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Uvod:

Tepelnd autoimunitni hemolytickda anemie (WAIHA) je jedna z néjcastéjsich ziskanych hemolytickych
anemii. Patogeneze onemocnéni spociva v produkci autoprotilatek s teplotnim optimem 37 stupn(
Celsia proti epitopiim na membrané erytrocytll. Onemocnéni je mozno rozdélit na primarni a
sekundarni formu. U sekundarni formy nemoci je pfitomna kauzalni pficina, jako je napftiklad
chronicka lymfocytarni leukemie ¢&i systémovy lupus erytematddes. Standardni terapie WAIHA
spociva v podavani kortikosteroidll v prvni linii IéCby. Tato terapie dosahuje dlouhodobou remisi v
cca 30% pacientl . V pfipadech selhani kortikoidd je indikovano podani Il. linie |éCby, jako je
splenektomie ¢i podani imunosupresivni terapie léky. Pouzivany jsou cyklofosfamid, ciclosporin,
azatioprin. Rituximab je chiméricka humanni monoklonalni protilatka zaméfena proti CD20 antigenu,
jez je exprimovan na povrchu B lymfocytd. Rituximab je v soucastnosti schvéalen pro lé¢bu malignich B
lymfoma ¢i revmatoidni artritidy. PouZiti rituximabu bylo s Uspéchem zkoumano i u jinych
onemocnéni s autoimunitni etiopatogenezi jako je imunitni trombocytopenie nebo chladova
hemolytickd anemie.

Pacienti a metodika

Jedna se o klinickou studii faze IlIl. pro pacienty s nové diagnostikovanou symptomatickou tepelnou
WAIHA s pozitivitou pfimého antiglobulinového testu.(pozitivni anti IgG samotné ¢i kombinace anti
IgG a anti C3d). Do studie byli zahnuti i pacienti s AIHA a jinym autoimunitnim onemocnénim jako
jsou nizce malini B lymfoproliferace. Pacienti byli v ramci studie rozdéleni na zdkladé randomizace do
dvou vétvi, prvni vétev byla Ié¢ena monoterapii kortikosteroidy (prednisolon v davce 1.5mg/kg po
dobu 2 tydnu), celkové 32 pacientll s naslednym postupnym sniZzenim davky kortikoid(l, druha vétev
32 pacientl byla lécena kombinovanou terapii kortikoidy( ve stejné ddvce jako prvni vétev) a navic
rituximabem davce 375 mg /m2, celkové 4 davky ve 4 po sobé jdoucich tydnech. Primarnim cilem
studie byla analyza rozdild v 1é¢ebné odpovédi mezi obéma skupinami. Hodnoceni |é¢ebné odpovédi
bylo provedeno v mésici 3,6,12 po zahajeni terapie. Kompletni remise byla definovana jako
normalizace hladiny hemoglobinu bez podavani soubézné imunosupresivni terapie. Parcidlni
odpovéd byla definovand jako normalizace hladiny hemoglobinu pti pretrvavajici 1é¢bé
nizkodavkovanym prednisonem.

Vysledky

Po 3 mésicich od zahajeni terapie byla kompletni remise —(CR) ¢i parcidlni remise (PR) zjisténa u cca
50% pacientll v obou skupinach. Po 6 mésicich vétsina reagujicich pacientd splnila kritéria kompletni
remise, s tim Ze ve skupiné pacientl lé¢enych kombinovanou terapii byla signifikantné vyssi cetnost
dosazeni CR. Po 12 mésicich od zahajeni terapie byla uspokojiva lécebnd odpovéd zjisténa u 75%
pacientl lééenych kombinaci rituximab a prednisolon oproti 36% lé¢enych pouze prednisolonem
(P=0.003) Preziti bez relapsu onemocnéni bylo jednoznacné lepsi ve skupiné kombinované 1éCby nez



pfi monoterapii. Po 36 mésicich je 70% pacientli v kombinované vétvi stale v remisi onemocnéni
oproti 45% pacientl ve vétvi s kortikoidy.

Bezpécnost :
V oblasti nezadoucich ucink( nebyly ve sledovanych vétvich rozdily.
Zavér:

Publikovanarandomizovana studie prokazala superioritu kombinované terapie rituximabem
s prednisolonem nad monoterapii prednisolonem u pacientl s tepelnou hemolytickou anemii v prvni
|éCebné linii.
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