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Kombinace bendamustinu a rituximabu pro Iécbu chronické nemoci s pfitomnosti chladovych aglutinin(i

Primarni chronicka nemoc s pritomnosti chladovych aglutinin(i (CAD) je spojena s klonalni lymfoproliferaci B
lymfocytt v kostni dfeni, coz vyusti v autoimunitni hemolytickou anémii a chladem indukované cirkulaéni symptomy.
Monoterapie rituximabem a kombinaci fludarabin-rituximab jsou moznymi terapeutickymi volbami. V
randomizované multicentrické studii se testovala dalsi Ié¢ebné moznost. Ve studii bylo 45 pacientd, ktefi dostavali
rituximab 375 mg/m2 a bendamustin 90 mg/m2. 32 pacientl na lé¢bu reagovalo (71 %). 18 dosahlo kompletni
odpovédi a 14 ¢astecné odpovédi. Ze 14 pacient(, ktefi byli pfedtim lIéceni rituximabem i fludarabin-rituximab, 7
reagovalo na lé¢bu bendamustin-rituximab (3 kompletné, 4 parcidlné).

U pacientl s kompletni odpovédi doslo k narlstu hodnot hemoglobinu o 4,4 g/dl (median) u pacientd s parcialni
remisi 0 3,9 g/dl (median). Tézsi neutropenie se objevila u 15 pacient( a u 5 se objevila infekce bez neutropenie. U 13
pacient( se musela redukovat davka bendamustinu.

Kombinace bendamustin-rituximab je dle studie vysoce efektivni, pomérné bezpecna a mohla by se stat prvni volbou
pro lécbu pacienti s CAD.
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SOX11 podporuje rist MCL nadoru interakci CXCR4 a FAK regulaci v buiikach MCL

Nadmérna exprese SOX11 lymfomem z plastovych bunék (MCL) je spojena s agresivnhim chovanim nemoci a horsi
progndzou. Onkogenni cesta SOX11 vSak doposud nebyla znama. Autofi zjistili, Ze SOX11 se vaZze na regulacni regiony
2 dulezitych gent ovliviujicich signalizaci v mikroprostrfedi nddoru, tj. CXCR4 (C-X-C motif chemokine receptor 4) a
PTK2 (focal adhesion kinase [FAK]). SOX11pfimo zvySuje expresi CXCR4 a FAK, aktivuje signalni drahy PI3K/AKT a
ERK1/2 FAK. Buriky MCL zvy$ené exprimujici SOX11 maiji také vyssi migracni kapacitu, transmigruji a proliferuji, jsou
také rezistentnéjsi ke konvenc¢ni terapii. Specificka inhibice FAK blokuje signalizaci PI3K/AKT a ERK1/2. FAK a PI3K
inhibitory redukuji SOX11 zvySenou migraci a zvysuiji citlivost MCL bunék k terapii. Stejné tak funguji i inhibitory
CXCRA4. Rusi vliv SOX11 inhibici FAK/PI3K/AKT signalizace. Tohoto poznatku by mohlo byt vyuZito v [é¢bé pacientl s
MCL:

SOX11 promotes tumor protective microenvironment interactions through CXCR4 and FAK regulation in mantle cell

lymphoma
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