
PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
Inhibice koagulačního faktoru XI/XIa – další krok ve zvýšení bezpečnosti antikoagulační léčby?
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Další studií fáze IIb byla PACIFIC-STROKE. U nemocných po akutní 

non-embolizační mozkové příhodě byl prověřován efekt různých dávek 

asundexianu v porovnání s placebem při základní protidestičkové léčbě. 

Zařazeno bylo 1 800 nemocných, hodnocen byl efekt na výskyt symp-

tomatických či asymptomatických příhod (vyšetření MRI na závěr) po 

26 týdnech léčby. Ani v jedné aktivní větvi nedošlo ke snížení výskytu 

mozkových příhod proti placebu, riziko krvácení (velkých a významných) 

nebylo významně zvýšeno (14). Třetí fáze hodnocení s asundexianem 

běží v indikaci sekundární prevence iktu u téměř 10 tis. probandů – 

studie OCEANIC-STROKE (15).

V podobné indikaci, tj. u nemocných po iktu či tranzitorní mozkové 

ischemii, byla provedena i studie AXIOMATIC-SSP s milvexianem (16). 

Ani v jedné z testovaných dávek nebyl patrný žádný rozdíl v recidivě 

iktu či výskytu krvácení.

S milvexianem v současné době probíhají dvě studie 3. fáze. U 16 tis. 

nemocných po akutní koronární příhodě běží studie LIBREXIA-ACS 

a v profylaxi recidivy iktu u 15 tis. participantů studie LIBREXIA-STROKE (15).

Shrneme-li, pak na rozdíl od indikace fibrilace síní nebyl v sekundární 

prevenci doložen přesvědčivý efekt proti placebu nebylo ani významně 

zvýšeno riziko hemoragických příhod. V této indikaci však běží několik 

studií 3. fáze hodnocení, výsledky se očekávají za 2–3 roky.

Účinek v indikaci prevence tromboembolických stavů u re-

nálního selhání a antikoagulační léčby při hemodialýze: Ve fázi 

terminálního renálního selhání je většina antikoagulancií kontraindiko-

vána či jejich efekt a bezpečnost nebyly prověřovány. Antivitaminy K je 

sice možno podávat, nicméně léčba je provázena vyšším výskytem 

krvácivých komplikací. V této indikaci jsou inhibující oligonukleoti-

dy (fesomersen a IONIS-FXIRX) a monoklonální protilátky (osocimab 

a xisomab) teprve v prvé fázi hodnocení. Výsledky preklinické fáze či 

v časných fázích klinického hodnocení dovolují pokračovat v dalších 

klinických studiích (17, 18).

Účinek v indikaci prevence a léčby tromboembolické nemoci 

v onkologii: I tato indikace je zajímavá, data však zatím chybí. V běhu 

jsou dvě studie 3. fáze – studie ASTER a MAGNOLIA s abelacimabem 

(15). Opět se výsledky dají očekávat nejdříve v roce 2026.

Perspektivy inhibice vnitřní cesty koagulace 
v profylaxi a v léčbě trombotických stavů

Předně je nutno konstatovat, že jednoznačně dominuje strategie 

cílená na inhibici aktivity faktoru XI. Místo optimálního využití inhibice 

faktoru XII je stále hledáno. Naopak inhibice faktoru XI, jak na bázi mono-

klonálních protilátek, malomolekulárních klasických léčiv či inhibujících 

oligonukleotidů, v posledních letech výrazně zrychlila a pokročila do 

třetí fáze hodnocení. Dosavadní studie 2. fáze hodnocení svědčí pro 

dobrý efekt v prevenci trombotických komplikací ortopedických opera-

cí, zpravidla větší efekt proti enoxaparinu či srovnatelný s apixabanem. 

Nebyl však zatím potvrzen předpokládaný nižší výskyt krvácení. Pouze 

u monoklonální protilátky abelacimabu byla pozorována superiorita 

(nižší výskyt ischemických mozkových příhod, systémové embolizace 

a velkých či významných krvácení) proti rivaroxabanu v indikaci pro-

fylaxe tromboembolických příhod u nemocných s fibrilací síní. Efekt 

v této indikaci však bude nutno potvrdit studií 3. fáze.

Závěrem je možno konstatovat pouze slibné výsledky s inhibitory 

faktoru XI/XIa v různých indikacích. Definitivní místo však nebylo ur-

čeno a až do výsledků preregistračních studií musíme počkat, zda se 

teoretické předpoklady promítnou do klinické praxe.
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