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Pandemie covidu-19 predstavuje vyznamnou zatéz pro jednotlivé zdravotnické systémy. Zejména se jedna o nutnost hos-
pitalizace velkého poctu pacient(, coz je nebezpecné zejména v zemich s méné rozvinutou zdravotnickou infrastrukturou.
Proto je v soucasné dobé vénovana pozornost vyvoji terapeutickych postup, které by riziko prechodu do tézsich stadii
onemocnéni snizovaly. Jednim z moznych kandidatd je terapie inhala¢nimi glukokortikoidy. V tomto prehledném ¢lanku je
nejvétsi pozornost vénovana vysledkim studie STOIC, ktera je dosud nejvétsi publikovanou randomizovanou studii zabyvajici

se vlivem terapie inhala¢nimi glukokortikoidy na riziko hospitalizace v dUsledku covidu-19.
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Inhaled glucocorticoids in treatment of covid-19

Covid-19 pandemic affects heavily different health care systems. The most important factor/aspect is high number of
hospitalized patients in countries with low level of infrastructure. Because of this, many therapeutic methods reducing
the risk of more severe course of disease are now under development. The key part of this review is the STOIC trial, which
is the largest, randomized trial assessing the effect of inhaled glucocorticoid treatment on the risk of hospitalization

due to covid-19.
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Uvod

Pandemie covidu-19 pfedstavuje vyznamnou z&téz pro jednotlivé
zdravotnické systémy viech zemi svéta. Od vyskytu prvnich pfipad
v Ciné (1) dochézi k postupnému zlep3eni diagnostiky a hlavné terapie
tohoto onemocnén.

Pocatek tohoto onemocneént je vétSinou mirny, coz predstavuje
potencidlni terapeutické okno, kdy je mozné zasdhnout do pato-
fyziologického déje a tim zlepsit progndzu pacientd (2). Nejvice se
diskutuje o roli takzvané cytokinové boufe a nejpouzivanéjsim pfistu-
pem v terapii je imunosuprese ¢i imunomodulace. BEhem uplynulych
mésicl byla publikovéna celd fada studii, které se zabyvaly terapif
jednotlivymi molekulami. Byly to Iéky z réznych skupin imunosupresiv
Ci protildtek. Ale nejekonomictéjsi se zda byt pouziti glukokortikoid,
které jsou ekonomicky dostupné a Siroce pouzivané. Cilem tohoto
¢lanku je prinést aktudlni informace o terapii glukokortikoidy u pa-
cientl s covidem-19.

Systémova terapie glukokortikoidy

Jiz od publikace prvnich kazuistik pacientl s covidem-19 probihala
diskuze, zda tyto pacienty pomoci systémového podéni glukokortikoid(
lé¢it, ¢i nikoli. Vzhledem k absenci primarnich zkusenosti s timto one-
mocnénim bylo nejdfive nutné pfihlédnout k dosavadnim zkusenostem
s touto 1é¢bou u ostatnich virovych infekci/pneumonii. Co se tyka
influenzy ¢i prfedchozich infekci koronaviry, jako je SARS ¢ MERS, mame
k dispozici pomérné konfliktni vysledky, které pouziti glukokortikoid(
u pacientl nepodporuji (3).

V rdmci terapie covidu-19 se vstupné objevila série kazuistik a ma-
lych soubord, kterd prokazovala, ze u pacientl Ié¢enych systémovymi
glukokortikoidy dochazi ke snizeni mortality (4).

Jednou z prilomovych studii byla RECOVERY, kterd prokdzala, ze
u pacientl se stfedné tézkym a tézkym pribéhem covidu-19 dochazi
ke zlep3eni mortality a morbidity (5). Nasledné se tato terapie stala
soucasti jednotlivych doporucenych postupt terapie covidu-19. Dalsi
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Obr. 1. Cas do primdrniho uzdraveni per protocol population. Dle
Ramakrishnan et al. (10)
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vyznamnou studii, kterd byla publikovéna, je studie CoDEX (6). Do této
randomizované, multicentrické studie bylo zafazeno 299 pacientl
a primarnim cflem byl rozdil v poctu dnd bez nutnosti invazivni venti-
lace mezi skupinou lé¢enou dexametazonem a skupinou ,standardnf
terapie”, kterd glukokortikoidy neobsahovala. Studie vysla pozitivné
pro dexametazon, jehoz podani vyznamné (p = 0,04) sniZovalo riziko
progrese onemocnéni a nutnosti mechanické ventilace. Otazkou je,
jaky lécebny rezim zvolit u pacientd s lehkym prdbéhem covidu-19

s cilem sniZeni rizika pfechodu onemocnéni do tézsich forem. Jednim
z moznych pristupt je pouziti inhala¢nich glukokortikoid(.

Inhalacni glukokortikoidy v terapii covidu-19
Jizz prvnich reportt o covidu-19 z Italie (2) a USA (7) bylo zfejmé, ze
pacienti s astma bronchiale jsou ve skupiné hospitalizovanych pacientd
zastoupeni méné Casto, nez bychom ocekavali. Jednim z moznych
vysvetleni bylo pouziti inhalac¢nich glukokortikoidd u téchto pacient(
(astma bronchiale nebo chronickd obstrukeni plicni nemoc). Efekt
mUZeme in vitro vysvetlit redukci replikace SARS-CoV-2 v burikdch pod
vlivem inhala¢nich glukokortikoidd (8) a downregulaci exprese gend pro
ACE2 a TMPRSS2, které jsou kritické pro vstup viru do burky (9). Dosud
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nejvetsi randomizovanou studif terapie covidu-19 pomociinhalacnich
glukokortikoid je studie STOIC (10).

Studie STOIC byla designovana jako randomizovana, nezaslepena,
paralelné uspofadana studie faze 2. Pouzitym inhala¢nim glukokortiko-
idem byl budesonid v davce 1600 pg/den (rozdéleno do dvou davek).
Zarazeno bylo celkem 146 pacient( a tito byli rozdéleni do dvou ramen
podle statutu Ié¢by. Jednalo se o pacienty béhem prvnich 7 dnf klinic-
kych pfiznakd. Primarnim cilem byla nutnost hospitalizace ¢i ndvstévy
pohotovosti. U ITT populace bylo primérniho cile (tedy hospitalizace)
dosazeno u 15 % pacientl bez |é¢by a u pouze 3 % pacientd lécenych
budesonidem (relativni redukce 91 %, p = 0,009). Na obrazku 1 je uveden
¢as do udavaného vymizeni pfiznakd u obou skupin pacientd.

Bezpecnostni profil budesonidu se nevymykal dosavadnim zkuse-

Limitacf studie je jeji nezaslepeny design a druhou pak jeji pfedcas-
né ukoncen, které bylo zplsobeno organiza¢né technickymi aspekty
organizace klinickych hodnoceni v Britanii v dobé jednotlivych protie-
pidemickych opatfent.

Data z této studie vypadaji impresivné, zejména vzhledem k vy-
znamné pozitivnimu bezpecnostnimu profilu inhala¢nich glukokor-
tikoidG a poméru rizika/pfinost. Na druhou stranu je vhodna jista
opatrnost.V budoucnu o¢ekdvdme data z daldich studii, které by mély
zpresnit pocatecni poznatky o Ucinnosti inhalacnich glukokortikoid(.

Diskutovana je také potencidlnizaménitelnost jednotlivych molekul
inhalacnich glukokortikoid(. Dostupna data pro ostatni zastupce zatim
nejsou, nicméné vzhledem k dosavadnim zkusenostem s touto lé¢bou
u pacientd s astma bronchiale a chronické obstrukeni plicni nemoci
nepfedpokldddame vyznamné rozdily.

Zaveér
Dle dostupnych dat, zejména ze studie STOIC, se zda terapie inha-
la¢nimi glukokortikoidy vysoce efektivni u pacientd v ¢asnych stadiich
covidu-19 s vyznamnym potencidlem ve smyslu redukce progrese
onemocnéni.
Podporteno MZ CR - RVO (FNOL, 00098892).
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