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¢ast 1: Prjem, zacpa, mukozitida a anorexie

Tab. 6. Klasifikace zdvaznosti zdcpy a ordini mukozitidy dle NCI CTCAE v5.0. (3)

nezadouci Gcinek Grade 1 Grade 2

Grade 3 Grade 4

obcasné/intermitentni
symptomy; obcasné pouziti
laxancif, dietnich opatieni,
klyzmat

zacpa

pretrvavajici symptomy

s pravidelnym pouzitim
laxancii nebo klyzmat;
limituje instrumentalni ADL

obstipace s indikovanym
manualnim vybavenim
stolice; indikovana
hospitalizace; limituje osobni
ADL

Zivot ohrozujici nasledky;
indikovana urgentni
intervence

oralni mukozitida asymptomaticka ¢i mirné
ptiznaky, intervence nenf

indikovana

stfedné silnd bolest ¢i
ulcerace ktera neinterferuje s
pffjmem stravy, indikovéna je
modifikované dieta

silnd bolest kterd interefuje s
pfijmem stravy

zivot ohrozujici nasledky;
indikovana urgentni
intervence

pokracovat v méné ¢i vice redukované déavce, nebo se [é¢ba definitivné
ukonc¢i (G4). V tabulce 4 a 5 uvadime priklady modifikace davkovani pfi
vyskytu prajmd po klasické (irinotekan) a cilené lé¢bé (alpelisib).

Zacpa

Jde o bézné se vyskytujici problém u pacientl trpicich onkolo-
gickym onemocnénim, s prevalenci 40-90 % u pacientd s pokrocilym
onemocnénim. Obvykle jde o kombinaci snizeného peroralniho pffjmu
a podavanf léciv, jako jsou opioidy ¢i antiemetika. Pfispivat ale mohou
i mnoha dalsi bézné uzivand 1éciva, kterd maji obstipaci jako nezaddouci
Ucinek. Zadcpa mé vyznamné negativnivliv na kvalitu Zivota a maze byt
spojena s dalsimi komplikacemi — nauzeou a zvracenim, hemoroidy,
analnimi fisurami, obstrukci a retenci moci (19).

Vinca alkaloidy

Zacpa je jen vzacné toxicitou limitujici ddvkovani, s vyjimkou vinca
alkaloid(, predevsim vinkristinu. Tato 1é¢iva maji vyznamné zejména
periferni neuropatické Gcinky. Ovlivnéni autonomniho nervového
systému md potom za nasledek pravé obstipaci. Ta se obvykle rozvine
jiz po prvni davce a zpravidla nenf kumulativni. Maxima dosahuje 3.-10.
den a ve vétsiné pfipadd nasledné po nékolika dnech odezni. Obstipace
se vyskytuje asi u 25-33 % lécenych pacient(, z toho zévazna u 2-3 %.
Zavaznéjsi je u vyssich davek vinkristinu (> 2 mg). Mdze dojit event.
az k rozvoji paralytického ileu. Je doporucena rutinni farmakologicka
profylaxe u viech rezimd obsahujicich vinkristin. Pri vyskytu této toxicity
mUze byt potfeba korekce davkovéni, doc¢asné nebo i trvalé vysazeni
[éciva (20, 21).

Thalidomid a analoga

Vedle sedace je obstipace néjcastéjsi toxicitou thalidomidu. Jde
pfevazné o projev periferni neuropatie zahrnujici autonomni nervovy
systém (20). Objevuje se obvykle ¢asné po zahdjenf |écby (béhem
2-4 dnd), je na davce zavisla, zavazngjsi byva u seniorl a pacientd
uzivajicich opioidy. Thalidomid mUze vyvolat hypotyredzu a tato po-
tom precipitovat obstipaci ¢i vyvolat obstipaci s pozdnim vyskytem
prerusit a po zotaveni pokracovat stejnou ¢i redukovanou davkou
(22). Dle okolnosti mohou byt u rezimd s thalidomidem podavana
profylakticky laxativa. Lenalidomid ma nizsi riziko NU neZ thalidomid
(v¢etné obstipace). Incidence v rezimu s dexametazonem se pohybovala
kolem 30 %,; v méné nez 3 % Slo o zdvaznou obstipaci (23). Ve studiich
s pomalidomidem se incidence prdjmu nebo obstipace pohybovala
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okolo 33 %, pficemz zadna z téchto nezddoucich udélosti nebyla hod-

nocena jako zavazna.

Dalsi léciva

Incidence obstipace po vandetanibu se ve studiich pohybovala
mezi 9-37 %, z toho v 0-3 % $lo zavazné projevy. Ovsem Castéji je jeho
podavani spojeno s opacnou toxicitou — prijmem. Belinostat vyvoldval
ve studiich obstipaci asi u 23 % pacient(, pficemz 2 % byla hodnocena
jako zdvazna obstipace. Stejné ¢asto se ale vyskytoval i prljem (2).

K 1écbé se nejcastéji vyuzivaji osmoticka laxativa (napf. makrogol,
laktuldza), pfipadné stimula¢ni laxativa (napf. bisakodyl). Nedilnou
soucasti jsou nefarmakologicka/dietni opatrent.

Perforace stieva je méné castou komplikaci, kterd se zda byt spo-
jena s antiangiogennimi latkami, zejména bevacizumabem. Mze také
jit o vzacnou komplikaci podavani inhibitort EGFR (erlotinib, gefitinib)
idelalisibu, trametinibu, thalidomidu.

Oralni mukozitida

Mukozitida dutiny Ustni (OM) predstavuje charakteristicky typ
postizeni sliznice a podslizni¢nf tkané dutiny Ustni v souvislosti
s chemoterapif. U postizeni v souvislosti s cilenou terapii hovofime
o stomatitidé (24). OM puUsobi dyskomfort, bolest, mize zhorsit
peroralni pffjem a potazmo nutrici, mohu byt pfitomny poruchy chu-
ti a salivace, xerostomie; ¢astou komplikaci jsou kvasinkové infekce.
OM postihuje 20-40 % pacientd lé¢enych béznymi dévkami kon-
venc¢ni chemoterapie a az 80 % pacientl podstupujicich (zejména
myeloablativni alogenni) transplantaci kostni dfené. Mozny rozsah
a zavaznost projevd je dana konkrétnim lécivem, ddvkou/rezimem,
cestou aplikace, nutri¢nim stavem, celkovym stavem pacienta a sta-
vem dutiny Ustni v pfedchorobi, vliv ma geneticky polymorfismus
metabolizujicich enzymd, rizikem je koufeni (25). Zauzivana klasifi-
kace zavaznosti ordlni mukozitidy je uvedena v tabulce 6. Obecné je
OM samouzdravny proces. Projevy OM po konvenéni chemoterapii
nastupuji nejcastéji za 4-8 dni. Lé¢ba je typicky podavéna v cyklech;
slizni¢ni |éze zacnou spontdnné ustupovat béhem nékolika dnd
a jsou obvykle zhojeny béhem 10-14 dnl po ndstupu. U pacientl
lécenych cilenou terapii, typicky mTOR-inhibitory, se slizni¢ni defekty
rozviji vétsinou v pribéhu do 8 tydnd od zacatku é¢by a postihujf
pfiblizné polovinu pacientl (26). Zavazné pfiznaky (G3/4) mohou
vyzadovat (kromé symptomatické a podplrné |é¢by mukozitidy)
redukci davkovani. Pouze vyjimecné je viak nutné prerusit IéCbu
z dlvodu zavazné slizni¢ni toxicity (napf. u pacienta s deficitem
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