DDAVP v le €ébé hemofilie - navrat po 50 letech

Jan Blatny

Oddéleni d étské hematologie
FN Brno, CZ
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DDAVP je ¢eskoslovensky patent
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DDAVP (desmopresin)

« Patent v&dcli z CSAV (Zaoral a Srom) ze 60. let 20. stoleti
— Lék vroce 1967 zacal vyrabét n.p. Spofa
— Nasledné prodan do US a vyroba ukonéena jako nerentabilni...

« Chemicky analog hormonu vazopresinu, predevsim regulujiciho
mnozstvi vody

« Sloucenina, jejiz “vedlejSi” uCinek spociva v tom, ze vyplavi
z dostupnych zasob komplex FVIII/VWF
— Tim docasné zvysi (2-6x) hladiny téchto faktort v krvi

e Proto jej Ize pouzit pro le€bu hemofilie a vWD u osob, které
“alespon néjaky” FVIII a vWF sami tvofi
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DDAVP v CSSR, CSFR, CR?
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Vyroba ve Spofé v 70. letech ukonc€ena, licence prodana

V licenci vyrabéno pro endokrinologické indikace (vCetné s.p.
LécCiva)

V 90. letech obCas podan DDAVP injekéné i u hemofiliku

— Casto se ale jednalo o DDAVP s nizkou koncentraci, bylo tfeba podavat
VEetSi mnozstvi i.v.)

Od 90. let v podstaté 1é&ba DDAVP pro hemofilii a vWD v CR nebyla
dostupna
— Ojedinéle mimofadny dovoz, nebo si pacienti “sehnali” Iék sami.

Oficialni navrat DDAVP pro 1é&bu poruch krevniho sréZeni do CR po
cca 50 letech, v roce 2016!

— Aktivita CNHP a CHS

.
.



Lé€ba s pomoci DDAVP

Federici. Advances in Haematol, 2008

« DDAVP
— 0,3 ug/kg v50 ml FR b éhem 30 min.
Ocekavané zvyseni VWF a FVIII 3-5x
Uc&inné po dobu az 6-8 h
Lze podat opakované (2-3x)
Predchozi “klinciky test” nutny
— Type 2B — muze zpusobit do¢asnou trombocytopenii
— DDAVP NEfunguje utézkych forem typu 1,2 a u typu 3 vWD, ani u
tézké hemofilie A a u zadné hemofilie B
» Da se pouzit u nékterych pacientu se stfedni tizi hemofilie

— Nutnost monitorace iontu (Na, CI)!!!

« DDAVP lze pouziti pro Ié€bu nékterych jinych poruch primarni hemostazy,
zejména pro nékteré Thc-pathie
— | zde nutny Klinicky test!

—
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Terapeutickeé indikace (SPC Octostim )

Octostim, inj. roztok
Octostim, nosni spre;
Vyrobce — Ferring

« Kontrola krvaceni a prevence krvaceni pred drobnymi chirurgickymi
akroky, porody, gynekologickymi intervencemi a/nebo pred extrakci
ubU v ambulantni praxi u pacientu s
— Lehkou a stfedni formu hemofilii A (spray jen lehkou), v€. pfenasecek

— Mirnou az stfedni von Willebrandovou nemoci (kromé typu IIB, III)
— Né&které jiné poruchy primarni hemostazy (neni v SPC)
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Davkovani (SPC Octostim )

e Intravenozné ¢i subkutanné
— 0,3 ug/kg
e Intranasalné
— 300 pg (2 vstfiky) 1-2 hodiny pred zakrokem

« Uginek:
— Béhem 30-60 min (i.v.), nebo 90-120 min (s.c./i.n.) se zvysi hladiny
faktoru v priméru 2-6x (rozsah 1,5 — 20x)
 Dle SPC spray 2 x, i.v. az 4 x
— Polocas takto zvySenych faktoru je 5-8h (FVIII), resp. 8-10h vVWF

— Lécba se da az 3 x opakovat, pak se zasoby vycCerpaji a je tfeba
“pocCkat”, nez se obnovi

— Neni-li efekt dostatecny, Ize ,pfidat* VWF nebo FVIII
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Nutny TEST

Pfred terapeutickym podani je nutné odpoved na DDAVP otestovat u
VSECH pacienttl

— Jak pro i.v.tak pro s.c. podani
Test spociva v podani terapeuticke davky a v
— Monitoraci pozadovaného faktoru (FVIII a/nebo vVWF, nebo funkce Thc)
— Kontrolach ionogramu a osmolality
e provest za hospitalisace (malé déti) ¢i ambulantné/na stacionafri
— V podstaté vySetfeni farmakokinetiky

.
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Pouziti DDAVP v praxi

Osoby s lehkou a nékteré se stfedni tizi HA a s vWD by teoreticky
nemusely vubec dostat substitucni IéCbu

— bez rizika inhibitoru a ¢asto i bez nutnosti i.v. podani
Nasalni forma muze byt pouzita i pro domaci leCbu/prevenci
Drobné vykony a stomatologické zakroky by bylo u nékterych osob
mozno provadet zcela bez derivatu a pfitom bezpecné

— Extrakce zubu

— Endoskopie

— Znaménka a drobné excize/biopsie

— Néktera gynekologicka vySetfeni/oSetfeni, porody

— A pod...



Dostupnostv CR

e SUKL schvalil podani DDAVP (Octostim, Ferring) formou SLP od
Servence 2016 ve viech centrech CNHP a na UHKT

« Lék je nyni na téchto pracovistich plné hrazen

Rocnik 201 6

MINISTERSTVA ZDRAVOTNICTVI
CESKE REPUBLIKY

Castka 7 Vyddno: 20. CERVENCE 2016 Cena: 64 K¢

y A Specifické |ééebne programy odsouhlasené ministerstvem zdravotnictvi v obdobl
GUDEN — COIVER 2 - ovnarauiv stes s inrn bony Smm o v Ro e TNcHETEtES ate Y S ROn G eencesasy 1D
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Jak nyni postupovat?
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Lék je naskladnén u vyrobce

Lék Ize na vSech CCC/HTC objednat
— ldealni mit zasobu v Iékarné

Béhem 2016-2017 je vhodné vytypovat pacienty/pacientky,
kteFi/které by mohlily z DDAVP profitovat a u VSECH otestovat
ucinnost Iéku

V prubéhu 2017 by se mél lék stat bézné pouzivanym ve vSech
hemofilickych centrech!!!

.
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Dopad natrh s FVIIlv CR

yka se jen osob s lehkou a malé Casti se stfedni hemofilii A
ude mozno pouzit u vétSiny osob s VWD

— Kromé IIB, Il a tézké formy typu |

* Pocty le€enych s Thc pathii budou nevelkée

» Odhad pouzity pro ucely SLP uvadi:

— 100 — 150 osob v CR m{iZe profitovat z [éby DDAVP

« VétSina z nich s vWD, pouze nékolik desitek hemofiliku

— VSechny osoby je tfeba napred otestovat, odpoved nelze
predpokladat u 100%

— Ro&né Ize na DDAVP predpokladat 10 — 20 vykont v CR

e DDAVP ,neohrozi bussiness” s FVIII!
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Dopad natrh s FVIIlv CR

“maximalisticka” varianta)

e Osoby, které budou uzivat DDAVP nejsou ty, které se vyrazné podili na
spotrebé FVIII

e Snahou je eliminovat vznik inhibitord u maxima osob s lehkou/stfedni
hemofilii A
— MénéiITT?
« Primérné roéni spotfeba osoby s lehkou/stfedni hemofilii v CR:
— je 12217 IU obecne
— 35224 |U pro léeéenou osobu se stredni/lehkou HA
« Osob s lehkou/stfedni formou hemofilie FVIII je v CR 588, z toho
leéenych cca 200
— Velka ¢ast z nich vSak nepotrebuje pravidelnou IéCbu
 Maximalni mozny dopad na ¢€esky trh:
— snizeni o cca 200 x 35224 IU FVIll/ro €éné (cca 7 mil IlU ro €né)
— Z neéj predpokladame v realu max. 1/3, tedy 2- 2,5 mil lU/ro  éné
— 4-5% stavajici ro €ni spot reby FVIII

—
-
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Dostupnos v SR

Octostim sol inj 10x1ml/15 ug
Octostim 1,5 mg/ml nosni spray 2,5 ml

* Povoleni terapeutického pouziti neregistrovaného leku (MZSR)
— Platnost do 31.12.2016
— Hematologicka pracovisté
— 220 + 120 baleni
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Dekuji za pozornost
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