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Myasthenia gravis (MG) je vzacné autoimunitni onemocnéni charakterizované svalovou slabosti a unavitelnosti. Vedle dosud
uzivané, nespecificky plsobici imunomodulujici [é¢by, se v poslednich letech vyrazné rozsifil okruh dalsi mozné, jiz specificky
plsobici imunoterapie. Radime sem inhibitory C5 slozky komplementu, blokatory neonatalniho Fc receptoru, Iéky zpUsobujici
depleciB a T lymfocytl a dalsi. Velkou vyhodou téchto lécivych pfipravkl je rychlejsi efekt a vyrazné mensi vyskyt nezadoucich
ucinkd. Vyraznou limitaci jejich pouziti v bézné klinické praxi maze byt jejich pfedpokladdana vysoka cena.

Kli¢ova slova: generalizovana myasthenia gravis, blokatory neonatélnich Fc receptord, inhibitory komplementu, deplece B bunék,
geneticky modifikované T lymfocyty.

Novel treatment for myasthenia gravis

Myasthenia gravis (MG) is a rare autoimmune disease characterized by muscle weakness and fatigue. In addition to the currently
used non-specifically acting immunomodulating treatment, new specificimmunotherapeutics has significantly expanded in
recent years. This includes inhibitors of the C5 complement protein, blockers of the neonatal Fc receptor, drugs that cause
depletion of B and T lymphocytes and others. The great advantage of all these medicinal products is a faster effect and a sig-
nificantly lower incidence of side effects. A significant limitation of their use in normal clinical practice may be their expected
high price.

Key words: generalized myasthenia gravis, blockers of neonatal Fc receptors, complement inhibitors, B cell depleting agents,

genetically modifying T cells.

Uvod

Myasthenia gravis (MG) je vzacné, pro-
tildtkami zprostfedkované autoimunitni
onemocnéni. Za urcitych podminek doché-
zi k nadmérné aktivaci CD4+ T lymfocyt(,
zvysené tvorbé cytokin(, a poté k proliferaci
a diferenciaci B lymfocytl v plazmablasty
a plazmatické bunky. Ty pak produkuji pato-
logické autoprotilatky, které blokuji nervosva-
lovy pfenos a zpUsobuji svalovou slabost
a zvysenou unavitelnost.

U vétsiny pacientl jsou to protilatky proti
acetylcholinovému receptoru (AChR Ab +)
a patfi zejména do podttidy imunoglobulin
IgG1 a 1gG3. Po vazbé AChR Ab na receptor
dochdzi k aktivaci komplementové kaskady.
Rozstépeny C5b s daldimi aktivovanymi pro-

teiny komplementového systému C6-9 vy-
tvofi tzv. membréanu atakujici komplex (MAC,
membrane attack complex). Pisobenim MAC
dochazi ke strukturdlnim zménadm nervosva-
lové (NS) ploténky (Menon et Bril, 2022).
Malé procento pacientl ma diagnostiko-
vané pozitivni protilatky proti MuSK (MuSK
Ab +, ,muscle specific” tyrozin kindze)
a LRP4 (lipoprotein - ,related” proteinu 4).
U LRP4 Ab jsou IgG a imunopatogeneze
shodné jako u AChR Ab pozitivnich. MuSK
protilatky jsou zejména podtiidy IgG4 a po
navazani neaktivuji komplement. Blokddou
MuSK je ovlivnéna interakce postsynaptic-
kych proteind, tim se narusi shlukovani
(clustering) acetylcholinového receptoru
a selze NS prenos postsynapticky (Menon

et Bril, 2022; Beecher et al., 2019). U zbylych,
séronegativnich, pacientd protilatky do-
stupnymi metodami nedetekujeme.

V soucasné dobé fadime mezi zakladni
terapeutické postupy rezimova opatieni
a symptomatické podavani inhibitor( cho-
linesterdzy. K ovlivnéni imunopatogeneze
se nasazuji glukokortikoidy a nesteroid-
ni imunosupresiva, a v indikovanych pfi-
padech intravenézni imunoglobuliny,
plazmaferéza a thymektomie. Vedle do-
sud uzivané terapie se v poslednich letech
vyrazné zvysil vyzkum novych 1éka. Tyto
lécivé pripravky jiz pak cilené pUsobi na
konkrétni misto v imunopatogenezi MG
(Obr. 1) (Alabbad et al., 2020). Nejzndméjsi
jsou hlavné inhibitory C5 slozky komple-
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Obr. 1. Mechanismus ucinku vybrané biologickeé lécby (upraveno podle Alabbad, Sawsan et al, 2022).
Jednotlivé mechanismy popsané zleva doprava a od horniho rddku:

1. TCAR: geneticky modifikované T lymfocyty jsou vybaveny specidlnimi receptory na povrchu, ty jim umozni vyhledat
piislusnou buriku (nddorovd nebo lymfocyt) majici na svém povrchu cilovy antigen a podili se na jeji destrukci.

2. Zablokovdnim BAFF monoklondlni protildtkou, nedojde k navdzdni na receptor a snizuje se tim aktivace prolife-
race a diferenciace B lymfocytt a tedy schopnost preziti B lymfocytu.

3. Zablokovdnim molekuly CD 20 nebo CD19 monoklondlinimi protildtkami dochdzi k navozeni apoptdzy a deple-

ci Blymfocyta.

4. Zablokovdni molekuly CD 38 dochdzi k apoptdze a lyze plazmatickych bunék.

5. Inhibitor proteozomu narusuje homeostdzu plazmatické buriky hromadénim proteinu, coZ vede k apoptoze.

6. Inhibitory komplementu blokuji rozstépeni C slozky komplementu, coz zabrdni tvorbé komplexu C5b-9 (také na-
zyvany MAC — membrane attack comlex) a tim je sniZzena destrukce nervosvalové ploténky.

7. Blokdtory FcRn neumozni navdzat IgG na FcRn, ty tim nejsou chrdnény proti lyze a dochdzi ke snizeni imunoglo-

bulinG v krvi.
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Vysvétleni zkratek: Ach — acetylcholin; AChR acetylcholinovy receptor; C — komplement, C5b-9 - slozky termindil-
niho komplementu; FcRn — neonatdini Fc receptor; BAFF —,B cell activating factor of the TNF family; T-CAR — chi-
mericky antigenni receptor T lymfocytU; CD -, cluster of differeniation”

mentu a neonatalniho Fc receptoru (FcRn,
krystalizovatelny fragment neonatélniho re-
ceptoru), patti sem i léciva pUsobici na Grovni B
aTlymfocytd a nékterych cytokind. Velkou vy-
hodou je rychly efekt a mensi vyskyt nezadouci
ucinkl v porovnani s klasickou imunosupresi.
Vyraznou limitaci jejich pouziti v bézné klinické
praxi muze byt predpokladana vysoka cena.

Cilovou skupinou pro studie byvaji pacienti
s generalizovanou formou myasthenia gravis
(gMQ), ktefi na chronické imunosupresivni me-
dikaci maji subjektivnii objektivni myastenické
pfiznaky a nedosdhli alespori minimalni mani-
festace (MM). Nejedna se o pacienty s vysokou
aktivitou choroby (v myastenické krizi nebo
v relapsu).

Pacienty nejhiie odpovidajici na soucas-
nou lé¢bu oznacujeme jako refrakterni, je jich
kolem 5-15 %. Vétsinou je podminkou, ze na
kombinované imunosupresi (glukokortikoidy
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a druhé imunosupresivum (IS)) pfetrvavaji
myastenické ptiznaky nebo zlstavaji vyrazné
vedlejsi ucinky Iécby (Narayanaswami et al.,
2021). Jini autofi kladou diiraz na MG-ADL (ac-
tivities of daily living/skala dennich aktivit) = 6.
Pi opakovaném podavanim IVIG nebo plazma-
ferézy ale maze byt vyzkouseno jen jedno IS
(Harris et al., 2020).

AChR Ab pozitivni pacienti byvaji zafaze-
ni vzdy. U MuSK Ab pozitivnich nelze pouzit
inhibitory komplementu, protoze aktivace
komplementového systému se nepodili na
jejich patofyziologii. Séronegativni pacienti
mohou vstoupit do studie jen vzacné (Tab. 1)
a napf. u efgartigimodu neni indikace na tuto
skupinu rozsitena, i kdyz se studie Ucastnili.

Vétsina studii s novymi lécivymi pfi-
pravky miva pomérné jednotnd vstupni
kritéria. Jednd se o pacienty s gMG a MGFA
(Myasthenia Gravis Foundation of America)
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11-1V, tedy s lehkou az tézkou generalizova-
nou formou, kdy bud' dominuje slabost kon-
cetinového a trupového svalstva (lla-1Va)
nebo bulbarniho (Ilb-IVb) (Jaretzki et al.,
2000). Vétsinou se dominantné sleduje po-
kles QMGS (kvantifikované myasthenia gra-
vis skére) (Tab. 2) a MG-ADL (Tab. 3).

Studijni medikace byva pfidavana
k chronické terapii ve stabilni davce, napf. dav-
ka glukokortikoidl musi byt stejna vice jak
4 tydny, u imunosupresiv 3-6 mésicl apod.

Zdaleka ne ve viech studiich se ale jed-
nalo o refrakterni MG pacienty (Menon etal.,
2020; Howard et al., 2017). Prvni schvéleny
blokator C5 slozky komplementu, ekulizu-
mab (Soliris), je pravé na podkladé studii
indikovan u refrakterni gMG s pozitivitou
AChR Ab. Prvni schvaleny inhibitor FcRn -
efgartigimod (Vyvgart) je indikovan jako
pfidatna terapie ke standardni lé¢bé dospé-
lych AChR Ab + pacientli s gMG (prehledy.
sukl.cz).

Inhibitory C5 slozky
komplementu

Cilem |é¢by je zabranit rozstépeni protei-
nu C5 konvertazou na C5a a C5b, a tim zablo-
kovat formovéni MAC, které vede k destrukci
nervosvalové ploténky. Touto inhibici se da-
le snizi mira zdnétu potencovana solubilni
C5a slozkou komplementu (Tannemaat et
Verschuuren, 2020). Ekulizumab a ravulizu-
mab se poddvaji intraven6zné, Zilucoplan se
uziva subkutanné. U pacientl na této l1é¢bé
je zvysené riziko vyskytu meningitidy zpU-
sobené Neisseria meningitidis, proto je nutné
ockovani nejpozdéji 14 dni pred zahdjenim
|é¢by. Pouzivaji se oba typy vakcin, jak pro-
ti B kmendm (nejcastéji Bexsero), tak proti
kmendm A, C, W-135 a Y (nej¢astéji Nimenrix).
Mezi bézné nezadouci Ucinky patfi bolesti
hlavy a nasofaringitida.

Ekulizumab je rekombinantni humanizo-
vana monoklonalni protilatka proti C5 slozce
komplementu. Je jiz vice jak 10 let pouzivan
pro paroxyzmalni no¢ni hemoglobinurii
(PNH) a atypicky hemolyticky uremicky syn-
drom (AHUS). Od roku 2017 je schvélena pro
refrakterni formu MG na podkladé vysled-
ki studie REGAIN. Vedle zlepsenych hodnot
MG-ADL, QMGS a dalsich testl oproti placebu
(Howard et al., 2017) bylo mozné po pfechodu
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Tab.1. Skupiny lécivych pfipravkd dle mechanismu tGcinku (https//clinicaltrials.gov)

Cilova molekula Lékova skupina Aplikace Intervaly aplikace Vztah k protilatkam Faze studie
Inhibitory C5 slozky Ekulizumab IV 2 tydny AChR + Dokonceno
komplementu Alexion Astra Zeneca
Ravulizumab \% 8 tydnl AChR + Dokonceno
Alexion Astra Zeneca
Zilucoplan SC Denné AChR + Dokonceno
UcB
Cemdisiran/pozelimab SC Nezjisténo AChR + LRP4 + Faze lll
Regeneron NCT05070858
Pharmaceutical
Inhibitory FcRn Efgartigimod IV, SC Ix tydné 4 tydny AChrR + (ve studii byli i Dokoncena
Argenx MuSK +, AChR-)
Rozanolixizumab SC IX tydné 6 tydnu AChR + MuSK + (ve studii | Dokonc¢ena
ucB i AChR-)
Nipocalimab % 2 tydny AChR + MuSK +, AChR- | Faze lll
Janssen Research NCT05265273
Batoclimab SC 1-2 tydny AChR + Faze lll
Harbour BioMed, NCT05403541
Immunovant
B lymfocyty Inebilizumab % 1. 15.den, a 6 mésict AChR-+ MuSK+ Faze Ill
Horizon herapeutics/ NCT04524273
Viela Bio
Rituximab IV 6 mésict AChR+ Faze lll
Sponzor Policlinico NCT05868837
universitario Agostino
Gemelli
Mezagitamab IV, SC Nezjisténo AChR+, MuSK+ Faze ll
(TAK-079) NCT04159805
Takeda Pharmaceutical
T lymfocyty Descartes-08 (BCMA v Nezjisténo Vsichni s gMG Fazell
CART) NCT04146051
Cartesian Therapeutics
MuSK-CAART vV Nezjisténo MuSK+ Faze ll
Caballeta Bio NCT05451212
IL-6 Satralizumab SC 0,2, 4 tyden, a 4 tydny AChR +, MuSK +, LRP4 + | Faze lll
Hoffmann-La Roche NCT04963270
Tocilizumab % 0,1,5,9 13,24 tydny AChR + Faze Il
Hoffmann-La Roche NCT05067348
sponsored Tang-Du
Hospital

IV - intravendzné, SC — subkutdnné; IL-6 — interleukin 6; FCRn — neonatdini Fc receptor. Pro vétsi prehlednost v tabulce pouZito zkrdceni protildtek na: AChR+ (pozitivni protildt-
ky pro acetylcholinovému receptoru); AChR- (negativni protildtky proti AChR, ale i proti MuSK!); LRP4+ (pozitivni protildtky proti LRP4); MuSK+ (pozitivni protildtky proti MuSK)

do oteviené &asti studie zredukovat imunosup-
resivni 1é¢bu (Murai et al., 2019). Davkovani se
zahajuje podanim 900 mg Ctyfi tydny po sobé,
a poté se pokracuje 1200 mg a 2 tydny.
Ravulizumab je humanizovana protilatka
proti C5 komplementu, ktera se lisi od ekuli-
zumabu Upravou Fc oblasti. Touto zménou
se prodluzuje nejen jeho moznost recyklace,
ale také dochazi k vétsi afinité k C5, tim pa-
dem je rychleji a déle redukovan C5 protein
(McKeage, 2019). Schvalovaci proces pfislus-
nych autorit se jizdokoncuje. Davkovani je dle
tii vahovych kategorii. U vahy > 40 az 60 kg je
nasycovaci davka 2 400 mg 0. a 14. den, poté
se podava 3 000 mg po 8 tydnech. Pacienti
mezi > 60 az < 100 kg maji nasycovaci davku
2700 mg a chronickou 3 300 mg. Pacienti vazici

> 100 kg dostanou vstupné 3 000 mg, a chro-
nicky 3600 mg.

Také zilucoplan ma dokoncenou fazi lll
studie RAISE a finiSuje schvalovani. Je to syn-
teticky peptid, ktery brani stépeni C5 proteinu
a blokuje C5b. Aplikovén je v denni subkutanni
davce 0,3 m/kg/den. Také u néj nebyl hlasen
z4dny zadvazny nezddouci ucinek (Ndegwa et
Mierzwinski-Urban, 2022; Howard et al., 2023).

Ctvrtym lécivem snizujicim aktivitu C5 sloz-
ky komplementu je kombinace cemdisiranu
apozelimabu. Pozelimab je monoklonalni pro-
tildtka proti C5 slozce komplementu. Cemdisiran
je N-acetylgalaktosamin konjugovany s RNAi
(i = interference), coz doslova znamena ruse-
ni ribonukleové kyseliny. Dochdzi k regulaci
transkripce a vnitrobunécné exprese genu ve
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smyslu ztraty funkce nebo snizeni aktivity genu.
Jeho plsobenim tedy dochdzi k utlumu pro-
dukce komplementu hepatocyty (Devalaraja-
-Narashimha et al., 2022).

Alexion zkouma jesté subkutanniformuin-
hibitoru C5 slozky komplementu (gefurulimab,
faze Ill) a dale inhibitor faktoru D v oralni formé
(vemicorpan, faze Il). Také probihaji studie s eku-
lizumabem a ravulizumabem u déti starsich 7 let.

Blokatory neonatalnich
Fc receptorti

Cilem je zablokovani Fc receptoru, a tim
snizeni koncentrace imunoglobulin(i IgG vcet-
né autoprotilatek. Imunoglobuliny IgG jsou
vazbou na neonatalni Fc receptor chranény

proti degradaci. Bez vazby na neonatalni Fc

www.neurologiepropraxi.cz
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Tab. 2. QMGS - kvantifikované myastenické skére (upraveno dle M. Hordkovd, S. Vohdrika, 2017)

Diplopie pfi lateralnim pohledu > 60 10-59 1-9 Spontanni
(sec)

Pt6za pfi pohledu vzhiru (sec) > 60 10-59 1-9 Spontanni
Mimické svaly Normalnf uzavér vicka UplIna slabost proti odporu UplIna slabost bez odporu Lagoftalmus
Polykani vody Normalnf Minimalni zakuckéavani Regurgitace tekutin nosem Nemoznost polykani
Artikulace pti pocitani od 1 do 50 | Normdlni artikulace pfes 50 | Dysartrie mezi 30-39 Dysartrie mezi 10-29 Dysartrie do 9
(zacatek dysartrie)

Abdukce pravé paze (sec) > 240 90-239 10-89 0-9
Abdukce levé paze (sec) > 240 90-239 10-89 0-9

Vitalni kapacita (%) >80 65-79 50-64 <50
Sevieni pravé ruky (kV)

Muzi > 35 15-34 5-14 0-4

Zeny >30 10-29 5-9 0-4
Sevieni levé ruky (kV)

Muzi > 35 15-34 5-14 0-4

Zeny >25 10-24 5-9 0-4
Elevace hlavy vleze 45 stupnt > 120 30-119 1-29 0

(sec)

Sikmy bérec vpravo 45 stupid > 100 30-99 1-29 0

(sec)

Sikmy bérec vpravo 45 stupi > 100 30-99 1-29 0

(sec)

Body 0 1 2 3

Tab. 3. Skdla dennich aktivit — MG-ADL (upraveno dle M. Hordkovd, S. Vohdrika, 2017)

Re¢ Normalni Intermitentnf zhorsenf Konstantni zhorseni artikulace, | Obtizné porozumeéni feci
artikulace nebo nosni fe¢ ale je mu rozumét
Zvykani Normalnf Unava pfi tuhych soustech Unava pii mékkych soustech | Sonda
Polykanf Normalnf Zfidka epizody zaskakovani Casté zaskakovani, nutnost Sonda
zmeény stravovacich ndvykl
Dychéni Normdlni Némahova dusnost Klidové dusnost Umeéld plicni ventilace
Zhorseni schopnosti cisténi Z4dné Zvysend ndmaha, ale nemusi | Potiebuje prestavky Nenf schopen vykonat
zubU a cesani odpocivat
Zhorseni schopnosti vstavat Z4dné Lehkd, nékdy pouziva ruce Stfedni, vzdy uZiva ruce Tézka, potfebuje pomoc
ze zidle
Dvojité vidéni Zadné Ano, ale ne denné Denné, ale ne trvale Trvale
Pokles vicka Z&dné Ano, ale ne denné Denng, ale ne trvale Trvale
Body 0 1 2 3

receptor jsou v pribéhu recyklace IgG zvysené
transportovany do endotelidlnich bunék, pres
¢asné endozomy presunuty do lysozomd a de-
gradovany (Alhaidar et al., 2022). Efgartigimod
jelgG1 Fcfragment, pfirozeny ligand, ktery ma
zvysenou afinitu k neonatalnimu Fc receptoru,
dalsi inhibitory jsou monoklondlni protilatky.
Batoclimab a rozanolixizumab jsou podavany
subkutanné, efgartigimod Ize aplikovat obé-
ma zpusoby, nipocalimab intraven6zné. Lisi
se v schematech dévkovani, podavaji se opa-
kované. Neobjevily se zatim zddné zavazné
nezadouci U¢inky. Nejcastéji se jednalo o boles-
ti hlavy a zanéty hornich cest dychacih nebo
bolesti hlavy. FcRn vazZe stejné i albumin, ktery
se podili na regulaci transportu cholesterolu.
U Zzadného zéciv zatim k vyznamnym zménam

koncentraci alouminu a cholesterolu nedoslo

az na batoclimab, kde ve studii pro endokrinni
orbitopatie byly vyznamné zvy3ené koncent-
race cholesterolu, pravdépodobné u vyssich
davek Iéku (Ward et al., 2022).
Efgartigimod je Fc fragment ajiz je schva-
len pro AChR Ab pozitivni pacienty s gMG. Ve
studii ADAPT byl prokazan efekt léciva a po-
kles ADL 0 = 2 body u 75 % lécenych efgarti-
gimodem oproti jen 25 % lé¢enych placebem
(Ndegwa et Mierzwinski-Urban, 2022). Lze
ocekdvat rychly nastup ucinku, a to jiz v prv-
nich dvou tydnech. Doporucené davkovani je
10 mg/kg/den, jen u pacientd s véahou > 120 kg
se jiz podévé jednotné 1 200 mg. Studii absol-
vovali také séronegativni pacientis podobnymi
vysledky jako u AChR Ab pozitivnich, bohuzel
soubor pacientd nebyl dostate¢né velky
pro mozné statistické zhodnoceni. Navic
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izolované u MG-ADL, kde se jednd o
subjektivni hodnoceni, doslo k vyraznéjsimu
placebo efektu. Pokles ADL > 2 byl u pla-
cebo skupiny 63,3 % a u efgartigimodem
lé¢enych pacientd 68,4 % (Howard et al.,
2021). Na vyhodnoceni tohoto prekvapivé-
ho vysledku se zatim ¢ekd az po zverejnéni
"open label" ¢asti studie, ale Ize pfedpokla-
dat vétsi ocekavani seronegativnich pacien-
tl od nové moznosti lécby.

Studie s Rozanolixizumabem MycarinG
faze 1l je také jiz ukoncena. Byl prokazan
efekt u obou poddvanych dévek 7 i 10 mg/
kg/den, a to u AChR i MuSK Ab+ pacientt. Lék
byl dobfe tolerovan (Bril et al., 2021; Bril et al.,
2023). Také se dokoncuje proces schvalovani.
Déavkovani pravdépodobné bude 7 mg/kg/den,
aplikuje se subkutdnné pumpou.

www.neurologiepropraxi.cz



Placebem kontrolované myastenické
studie s nipocalimabem a batoclimabem
faze lll jesté probihaji. Existuji data, ktera by
mohla potvrzovat bezpecnost nipocalimabu
v téhotenstvi (Menon, Barnett et Bril, 2020).
Probiha také studie s efgartigimodem a ni-
pocalimabem u déti ve véku 2-18 let. Studie
s Orilanolimabem (Alexion) byla sponzorem
pfedcasné ukoncena.

Lécba cilena na B lymfocyty

Depleci B bunék zptsobuji monoklonalni
protildtky vézici se na molekuly CD 20a CD 19.
Jedinym v praxi pouzivanym zastupcem cili-
cim na CD 20 molekulu je stéle jen rituximab
(RTX). Jednd se o humanizovanou chiméric-
kou monoklonalni protildtku, jejiz efekt dle
provedenych metaanalyz neni jednoznacny,
ale u nékterych pacientt k zlepseni klinické-
ho stavu jednoznacné dochazi. MM doséhlo
i u AChR Ab+ 30 % pacientl, u MuSK Ab+ to
bylo 72 % (Nowak et al., 2022; Tandan et al.,
2017). Terapie je v této chvili indikovana
u MuSK Ab+, kdyz neni efekt inicidlni imuno-
terapie a u AChR Ab pozitivnich refrakternich
pacientl po selhani ostatni terapie (Tyblova,
2023; Narayanaswami et al., 2021).

Dalsi Ié¢iva cilici na molekulu CD 20 sice
existuji (ublituximab), nékteré jsou dokon-
ce bézné pouzivané, jako napt. ocrelizumab
a ofatumumab, ale zatim neprobihaji Zadné
dalsi studie. Studie s protilatkou proti CD19
molekule Inemibilizumabem, faze I, stale
probiha.

Nepiimo B lymfocyty ovliviujei IL-6, ktery
ma vliv na jejich diferenciaci. Tocilizumab
a satralizumab jsou monoklondini protilatky
proti receptoru pro IL-6. JiZ jsou v neurologii
pouzivané u neuromyelitis optica. K nezadou-
cim Gc¢ink(m patii bolesti hlavy a kloub(, vy-
razka apod.

Dalsi terapie snizujici aktivitu nebo pocet
B lymfocytli bude zminéna jen v kratkosti. Bud'
je teprve ve fazi Il (Mezagitamab — TAK-079)
nebo dokonce u faze Il nedoslo ke statisticky
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je eliminace bunky s pfislusnym antige-
nem. Napft. v hematologii se pouzivaji CD19
specifické CAR-modifikované T lymfocyty,
které se vazi na B lymfocyty u hematolo-
gickych onkologickych onemocnéni (Lysak,
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Zavér

Vyzkum novych 1ékd u generalizované
formy MG se posunul v poslednich letech
vyrazné dopfedu a je podpofen vysledky
placebem kontrolovanych studii. Zatim se
jejich bezpecnostni profil a rychle nastu-
pujici efekt zda velmi slibny. Je otazkou,
zda vyhledové dojde k radikdlni zméné
strategie |é¢by u generalizované formy MG,
vcetné eliminace chronického podavani
kortikoid(, jak tomu bylo napft. u roztrou-
Sené sklerézy. Bohuzel bude hodné zaviset

na cené léku.
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