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OMALIZUMAB V LECBE PERZISTUJICIHO ASTMATU:
STUDIE PROKAZALA UCINNOST I U DETI

Omalizumab je prvnim predstavitelem ino-
vativni skupiny 1ékd, jejichz mechanismem
uc¢inku je plsobeni na imunoglulin E (IgE).
V patogenezi alergického astmatu a alergické
rymy hraje IgE vyznamnou roli. Pokud ¢lovék
trpici alergii pfijde do kontaktu s alergenem,
na ktery je citlivy, zacnou se v organismu tvo-
fit specifické molekuly IgE, jejichz ¢ast se vaze
na zimé bunky a bazofily. Jakmile se pozdéji
kontakt s alergenem opakuje, navaze se aler-
gen pfimo na Igk na povrchu Zirnych bunék
a bazofill. Nasledkem této vazby se z téchto
bunék uvolnuji zdnétlivé meditory (histamin,
prostaglandiny a dalsf), které zpUsobi rozvoj
klinickych pfiznakd (astmatu, alergické rymy).
Omalizumab je monoklondlnf protildtka proti
molekule IgE, kterd vazbou na receptor této
protilatky brani spusténi kaskady alergické re-
akce a tim potlacuje rozvoj klinickych pfiznakd.
Zaroven omalizumab zplsobuje pokles poctd
IgE receptord na bazofilech a dendritickych
bunkach.

[éCba astmatu se zaméfuje na potlacenf
priznakl a blokddu zénétlivé reakce. K zaklad-
kortikosteroidy, pfipadné antileukotrie-
ny. Omalizumab je urcen pro ty pacienty,
u nichz i pti Iécbé kortikosteroidy pretrva-
vaji symptomy a exacerbace. Je v soucasné
dobé indikovan jako Iécba ke zlepseni kontroly
astmatu (mediovaného IgE) u pacientd s téz-
kym perzistujicim alergickym astmatem, kteff
maji ¢asté symptomy a tézké exacerbace ast-
matu, prestoze jsou léceni vysokymi dennimi
davkami inhalac¢nich kortikosteroidd a dlouho-
dobé plsobicich B,-mimetik. V dosavadnich
studiich sniZilo podéavani omalizumabu pocet
a frekvenci exacerbaci, spotrebu kortikostero-
id0 a pocet hospitalizaci. Omalizumab se vy-
znacuje vysokou bezpe¢nosti. Uc¢innost oma-
lizumabu byla prokdzéna v klinickych studiich,
do kterych byli zahrnuti pfedevsim dospéli,
pozdéji se objevuji i studie s détskymi astmatiky
do 12 let véku. Podavani omalizumabu vedlo
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U rady pacientt s astmatem neni kontrola
nemoci uspokojivd, ato i v pfipade, Ze
jsou léceni kortikosteroidly. Inovativni

lécivo pro tento typ pacientd predstavuje
omalizumab — monoklondini protildtka proti
imunoglobulinu E. Na kongresu American
thoracic society (ATS) byla v kvétnu 2009
prezentovdna studie Ucinnosti omalizumabu
u deti s perzistujicim astmatem.

v téchto studiich u pacientl na pIné lé¢bé in-
halacnimi kortikosteroidy a bronchodilatancii
kvyznamnému klinickému zlepsenti, snizeni po-
¢tu exacerbaci, hospitalizaci pro astmatické za-
chvaty, déle ke snizeni spotieby kortikosteroidd,
kratkodobych bronchodilatancii a ke zlepseni
kvality Zivota. Omalizumab byl pod firemnim
ndzvem Xolair (Novartis) v Evropé registrovén
v fjnu 2005. Aplikuje se subkutanné kazdé 2
az 4 tydny v davce zavislé na télesné hmotnosti
a plazmatické koncentraci IgE.

V soucasné dobé je omalizumab indiko-
van u dospélych a dospivajicich, resp. pacienti
od 12 let véku. Ve studii prezentované na uve-
deném kongresu American thoracic society (San
Diego, kvéten 2009) byla zkoumana téinnost
ny - zafazeny byly déti s perzistujicim astmatem
ve véku 6-12 let. Celkem bylo do této rando-
mizované, dvojité slepé, placebem kontrolované
studie lll. faze zafazeno 576 déti. Tyto déti byly
dlouhodobé |éceny inhala¢nim kortikosteroidem
(fluticasonem v dévce 200 g/den ¢i ekvivalentni
dévkou jiného kortikosteroidu), pifpadné bron-
chodilatancii. Pfes tuto terapii mély zafazené déti
nedostate¢né kontrolované perzistujici astma
stfedniho az tézkého stupné.

Pacienti byli randomizovani na skupinu, ve kte-
ré byl kromé uvedené zakladnf terapie podavan
subkutdnné omalizumab (75-375mgq) kazdé

2 ¢i 4 tydny nebo placebo po dobu 52 tydn(.
V prvnich 24 tydnech byla davka kortikosteroid(
neménnd, v dalich 28 tydnech byla jejich davka
meénéna dle potreby. Autofi hodnotili vyskyt klinic-
ky vyznamnych excerbaci (exacerbace byla defi-
novana jako stav zhorseni pfiznakd, které vyzaduje
zdvojnasobeni davky kortikosteroid(l - inhalacnich
nebo systémovych — oproti vychozi ddvce).

Vysledky ukdzaly, Ze pfidani omalizumabu
k zékladni léc¢bé vedlo u téchto déti s perzistu-
jicim (@ pfes podavani kortikosteroidd nedo-
statecné kontrolovanym) astmatem ke snizenf
poctu exacerbacf astmatu v pribéhu 24 tydnd
031%av pribéhu 52 tydnd o 43 %. Tento velice
vyznamny Ucinek omalizumabu u déti je srov-
natelny s Uc¢inkem lé¢by omalizumabem u do-
spivajich a dospélych (resp. pacientl od 12 let).
Vzhledem k presvédcivym vysledklim této stu-
die a pfedchozich obdobnych studif Ize oceka-
vat rozsifeni indikaci omalizumabu i na vékovou
skupinu 6-12 let. | tato studie potvrdila, Ze lé¢ba
omalizumabem predstavuje vyznamnou Sanci
pro pacienty s obtizné lécitelnym astmatem,
u nichZ standardni terapie kortikosteroidy neve-
de k uspokojivym vysledkdm.
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