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HLAVNÍ TÉMA
Bezpečnost léčby roztroušené sklerózy z dlouhodobého hlediska ve vztahu k teriflunomidu a alemtuzumabu

Imunitně navozené nefropatie – 

Goodpastureův syndrom

Byl popsán u 0,4 % pacientů (26). Dochází 

k tvorbě protilátek proti bazální membráně glo­

merulů, nejčastěji se objevily do 39 měsíců po 

posledním podání alemtuzumabu. V průběhu 

klinických studií se vyskytly čtyři případy postižení 

ledvin. U tří nemocných došlo k tvorbě protilátek 

proti bazální membráně glomerulů a u jednoho 

k membranózní nefropatii. Byly závažné, léčba 

plazmaferézou, steroidy či cyklofosfamidem byla 

úspěšná (19, 20, 21). Z tohoto důvodu je indiko­

váno před zahájením léčby a poté v měsíčních 

intervalech až do uplynutí 48 měsíců od poslední 

infuze provádět měření hladiny sérového kreati­

ninu a mikroskopickou analýzu moči.

Autoimunitní hepatitida  

a jaterní poškození

Byly hlášeny také případy jaterního poškození 

včetně zvýšení sérových aminotransferáz a au­

toimunitní hepatitidy (včetně fatálních případů).

Vzácně se může se vyskytnout také neu­

tropenie, hemolytická anémie, agranulocytóza 

a pancytopenie (0,3 %) (19, 20, 21, 26).

Hemofagocytující lymfohistiocytóza 

(HLH) a další závažné reakce

V postmarketingovém období byla u pacientů 

také hlášena HLH. Jedná se o život ohrožující syn­

drom patologické imunitní aktivace charakterizo­

vané klinickými známkami a příznaky extrémního 

systémového zánětu. Je spojován s vysokou mírou 

mortality. Pokud není včas rozpoznán a léčen, je 

spojován s vysokou mírou mortality. Byly hlášeny 

případy plicního alveolárního krvácení, infarktu 

myokardu, ischemické i hemoragické cévní mozko­

vé příhody, které se nejčastěji vyskytly do tří dnů 

po aplikaci alemtuzumabu, dále cervikocefalické 

či arteriální disekce. Reakce se mohou vyskytnout 

po jakékoliv dávce v průběhu léčby.

Malignity

V klinických studiích bylo popsáno celkem 

29 malignit. U šesti nemocných byl diagnosti­

kován karcinom štítné žlázy ve stadiu 1, dále 

bazaliom u šesti pacientů, karcinom prsu u pě­

ti pacientek a ve čtyřech případech maligní 

melanom (četnost méně než 1 %) (19, 20, 21). 

V postmarketingových studiích byla popsána 

monoklonální gamapatie, bazaliom a dysplazie 

děložního čípku. Riziko malignity po imunosup­

resivní léčbě přetrvává řadu let (23). Měl by být 

proveden screening nádorů děložního čípku 

před léčbou a následně v ročních intervalech.

Alemtuzumab prochází placentární bariérou, 

ve studiích na zvířatech byla prokázána repro­

dukční toxicita. Z tohoto důvodu je pacientkám 

doporučována účinná antikoncepce v průběhu 

léčby a čtyři měsíce po jejím ukončení. Z uvede­

ných studií vyplývá, že z celkového počtu 179 

těhotenství se narodilo 104 dětí (66 %) a u no­

vorozenců nebyly popsány žádné vrozené vady. 

Bylo zaznamenáno 36 (21 %) spontánních potra­

tů, 16 (9 %) elektivních potratů a 1 (0,6 %) porod 

mrtvého dítěte. Procento spontánních potratů se 

neliší od normální populace (23).

Další léčebný cyklus by měl být nemoc­

ným podán pouze při zvýšené aktivitě one­

mocnění, která je definována přítomností 

nového relapsu, dvou nových lézí syticích se 

gadoliniem nebo dvou nových T2 lézí na MR 

mozku či míchy.

Podle posledních údajů ze studií CARE‑MS I, 

CARE‑MS II a TOPAZ nebylo v sedmiletém sledo­

vaném období léčeno dalšími pulsy léčby 61 %, 

resp. 52 % nemocných (27, 28).

Pacienty je nutné dostatečně poučit o mož­

ných komplikacích léčby a klinických příznacích 

autoimunitních onemocnění.

Vzhledem k  nežádoucím účinkům léč­

by vydal Státní ústav pro kontrolu léčiv dne 

18. 4. 2019 informaci, že bylo zahájeno evrop­

ské přehodnocení přínosů a  rizik přípravku 

Lemtrada a jeho používání je v průběhu pře­

hodnocení omezeno.

Závěr
Alemtuzumab je vysoce účinná mono­

klonální protilátka, která má ve srovnání s  in­

terferonem beta-1a podstatně vyšší klinickou 

i radiologickou účinnost. Sedmiletá data ukazují 

významný pozitivní vliv na snížení četnosti re­

lapsů a nárůstu invalidity. V současné době je 

léčba alemtuzumabem indikována u dospělých 

pacientů s vysoce aktivní RR RS. Vzhledem k pro­

filu nežádoucích účinků, zahrnujících zejména 

sekundární autoimunity, infekce, infuzní reakce či 

kardiovaskulární postižení je nutné nemocné po 

podání posledního léčebného cyklu pravidelně 

dlouhodobě sledovat.
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