T bunky ziskané od pacientd se SLE byly transdukovany lentivirovym
anti-CD19 CAR vektorem, expandovany a reinfundovény po pfedchozi
lymfodeplikaci fludarabinem a cyklofosfamidem. CAR-T burky expan-
dované in vivo vedly k hluboké depleci B-lymfocytl, zlepsent klinickych
priznakd a normalizaci laboratornich parametrl vcetné sérokonverze
protilatek proti dvouvlaknové DNA. Remise SLE pod|e kritérif DORIS bylo
dosazeno u viech péti pacientll po 3 mésicich a median skére aktivity
SLEDAI po 3 mésicich byl 0. Remise bez €kl se udrzela i béhem delsiho
sledovani (median 8 mésic) po podani CAR-T bunék. CAR-T Ié¢ba byla
dobfe sndsena pouze s mirnym syndromem uvolfovéni cytokind. Tyto
Udaje naznacuji, ze prenos CD19 CAR-T bunék je u SLE proveditelny,
tolerovany a vysoce ucinny.
Systémova sklerodermie - vyuziti biologické
lécby a nadéje na zlepsSeni

Systémova sklerodermie (SSc) je vzacné, autoimunitni systémové
onemocnéni pojiva, pro které je charakteristickd vaskulopatie kapildr
a tepen malého prlsvitu, dysregulace imunitni odpovédi a progredu-
jici tkanova fibréza postihujici kazi, plice, srdce, travici trakt a ledviny.
Prevalence SSc je kolem 17,6/100000 a incidence 1,4/100000/rok a po-
stihuje Castéji zeny nez muze (5 : 1) v primérném véku 34-60 let pfi
stanoveni diagnodzy (9). SSc je provazena aktuédlné nejvyssi specifickou
umrtnosti, zejména na vrub intersticidlniho plicniho postizent, plicni
arteridlnf hypertenze, postizeni srdce a ledvin, a pfedstavuje jedno z nej-
hlie farmakologicky ovlivnitelnych systémovych onemocnéni pojiva.
Zakladem vcasného stanoveni diagndzy je rozpoznat dvé nejcastéjsi
¢asné manifestace SSc, zejména Raynaudlv fenomén (v 90 %, epizodic-
ké tri- nebo bifazické, ostfe ohranicené barevné zmény akrélnich ¢asti
téla vyvolané chladem nebo stresem) a difuzni nedoli¢kujici otok prst
rukou, nohou ¢i obliceje, ktery pfedchazi rozvoji charakteristické koznf
fibrozy. Takového pacienta je potfebné odeslat k revmatologickému
vysetfeni —zejména kapilaroskopii nehtovych vald a vysetfeni antinukle-
arnich protildtek, s naslednym skriningovym vysetienim specifickych
organovych manifestaci. V diagnostice mikrovaskulopatie je pofad
zlatym standardem kapilaroskopie nehtovych vald, i kdyz do popredi se
dostavaji experimentdlni metody vyuzivajici laser, infracervenou tomo-
grafii ¢i optickou koheren¢ni tomografii. Lé¢ba Raynaudova fenoménu
a digitédInich ulceraci se opird o rezZimova opaten, kalciové blokatory,
inhibitory fosfodiesterazy 5 (PDE5i), antagonisty endotelinovych recep-
tord, prostanoidy, lokaIni aplikaci botulotoxinu ¢i rizné formy sympa-
tektomie a chirurgické osetfeni nekrdz ¢i gangrény. Experimentalné
se zkousi techniky perkutdnni angioplastiky ¢i tzv. fat grafting (lokdini
aplikace kmenovych bunék tukové tkané). Zlatym standardem vyset-
feni klze je subjektivni hodnocenf intenzity a rozsahu koznf fibrézy
pomoci modifikovaného Rodnanova kozniho skére. Biopsie je potrebna
vetsinou jen v nejasnych pfipadech anebo k odliseni dalsich koznich
fibrotizujicich procest. Zatim experimentélné se zkousi techniky vyso-
kofrekvenc¢niho ultrazvuku ¢i magnetické rezonance. Z farmakoterapie
zde volime imunosupresiva jako methotrexat, mykofenolat mofetil,
cyklofosfamid, pfipadné biologické preparaty rituximab (B deple¢ni
terapie) ¢i tocilizumab (IL-6Ri) anebo autologni transplantaci kmeno-
vych bunék kostni dfené (ASCT). Diagnostika intersticidlniho plicniho
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postizeni spoléha zejména na pocitacovou tomografii s vysokym rozli-
senim (HRCT) a pravidelné plicni funkeni vysetfeni (spirometrie) véetné
difuzni kapacity pro oxid uhelnaty (DLCO). Experimentélné se zkousi
ultrasonografie, magneticka rezonance ¢i kvantitativni CT. V terapii
volime zejména cyklofosfamid, v posledni dobé ¢im dale ¢astéji myko-
fenolat mofetil, pfi nedostate¢né odpovédi pak rituximab, tocilizumab
nebo ASCT. V pfipadé progredujiciho fibrotizujiciho fenotypu médme
noveé k dispozici antifibrotikum nintedanib. U tzv. end-stage postizeni
plic je ke zvazeni transplantace. Diagndéza plicni hypertenze se opira
zejména o pravidelny skrining pomoci echokardiografie s vyuzitim
spirometrie a DLCO, testu 6minutové chlize, biomarkeru NT-proBNP
a verifikaci pomoci pravostranné srdecni katetrizace. V terapii pouziva-
me antagonisty endotelinovych receptort, PDES5i, prostanoidy a nove
i agonisty solubilni guanylatcyklazy (riociguat) nebo prostacyklinovych
receptorl (selexipag). Do popfedi se dostava jiz inicidlni kombinacni
terapie témito preparaty.

V diagnostice velmi ¢astého postizeni traviciho traktu se mimo
standardni ultrazvukové a endoskopické metody uplatiiuje zejména
polykacf akt, jicnovd manometrie ¢i dechovy test s vodikem. V terapii
majf své nezastupitelné misto inhibitory protonové pumpy ¢i blokétory
histaminovych H2 receptor( a prokinetika. U syndromu bakteridlniho
prerGstani v tenkém stfevé je indikovano intermitentnf podavani anti-
biotik. Experimentélné se zkousi fekdlni transplantace a chirurgické me-
tody jako bypass zaludku ¢i fundoplikace. Diagnostika sklerodermické
rendini krize spociva v pravidelné domaci monitoraci krevniho tlaku,
pravidelného vysetreni funkce ledvin a mocového sedimentu. Zlatym
standardem potvrzeni diagndzy zUstava rendlni biopsie. V terapii této
manifestace jsou na prvnim misté inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu, pfipadné dalsi antihypertenziva a ¢asto se uplatiuji metody
nédhrady funkce ledvin a jejich transplantace. V posledni dobé se ¢im
dale ¢astéji diskutuje vhodnost pridanf imunosupresivni terapie zejména
cyklofosfamidu a rituximabu (10).

Idiopatické zanétlivé myopatie - prediktivni
autoprotilatky a prvni schvalena terapie

Idiopatické zanétlivé myopatie (IZM) ¢i zkrdcené myozitidy jsou
heterogenni skupinou onemocnéni variabilné postihujici zdnétem
pricné pruhované svalstvo, kiizi, klouby, plice a pfipadné dalsi organy.
Zakladni klinickou manifestaci je svalové slabost; nekonstantné mohou
byt pfitomné myalgie a pfiznaky pfi postizeni dalsich organt (11).

V poslednich letech se stéle vice ukazuje, Ze dfive relativné ¢asto
diagnostikované onemocnéni polymyozitidou je velmi raritnf a vét-
dina takto v minulosti oznacovanych nemocnych ma ve skute¢nosti
bud myozitidu s inkluznimi télisky (IBM), imunitné zprostifedkovanou
nekrotizujici myopatii IMNM), antisyntetazovy syndrom (ASS), smisené
onemocnéni pojiva nebo jiny pfekryvny syndrom. To je klinicky dd-
lezité, protoze kazdé z téchto onemocnéni vyzaduje jiny pfistup — at
uz pfi rutinnim zvlddani choroby, nebo v rdmci klinickych hodnocenf
s novymi léky. Zatimco u IBM nemame vibec zadny farmakologicky
nastroj k ovlivnéni této nemoci a nema smysl lécit glukokortikoidy
a imunosupresivy, u nemocnych s ASS je takova lécba casto Uspésna,
vcéetné podani rituximabu, nebo je vidét efektivita intravendznich
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