Imunitné navozené nefropatie -
Goodpasturediv syndrom

Byl popsén u 0,4 % pacientl (26). Dochézi
k tvorbé protilatek proti bazalni membrané glo-
merull, nejcastéji se objevily do 39 mésicl po
poslednim podani alemtuzumabu. V pribéhu
klinickych studif se vyskytly ctyfi pfipady postizenf
ledvin. U tff nemocnych doslo k tvorbé protilatek
proti bazalni membrané glomerull a u jednoho
k membrandzni nefropatii. Byly zdvazné, 1écba
plazmaferézovu, steroidy i cyklofosfamidem byla
Uspésna (19, 20, 21). Z tohoto dtvodu je indiko-
vano pred zahdjenim lé¢by a poté v mésicnich
intervalech az do uplynuti 48 mésict od posledni
infuze provadeét méreni hladiny sérového kreati-
ninu a mikroskopickou analyzu moci.

Autoimunitni hepatitida
a jaterni poskozeni

Byly hlaseny také pripady jaterniho poskozeni
vcetné zvyseni sérovych aminotransferdz a au-

toimunitni hepatitidy (v¢etné fatalnich pripadd).

Vzacné se mlze se vyskytnout také neu-
tropenie, hemolytickd anémie, agranulocytéza
a pancytopenie (0,3 %) (19, 20, 21, 26).

Hemofagocytujici lymfohistiocytoza
(HLH) a dalsi zavazné reakce

V postmarketingovém obdobf byla u pacient(
také hldsena HLH. Jedna se o Zivot ohrozujici syn-
drom patologické imunitni aktivace charakterizo-
vané klinickymiznamkami a pfiznaky extrémniho
systémového zanétu. Je spojovan s vysokou mirou
mortality. Pokud nenf v¢as rozpozndn a lécen, je
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BEZPECNOST LECBY ROZTROUSENE SKLEROZY Z DLOUHODOBEHO HLEDISKA VE VZTAHU K TERIFLUNOMIDU A ALEMTUZUMABU

spojovan s vysokou mirou mortality. Byly hldseny
ptipady plicniho alveoldrniho krvéacen, infarktu
myokardu, ischemické i hemoragické cévni mozko-
vé pfihody, které se nejcasteji vyskytly do tf dnl
po aplikaci alemtuzumabu, dale cervikocefalické
Ci arterialni disekce. Reakce se mohou vyskytnout
po jakékoliv davce v priibéhu 1é¢by.

Malignity

V klinickych studiich bylo popsdno celkem
29 malignit. U Sesti nemocnych byl diagnosti-
kovén karcinom S§titné Zlazy ve stadiu 1, dale
bazaliom u Sesti pacient(, karcinom prsu u pé-
ti pacientek a ve ¢tyfech pfipadech maligni
melanom (Cetnost méné nez 1 %) (19, 20, 21).
V postmarketingovych studiich byla popsana
monoklondlni gamapatie, bazaliom a dysplazie
délozniho ¢ipku. Riziko malignity po imunosup-
resivni é¢bé pretrvava fadu let (23). Mél by byt
proveden screening nddord délozniho cipku
pfed lé¢bou a nasledné v rocnich intervalech.

Alemtuzumab prochézi placentarnf bariérou,
ve studiich na zvifatech byla prokazana repro-
dukeni toxicita. Z tohoto ddvodu je pacientkdm
doporucovdana ucinna antikoncepce v pribéhu
lé¢by a Ctyfi mésice po jejim ukonceni. Z uvede-
nych studif vyplyva, ze z celkového poctu 179
téhotenstvi se narodilo 104 déti (66 %) a u no-
vorozenct nebyly popsany zadné vrozené vady.
Bylo zaznamenano 36 (21 %) spontannich potra-
tQ, 16 (9 %) elektivnich potratl a 1 (0,6 %) porod
mrtvého ditéte. Procento spontannich potratl se
nelisi od normalni populace (23).

Dalsi 1écebny cyklus by mél byt nemoc-
nym podén pouze pfi zvysené aktivité one-
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mocnéni, kterd je definovéna pfitomnosti
nového relapsu, dvou novych Iézf syticich se
gadoliniem nebo dvou novych T2 |ézi na MR
mozku ¢i michy.

Podle poslednich udajd ze studii CARE-MS |,
CARE-MS I a TOPAZ nebylo v sedmiletém sledo-
vaném obdobf Ié¢eno dalSimi pulsy 1écby 61 %,
resp. 52 % nemocnych (27, 28).

Pacienty je nutné dostatecné poucit o moz-
nych komplikacich lé¢by a klinickych pfiznacich
autoimunitnich onemocnéni.

Vzhledem k nezddoucim ucinkim léc-
by vydal Statni uUstav pro kontrolu Iéciv dne
18. 4. 2019 informaci, ze bylo zahajeno evrop-
ské prehodnoceni piinosd a rizik pfipravku
Lemtrada a jeho pouzivani je v prlbéhu pfe-
hodnoceni omezeno.

Zaver

Alemtuzumab je vysoce ucinnd mono-
klonalnf protilatka, kterd ma ve srovnani s in-
terferonem beta-1a podstatné vyssi klinickou
i radiologickou ucinnost. Sedmiletd data ukazujf
vyznamny pozitivni vliv na snizenf cetnosti re-
lapst a nardstu invalidity. V soucasné dobé je
|é¢ba alemtuzumabem indikovéana u dospélych
pacientl s vysoce aktivni RRRS. Vzhledem k pro-
filu nezddoucich ucinkd, zahrnujicich zejména
sekunddrni autoimunity, infekce, infuzni reakce ¢i
kardiovaskuldrni postizenti je nutné nemocné po
podanf posledniho lé¢ebného cyklu pravidelné
dlouhodobé sledovat.
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