2 @

byl median celkového preziti (OS) vice nez 60 mésict (pfi dané dobé sledo-
vani nebyl dosazen) v rameni s kombinaci nivolumabu a ipilimumabu, 36,9
mésice v rameni s nivolumabem a 199 mésice v rameni s ipilimumabem.
Celkové pétileté preziti bylo 52 % v rameni s kombinovanou imunoterapif,
44.9% v rameni s nivolumabem a 26 % v rameni s ipilimumabem.

Klinicka studie pro generalizovany svétlobunécny rendlni karcinom
(MRCC) (CheckMate 214) srovnavala Ucinnost kombinované imunoterapie
nivolumabu s ipilimumabem oproti sunitinibu (Obrazek 2) (12). Vysledky
prvni linie 1é¢by mRCC byly zavislé na prognostické skupiné. U stfedniho
a vysokého rizika nebyl median OS pro kombinaci nivolumabu s ipilimu-
mabem dosazen. Pro sunitinib ¢inil median OS 26 mésicU. S imunoterapif
bylo dosahovano takfka dvojndasobného poctu objektivnich odpoveédi
(ORR). Naopak u dobré prognostické skupiny bylo dosahovano dvojna-
sobného poctu ORR v rameni se sunitinibem, coz se rovnez odrazilo ve
statisticky a klinicky vyznamném zlepSeni preziti bez progrese (PFS) (18).

V klinické studii pro NSCLC byli pacienti randomizovani do tfech stu-
dijnich ramen — kombinovana imunoterapie nivolumabu s ipilimumabem,
kombinace nivolumabu s chemoterapii ¢i samotna chemoterapie (13).
Ohled byl bran také na expresi PD-L1 (Obrazek 3). U pacientt s hladinou
exprese PD-L1 > 1% byl median OS 171 meésice v rameni s kombinovanou
imunoterapii a 14,9 mésice s chemoterapii, s dvouletym prezitim 40,0 %,
respektive 32,8 %.

Profil nezadoucich ucinkdi monoterapie

Jelikoz pfi kombinované terapii se podavaji léky, které maji sva speci-
fika a Ize tedy pfedpokladat, ze v pfipadé spole¢ného podani mize dojit
i k souctu techto ucinkd, predkladame strucny souhrn hlavnich poznatkd
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0 irAE ziskanych ze studii, kde byly tyto preparaty pouzity v monoterapii.
Profil nezddoucich Ucinkd spojenych s [é¢bou checkpoint inhibitory Uzce
souvisi s mechanismem jejich ucinku, ktery byl ve stru¢nosti popsan vyse.
Tyto nezadouci Ucinky byvaji téz oznacovany jako imunitné podminéné
(irAE). S ohledem na mechanismus vzniku je s nimi nutné pocitat vzdy
bez ohledu na to, zda se jedna o |é¢bu maligniho melanomu, RCC ¢i
NSCLC. Spektrum irAE se lisi v zavislosti na konkrétnim checkpoint in-
hibitoru a vyskyt je vzdy vyssi v pfipadé kombinované imunoterapie.

Obr. 2. Design studie Check Mate 214
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Obr. 3. Design studie CheckMate 227
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