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Hemolyticko-uremicky syndrom (HUS) je relativné vzacnou pfic¢inou trombotické mikroangiopatie (TMA). Typicky se manifestuje hemoly-
tickou anémii s negativnim Coombsovych testem, pfitomnosti schistocytt, trombocytopenii a multiorganovym postizenim, kde dominuje
renalni selhani. PostiZeni dalSich organti, zejména myokardu a organti zazivaciho traktu je ¢asté, stejné jako neurologicka symptomatologie.
Typické formy HUS jsou zpGsobeny poskozenim endotelu Shiga toxinem, produkovanym nékterymi sérotypy E.coli pfi strevnich infekcich.
Asi 10% HUS ma jinou pfi¢inu. Sekundérni formy HUS mohou byt vyvolany Iéky, infekcemi, souviset s graviditou ¢i s pfitomnosti malignity.
Atypické formy HUS (aHUS) jsou zpsobeny alteraci funkce nékterych slozek komplementu, kdy dochazi k trvalé aktivaci jeho alternativni
cesty. Tyto odchylky mohou mit geneticky ptivod, kdy v diisledku mutace v rtiznych genech regulujicich komplement dochazi k poruse
funkce téchto faktord, nebo se mohou tvorit protilatky proti slozkam komplementu. Nejcastéji se setkavame s mutacemi v genu pro kom-
plementarni faktor H a |, které jsou spojené i s tézkym pribéhem aHUS. Naopak prognosticky nejméné zavazné byvaji mutace postihujici
geny pro nékteré proteiny na povrchu endotelu, jako je membréanovy proteinovy kofaktor ¢i trombomodulin. Dlouhodobé pouzivanou
Iécbou je podavani mrazené plazmy ¢i plazmaferézy, béhem kterych se doda chybéjici faktor ¢i se odstrani protilatky namifené proti nému,
které cirkuluji v plazmé. Tato Iécba nicméné miize byt spojena s fadou komplikaci a sama o sobé neni Iécbou kauzalni. Velkou nadéji pro
nemocné s aHUS je novy lék, eculizumab, ktery je registrovany i v CR. Jde o humanizovanou monoklonalni protilatku proti komplementarni-
mu faktoru C5, ktera rychle normalizuje laboratorni parametry a zlepsuje renalni funkci. Prognéza nemocnych s aHUS se diky eculizumabu
vyrazné zlepsila, i nadéle ale jde o velmi zdvazné onemocnéni s vysokym rizikem nezvratného poskozeniledvin a s vysokou mortalitou.
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Haemolytic-uraemic syndrome (HUS) is a relatively rare cause of thrombotic microangiopathy (TMA). It is typically manifested by haemolytic
anaemia with a negative Coombs test, the presence of schistocytes, thrombocytopenia, and multiple organ failure, particularly renal failure.
Damage to other organs, particularly the myocardium and organs of the alimentary tract, is frequent, as is neurological symptomatology.
Typical forms of HUS result from endothelial damage induced by Shiga toxin, produced by some E. coli serotypes in intestinal infections.
Approximately 10% of HUS result from a different cause. Secondary forms of HUS can be induced by drugs, infections, or be associated with
pregnancy or the presence of a malignancy. Atypical forms of HUS (@HUS) are caused by altered function of some complement components
when there is permanent activation of alternative complement pathway. These deviations may be of genetic origin when, due to a mutation in
various complement-regulating genes, there is impaired function of these factors or antibodies against complement components are formed.
Most commonly, mutations in the gene for complement factor H and | are encountered that are associated with a severe course of aHUS. By
contrast, mutations affecting genes for some endothelial cell-surface proteins, such as membrane protein cofactor or thrombomodulin, tend
to be least serious in terms of prognosis. The administration of frozen plasma or plasmapheresis has been well established and is aimed at
supplementing a missing factor or filtering out antibodies acting against it, which are circulating in the plasma. However, this treatment can be
associated with a number of complications and is not a causal therapy in itself. Eculizumab, a novel agent that has also been registered in the
Czech Republic, holds great promise for patients with aHUS. It is a humanized monoclonal antibody against complement factor C5 that rapidly
restores the laboratory findings to normal and improves renal function. The prognosis for patients with aHUS has improved significantly owing
to eculizumab; however, aHUS continues to be a very serious disease with a high risk of irreversible kidney damage and a high mortality rate.
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dale délime na STEC-HUS (vyvolany infekcf

TMA jsou charakterizovéany mikroangiopa-
tickou hemolytickou anémif, trombocytopenif
a postizenim organ( v ddsledku formovani des-
tickovych trombd v mikrocirkulaci. Spole¢nym
patogenetickym mechanizmem je u vsech fo-
rem TMA poskozen{ endotelu. Klinicky jsou
definovany dvé zakladni jednotky: hemoly-
ticko-uremicky syndrom (HUS) a trombotic-
kd trombocytopenickd purpura (TTP). HUS

kmeny E. coli produkujicimi Shiga-toxin, Stx;
dfive oznacovany jako typicky ¢i také d+HUS)
a aHUS (atypicky HUS; nékdy také oznacovany
jako non-Stx-HUS ¢i VTEGHUS). aHUS mze-
me z hlediska vyskytu rozdélit na sporadicky
(jedna ataka onemocnéni vyvoland specifickou
situacf; nékdy také oznacovany jako sekundarni
HUS) a familidrni (geneticky podminény; aHUS
v uzsim slova smyslu) (tabulka 1).
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Atypicky HUS predstavuje asi 10% v3ech
nemocnych s HUS. aHUS je zpUsoben nerovno-
vdhou mezi aktivatory a reguldtory alternativni
cesty aktivace komplementu ve prospéch akti-
vatord. Mezi regulatory patfi zejména komple-
mentarni faktor H (CFH), komplementarni faktor
I (CFl), membranovy proteinovy kofaktor MCP/
CD46 (MCP) a trombomodulin (THBD), mezi
aktivatory pak C3 slozka komplementu a kom-



Prehledové cldnky RRWE]

Tabulka 1. Prehled nejcastéjsich pficin hemolyticko-uremického syndromu (upraveno podle: Campistol JM, Arias M, Ariceta G et al. An update for atypical
haemolytic uraemic syndrome: diagnosis and treatment. A consensus document. Nefrologia 2013; 33(1): 27-45)

Klasifikace onemocnéni Pric¢ina

Typicky HUS

Infekce s produkci Shiga toxinu (zpUsobené E.coli ¢i Shigella disenteriae typ 1)
Infekce spojené se Streptococcus pneumoniae produkujici neuraminidazu

Virovd onemocnéni (HIV, influenza)
Léky indukovana
Cytostatika (mitomycin C, bleomycin, gemcitabin, bevacizumab, sunitinib)
Imunosupresiva (cyklosporin A, takrolimus, sirolimus)
Antitrombotika (klopidogrel, tiklopidin)
Ostatni (ordlni kontraceptiva)
Vznikld béhem gravidity ¢i post-partum

Sekundarni HUS (sporadicky vyskyt)

Systémové choroby pojiva (systémovy lupus ertyhematosus, sklerodermie, antifosfolipidovy syndrom)
Maligni hypertenze

Malignity (zejména karcinomy)

Stavy po transplantaci orgadnd ¢i kostni dfené

Atypicky HUS
familidrni vyskyt
nové vzniklé

Genetickd (mutace v genech pro proteiny regulujici aktivaci komplementu - faktor H, I, B,C3, MCP, trombomodulin)
Asociované se vznikem protilatek proti nékterym faktorm komplementu (zejména proti faktoru H, C3)

MCP — membrane cofactor protein

plementarni faktor B (CFB) (1). Komplement
se aktivuje 3 zpUsoby, a sice klasickou cestou,
lektinovou cestou a alternativni cestou. Viechny
vedou ke konverzi C3 slozky komplementu
(pomoci C3 konvertdzy) na jeji aktivni slozku
C3b. Ta nésledné spousti procesy ochranujicf
organizmus pred Utokem zvenci, zejména pfed
bakteriemi. Dochazf jednak k opsonizaci (vazbé
C3b na povrch mikrobut), k formovani C5b-9
komplexu (membrane attack complex, MAC),
ktery vede k lyze mikrobl a déle k uvolhovani
anafylatoxing, jako jsou C3a a C5a (2). Tato ak-
tivace komplementu je prakticky trvald, a tak
musi byt néjakym zplsobem regulovana, aby
nedoslo k poskozeni vlastnich tkani. Hostitelska
bunka je pred trvalou aktivaci komplementu
chrdnéna komplementarnimi faktory cirkuluji-
cimi v plazmé (CFH a CFl), které se po aktivaci
komplementu néjakym zevnim podnétem vazi
na bunécny povrch. Dalsi ochranu pfedstavujf
proteiny exprimované na povrchu endotelu
(MCP a trombomodulin), které spolu s faktory
cirkulujicicmi v plazmé dohromady neutralizujf
efekt C3b a MAC. Dominantni roli v této kaskadé
na urovni cirkulace hraje CFH.

Asiu 5% vsech pfipadd aHUS jde o genetic-
ky podminénou mutaci v nékterém z komple-
mentdrnich faktorl s familidrnim vyskytem.
Genetickymi vysetfenimi se ale podaff prokdzat
mutaci jen asi u poloviny z nich. Tyto hereditarnf
formy onemocnéni mohou mit autozomalné
dominantnii recesivni typ dédi¢nostia podle ty-
pu mutace se nejcastéji manifestuji v détském
véku ¢i adolescenci. Rychle dochézi ke zhor-
Sovani rendlnf funkce az s rendlnim selhanim,
které u fady nemocnych mdze byt ireverzibil-
ni. U nemocnych s mutaci v CFH mdze dojit
béhem prvni ataky onemocnéni k rendinimu

selhanf ¢i smrti az u 70% postizenych jedincd,
u mutaci postihujicich ostatni proteiny to by-
vd 0 néco méné. Nekteff jedinci mohou trpét
i prdjmy, které nejsou infekéniho plvodu, ale
jsou zndmkou poskozeného stievniho epitelu
pfi TMA; neurologické ¢i kardidIni postizeni nenf
vyjimkou. Jde o Zivot ohrozujici stav s moznosti
multiorgdnového poskozeni.

Nejc¢astéji mutace v souboru déti s aHUS
postihovaly CFH (20-30% vsech ptipadd), MCP
(5-15%) a CFI (4-10%) (3). Mutace v CFB a C3
byly méné Casté (do 10%). Velmi Casny zacatek
onemocneéni (krdtce po porodu) je typicky pro
mutace v CFH a CFl, naopak mutace postihujicf
MCP se klinicky manifestuji az v pozdé&jsim ve-
ku. Pro vétsinu mutaci v CFH a CFl je typickym
nélezem sniZeni plazmatické koncentrace C3
slozky komplementu, coz je projevem aktivace
komplementu; u mutaci v MCP byva C3 nor-
malni. Normaini koncentrace C3 ale v zddném
piipadé nevylucuji pfitomnost mutace. C4 slozka
komplementu byva povétsinou v normé. Z hle-
diska rozvoje rendlniho selhanf ¢ Umrtiv prvnim
roce od rozvoje onemocnén{ maji jednoznac-
né nejhorsi prognézu mutace v CFH (az 60 %
pravdépodobnost), zatimco u mutaci v MCP
je progndza nejpfiznivéjsi (do 6 %). K rozvoji
aHUS mohou vést také genetické abnormality
v genech, které nepfimo ovliviuji funkénost
komplementarnich proteind. Sem patfi napiiklad
delece v genech pro CFHR1 a CFHR3 (4). CFHR
(CFH related genes) je celkem 5 gent (CFHR1-5),
které jsou uloZeny v tésné blizkosti genu pro
CFH s velmi vysokou homologii ve strukture
genu s genem pro CFH. Ur¢itd kombinace de-
lecf (nejcastéjsi CFHR1/CFHR3) ¢i dokonce vznik
genu CFH/CFHR1 pak vede k syntéze hybrid-
niho nefunkéniho proteinu s rozvojem aHUS.

Vznik takto chybné syntetizovanych proteind
mUZe byt jednou z pficin vzniku protildtek proti
CFH (5). Nejenom delece celych ¢asti genu, ale
i zzmény jednoho nukleotidu (SNP) mohou, po-
kud se vyskytujf v urcité kombinaci, byt pficinou
urcité predispozice ke vzniku onemocnént (6).
Byly popsany urcité kombinace tfi SNP, které
vedly k rozvoji tzv. rizikového haplotypu (jeho
nositelé nemaji symptomy onemocnéni, ale
v pfipadé ,druhého zdsahu” se onemocnéni
rozvine), a naopak protektivni haplotypy, které
svého nositele chrani pfed rozvojem aHUS.
MCP je transmembranovy glykoprotein, ktery
funguje jako kofaktor CFl, spolu s nimz stépi C3b
Tabulka 2. Nejcastéjsi klinické projevy vyskytujici

se unemocnych s atypickym hemolyticko-uremic-
kym syndromem

Postizeny organ Klinické projevy

Ledviny Zvyseny kreatinin
Proteinurie, erytrocyturie
Otoky, maligni hypertenze

Rendlni selhani

Srdce a cévy Infarkt myokardu
Tromboembolizmus
Kardiomyopatie

Difuzni vaskulopatie

Plice Dugnost
Plicni edém
Krvaceni do plic
CNS Zmatenost, poruchy chovani

Krece, epilepsie

Cévni mozkové pithody
Encefalopatie

LoZiska mozkové hemoragie

Gastrointestindlni  Jaterni nekroza

trakt Pankreatitida, diabetes mellitus
Kolitida, prdjmy
Nauzea/zvraceni
Bolesti bricha

Ostatni Purpura na kdzi

Unava
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Obrdzek 1. Algoritmus pfi vysetifovani trombotické mikroangiopatie
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a C4b na membrané hostitelskych bunék. MCP
je vysoce exprimovan v ledvindch na povrchu
endotelidlnich bunék. Je hlavnim ochrancem
rendlniho endotelu pred negativnim vlivem ak-
tivovaného C3 (7). Trombomodulin je endotelidlnf
glykoprotein, ktery vykazuje antikoagula¢ni, pro-

pro THBD zpUsobuji, Ze C3b slozka komplementu
nenina povrchu endotelu dostate¢né inhibovana
a muze tak dojit k jeho poskozeni (8).

V méné nez 5% pfipadl aHUS se mUze
jednat o ziskané onemocnéni se vznikem
protildtky, kterd neutralizuje efekt pfislusného
regula¢niho faktoru (napf. protilatky proti CFH,
CFI). U vétsiny detekovanych protildtek proti
CFH bylo prokadzano, Ze jsou namifeny proti
CGtermindlni ¢asti CFH, kterd je dlleZitd pro vaz-
bu tohoto faktoru na endotel (9). Vysledkem
porusené vazby je trvald aktivace alternativni
cesty komplementu se zvysenou produkci MAC,
ktery je zodpovédny za smrt bunék, trombdzy
a spusténflokalniho zanétu (1). aHUS vznikly jako
kombinace HUS s tvorbou IgG protildtek proti
CFH a genetické dispozice (kombinace urcitych
polymorfizm{ v genech CFHR1/CFHR3 vedouci
k jejich deficienci) se oznacuje jako DEAP-HUS
(deficient for CFHR proteins and factor H auto-
antibody positive) (9).

Pokud dojde v disledku HUS k ireverzibilni-
mu rendlnfmu selhania nemocnfjsou po urcité
dobé transplantovani, pak riziko rekurence HUS
je u STEGHUS méné nez 1%, zatimco u nemoc-
nych s familidrnimi formami aHUS je to kolem
60% (10). Nejvyssi pravdépodobnost rekurence
(80—-100%) maji mutace v CFH nebo CFl, zatimco
u mutaci v MCP je to kolem 20%. U nemocnych,
kde neprokazeme zadnou mutaci (coz nevylu-
Cuje existenci nové, dosud nepopsané), se riziko
rekurence odhaduje na 30%. Problémem nadéle
zGstava vznik aHUS de novo pro transplantaci
ledviny, ktery postihuje 1-5% pfijemctl orga-
nU. Ukazuje se, ze az 30% téch prijemcd, ktefi
vyvinou aHUS po transplantaci, jsou nositeli
néjaké genetické abnormality ve faktorech re-
gulujicich komplement. Jednd se u nich o urci-
tou genetickou predispozici (¢i pfitomnost tzv.
rizikového haplotypu), kterd se za normalnich
okolnosti a pfed transplantaci nemanifestuje.
Urcity stupen endotelidlniho poskozen, ktery
vznikd po kazdé transplantaci (ischemicko-re-
perfuzni poskozeni, cytokinovd boufte, vliv po-
davani kalcineurinovych inhibitord), je jakymsi
spoustecim faktorem pro manifestaci této dosud
skryté genetické abnormality (11). Viv 1ékd (cy-
klosporin A, takrolimus ¢i napf. OKT3 protilatky)
na rozvoj de novo vzniklého aHUS po transplan-
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tacirozhodné neni zanedbatelny. Po samotném
cyklosporinu A se riziko rozvoje aHUS odhaduje
na 5-159%, po takrolimu je podstatné nizsi (jen
asi 1%) (12).

U pacientd s HUS jakékoli etiologie obvykle
zjistujeme trombocytopenii (< 150.109/I ne-
bo pokles trombocytd o > 25% proti vstupni
hodnoté), kterd mUze byt provdzena purpurou,
spise ztidka vétsim krvacenim. Dalsim typickym
rysem je hemolytickd anémie (Casto vyrazna
s hemoglobinem pod 65 g/I s hyperbilirubine-
mif, retikulocytdzou, zvysenym volnym hemo-
globinem v plazmé, snizenym haptoglobinem
a vyrazné zvysenou laktdtdehydrogendzou),
kterd odrdzi nejen hemolyzu, ale i tkdriovou
hypoperfuzi v ddsledku mikroinfarktd. Typicky
je ndlez schistocytd v krevnim natéru a negativnf
Coombsuv test. Nékdy se setkdvame se snize-
nim C3 slozky komplementu, coz signalizuje
aktivaci alternativni cesty komplementu. Vétsina
pacientl vyviji rzny stupen rendlniho posko-
zeni az s rozvojem oligoanurie, obvykle i s téz-
kou hypertenzi. Prijmy, které jsou typické pro
STEGHUS, se ale mohou objevit i u nemocnych
saHUS, a to az ve 30% pfipadd. Neurologickymi
priznaky trpf az 48 % pacientl s aHUS, kardio-
vaskularni pffhody ma kolem 43% nemoc-
nych. Nejcast&jsi klinické pfiznaky vyskytujic
se U aHUS jsou shrnuty v tabulce (tabulka 2).

Diagndza je vétsinou mozna na zékladé po-
psanych klinickych a laboratornich zmén. Nejvéts
problém je odlisit HUS od TTP. U vétsiny pacien-
td s TTP Ize prokazat snizenou aktivitu protedzy
ADAMTS13, kterd stépi neobvykle velké multi-
mery von Willebrandova faktoru (obrazek 1).V di-
ferencidlni diagndze musime déle zvéZit zejména
malign{ hypertenzi, sklerodermii, diseminovanou
intravaskularnf koagulaci a systémové choroby,
jako je systémovy lupus erythematodes a vasku-
litidy. RendIni biopsie je indikovana u pacientd
s dominujicim rendinim poskozenim a ne zcela
jasnou diagndézou za situace, Ze trombocytopenie
nenf kontraindikaci vykonu.

U nemocnych s aHUS se lé¢ba obvykle za-
hajuje podavanim infuzi mrazené plazmy (do-
plnéni chybéjictho faktoru, ktery je nefunkeni ¢i
syntetizovany v mensim mnozstvi v disledku
genetické mutace) ¢i plazmaferézami, které maji
vyhodu nejen v doplnénf chybéjiciho faktoru,



ale i v odstranéni pfipadnych protilatek proti
nému. Je-li pfi plazmaferéze podano srovna-
telné mnozstvi plazmy jako infuzemi plazmy,
jsou obé metody srovnatelné Ucinné z hlediska
navozeniremise i preziti jedinc(. Plazmaferéza je
vyhodnéjsi u pacientl se srde¢nim nebo renal-
nim selhdnim, kde je mnoZstvi plazmy, které je
mozno podat, omezené. Obvykle je doporucena
vymeéna jednoho plazmatického volumu (40 ml/
kg hmotnosti) denné, v refrakternich pfipadech
je nékdy nutné provadét plazmaferézy dvakrat
denné. K zlepsenf pfiznakd TMA, neurologické-
ho nélezu ¢i rendlniho selhani dochazi obvykle
béhem 48 hodin, desticky se ale normalizujf
az v prlbéhu nékolika dni. Plazmaferézy (infuze
plazmy) je nutné provadét do doby, nez dojde
k normalizaci laboratornich nélezd a zejmé-
na trombocytd. Pacienti s familidrnimi formami
onemocneéni ale ¢asto vyzaduji dlouhodobou,
nékdy i dozivotni Iécbu. Dlouhodobé podava-
ni plazmy ale muaze vést k ¢etnym alergickym
reakcim ¢i tvorbé alloprotilatek. Plazmaferéza
pak mlze byt (kromé vyse zminénych) dopro-
vazena fadou dalsich komplikacf, jako je krvacenf
(odstranéni koagulacnich faktord, podavéani an-
tikoagulancii jako prevence srédZeni v extrakor-
poralnim Fecisti), komplikace spojené s kanylacf
centradiniho Zilniho fecisté ¢i s anemizaci pfi sra-
Zeni krve v extrakorpordlnim systému.

Kortikosteroidy a popfipadé vinkristin, které
se dfive pouzivaly v 1é¢bé TTP i HUS, se dnes jiz
nepodavaji. Jedinym dlvodem pro jejich po-
uziti by mohla byt pfitomnost protilatek proti
nékterému komplementarnimu faktoru. Ani
pro uc¢innost vysokych davek intravendznich
imunoglobulind nebo prostacyklinu nemame
dostate¢né doklady. Podavani kyseliny acetylo-
salicylové (jako prevence vzniku novych destic-
kovych tromb) je doporu¢ovano po vzestupu
poctu trombocytd nad 50.10%/1.

V posledni dobé se progndza nemocnych
s aHUS vyznamnym zpUsobem zlepsila, a to diky
nové terapeutické moznosti, kterou je eculizu-
mab. Eculizumab je rekombinantni humanizovana
monoklonaini IgG2/4k protilatka, kterd obsahuje
lidskou IgG2 a lgG4 oblast a mysi variabilni ¢asti
lehkych a tézkych fetézcl cilenou proti C5 sloz-
ce komplementu (13). Eculizumab se specificky
a velmi tésné véze na C5 sloZzku komplementu,
zabranuje jejimu Stépenina C5a a C5b slozky a tim
nasledné i vzniku komplexu C5b-9. Timto mecha-

nizmem preruduje alternativni cestu aktivace kom-
plementu, kterd se uplatiiuje v patogenezi fady
imunitnich stavl. Vzhledem k blokadé termindini
cesty aktivace komplementu jsou nemocni vice
nachylini k infekénim komplikacim. Z téchto ddvo-
du je podminkou podani probéhlé oc¢kovani proti
meningokokové meningitidé a vysoké opatrnos-
ti je potfeba u infekci Streptococcus pneumoniae
a Haemophilus influenza. Tato 1é¢ba vede béhem
hodin k vymizenf priznakl TMA a ke stabilizaci ¢&i
pozvolnému zlepseni rendlni funkce. Lé¢ba by mé-
labyt zahdjena co nejdfive od stanoveni diagnézy
a neni podminéna prikazem genetické mutace.
Eculizumab by se mél podavat u viech nemoc-
nych s nové diagnostikovanym aHUS (familidrni
formy), zejména pokud vznikne v détském véku.
Recentné publikované studie u pacient s aHUS
starsich 12 let ukazaly, Ze podavani eculizumabu
je spojeno se signifikantnim zlepsenim glomeru-
larnifiltrace a vzestupem poctu trombocyt(. 80 %
nemocnych ve studii bylo béhem sledovani bez
relapsu onemocnéni po dobu delsi nez 1 rok (14).
Vzhledem k tomu, Ze podavéni této lé¢by je v CR
vazéno na schvaleni reviznim lékafem pojistovny,
je asto nutné lécbu aHUS zahdjit nejprve klasic-
kou lécbou inflzemi plazmy ¢i plazmaferézami.
Pokud se jeji efekt dostavi, pak je mozné s nasa-
zenim eculizumabu vyckat. Viyckavat na efekt této
lécby ale nelze dlouho (ne vice jak tyden), jelikoz
by mohlo dajit iirreverzibilnimu poskozeni zasa-
Zenych organd. Jednozna¢nou indikaci k lé¢bé
eculizumabem jsou pak stavy, kdy nedochazf
k odpovédi na lé¢bu plazmaferézami, nemocni,
ktefi relabuji po jejim ukonceni, nebo tam, kde
pres lé¢bu standardnimi metodami nedochazi
k Upravé rendlnich parametrd. V pfipadé geneticky
podminéného aHUS je écba doZivotni. Vyjimecné
Ize o pferusenti lécby uvazovat u nemocnych, kde
aHUS vznikl zddvodu tvorby protildtek proti CFH ¢i
CFl a kde vyvolavajici pri¢ina pominula (tedy tam,
kde tvorba protildtek nenf spojena s genetickou
abnormalitou). Lé¢ba eculizumabem je také jed-
noznacné indikovédna u nemocnych, u kterych
jiz doSlo s termindlnimu selhdni ledvin a planuje
se transplantace ledviny (vzdy je nutné hledat
geneticky nepfibuzného dérce). Zde lécba eculi-
zumabem zabraruje rekurenci aHUS v transplan-
tované ledviné.

Daldi 1écebné moznosti aHUS, jako rekombi-
nantni CFH ¢i trombomodulin, jsou zatim ve fazi
klinickych studif. Klinické studie probfhajiis jinou
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latkou, kterd je oznacovéna jako TT30. Jde o mo-
noklonalni protildtku proti komplementarnimu
faktoru C3, kterd by, podobné jako eculizumab,
méla byt schopna blokovat aktivaci komple-
mentu alternativni cestou.
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