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Sihrn

Kozné neziaduce ucinky inhibitorov receptora epidermalneho rastového faktora
v onkologickej terapii

V poslednom desatroci sa v klinickej praxi zacali uplatiiovat nové protinadorové preparaty oznacované
pre svoj Specificky uc¢inok terminom ,,cielena* liecba. Prostriedkami cielenej terapie sii monoklonalne pro-
tilatky, inhibitory tyrozinkinaz, inhibitory proteazomov a angiogenézy. Napriek ich nespornému medicin-
skemu prinosu sa s vyuzitim tejto terapie spaja mnozstvo neziadicich dcinkov, pricom medzi najcastejsie
radime neziaduce ucinky na kozu. Tieto prejavy sui velmi ¢asto pozorované pri terapii latkami inhibujici-
mi aktivitu epidermalneho rastového faktora a jeho receptora.

Klii¢ové slovd: cielena liecba — monoklonalne protilatky — inhibitory tyrozinkinaz — receptor epidermal-
neho rastového faktora — neziadice uc¢inky

Summary

Skin Side Effects of Epidermal Growth Factor Receptor Inhibitors in Oncologic
Therapy

In the last decade a new agents of anticancer therapy have been introduced. These agents include
monoclonal antibodies, tyrosine kinase inhibitors, proteasome inhibitors and inhibitors of angiogenesis.
Even though the targeted therapy is very effective it is associated with a lot of different side-effects, of which
cutaneous are the most common. These are very often observed during therapy with inhibitors of epider-
mal growth factor and of its receptor.
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factor receptor — side-effects

UvOoD

Na zédklade vyrazného pokroku v oblasti poznania
onkogenézy bolo v poslednych rokoch uvedenych do kli-
nickej praxe viacero novych onkologickych preparitov na
urcité typy karcinomov ako lokalne pokrocily alebo meta-
stazujici nemalobunkovy karcindm plic, metastazujuci
kolorektdlny karcindm, karcindm prsnika, metastaticky
karciném prsnika, pokrocily a/alebo metastaticky karci-
nom z oblickovych buniek, skvamoceluldrny karcinom
hlavy a krku a iné. Tieto nové lie¢ebné modality oznacu-
jeme terminom ,,cielend lie¢ba* pre ich Specificky uc¢inok
v r6znych fizach procesu karcinogenézy. Ucinok terapie
zahffia inhibiciu rastovych faktorov, inhibiciu membrano-
vych a cytoplazmatickych receptorov, inhibiciu transduk¢-
nej kaskady blokadou roznych tyrozinkindz, inhibiciu

regulac¢nych proteinov bunkového cyklu, inhibiciu angio-
genézy a metastazovania, indukciu apoptézy a diferen-
ciacie (4). Do skupiny tychto modernych preparitov pat-
ria monoklondlne protilatky proti receptoru epidermalneho
rastového faktora (epidermal growth factor receptor —
EGFR), zamerané na extraceluldrnu ¢ast receptora (napri-
klad cetuximab, panitumumab, transtuzumab a.i.)
a inhibitory tyrozinkinizy (napriklad erlotinib, gefinitib,
sorafenib a.i.) zamerané na intracelularnu Cast receptora.
EGF-receptor je transmembranovy protein, nachadza-
juci sa na povrchu niektorych buniek. Exprimuja ho viace-
ré nadorové bunky, ale taktieZ bunky niektorych normél-
nych tkaniv. EGFR je aktivovany rastovymi faktormi —
ligandmi, ktoré sa viazu na extraceluldrnu Cast receptora.
Pri aktivacii dochddza k autofosforylécii intraceluldrnej
tyrozinkindzovej domény. Tato fosforylacia vedie
k dimerizécii receptorov, ¢im je vlastne zahdjena signilna
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kaskdada a takto je preneseny signél aZ do jadra. V jadre sa
prenesend informdcia prejavi aktiviciou transkripcie cielo-
vych génov. V kaskdde intracelularnych signalov pri akti-
vacii EGFR sa zacastiiuji aj proteinkindzy, ktoré veda
k proliferdcii, rezistencii k apoptoze a zvySenej tendencii
k angiogenéze. Liecba zaloZend na inhibicii EGFR doka-
Ze inhibovat prenos proliferacnych signdlov. Uvedené
molekuly v sucasnosti znamenaji nesporne vyznamny
posun v onkologickej terapii. Prvé pouZitie monoklondl-
nych protilatok povolené americkou FDA (Food and Drug
Administration) v lie¢be nddorovych ochoreni bolo v roku
1997 (4).

Tieto preparaty vykazuju polymorfné spektrum neZiadu-
cich ucinkov so Sirokym orgdnovym postihnutim — postih-
nutie koZe, gastrointestindlne faZkosti (hnacka, dyspepsia,
nauzea), poruchy krvotvorby (anémia, leukopénia, trombo-
cytopénia), poruchy nervového, muskuloskeletdlneho, kar-
diovaskularneho, dychacieho a vylucovacieho systému, ale
i celkové neziaduce ucinky ako tnava, hortacka, asténia
a iné. Vzhladom na frekventnost vyskytu ich delime na
velmi Casté (=1/10), Casté (=1/100, <1/10), menej Casté
(=1/1000, <1/100), zriedkavé (=1/10 000, <1/1000) a velmi
zriedkavé (<1/10 000), pricom ucinky na kozu zaradujeme
medzi velmi ¢asté (1). EGFR sui exprimované viacerymi
nidorovymi bunkami, no vyskytuji sa taktieZ fyziologicky
v keratinocytoch, bunkdch vlasovych folikulov, potnych
a sebacedznych Zlazich, preto prejavy na koZzi st priamo
spojené s mechanizmom ucinku, ktory sa od tychto molekiil
ocakava (1). Tym sa kozné prejavy mozu stat istym predik-
tivnym faktorom uc¢innosti onkologickej terapie. Mechaniz-
mus, ktorym inhibicia EGFR vedie ku koZnym sympto-
mom, je prevazne neznamy (8, 12, 15), zostdva stile
predmetom skimania. Aktivicia EGFR v koZi plni doleZi-
ta funkciu v podporovani proliferdcie keratinocytov, ich pre-
Zivania a reguldcii diferencidcie a keratinizécie (13), preto sa
v etiopatogenéze akneiformnych erupcii uvazuje, Ze pri blo-
kade EGFR sa vyvolava zvysenie apopt6zy keratinocytov,
zvySenie ich diferenciicie, ztenSenie stratum corneum epi-
dermis, vznika zapalova infiltracia folikulov, ich zvicSenie
a vyplnenie velkym mnoZstvom keratinu (5), eventudlne Ze
cielend liecba moze pOsobit na imunitny systém priamo
uvolnenim produkcie chemokinov v koZi, nasledujic che-
motaxiou leukocytov a nislednou infiltraciou do koZe (13).

Z koznych prejavov sa najcastejSie jednd o akneiformné
erupcie (8, 11, 13) (etiologicky odlisné od acne vulgaris).
TaktieZ sa vyskytuju: xer6za koZe, pruritus, hypertrich6za,
trichomegalia rias, paronychia, kozné fistry, exfolidcia,
zmeny kvality vlasov (spomaleny rast, jemnost, ldmanie,
Specifické krutenie aZ moZnost alopécie), postihnutie sliz-
nic — cheilitidy, glositidy a iné.

AKNEIFORMNE ERUPCIE

Akneiformné prejavy, folikulitida sa objavuje v 43 aZ
85 % pripadov u pacientov lieCenych tymito preparatmi

(11). NajCastejSimi lokalitami st seboroické zony na tva-
ri, v kapiliciu, na hrudniku a chrbte (1) (obr.1). Niekedy
sa prejavy mozu vyskytnit aj na dolnej Casti chrbta, bru-
cha, ramenéch i dolnych konc¢atinach. Primarnou 1éziou je
zapdlend folikuldrne viazand papula alebo pustula, kome-
d4 sa nikdy nevyskytuja (2). Intenzita vysevu variruje od
lahkych az po tazké formy. Mikrobiologické kultivaéné
vySetrenie inicidlnej primarnej lézie je negativne (11).
Akneiformné erupcie sa po zahijeni terapie objavujd
pomerne rychlo, median je v literatire uvadzany interval
8-21dni (1), najCastejSie 7-10 dni (6, 11) od zaciatku tera-
pie. Prejavy su Casto sprevadzané a7 neznesiteInym svrbe-
nim (1). Stadium toxicity sa hodnoti vzhladom k rozsahu
prejavov podla NCI-CTCAE (National Cancer Institute —
Common Terminology Criteria for Adverse Events,
U.S. Department of health and human services), verzia 4.0
(9) (tab.1).

Obr. 1. Akneiformny exantém u pacienta pri liecbe erlotini-
bom pre metastaticky nemalobunkovym karcinémom plic.

V tabulke 1 st rozdelené stupne toxicity v zavislosti od
rozsahu a zdvaZnosti postihnutia koZe a pridruZenych
symptomov do stuptiov 1 az 4, ako stupeii 5 sa pri aknei-
formnych prejavoch udava smrt. NajcastejSie sa vyskytuji
prejavy patriace do stuptia 1 a 2 (6). Podla jednotlivych
stuptiov postihnutia je doporucend lokalna terapia, celko-
vé terapia, prerusenie, eventudlne pozastavenie onkologic-
kej terapie.

Volba dermatologickej lie¢by je doporuc¢end konsen-
zom odbornikov, ktorych ndvrhy mozu byt predmetom dis-
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kusie (1, 14). Navrhované lieCebné postupy st ¢asto ana-
logické s liecbou akné (eventudlne s lieCbou rozacey).
Lokalne sa aplikujt erytromycin, klindamycin, kyselina
fusidov4, lokalne kortikosteroidy, benzoylperoxid, lokalne
retinoidy, metronidazol. V celkovej terapii hlavne tetra-
cykliny (minocyklin, doxycyklin) v prediZenej dobe poda-
vania, izotretinoin v nizkej davke 10-20 mg denne (1, 6),
s upozornenim, Ze musi byt poddvany s opatrnostou a za
podmienky, Ze zlyhali ostatné intervencie. Niektori autori
odporucaja v Stadiu 3 a 4 podavanie methylprednisolonu
na kratku dobu (3). Pri svrbeni poddvame symptomaticky
antihistaminikd, analgetika pri bolesti. Ndzory na podava-
nie ordlneho izotretinoinu sa rdznia pre moznost potenco-
vania neZiaducich t¢inkov EGFR inhibitorov a retinoidu
pri xer6ze koZe a paronychidch (1, 6, 13). Preco st lokal-
ne a systémové antibiotikd ac¢inné, je nezname (11). Ak sa
prejavy obmedzené na oblast tvére, hlavne u Zien, je odpo-
ric¢ané pouzivat kryciu dermatokozmetiku za ucelom
zamaskovania prejavov a tym zlepSenie spolocenského
uplatnenia sa pacientov, ¢asto izolujucich sa od spolo¢nos-
ti pre svoj ,.,hendikep*.

XEROZA KOZE, PRURITUS

St velmi Casté (1, 11). S poruSenim epidermdlnej
ochrannej bariéry hrozi riziko sekundarnej infekcie naj¢a-
stejSie baktériou Staphylococcus aureus a virusom Herpes
simplex. MoZe sa pridruzit i suchost sliznic (1). V terapii
sa pouZivaju emoliencid, velmi dobre posobi externum
s obsahom 5—-10% urey. Suchost koZe je asto asociovana
so svrbenim koZe, ktoré pacienti opisuju od mierneho az
po ,.neznesitelny*. Tu sa tieZ uplatiiuji emoliencid, pre-
mastujuce a hydratané externd, v celkovej terapii anti-
histaminika.

ZMENY VLASOY, RIAS

Progresivna trichomegélia nie je zriedkava pri lieCbe
cetuximabom a erlotinibom (1) (obr.2). Taktiez mozZe byt
pozorovand hypertrich6za tvire. Na druhej strane moZze
byt rast vlasov spomaleny (pacienti vic¢Sinou udavaja
zriedkavejSiu potrebu strihania vlasov ako predtym),
dochadza k ldmaniu vlasov, $pecifickému kriteniu az
k alopécii androgénneho typu (obr.3). Zaznamenané zme-
ny suvisia s prolongovanou terapiou EGFR inhibitormi.
EGFR ma kItcovu tlohu v regulacii cyklu vlasového ras-
tu. Fazy vlasového cyklu st kontrolované rdznymi rasto-
vymi faktormi, vratane EGFR, ktoré st exprimované kera-
tinocytmi bazélnej vrstvy a bunkami vlasovych folikulov.
Vlasovy cyklus je pre jednotlivé Casti tela rozny. Vlasy st
naprogramované rozdielne ¢o sa tyka ich dizky a poctu

Obr. 2. Trichomegalia u pacientky pri liecbe cetuximabom
pre metastaticky kolorektalny karciném.

Obr. 3. Alopécia androgénneho typu s vyraznou xerézou

u pacientky pri liecbe erlotinibom pre metastaticky nemalo-
bunkovy karciném plic.

cyklov a potom blokdda EGFR v jednom case samozrejme
vyustuje v rOzne vlasové zmeny, ktoré su zavislé na type
vlasu (v niektorych castiach alopécia — frontédlne, v inych
Castiach rast a kuCeravenie — tvér a riasy). V pripade potre-
by je rieSenim skratenie rias a obocia, depildcia v pripade
hypertrichdzy tvére, avSak na prejavy alopécie Gi¢inna lie¢-
ba nie je zndma.

Cesko-slovenska dermatologie
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PARONYCHIA

St pozorované u 10—-15 % pacientov a radia sa medzi
neskorSie prejavy lieCby. Zvidcsa zacinaji obyc€ajne po 4-8
tyzdni terapie (1, 2, 7) (obr. 4). Su pre pacientov velmi
bolestivé, limitujice manudlnu pricu, nosenie beZnej obu-
vi. Casto imituji prejav unguis incarnatus, taktieZ Casta je
sekundarna infekcia Staphylococcus aureus. Postihnuté
moZu byt vSetky prsty, no najcastejSie dochddza
k postihnutiu palcov na rukdch a nohdch. DoleZité su pre-
ventivne opatrenia — nosenie pohodlnej, volnej obuvi,
vyvarovanie sa traumatizicii (napriklad strihanie nechtov
prili§ nakrétko, ohryzanie nechtov atd.) V lokélnej terapii
sa uplatiiuju kortikosteroidy, antiseptické, antibiotické
externd, v horsich pripadoch v celkovej terapii antibiotika
aniekedy lie¢ba musi byt doplnend chirurgickou interven-
ciou.

Obr. 4. Paronychium na haluxe pravej dolnej koncatiny pri
liecbe cetuximabom pre metastaticky adenokarcinom hrubé-
ho ¢reva.

Z inych, menej Castych prejavov su to kozna reakcia
ruka —noha (palmo — plantarne erytrodyzestézie) pri liec-
be sunitibom a sorafenibom (symetrické erytematdzne
a edematdzne plochy), moZu sa vyskytovat aj bolestivé
hyperkerat6zy na miestach vystavenych tlaku, obkolese-
né erytematoznymi a edematdéznymi prstencami). Obja-
vuju sa po 2—4 tyzdiioch terapie EGFR inhibitormi (11),
javia sa zavislé na davke a miznt rychlo po preruseni lie¢-
by. V lokdlnej terapii sa uplatiiuji externd s obsahom urey,
kyseliny salicylovej, topické kortikosteroidy (10). Dalej
zo zriedkavejSich prejavov sa objavuji subungudlne tries-
kovité hemoragie, zmeny vlasovej a koZnej pigmenticie,
periokularne edémy.

METODIKA

V obdobi od decembra 2008 do novembra 2009 bolo na
naSom pracovisku vySetrenych 62 onkologickych pacien-

tov, ktori mali koZné neZiaduce tucinky onkologicke;j lie¢-
by. Jednalo sa o 39 muZov a 23 Zien odoslanych
z onkologickej a onkopneumologickej ambulancie.

VSetci pacienti boli vySetreni anamnesticky, klinicky
(so zameranim sa na druh a stupeil postihnutia koZe, vidi-
telnych sliznic a adnexov a tieZ na lokalitu postihnutia)
a dotaznikovou metédou (otdzkami zameranymi na koZné
neziaduce ucinky — subjektivne hodnotenie ich zdvaznos-
ti u jednotlivca, ¢i boli pre neho stresujice, deprimujtice
alebo obmedzujice v jeho pracovnom eventudlne
v osobnom Zivote).

VYSLEDKY

V subore vySetrenych podla pohlavia bolo 39 (62,9 %)
muzov a 23 (37,1 %) zien, pomer muZi : Zeny bol 1:0,59.
Priemerny vek vySetrenych pacientov bol 56 rokov, prie-
merny vek Zien bol 53,5 rokov, u muzov 64 rokov. Najniz-
81 vek v sledovanej skupine bol u Zeny 36 rokov, najvyssi
u muza 76 rokov. VySetreni pacienti boli z onkologického
hladiska nastaveni na lieCbu: cetuximab (Erbitux®) — 28
pacientov, erlotinib (Tarceva®) — 21 pacientov, panitumu-
mab (Vectibix®) — 6 pacientov, sunitinib (Sutent®) — 3
pacienti, sorafenib (Nexavar®) — 3 pacienti, trastuzumab

1 kozny prejav

m 2 koZné prejavy

B 3 a viac koznych
prejavov

Obr. 5. Pocet pozorovanych koZnych prejavov u jedného
pacienta.
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Obr. 6. NajcastejSie pozorované kombinacie koznych zmien.
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(Herceptin®) — 1 pacient. U vySetrenych pacientov bol
pozorovany jeden prejav koznych neZiaducich ucinkov
u 21 pacientov, kombindciu 2 koZnych neZiaducich t¢in-
kov u 25 pacientov a 3 a viac koZnych neZiaducich t¢inkov
u 16 pacientov (obr.5). Pri 2 neziaducich koZnych ucinkoch
boli naj¢astejSie pozorované kombinécie: xeréza — aknei-
formny ra$ v 19-tich pripadoch, akneiformny ra$ — parony-
chia v 3 pripadoch, xer6za — zmeny vlasov v jednom pripa-
de, palmo-plantdrne erythrodyzestézie (PPE) — stomatitida
v jednom pripade a palmo-plantarne erythrodyzestézie
(PPE) — xer6za v jednom pripade (obr. 6).

Podla klinického ndlezu boli pacienti zadeleni pri
prvom vySetreni do $tddia podla Common Terminology
Criteria for Adverse Events (CTCAE): ako stupeti 1 sme
hodnotili prejavy u 37 pacientov, stupeii 2 prejavy u 15
pacientov a stupeii 3 bol pozorovany u 10 pacientov. Pri
3. stupni koznych neZiaducich reakcii bola indikovana
celkovd terapia. Na zdklade n4Sho odportacania bola
onkolégmi onkologicka liecba na ¢as preruSend, pokial
sa u pacienta na zaklade celkovej a lokalnej terapie stav
nezlepsil na stupenl 2. Celkova terapia doxycyklinom
bola teda indikovand u 10 pacientov s prejavmi aknei-
formného exantému Stadia 3. U vSetkych pacientov sme
zaznamenali dobry efekt antibiotickej liecby, no u 3 pa-
cientov aj napriek protrahovanej antibiotickej liecbe tet-
racyklinom pri znovu nasadeni onkologickej terapie
dochadza k recidive akneiformného exantému Stadia 3.
U tychto troch pacientov volime lie¢bu izotretinoinom
po zvazeni vSetkych kontraindikacii. Pri ndslednom sle-
dovani efektu terapie retinoidom stav hodnotime ako
velmi dobry, pacienti su v §tddiu 1-2, recidiva Stadia 3 sa
nezaznamenala a onkolégovia modZu pokraCovat
v antikancer6znej lieCbe bez preruSenia alebo vysadenia
z koZnej indikécie.

V skupine pacientov s prejavmi paronychii u 2 pacien-
tiek bola indikovand celkova terapia antibiotikom penici-
linovej rady pre hnisovu secernéciu s progresiou inflaméa-
cie. Chirurgick4 intervencia na nechtovej platnicke zatial
indikovand v sledovanej skupine nebola. Liecba u tychto
pacientov je zdlhav4, vyZaduje si denné oSetrovanie
a starostlivost. V lokdalnej liecbe sa najviac uplatnili korti-
kosteroidy, antiseptické, antibiotické externd.

Najrychlejsi klinicky efekt lieCby a subjektivne zlepSe-
nie bolo dosiahnuté v skupine pacientov trpiacich xer6zou
kozZe, ktord bola vo vSetkych pripadoch asociovana
s pruritom. V lokélnej lie¢be sme odportacali emoliencid,
velmi dobry efekt sme zaznamenali s externami s 5% az
10% ureou, pri nedostato¢nom efekte externej lieCby na
potlaCenie pruritu priddvame antihistaminikum.

V liecbe palmo-plantdrnych erythrodyzestézii je arze-
ndl liecby zna¢ne obmedzeny a aj napriek intenzivnej sta-
rostlivosti ¢asto neprindsa Zelany efekt. Lokédlne pacien-
tom boli odporic¢ané premastujice, keratolytické externa,
Casto kortikoidné externd, ktoré pri vyraznych bolestiach
a7 péleniach dlani a stupaji sme davali do oklazie
s dobrym efektom redukcie pédlenia a bolesti. Do celkovej

liecby sme priddvali vitamin skupiny B (pyridoxin) pre
jeho pozitivny vplyv na nervovy a svalovy systém.

Z Casového hladiska, v skupine pacientov s akneifor-
mnym exantémom sa koZné prejavy objavili po 7 az 14
diioch liecby, u jedného pacienta sa prejavy zacali v oblasti
tvare uz na 5. defl po podani liecby, najneskor sa aknei-
fornmé erupcie objavili po 20 dni od zaciatku poddvania
terapie.

Zmenam vlasov pacienti v ivode nevenuji aZ tak vela
pozornosti ako akneiformnému raSu, ktory na nich posobi
rusivejsie. Zmeny vlasov si zacnt v§imat az ked je postih-
nutie vyrazné a viditelné, v skupine pacientov udavané
priblizne 3 mesiace od zaciatku terapie. Co sa tyka paro-
nychii, vznik udavaji pacienti v 6. aZ 8. tyZdni od zaciat-
ku lie¢by. Prejavy palmo-plantarnych erytherodyzestézii
boli pozorované v 3. tyZdni od zaciatku terapie.

V dotaznikovom zistovani 7 pacientov poklada svoje
kozné postihnutie za ,,tazké*, 38 pacientov udiva ako
,stredne tazké* a 17 pacientov poklada svoje koZné postih-
nutie za ,,mierne*. Ziaden pacient nehodnoti svoje koZné
tazkosti ako ,,takmer Ziadne* alebo ,,Ziadne*. Zaujimavos-
fou je, Ze aj pacienti v Stadiu 1 s uZ minimalnymi prejav-
mi, ktoré neobmedzuju ich bezné aktivity denného Zivota,
citlivo vnimajt ich koZné/adnexalne postihnutie a hodnotia
sa v kategorii mierneho postihnutia. V zistovani stresuji-
ceho alebo deprimujuceho vplyvu koZnych efektov
a obmedzenia v ich osobnom alebo pracovnom Zivote,
v dotazniku odpovedalo 49 pacientov, Ze tento vplyv poci-
tuja, negativne sa vyjadrilo 13 pacientov.

DISKUSIA

NajcCastejSie sa v nami sledovanej skupine vyskytli pre-
javy koznych neZiaducich ucinkov stuptia 1 a 2, ¢o kore-
luje aj s tdajmi uvadzanymi v literatdre (1, 6). Porovnava-
li sme Casovu suvislost vzniku koZnych neZiaducich
ucinkov uvadzanu v literatire a udajmi od nasej skupiny
pacientov a zistili sme, Ze tdaje zaciatku prejavov sa zho-
duju s tdajmi uvadzanymi vo svetovych publikdcidch (1,
11, 13). Co sa tyka prognézy onkologického ochorenia,
uvazuje sa, Zze kozné prejavy spojené s cielenou onkolo-
gickou lie¢bou su prediktivnym ukazovatelom ucinnosti
a efektivity lieCby, ¢o je predmetom viacerych $tadii.
V tejto skutoc¢nosti v§ak nardZame na protichodnost. Na
jednej strane, st neZiaduce UcCinky cielenej lieCby vlastne
Ziaduce* a pri ich absencii by bolo nutné uvazovat, v akej
miere bude liecba efektivna, a pri stipajicom stupni
postihnutia zase predpokladame lepsi efekt antikancerdz-
nej lieCby. Na druhej strane so stipajucim stuptiom postih-
nutia je pacient vystaveny vacSiemu riziku celkovych
komplikécii a zdrovent musime zvaZovat prerusenie alebo
redukciu davky a v kone¢nom dosledku nevieme predpo-
kladat, aky efekt zanechd vynechanie alebo redukcia dav-
ky v posobeni na rakovinové bunky.
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KozZné prejavy cielenej onkologickej liecby vyznamne
zniZuju kvalitu Zivota pacienta jednak subjektivnym vni-
manim prejavov, jednak prehlbovanim depresivnej symp-
tomatoldgie onkologického pacienta priméarne trpiaceho
na zakladné ochorenie. Cast koZnych reakcii je natolko
zéavaznych, 7Ze sa musi onkologick4 liecba prerusit. Onko-
l6govia dosial zvyknuti na vedIajSie Gi¢inky neSpecificke;j
chemoterapie sa v suCasnosti Coraz CastejSie stretavaju
s odli$nymi ucinkami Specifickej chemoterapie, pricom
koZné neZiadice Gcinky sui ¢asto prvé, na ktoré sa pacient
staZuje. Z toho vyplyva dolezitost sledovania a lie¢by paci-
enta dermatologom. Liecba je individudlna v zavislosti na
type koZnych 1€zii, rozsahu postihnutia a tolerancie paci-
enta.
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