Tab. 2. Prehlad selektivnych imunosupresiv pre NMOSD

PREHLEDOVE CLANKY (
HORENT NEUROMYELITIS OPTICA (NMOSD)

0ZNOSTI LIECBY SPEKTF

Satralizumab

Ekulizumab

Ravulizumab Inebilizumab

Ciel

IL-6R

Komplement C5

Komplement C5 CD19+ Ly

Charakteristika

Humanizovand monoklonalna
protildtka, ktord sa viaze na
membranovo viazané aj
rozpustné receptory IL-6

a zabranuje vazbe IL-6, ¢im
blokuje signélne drahy IL-6,
ktoré sa podielaju na zapale

Humanizovana rekombinantna
monoklondlna protildtka
IgG2/4k, ktord sa viaze na
[udsky protein komplementu
C5 ainhibuje aktivaciu
terminalneho komplementu

Monoklonalna protilatka
lgG2/4K, ktord sa

$pecificky viaze na protein
komplementu C5, ¢im
inhibuje jeho stiepenie na C5a
(prozépalovy anafylatoxin)

a C5b (inicia¢na subjednotka
membranolytického
komplexu [MAC alebo C5b-9))
a zabranuje vzniku C5b-9

Monoklonalna protilatka, ktora
sa specificky viaze na CD19,

¢o je antigén na bunkovom
povrchu pritomny na pre-B

a zrelych B bunkovych
lymfocytoch vratane
plazmablastov a niektorych
plazmatickych buniek

Klinické studie

SAkuraSKY (vek 12 — 74 rokov)
N =283
55 AQP4 pozit,, 28 AQP4 negat.

SakuraStar (vek 18 — 74 rokov)
N =95

64 AQP4 pozit, 31 AQP4 negat.
(Yamamura et al., 2019;
Traboulsee et al,, 2023)

PREVENT (vek > 18 rokov)

N =143

AQP4 pozit.

(Pittock et al,, 2019; Wingerchuk
etal, 2021)

ALXN1210-NMO-307 N-Momentum (vek > 18 rokov)

(vek > 18 rokov) N =230

N =58 213 AQP4 pozit, 17 AQP4

AQP4 pozit. negat.

(Pittock et al., 2023) (Creeetal, 2019; Bennet et al,
2022)

Redukcia rizika relapsu (%)

78 % redukcia relapsov vs.
placebo (AQP4 pozit.)
74 % redukcia relapsov vs.
placebo celd kohorta

94,2 % redukcia relapsov vs.
placebo

98 9% redukcia relapsov vs.
placebo

77 % redukcia relapsov
vs. placebo (AQP4 pozit.)
73 % redukcia relapsov
vs. placebo (AQP4 negat.)

Sposob podavania

SC:tyzden 0,2, a4,

IV: 4 davky tyzdenne,

IV:den 1 a 15, potom kazdych | IV:den 1 a 15, potom kazdych

ucinky

Reakcia spojend s injekciou
Hepatotoxicita

Leukopénia, pokles neutrofilov
Bolesti hlavy

Artralgie

potom kazdé 4 tyzdne potom kazdé 2 tyzdne 8 tyzdnov 6 mesiacov
Pozitivita AQP4-1gG SAkuraSKY: 100 % AQP4 pozit. 100 % AQP4 pozit. 92 % AQP4 pozit.
v kohorte pacientov 66 % AQP4 pozit., 34 % AQP4 8 % s AQP4 negat.

negat.

SAkuraStar:

65 % AQP4 pozit,, 35 % AQP4

negat.
Pozorované neziaduce Infekcie Bolesti hlavy Bolesti hlavy Infekcie

Meningokokova infekcia
(odporucand vakcinécia)
Leukopénia, anémia
Reakcia spojena s inflziou

Meningokokova infekcia
(odporucana vakcinacia)
Infekcie hornych dychacich
ciest

Hnacka

Reakcia spojend s infuziou
Reaktivacia hepatitidy B
Hypogamaglobulinémia

Terapeutické indikacie
pri NMOSD

V monoterapii alebo

v kombindcii s IST na lie¢bu
NMOSD u dospelych

a dospievajucich vo veku od
12 rokoyv, ktorf maju pozitivne
protilatky proti AQP4

Dospeli s MOSD s relapsovym
priebehom ochorenia, ktori
maju pozitivne protilatky proti
AQP4 (potrebna vakcinacia
proti Neisseria meningitidis)

Dospeli s NMOSD, ktorf maju
pozitivne protilatky proti AQP4

Dospeli s NMOSD, ktorf maju
pozitivne protildtky proti AQP4

AQP4 - aquaporin 4, IL-6R — interleukin-6 receptor, IV — intravendzne, SC - subkutdnne, IST — imunosupresivna terapia, NMOSD — neuromyelitis optica spectrum disorder

14,6 mesiaca boli vietci pacienti bez ata-
kov (Ringelstein, 2022). Studia s ekulizuma-
bom v Japonsku u 147 pacientov (NMOSD
s pozitivnymi AQP4-1gG) ukazala podobnu
ucinnost v prevencii relapsov a bezpecnosti
ako studia PREVENT (Nakashima et al., 2023).
Udaje o dlhodobej bezpe¢nosti ekulizumabu
pri NMOSD su primarne odvodené od inych
indikacii. Ekulizumab zvysuje riziko vzniku
meningokokovej a enkapsulovanej bakteri-
alnej infekcie. V stadii PREVENT boli pacienti
pred podanim lieku ockovani proti Neisseria
meningitidis a neboli hldsené Ziadne infekcie
N. meningitidis (Pittock et al., 2019).

www.neurologiepropraxi.cz

Ekulizumab bol schvaleny EMA v kraji-
nach Eurépskej Unie 4. 9. 2019 pre pacientov
s recidivujucim priebehom ochorenia, t.j. po
druhom ataku, FDA schvalila liek v roku 2019
pre dospelych pacientov s NMOSD s pozi-
tivnymi protiladtkami AQP4-IgG, v Japonsku
bol schvaleny v roku 2019. Na Slovensku sa
ekulizumab dostéva do Uhradového systému
od 1. 6. 2024 pre indikdcie NMOSD a gMG.

Ravulizumab

Ravulizumab je monoklonalna protilatka
proti komplementovému faktoru C5, schva-
leny bol na lie¢bu PNH v roku 2018, aHUS

a myasténie gravis (Lin et al., 2021). U¢innost
ravulizumabu sa hodnotila v otvorenej kli-
nickej studii u 58 pacientov s NMOSD s po-
zitivnymi AQP4-1gG (ALXN1210-NMO-307),
jednak v monoterapii (51,7 %), alebo v kom-
bindcii s imunosupresivami (IST) (kortikos-
teroidy, azatioprin, mykofenolat mofetil,
takrolimus). Vysledky ukazali, ze pacienti
lie¢eni ravulizumabom s alebo bez subeznej
IST nemali relaps (priemerné sledovanie 90,93
tyzdnov). Multicentrickd otvorena studia fazy Il
(CHAMPION-NMOSD; NCT04201262) porovnala
pacientov s NMOSD a pozitivitou AQP4-IgG
na lie¢be ravulizumabom so skupinou s pla-
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