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KLINICKE ZKUSENOSTI S FACILITOVANYM PODAVANIM IMUNOGLOBULINOVE SUBSTITUCNI LECBY

umoznéno prostrednictvim Uvodni podkozni
aplikace rHUPH20 (7). Jedna se o purifikovany
glykoprotein o 447 aminokyselinach produ-
kovany burikami vaje¢niku ¢inského krecika
technologii rekombinantni DNA. Prvnim vy-
uzitim rHUPH20 v klinické praxi bylo pravé
fSCIG. V kvétnu 2013 vydala Evropska lékova
agentura (EMA) rozhodnuti o registraci za-
tim jediného |écivého ptipravku pro fSCIG
podavani v Evropské unii. Tento pripravek
je jednotkou o dvou injek¢nich lahvickach,
z nichz jedna obsahuje 70% immunoglobuli-
num humanum normale a druhd hyaluronida-
sum humanum biosyntheticum (rHuPH20). Mezi
zdkladni schvélené terapeutické indikace patfi
substitu¢ni terapie dospélych, déti a dospivaji-
cich trpicich vrozenymi poruchami imunitniho
systému s porusenou tvorbou protilatek ne-
bo ziskanymi poruchami imunitniho systému
v pfipadé pfitomnosti zavaznych nebo opako-
vanych infekci, netcinnou antimikrobialni 1é¢-
bou a souc¢asné bud's prokdzanym selhanim
tvorby specifickych protilatek (neschopnost
dosdhnout alespon dvojnasobného zvyseni
titru protilatek ve tridé I1gG proti proteino-
vému a polysacharidovému antigenu), nebo
s hladinou IgG v séru <4,09/l.

Facilitované SCIG podani je mozné pouzit
u détské, dospélé i seniorni populace (11, 12).
Je mozné ho vyuzit u pacient(, kterym nevy-
hovuje nebo u nich neni z jakéhokoli divodu
optimalni aplikace IVIG nebo konven¢ni SCIG
|é¢by. Mezi hlavni ddvody patii pfitomnost
systémovych nezadoucich reakci pfi IVIG
|éCbé, potize s zilnim ptistupem na strané
fyzickych nebo psychickych dispozic pacien-
ta, moznost prodlouzeni intervalu podavani
SCIG lé¢by u pacientt v doméacim nebo am-
bulantnim prostredi, snizeni poctu vpichl pfi
subkutanni lé¢bé a Setrnéjsi lécba u pacientu
s pfidruzenymi chronickymi chorobami (napf.
pacienti s onemocnénim kardiovaskuldrniho
nebo rendiniho traktu ¢i rizikem rozvoje trom-
bdézy) (13). Dle klinickych dat retrospektivni
studie uzivani facilitované SCIG Ié¢by se v kli-
nické praxi provadi aplikace tohoto preparatu
vétsinou do 1-2 mist. Pfi aplikaci do jednoho
mista byla dle retrospektivni studie priimérna
dévka 13,8 + 8,89 (138 + 88 ml) a pohybovala
se vrozmezi od 7,5-20,0 g (75-200 ml). P¥i apli-
kaci do dvou rdznych mist pak byla primérna
dévka 42,2 £ 12,99 (422 + 129 ml) a pohybo-

vala se vrozmezi od 10,0-75,0g (100-750 ml).
Maximalni doporucena rychlost podavani se
udava do 300ml/h (13).

Mési¢ni intravendzni a konvencni tydenni
subkutanni podavani normalniho lidského
imunoglobulinu je povazovano za terapeu-
ticky ekvivalentnilé¢bu nedostatecné tvorby
protilatek, pficemz se ukazalo, ze subkutanni
podavani umoznuje oproti intravendzni apli-
kaci udrzovat stabilnéjsi sérové koncentrace
IgG (14) a Ze tydenni subkutdnni podavani
udrzuje vyssi koncentrace IgG v séru opro-
ti mési¢nimu intravendznimu podavani pfi
aplikaci stejné mési¢ni davky (15). V pfipadé
SCIG i fSCIG lécby totiz dochazi v porovnani
s intravendznim zpGsobem aplikace k pozvol-
néjSimu vstiebavani IgG protiladtek do systé-
mové cirkulace (16).

PFi konvencnim subkutannim podavani se
aplikuje mensi objemové mnozstvi pfipravku
s niz8im absolutnim mnozstvim IgG protila-
tek v kratsich intervalech a pfi facilitovaném
subkutannim podévani pak vétsi objemové
mnozstvi v delSich ¢asovych intervalech.
Nicméné souhrnna mési¢ni davka IgG pro-
tilatek je v Evropé pti viech typech podavani
(IVIG, SCIG, fSCIG) stejna a je odvozena od
véhy pacienta (0,4-0,8 g/kg/mésic).

Ve farmakokinetickych vlastnostech fa-
cilitovaného podavani SCIG |é¢by se snoubi
vlastnosti IVIG a konven¢éniho SCIG podavani.
Konvencni SCIG |écba vyZzaduje castéjsi apli-
kaci (obvykle jednou za 1-2 tydny) vice nez
jednim aplika¢nim mistem. Do jednoho mista
je pfi tomto zpUsobu aplikace mozné podat
asi 20-60 ml dle jednotlivych preparatd. Vyssi
objemy aplikované do jednoho mista totiz
zpUsobi signifikantni zarudnuti, snizuji moz-
nost vstiebavani protilatek a zplsobuji bolest
v misté aplikace (4). Facilitovand SCIG lé¢ba se
oproti tomu frekvenci aplikace vice blizi IVIG
podavani (obvykle jednou za 2-4 tydny). Tento
zpUsob lécby diky uvodni aplikaci rHuPH20
umoznuje podat subkutanné objemy tekutiny
podobné jako u IVIG podéavani (17), pficemz
nedochazi k rozvoji vyrazného zvyseni sérové
koncentrace IgG kratce po aplikaci, jako je
tomu po IVIG podani. Po 6 dnech od aplika-
ce facilitované SCIG Iécby se kfivka sérové
koncentrace IgG blizi kfivce po IVIG podani
anasledné se obé tyto kfivky postupné snizuji
az do dalsi aplikace.
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Biologickd dostupnost normalniho lid-
ského imunoglobulinu podana pomoci
facilitovaného SCIG (93 %) je vyssi nez pfi
konven¢nim SCIG podévani (65-69 % dle dru-
hu preparatu) a blizi se IVIG aplikaci (17, 18).
Bylo také prokazano, ze pfechod z IVIG na
SCIG aplikaci pfi zachovéni aplikované davky
imunoglobulinu vede k 17% nérlstu sérové
koncentrace IgG (19).

Spektrum nezadoucich ucinka facilitova-
ného SCIG podavani se blizi spise konvencni-
mu SCIG podavani. Celkové nezadouci reakce
jsou oproti IVIG [é¢bé méné casté, prevazuji
predevsim lokdIni nezadouci reakce. Jedna se
zejména o bolest ¢i dyskomfort v misté vpi-
chu, svédéni, zarudnuti nebo otok. Frekvence
vyskytu téchto obtizi odpovidd konven¢nimu
SCIG podévani navzdory vyssim aplikovanym
objemum pti facilitovaném SCIG podavani
(17). Zavaznost téchto reakci je vesmés mirna
a vétsinou dojde k odeznéni potizi za 24-48
hodin po aplikaci. Pfi srovnani ultrazvukového
nalezu oblasti s aplikovanym |é¢ivem kon-
venénim nebo facilitovanym zpGsobem bylo
popséano, ze zmény v podkozi byly pfi fSCIG
podani prostorové rozsahlejsi (28 cm versus
18.cm), ale také hlubsi (175 % versus 114 % od
zdkladni linie) (20).

Specifickym problémem podavani facilito-
vané SCIG lé¢by mUze byt tvorba protilatek na-
mifenych proti samotné rHuPH20. Pfitomnost
téchto protilatek byla ve studii detekovana
u 18% lécenych pacient(, ale v zadném sle-
dovaném piipadé se nejednalo o protilatky
neutraliza¢ni a jejich pfitomnost nekorelovala
s vyskytem nezadoucich reakci (17).

Vyhody a nevyhody
jednotlivych zpasobl podavani
imunoglobulinové Ié¢by
Obecnym trendem |écby je v soucasné
dobé pfednostni pouzivani subkutdnniho
zpUsobu Ié¢by. Nicméné do rozhodovaciho
procesu o zpUsobu aplikace téchto preparatd
zasahuje z pohledu Iékafe mentélini a fyzic-
ky stav pacienta a z pohledu pacienta jeho
osobni pfani a preference. Vyhody a nevyho-
dy jednotlivych zplsobl podavani mizeme
rozdélit na subjektivni a objektivni, protoze
ne kazdy pacient vnima obecné chdpané vy-
hody urcitého zplsobu aplikace jako vyhody
jeho osobni. Obecnou objektivni vyhodou
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