Outcomes 5 years after response to rituximab therapy in children and adults with immune thrombocytopenia
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Rituximab je chimérickd monoklondlni protilatka
(mAb) zaméfend proti antigenu CD20, ktery je exprimo-
van na povrchu B lymfocytd. Je Siroce pouZivana pii 1é¢-
bé onemocnéni zprostfedkovnych autoprotilatkami. Ved-
le imunitni trombocypenické purpury (ITP) sem patii fada
dalSich autoimunitnich onemocnéni. Uvedeny piehled
zprav uvadi souhrnny pocet 492 pacientl, dospélych
a déti s ITP léCenych rituximabem spolu s po¢tem kom-
pletnich a parcidlnich odpovédi na inicidlni 1é¢bu rituxi-
mabem. Ctyfi studie pfedb&zné vyhodnotily trvani odpo-
védi. Nejveétsi studie se 60 dospélymi inicidlné 1é¢enymi
pacienty ukézala trvani odpovédi v jednom roce u 43 %
a ve 2 letech u 40 % pacientl. Dosud vSak chybéla roz-
séhlejsi data o dlouhotrvajici odpovédi na inicidlni 1€¢bu
rituximabem jak u déti, tak u dospélych.

Predmétem této studie je analyza specificky zamé-
fend na trvani odpovédi u pacientl po inicidlni 16Cbé ritu-
ximabem. Studie byla provedena u relativné velké selek-
tované skupiny 138 pacientii (déti a dospélych) s ITP, ktefi
méli 5 let trvajici odpovéd na tuto 1é¢bu bez relapsu. Byly
sledovany klinické a imunologické korelace dlouhodobé
odpovédi.

Soubor, metody a vysledky. Celkové bylo do studie
zatfazeno 138 pacientl, 72 dospélych a 66 déti ve véku
pod 18 rokt ze 7 center (USA, Francie, Itdlie a Némecka).
VSichni pacienti dostali standardni davku rituximabu:
4tydenni infuze 375 mg/m?2/infuzi kromé 12 déti 1é¢enych
v Universitni nemocnici Charité v Berlin€, které dostaly
pouze jedinou davku 375 mg/m? rituximabu. U pacienttl,
ktet{ dostali vice neZ jednu kiru rituximabu, byla posu-
zovana odpovéd pouze na inicidlni kiru. VSichni paci-
enti méli zakladni pocet destic¢ek pod 30 x10%/1. Komplet-
ni remise byla definovadna pfi poctu desticek nad 150 x
1091, parcidlni remise pfi po¢tu 50—150 x10%/1. VEk paci-
entll v dobé€ prvni infuze rituximabu byl v pdsmu 2 az 78
rok1, véetn€ 66 déti (medidn véku 12,2 rokl) a 72 dospé-
Iych (median veéku 39,0 rok1) Medién trvani ITP pied ritu-
ximabem byl 3 roky u dospélych a 20 mésict u déti. U 23
dospélych (32 %) au 10 déti (15 %) byla provedena sple-

nektomie pied 1éCbou rituximabem. Ze 138 pacientli
dostalo 130 v dfivéjsi dobé alesponi 2 riizné terapie pro
ITP. Vysledky. Z 66 déti s inicidlni odpovédi na rituxi-
mab mélo 45 déti (68 %) kompletni remisi a 21 (32 %)
parcidlni remisi trvajici alesponi 1 rok po terapii. Déti
s trvajici odpovédi alesporii 1 rok mély vic nez v 80 % San-
ci na odpovéd trvajici alespoii 2 roky. Ze 72 dospélych
pacientll s odpovédi na rituximab s trvanim alespoii 1 rok
mélo 55 kompletni remisi a 17 parcidlni remisi. Analyza
vyhodnocuje a grafickymi znizorfiuje procentudlni podi-
ly kontinudlni odpovédi u déti a dospélych v Casovém
odstupu 1 rok, 2 roky a 5 rokil po inicidlni 1é¢b€. Dospé-
li a déti méli inicidlni celkovou odpovéd v 57 %
a podobnou persistujici Sletou odpovéd (dospéli 21 %,
déti 26 %). Déti po 2 letech od inicidlni 1é¢by nemély
relaps, zatimco dospéli ano. V literatuie referované pro-
jevy toxicity rituximabu pfti 1écbé ITP zahrnovaly neu-
tropenii, dlouhodobou infekci, hypogamaglobulinemii,
hematologické malignity a jind izolovanid onemocnéni.
V referované studii byly vedlejsi reakce minimalizovany
pfidanim prednizonu jako premedikace. U Zadného ze 138
pacientll studie nedo$lo k zavazné nebo tézké dlouhotr-
vajici toxicité v jasném vztahu k depleci B-bunék po ritu-
ximabu. Nebyl prokazin zvySeny vyskyt vaZnych nebo
lehkych infekci. Nebyl zaznamenén Zadny ptipad progre-
sivni multifokdlni leukoencefalopatie nebo reaktivace
hepatitidy B.

Zaver. Studie predlozila dlouhodobé vysledky ziska-
né u dospélych a déti s chronickou ITP pfi standardni 1é¢-
bé rituximabem. Ukazuji Sletou Cetnost trvajici odpoveé-
di na inicidlni terapii. Nebyla pozorovdna Zidna nova
nebo podstatnd dlouhodobd toxicita. Vysledky studie
mohou dét informaci pii klinickém rozhodovani. Rando-
mizované dlouhodobé studie rituximabu ve srovnini se
standardni péci (t€.v béhu) jsou potiebné ke zjisténi, zda
spontanni remise u ITP nepfispivaji k Sleté Cetnosti odpo-
védi prisuzované rituximabu.
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