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A COVID-19 mortalitdsat a stlyos tarsbetegségek, kozottiik bizonyos daganatos betegségek is novelik. Immunszupp-
ressziv hatdsuk miatt felmertlhet a citotoxikus kezelések rizikénovelS hatdsa is. Ugyanakkor az onkolégiai terdpia
megszakitisa vagy halasztasa, kiilonosen az agresszivebb, kiterjedtebb és fiatalkorban jelentkezé daganatok esetében
ronthatja a kérjoslatot. Egy 39 éves nébeteg esetét ismertetjiik. A jarvany sordn késlekedve felismert, lokoregionalisan
kiterjedt eml6daganat miatt primer szisztémds kemoterapidban részestlt. A kezelés 5. ciklusa soran enyhe léguti tii-
netek kapesin, az onkolégiai ambulanciin SARS-CoV-2-fert6zése igazolodott. Kemoterdpias kezelését felfiiggesztet-
tiikk. A diagnozistdl szamitott 3. napon tiinetmentessé vilt, am SARS-CoV-2-PCR-pozitivitisa még a 43. napon is
fennallt. A 19. napon hormongatl6 kezelést inditottunk. Az 51. napon mastectomia és axillaris block dissectio tor-
tént. A 82. napon a megszakitott kemoterdpiat a hormongitld kezelés ledllitdsit kovetGen G-CSE-profilaxis mellett
Gjrainditottuk. A kezelés sordn fertézéses szovédményt nem észleltiink. Kemoterapia és miitét SARS-CoV-2-fert6-
z0tt, tiinetmentes daganatos betegnél szovédménymentesen végezhetd elhtizdédo viroldgiai pozitivitas esetén, felsza-
badité vizsgalat nélkiil is. A daganatos betegek koronavirus-fert6zése esetén az onkolédgiai protokolltdl torténd elté-
rés egyénre szabott optimalizéldsdval és a multidiszciplinaris team szorosabb egytittmiikodésével az infektologiai és az
onkolégiai kockdzat egytittes alacsonyan tartdsa is megvaldsithaté.
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Complex oncologic therapy for loco-regionally advanced breast cancer associated
with long-lasting SARS-CoV-2 PCR-positivity

Mortality of COVID-19 is increased when certain co-morbidities, among others advanced malignancies are present.
Deleterious effect of cytotoxic therapy, related to its immunosuppressive effect, may also be hypothesised. However,
postponing or cancelling oncologic treatment, especially in younger patients with advanced and more aggressive
tumors may worsen the prognosis. The case of a 39-year-old female patient is presented, who was diagnosed with
loco-regionally advanced breast cancer during the pandemic. Primary systemic chemotherapy was started. The pati-
ent presented with acute respiratory tract symptoms during the fifth cycle and subsequently SARS-CoV-2 infection
was diagnosed. Chemotherapy was cancelled. Symptoms resolved in three days after diagnosis. SARS-CoV-2 PCR
remained positive up to day 43. Antihormonal therapy was introduced on day 19 and she underwent mastectomy
with axillary lymph node dissection on day 51. Chemotherapy was reset postoperatively on day 82 with prophylactic
G-CSF protection. No adverse event was observed throughout the treatment. Cytotoxic chemotherapy and surgery
can be successfully delivered in breast cancer patients with prolonged asymptomatic SARS-CoV-2 PCR positivity,
even without negative swab result. Individual optimisation of the therapy may require deviations from standard pro-
tocols. Closer multidisciplinary cooperation may contribute to the minimisation of both oncologic and infectious
risks.
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Roviditések

CDC = (Centers for Disease Control and Prevention) az ame-
rikai Jarvdnytigyi és Betegségmegel$zési Kozpont; CDI =
(cyclin-dependent kinase inhibitor) ciklinfligg6 kindz inhibi-
tora; COVID-19 = (coronavirus disease 2019) koronavirus-
betegség 2019; ER = (estrogen receptor) osztrogénreceptor;
G-CSF = (granulocyte-stimulating factor) granulocytastimuld-
16 faktor; HER = a human epidermalis novekedési faktor recep-
tora; PCR = (polymerase chain reaction) polimerdz-lancreak-
cié; PR = progeszteronreceptor; SARS-CoV-2 = (severe acute
respiratory syndrome coronavirus 2) stlyos akut 1égtti tiinet-
egytittest okoz6 koronavirus-2

A stlyos akut 1égati tiinetegytittest okozo koronavirus-2
(SARS-CoV-2) kovetkeztében kialakult jarvanyt az
Egészségiigyi Vilagszervezet 2020 marciusiban pandé-
mianak nyilvanitotta. A SARS-CoV-2 dltal okozott meg-
betegedés elnevezése COVID-19. A betegség mortalita-
sanak legf6bb rizikéfaktorai az életkor, a férfinem és
bizonyos tarsbetegségek, elsésorban a magas vérnyomds,
a cukorbetegség és a kronikus szivbetegségek. A rosszin-
dulatt betegségek lokaliziciotdl tiiggden eltéré mérték-
ben befolyasoljik a fert6zés kimenetelét [1, 2].

A SARS-CoV-2-fert6zottek infektivitisa a betegek
immunstatusatodl, a fert6z6dés jellemzGitdl fiiggben igen
eltéré, mind a virusiirités idStartamanak, mind lehetsé-
ges médjanak tekintetében. A fels6 1égutakban a virion-
szam nagyjabodl a tiinetek megjelenését kovetd 4—6 nap-
palalegmagasabb. Stlyosabb fert6zésre utal, amennyiben
a csucskoncentracié késGbbre tolodik [3]. A tidSben a
virionszdm a maximumat 3-5 nappal a felsé légutakban
tapasztalt csticskoncentraciot kovetSen éri el. A vizelet-
bl és a székletbdl is kimutathaté jelentSs virusmennyi-
ség, bar lényegesen kisebb mértékben, mint a légutak-
bol, ebben a formiban azonban hosszabban tartd
virusiiritéssel kell szimolni [4, 5]. A virusiirités idStarta-
ma a betegség tiineteinek megszinését kovetden is fenn-
all, az eddigi vizsgdlatok alapjan dtlagosan 12-20 napig
tart, de tobb mint 60 napos virusiiritésrdl is beszamoltak
mar [6].

A tiinetek megjelenése el6tti fazisban 1évé betegek a
tovabbi fert6zések legf6bb forrdsai. A fert6zottek 2-3
nappal a tiinetek megjelenése elétt fert6zEképesek. Becs-
lések szerint a fert6zések kozel fele preszimptomatikus
allapotban, illetve a tiinetek megjelenésének kezdetén
torténik [7]. Ennek oka részben a még ismeretlen fertd-
zés melletti kevésbé effektiv védekezés, részben a ferts-
z¢és kezdetén jellemz6 magas felsS [éguti virusszam.

Elhaz6do virustiritésrdl szamoltak be jelentds tiine-
tekkel zajlo, salyosabb fertézések esetén, illetve im-
munszupprimalt betegeken [8-11]. Ugyanakkor a pozi-
tiv  polimeriz-lancreakcidés (PCR-) eredmény nem
feltétleniil jelenti azt, hogy a beteg fert6z, mivel ez a
vizsgalati mod nem képes megkiilonboztetni a fert6z6-
képes virust és az inaktiv virusnukleinsavat. Ezért a tiine-
tek megsziinését kovetSen sziikséges karantén hossza
bizonytalan. Onkolégiai kezelés alatt all6 betegeknél a
fertézés gyakran tiinetszegény formaban zajlik [12].
Ezekben az esetekben a kemoterdpia felfiiggesztésének
id6tartama is problematikus.

Immunszuppressziv hatdsa miatt a daganatgitlé ke-
moterapiat sokan kockdzatosnak tartjak, még akkor is, ha
arra vonatkozé evidencia nem jelent meg, hogy a kemo-
terdpia a fert6zés mortalitasat fokoznd. Ugyanakkor egy
lokoregionalisan kiterjedt daganat kezelésének késleke-
dése a kurativ esélyeket csokkenti.

Esetbemutatas

Egy 39 éves, falun él6, haromgyermekes anya 2020. ja-
nudrban nyirokcsomé-megnagyobbodast észlelt a bal
hénaljaban. Kérhizunk mammaambulancijara — 6t or-
vosi vizitet kovetSen — négy honappal késébb jutott el.
Els6 észlelésiink utan egy héttel a fizikalis vizsgalat sorin
az eml@ben tapintott 3 cm-es csomobdl vett biopszia
szovettani vizsgalata, illetve a honalji nyirokcsomo6bol
vett aspirdciés minta citologiai vizsgalata honalji nyirok-
csomodttétet add emlédaganatot igazolt (CDI, grade 2.,
ER+, PR+, HER2—-, Ki67: 70%, C5). A mellkas-has-kis-
medence CT tavoli attétet nem mutatott. A masodik hét
végén primer szisztémas kezelését adriamicin—ciklofosz-
famid protokoll szerint megkezdtiik. A masodik ciklus
alatt észlelt tiinetmentes neutropenia miatt a harmadik
ciklustél granulocytastimuldlé faktoros (G-CSE-) profi-
laxisban részestilt.

Az 6todik ciklus kilencedik napjan egy napja tarté has-
menés, hanyas és liz miatt jelentkezett a siirgGsségi osz-
tdlyon. Léguti panaszok észlelésének hijan lazas neutro-
penia gyantjaval az onkoldgiai ambulancidra iranyitottik.
Az onkologiai szakvizsgalat sordan dertlt fény a pana-
szokhoz tirsul6 minimalis kohogésre. Az orr- és torok-
viladékbol végzett PCR-vizsgilat SARS-CoV-2-fertd-
zést igazolt. Fizikilis vizsgalat és mellkasrontgen alapjan
pneumonia nem igazolédott. A beteg a csalddjaval hazi
karanténba kertilt.
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A beteg a virusfertGzés diagnozisat koveté 3. napon
tinetmentessé vilt. A 12. napon esedékes kemoterapiat
multidiszciplinaris dontés értelmében a PCR-pozitivitas-
ra val6 tekintettel felfiiggesztettiik. A bizonytalan kilata-
sok miatt a 19. napon hormongitlé kezelést inditottunk.
Két tovabbi kvalitativ PCR-vizsgilat szintén pozitiv
eredményt adott, utoljara a 43. napon. A Nemzeti Nép-
egészségiigyi Kozpont viroldgiai laborjaban végzett
kvantitattv.  PCR log 2 nagysigrendd SARS-CoV-2-
képiaszamot mutatott, a virus tenyésztési kisérlete siker-
telen volt. Az ismételt pozitiv mintak alkalmaval a Tiszti-
orvosi Szolgalat a hazi karantén meghosszabbitasat
rendelte el az 6sszes csalddtag szdmara.

Az 51. napon a jarvanytigyi elirasoknak megfelels vé-
delemben mastectomia és axillaris block dissectio tortént
(mucinosus carcinoma, grade 2., 30 mm, ER+, PR+,
HER2-, Ki67: 20%, yp12, ypNla — az extracapsularis
terjedés jeleivel). A beteg szovédménymentesen gyo-
gyult. Az operdld team tagjai a mitétet kovet6 6nmeg-
figyelés idGszakaban tiinetmentesek maradtak.

A 82. napon a megszakitott kemoterapias kezelést a
hormongitlé kezelés ledllitasat kovetSen G-CSF-profila-
xis mellett gjrainditottuk. A kdzlemény benyujtasakor a
beteg a négy ciklus docetaxelkezelést szovédménymen-
tesen megkapta. A kezelés soran fert6zéses szovédményt
sem észleltink.

Megbeszélés

A bemutatott kértorténet az orvosi ellatds jarvany alatti
biztositdsanak tobb kihivasara is rdirdnyitja a figyelmet.
A pandémia alatt a korabban bejaratott diagnosztikus és
terdpids betegutak tobbszintl dtszervezése jelentSs kés-
lekedésekhez vezetett [13, 14]. Hasonl6képpen nemzet-
kozi viszonylatban egy 41 orszag 377 emlScentrumara
kiterjed6 felmérés alapjan mar 2020. majusban a vizsgalt
intézmények 20%-aban nétt a diagndzistdl a kezelés
megkezdéséig eltelt id6 [15]. Tapasztalatunk szerint a
megfeleld szakorvosi ellitds elérését a betegnek a kor-
hazba menetelhez tarsitott magasabb fert6zésveszélytdl
val6 félelme és az alapellatas hasonlé indittatasbol fakado
ové igyekezete is akaddlyozhatta. Esetlinkben az elsé
vizsgalok szakmai alapossiga is vitathat6 volna, de meg-
itéléstink szerint a beteg jarvinymentes id6ben hama-
rabb jutott volna az eml6ambulancidra.

A SARS-CoV-2-fert6zottség gyandja jo esetben a stir-
gbsségi osztily kapujaban meriil fel, és az intézményi
protokoll szerint a lazas és kohogo beteget a COVID—
19-ambulancidra kellett volna irdnyitani. Az onkologiai
szakambulancia a COVID-19-diagnézis felallitasa szem-
pontjabdl szokatlan és nemkivanatos helyszin. A jarvany
stlyossa vélasa el6tt az optimdlistdl ilyen irdnyban torté-
né elhajlast észleltiink gyakrabban. Talan ezek a tapasz-
talatok is lenditették at a gyakorlatot az ellenkez§ vég-
letbe, hiszen a sudlyos szakasz 6ta még akkor is a
COVID-19-gyanus utra terel6dnek a betegek, ha nyil-
vanval6an mds oka van lazas allapotuknak.

ESETISMERTETES

A nyirokcsomé-pozitiv luminal B-tipust emlédaganat
hizi kezelési protokollja a nemzetkozi ajanldsoknak
megfelelen primer szisztémas kezelés 4 ciklus adriami-
cin—ciklofoszfamid, majd 4 ciklus docetaxel formajiban
[16]. Bar a kemoterapidnak a mtitéthez viszonyitott idS-
zitése az irodalom szerint nincs hatdssal a relapsusmentes
talélésre [16], a kezelés megszakitdsa elméletileg ront-
hatja annak hatasossagat.

A fiatalkori eml6rak azok kozé a felnGttkori szolid da-
ganatok kozé tartozik, amelyek esetében a késlekedés
negativ hatdst a talélési esélyek vonatkoziasiban [17],
ezért a kemoterapia felfiggesztése esetén alternativ ke-
zelési moéd nydjtasara kényszertliink.

A fenti multicentrikus felmérés soran a megkérdezet-
tek kétharmada szerint a citosztatikus kezelés noveli a
COVID-19 szo6v6édményeinek kockazatit. Ennek meg-
felelen a primer mitétek indikicidja 39,8%-r6l 50,7%-
ra nétt a tripla negativ, és 33,7%-r6l 42,2%-ra az ER+-,
HER2-emlérikosok esetében. A luminal A-tipust tumo-
rokndl a vilaszadok kétharmada endokrin kezelést java-
solt a mitét halasztisival. Az adjuvans kemoteripia
szlikségességének megitélésére igénybe vett genetikai
vizsgalatok ardnya is 18,8%-kal novekedett [15].

Egy 2020. mérciustdl méjusig végzett vizsgilat alap-
jan 32, onkologiai kezelésben részesiilé betegnél a
SARS-CoV-2-pozitivitas atlagosan 37 napig tartott (10—
58 nap szélsGértékekkel). A fert6zés diagndzisakor 32-
bdl 17 beteg aktiv kezelés alatt 4llt, 8 beteg kapott cito-
toxikus terdpidt. Vizsgalatuk soran a CDC (Centers for
Disease Control and Prevention) aktualis kritériumainak
megfeleléen definidltdk a fertézés lezajlasit. Ez az els6
pozitiv teszttSl szamitott minimum 10 nap, illetve a kli-
nikai tiinetek megsziinését koveté minimum 3 nap eltel-
tét jelentette. Ennek alapjan a COVID-19 lezajlasanak
medidn id6tartama 14 nap volt. 14 betegnél mar a PCR-
teszt pozitiv eredménye mellett Gjrakezdték az onkolé-
giai kezelést, ami 5 beteg esetében jelentett kemote-
ripiat. A kezelések soran a COVID-19 tiinetei nem
ismétlédtek [18]. Sajat tapasztalatunkat tehat a nemzet-
kozi irodalom is megerdsiti [19].

A kovetkeztetésiinket leginkdbb gyengitd tény, hogy a
kemoterapia Gjrainditasakor nem végeztiink Gjabb (6t6-
dik) PCR-vizsgilatot. A tesztt6l a folyamatosan meg-
hosszabbitott karanténhelyzet csalddot stjt6 hatasa miatt
tekintettiink el. A beteg férjét a munkahelyén elbocsatas-
sal fenyegették, 11 éves, mentdlisan retarddlt (Smith—
Lemli-Opitz-szindrémds) gyermekiik [20] pedig a
szokdsosndl is szorosabb testi kontaktust igényel, és
édesanyjatdl valé elszakitottsiga kiilonosen megviselte.

Kovetkeztetés

Kemoteripia és mitét SARS-CoV-2-fert6zott, tiinet-
mentes daganatos betegnél szovédménymentesen alkal-
mazhaté elhtizédé viroldgiai pozitivitds esetén, fel-
szabadité vizsgalat nélkil is. A daganatos betegek
koronavirus-fert6zése esetén az onkolodgiai protokolltol
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torténd eltérés egyénre torténd optimalizalasival és a
multidiszciplinaris team szorosabb egytittmtikodésével
az infektoldgiai és az onkologiai kockazat egyiittes ala-
csonyan tartdsa is megvalésithato.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesiilt.

Szerzoi munkamegosztis: A beteg kezelését D. A. és K. T.
végezte. A virologiai szakvéleményt K. M. adta. A kozle-
ményt D. A. allitotta ssze, K. D., M. F. T., S. 1. és K. T.
véleményezte és kiegészitette. A cikk végleges valtozatat
valamennyi szerzé elolvasta és jovihagyta.

Erdekeltségek: A szerz6knek a kozlemény megjelentetésé-
vel kapcsolatban nincsenek anyagi érdekeltségeik.
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