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DLOUHODOBA UCINNOST A BEZPECNOST SIPONIMODU U PACIENTU SE SEKUNDARNE PROGRESIVN ROZTROUSENOU SKLEROZOU: AN

nému snizeni poc¢tu gadolinium enhancujicich
1ézi a objemu T2 1ézi v porovnanis placebem
(86% snizeni gadolinium enhancujicich lézi
a az 79% snizeni objemu T2 [ézi). Siponimod
zmirnil u pacientl se SP RS ztratu celkového
objemu mozku v porovnani s placebem (re-
lativni snizeni atrofie oproti placebu dosa-
hovalo 23 %) (Kappos et al., 2018).

Kognitivni funkce

Kognitivni funkce byly hodnoceny po-
moci testu SDMT (Symbol Digit Modalities
Test). Za klinicky vyznamnou se povazovala
zména v hrubém skére SDMT o > 4 body ne-
bo 0 > 10 %. Lé¢ba siponimodem u pacient
se SP RS pozitivné ovlivnila rychlost
kognitivniho zpracovani v porovnani s pla-
cebem (signifikantni snizeni rizika zhorseni
kognitivnich funkci o 25 %) (Kappos et al.,
2018).

Nezadouci ucinky

K nejcastéjsim nezddoucim Gcinkdm lé-
ku patfi bolest hlavy a hypertenze. DalSimi
¢astymi nezddoucimi ucinky byly elevace
jaternich enzym, herpes zoster, makularni
edém a lymfopenie stupné 4 (pocet lymfo-
cytd pod 200 bunék/mm?).

Open label extenze studie
V open label extenzi (OLE) studie byli

ADNICH DAT STUDIE EXPAND A JEJI EXTENZE

Obr. 1. Z1 651 ucastnikd, kterf byli randomizovdni: 1 646 dostalo > 1 ddvku randomizované lécby
(siponimod 2 mg nebo placebo) v hlavni dsti a bylo zahrnuto do analyzy; do OLE fdze vstoupilo 1 224
Ucastnikd; a 1 220 obdrzelo > 1 ddvku siponimodu v OLE fdzi

‘ 1651 (randomizace 2: 1)

]

v

Siponimod (N = 1 005)* ‘

‘ Placebo (N = 546)

197 ukonilo studii
112 na dvajité zaslepené studiové lécbé
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v

v

824 siponimod kontinualné
821 lé¢ba v rdmci extenze

400 placebo — siponimod
399 lé¢ba v ramci extenze

209 ukoncilo studii
104 rozhodnutf [ékafe/pacienta/
pecovatele
51 nezédouci Ucinky
43 nedostate¢nd ucinnost
6 umrti
2 ztrata ze sledovani
3 porusenti protokolu
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593 pokracovalo v extenzi v dobé
uzavérky dat (duben 2019)

107 ukondilo studii
57 rozhodnuti 1ékare/pacienta/
pecovatele
27 nezaddouci Ucinky
18 nedostatecnd Gcinnost
1 dmrti
3 ztrata za sledovani
1 porusen( protokolu

A\
285 pokracovalo v extenzi v dobé
uzaveérky dat (duben 2019)

Obr. 2. Kaplan-Meierovo grafické zndzornéni Sestimésicni CDP zahrnujici data z core fdze a extenze

studie (celkovd populace)
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Cas do 3estimési¢ni CDP byl vyhodnocen
pomoci EDSS, a to kazdé tfi mésice v core ¢asti
studie, v OLE fazi v prvnim roce kazdé tfi
mésice a nasledné v pulrocnich intervalech.
Cas do potvrzeni poklesu kognitivni vy-
konnosti (CPS) (= 4 body) byl zhodnocen
testem SDMT (Symbol Digit Modalities
Test) provedenym v Gvodu klinické studie
a nasledné v pravidelnych 3estimési¢nich

intervalech. AAR (ro¢ni pocet relapst)
byl hodnocen dle potvrzenych relapsid
(Cree et al., 2022).

Sestimési¢ni potvrzena progrese
disability

Riziko Sestimési¢ni CDP bylo signifi-
kantné snizeno o 22 % u pacientd s cas-

nou iniciaci siponimodu oproti pacientim
s pozdni iniciaci siponimodu (HR (95% Cl):
0,78 (0,66-0,92) p = 0,0026) (Obr. 2).

U pacientl s aktivni SR RS bylo rizi-
ko 3estimési¢ni CDP snizeno o 29 % (HR
(95% Cl1):0,71 (0,57-0,90) p = 0,0044) (Obr. 3).
Pacienti s aktivni SP RS byli definovani ja-
ko pacienti s relapsy v pribéhu dvou let
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