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Indikace: pokrocily nador ovarii, zatim ve lll. fazi klinickych testd,
obdrzel od FDA doporuceni k urychleni procesu registrace (Fast Track
Designation).

Ad 3. Monoklonalni protilatky konjugované s bakterialnim
nebo rostlinnym toxinem

V této kombinaci se obvykle vyuzivaji z monoklonalni protilatky jen
jeji variabilni regiony.

Po konjugaci s bakteridlnim toxinem je molekula dostatecné velkd, aby
nedochazelo k jejim ztratdm rendlni filtraci. Z konjugovanych MAbs tohoto
typu dosud ziskal povolenf ke klinickému pouzivani moxetumomab pasudotox
(Lumoxiti®), dalsi zde uvedené latky jsou ve lll. fazi klinickych testd.

Obr. 9. Schéma konjugdtu variabilniho fragmentu protildtky s peptidickym
bakteridlnim nebo rostlinnym toxinem

bakteridIni nebo rostlinny toxin

variabilnf fragmenty (Fv) protilatky
Moxetumomab pasudotox (Lumoxiti®) (14)
MADb: variabilni fragment (scFv) mysi protilatky proti antigenu CD22

(exprimovany jen v nékterych typech leukemickych bunek).
Konjugovand molekula: Pseudomonas exotoxin A (P38).
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KONJUGOVANE MONOKLONALNI PROTILATKY

Povolen FDA 14. 9. 2018 (15) pro terapii leukemie z vlasatych bunék,
U EMA ma zatim jen status Orphan Drug.

Oportuzumab monatox (Proxinium®/ Vicinium®) (16)

MADb: variabilni fragment (scFv) humanizované protilatky proti EpCAM
(epithelial cell adhesion molecule), coz je transmembranovy glykoprotein,
Ucastnici se signalizace mezi bunkami, jejich migrace, proliferace a dife-
renciace, ma onkogenni pUsobeni, je overexprimovany u epitelidlnich
nadort (jeden z markerd nadoru).

Konjugovand molekula: Pseudomonas exotoxin A.

Aktudlné ve lII. fazi klinickych zkousek proti nadoru mocového mechyre.

Naptumomab estafenatox (17)

MADb: variabilni fragment (scFv) mysi protilatky cileny na antigen 5T4,
exprimovany nékterymi typy nadorovych bunék.

Konjugovand molekula: superantigen stafylokokovy enterotoxin A.

Variabilni fragment protilatky se vaze na cilovy antigen a superantigen
stimuluje imunitni reakci aktivaci T lymfocytd.

Je ve lll. fazi klinickych testd pro terapii pokrocilého nadoru ledvinnych
buneék.

Zaver

Vyvoj konjugovanych monoklonalnich protilatek probiha jiz néko-
lik desetileti, ale zatim nedosahly odpovidajiciho uplatnéni v terapii.
Ddvodem je pravdéepodobné predevsim to, ze se vzhledem ke slozi-
tosti problematiky jen obtizné daff najit optimalni pomér mezi jejich
Ucinnosti a toxicitou pro jiné nez cilové bunky. To souvisi s charakte-
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