Obr. 3. EBVpozitivni ulcerace levé dolni koncetiny

Obr. 5. EBV pozitivni ulcerace rtu

tuje zvySenim transamindz (ALT, AST), méné
Casto fibrozou, steatdézou nebo cirhézou jater,
vzacné akutni hepatitidou, akutni nekrézou
jater ¢&i jaternim selhdnim. Vzacné se vyskytuje
zvysené riziko vzniku primarnich lymfoma
jater (6). Fibréza jater je spojena s vyssimi dav-
kovacimi schématy a kumulativni ddvkou MTX
(24). Zvy3ené pozornosti je tieba dbat u osob
v rizikové skupiné (Tab. 2). Vliv genetické dis-
pozice nadale zUstava nejasny (24).

Vyvoj fibrozy az cirhézy jater trva roky
a souvisi s kumulativni davkou MTX (25).
Poskozeni jater se hodnoti dle aktualnich
jaternich testd (JT), pfi skrininku fibrozy
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Obr. 4. EBV pozitivni ulcerace levé dolni koncetiny; postupné hojeni ulcerace po vysazeni MTX

se upfednostiuji metody ultrasonografie/
elastografie jater a vysetieni N-terminalniho
propeptidu prokolagenu Ill (PIIINP) z krve
pacienta. V soucasnych doporucenych po-
stupech se v ramci skrininku odstupuje od
invazivnich metod jako biopsie jater (6). Mira
zvyseni jaternich testl vétSinou odrazi roz-
sah jaterniho poskozeni, byly viak zachyceny
také pripady fibrézy jater s normalnimi hod-
notami JT (6).

Myelosuprese

Utlum kostni dfené se mize projevit kdy-
koliv béhem lé¢by MTX (26), dle vdeobecnych
predpokladl je castéjsi pfi vyssich davkach
nebo se objevuje pfi navyseni davek MTX.
V ¢asném obdobi po zahdjeni lé¢by (1-2 mé-
sice) byla ¢astéji pozorovana nahle vznikla
neutropenie (26), mize vyskytnout také ané-
mie (zvlast u starsich osob megaloblasticka
anémie (11)) a trombocytopenie (26), vzacné
pancytopenie (béhem 4-6 mésict od nasaze-
ni MTX nebo pfinavyseni davek (25)). Rizikové
faktory a myelotoxické Iékové interakce k to-
muto NU pfispivaji (11, 26). Roli zde hraje nej-
spiSe antagonisticky ucinek MTX viici kyseliné
listové, mlze se jednat také o hypersenzitivni
reakci (26). Pri klinickém vysetieni pacientl si
vzdy vs§imame febrilii, bolesti v krku, vied(
na ustni sliznici, Unavy az vycerpani, epistaxe
a krvacivych projevl na kazi a sliznicich (11).
Dle tize myelosuprese se davka MTX redukuje
Cizcela vysazuje (9). Biopsie kostni diené se pfi
dlouhodobé |é¢bé MTX doporucuje provadét
dle potieby (11).
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Plicni nezadouci ucinky

Plicni toxicita MTX mUze vzniknout jak pfi
nizkych, tak pfi vysokych davkach, incidence
je ¢astéjsi v prvnich letech uzivani. Symptomy
se manifestuji jak akutnimi, tak subakutnimi
(nejcastéji) i chronickymi pfiznaky (1). Poskozeni
plic v souvislosti s MTX se mdze vyvinout pfiin-
fekénich i neinfekénich zanétech plic nebo
plicnich neoplaziich. Z tohoto divodu se pied
nasazenim doporucuje vzdy provadét rent-
genové vysetieni plic (9). Nej¢astéjsim typem
toxického poskozeni plic je hypersenzitivni
zanét plic, pfi kterém vznikd lymfocytarni in-
filtrace intersticia s hyperplazii epitelidlnich
bunék s tvorbou malych granulom, nékdy
s pritomnosti eozinofilniho infiltratu (9), jinak
tzv. ,methotrexatové plice” (5). M(ize se objevit
také organizujici pneumonie, akutni intersticial-
ni pneumonie s nekardiogennim plicnim edé-
mem, plicni fibréza s moznou rychlou progresi
nebo vzacné pleurdlni vypotek a pleuritida (1).
U pokrocilé methotrexatové pneumonitidy
vykazuji plice rozsahlou fibrézu se zmnozenou
plicni kresbou, zejména na bazich (1). Klinické
pfiznaky - zvy3ena teplota, zimnice, nevol-
nost, neproduktivni kadel, dyspnoe, bolest na
hrudi (1, 27), progreduji béhem nékolika dni,
u delsiho priibéhu se béhem nékolika tydnud
vyviji také cyanéza. Moznd je i rychld progrese
do akutniho respira¢niho selhani, chronicky
prabéh béhem nékolika tydnl az mésict je
vzacny. Pfesny mechanismus vzniku téchto
nezadoucich ucinkli neni znam. Predpoklada
se spise vlastni idiosynkratické ptsobeni MTX
spide nez antifoldtovy ucinek (1).



