AKTUALIZACE zedne 22.3.2020

Dnes se pokusim odpovédét na Cetné dotazy (Petra P. a dalsich) ohledné 1ékt na COVID-19.

1.

New England Journal of Medicine z 19.3.2020 piSe 0 tom, ze ¢inska vlada ukoncila
pokusy s 1éky proti HIV: lopinarem a ritonavirem, které se proti novému koronaviru
ukazaly jako net¢inné.

Zatim ale dal pokracuji zkouskyarbid o lu (se zaméfenimna 1. a 2. fazi COVID -
19), coz je sirokospektralni 1ék na chiipku, vyvinuty jesté v Sovétském svazu, ktery
patii k nejvic prodavanym antivirotikiim v dnesnim Rusku. Jde o derivat indolu,
inhibujici membranovou fazi lidské buiiky a viru a zaroven stimulujici imunitu. Pro
1é¢bu COVID-19 jej u nas doporucuje virolog dr. Ruzek, ktery arbidol povazuje za
“penicilin na viry”. V naSich pomérné¢ omezenych moznostech testovani se proti
novému koronaviru ptili§ neosvédéil. U¢inna je ale jeho kombinace s darunavirem,
ktera se zkousi v Cind. Darunavir patiido skupiny inhibitorti proteaz (jde
zejména HIV protedzy) blokujici replikaci viru. Domnivam se, ze navzdory
prohlasenim o jeho netc¢innosti (Johnson&Johnson), proti novému koronaviru ptisobi
a to dokonce i sam, i kdyz ne tak dobie jako v kombinaci s arbidolem.

antimalarikum hydroxychlorochinon, favipiravir a remdesivir.

Vse nasvédcuje tomu, Ze naSe ministerstvo zdravotnictvi se rozhodlo pro
antimalarikum Plaquenil (a¢inna latka hydroxychlorochinon), které na rozdil
favipiraviru a remdesiviru ma k dispozici. Chlorochinon je G¢inny i proti HIV, viru
dengue, chikungunya a dal$im. Dokonce inhibuje infekci viru Zika v lidskych
kmenovych buiikach. Jedna z hypotéz vysvétluje jeho ptisobeni snizenim kyselosti
bunéénych endozomi, kterymi genom nového koronaviru pronika membranou bunky
hostitele, pticemz toto antimalarikum zaroven blokuje i ACE2. Podle prof. Prymuly
“zkracuje dobu vylucovani viru az o 60%”. Ve Spojenych statech, kde je registrovan
jako 1ék proti revmatoidni artritid¢, zatim jesté neni povolen k 1é¢bé¢ COVID-19
vzhledem k jeho vedlejsim té¢inkim. U hydroxychlorochinonu by snad ale nem¢ly byt
tak vazné jako u chlorochinonu. Izraelsky vyrobce posila do Spojenych stati 6 miliont
davek tohoto 1éku zdarma a ptisti mésic 10 miliont. International Journal of
Antimicrobial Agents uvedl, Ze podle francouzského tymu z marseillské university
kombinace tohoto antimalarika a antibiotika (azitromycinu) sniZuje anebo Uplné
zastavuje pusobeni nového koronaviru. Zatim neni jasné, zda tinktura nebo Caj z
chininové kliry budou mit podobné tc¢inky.

V Italii se zkousi imunosupresivni Svycarsky Iék tocilizumab, ktery lze ale
nasadit jen ve 3. a 4. fazi COVID-19 nebot’ potlacuje piehnanou imunitni reakci
inhibici IL-6 a TNF-alfa. Jde o 1ék proti revmatoidni artritidé aplikovany nitrozilné.
novému koronaviru faviparavir a remdesivir. Faviparavir (T-705) je japonské
antivirotikum, jehoz uc¢inek spociva v tom, ze RNA polymeraza (RdRp) mylné
povazuje faviparavir-RTP za purinovy nukleoid a jeho pfijetim do svého téla zastavi
vlastni replikaci. Japonci jej vyvinuli jako 1€k na chiipku. Blokuje vSak nejen
chiipkové viry, ale i mnoho jinych RNA virt jako je vir zapadonilské horecky a
dokonce i eboly. Pfitom nejde o bézny 1ék proti chiipce - v Japonsku je v rezervé na
piipadnou epidemii. Jihokorejsti badatelé jej zatim odmitaji kvili vedlejSim ucinkim.
Neni pochyb, ze faviparavir novy koronavir eliminuje, ale jen v 1. a 2. fazi nemoci.
Jakmile se vir v téle hostitele vice rozmnozi, je tento I€k uz net¢inny. Podobné jako
1€k ptivodné uréeny proti chronické obstrukéni plicni nemoci (COPD), ktery zkouseji
britsti badatelé.

I kdyz tézisté ptisobeni remdesiviru je hlavné v 3. a 4. fazi nemoci, vétSina
badatell jej povazuje za nejucinngj$i. Mechanismus jeho piisobeni je zalozen na
obdobném principu jako u favipiraviru a antivirotik z dilny Antonina Holého. Zatim,



10.

11.

kromé jediné vyjimky (taxikat v Ustfedni fakultni nemocnici), je pro nase pacienty
nedostupny.

Jako nadéjna se rovnéz jevi lécba kmenovymi buiikami.

Genetické laboratofe po celém svété horecnaté pokracuji v podrobném mapovani
genomu nového koronaviru, ktery tvofi 16 nestrukturalnich proteint (nsp) s velkou
enzymatické aktivitou. Ve Spojenych statech se pozornost mnoha badateld ted’
zaméfila na nsp.15 (Nendo U) a ptevazné polsky tym z CSGID v Chicagu urcil dalsi
dva cilové proteiny nsp.10 a nsp.16. Ty totiz modifikuji geneticky material viru, aby
se co nejvic podobal lidské RNA a tak se stal pro na§ imunitni systém neviditelnym.
Novy koronavirus tim ziska ¢as pro velké mnozstvi replikaci, které ve 3. a 4. fazi
nemoci mohou vyvolat silnou autoimunitni reakci: oklamany imunitni systém to¢i na
vlastni organy a tkang. Jejich poskozeni je pak hlavni pfi¢inou vét§iny imrti pacientti
nakazenych timto virem. Komplex nsp.10/nsp.16 vytvarejici jeden funk¢ni protein,
dostal ndazev RNA methyltransferaza. Podle Dr. Adama Godzika z University of
California je ted” jednim z hlavnich kol pro badatele prozkoumat strukturu téchto
dvou proteint.

Obrovsky propagovany Preventavir jsme neméli zatim moZnost otestovat. Snad nejde
jen o byznys.

Jak uz jsem se podrobnéji zminoval v “Odpovédi”: nestrukturalni proteiny (nsp.)
nového koronaviru hraji hlavni roli pti jeho replikaci. K té ale potfebuji kovovy
kofaktor. Pokud jeho vazebné misto obsadi jiny kov, ktery je ale na rozdil od viru
prospésny i pro hostitele, novy koronavirus se ptestane replikovat a zahyne. Z kov,
mnozstvi drasliku v organizmu ma v Evropé podle statistik jen 2 % lidi. Draslik
piitom mimo jiné snizuje krevni tlak a brani ptekyseleni. UZ i to je ¢aste¢na obrana
proti novému koronaviru. V piipadé zdravych ledvin podle Magazinu Lekarna.cz je
jeho doporuceny denni piijem od 2 az po 4 gramy denn¢. U Zen muze byt tato davka
niz$i. / Nasi posluchaci si mohou draslik vytvaiet pomoci algoritmu /. Nesmime ale
zapominat, ze piijem okolo 25 g drasliku je toxicky!

Pocet podobné experimentujicich kolegt a kolegyi je zatim ptili§ maly, nez abych
tento postup mohl doporucit. U vSech vazné nemocnych s COVID-19 se ale
setkavame s vaznym nedostatkem drasliku. Jakmile nase pokusy ukon¢ime, budu vas
o této moznosti prevence informovat. Je to jednodussi nez nasazeni antabusu a
glykonatu méd’natého.

V Praze 22.3.2020 Milan Calabek



