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1 roku od nefrektomie). Vysledkem primarni
analyzy studie bylo statisticky signifikantni
prodlouZeni DFS ve prospéch pembrolizuma-
bu vs. placebo (hazard ratio [HR] 0,68 [95% Cl
0,53-0,87]; p = 0,002) (16). V ramci nasledu-
jici analyzy pfi follow-up del$im o 6 mésicd
se potvrdily pfedchozi vysledky (HR 0,63
[95% Cl 0,50-0,80]). Median OS nebyl dosa-
zen v ramci zadného z ramen, pfi 30mésic-
nim sledovani prezivalo v rameni pacientd
|écenych pembrolizumabem 95,7 % (95% Cl
93,3-97,2) nemocnych a 91,4% (88,3-93,7)
vrameni s placebem. Rozdil nebyl statisticky
signifikantni (17).

Na zakladé vysledkd klinické studie
KEYNOTE-564, ESMO Guidelines, MK COS
k adjuvantni lé&bé RCC zastupci Ceské urologic-
ké spole¢nosti a Ceské onkologické spole¢nosti
vydali spole¢né stanovisko k referovani pacien-
th a moznosti adjuvantniho podéniimunotera-
pie pembrolizumabem. Zavérem je doporuceni
referovat pacienty s renalnim karcinomem od
pT2 G4 NO M0 do Komplexnich onkologickych
center k individudlnimu zhodnoceni v ramci
multi-disciplindrniho tymu a zahajit v indiko-
vanych pfipadech adjuvantni [é¢bu.

Nivolumab v monoterapii
ve studii CHECKMATE 025

Jedna se o plné humanniinhibitor imunitni-
ho kontrolniho bodu imunoglobulinu G4 PD-1.
Nivolumab byl nejprve registrovan v monote-
rapii u pokrocilého RCC, o néco pozdéji v kom-
binaci s ipilimumabem a ¢i kabozantinibem.
Treti faze studie CHECKMATE 025 porovnavala
ucinnost nivolumabu vs. everolimu u pacientd
s pokrocilym RCC, ktefi byli diive é¢eni antian-
giogenni terapii. Pacienti byli randomizovani
k [é¢bé nivolumabem (3 mg/kg kazdé 2 tydny)
nebo everolimem (10mg jednou denné) az do
progrese nebo nepfijatelné toxicity. Primarnim
cilovym parametrem bylo celkové preziti (OS).
Sekundarnim parametrem bylo preziti bez
progrese (PFS). Median celkového preziti byl
25,0 mésicll ve skupiné s nivolumabem a 19,6
mésicll ve skupiné s everolimem. U pacientt
s diive 1é¢enym pokrocilym rendlnim karci-
nomem bylo celkové preziti delsi ve skupiné
s nivolumabem. Median preZiti bez progrese
byl 4,6 mésice ve skupiné s nivolumabem a 4,4
meésice ve skupiné s everolimem, coz také hraje

ve prospéch nivolumabu (19).

Obr. 2. Analyza disease-free survival ve studii KEYNOTE-564 (17)
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Obr. 3. Medidny OS ve studii KEYNOTE-426 (21)
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KEYNOTE-426: celkové preziti (ITT)
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Pembolizumab + axitinib
ve studii KEYNOTE-426

Jednad se o kombinaci latky, kterd se véze na
receptor PD-1 na T-lymfocytu a inhibitoru re-
ceptorové tyrosinkindzy VEGF. Pembrolizumab
se podava intravendzné v intervalu & 3 tydny
v davce 200 mg, axitinib pak ve formé peroral-
nich tablet 5 mg dvakrat za den. U¢innost kom-
binace Ize dolozit studii KEYNOTE-426 (pem-
brolizumab plus axitinib vs. sunitinib). Sunitinib
hraje v téchto studiich, testujicich G¢innost
kombinace imunoterapie + TKI, vyznamnou
roli kompardétoru, jakozto v té dobé respekto-
vany standard lécby. V pfipadé KEYNOTE-426
se jednd o randomizovanou studii faze Ill pro
nepiedlécené pacienty v 1. linii u lokdlné po-
krocilého nebo metastazujiciho RCC. Hlavnimi
zkoumanymi parametry bylo PFS a OS. Oba
tyto parametry hraji ve prospéch kombinované
|é¢by vs. monoterapie sunitinibem. Mediény
OS byly u kombinace 45,7 mésice vs. 40,1 mé-
sice u monoterapie (HR 0,73, 95% Cl: 0,60-0,88)
(Obr. 3). Pravdépodobnosti 42mési¢niho OS by-
ly 57,5% vs.48,5% a PFS byly 25,1% vs. 10,6 %.
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Rozdily v PFS (15,7 mésice vs. 11,1 mésice) a OS
byly statisticky vyznamné ve stfedni/Spatné
prognostické skupiné, ne vsak jiz v dobré
prognostické skupiné dle IMDC (20, 21).

Nivolumab plus kabozantitnib
ve studii CHECKMATE 9ER

Jde o inhibitor PD-1 kontrolniho bodu
v kombinaci s inhibitorem receptorové tyro-
sinkindzy VEGF. Tato kombinace je zkousena
v randomizované studii faze Il CHECKMATE
9ER (kabozantinub plus nivolumab vs. suni-
tinib) u dfive neléceného pokrocilého nebo
metastazujiciho RCC. Davky léciv jsou u ni-
volumabu 240 mg & 2 tydny, u kabozantinibu
40 mg denné vs. u sunitinibu davka 50 mg,
rezim 4 + 2. Vysledkem studie bylo PFS ve
prospéch kombinované terapie kabozantinib
plus nivolumab, a to 16,59 mésicU vs. 8,31 mé-
sicd. Pravdépodobnosti 12mési¢niho preziti
byly 85,7 %, resp. 75,6 % (HR 0,6; Cl 98,89%,
0,40-0,89; p = 0,001) (Obr. 4). ORR (overall
response rate, celkova ¢etnost odpovédi) byly
55,7 % vs. 27,1 %, z toho celkové remise (CR)
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