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Isoprinosin je bezpecny a ucinny v IéCbé pacientl s akutni respiracni
virovou infekci
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Na IV. kongresu praktickych Iékaft konaném ve dnech 26.-27. 5. 2017
prednesl prof. MUDr. Jifi Beran, CSc., z pracovisté tropicke, cestovni
mediciny a o€kovani IPVZ Praha, Centra oCkovani a cestovni mediciny
v Hradci Kralové a Ustavu epidemiologie 2. LF UK v Praze pfednasku
vénovanou |lécbé akutnich virovych infekci, ktera se setkala s velkym
zajmem a bohatou diskusi z fad praktickych lékaru.

Na IV. kongresu praktickych Iékafi konaném ve dnech 26.-27. 5. 2017
prednesl prof. MUDr. Jifi Beran, CSc., z pracovisté tropicke, cestovni
mediciny a oCkovani IPVZ Praha, Centra oCkovani a cestovni mediciny
v Hradci Kralové a Ustavu epidemiologie 2. LF UK v Praze pfednasku
vénovanou lé¢bé akutnich virovych infekci, ktera se setkala s velkym
zajmem a bohatou diskusi z fad praktickych lékaru.

Uvod

Akutni respiracCni infekce pfedstavuji zavazny medicinsky problém,
zapliuji ambulance praktickych Iékail a celosvétoveé jsou velmi Castou
pricinou mortality a morbidity. Sou€asna farmakologicka intervence pfi
prevenci a IéCbé respiracni virové infekce zahrnuje sezonni vakcinaci a
podavani protichfipkovych antivirotik. Dostupna antivirotika amantadin
a rimantadin inhibuji replikaci chfipkovych virt tim, Ze brani uvolnéni
nukleové kyseliny viru (uncoating) blokadou iontového kanalu viru (M2-
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proteinu). Oseltamivir a zanamivir patfi mezi inhibitory neuraminidaz, tj.
povrchovych enzymu a antigent chfipkovych virll, které jsou potfebné
pro vystup novych viriont z bunky a Sifeni infekce. Bohuzel zvlasté

v zimnich mésicich kondi fada pacientl na nevhodné |é¢bé antibiotiky.
Alternativou muze byt v tomto pfipadé uzivani isoprinosinu, ktery Ize
nasadit i soubézné s pfipravky z jinych lIékovych skupin.

Imunomodulaéni u€inky isoprinosinu

Isoprinosin (inosinum pranobexum) je antivirotikum s
imunomodulaénim ucinkem, které je schvaleno v nékolika zemich k
|éCbé chronickych virovych infekci a pfedstavuje kvalitativhé novy
zpusob terapie. Isoprinosin komplexné ovliviuje imunitni systém v
zasahu proti virové infekci stimulaci pomocnych Ty1 lymfocytl, coz
iniciuje maturaci a diferenciaci T lymfocytl, potencuje indukované
lymfoproliferativni reakce. Isoprinosin dale moduluje cytotoxicitu T
lymfocytl a pfirozenych zabijeCd (NK - natural Killers) a ovliviiuje
funkci supresorovych (CD8") a pomocnych (CD4") T lymfocyt(.
ZvySuje pocet povrchovych receptoru pro IgG a komplement, produkci
interleukinu IL-1 a IL-2 a expresi receptoru pro IL-2 in

vitro. Signifikantné také zvysSuje sekreci endogenniho IFN-y a snizuje
produkci IL-4 in vivo. Dale potencuje chemotaxi neutrofill, monocytu a
makrofagu a fagocytézu.

Studie EWO-1SO-2014/1

V celkem 25 centrech v CR a SR byla provedena randomizovana
dvoijité zaslepena placebem kontrolovana klinicka studie hodnotici
ucinnost pfipravku Isoprinosine v porovnani s placebem u pacientl s
akutni respiraéni virovou infekci, vcetné téch, u kterych byla prokazana
infekce chfipkovym virem A €i B, respiracnim syncytialnim virem,
adenovirem nebo virem parainfluenzy 1 Ci 3.
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Do studie bylo zafazeno celkem 463 pacientu, ktefi byli nahodné
rozdéleni k IéCbé isoprinosinem (n = 231) nebo placebem (n = 232). Do
studie byli zafazeni pacienti s klinicky diagnostikovanym akutnim
onemocnénim podobnym chfipce (ILI — influenza-like illness): télesna
teplota > 38 °C, kaSel, bolest v krku, pocit ucpaného nosu, unava,
bolest hlavy nebo bolest svall. Pri pfichodu do centra byl proveden
stér z nosni sliznice.

Primarnim cilem studie bylo hodnoceni uc€innosti preparatu sledovanim
ovlivnéni €asu potfebného k vymizeni vSech symptomu podobnych
chripce, které byly pritomné pfi zahajeni IéCby. Isoprinosin byl podavan
v davce 3% denné 1 000 mg po dobu 7 dni. BezpecCnost pfipravku byla
zjistovana analyzou hlasenych nezadoucich ucinkda.

Vysledky

Rozdil v Ease potfebném k vymizeni vSech symptomul podobnych
chfipce mezi obéma skupinami (isoprinosin vs. placebo) nebyl
statisticky vyznamny, ale u pacientt Ié€enych isoprinosinem byl
zaznamenan trend rychlejSiho vymizeni chfipce podobnych symptomd
v porovnani s placebem (hazard ratio [HR] 1,175; 95% CI 0,806-1,714;
p = 0,324). Isoprinosin byl v IéCbé velmi dobfe tolerovan a nebyl hlasen
zadny zavazny nezadouci ucinek, ktery by byl v pfimém vztahu s
aplikovanym IéCivem.

Vzhledem k vyraznému ovlivnéni imunitniho systému starnutim a
obezitou byla v ramci studie provedena jesté dalSi analyza

v podskupinach. Vyznamné zkraceni doby pfiznaku bylo prokazano u
pacientu, ktefi neméli zakladni chronické onemocnéni dychaciho
systému. U neobéznich pacientd (BMI < 30 kg/m?) mladsich 50 let byl
rozdil v Case potfebném k vymizeni vSech symptomua podobnych
chfipce mezi obéma skupinami statisticky signifikantni (HR 1,307; 95%
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Cl1 1,010-1,691; p = 0,018). Vyrazny pokles poCtu osob se symptomy
byl prokazan 8. a 9. den. Zaroven doSlo k vyznamnému zkraceni doby
rekonvalescence, coz je dulezité zejména u lidi v produktivnim véku.

VySe uvedené vysledky jsou dobfe vysvétlitelné. Virova infekce
predstavuje pro organismus velkou zatéz a je doprovazena leukopenii.
Podminkou uspésné ochrany pred infekci je kvalitné a pruzné reagujici
imunitni systém, ktery je vSak v dospélosti a ve stafi ovlivnén
pfirozenym starnutim (imunosenescence) a vznikem chronickych
onemocneéni. Postupné dochazi k naruseni indukCni i produkeéni faze
imunitni odpovédi a imunitni paméti. Rovnéz obezita byla
identifikovana jako rizikovy faktor zvySené nachylnosti k virovym
infekcim vzhledem k tomu, Ze vede k redukci pomocnych i
cytotoxickych T lymfocytu.

Zaver

Vysledky studie potvrdily klinickou ucinnost isoprinosinu ve srovnani s
placebem u zdravych neobéznich osob mladSich 50 let s
onemocnénim podobnym chfipce. Isoprinosin pusobi pfi
onemocnénich zpusobenych Sirokym spektrem viru, je u€inny i u
antigennich mutaci chfipky, a je tak vhodnym lIékem pro nespecifickou
|€Cbu ILI v pribéhu sezdny akutnich respiracnich onemocnéni.
Stimulaci nespecifické imunitni odpovédi i specifické celularni imunitni
odpovédi vede ke kratSi dobe s pfiznaky onemocnéni a k rychlejsi
rekonvalescenci. Vzhledem ke svému odliSnému mechanismu ucinku
muze byt isoprinosin podavan zaroven s antibiotiky a antivirotiky.

(ada)
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