HLAVNITEMA (

REVMATICKE NEZADOUCI UCINKY IMUNOTERAPIE NADOROVYCH ONEMOCNENI INHIBITORY KONTROLNIHO BODU IMUNITNICH REAKCI

Tab. 1. CTCEA kritéria pro vybrané revmatické projevy

svalova slabost; bolest limitujicf iADL

CTCAE termin Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4
Artralgie Mirna bolest Stfedné tézkd bolest limitujici iIADL | Vyrazna bolest limitujici SADL -
Artritida Mirna bolest souvisejici se Stfedné tézkd bolest souvisejici Viyraznd bolest souvisejici se -
zarudnutim a otokem kloubu | se zarudnutim a otokem kloubu zarudnutim a otokem kloubu
limitujici IADL limitujici SADL
Myalgie Mirna bolest Stredné tézka bolest limitujici iADL | Vyrazna bolest limitujici SADL -
Myozitida Mirna bolest Stfedné té7ka bolest a soucasné Bolest a soucasné tézka svalova | Zivot ohrozuijici stav

slabost limitujici SADL

Myasthenia gravis

Bezpfiznakovy pribéh nebo
mirné symptomy

Stfedné zavazné symptomy
limitujici IADL

Z3vazné symptomy bez
bezprostfedniho ohroZeni zivota

Zivot ohrozujici stav

Suchost v dutiné ustni

Symptomaticky prabéh

(napf. suchost v Ustech

nebo pocit vazkosti slin)

bez nutnosti dietnich opatfenf;
nestimulovana sialometrie
>0,2ml/min

Stredné zavazné symptomy; nutna

Uprava p.o. pffjmu

(napf. soucasné zvyseny pfijem
tekutin, kasovita strava, nebo
strava s vyssim podilem tekutin);
nestimulovana sialometrie
0,1-0,2 ml/min

Neschopnost dostate¢ného
p.o. piijmu; nutnost NGS
nebo parenterdini vyZivy;
nestimulovana sialometrie
<0,1 ml/min

Vaskulitida

Bezptiznakovy pribéh

Mirné symptomy

Zavazné symptomy

Zivot ohrozujici stav

Polymyalgie (5)

Mirna ztuhlost nebo bolest

Stfedné vyraznd ztuhlost nebo

Viyraznd ztuhlost a bolest

Viyraznd ztuhlost a bolest

(neni soucasti CTCAE)

bolest limitujici iIADL

limitujici SADL

limitujici SADL

Praktické denni aktivity (IADL) — Instrumental Activities of Daily Living: oznacuji aktivity jako priprava jidla, nakupovdni potravin nebo oblékdni, pouzivdni telefonu atd.
Denni aktivity souvisejici se sebeobsluhou (SADL) - Selfcare Activities of Daily Living: oznacuji sobéstacnost pi koupdni, oblékdni a sviékdni, jedeni, pouzivdni toalety, uzivani lékd.

NGS: nazogastrickd sonda.

nich revmatickych onemocnéni (8, 9). Lé¢ba
DMARD a imunosupresivni davkou GK (pred-
nison = 10 mg/den) je kontraindikaci pro dal3i
nadorovou imunoterapii (2).

Cilena terapie DMARD by méla byt nasazo-
vana az po definitivnim potvrzeni revmatické
choroby. V ostatnich pfipadech je tieba pova-
Zovat jeji pouziti za ,off label” a pro Uhradové
Ucely je tfeba se dohodnout s platcem.

K hodnoceni tize irAEs je v onkologii
uzivan CTCAE klasifika¢ni systém (Common
Terminology Criteria for Adverse Events) (10).
Tento systém hodnoti projevy dle jejich za-
vaznosti stupném 1-3, pfipadné 1-4. Stupen
(grade) 1 prestavuje mirné projevy, stuperi 2
projevy stfedné zavazné a stupen 3-4 zévaz-
né projevy nebo zZivot ohroZujici stavy. Vycet
vybranych revmatickych projevd dle CTCEA
je uveden v tabulce 1.

Imunosupresivni lécba
a anti-tumoroézni efekt ICl
GK mohou sniZovat antitumorézni odpo-
véd'navozenou ICl, a proto by u kazdého paci-
enta méla byt snaha o redukci davky predniso-
nu (nebo jeho ekvivalentu) na < 10mg/den (2).
Pouziti GK v dévce = 10 mg/den predniso-
nu z ddvodu nezadoucich Ucinkd nesouviseji-
cich simunoterapii, napf. mozkové metastazy
nebo dusnost, muze pred zahajenim Iécby
ICl antitumordzni odpovéd rovnéz snizovat

(11). Metotrexat, hydrochychlorochin, myco-
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fenolat mofetil, rovnéz jako anti-TNFa
a anti-IL6R (tocilizumab) antitumorézni od-
povéd nesnizuji. Abatacept ma protichlidny
mechanismus Ucinku nez ipilimumab, proto
je teoreticky mozné zhorseni anti-tumoréz-
ni odpovédi, a jeho uziti se az na vyjimky
nedoporucuje. Vyjimkou jsou tézké, zivot
ohrozujici stavy. V jednom kazuistickém sdé-
leni francouzskych autord byl uzit v pfipadé
refrakterni myokarditidy nereagujici na lé¢bu
i.v. pulzy GK ani na plazmaferézu (12). Uziti
sekucinumabu (anti-IL17) se nedoporucuje
pro nedostatek dat a rozporuplné zavéry
v klinickych studiich (2).

Pacienti s preexistujicim
revmatickym onemocnénim
alécbalCl

Tito pacienti mohou lé¢bu ICl podstoupit
za podminky, Ze imunosupresivni medikace
zdkladniho revmatického onemocnéni je na
jeho ekvivalent) < 10mg/den. Byly viak pozo-
rovany casté relapsy, a to az v 50% piipadu (2).

Testovani pacientl bez revmatického
onemocnéni na pfitomnost autoprotilatek
neni pred zahajenim Ié¢by ICI EULAR dopo-

ruc¢ovano (2).

Revmatické nezadouci ucinky
Prevalence revmatickych irAEs se udava
kolem 3,5% (13). Spektrum pfiznakd je siroké
a ne vzdy splniuje klasifika¢ni kritéria tradi¢nich
revmatickych onemocnéni (2). V porovnani
s non-revmatickymi irAEs mohou pretrvévat
déle, a to i po vysazeni ICl (14). U vzacné se
vyskytujicich jednotek jako lupus-like syndrom,
antifosfolipidovy syndrom, skleroderma-like
syndromy, kostni abnormality a sarkoidéze po-
dobné [éze neexistuji jednotnd terapeutickd
doporuceni. Dostupna data jsou pouze z kazui-
stickych sdéleni a souhrnnych ¢lankd. Prehled
revmatickych irAEs je uveden v tabulce 2.

1. Artralgie, myalgie

Artralgie a myalgie byly nej¢astéji zmi-
fnovanymi symptomy v klinickych studiich.
Prevalence artralgii se udava mezi 1-43 %,

Tab. 2. Prehled revmatickych nezddoucich ucinki nddorové imunoterapie

Casté

Méné casté

1. artralgie, myalgie

6. vaskulitida

2. periferni artritida

7.lupus-like syndrom

3. revmaticka polymyalgie (+/- obrovskobunécné arteriitida)

8. antifosfolipidovy syndrom

4. myozitida (+/- myastenie gravis, myokarditida)

9. kostni abnormality

5.sicca syndrom

10. skleroderma-like syndromy

11. sarkoid6ze podobné léze
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