
Dia opnieuw instellen (reset)

Onder de tab ‘Start’ staat
linksboven naast de knop nieuwe
dia een knop ‘Opnieuw instellen’.
Als deze knop wordt ingedrukt
stelt de slide alles opnieuw in naar
de goede huisstijl (kleuren,
lettergroottes, afbeelding plaatsing
e.d.).

Afbeelding plaatsen

1. Klik op het icoon in het midden 
van het afbeeldingsvlak

2. Selecteer een afbeelding. Let op:
Gebruik hiervoor een liggende
afbeelding (landscape)

3. Klik op ‘Invoegen’ en de
afbeelding wordt geplaatst

Afbeelding passend maken

1. Klik op de geplaatste afbeelding
en kies vervolgens de tab 
‘Afbeeldingsopmaak’

2. Klik op de knop ‘Bijsnijden’

3. Je kunt nu de afbeelding op 
twee manieren passend maken:

a. Sleep de foto op zo’n manier
dat het gedeelte dat zichtbaar
moet zijn in het
afbeeldingsvlak juist staat

b. Met de witte bolletjes kun je
de afbeelding groter of
kleiner maken op zo’n manier
dat het gedeelte dat zichtbaar
moet zijn in het
afbeeldingsvlak juist staat

HMB-001 – a novel bispecific antibody accumulating 
and targeting endogenous FVIIa to activated platelets 
supports enhanced haemostatic responses in models of 
Glanzmann’s thrombasthenia

Minka Zivkovic
Center for Benign Haematology, Thrombosis and Haemostasis, Van Creveldkliniek, Utrecht, the Netherlands



Dia opnieuw instellen (reset)

Onder de tab ‘Start’ staat
linksboven naast de knop nieuwe
dia een knop ‘Opnieuw instellen’.
Als deze knop wordt ingedrukt
stelt de slide alles opnieuw in naar
de goede huisstijl (kleuren,
lettergroottes, afbeelding plaatsing
e.d.).

Kop, subkop of
bullets aanmaken

1. Via ‘Start’ > ‘Alinea’ kun je van 
tekst een kop, subkop of bullets
maken in de juiste huisstijl

2. Ga voor de tekst staan die je wilt
aanpassen

3. Met het pijltje naar links, verlaag
je het niveau. Met het pijltje naar
rechts, verhoog je het niveau

Glanzmann’s thrombasthenia (GT) 
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Healthy

Glanzmann’s 
thrombasthenia

Rare autosomal recessive bleeding disorder

• Prevalence 1:450,000
• Mutations in ITGA2B or ITGB3
• Deficiency or loss of function of the platelet

fibrinogen receptor ⍺IIbβ3

• Limited prophylactic treatment options
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HMB-001 – A novel therapy for prophylaxis treatment of ​Glanzmann’s 
thrombasthenia

Bispecific therapeutic antibody
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Engineered at NovoNordisk®, leveraging Genmab Duobody® platform
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HMB-001 – Targeting FVIIa to platelets
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anti-
TLT-1

Vessel injury 
and platelet 
activation

Localization of 
HMB-001:FVIIa to 
activated platelets

Fibrin

Thrombin

Prothrombin

enhanced clot 
formation

Short half-life 
and weak 

platelet binding

Extended half-life
and accumulation 
of HMB-001:FVIIa

anti-
FVIIa

TLT-1

FVIIa
S.C.

HMB-001 HMB-001

TLT-1

FVIIa
HMB-001

1. Accumulation of endogenous FVIIa
2. Targeting of FVIIa to the platelet surface
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HMB-001 does not interfere with physiological functions of FVIIa
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P-selectin expression
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P-selectin expression Fibrinogen binding
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Accumulation of endogenous FVIIa in cynomolgus monkeys
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n = 4
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Are FVII(a) levels and TLT-1 expression
normal in GT patients?
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FVII(a) levels
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FVII(a) levels TLT-1 expression
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Can we measure the effect of HMB-001 
ex vivo?
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Isolated GT-like platelets: Addition of

Fibrinogen

Pro-
thrombin
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FVIIa Fibrin-dependent aggregation

Fibrin
formation
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GT-like platelets
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GT-like platelets GT platelets
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GT-like platelets GT platelets

n=4
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Plasma levels ~100 pM
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1. Plasma sTLT does not inhibit HMB-001 (<10 nM)

Plasma levels ~100 pM
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1. Plasma sTLT does not inhibit HMB-001 (<10 nM)
2. HMB-001 is TLT-1 dependent

Plasma levels ~100 pM
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Flow study on collagen surface (300 s-1)
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HMB-001 is effective under flow in GT whole blood
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No HMB-001
t=20 min

100 nM HMB-001
t=20 min

Fibrin formation over time in GT patients (n=3)
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Summary 
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1. HMB-001 is a bispecific antibody with a FVIIa arm and TLT-1 arm

• Based on monkey studies accumulation of endogenous FVIIa

• Based on ex vivo studies 10 fold-potentiation of FVIIa efficacy

2. HMB-001 does not interfere with normal platelet function

3. FVII(a) levels and TLT-1 expression on activated platelets are normal in GT patients

4. HMB-001 enhances FVIIa efficacy by

• Enhancing fibrin-dependent platelet aggregation

• Enhancing fibrin formation under flow on adhered platelets



Dia opnieuw instellen (reset)

Onder de tab ‘Start’ staat
linksboven naast de knop nieuwe
dia een knop ‘Opnieuw instellen’.
Als deze knop wordt ingedrukt
stelt de slide alles opnieuw in naar
de goede huisstijl (kleuren,
lettergroottes, afbeelding plaatsing
e.d.).

Acknowledgements

28

Center for Benign Haematology, 
Van Creveldkliniek, UMC Utrecht
Dr. Rolf Urbanus
Prof. Dr. Roger Schutgens
Vossa van der Vegte
Tessa Noordermeer
Geke Poolen

Hemab Therapeutics
Dr. Prafull Gandhi
Dr. Henrik Østergaard
Dr. Johan Faber
Dr. Søren Bjørn
Dr. Amalie Bonde
Dr. Catherine Rea
Dr. Benny Sørensen

C
D
L
-
r
e
s
e
a
r
c
h


	Slide 1: HMB-001 – a novel bispecific antibody accumulating and targeting endogenous FVIIa to activated platelets supports enhanced haemostatic responses in models of Glanzmann’s thrombasthenia
	Slide 2: Glanzmann’s thrombasthenia (GT) 
	Slide 3: HMB-001 – A novel therapy for prophylaxis treatment of ​Glanzmann’s thrombasthenia
	Slide 4: HMB-001 – Targeting FVIIa to platelets 
	Slide 5: HMB-001 does not interfere with physiological functions of FVIIa
	Slide 6: HMB-001 does not interfere with platelet function
	Slide 7: HMB-001 does not interfere with platelet function
	Slide 8: HMB-001 does not interfere with platelet function
	Slide 9: Accumulation of endogenous FVIIa in cynomolgus monkeys 
	Slide 10
	Slide 11: FVII(a) levels and TLT-1 expression are normal in GT patients
	Slide 12: FVII(a) levels and TLT-1 expression are normal in GT patients
	Slide 13
	Slide 14: Fibrin-dependent aggregation in GT-like platelets
	Slide 15: HMB-001 enhances rFVIIa efficacy 10-fold
	Slide 16: HMB-001 enhances rFVIIa efficacy 10-fold
	Slide 17: HMB-001 enhances rFVIIa efficacy 10-fold
	Slide 18: Effect of soluble TLT-1 (sTLT-1) on HMB-001
	Slide 19: Effect of soluble TLT-1 (sTLT-1) on HMB-001
	Slide 20: Effect of soluble TLT-1 (sTLT-1) on HMB-001
	Slide 21: Flow study on collagen surface (300 s-1)
	Slide 22: Flow study on collagen surface (300 s-1)
	Slide 23: Flow study on collagen surface (300 s-1)
	Slide 24: Flow study on collagen surface (300 s-1)
	Slide 25: Flow study on collagen surface (300 s-1)
	Slide 26: HMB-001 is effective under flow in GT whole blood
	Slide 27: Summary 
	Slide 28: Acknowledgements 

