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     Camzyos -Mavacamtenשל התכשיר תחלת טיפול ומעקב לה נייר עמדה הנדון: 

 ( HOCMלטיפול בקרדיומיופתיה היפרטרופית חסימתית )

 

 2025התוויה סל הבריאות 

היפרטרופית  טיפול חסימתית   symptomatic obstructive hypertrophic(HOCM) בקרדיומיופתיה 

cardiomyopathy     בנוכחות מפל לחצים דינמי במוצא חדר שמאלLVOT  ≥50    ממ"כ במנוחה או בזמן וולסלבה

תקין סיסטולי  ותפקוד  מאמץ,  סימפטומטיים  (≤55%LVEF)  או  שהינם   ,  NYHA II-III  תרופתי טיפול  למרות 

 .  מקסימלי נסבל בחסמי בטא או חסמי סידן או שיש להם הוריית נגד לטיפול זה 

 

 רקע קליני 

חולים מיוזין בשריר הלב.  -קרדיומיופתה היפרטרופית מאופיינת בבקרה לא תקינה ועודף גשרים צולבים של אקטין

( חסימתית  היפרטרופית  קרדיומיופתה  עם  סידן   HOCMתסמיניים  חוסמי  ביטא,  בחוסמי  כיום  מטופלים   )

ודיזופירמיד, תכשירים שאינם ספציפיים למחלה והטיפול בהם מבוסס על מחקרים קטנים רטרוספקטיביים ולא 

בלתי מבוטל RCT (Randomized Control Trials) מחקרי   זה, בחלק  לטיפול  מגיבים  בעוד שחלק מהחולים   .

משמעותיים,   תסמינים  עם  הנותרים  חולים  נסבל.  שאינו  או  דיו  יעיל  אינו  הטיפול  ירידה מ  סובלים מהחולים 

היו והתפקוד  החיים  באיכות  פולשניות מי  משמעותית  להתערבויות  מופנים  הם   לכך  בסיכונים, ה  ואי  כרוכות 

 תחלואה ותמותה. 

הינו הטיפול התרופתי הראשון שמתקן את התהליך הפתופיזיולוגי של המחלה ומייצג    MAVACAMTENהתכשיר  

פאזה    RCTאשר נבדקה במחקרי    HOCMמדובר בתרופה הראשונה בקרב חולי  .  HOCMמהפכה בטיפול בחולי  

( שהוכיחו יעילות בטיפול בחסימה במוצא חדר שמאל, ושיפור  3-5( ומחקרי המשך לטווח ארוך יותר )1-2שלוש )

מהמקרים בצורך בהתערבויות פולשניות . מחקרים   90%-משמעותי ביכולת התפקודית של המטופלים וירידה בכ

במסת חדר שמאל, עובי חדר שמאל ונפח עלייה במעקב של אקו לב ותהודה אנטומי עם ירידה  נוספים הראו שיפור  

. כמו כן, נמצא שיפור  NTproBNP  -(,  שיפור התפקוד הדיאסטולי, והקטנת הפרשת טרופונין ורמות ה6-7מגנטית )

 (.  Health status( )6-8ניכר באיכות החיים ובמצב הבריאותי הכללי של המטופלים )

(,  2023בארצות האיגוד האירופאי )  EMA(, על ידי ה  2022בארצות הברית )  FDAהתכשיר אושר לשימוש על ידי ה  

 ובארצות נוספות כגון אנגליה, קנדה, אוסטרליה, ברזיל וסינגפור.

 

 פרמקוקינטיקה 

Mavacamten    עובר מטבוליזם בעיקר ע"י אנזימיcytochrome P450  (CYP  )2C19  (74%  ,)3A4  (18% ו ,)-2C9  

מביאה   CYP2C19-(. התלות המשמעותית בmavacamtenמאלו של    3-4%(. רמות המטבוליטים נמוכות )8%)

ב מפולימורפיזם  מאד  מושפעת  התרופה  של  שהפרמקוקינטיקה  מעכבים   CYP2C19-לכך  עם  ומתגובות 

 .  (9) ( של האנזים inducersומאקטבים )

 

 פרמקוגנטיקה 

שהם   ע"י    CYP2C19  ,mavacamten-ב  poor metabolizersבמטופלים  בעיקר  מטבוליזם  .  CYP3A4/5עובר 

- ב  1.6נמוך פי  הוא  ו  poor metabolizers-ב  3.4גבוה פי    mavacamtenשל    AUC- הלמרות המסלול החלופי,  

ultrarapid metabolizers בהשוואה ל-“normal metabolizer” . ימים,   23זמן מחצית החיים של התרופה הוא

 (.9)ימים, בהתאמה  6-10-ימים, ו 6
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לירידה   המביאים  האללים  אחד  ששכיחות  הראו  בקבוצה(  נבדקים  )עשרות  יחסית  קטנות  באוכלוסיות  מחקר 

( באוכלוסיות שונות בישראל )יהודים תימנים, יהודים אתיופים, יהודים ספרדים,  CYP2C19*2בפעילות האנזים )

יהודים אשכנזים מצא   250  -ב  CYP2C19מחקר שבדק את הפולימורפיזם של  .  (10)  12.0-19.6%וערבים( נעה בין  

  rapid metabolizers  (*1/*17,)   3.6%היו    ultrarapid metabolizers  (*17/*17),  25.2%מהם היו    3.6%-ש

היו    intermediate metabolizers.  40%היו    poor metabolizers  ,18%היו    extensiveמהנבדקים 

metabolizers    ממצאים אלו דומים לאלו של  .(11)האחרים לא סווג    8%)בעלי מטבוליזם "נורמלי"(. הסטטוס של

השכיחות הגבוהה יחסית של אנשים   בהינתןהמחקרים הקודמים וקרובים להתפלגות באוכלוסיות קווקזואידיות.  

חשיבות   יש  מהצפוי,  יותר  איטי  או  יותר  מהיר  מטבוליזם  לבצע  של   להתייחסות שצפויים  לפרמקוגנטיקה 

 המטופלים. 

 

   תופעות לוואי

( ששכיחותה LVEFאחת מתופעות הלוואי החשובות של התרופה הינה ירידה במקטע פליטה של חדר שמאל )

. חשוב לציין כי התרופה נמצאה בעלת פרופיל סיכון נמוך כאשר שומרים על כללי RCTבמחקרים    5%עומדת על כ  

 (.1-5הבטיחות והמעקב הנדרשים )

ומראים יעילות   RCTאשר תומכים בממצאי מחקרי ה  REAL WORLD DATA  (8, 12  )נכון להיום ישנם שני מחקרי  

או פחות, ואף אחד לא אושפז בגין אי ספיקת לב. ב    30%ל     LVEFובטיחות גבוהים . באף מטופל לא חלה ירידה ב  

, כשלאחר מכן חודש 50%לפחות מ    LVEF( היה צורך בהפסקה זמנית של הטיפול בשל ירידה ב  2%מטופלים )  3

ל    LVEFהטיפול במינון מופחת. בקרב שני מטופלים היה צורך בהפסקה זמנית של הטיפול עקב ירידה זמנית ב  

 .  poor metabolizers-צפוי להיות שכיח יותר ב LVEF .48%ו  44%

 

   Camzyos -Mavacamten  - המלצות להתחלת הטיפול

התרופה תינתן במסגרת  כי  והצורך במעקב צמוד למניעתם, אנו ממליצים  לאור תופעות הלוואי האפשריות 

 .HOCM -מרפאות ייעודיות של קרדיומיופתיות או אי ספיקת לב עם ניסיון בטיפול ב 

והשינוי בין בדיקה לבדיקה, אנו ממליצים כי בדיקות האקו יבוצעו באותו מכון    LVEFלאור חשיבות הדיוק במדדי  

 .לפי בקשת הרופא המטפלאקו באופן רציף 

 מ"ג פעם ביום 15, 10, 5, 2.5: קפסולה של  מינון

אז   CYP2C19-ב  poor metabolizersבמטופלים שהם  למעט    פעם ביום מ"ג   5המינון ההתחלתי המומלץ הינו  

בארץ( המינון ההתחלתי   בדרך כלל)כפי שקורה    CYP2C19. בהעדר מידע על סטטוס  מתחילים ממינון נמוך יותר

 במקרים מסוימים.  מ"ג 2.5 להתחילמ"ג פעם ביום אך ניתן לשקול  5יהיה 

 בשבוע, LVEF-בוולסלבה ו LVOT כולל בדיקת מפל הלחץ אקו לב יש להעריך את התגובה לטיפול באמצעות בדיקת 

 . ≤LVEF 50%שבועות. יש לוודא כי  12ולאחר מכן כל  12  8, 4

טבלה  ראה(. עלון לרופא 1+2 FIGURE) LVEFולערכי  LVOTהתאמת הטיפול התרופתי תעשה בהתאם למפלי ב 

 . או העדר מידע על פרופיל זה לגבי מינון התחלתי ומנה מקסימלית בהקשר לפרופיל הפרמקוגנטי של המטופל 1

http://his-files.com/lifkoPDF/mavacamten%20table1.pdf
http://his-files.com/lifkoPDF/mavacamten%20table1.pdf
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 .  יש להפסיק זמנית את הטיפול במיידית LVEF   <50%בכל מקרה של ירידת 



 

4 
 

   אינטראקציות בין תרופתיות

 חש בקטגוריות הבאות: ראינטראקציות בין תרופתיות עלולות להת 

של   .1 מטבוליזם  מעיכוב    Mavacamten - Camzyos    :mavacamtenעיכוב  מושפעת  להיות  יכולה 

 .1. ההמלצות עבור שילובים כאלו מפורטות בטבלה CYP3A4ו/או  CYP2C19ומאינדוקציה של 

וסיכון לריכוזי יתר ואי ספיקת לב עולים. מידת השינוי בריכוזי   Mavacamten - Camzyosעליה בריכוזי   .2

Mavacamten - Camzyos    על מידע  לפי  הנוגעות  המלצות  להלן  המטופל.  של  הגנטי  בפרופיל  תלוי 

 ( 1טבלה )פרופיל גנטי או בהיעדר מידע מתאים. 

  Mavacamten - Camzyos  -: הטיפול בעל ריכוזי תרופות אחרות   Mavacamten - Camzyosהשפעת   .3

רבות.   תרופות  מיעילות  להפחית  בכ  mavacamtenעלול  להפחית  ה  50%-יכול  של    AUC-את 

  . CYP2C8  (FDA)-ו   CYP3A4  (13 )( והוא אינדיוסור חלש של  FDA)  CYP2C19- ו  CYP2C9סובסטורטים של  

 . 2בטבלה  ההמלצות עבור שילובים עם תרופות שעלולות להיות מושפעות מכך מפורטות 

להמנע   .4 יש  פרמקודינמי:  רקע  על  אינטראקציות  שליליות.  אינוטרופיות  תרופות  עם  אדטיבית  השפעה 

 ,disopyramide, ranolazineמהתרופות הבאות:    2במטופלים הנוטלים    MAVACAMTEN  -מטיפול ב

verapamil  ,beta blocker, diltiazem  . 

 

 .LVEFבכול התחלת טיפול או עלייה במינון תרופה עם אפקט אינטרופי שלילי יש לנטר 

 מומלץ להתייעץ עם פרמקולוג או רוקח קליני בכול שאלה של טיפול תרופתי מקביל. 

 

 בברכה ובכבוד רב,

 , מרכז רפואי קפלןפרופ' סורל גולנד 

 , מרכז רפואי סוראסקי ת"א פרופ' מיכל לאופר פרל

 , מרכז רפואי שמירפרופ' אבישי גרופר

 , מרכז רפואי סוראסקי ת"אד"ר שפיק חורי

 , מרכז רפואי הדסהפרופ' רביע עאסלה

 , מרכז רפואי הדסהרופ' אנדרי קרןפ

 , האוניברסיטה העברית בירושליםיליפרופ' שרה א

 , האוניברסיטה העברית בירושליםברוריה רקח ד"ר

 , האוניברסיטה העברית בירושליםשירי גיא אלפנדרי ד"ר

http://his-files.com/lifkoPDF/mavacamten%20table1.pdf
http://his-files.com/lifkoPDF/mavacamten%20table2.pdf
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