MEZIOBOROVE PREHLEDY (
HYPERSENZITIVNI LEKOVE REAKCE A DESENZITIZACE V ONKOLOGII

Tab. 1. Klasifikace, fenotypy, endotypy, biomarkery a moznosti desenzitizace lékovych hypersenzitivnich reakci

Hypersenzitivni Casné Pozdni
reakce
Reakce typu Il
Syndrom P (s x Y gy
Typ |- IgE Typ | -non IgE ., Smisené Nezéavazné Tézké kozni (cytotoxicka reakce)
Fenotyp . . . . uvolnéni .
mediované mediované cytokini reakce vyrazky reakce typulV | Reakce typulll
Y (imunokomplexovy typ)
Tlak na hrudi,
bolest zad,
) .. ) , . | bolest bricha,
Pruritus, kopfivka, angioedém, nosni
kongesce, kychéni, sipani, kasel bolest hlavy, Kombinace
g < " pani, ! ztuhlost, zimnice, ; i Makulopapuldzni | AGEP, DRESS, SJS, | Vaskulitida, cytopenie,
Symptomy svirani v krku, otok jazyka, nauzea, - predchozich ) RV
PR necitlivost/slabost, . exantém TEN plicni fibroza. ..
zvraceni, prijem, hypotenze, . ; symptom
. ; tresavka, horecka,
desaturace, kiece a synkopa, $ok
hypertenze,
desaturace (bez
bronchospazmu)
Mastocyty, T-lymfocyt -rrr;lg)/rr?ofsctytyl T-lymfocyt T-lymfocyt
Bunécny Mastocyty, bazofily, y Y y Y y Yt y Yo
g ) ! monocyty, makrofagy, monocyty, monocyty,
mechanismus | bazofily neutrofily, f g .
. makrofagy mastocyty, makrofagy makrofagy
makrofagy i
bazofily
Medidtory | /Preee nistamin leukorriens, TNF-alfa, IL-18, 1L-6
prostaglandiny, PAF
Tryptadza = (2 ug/I
;;;:Z;aza\m Kombinace
Biomarkery Pogitivii kosni test I-6 > 10 pg/ml predchozmﬁ
L biomarkert
Pozitivni test
aktivace bazofild
Ty?,ICke leky doxorubicin, derivaty, o monoklonalni karboplatina, derivaty, G Qxa\\'p\atlna, Oxaliplatina, rituximab
(pFiklady) o monoklonalnf o o monoklonalni rituximab
rituximab, rotilatk protilatky, monoklonalni rotilatk
cetuximab P y doxorubicin protilatky P y
o e . - Vyhnout se léku
Dalsi postup Stratifikace rizika k desenzitizaci — —
Kontraindikace k desenzitizaci

hypersenzitivnich Iékovych reakci se symptomy
objevi v rozmezi dnd az tydnu po podani léku.
Soubor symptom( pacienta, které jsou klinic-
kou prezentaci hypersenzitivni reakce (dusnost,
otoky, ztrata védomi, GIT symptomy, svédé-
ni, kopfivka a dalsi...) a jejich nacasovani od
podani léku, se oznacuje jako fenotyp hyper-
senzitivni reakce. Fenotyp reakce je vysledkem
bunéc¢nych a molekuldrnich mechanismi hy-
persenzitivni reakce, které se oznacuiji jako en-
dotyp hypersenzitivni reakce. Endotyp Ize urcit
na zékladé klinického obrazu reakce, vysledka
koznich testl a sérovych biomarkerd napiiklad
tryptazy, specifického IgE, interleukinu 6 (IL-6)
¢i testu aktivace bazofill (2, 3).

Fenotypy ¢asnych hypersenzitivnich reak-
cizahrnujireakce typu I, syndrom uvolnéni cy-
tokind a smiSené reakce. Reakce typu | vznikaji
v dUsledku aktivace a degranulace zirnych bu-
nék (mastocytl) a bazofill. K jejich aktivaci do-
chazi bud'aktivaci receptor(i FceRl a FcyRIIA na
jejich povrchu IgE protildtkami, respektive IgG
protilatkami, pfimou aktivaci C3a a C5a frak-
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cemi komplementu anebo prostfednictvim
receptoru MRGPRX2 (3). U syndromu uvolnéni
cytokinl mUze zvyseni cytokin(, jako je tumor
nekrotizujici faktor alfa (TNF-a), interleukin (IL)
1B a IL-6, pochéazet z vice bunéc¢nych zdroja,
véetné T-lymfocytd, monocytl a makrofagu.

Pozdni hypersenzitivni reakce se fenoty-
pové pohybuji od nezadvazného makulopapu-
16zniho exantému (MPE) az po zavazné kozni
lékové reakce (SCAR), mezi které patfi akutni
generalizovana exantematézni pustuléza
(AGEP), [ékova reakce s eozinofilii a systémo-
vymi pfiznaky (DRESS), Stevens-JohnsonGv
syndrom (SJS) a toxicka epidermalni nekrolyza

(TEN) (2, 3). Popis jednotlivych typd hypersen-
zitivnich reakci (Tabulka 1).

Zavaznost hypersenzitivnich reakci se
tradi¢né klasifikuje podle Brownova klasi-
fikacniho systému od 1 do 3, pficemz stu-
pen 1 zahrnuje jeden organovy systém,
stupen 2 zahrnuje 2 nebo vice organovych
systému a stupen 3 zahrnuje jeden nebo vice
organovych systému a zmény zivotnich funkci
(Tabulka 2) (4).

Platinové derivaty
Platinové derivaty (oxaliplatina, karbo-
platina a cisplatina) jsou cytostatika pouZzivané

Tab. 2. Klasifikace zdvaznosti lékové hypersenzitivni reakce dle Browna

Stupen | Zavaznost Symptomy
1 Mirna (pouze kize a podkozi) Generalizovany erytém, kopfivka,
periorbitalni edém nebo angioedém
2 Stredné tézka (pfiznaky postizeni dychaciho, Dusnost, chrapot, sipani, nevolnost, zvraceni,
kardiovaskularniho nebo zavraté (presynkopa), diaforéza, tiser na hrudi
gastrointestindlniho Ustrojf) nebo v krku nebo bolest bficha
3 Tézkd (hypoxie, hypotenze nebo Cyandza nebo SpO, <92 %, hypotenze
neurologické porucha) (STK <90 mmHg u dospélych), zmatenost,
kolaps, ztrata védomi nebo inkontinence
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