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Biologicka lecba
v onkologii

Biologicka lécba je jednim z nejmodernéjsich
lécebnych postupi v mnoha oborech, a to véetné
onkologie. V soucasnosti se jedna o velmi pocetnou
skupinu L&k, které byly vyvinuty s cilem zasdhnout
jen nadorové bunky. Proto jsou vysoce Ucinné a maji
mensi vyskyt a tizi nezddoucich ucinkd.

Obecnéjsi informace o protinddorové écbé

a doporuceni pro pacienty najdete v prvni brozure
Uvod do problematiky onkologického pacienta

v Komplexnim onkologickém centru FN Motol.







Co je biologicka (cilena) lécba
a jaké jsou jeji vghody

V§raz biologicka je do jisté miry nepresny. Mnozi lidé jej vnimaji jako
néco zcela prirodniho — ,bio". Ve vétsiné pripadl vsak jde o produkt
biotechnologického inzenyrstvi, kdy geneticky upravené zivocisné
bunky vyrabéji sloZité molekuly casto, ale nejen tzv. monoklondlnich
protilatek, které maji strukturu a tvar imunoglobulinC a zpravidla se
velmi podobaji pfirozengm lidskgm protilatkam.

Existuji vSak i jiné druhy ,biologické” lécby (viz typy biologické [éCby), proto je presnéjsi
nazyvat ji cilena lécba.

Obecnym principem a mechanismem Ucinku cilené lé¢by je najit a znicit pouze
nadorovou burku, nikoli zdravé buriky télu vlastni. Proto ma cilena [é¢ba méné
nezaddoucich Ucinkl neZ chemoterapie, kterd nici vsechny rychle se délici buriky (stfevni
vystelka, vlasové vacky, buriky kostni dfené apod.). Nelze v3ak fici, Ze biologicka écba
nezaddouci Ucinky nema. Budeme se jim podrobné vénovat v obsdhlé kapitole, véetné
toho, jak je zvladnout.

Nadorové buriky jsou rozpoznavany cilengm lékem podle charakteristickych znakd
(antigend) na svém povrchu. Po navazani lécivé latky na antigen se zpravidla zablokuji
signaly do nitra nddorové burky a dojde bud'k jejimu zniceni, nebo k zabranéni jejimu
dalSimu déleni a Sifeni. Cilend lé¢ba je proto velmi ucinna.

V soucasnosti se jiz neléci podle univerzalnich postupl a doporuceni, ale voli se
optimalni pfistup ke kazdému pacientovi, takzvand personalizovand medicina. Jak
fika nestor Ceské (spise moravské) onkologie profesor Jifi Vorlicek: ,Spravnou lécbu
spravnému pacientovi ve spravny cas!”

Biologicka lécba se nepouzivd pouze v onkologii, ale v mnoha dalsich oborech —

v revmatologii, neurologii, gastroenterologii, alergologii, hematologii, kardiologii,
nefrologii, v koZznim a plicnim lékafstvi, a dokonce i v terapii néktergch vazngch ocnich
chorob.



Z historie

Jako biologicka léc¢ba byly kdysi chdpdny vSechny latky
izolované z Zivych organismu. Patfila sem napriklad antibiotika
(penicilin jako produkt plisné Penicillium chrysogenum objevil
v roce 1928 sir Alexander Fleming) ¢i namelové alkaloidy (Cisty
ergotamin izoloval Arthur Stoll v roce 1918), Zivocisné bilkoviny,
a dokonce i celé organismy, které byly pouzivany pfi
pfipravé vakcin. Mezi nejvgyznamnéjsi ,predstavitele”
biologickych pripravkd bezesporu patfi inzulin, kterg
byl k lécbé diabetu poprvé pouzit v roce 1922.

V prvnich dekddach dvacatého stoleti se tedy
jednalo o pfirozené produkty nemodifikovanych
organismd.

V roce 1982 byl na trh uveden lidsky inzulin
vyrabény pomoci metod genového inzenyrstvi
(rekombinantni technologii za pouZiti bakterie
E. coli) a dalsi produkty jej nasledovaly. Od této doby
jsou mezi biologické pfipravky razeny pouze molekuly
o vysoké molekulové hmotnosti (typicky proteiny,
zpravidla tzv. monoklondlni protildtky) pfipravené
rekombinantnimi technologiemi geneticky
modifikovanymi organismy’ na rozdil od tzv.
malych molekul, které jsou syntetizovany bez
pouziti Zivgch organismd.

Odlisnosti velkgch a malych molekul pfinaseji i hlavni
vyhody biologické lécby, konkrétné moznost lécby
stav(, které drive byly (z pohledu malgch molekul)
povazovany za nelécitelné, a v mnoha pripadech moznost
lepsiho cileni G¢inku s mensim mnoZstvim nezadoucich
reakci/Gcink( (odtud jiz zmifiovana ,cilend lécba“)
a nizsiho rizika lékovych interakci.

Prvni monoklonalni protilatkou na poli onkologie
byl rituximab (1997) ndsledovany trastuzumabem
(1998) - oba pfipravky se doposud s Uspéchem
pouzivaji. V soucasnosti jiz existuji desitky
monoklonalnich protilatek cilengch na rdzné
povrchové nddorové antigeny s rlizngm mechanismem
plsobeni. Vghodou monoklonalnich protilatek je



moznost jejich pouziti v kombinaci s dalSimi lécebngmi
postupy.

Monoklondlni protildtky se vyuzivaji i v ramci
imunoterapie, kdy pomahaji T lymfocytlim obnovit
LSilu” v niceni nddorovych bunék - viz déle tzv.
checkpoint inhibitory.

Vgvoj se u monoklondlnich protildtek nezastavil.
Dalsim stupinkem je tzv. CAR-T lé¢ba. Ta spociva
velmi zjednodusené v tom, Ze se odeberou vlastni
bilé krvinky (T lymfocyty) z krve pacienta. Ty se pak
geneticky upravi (dostanou novy ,,chiméricky" znak — receptor
na povrchu) a po opétovném vpraveni do pacientova
organismu jim umozni novy receptor najit a zlikvidovat
nadorové bunky a soucasné jesté aktivovat dalsi
slozky imunitniho systému tak, aby byly odstranény
naddorové buriky z celého téla. V onkologii (zejména
u naddord krve) se pouzivaji i tzv. bispecifické
protilatky, které nesou na své obrovské molekule
dvé vazebnd mista. Diky kombinaci dvou vazebnych
mist jsou schopny navadét bunky na misto jejich
Ucinku, napriklad bilé krvinky k nddorovgm burnkam,
premostit dva rlizné receptory, a tim spustit nebo blokovat
rizné biologické procesy vedouci k likvidaci nddorové burky,
prekonat bariéru, kterou bézné (proti)latky neprekonaji.

Vyhledem do onkologické budoucnosti je jiz existujici
genova terapie CRISPR Cas9, jiZ je jiz mozné léCit
geneticky podminénou srpkovitou chudokrevnost.
Metoda funguje na principu ,vystfihni a vlep”,
tedy odstran z DNA vadny gen a nahrad'jej
novym, funkénim. Je jen otdzkou casu, kdy vstoupi
do onkologie.

Benesova E. Bioléciva a biologicka lécba: Jednoduché vysvétleni slozité problematiky.
Biotrin.cz; 710.2024.
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Typy biologickeé (cilené) lécby

Geneticky zménénd nddorova burika nese na svém povrchu typické znaky
(antigeny), na néz jsou pripravky cilené biologické lécby zaméreny, proto
je cilend biologicka [écba tak Ucinna a md méné nezddoucich Ucinkd nez
klasickd chemoterapie.

Presna charakteristika biologické cilené lécby je velmi obtizna, protoze zahrnuje
stovky Ucinnych latek a kazdgm rokem jsou objeveny desitky dalsich. V soucasnosti
je biologickd lécba urcena pro vétsinu nddorovych onemocnéni v pocatecnich, ale

i pokrocilych stadiich. M{Ze se podédvat samostatné nebo v kombinaci s dalsimi
écebnymi postupy.

Cilem biologické lé¢by muzZe byt:
Uplné zniceni nadoruy,
zmenseni velikosti nddoru,
zabrdnéni rozsireni nddoru v téle (metastazovani),
zmirnéni obtizi.

V ramci biologické lécby existuje nékolik skupin:
Monoklonalni protilatky

Monoklondlni protildtky rozpoznaji na povrchu nddorovych bunék specialni znaky
(antigeny) a po navazani na né spusti urcitg déj:

Protildtky blokuji bunécné déje, které podporuji rist a déleni bunék nebo brani
bunécné smrti, respektive aktivuji pfirozené obranné mechanismy imunitniho
systému, které nadorové buriky znici.

Na protildtku lze navazat jing lék (cytostatikum, radiofarmakum), komplex se navaze
na specifickou strukturu na povrchu nadorové buriky, je burikou pohlcen a navazany
lék je uvolnén - plsobi tak cilené jen v nddorové burice (vice v broZure Radioterapie).

Za normalni situace T lymfocyt umi nddorovou buriku usmrtit. Nékteré typy néddor(
,obchdzeji" tento imunitni déj ,kontrolnimi body" (checkpoints) na povrchu svych
bunék, které jej po kontaktu s T lymfocytem ,vyrazuji“ z provozu. T lymfocyt tak
ztraci svou ,silu”. Monoklonalni protildtka po navazani na checkpoint jej ,knokautuje”,
a proto nedochdzi k oslabeni imunitni reakce v(ci nddoru. Vice v brozure
Imunoterapie - checkpoint inhibitory.



Monoklondlni latka neplisobi pfimo na nddorovou buriku, ale blokuje rdstovy

faktor pro vystelku cév. K tomu, aby nador rostl a Sifil se, potrebuje cévni zasobeni.
Novotvorené cévy prorUstaji nador a usnadnuji jeho rozsev po téle. Novotvorba cév
je fizena rlistovgm faktorem pro cévni v(stelku (vascular endothelial growth factor,
VEGF). Zablokovanim tohoto faktoru (nebo jeho receptoru) je zabranéno novotvorbé
cév, a tim rlstu a Sifeni nadoru.

Jiné monoklonalni protildtky plsobi pfimo na ¢ast receptord, kterd je vné nddorové
burky. Receptor pak preda signdl do nitra nddorové bunky a dojde ke zpomaleni/
zastavé rlstu (napriklad blokdda epidermalniho rlstového faktoru, anti-EGFR; anti-
HER?2, anti-CD20, anti-CD52).

Diferenciacni lécba

Zdravé bunky maji schopnost délit se nebo vykondvat urcitou funkci. Mnoho bunék
Zije jen velice kratce, a proto museji byt trvale obnovovany. K obnové slouzi zasoba
(kmenovych) bunék, které maji schopnost se délit, ale nevykonavaji jiné funkce.

V pfipadé potreby se kmenova burika zacne ménit na burku s urcitou funkci - tento
proces se nazyva diferenciace. Diferencovana bunka se dale nedéli. To plati do jisté
miry i pro nddorové bunky — ¢im je nddorova burika podobnéjsi diferencované burice
(a je schopna vytvaret i podobné struktury), tim nizsi byva schopnost déleni a tvorby
metastaz. Latky z biochemické skupiny retinoid indukuji proces bunécné diferenciace,
a mohou tak brzdit rlist nddoru.

Inhibitory proteazomu

Proteazomy jsou bunécné organely odbouravajici signalni molekuly, které jiz
splnily svoje poslani, predaly signal a maji byt zniceny. Zabranéni Cinnosti (inhibice)
specifického proteazomu brani odbouravani urcitgch bilkovin, a tak vznikd v burice
signalni chaos a burika zanika.

Inhibitory proteinové kinazy (,,malé molekuly")

Rlst a déleni bunék a dalsi bunécné déje jsou fizeny systémem zevnich signald
(podnétl), receptord na povrchu buriky a siti signalnich molekul a bilkovin uvnitf bunék.
Nadmérnad aktivita systému muze vést ke vzniku nddoru, podporuje jeho dalsi rist

a metastazovani a blokuje apoptézu (zanik buriky). Po prijeti signalu je aktivovan enzym
kindza na vnitrobunécné ¢asti receptoru a jeho prostrednictvim je signal predavan dale
do buriky, kde je dale zpracovavan kaskddou signalnich molekul. Burika, kterd nemuze
signdly pfijimat a zpracovavat, prestava rlst, respektive hyne. Existuje mnoho druh(
receptord a signalnich molekul, jejichZ kinazy se lisi. V soucasnosti je k dispozici mnoho
[ékd, které brani tomuto prenosu v rdmci nitrobunécné ,signdlni” cesty — tzv. inhibitorl
proteinovych kindz. Vétsina lécivych pripravkl tohoto typu se uziva ve formé tablet.
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Pred zahajenim cilené biologické lécbt

Biologicka lé¢ba se podava v komplexnich onkologickych centrech, kterd
jsou vybavena pro jeji aplikaci jak pfistrojové, tak personalné.

Frekvence a délka poddvani zaviseji na typu onemocnéni, lécivého
pfipravku a stavu nemocného. Lécebny algoritmus je pak vysledkem
konzultace multidisciplindrniho tymu, v némz ma své nezastupitelné
misto diagnostik, chirurg, radioterapeut, klinickg onkolog, ale také
nutri¢ni specialista, psycholog a socialni pracovnik.

Pro tuto etapu lécebného postupu plati obecnéjsi pravidla, kterd jsou popsédna v prvni
brozurfe v kapitole Pred zahajenim lécby. Zde jen zdlrazriujeme, co je dllezité z hlediska
cilené biologické écby. Je nutné, aby byl osetfujici onkolog podrobné sezndmen

s dalSimi chorobami, s nimiz se pacient l&ci, vcetné veskerych [ékd i volné prodejnych
pripravkl a potravinovych doplnkd, které uziva.

Onkolog musi byt informovan:
o vyskytu vsech alergii a reakci na podani jakékoli [écby, zejména nitrozilni,
o vSech lécich a potravinovych dopliicich; dokonce i nékteré potraviny
(grapefruitova $tava, extrakt z trezalky teckované) mohou v urcitgch pripadech
ovliviiovat efekt terapie ¢i zvySovat riziko nezddoucich Gcinkl. Proto je nezbytné, aby
pacient kazdou zménu soubézné uzivanych €kl a potravinovych doplnikd svému
oSetrujicimu onkologovi vcas hlasil. V pripadé monoklondlnich protildtek jsou lékové
interakce vzacné.
o vSech onemocnénich, véetné autoimunitnich (napriklad revmatoidni artritida,
roztrousena sklerdza, sklerodermie apod.), zavaznych internich (diabetes, hypertenze,
srdecni onemocnéni apod.) i dusevnich (deprese, Uzkostnd porucha, bipolarni
porucha apod.).

Dalsi opatreni pred lécbou
V pribéhu biologické é¢by je nutné, aby se Zeny v plodném véku chranily Géinnou
antikoncepci a aby nekojily.
Také u muzd mize dojit k poruse tvorby spermii, véetné genetickych zmén. Je velmi
vhodné zabranit tomu, aby partnerka otéhotnéla.
Zmény imunitniho systému v prabéhu [é¢by vedou k vyssi vnimavosti viéi infekcim
(podrobnéji v prvni brozure).
Pred zahdjenim lécby je vhodné se poradit o o¢kovani. V jejim pribéhu se nesméji
aplikovat tzv. Zivé vakciny.



V pribéhu cilené biologické lécby

Nékteré typy biologické écby lze poddvat ambulantné, u jinych je nutnd
hospitalizace. V nemocnici je rezim i strava pod kontrolou zdravotnickych
profesiondll, s nimiz mdzete sv{j stav pribézné konzultovat.

Pri ambulantni lécbé si pacient, kter§ dochazi na nitroZzilni aplikaci [éku a obdobi mezi
nimi travi ve svém domdacim prostredi, upravuje sv{j rezim sdm. Stejné tak tomu je pfi
uzivani tablet, kdy nemocny dochdzi pouze na pravidelné kontroly do onkologického
centra. Pii dobrém celkovém stavu je nékdy mozné i pfi biologické é¢bé pokracovat

v praci.

Biologickou lé¢bu absolvuji zpravidla pacienti v celkové dobrém stavu, ale v pribéhu
jejiho podavani neni Zadouci vykondvat fyzicky ndrocnou aktivitu, avsak ani naprosta
necinnost neni prospésnd. Najdéte si svlj optimalni pohybovy rezim, ktery nedovoli
vasim svalim, aby pfilis ochably, ale nezatiZi vas pfiliSnou Gnavou.

Dietni pravidla pfi biologické lécbé nejsou striktné dand, vychazeji spise z individualni
snasenlivosti, respektive neZzadoucich Gcinkl - viz Nezadouci Gcinky — travici trakt.
Obecné by méla byt strava pestra s dostatecnym ¢i zvysengm mnozstvim bilkovin
(jsou-li ledvinné funkce v poradku), s vyvazengm pomérem, cukrtd a tukl, s dostatkem
vitamin® a mineralnich latek (vapnik, Zelezo, zinek, horcik). DalezZity je i pitny rezim

s alespon 2 litry tekutin za den.

Pokud se vyskytl problém s prijmem dostatecného mnozstvi kalorii, je mozné vyuzit

na doporuceni lékafe nutri¢ni podporu ve formé specidlni umélé enterdlni vyzivy
(sipping) nebo se obratit na nutricniho poradce.

V pribéhu biologické é¢by miZe dojit k oslabeni imunitni reakce, proto je [épe vyhybat
se situacim se zvysenym rizikem prenosu infekéniho onemocnéni (hromadna doprava,
navstéva kulturnich akci, ndkup v supermarketech apod.), které mze mit horsi priibéh
a muze zkomplikovat dalsi lécbu. Pri biologické lécbé je zpravidla nutné odlozit ockovani
»2ivgmi" vakcinami. Ve vétsiné pripadu je ockovani dovoleno a u néktergch diagndz
dokonce doporucovéano.

V pribéhu biologické é¢by se chrarite pfed vyssi nez nutnou expozici slunecnimu zareni
(neopalujte se). Vhodna neni ani ndvstéva sauny a wellness center, véetné masazi.
Bezprostredné po aplikaci biologické lé¢by se nedoporucuje fizeni motorovych vozidel.
Onkologickd onemocnéni jsou obecné spojena se zvgsenym rizikem tvorby krevnich
srazenin (trombdz), které mohou nékteré pripravky biologické lé¢by zvysit. Proto je
nezbytné si vSimat vsech nesymetrickch otokd a bolesti koncetin a pozorovani ihned
sdélit lékari. Trombdza se miZe projevit i jako srdecné-cévni prihoda (infarkt, mrtvice)
nebo plicni embolie (ndhle vznikld dusnost), a to podle mista, kde doslo k ,,ucpani” cévy
srazeninou.
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Zpusob podani

K nitrozilni aplikaci mohou byt kromé prostého zavedeni infuzniho setu
s jehlou (pfi kratkodobé aplikaci) nebo periferni Zilni kanyly (specialni
tenkd hadicka) pouzity porty nebo tzv. PICC katétry, které mohou byt
ponechdny v misté implantace delsi dobu.

Katétr (kanyla) se zavadi do podklickové, kréni nebo stehenni hluboké Zily.
Port je komUrka implantovand do podkoZi, ktera je napojena na hadicku vedouci
do hluboké Zily. Lék se podavé napichnutim komdrky jehlou pres kizi.

O zplsobu aplikace, jeho vyhodach i rizicich je pacient informovan v rdmci podpisu
informovaného souhlasu.

Prvni podani

Pri prvni aplikaci biologické lé¢by mize dojit k alergické reakci. Proto se predem
podavaji nitrozilné léky, které alergii tlumi. Takova alergicka reakce se projevi kopfivkou,
otoky, dusnosti, poklesem krevniho tlaku. Pfi vystupriované reakci mize dojit ke ztraté
védomi a k Sokovému stavu. Pfi prvnich pfiznacich se aplikace biologického pripravku
prerusi a podaji se dalsi antialergika ¢i kortikoidy. Pfi mirnéjsi reakci se doporucuje
zpomalit rychlost podani a pfi dalSich aplikacich dodrzovat pomalejsi tempo.

Pri podani nékterych pripravkl biologické lécby mize také dojit k horecce
(hyperpyreticka reakce), proto se pred vlastni aplikaci urcitgch biologick(ch éka
podavaji léky proti horecce (napfiklad paracetamol).

Pro moznost jmenovanych reakci je pacient po prvni aplikaci sledovan v onkologickém
centru nékolik hodin. Pokud k nezddouci reakci nedojde, je pfi dalSich aplikacich riziko jiz
relativné nizké a pacient odchazi po nékolika desitkdch minut dom.

Pri aplikaci mdze dojit k Uniku latky mimo Zilu a k poskozeni okolnich tkani, coZ zplsobi
bolest, paleni nebo zdureni v misté vpichu. Tuto komplikaci je nutné okamzité hlasit

sestre nebo lékari.

Nékteré typy biologické lécby se nyni mohou podavat i ve formé podkoznich injekci bez
nutnosti zajisténi Zilniho vstupu (,napichnuti” Zily).
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Nezadouci ucinky a jejich zvladani

Predem je nutné zddraznit, Ze nasledujici vcet vibec neznamen3, ze se
u vas museji nezaddouci Gcinky projevit. Zaddny pacient nema véechny
nezadouci Ucinky, mnohdy se vyskytnou jen mirné potize, ¢i dokonce se
nemuseji objevit viibec Zadné.

K dispozici je tzv. podpdrna terapie, kterd brani vzniku neZzadoucich Gcinkl nebo je
mirni. Pacienti jsou v pribéhu biologické lécby sledovani a pfi zvgseném riziku vyskytu
nezaddoucich Ucinkl jsou davky a frekvence podani léku upraveny nebo je jeho aplikace
pozastavena.

K v(skytu nezddoucich Gcinkd miZe dojit nejen na pocatku &by, ale kdykoli v jejim
pribéhu, a dokonce i po jejim ukonceni. Proto je vhodné vénovat sledovani priznakd
nezaddoucich Ucink( dostate¢nou pozornost. To za onkologického pacienta a jeho
blizké nikdo neudéla. Vyskytnou-li se, je velmi Zddouci informovat onkologické
centrum/praktického lékare co nejdrive.

V§skyt nezddoucich Ucinkd se vgrazné Lisi u jednotlivgch typd onemocnéni, écivich
pripravkd i pacientl vzhledem k jejich pridruZzengm chorobam i osobnostnim
charakteristikdm.

Mistni nezadouci Gcinky

Reakce v misté vpichu
Zpravidla se projevi bolesti, zarudnutim, palenim ¢i zdurenim v misté
vpichu nebo v jeho okoli v pribéhu Zily, do niz byl lék podan.

Kdykoli béhem lécby mdze dojit k Uniku latky mimo Zilu. Tento stav je nutné
ihned bez odkladu sdélit zdravotnickému profesiondlovi.
Pokud nejde o Unik léku mimo Zilu, ale jen o reakci na vpich, pomohou chladivé obklady
nebo aplikace specidlniho gelu ¢i masti v misté reakce.
V zile mUZe po aplikaci vzniknout zanét, ktery se projevi zarudnutim, bolesti a zdurfenim
v pribéhu zily, do niz byl lék podan. Tento stav musi resit lékar!

Celkové nezadouci ucinky
Nasledujici priznaky je nutné sdélit oSetrujicimu praktickému
lékari/onkologovi.
O alergické a hyperpyretické reakci bylo pojednano v souvislosti s prvni
aplikaci. Prevenci je peclivd premedikace pri zvgseném riziku a ndsledné
i lécba. Pacient by mél byt vybaven pohotovostnim setem (podle uvazeni lékare)
pro pfipad, ze by doslo k opozdéné alergické nebo hyperpyretické reakci.



Pfiznaky podobné chfipce (flu-like syndrom) s bolestmi svald, kloub( a zad
zpravidla ustoupi po uziti béznych lékd, jako je paracetamol nebo ibuprofen.
Unava, pocit snizené vgkonnosti, bolesti hlavy, nechutenstvi, potize

s paméti a soustfedénim, Uzkost, deprese provazeji jak samotné onkologické
onemocnéni, tak mohou byt projevem nezadoucich Gcink( biologické écby.
Pri téchto priznacich je vhodné patrat (ze strany |ékar(), zda nejde o projevy nékteré
organové toxicity (viz déle). V nékterych pripadech je jeji spravné zvlddnuti (napriklad
poklesu poctu cervenych ¢i bilych krvinek, zvyseni krevniho tlaku) cestou

k Upravé stavu.
@ Kolisani krevniho tlaku s pocitem slabosti, zavrati ¢i naopak s busenim
srdce, neklidem mUzZe vést k pozastaveni/preruseni biologické écby nebo
k pfipadné lécbé hypertenze.

NeZadouci Gcinky vztahuijici se k organim
Krvetvorné organy a imunitni systém
Nebyvaji pfi biologické lécbé zasazeny tolik a tak casto jako pfi
chemoterapii. Pfesto mlze dojit k urcitgm porucham.
Pokles poctu bilgch krvinek (leukopenie) vede k oslabeni imunitni obrany
organismu a ke zvgsenému riziku i zavaznych infekci. Proto je nutné v pribéhu

lé¢by sledovat parametry krevniho obrazu. Pfi velmi nizkych hodnotach poctu bilych
krvinek se miZe aplikovat rastovy faktor pro bilé krvinky (granulocytarni rlstovy faktor).
Pri zvgsené teploté je nutné urychlené vyhledat lékare (i praktického v misté bydlisté),
aby mohla byt infekce lécena vcas a Uspésné. Vétsinou jsou podavana sirokospektra
antibiotika (Gcinna proti rdzngm typdm mikroorganismda). Infekce maze jinak probihat
velmi prudce a mize vést i k Umrti. Voditkem zdvaznosti stavu je stupen poklesu poctu
bilych krvinek. Pfi vyznamné redukci poctu bilgch krvinek a sou¢asnych zndmkach
infekce byva nutnd intenzivni nemocnicni lécba.

Prevenci je nenavstévovat mista, kde hrozi riziko prenosu infekénich onemocnéni,

tedy lokality, kde se setkdva vétsi mnozstvi lidi, peclivé dodrzovat hygienickd pravidla
(myti rukou), pouzivat ochranné prostredky (rukavice) pfi rizikovgch cinnostech (dklid,
manipulace s rostlinami, zvifaty). Vice v prvni brozure.

Chudokrevnost (anémie) znamen4, ze se tvori malo cervenych krvinek. Projevuje se
Unavou, spavosti, zimomfivosti, slabosti. L&éCi se krevni transfuzi, pfivodem Zeleza
nebo aplikaci hormonu podporujiciho tvorbu cervenych krvinek (erytropoetin). Pri
¢innosti az do doby, kdy se krevni obraz upravi.

Pokles poctu krevnich desticek (trombocytopenie) se projevi sklonem ke krvaceni

(z nosu, do modi, do stolice, klize, ocnich spojivek) a k snadnému vzniku modfin
(hematom). O této situaci je nutné informovat osetfujiciho lékare. Varovngm signalem
jsou i drobné cervené ,tecky” na kzi. Jde o mikrokrvaceni — petechie.



Prekroci-li pokles poctu trombocytl urcitou hranici, lze podat infuzi trombocytarniho
koncentratu podle uvazeni osetfujiciho onkologa.
Informace, jak predchazet krvaceni, je soucasti prvni brozury.

Obéhovy systém, srdce a plice

Nékteré pripravky biologické lé¢by mohou oslabit ¢innost srdce — jeho
funkci, vyvolat srdec¢ni selhdni (zejména v kombinaci s urcitym typem
chemoterapie), vzacnéji i infarkt srdecniho svalu. Mze dojit i k poruse

srdecniho rytmu (arytmii). PostiZeni srdce se projevi nesnasenlivosti jakékoli

fyzické zatéze (chlize do schod(ll, pozdéji i po roviné), dusnosti. Lécba je specificka
podle typu postizeni.
Vzacné mize biologicka lécba vyvolat otok plicni tkdné (nahromadéni tekutiny
v plicich), coz vyzaduje urgentni a intenzivni [é¢bu. Stav se projevuje dudnosti, respiracni
tisni, poklesem prokrveni tkani (neprobihd vgména plynl v plicich). MiZe se projevit
zmodranim rtl a sliznic ¢i nasedlgm zbarvenim klze.
TaktéZ velmi vzdcné miZe dojit v plicich k chronickému zénétu, kterg vede k zjizveni
(fibrotizaci) plic.

Dusnost a naméhavé dgchani mohou byt zplsobeny i akutnim stavem — plicni
embolii, kdy je krevni srazenina vznikla kdekoli v krevnim obéhu zanesena
krevnim proudem do plicnich cév.

Témto vsem zdravotnim problémdm nelze predejit, je vsak nutné je vcas

rozpoznat a léCit! Proto je zapotrebi vénovat pozornost vgse uvedengm
priznaklim, zejména dusnosti, dechové tisni, buseni srdce, nesnasenlivosti fyzické
aktivity, ndhle vzniklé vgrazné unavé.

Travici systém
Nevolnost a zvraceni jsou u biologické lé¢by méné casté nez u chemoterapie.
O Castéjdi jsou u kombinaéni lé¢by zahrnujici biologickou lé¢bu spolecné
@i% s chemoterapii. Pokud nevolnost a zvraceni neumoznuji prijimat jidlo, ale
predevsim tekutiny po 24 hodin, je nutné okamzité kontaktovat lékare.
Existuji léky, které nevolnost a zvraceni mirni. Zejména nedostatek tekutin
v organismu muze vést k metabolickgm zménam, které zhorsi zdravotni stav, a jejich
nitroZilni lé¢ba bude nutna na nemocnicnim lGZku. Proto musi pacient informovat svého
lékare drive, neZ k témto zméndm dojde. V prvni pomoci mdze byt pfinosné polykat
po lzickach studené (ledové) neperlivé mineralni vody bez pfichuti.
Zanétlivé zmény sliznic dutiny Gstni, hltanu, jicnu a snizena tvorba slin
jsou opét Castéjsi u chemoterapie, ale nejsou vylouceny ani u pacientd
lécenych biologickgmi pfipravky. Projevi se pocitem suchosti a paleni
v Ustech, obtizngm polykanim a bolesti pfi polykani. Existuji specialni
pfipravky (napriklad Caphosol), které priznaky zédnétu horni ¢asti traviciho



traktu (mukozitidy) mirni. Napomoci miZe vyvarovani se drazdivych a horkgch pokrmd,
davani prednosti mékkym pokrmim (kasim, polévkam) a prijem dostate¢ného mnoZstvi
tekutin.

Postizeni strev

Zpravidla se projevuje prijmem, bolestmi bficha a ztratou tekutin
(dehydrataci). Lékar nebo nutri¢ni terapeut poradi, jak upravit jidelnicek
ke zvladnuti prijmu. Lze predepsat i protiprijmové léky. Vzacnéji je nutné

stav zvladnout pfi hospitalizaci infuzni nitrozilni lécbou k doplnéni tekutin
a minerdl( v téle.
Zvygseni hodnot jaternich testt
Zpravidla a vétsinou jde o pfechodny laboratorni nalez. Hodnoty se po ukonceni lé¢by
vraceji k normé.

Klze, vlasy, nehty, oci
Pri biologické lé¢bé se mohou vyskytnout rizné typy kozni vyrazky (napriklad
napodobujici akné), zarudnuti kiize a zména jejiho zabarveni. MiZe se objevit
i suchost kdize a svédéni nebo naopak zvysené poceni. Vgjimecné se mlze
objevit poskozeni nehtd. Onkologicka centra zpravidla spolupracuji s koznimi
lékari, ktefi maji s témito priznaky zkuSenosti a uméji doporucit jejich lécbu.
Vypadavani a ztrdta vlasut jsou charakteristické spise pro chemoterapii, ale maze k nim
dojit i pri biologické lécbé. Po ukonceni lécby vlasy dorlstaji v pdvodni (nebo lepsi)
kvalité. Lékar mlze predepsat paruku. U nékter(ch typu biologické lécby mlze dojit
ke zméné zbarveni vlasl a k prodlouzeni oc¢nich fas.
Zanét spojivek (zarudnuti a paleni oci) lze vétsinou zvlddnout ocnimi kapkami.

Nervova soustava

Jde o vzacnéjsi nezddouci Gcinky, které se projevi jako paleni, brnéni nebo
bolest v koneccich prstd a v chodidlech, necitlivost, slabost nebo nesikovnost
rukou a nohou, porucha koordinace pohybd.

Ledviny a mocové ustroji
Nékteré pripravky biologické lécby mohou snizit schopnost ledvin
odstranovat metabolity ldtkové vymeény. Tento stav je vétsinou prechodny,
jen vgjimecné pretrvava urcity stupen této poruchy i po lécbé.
V disledku oslabeni imunitniho systému je zvyseno riziko infekce mocovych
cest. Projevi se nucenim na castéjsi moceni, palenim a rezanim pfi moceni.
Prakticky lékaf/onkolog vysetfi moc a doporuci vhodnou terapii.



Pohlavni a sexudlni funkce u Zen
Biologicka léc¢ba mize ménit funkci vajecnikd a produkci vajecnikovych
hormon( (estrogenu a progesteronu), a tak mze dojit k poruchdm
& menstruacniho cyklu a k pfechodné neplodnosti. Otéhotnéni je vsak
v pribéhu biologické éc¢by krajné nezddouci kvali vysokému riziku viskytu
vyvojovych vad u ditéte. Proto je nutné, aby se zena chrénila spolehlivou
antikoncepci, kterou ji doporuci (vzhledem k [écbé) osetrujici ékar. Ten zaroven poradi,
za jak dlouho po ukonceni léCby lze otéhotnét, aby se minimalizovalo riziko vzniku
vrozené vyvojové vady u ditéte.
Zené v plodném véku by méla byt nabidnuta pred lé¢bou moznost odbéru
a zmrazeni vajicek, aby se po vyléceni mohla stat matkou.
Hormonalni Gcinky biologické lé¢by mohou také napodobovat klimakterické

obtize: ndvaly horka, svédéni, paleni a suchost sliznice v pochvé. Resenim
mUiZe byt predpis vaginalniho gelu (s hormony nebo bez nich).

Pohlavni a sexualni funkce u muzu

Jak uz bylo napséno, biologicka lécba miZe mit vliv na tvorbu spermii a jejich
IQJ/Q genetické vybaveni. Mze vést k docasné neplodnosti, ale nemusi vést
J/O k neschopnosti sexualniho styku. Genové zmény spermii mohou dat zaklad
vyvoji ditéte s vrozenou vjvojovou vadou, takze je nutné, aby se partnefi
chranili pred pocetim potomka.
Neplodnost (obecné) po onkologické lécbé mlze mit trvalejsi charakter, takze by
muzdm pred zahajenim écby méla byt nabidnuta moznost uchovani zmrazenych
spermii. Lékar také poskytne informaci o dobé, kdy nebude poceti zatizeno rizikem
vrozené v{jvojové vady u ditéte v disledku biologické [écby.

Dalsi nezadouci Gcinky
U pripravk(, které brani vzniku novotvorenych cév (anti-VEGF), dochazi
W ke zpomaleni hojeni ran, zvgysenému riziku vzniku pistéli (kanédlkovita spojenti
mezi organy nebo mezi organy a kdzi).
Jiné (zejména nékteré inhibitory proteinovych kindz) mohou vést k naruseni
funkce stitné zlazy. Jiné (nékteré typy monoklonalnich protildtek) mohou zvysit
riziko autoimunitnich onemocnéni (zejména autoimunitniho zanétu stitné zlazy, imunitné
zprostredkovaného poklesu koncentrace krevnich desticek ¢i autoimunitniho zanétu
ledvin - glomerulonefritidy).
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Jak lze podporit efekt
cilené biologické lécby?

Podrobnéji je tato problematika vysvétlena v brozure
Uvod do problematiky onkologického pacienta v Komplexnim
onkologickém centru FN Motol.

Co pro sebe muze pacient a jeho blizci udélat?

Starat se o vyzivu: pacient by nemél hubnout a ztracet svalovou hmotu. K tomu je
nutné zajistit dostatecny prijem bilkovin (libové maso, vejce, mlécné produkty — podle
snasenlivosti i lusténiny, ofechy) a kalorii. V pfipadé, ze pacient nemUze pfijimat

v dostatecné mife potravu, lze pfedepsat i nutri¢ni podporu v podobé klinické vgzivy.
Vhodné je i vyuziti nutri¢niho poradenstvi.

Pfimérena pohybova aktivita mlze predejit ¢i zabranit ztraté svalové hmoty a fyzické
kondice, Unavé i nékterym nezadoucim Gcinkdim lécby. O prospéchu pohybu

svéddci znacny pocet klinickych studii. Pohyb vSak musi byt veden profesiondlem —
fyzioterapeutem se zkusenostmi v péci o onkologické pacienty. Aktivita musi byt
prizpUsobena diagndze, lé¢bé, véku a celkovému stavu nemocného.

Velmi dileZité je fici si: ,Nevzddm to!” Psychika hraje vgznamnou roli v [é¢bé

a uzdravovani. PFi stavech Uzkosti, pocitech beznadéje, pochybnostech a depresi je velmi
dllezité vyhledat pomoc psychologa ¢i psychiatra.




K regeneraci dochdzi ve spanku. Organismus se béhem spanku Ucinnéji zbavuje
zplodin vlastniho metabolismu (véetné mozkového). Dodrzovani pravidel spankové
hygieny potrebuji zdravi jedinci a pro onkologické pacienty by mélo byt povinnosti.
Neni Uplné vhodné ,zajistit" si spanek pomoci lékl na usnuti. Ty jsou ndvykové a lécba
onkologického onemocnéni je béhem na dlouhou trat. Navic tyto léky (snad s vgjimkou
melatoninu) nenavozuji fyziologicky spanek, kterg vede ke kyzené regeneraci. Lékar ci
psycholog mdze doporucit relaxacni ¢i meditacni techniky, aby onkologicky pacient
L2umel” spat.

Jak jiz bylo nékolikrat zdliraznéno, onkologické onemocnéni a jeho léc¢ba vyrazné
ovliviuji imunitni systém. Je nutné se maximalné vyhybat riziku infekce, kterd by mohla
mit velmi vaznyg pribéh. Existuji pfipravky na podporu obranyschopnosti organismu.
Vhodné je i ockovani ,nezivgmi“ vakcinami podle doporuceni onkologa.

Zakladem Uspésné lécby, a to nejen onkologické a cilené biologické, je dlvéra mezi
pacientem a lékafem! Proto je velmi zaddouci kontaktovat onkologa pfi podezreni

na nezddouci Ucinky, aby se zabranilo jejich rozvoji, respektive, aby se vcas écily.
Moderni onkologie mé jiz mnoho moznosti podpdrné terapie pfi mnoha potizich
onkologického pacienta. Reit se mohou jen tehdy, kdy? se s potizemi pacient lékafi
SVEri.

Zaver

Biologicka lécba predstavuje nejmodernéjsi a vysoce Gcinny typ lécby (nejen)
onkologickych onemocnéni. Ke zdarnému pribéhu lécby a k jejim optimalnim
vysledklm je nezbytné znat alespor minimum informaci, které vdm prindsi tato brozura.
Ocenime vasi zpétnou vazbu o tom, jaké informace postradate, abychom mohli
komunikaci s vami zlepsit.

Za celg tym Komplexniho onkologického centra FN Motol vdm prejeme plné uzdraveni!

Zpracovala MUDr. Marta Siméinkova
Medical Tribune CZ
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