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Andexanet nové antidotum pro inhibitory koagulacniho faktoru Xa

Trombdzy hlubokych Zil a s nimi souvisejici trombembolie jsem velmi nebezpecnymi stavy. Jsou zplisobené zvysenou
srazlivosti pfi poruseni smacivosti cévniho endotelu, zpomaleni krevniho proudu atd. Pfi vyskytu trombdz, trombembolii
je pacient lécen antikoagulancii. Nejznaméjsi jsou jisté nizkomolekularni hepariny a warfarin. Vzhledem k moznému
vyskytu nezadoucich ucink( se stale hledaji nové mozZnosti IéCby a prevence trombdz. V soucasné dobé se do popredi
dostavaji inhibitory faktoru Xa. Stejné jako u jinych antikoagulancii je i u inhibitor( faktoru X jednou z nejcastéjsich
komplikaci 1écby krvaceni. PouZiti inhibitord faktoru X je navic limitovano tim, Ze nema specifické antidotum jako napf.
heparin, warfarin (protamin sulfat, vitamin K).

V této studii byl testovan andexanet, neutralizator pisobeni inhibitord koagulaéniho faktoru Xa.

Zdravi dobrovolnici uzivali bud’ 5 mg apixabanu 2x denné, nebo 20 mg rivaroxabanu 1x denné. Sledovaly se parametry
zachycujici inhibici faktoru Xa. Casti pacientd bylo podano placebo, ¢asti testované antidotum. U pacientd uZivajicich
apixaban doslo k redukci inhibice faktoru Xa o 94 % po podani andexanetu. Koncentrace navazaného apixabanu klesla
29,3 ng/ml na 1,9 ng/ml a funkce trombinu byla plné obnovenda. U pacient( s rivaroxabanem byla redukce inhibice
faktoru Xa 92%. Koncentrace volného léciva klesla z 23,4 ng/ml na 4,2 ng/ml, aktivita trombinu byla obnovena z 96 %.
V nékterych pripadech se objevily v krvi dobrovolnik(i d-dimery a protrombinové fragmenty, ale tyto hodnoty se brzo
stabilizovaly a nevyskytly se Zadné komplikace v podobé trombotickych pfihod.

Podani andexanetu neutralizuje aktivitu inhibitoru faktord Xa, a to jiz za nékolik minut po podani bolusu a nasledné
infuzi. Nebyly zjistény Zadné klinické toxické ucinky. Je tedy mozné povaZovat andexanet za velmi Uc¢inné antidotum pro
inhibitory fakrotu Xa.
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