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Daprodustat, zndmy aj pod obchodnym nazvom DUVROQ, je mald molekula vyvinuta spolo¢nostou GlaxoSmithKline,
ktord sa stala nadejnym lie¢ivom v oblasti lie¢by anémie u pacientov s chronickym ochorenim obli¢iek. Daprodustat patri
do skupiny lie¢iv nazyvanych inhibitory prolylhydroxylazy hypoxiou-indukovatelného faktora. Tieto lie¢iva zasahuju do
reguldcie erytropoetinu, ktory je kld¢ovym faktorom pri tvorbe Cervenych krviniek. Lie¢ivo bolo schvéleny v Japonsku
v juni 2020 a klinické studie s nim prebiehaju vo viacerych krajindch po celom svete, kde sa zameriavaju na hodnotenie
ucinnosti a bezpecnosti v réznych populéciach pacientov s chronickym ochorenim obliciek.
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Daprodustat: a new approach to the treatment of anemia in chronic kidney disease

Daprodustat, also known under the trade name DUVROQ, is a small molecule developed by GlaxoSmithKline, which has
become a promising drug in the field of anemia treatment in patients with chronic kidney disease. Daprodustat belongs to
a group of drugs called hypoxia-inducible factor prolyl hydroxylase inhibitors. These drugs interfere with the regulation of
erythropoietin, which is a key factor in the production of red blood cells. This drug was approved in Japan in June 2020 and
clinical studies with it are ongoing in several countries around the world, where they focus on evaluating the effectiveness

and safety in various populations of patients with chronic kidney disease.
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Uvod

Chronickd choroba obliciek (CKD) je progresivne ochorenie, ktoré
sa ¢asto spdja s mnohymi zavaznymi komplikdciami. K tymto kom-
plikdcidm patri anémia, zvyseny vyskyt kardiovaskuldrnych ochoren,
hyperlipidémia a metabolické kostné ochorenia. Anémia, ktord je Casto
spojend s CKD, je vacsinou dosledkom neschopnosti chorych obliciek
adekvatne reagovat na hypoxiu a/alebo anémiu prostrednictvom pro-
dukcie erytropoetinu (EPO). K dalsim faktorom, ktoré prispievaju k vzniku
anémie, patri nedostatok Zeleza a vitaminoy, infekcie a zapaly (1).

Je tiezzndme, Ze incidencia anémie narasta so stupfom zavaznosti
CKD (2.

Hypoxiou-indukovatelny faktor (HIF) 1a a HIF2a su heterodimérne
transkrip¢né faktory, ktoré riadia bunkovi odpoved na hypoxiu pro-
strednictvom modifikacie génovej expresie v niektorych typoch buniek.
Tento proces vedie k zvysenej produkcii EPO v obli¢kach a peceni, ¢o

nasledne podporuje erytropoetickd odpoved' a zvysuje transport
zeleza (1).

Hladiny HIFa su regulované prostrednictvom posobenia skupiny
HIF-prolylhydroxyldz (PHD), ktoré su kltucové pre udrzanie rovnovéhy
medzi dostupnostou kyslika a aktivitou HIF. PHD oznacuju HIFa na
proteazomalnu degraddciu a inhibicia tychto hydroxyldz napodobnuje
podmienky miernych hypoxii, ¢o vedie k erytropoetickej odpovedi.
Vzhladom na centralnu tlohu PHD ako enzymovych strézcov adaptivnej
odpovede na hypoxiu sU povaZzované za atraktivne terapeutické ciele
pre lie¢bu anémie (1).

Lie¢ba mnohych pacientov s CKD zahfia peritonealnu dialyzu (PD),
ktord v3ak vyZaduje zo strany pacienta ¢asté navstevy klinik a nemocnic.
Podobne, ndvstevy Specializovanych centier su nevyhnutné aj pri pa-
renterdlnom podavani latok stimulujucich erytropoézu (ESAS), ktoré
sa povazuju za standard starostlivosti pri lie¢be anémie CKD, ako aj pri
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