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indikaci Ize povaZovat za dostatec¢né prové-
fenou a efektivni (171-179).

8.3 Uspéchy daratumumabu
u nehematologickych
autoimunitnich chorob

Zatimco u hematologickych autoimu-
nitnich chorob je jiz hodné publikaci potvr-
zujicich pfinos daratumumabu, tak v oblasti
nehematologické se s testovanim daratumu-
mabu u autoimunitnich chorob teprve zacina.
Publikaci o 1é¢bé revmatoidni artritidy a sys-
témového lupus, je zatim malo, ale ziejmé
se i jeho ptinos u téchto chorob bude dale
zkoumat (180-183).

Scheibe se spoluautory popisuje pouziti
daratumumabu pro lé¢bu neurologickych
autoimunitnich chorob (autoimunitni en-
cefalitidy, n = 5; neurofascin antibody-asso-
ciated, chronic inflammatory demyelinating
polyneuropathy asociovanou sporadickou
pozdé nastupujici nemalinovou myopatif
(nemaline myopathy) s protilatkami proti
neurofascinu, n = 1; séronegativni myastenii
gravis, n=1).

Daratumumab v téchto pfipadech snizil
koncentrace autoreaktivnich imunoglobulind
v séru. Autofi své vysledky povazuji za zdU-
vodnéni dalsiho testovani daratumumabu
u neurologickych autoimunitnich chorob (184).

U autoimunitnich encefalitid jej vsak jiz
testovalo vice autor(l (185-187) s pozitivnimi
vysledky.

Daratumumab je testovan také u nefro-
logickych autoimunitnich chorob. Nékolik
pracovist pouzilo kombinovanou lécbu dvé-
ma monoklonalnimi protildtkami pro Ié¢bu
nefrotického syndromu, ale to jsou zatim
prvni experimentalni vlastovky, stejné jako
pouziti u rezistentni membranové nefropatie.
Zcela vyjimecné bylo Uspésné pouziti daratu-
mumabu pfi protildtkami mediované rejekci
alograftu. Tedy i v transplanta¢ni mediciné
(188-191).

Zavérem lze shrnout, Ze daratumumab se
testuje u nehematologickych autoimunitnich
krevnich chorob, v jednotlivych pfipadech
byly publikovény pozitivni zavéry. Pro defi-
nitivni ndzor na pfinos daratumumabu pro
citované autoimunity bude ale zapottebi vice
zku$enosti. Zatim Ize jeho pouziti v téchto
indikacich hodnotit slovem nadéjné.
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9 Pfinos daratumumab pro
lIécbu jinych krevnich nemoci
Vycerpdvajici prehled publikovanych zku-
Senosti, vétsinou v popisu pfipadd a malych
sérii pacient(, je uveden v prehledovych pu-
blikacich Daratumumab new indications revol-
ving around of targets (162) a Daratumumab:
Beyond Multiple Myeloma (182). Z velkého
vyctu dalSich nemoci, u nichz byl Ié¢ebny
ucinek daratumumabu testovan, jsme vybrali
nasledujici choroby, u nichz jiz bylo zvefejné-

no vice pozitivnich zkusenosti.

9.1 Plazmocytarni leukemie

Plazmocytarni byla dfive definovana pfi-
tomnosti >20% plazmocytl v periferni krvi.
Nové kritérium této nemoci zvefejnila mezina-
rodni pracovni skupina International Myeloma
Working Group koncem roku 2021 a dle téchto
kritérii se o plazmocelularni leukemii jedna
v pfipadech, u nichz je v periferni krvi =5 %
plazmocytl (193). Zména byla provedena na
zakladé pozorovani podobné nepftiznivého
priibéhu choroby u nemocnych >5 plazmo-
cyty v periferni krvi stejné jako u nemocnych
s >20% plazmocytl v periferni krvi (194-195).
Uvedena zména klasifikace vyzaduje i velkou
pozornost pii hodnocenikrevnich natérd (196).

Cirkulujici plazmocyty si zachovavaji na
svém povrchu antigen CD38, a proto jsou nyni
pro tuto prognosticky nepfiznivou chorobu
doporucovéany kombinace s antiCD38 monokli-
nalni protilatkou. U¢innost daratumumabu v in-
dikaci plazmocytarnileukemie popsalo jiz vice
pracovnich skupin (197-201). Vzhledem k vzac-
nosti této diagndzy by se velmi obtizné orga-
nizovala randomizovand klinicka studie, a tak
rozhodnuti, zda u konkrétniho pacienta s plaz-
moceluldrni leukemii podat daratumumab,
se bude odvijet od publikovanych zkusenosti
s touto lé¢bou u jednotlivych nemocnych ¢i
malych skupin pacientd.

9.2 Plazmablasticky lymfom

Jde o vzacnou, ale velmi agresivni choro-
bu, ktera se dle klasifikace krevnich nemoci
fadi do skupiny nehodgkinskych lymfomu.
Plazmablasticky lymfom vznikd z bunék
postgermindiniho centra, které nesou cetné
charakteristiky pIné diferencované plazma-
tické bunky. Klasicky fenotyp plazmablastic-
ké buriky nema znaky B bunék (CD19, CD20

a PAX-5), ale nese plazmatické markery: anti-
gen CD138 a multiple myeloma oncogene 1
(MUM-1). Protoze plazmablastické bunky
univerzalné exprimuji antigen CD38, tak zde
byla testovana kombinovana lé¢ba obsahujici
daratumumab. Dle publikovanych vysledka
bylo dosazeno ¢asto kompletni remise i kdyz
|é¢ba byla komplikovana cytopenii (202-205).

9.3 Neoplazie z plazmocytickych
dendritickych bunék

Jde o extrémné vzicnou neoplazii, za po-
slednich 30 let nasi myelomové ambulance
jsme se touto jednotkou nesetkali. Ale také
exprimuje antigen CD38 a pacient s touto
jednotku byl s uspéchem lé¢en daratumu-
mabem (206).

94 Waldenstromova
makroglobulinemie

Se zvédavosti jsme ocekavali vysledky
testovani daratumumabu u Waldenstrémovy
makroglobulinemie. Antigen CD38 se na-
chazi také na lymfoplazmocytéarnich bun-
kdch Waldenstrémovy makroglobulinemie,
takze teoretické predpoklady Uspéchu zde
byly (207). V roce 2018 byla zahdjena prvni
studie testujici daratumumab v monoterapii
u Waldenstromovy makroglobulinemie, do
niz bylo zafazeno jen 13 pacientU. Efekt se vSak
dostavil pouze u malé ¢asti lé¢enych a nebyl ni-
kterak vyrazny. Nejlepsilé¢ebné odpovédi typu
PR bylo dosazeno pouze u 2 nemocnych, 1 ne-
mocny mél malou lé¢ebnou odpovéd a u tfi
doslo ke stabilizaci nemoci. Zbylych 7 pacient(i
na lécbé progredovalo. Takze hodnota ORR
v této studii byla pouze 23 % a major response
rate jen 15 %. Takze tato klinickd studie nenapl-
nila ocekavani, které vyplynulo z predchozich
experimentalnich praci (208). Pro pacienty
s Waldenstrémovou chorobou existuje dnes
jizhodné ucinnych 1ékd a daratumumab zfejmé
mezi né patfit nebude.

9.5 Jiné lymfomy

Nékolik publikaci se zabyvalo preklinic-
kym hodnocenim moznosti podani daratumu-
mabu pacientlim s nehodgkinskymi lymfomy
(209-211). V ramci studie klinické faze 2 bylo
testovano 15 pacientU s difuznim velkobu-
néc¢nym B lymfomem (DLBCL), 16 pacienttd
s folikularnim lymfomem (FL) a 5 pacientd
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