metry, otocit
se a opét se posadit [35]. V STS (sit-to-stand) testu se méri
doba, za kterou pacient zvladne 5krat vstata opétovné
si sednout na zidli o definované vysce [36, 37].

TELESNE SLOZENI

Pomeér svalové a tukové tkaneé souvisi do jisté miry
s obéma predchozimi typy kondice. Obezita (¢ili nadby-
tek tukové tkané) je obecny rizikovy faktor. Z hlediska
bézného zivota i zadvaznych chorob jako jsou hemato-
logické malignity, jsou na tom lépe zpravidla jedinci,
ktefi bez ohledu na tukovou slozku maji predevsim
zachovanou svalovou hmotu. Jedinci s nizkym a velmi
nizkym BMI (¢ili bez tuku, ale soucasné s nizkym obje-
mem svalil) dopadaji pfi 1é¢bé nejhiife [38].

Télesné sloZzeni miZeme méfit pfimo DXA (dualni
emisni rentgenova absorpciometrii), nebo nepfimo
meétenim kozni fasy kaliperem, nebo BIA (bioelekt-
rickou impedanc¢ni analyzou). Metody nepfimé jsou
obecné dostupnéjsi, levnéjsi a snazsi na provedeni, ale
jsou zatiZeny velkou intra- i interindividualni chybou,
kdy vysledek méteni mtze byt napfiklad v pripadé
bioimpedance ovlivnén hydrataci ¢i pocenim. Pfima
méfeni se vyznacuji vysokou prfesnosti a jsou povazo-
vany za referencni (celotélové pletyzmografie ¢i DXA),
[39]. V praxi se vyuzivaji také antropometrické indexy.
z hmotnosti a vysky pacienta), ktery ale neinformuje
o tom, zda hmotnost pacienta je na vrub tukové ¢i
svalové tkané. Lepsi vypovédni hodnoty ma v tomto
pripadé méteni pomér vyska/obvod pasu ¢i bokil.

VEGETATIVNI ROVNOVAHA

Vyznam funkéni nerovnovahy vegetativniho (au-
tonomniho) nervového systému (pomér sympatiku
a parasympatiku) pro kardiovaskularni morbiditu
amortalitu je znam jiz pomérné dlouho [40]. Poskozeni
autonomni regulace (tj. pfevaha sympatiku) je spojeno
s vy$§im rizikem nahlé smrti, malignich arytmii po
infarktu myokardu (HR:4,6; 95% Cl:1,62-13,02). Vliv
autonomni nerovnovahy se uplatriuje i pfi vzniku glu-
koézové intolerance, inzulinové rezistence, funkci hy-
potalamo-hypofyzo-adrenalni drahy, i jako dileZitého
hrace pfiregulaci zanétu (zvySena aktivita zanétlivych
cytokint) [41, 42]. Autonomni dysregulace je negativ-
ni prediktivni faktor také u pacientdl s nadorovymi
chorobami [43-45]. Autonomni dysregulace negativné
ovliviiuje kvalitu Zivota pacientdl, jelikoz sinusovy
uzel neni schopen prizpiisobit frekvenci tvorby vzru-
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chti pozadavkiim organismu, neadekvatni variabilita
srde¢ni frekvence se pak u pacientdl projevuje pocity
na omdleni ¢i dokonce synkopami, tinavou, palpita-
cemi. Vegetativni (autonomni) rovnovahu lze velmi
dobfe stanovit tzv. spektralni analyzou srde¢ni frekvence
[46, 47]. Jeji zhodnoceni slouzi primarné k optimalizaci
tréninkové zatéZe u sportovcil [40]. Aerobni trénink vede
k vyraznému zlepSeni autonomni dysregulace, jez se
projevuje nartistem variability srde¢ni frekvence, coZ by-
lo potvrzeno studiemi u pacientl po terapii nadorovych
onemocnéni i u pacientd s diabetem, jez maji rovnéz
naruSenou sympatovagalni rovnovahu [43, 46, 48].

VLIVY HEMATOLOGICKEHO ONEMOCNENI
NA KONDICI A FYZICKOU AKTIVITU
Diavody vzniku dekondice u onkologickych a tedy
hematoonkologickych pacientd jsou:
1. VSeobecnd uroven kondice populace
2. Plisobeni zakladniho onemocnéni
3. Rezim pacientli v dobé 1é¢by véetné hospitalizace
4. Vliv onkologické 1é¢by

Vseobecna tiroveri kondice populace

Podle doporuceni World Health Organization (WHO)
by se méli dospéli lidé vénovat minimalné 150 minut
tydné aerobni aktivité ve stfednim pasmu intenzity,
nebo 75 minut tydné v pAsmu maximalni aerobni zatéze
(WHO 2012). Odhaduje se vsak, Ze priblizné tfetina do-
spélé populace doporuceni minimalni pohybové aktivity
nenaplnuje. Fyzické aktivity také ubyva se starnutim
populace [49-53]. Data z Ceské republiky ukazuji, Ze
zhruba 59 % Zen a 34 % muz{l (= 15 let) maji kriticky niz-
kou troven fyzické aktivity. Fyzicka aktivita klesa dale
zhruba na polovinu ve skupiné 60 let a starsich oproti
nejaktivnéjsi vékové skupiné 30-44 let [54]. U Ceské
populace 60+ se intenzivné pohybuje jen cca 25 % muzi
a pouze necelych 10 % Zen. Pfesnd data o skutecné irovni
fyzické aktivity konkrétné u pacientd s lymfoprolifera-
tivnimi onemocnénimi nejsou k dispozici.

Pokud tedy jiz pfed vznikem onemocnéni byl pacient
spise neaktivni, da se ocekavat prohloubeni ne¢innosti
béhem terapie a po ni. Roli hrajii demograficko-socio-
logické faktory, coz je velmi dobfe dokumentované
napi. u velkych souborti pacientek s rakovinou prsu.
Mnohem vyssi adherence k fyzické aktivité, cviceni, je
obecné zaznamenavana u pacientek vyssiho vzdélani,
ve véku mezi 30-65 lety, jez i pfed vznikem onemocnéni
mély snahu aktivné se podilet na svém zdravi [55].

Puasobeni zikladniho hematologického onemocnéni
Hematologickd malignita mtZe ovliviiovat stav pa-
cienta svou lokalizaci (itlak, limitace rozsahu pohybu,

bolest), pfimymi celkovymi pfiznaky niddorové masy
(metabolické zmény, nechutenstvi, kachexie apod.)
nebo nepiimo, skrze tzv. paraneoplastické projevy.
Oproti pacientiim se solidnimi tumory se také Castéji
setkavame se zménami v krevnim obraze - anémii,
trombocytopenii, leukopenii, jez dale negativneé ovliv-
nuji moznosti fyzické aktivity pacientd.

U nékterych typth hematoonkologickych onemoc-
néni se jiz pfed zahajenim terapie miiZzeme setkat také
s neuropatii véetné postiZeni vegetativniho nervového
systému [44]. K tomuto dochazi nejcastéji v diisledku
komprese nervovych vlaken, vzacnéji se jedna o para-
neoplasticky projev [56]. Nadorové onemocnéni vede
komplexnimi mechanismy k vegetativni dysbalanci,
ktera je pro organismus nevyhodna a je asociovana
s hor$i prognézou [56, 57]. Podle ojedinélych praci
pacienti vykazovali signifikantni pokles svalové sily
v dobé stanoveni diagnézy pred 1écbou [58].

Vliv hospitalizace

Béhem pobytu v nemocnicich v ramci vstupni dia-
gnostiky ¢i pti podavani terapie, nejsou pacienti vede-
ni k fyzické aktivité. K tomuto vedou jak limitované
Casové moznosti, tak ve vétsiné pfipadd i prostorova
limitace 1izkovych oddéleni. V eskych nemocnicich,
narozdil od napf. Skandinavie, kde soucasti lazkovych
oddéleni je ve vétSiné zatizeni i spolecenska mistnost
s cvicebnimi pomtickami, takovéto prostory kromeé
specializovanych rehabilitacnich zarizeni a vyjimecné
pediatrickych oddéleni nenachazime. Pacienti rovnéz
nejsou vétsinou informovani o jejich konkrétnich moz-
nostech, pfipadné individudlnich omezenich fyzické
aktivity, takze si ¢asto automaticky vytvori nazor, ze
nejlépe svému télu prospéji, kdyz budou hlavné lezet
a odpocivat, podobné jako k tomu byli vedeni pfi pobytu
v nemocnici [59].

Vliv onkologické 1é¢by

Onkologicka 1é¢ba, zejména polychemoterapie a vy-
soké davky kortikoidd, ale i nékteré nové cilené 1éky,
plisobi svou toxicitou pfimo i nepfimo na komponenty
kondice. Béhem chemoterapie nebo po jejim ukonce-
ni byl u pacientli s lymfomy pozorovan signifikantni
pokles aerobni vykonnosti, sily stehenniho svalu i sily
stisku ruky [58].

U¢inek Kortikoidii

Kortikosteroidy jsou standardni soucasti vétSiny
uzivanych rezimd u lymfomt v pomérné vysokych
davkach. Pacienti s non-Hodgkinskymi lymfomy
jsou obvykle 1lé¢eni kombinaci CHOP (cyklofosfamid,
doxorubicin, vinkristin a prednison), pri¢emz pred-
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nison je podavan vdavce 100 mg denné po dobu 5 dni
v kazdém cyklu (obvykly pocet je 6 cykl@). U pacientli
s Hodgkinovym lymfomem lé¢enych rezimem eskalo-
vany BEACOPP je prednison podavan v ramci kazdého
cyklu v davce 40 mg/m? denné celkem 14 dni, cykla
se podava také 6 [60, 61].

Davky dexamethazonu 4 mg (= 25 mg prednisonu)
po dobu 4 dndi vedly u zdravych dobrovolnikd k pokle-
su sérovych hladin testosteronu a TCF4 (transcription
factor 4 - faktor responsivni na androgeny) [62]. Ve
svalovych vldknech dochazi ke snizeni svalového
IGF-1 (insulin-like growth factor) a pokles mRNA svalo-
vych androgennich receptorii. JiZ po 7 dnech uzivani
dexamethazonu dochazi k redukci myosinu, plochy
prafezu svalovych vlaken i specifické sily. Prevalence
steroidni myopatie je dvojnasobna u Zen a u osob
neaktivnich [63]. Rovnéz biopsie ukazuji, Ze nega-
tivni i¢inek kortikoidd se projevuje zejména u méné
aktivnich svalovych skupin [64]. Slabost zplisobena
steroidni myopatii se obvykle upravi za nékolik tydnt
az mésich po ukonceni podavani kortikosteroidi,
nicméné mlze pretrvavat i nékolik let [65]. Steroidy
predstavuji rovnéz rizikovy faktor vzniku osteopo-
rézy [66].

Neurotoxicita

Chemoterapii indukovana periferni neurotoxicita
(CIPN) se u pacient projevuje predominantné senzo-
rickym postiZzenim, motorické, autonomni ¢i kranidlni
1éze jsou méné Casté (nebo méné napadné). PostiZeni se
rozviji zpravidla postupné v zavislosti na kumulativni
davce.

Z 1ékt bézné pouzivanych v terapii agresivnich
lymfoproliferativnich onemocnéni se jedna zejména
ovinca alkaloidy a platinové derivaty, z novéjsich mo-
lekul je znama neurotoxicita revlimidu, thalidominu
¢i brentuximab vedotinu [67]. Klinicky jsou typické
parestezie, hypo- nebo hyperstezie, zhorSeni predevsim
jemné motoriky rukou, méné casto byva zhorSeni vizu
vlivem poskozeni o¢nich nervil a ii¢inkem na splan-
chnické nervy byva zacpa. Polyneuropatie v oblasti
koncetin byva pro pacienty velmi svizelna, dlouhodoba
a v nékterych ptipadech brani i tolik zadouci fyzické
aktivité [68]. U pacientdi 1é¢enych platinovymi deriva-
ty se mliZe rovnéz objevit ototoxicita s vestibuldrnimi
obtizemi.

Mechanismus vzniku postiZeni neni vzdy zcela jas-
ny, vzhledem k zavislosti tiZe postiZeni na kumula-
tivni davce je nutné dtkladné zhodnoceni rizikovosti
pacienta pfed zahajenim terapie a pravidelna kontrola
pritomnosti symptomi neurologického postiZeni k pti-
padné redukci davek [68].
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Kardiotoxicita

Na sniZené vykonnosti pacienti se mtize podilet
také postiZeni srdce, které mize byt zptisobeno an-
tracykliny. U pacientd s lymfomy byl pozorovan vyvoj
dysfunkce levé komory po antracyklinech sdruzeny
s vegetativni nerovnovahou a prevahou sympatiku
[69]. U pacientd s rozsahlej$imi nalezy v mediastinu
je Casto indikovana radioterapie na tuto oblast, jez
muze vést k poskozeni srdce a plice a s tim spojené
deterioraci kardiorespira¢ni vykonnosti [70, 71].

Cytopenie

Na rozdil od pacientl se solidnimi nadory se
u pacientli s hematologickymi malignitami mno-
hem castéji setkdvame s cytopeniemi, které jsou
zplsobeny myelotoxicitou 1é¢by, ¢asto v kombinaci
s infiltraci kostni dfené zakladnim onemocnénim.
Nejcastéji se setkavame s anémii, pacienti jsou ale
vétSinou na hodnoty kolem 100 g/1 adaptovani, ne-
mivaji projevy anemického syndromu a pro cviceni
nejsou prekazkou. Naopak pravidelna fyzicka aktivi-
ta s postupné zvysujici se zatézi vede k vétsi toleran-
ci nizsich hodnot hemoglobinu. Trombocytopenie
zv1asté u hodnot trombocytd nad 50 x 10%/1 nepfed-
stavuje zasadné zvySené riziko krvaceni. Dokonce ani
hluboka trombocytopenie kolem 10 x 10°/1 nevedla
u cvicicich pacientd ve studii ke zvySenému riziku
krvacivych komplikaci [72]. Neutropenie sama o sobé
nepredstavuje prekazku fyzické aktivity, samoziej-
mé je dobré se ji vénovat v podminkach, jeZ nepfi-
nasi zvysené riziko infekce. Naopak jsou dolozeny
pozitivni acinky fyzické aktivity na incidenci a tiZi
infekénich komplikaci, krat$i dobu hospitalizace,
kratsi dobu restituce neutropenie a pfihojeni stépu
po transplantaci kostni dfené [73]. Mechanismus po-
zitivniho ptisobeni fyzické aktivity na zkraceni doby
pancytopenie je doloZen na mySich modelech, kdy se
zda byt klicova stimulace proliferace a diferenciace
zakladnich prekurzori myelopoézy, zejména silovym
cvicenim [72-76].

MOiNOS'IO'I MINIMALIZACE DEKONDICE
PACIENTU S LYMFOMY

Obecna doporuceni

WHO doporucuje pro vSechny dospélé bez rozdilu
véku minimalné 30 minut pohybové aktivity alespon
5 dni v tydnu. Pro dospélé starsi 65 let je kladen velky
vyznam na silova cviceni a cvic¢eni pro udrzeni rov-
novahy jako prevenci pada [77]. Naopak se uvadi, ze
fyzicka zatéz presahujici cca 50 km béhu joggingovou
intenzitou tydné jiz zdravotni stav nezlepSuje [78].
Obecny cvicebni program by mél idealné zahrnovat
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kardiorespiracni cviceni, posilovaci cvic¢eni, senzomo-
torické cviceni a cviceni zvysujici flexibilitu s frekvenci
alesponi 2-3krat tydné.

Konkrétni doporuceni pohybové intervence
pro pacienty s lymfomy

Pacienti s hematologickou malignitou predstavuji
z pohledu aplikace fyzického tréninku i prosté diagnos-
tiky kondice znac¢né heterogenni skupinu nemocnych.
Zameérili jsme se, podle naseho nazoru, na tfi vyrazné
odlisné typy pacientl. Pacienty po ukonceni 1é¢by v re-
misi, nemocné bez zdsadnich komorbidit a komplikaci
1é¢ené ambulantné a pacienty hospitalizované po celou
dobu 1é¢by (vindukéni fazi 16¢by nebo pacienty hospita-
lizované v ramci provedeni transplantace kostni dfené).
Tyto tfi skupiny pacientlt budou vyzadovat odlisny
pristup jak v metodikdch méfeni, tak i ve struktufe
vlastnich rekondi¢nich programu.

Pacienti po ukoncené terapii

Tuto skupinu povazujeme za nejblizsi ,,bézné popu-
laci“ a také skupinu nejméné komplikovanou. Na rozdil
od pacientt po terapii solidnich tumorti existuje nepo-
meérné méné praci zabyvajici se touto problematikou
u pacientli s hematologickymi malignitami [79, 80].
Je tfeba si uvédomit urcité odliSnosti, median véku
populace pacientli pfedevsim s non-Hodgkinskymi
lymfomy je zhruba 60 let.

VEk sam o sobé neni pfekazkou fyzického tréninku,
vzestup kondice 1ze dobfe pozorovat i u lidi nad 65 let
véku [78]. Nicméneé je tfeba predpokladat vice limitaci
spojenych s komorbiditami, opotfebenim ¢i degeneraci
kloubniho aparatu a také poskozeni v diisledku podané
1é¢by (viz vyse).

Pozitivni vliv fyzické aktivity po ukonceni terapie
u pacientd s lymfomy byl pozorovan u pacientii po 1é¢bé
ve studii 319 pacienti. Osoby, které naplnily kritéria >
150 minut stfedni az intenzivni fyzické zatéZe za tyden
(25 % pacientil) a také jedinci s podlimitni, ale alespor
néjakou télesnou aktivitou (53 %) vykazovaly lepsi fyzic-
ké i psychické parametry zdravi (p < 0,001), [81]. Faktory
spojené prakticky s nulovou aktivitou byly Zenské po-
hlavi, komorbidity a nespolupracujici pacienti.

Velka prospektivni randomizovana studie analyzo-
vala vliv 18tydenniho supervizovaného tréninku u pa-
cientd s myelomem nebo lymfomem po vysokodavkova-
né 1lécbé. Celkem 54 pacientl (median véku 54 let, 59 %
muzll) bylo zafazeno do cviceni a 55 dostavalo ,,béZnou
péci* (median véku 56 let, 67 %). Sledované parametry
v obou skupinach byly: fyzicka vykonnost méfena na
bicyklovém ergometru (parametry VO W__ -ma-

2 peak’? peak
ximalni spotfeba kysliku a maximalni dosaZena prace),

sila hornich koncetin (méfena hand-grip testem) a sila
dolnich koncetin (30sekundovy ,,sit-and-stand* test).
Cvicici pacienti trénovali pod vedenim instruktort
v misté bydlisté, lekce probihaly 2krat tydné prvnich
12 tydnii, potom 1krat tydné. Tréninkova jednotka za-
hrnovala 4 standardizované posilovaci cviky (,,vertical
row*, ,leg press*, ,bench press“, ,pull over”) a dva dopliikové
cviky na bfis$ni svaly a svaly stehen. Pficemz prvnich
12 tydnii se cvicilo 10 opakovani v sadé se zatézi 65-80 %
maximalni sily (1RM), od 13. tydne 20 opakovani se za-
tézijen 35-40 % maxima. Intervalovy trénink zahrnoval
2krat osm minut Slapani na ergometru/spinneru. Tti
¢tvrtiny pacientd se ticastnili alespori 80 % planovanych
lekci, naopak 47 % pacientl z kontrolni skupiny mélo
ve stejnou dobu vice neZ 10 lekci (10/36, 27 %) fizeného
tréninku, ktery si zajistili sami. V kontrolni skupiné
bylo také 44 % vs. 28 % vysokoskolsky vzdélanych lidi.
V obou porovnavanych skupinach doslo ke zlepSeni
vykonnosti a svalové sily, nicméné bez vyznamného
rozdilu. Vék byl signifikantni faktor ovliviiujici dopad
fyzického tréninku na vykonnost. K vysledk@im této
studie je tfeba poznamenat, Ze interpretace dat musi
brat do ivahy relativné nizkou frekvenci trénink (za
optimum pro vzestup trénovanosti se povazuje frek-
vence 3krat tydné) a také urcity problém s metodikou
silového tréninku (nacvik spravné techniky jisté zabere
nékolik lekci, u silovych cvik mohou vice nez u §lapani
na ergometru byt limitujici kloubni omezeni). Navic
vysoky pocet pacientii samostatné cvicicich ve skupiné
kontrolni ovliviiuje relativné vysledky skupiny cvicici.
Neni bez zajimavosti, Ze analogicky koncipovana stu-
die provadéna mezi riznymi onkologickymi pacienty
s totoznou strukturou silového tréninku vyznéla jed-
noznacné pozitivné pro skupinu cvicicich pacientd.
Ve cvicici skupiné bylo jen cca 8 % pacientd s lymfomy,
vékovy prameér byl u cvicicich pacientd 48 let, pficemz
82 % tvorili Zeny [82].

Pacienti léceni ambulantné

Tato skupina nemocnych je v hlavnich rysech po-
dobna skupiné pacientdl po 1é¢bé, 1ze zde uplatnit
podobné pristupy diagnostickych méfeni i tréninku.
Je tfeba zohlednit casovy ramec 1é¢by s vlastnim po-
danim terapie a projevy toxicity, které budou s tré-
ninkem interferovat.

V jediné velké prospektivni randomizované studii
byl hodnocen vyznam aerobniho tréninku u pacien-
td s non-Hodgkinskymi (n = 100) a Hodgkinovymi
lymfomy (n = 22), ktefi byli soucasné 1éceni systémo-
vou lécbou [83]. Efekt 12tydenniho supervizovaného
aerobniho tréninku (bez silovych komponent) byl
hodnocen u 60 cvicicich vs. 62 necvicicich pacientd.
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Hodnocenymi parametry byly: kardiovaskularni vy-
konnost (VO,,.,), a pomér tukové a netukové slozky
téla (dualni absorpciometrie). Frekvence tréninku
byla 3krat tydné, cvi¢eni probihala na bicyklovém er-
gometru s postupneé se zvysujici zatézi béhem terapie
(60 % VO, s navySovanim o 5 % tydné do75 % VO, ).
Trvani zatéZe v rdmci tréninkové jednotky (60 min) se
zvySovalo z 15-20 minut o 5 minut tydné na cilovych
40-45minut. Jedenkrat tydné byl zafazen intervalovy
trénink. Cvicici pacienti méli pti kontrolnim méreni
signifikantné vyssi kardiovaskularni vykonnost a vice
netukové télesné hmoty nez skupina necvicicich pa-
cientl. Fyzicky trénink nijak negativné neovliviioval
léCebny plan nebo lécebnou odpovéd [83]. Faktory,
které pozitivné ovliviiovaly adherenci pacientd k tré-
ninku, byly vyssi vék (> 40 let), pfedchozi pohybova
aktivita, intenzita onkologické 1é¢by a niz§i BMI [84].
Dalsi randomizovana studie zahrnujici pacienty s lym-
fomem (31 cvicicich a 30 necvicicich) uvadi obdobné
vysledky. Kombinovany trénink se silovymi prvky,
ktery probihal v pribéhu konvencni 1é¢by (délka pro-
gramu 36 tydnti, 2krat tydné) vedl ke zlepSeni aerobni
vykonnosti, hlubokého ¢iti a rovnovahy u pacientti
cvi¢icich. V intervenc¢ni skupiné byl vékovy prameér
44 let a 71 % tvorili muzi [85].

Pacienti 1éceni za hospitalizace (intenzivni indukéni
1é¢ba, transplantace Kostni dfené)

Nejkomplikovanéjsi podskupinou pacientd z hle-
diska méfeni, aplikace i hodnoceni vystupli trénin-
kové intervence jsou pacienti v globalneé tézkém stavu
a soucasné prodélavajici znacné toxickou lécbu. Je
nemyslitelné aplikovat na tuto skupinu nemocnych
srovnatelna méfici i tréninkova kritéria jako u pa-
cienti po ukoncené 16¢bé. Presto je jisté, Ze by si pravé
tato vysoce rizikova skupina pacientti sviij pfiméfeny
tréninkovy program zaslouzila.

Zajimavé vysledky ptinesla ,,match-paired“ pilotni
studie 18 pacientd s lymfomy a leukemiemi (primeér
véku 46 let, 50 % muzh) podstupujici vysokodavko-
vanou lécbu. Pohybovana intervence trvala po dobu
hospitalizace (3 tydny), pacienti 3krat tydné Slapali na
ergometru po dobu 20-30 minut v subjektivnim pasmu
mirné namahavy. Cilem studie bylo vyhodnotit vliv
tréninku na vyskyt teplot a zanétu plic u pacientd.
Trénink byl pferusen pfi krevnim tlaku 170/100 mm Hg
a vice, nebo pifi prekroceni tepové frekvence
180/min - vék pacienta. Zatéz byla pro pacienty sta-
novena modifikovanym zatéZovym testem na bicy-
klovém ergometru (zahajeni pfi 25Watt, navySovani
zatéze kazdé 2 minuty o 10 Watt, test byl ukoncen pri
tepové frekvenci 180 - vék pacienta). Jako zatéZz pro
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cviceni byla zvolena 80% zatéZz dosazena v ramci za-
téZového testu. I pfi nizkém poctu cvicicich pacientl
arelativné kratké intervenci bylo pozorovano vyrazné
snizeni vyskytu pneumonie (p = 0,061) a také horecek
(p=0,061) [86].

Objektivni zlepSeni fyzické kondice po tréninku
probihajiciho za hospitalizace pro alogenni transplan-
taci analyzovala studie, v niz bylo srovnano 17 cvi-
¢icich a 16 necvicicich pacientti (pfedevsim s leuke-
miemi, vékovy prameér 41 let). Pacienti cvicili 2krat
denné 10-20 minut na bicyklovém ergometru, inten-
zita zatéze byla stanovena podobné jako v predchozi
studii, kontrolni skupina absolvovala standardni
rehabilitaci 1krdt denné. Ve skupiné cvicicich pa-
cientli byla pozorovana po ukonceni intervence lepsi
vytrvalostni kondice (p = 0,002) i svalova sila oproti
pacientiim na standardni rehabilitaci (p = 0,002) bez
zvySeni toxicity 1é¢by [87].

Studie u pacientdl s agresivnimi lymfomy v pri-
béhu induk¢ni 16¢by za hospitalizace nejsou bohuzel
k dispozici. Pfedstavu o moznostech a efektu fyzického
tréninku u pacientdi v ivodni fazi onemocnéni lze zis-
kat ze studii pacientfi s akutnimi leukemiemi ve fazi
indukce. Randomizovana kontrolovana studie hod-
notila efekt 3tydenniho rekondi¢niho programu u 11
pacientd (vékovy prameér 49 let, 73 % muz{) vindukéni
fazi 1é¢by akutni leukemie. Tréninkova intervence
sestaval z 12minutové chiize 5 dni v tydnu. Hodnocené
parametry byly: vzdalenost dosaZenda po 12 minutach
chiize, dale Groven tinavy, deprese a izkosti. Ve véech
sledovanych parametrech byla skupina cvicicich vy-
znamné lep$i nez pacienti s tzv. béZnou rehabilitaci
[88]. Jind studie byla v nerandomizovaném uspofadani
zameéfend na proveditelnost, bezpecnost a efektivitu
tréninkové intervence u pacientti s akutni myeloblas-
tickou leukemii (n = 35) véetné pacientl nad 60 let.
Primérny vék pacientli byl 56 let, planovany trénink
byl individualné stanoven pro kazdého pacienta na
zakladé vstupnich vysetfeni. Frekvence tréninkd byla
denné po dobu probihajici hospitalizace a délka tré-
ninkové jednotky 30-45minut. Tréninkova jednotka
zahrnovala aerobni ¢ast (chiize/jizda na ergometru),
silovy trénink (odporové pasy, volna zavazi) a stre-
¢ink. Primérna doba hospitalizace a tedy i tréninku
byla 37 dni (SD 10,6), primérny objem cviceni byl 8
dni. Funk¢ni vykonnost byla po intervenci vyznamné
zlepSena (p = 0,006; 6minutovy test chlizi), zlepSeni
bylo rovnéz pozorovano v aerobni vykonnosti (VO,,..)
a testu sed-vztyk, ovSem bez dosazeni statistické vy-
znamnosti. Sila stisku ruky klesala vzdor tréninkové
intervenci. Ackoli aerobni vykonnost byla u pacientt
zlepsSena bez ohledu na vék (< 60 let vs. > 60 let), test
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sed-vztyk se u star$ich pacientdl cvicenim nepodaftilo
ovlivnit. Svalova sila klesala intenzivnéji u starSich
pacientd oproti mladsim [89].

ZAVER

Lze tedy shrnout, Ze pravidelna fyzicka aktivita
hraje vyznamnou roli v morbidité a mortalité popu-
lace obecné, u pacientfl s onkologickym onemocné-
nim vyznamné zlepSuje kvalitu Zivota. Pfi aplikaci
fyzického tréninku u pacientli s lymfomy je tfeba
si uvédomit, Ze jde o populaci v prameéru starsSich
lidi s limitacemi pohybového i obéhového aparatu,
ktefi jsou navic zasazeni ucinky onkologické 1é¢by.
Z intervencnich studii vyplyva, Ze fyzicky trénink lze
aplikovat v kterékoli fazi choroby. Z hlediska objek-
tivniho hodnoceni efektu pohybové intervence velmi
zalezi na stavbé tréninku, kterd musi reflektovat cile,
kterych chceme dosdhnout, vékové a fyzické limitace
jednotlivych pacientt.
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