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Bispecificka rekombinantni protilatka v 1écbé hemofilie A

Hemofilie A patii mezi krvaciva onemocnéni, které je zplisobené deficitem srazeciho faktoru VIII. Témét 50 %
nemocnych ma tézkou formu, tj. mad méné nez 1% rezidualni aktivity f. VIII. Standardni 1é¢bou je pravidelné
profylaktické a episodické podavani f. VIII. Tato 1écba je ale pro pacienta naro¢na, napi. na zilni vstupy. Navic
muze dojit k indukci tvorby anti-f. VIII protilatek, s ¢imZ se setkavame az u 30 % pacientd s téZkou hemofilii
A, takze je 1éCba neucinna. U téchto pacientll s inhibitory f. VIII se podavaji rekombinantni f. VIla nebo
koncentrat aktivovaného protrombinového komplexu. Je tedy tlak na vytvoreni jinych 1é¢ebnych postupt, které
by u téchto pacientii umoznily zabranit krvacivym piihodam.

Za timto ucelem byla vytvofena humanizovand bispecifickd protilditka emicizumab, kterd pifemostuje
aktivovany f. [Xa a f. X. Tato protilatka byla testovand v nerandomizované, 12 tydnt trvajici studii. Pacienti
(18) byli zatazeni do 3 kohort dle podavanych davek. Emicizumab se podaval 1x tydné subkutanné v davkach
0,3, 1,0 a 3,0 mg/kg.

Studie ukézala, Ze podavani emicizumabu nebylo spojené s vaznymi nezadoucimi uéinky (u 15 z 18 se objevila
unava, zmény pokozky v misté vpichu, prijem aj.) ¢i poruchami koagulace a u vSech kohort doslo k vyraznému
sniZzeni krvacivosti oproti pocatecnim hodnotdm. Anualizovany medidn tykajici se krvacivych piihod u
jednotlivych kohort poklesl z 32,5 na 4,4, 18,3 na 0,0 a 15,2 to 0,0. Podobné tak klesl vyskyt krvaceni do
kloubii. U 17 z 18 pacienti doslo k poklesu krvacivosti bez ohledu na to, zda méli/neméli inhibitory f. VIII. V
prabéhu studie doslo u 5 pacientii k 21 krvacivym epizodam, ale nutnost epizodického podani srazecich faktort
u téchto pacientil vyrazné poklesla oproti po€atecnimu stavu. U 1 pacienta dochédzelo k opakovanym krvacivym
pfihodam, ale na standardni 1é€bu reagoval 1épe (bylo moZno podat méné davek f.VIII) nez pfed zafazenim do
studie. Proti vytvofené protilatce se v pribéhu sledovani pacienti nevytvorily protilatky.

Studie tedy uzavird, ze 1x tydné subkutanné podavany emicizumab vyznamné sniZzuje Cetnost krvacivych
ptihod u pacientii s hemofilii A bez zavislosti na tom, zda maji/nemaji vytvorené protilatky proti f. VIIL
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