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Objav inhibitorov imunitnych kontrolnych bodov (immune checkpoint inhibitors - ICl) je v siCasnosti povazovany
za vyznamny prelom v imunoterapii réznych typov nadorov. Tieto inovativhe monoklondlne protilatky zabrafuju
Lvypnutiu” imunitného systému rakovinou, ¢im uchovavaju schopnost T-lymfocytov bojovat proti rakovinovym
bunkdm. Vysoku ucinnost tychto lieciv vSak u niektorych pacientov sprevadzaji zavazné neziaduce ucinky.

Ako funguju inhibitory imunitnych kontrolnych bodov?

Kontrolné body imunitného systému su sucastou zdravého imunitného systému. Ich Glohou je zabranit tomu,
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aby bola imunitna odpoved taka silna, ze by ohrozila zdravé bunky v nasom tele.

Kontrolné body imunitného systému sa aktivuju vtedy, ked proteiny na povrchu imunitnych buniek nazyvanych
T-lymfocyty rozpoznaji a naviazu proteiny, ktoré sa nachadzaju na inych bunkach, napriklad na niektorych
nadorovych bunkach. Tieto proteiny sa nazyvaju proteiny imunitnych kontrolnych bodov. Po naviazani na
T-bunky tieto proteiny vysielaju ,,off" vypinaci signal, ktory moéze zabranit imunitnému systému bojovat proti
rakovine.

Inhibitory imunitnych kontrolnych bodov zabrafuju vzniku vazby medzi proteinmi imunitnych kontrolnych bodov
s proteinmi na T-bunkéch. Tym sa zabrani vyslaniu ,,off" signalu, ¢o umozni T-bunkdm zabijat rakovinové bunky.

Klinicky pouzivané inhibitory kontrolnych bodov pdsobia proti proteinom CTLA-4 (antigén asociovany
s cytotoxickymi T-lymfocytmi 4), PD-1 (protein programovanej bunkovej smrti 1) a PD-L1 (ligand programovanej
bunkovej smrti 1). CTLA-4 a PD-1 sa nachadzaju na T-bunkach a PD-L1 sa nachadza na rakovinovych bunkach.

Niektoré nadory timia odpoved T-buniek napriklad tym, Ze produkuju velké mnoZzstvo PD-L1.
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Zdroj: https://www.upstate.edu/whatsup/2023/100523-up-close-how-immune.php

Registrované inhibitory imunitnych kontrolnych bodov
Inhibitory PD-1:

e Pembrolizumab (Keytruda)
¢ Nivolumab (Opdivo)
e Cemiplimab (Libtayo)

Inhibitory PD-L1:

¢ Atezolizumab (Tecentriq)
e Avelumab (Bavencio)
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e Durvalumab (Imfinzi)
Inhibitory PD-1 aj PD-L1 st Ucinné pri lieCbe réznych typov rakoviny v kombinacii s klasickou chemoterapiou.
Inhibitory CTLA-4:

e Ipilimumab (Yervoy)
e Tremelimumab (Imjuno)

Tieto lieky sa zvyCajne pouzivaju spolu s inhibitorom PD-1 alebo PD-L1 a klasickou chemoterapiou. Tieto
kombinacie sa mozu pouzit na lieCbu viacerych typov rakoviny.

Ktoré druhy rakoviny sa liecia inhibitormi imunitnych kontrolnych bodov?

Inhibitory imunitnych kontrolnych bodov s schvalené na lieCbu réznych typov rakoviny vratane: rakoviny
prsnika, rakoviny mocového mechura, rakoviny kréka maternice, rakoviny hrubého ¢reva, rakoviny hlavy a krku,
Hodgkinovho lymfému, rakoviny pecene, rakoviny pllc, rakoviny obli¢iek, rakoviny koze vratane melanému,
rakoviny zaludka ¢i rakoviny konecnika.

Aké neziaduce ucinky su spojené s inhibitormi imunitnych kontrolnych bodov?

Spominané lieky posilfiuji vSetky imunitné bunky, nielen tie, ktoré st zamerané na rakovinu. Nadmerne aktivne
T-lymfocyty tak mo6zu vyvoldvat neziaduce Ucinky, ktoré sa u ludi prejavuju réznymi sposobmi. Vyskyt, Ci
zavaznost neziaducich ucinkov zavisi od toho, aky zdravy bol pacient pred lie¢bou, od typu rakoviny, od jej
Stadia, od typu inhibitora imunitnych kontrolnych bodov a od jeho davky.

Medzi Casté vedlajsie Ucinky inhibitorov imunitnych kontrolnych bodov patria:

o vyrazky,

nevolnost,

hnacky,

strata chuti do jedla,
e Unava.

Zriedkavejsie vedlajsie Gcinky mozu zahrnat rozsiahly zapal. V zavislosti od organu vasho tela, ktory je
postihnuty, moze zapal viest k:

e zmene farby koze a pocitom svrbenia (spésobené zépalom koze),
e myokarditide (zapal srdcového svalu),

e bolesti brucha (zépal hrubého Creva),

e cukrovke (zapal pankreasu),

e kaslu a bolesti na hrudniku (zapal pltc),

e hepatitide (zdpal pecene),

e nefritide (zapal obliciek),

e svalovej slabosti, necitlivosti a problémom s dychanim,
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¢ hyperaktivnej alebo nedostatoCne aktivnej stitnej zlaze.
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