NEVROLOSKI ZAPLETI ZAVIRALCEV IMUNSKIH KONTROLNIH TOCK
neurological complications of immune checkpoint inhibitors
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Zaviralci imunskih kontrolnih tock (ICl) so sodobna imunoterapija, ki je bistveno izboljsala
prezivetje bolnikov z razlicnimi malignomi, vendar lahko povzroCijo imunsko pogojene
nezelene ucinke (irAE), med katerimi so redki, a lahko hudi nevroloski zapleti (N-irAE).
Nevroloski irAE se pojavijo pri priblizno 0,1-12 % bolnikov, odvisno od vrste ICl in kombinacije.
Pojavnost znasa priblizno 2,7-6,1 % pri PD-1 monoterapiji (nivolumab, pembrolizumab), 0,1—
3 % pri PD-L1 (atezolizumab, durvalumab) in 3,8-4,6 % pri CTLA-4 (ipilimumab). Kombinirana
terapija PD-1 + CTLA-4 izrazito poveca tveganje, s skupno pojavnostjo 7-12 % vseh nevroloskih
dogodkov ter pogostejsimi hujsSimi oblikami.

Casovno se zapleti pojavijo najpogosteje v prvih 6-12 tednih po zacetku zdravljenja, lahko pa
tudi po vec¢ mesecih. Periferni zapleti (nevropatije, miozitis, miastenicni sindrom, Guillain-
Barré-podobni sindromi) se razvijejo prej, v povprecju po 4-8 tednih. Imunsko pogojena
periferna nevropatija je najpogostejSa, a pogosto premalo prepoznana zaradi raznolike
klinicne slike. Sindrom 3M (miozitis, miastenicni sindrom in miokarditis) ima ve¢ kot 50%
smrtnost. Centralni zapleti (encefalitis, meningitis, mielitis, demielinizacijske motnje,
hipofizitis, vaskulitis) nastopijo kasneje, obi¢ajno med 2. in 40. tednom, z mediano okoli 8
tednov. Pri kombinirani terapiji ali ob sproZzenem paraneoplasticnem sindromu je pojav
praviloma zgodnejsi, potek pa tezji.

Zdravljenje temelji na zgodnjem prepoznavanju, prekinitvi ICI ter uvedbi kortikosteroidov.
Vecina bolnikov z blazjo periferno prizadetostjo se izboljSa po uvedbi steroidne terapije. Pri
refraktarnih primerih so ucinkoviti IVIG, plazmafereza ali dodatna imunosupresivna terapija.
Multidisciplinarno sodelovanje onkologov in nevrologov je klju¢no za zmanjSanje trajnih
posledic in izboljSanje izida zdravljenja.

14



