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Galopujacy sposob namnazania wirusa
SARS-CoV-2 utrudnia znalezienie leku

Latwiej zapobiegac¢ chorobie, niz ja leczy¢ - ta zasada dotyczy takze COVID-19, przyznaja
naukowcy w rozmowie z PAP. Dlatego w pierwszej kolejnosci skoncentrowano sie na
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szczepionkach. Galopujacy sposob namnazania wirusa utrudnia znalezienie lekarstwa.
Jednak same szczepionki nie wystarcza.

Dopuszczenie zupelnie nowego leku do uzytku jest procedura skomplikowana i dlugotrwala - méwi
prof. Pawet Grieb, kierownik Zaktadu Farmakologii w Instytucie Medycyny Doswiadczalnej
i Klinicznej PAN w Warszawie. Wynika to z faktu, ze nowy lek jest zazwyczaj syntetyczna substancja
chemiczng, ktéra leczac chorobe, moze tez zaszkodzi¢ organizmowi pacjenta. Dotyczy to takze,
a nawet w szczegolnosci lekéw o dziataniu przeciwwirusowym.

Sposob dziatania leku przeciwwirusowego jest odmienny od sposobu dziatania szczepionki na wirusa.
»Zadaniem leku przeciwwirusowego jest zahamowanie namnazania wirusa w komdrkach pacjenta.
Jednak wirusy dla swojego mnozenia bezwzglednie wykorzystuja te wlasnie ludzkie komorki,
i nalezaloby poszuka¢ substancji, ktora sparalizuje replikacje wirusow zarazem nie powodujac
skutkéw ubocznych. Natomiast szczepionki przeciwwirusowe nie wptywaja na replikacje wirusa
bezposrednio - tylko wywotuja reakcje ukltadu odpornosciowego, przygotowujac organizm pacjenta
do odparcia ataku wirusa w przypadku infekcji” - thumaczy prof. Grieb.

»~Ponadto, aby lek przeciwwirusowy byt skuteczny w COVID-19, na jego podanie jest bardzo mato
czasu. Powinno sie go zastosowac tuz po wykryciu zakazenia wirusem, po wystapieniu pierwszych
objawow, ale przed gwaltownym namnozeniem wirusa i ewentualnym rozwojem niekontrolowanej
reakcji zapalnej zwanej +burza cytokinowa+. Bowiem im dluzej trwa infekcja, tym mniejsze
znaczenie dla loséw pacjenta ma sama infekcja, a wieksze - reakcja jego organizmu na infekcje,
ktora niekiedy bywa nadmierna, niekontrolowana i niezmiernie trudna do opanowania” - kontynuuje
Grieb.

Zdaniem profesora poczatkowa strategia reakcji na pandemie utrudnita poszukiwanie leku, bo
pacjentom ze skapymi objawami chorobowymi polecano zosta¢ w domu.

,Oprocz prac nad szczepionkami w pierwszym roku pandemii gtéwny wysitek badawczy skierowany
zostal na opracowywanie i doskonalenie metod leczenia pacjentow wymagajacych hospitalizacji.
Osobom, ktére miaty pozytywny wynik testu, ale nie miaty objawow zagrazajacych zyciu, zalecano
pozostanie w domu i nie oferowano im zadnego leczenia. Faktycznie, wielu pacjentow wychodzito
z infekcji i zdrowiato - ale niestety, nie wszyscy. Niestety, niewiele wysitku poSwiecano na
poszukiwanie lekéw, ktére bytyby skuteczne w tej pierwszej fazie COVID-19. Tymczasem ten
poczatkowy, pozornie tagodny stan to moment, w ktéorym podanie odpowiedniego leku moze
zadecydowac o dalszych losach pacjenta” - uwaza prof. Grieb.

Na pytanie o wptyw epidemii SARS i MERS, o ktérych méwi sie, ze pomogly w szybkim powstaniu
szczepionki na SARS-CoV-2, a wiec mozna byloby przypuszczac, ze mialy tez wpltyw na powstanie
leku, prof. Grieb wyjasnil, ze poprzednie epidemie trwaty zbyt krétko i objety za mato 0s6b, by pomdc
stworzy¢ nowy lek i rzetelnie przetestowac¢ go w warunkach klinicznych.

»,Odpowiedni moment na wykonanie badania klinicznego jest wtedy, kiedy naprawde duzo ludzi
choruje. W przypadku COVID-19 najlepszym momentem do wykonania takich badan w Polsce bytby
szczyt zachorowan, kiedy notowaliSmy ponad 30 000 przypadkéw nowych zakazen dziennie. Jednak
taka sytuacja nie trwata dlugo” - wskazuje profesor.

Zdaniem eksperta dobra Sciezka jest badanie lekéw juz istniejacych pod katem zastosowania
w terapii COVID-19, bo tworzenie nowych jest znacznie bardziej kosztowne i zajmuje duzo wiecej
czasu, co wcale nie gwarantuje ich skutecznosci. Ponadto, w poszukiwaniu skutecznej terapii nie
mozna ograniczac sie jedynie do lekéw przeciwwirusowych.



»Skupianie sie na stworzeniu zupeinie nowego leku na COVID-19 nie jest dobre, moim zdaniem.
Oprdcz poszukiwania lekéw przeciwwirusowych, warto rozgladac sie za lekami, ktére nie wptywajac
bezposrednio na cykl zyciowy wirusa, pomoga pacjentowi przetrwaé infekcje bez szwanku. Takie
podejscie nazywane jest ,terapia skierowana do gospodarza wirusa” (po angielsku host-directed
therapy)” - ttumaczy Grieb.

Zdaniem profesora, w tym kierunku warto przede wszystkim testowac leki, ktére juz sa dopuszczone
do uzytku, a ich skutki uboczne sa stosunkowo niewielkie i dobrze znane. ,Tu ogromna role maja do
odegrania rzadowe agencje finansujace badania niekomercyjne lekow, bo w przypadku firm
farmaceutycznych prowadzenie takich badan moze by¢ nieoptacalne. Firmie farmaceutycznej zawsze
bedzie zalezalo na stworzeniu nowego leku, do ktérego przez wiele lat bedzie miata wytaczne prawo.
Nie mozemy zreszta krytykowac takiego podejscia - bo takie sa prawa ekonomii” - uwaza rozmowca
PAP.

Wspélnie z prof. Konradem Rejdakiem, prof. Grieb opublikowal ostatnio dwa artykuly
w czasopismach naukowych (Current Neuropharmacology oraz Folia Neuropathologica), ktére
poswiecone sa dwom znanym od wielu lat lekom - fluwoksaminie i amantadynie, w kontekscie ich
mozliwej skutecznosci we wczesnej fazie COVID-19.Chociaz zaden z nich nie jest lekiem
przeciwwirusowym - fluwoksamina jest wykorzystywana w psychiatrii do terapii stanéw
depresyjnych i paniki, a amantadyna w neurologii do leczenia choroby Parkinsona oraz stanow
zaburzonej swiadomosci - z badan przedklinicznych przypuszcza¢ mozna, ze kazdy z tych lekéw
podawany odpowiednio wcze$nie moze zapobiegaé rozwojowi ciezkich powiktan COVID-19
okreslanych jako sepsa.

W USA wykonano juz dwa niewielkie badania kliniczne fluwoksaminy z kontrola placebo, ktére
przyniosty bardzo obiecujace wyniki. Kiedy lek podawano tuz po wykryciu zarazenia koronawirusem,
zadna z oséb zarazonych nie musiata by¢ hospitalizowana, podczas gdy spory odsetek osob
przyjmujacych placebo (w jednym z badan az jedna czwarta) znalazt sie w szpitalu.

We wspomnianym artykule prof. Rejdak i prof. Grieb przypominaja, ze niektdérzy lekarze w Polsce
ordynowali amantadyne pacjentom z COVID-19, a relacje pacjentow o znaczacej poprawie stanu
klinicznego po zazyciu tego leku rozpowszechnione zostaly przez niektére media. Wedlug
nieoficjalnych danych, w Polsce amantadyne w zwigzku z COVID-19 mogto przyjmowac¢ nawet 20
tysiecy osob.

PAP zapytata Ministerstwo Zdrowia o mozliwo$¢ dostepu do danych dot. zakupu amantadyny na
podstawie zrealizowanych w aptekach recept. W odpowiedzi resort napisal, ze dane, ktérymi
dysponuje ministerstwo, nie pozwalaja na wyciagniecie rzetelnych wnioskdéw.

,Wspolnie z Agencja Badan Medycznych uznano, ze fakt zakupu danego leku nie implikuje jego
przyjmowania, a ponadto konieczne byloby przeanalizowanie korelacji z innymi lekami
przyjmowanymi przez danego pacjenta. W swietle tego uznano, ze dane, ktéorymi dysponuje
ministerstwo nie pozwalaja na wyciagniecie rzetelnych wnioskéw w przedmiotowej kwestii,
a wlasciwym jest przeprowadzenie stosownych badan klinicznych" - czytamy w odpowiedzi
przestanej PAP.

»Zgadzam sie, ze ze wykupienie leku nie implikuje jego przyjmowania. Ale jesli zatozymy, ze w Polsce
w kontekscie COVID-19 recepty na amantadyne otrzymaly tysigce oséb i na podstawie peselu
potaczymy wykupienie recepty z pozytywnym wynikiem testu na koronawirusa i danymi
o ewentualnej pdzniejszej hospitalizacji, to uzyskamy posrednie dane o wplywie tego leku na
przebieg COVID-19" - argumentuje prof. Grieb. "Taka analiza nie zastapi wynikéw badan klinicznych
z kontrola placebo, ale moze stanowi¢ ich cenne uzupeinienie" - podkresla.



W Polsce Agencja Badan Medycznych przekazata w kwietniu br. fundusze na badanie kliniczne
amantadyny. Kieruje nim prof. Konrad Rejdak, szef Katedry i Kliniki Neurologii SPSK 4 Uniwersytetu
Medycznego w Lublinie. Prof. Rejdak w maju informowat PAP, Ze opadajaca trzecia fala zachorowan
na COVID-19 nie pozwolita na wiaczenie wystarczajacej liczby pacjentow do badania, przy ktorym
obecnie wspotpracuje 8 placéwek w Polsce. Podobne badanie odbywa sie w Danii, ale tam tez nie
zostato ono jeszcze zakonczone - twierdzi naukowiec i dodaje, ze na ostateczne wyniki trzeba bedzie
jeszcze poczekac.

Prof. Rejdak uwaza, ze poszukiwanie lekdw nie tylko przeciwwirusowych, ale rowniez tych
chroniacych osrodkowy uktad nerwowy wymusi fakt, ze poziom wyszczepialnosci w biedniejszych
krajach jest bardzo niski, a dodatkowo trzeba szukaé rozwiazan dla osdéb, ktére pomimo
zaszczepienia zachorowaty.

»Wiemy, ze wirus selektywnie wchodzi do komorek. Czesto zaburzenia pochodza z osrodkowego
uktadu nerwowego, dlatego chcemy nauczy¢ sie go chroni¢ i stymulowac lekami, by poprawi¢ szanse
obrony organizmu. Musimy miec¢ leki, bo kraje mniej rozwiniete nie beda w pelni zaszczepione.
Dodatkowo musimy szuka¢ odpowiedzi dla osob, ktére maja przeciwwskazania lub ktére pomimo
zaszczepienia zachorowaly” - argumentuje prof. Rejdak i podaje przyktad brytyjskiego dziennikarza
Piersa Morgana, ktéry na tamach mediéw podzielit sie swoja historia chorowania na COVID-19,
mimo pelnego zaszczepienia.

»Istnieja doniesienia, Ze nawet tagodny przebieg COVID-19 nie wyklucza wystapienia powiktan
neurologicznych. A to wpisuje sie w coraz czesciej rozpoznawany zespét +diugiego covid+, w ktérym
dolegliwosci moga trwaé tygodniami i miesigcami. Dlatego odrebnym zagadnieniem jest
poszukiwanie lekow, ktore moga te zaburzenia niwelowac lub chociaz tagodzi¢” - méwi prof. Rejdak.

Poszukiwania nowych lekéw trwaja w wielu krajach - ostatnio gtos$no jest o obiecujacej substancji
badanej w Izraelu. Jest to lek EXO-CD24, ktéry wykazuje efekt przeciwzapalny i hamuje nadmierna
reakcje uktadu immunologicznego w przebiegu COVID-19.

,Co ciekawe, lek pierwotnie zostat stworzony do walki z nowotworami, ale podjeto prébe zmiany
wskazan na COVID-19- i jak sie wydaje z sukcesem. Po badaniach II fazy, substancja ta bedzie
testowana w fazie IIl. Trudno przesadzi¢ o wynikach, ale w fazie II wykazano duze bezpieczenstwo
substancji. Podawana jest droga wziewna i dziata miejscowo w ptucach dostarczajac tam biatko
CD24 do komorek aby hamowac reakcje zapalna” - tlumaczy prof. Rejdak.

Pytany, czy stan zapalny organizmu wywotany przez COVID-19 jest taki sam, jak w przypadku
choroby nowotworowej - stad testy leku pierwotnie dedykowanego onkologii, odpowiada: ,Stan
zapalny organizmu jest bardzo podobny - mechanizmy koncowe sa wspdlne”. Prof. Grieb zas dodaje:
,Choroby tworzg tzw. continuum, czesto trudno odroéznic jedne od drugich - a i poglady na ich temat
ulegaja ciagtym zmianom. Np. zanim odkryto ze wirus HIV powoduje chorobe AIDS, to podejrzewano,
ze AIDS to choroba nowotworowa albo immunoagresyjna. Rak szyjki macicy jest choroba
nowotworowa - a wiadomo, ze wydotuje go wirus brodawczaka (wirus HPV) i teraz jest nawet na
tego wirusa szczepionka”.

Miedzynarodowa baza clinicaltrials.gov podaje, ze aktualnie toczy sie okoto 130 badan klinicznych
testujacych znane juz substancje w nowym wskazaniu COVID-19 lub zupeinie nowe molekuty, dotad
nieuzywane. Dotyczy to nowych lub starych lekéw przeciwwirusowych jak molnupiravir, RO7496998
(AT-527) i ivermektyna, ale tez takich o innym zlozonym mechanizmie jak fluvoxamina, amantadyna
i inne.

Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) oglosita natomiast kolejna faze badania Solidarity: Solidarity



PLUS do przetestowania trzech nowych lekéw u hospitalizowanych pacjentow z COVID-19. Terapie
te - artesunat, imatinib i infliksymab - zostaty wybrane przez niezalezny panel ekspertéw ze wzgledu
na ich potencjat w zmniejszaniu ryzyka zgonu u hospitalizowanych pacjentéw z COVID-19. Sa juz
stosowane w innych wskazaniach: artesunat jest stosowany w ciezkiej malarii, imatynib w niektorych
nowotworach, a infliksymab w chorobach uktadu odpornosciowego, takich jak choroba
Lesniowskiego-Crohna i reumatoidalne zapalenie stawow.

»Tak wiec temat badania nowych lekéw na COVID-19 jest nadal aktualny i swiat czeka na wyniki
badan klinicznych. Pamietajmy, ze dopiero badania kontrolowane 3 fazy sa rozstrzygajace i nawet
pozytywny wynik w fazie 2 dla danego leku nie gwarantuje ostatecznego sukcesu” - przestrzega prof.
Rejdak.

Ekspert przypomina, ze COVID-19 to bardzo ztozona choroba przebiegajaca z dysfunkcja wielu
ukladéw, a tym samym leczenie musi by¢ wielokierunkowe.

»,+Jeden cudowny lek+ nie rozwiaze problemu. Potrzebujemy kilku lekow o ré6znym mechanizmie
dziatania, tak aby reagowac na aktualny stan kliniczny pacjenta i jego objawy” - wskazuje Rejdak
i dodaje, ze fakt uzywania lekéw pierwotnie przeznaczonych do leczenia innych chordb wynika z tego,
ze oddzialujemy na wspolne mechanizmy indukowane przez infekcje, ale rowniez aktywne w innych
procesach chorobowych, jak np. choroba nowotworowa, gdzie proces zapalny tez jest obecny.
Natomiast znajac profil bezpieczenstwa danej substancji szybciej i tatwiej jest zastosowacd ja
w nowym wskazaniu - podsumowuje ekspert.
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Behawiorystka: zyc jak kot z kotem, czyli Zle

Jezeli koty sie ze soba ttuka, to ich celem nie jest podporzadkowanie drugiego.
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Proteza stawu biodrowego z pomoca robota

DolaczyliSmy do Belgii i Stowacji, ktore juz korzystaja z tej technologii.
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Szkic rozporzadzenia o ewaluaciji nauki
bedzie gotowy pozna jesienia

Srodowisko naukowe postuluje m.in o promowanie stalo$ci zatrudnienia.
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Wystarczyl jeden gen, aby przeniesc
zachowanie miedzy gatunkami

Naukowcy z Japonii przeniesli unikalne zachowanie godowe.
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Napoje izotoniczne

Tylko po duzym wysitku lub dtugim pobycie w upale.
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Mole spozvwcze zjadaia wszvstko

Powiedziatl PAP prof. Stanistaw Ignatowicz, entomolog.
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Wvsoki poziom troiglicervdow sprzvia
tetniakom aort

Wwynika z badania na myszach, o ktérym informuje pismo , Circulation”.
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