AKTUALIZACE zedne 3. Cervna 2020

Badatelé ve Spojenych statech stejné tak jako v Ciné se v poslednich tydnech zifejmé nejvic
priblizili k ispésné 1écbé COVID-19, ktera by nam méla umoznit zvladnout pfipadnou druhou vinu
pandemie. Ameri¢ané se vratili k starému léku proti alkoholismu, zatimco Cifiané vsadili na

protilatky z krve uzdravenych.

1. Antabus (disulfiram) tisi cytokinovou boufi.

Pocatkem brezna jsem v cenzurou smazaném poradu Duse K a Mala Vizita poukazoval na Ctyfi
odlisné faze COVID - 19. K obdobnému pojeti dospéli i autofi studie v ¢ervnovém Scientific
American, ve které rovnéz popisuji :

I. fazi Kdy je tfeba aktivovat imunitni systém,aby zabranil ndkaze.

Il. fazi Kdy je tfeba aktivovat imunitni systém v pfipadé ndkazy,aby branil replikaci viru v
infikovanych bunkach.

lll. fazi Kdy je nezbytné potlacit aktivaci imunitniho systému,aby nedoslo ke znicujici cytokinové
boufi vedouci k vdZnému zdravotnimu poskozeni anebo i ke smrti pacienta (IV. faze).

V poloviné ¢ervna by mél ve Spojenych statech tym z Harvardu vedeny profesorkou mediciny
Judy Liebermanovou a profesorkou Hao Wu zacit klinické zkousky antabusu pti léébé COVID-19
u lidi. Antabus je zatim jediny znamy |ék, ktery pldsobi na novy koronavirus ve vsech tfech
zminovanych fazich onemocnéni. V I. fazi méni thioly viru na neucinné disulfidy (viz Aktualizace z
27.3.2020), zatimco ve Il. fazi brani replikaci viru (viz Aktualizace ze dne 23. dubna 2020 a
Aktualizace ze dne 25. dubna 2020). Napf. remdesivir je pfitom ucinny pouze v této Il. fazi
onemocnéni. NejdUleZitéjsi je ale plsobeni antabusu ve lll. fazi, protoZze kromé néj neexistuje
zadny jiny dostupny Iék, ktery by dokazal zastavit cytokinovou boufi.

V této prozanétlivé kaskadé nékteré viry,bakterie,ale i dalsi faktory (mrtvice, infarkt nebo
rakovina) aktivuji inflamazém N LR P 3. Ten pak aktivuje kaspazu 1 Stépici protein
gasdermin Dnadvafragmenty, které prodéravi membranu infikovanych bunék. Dérami
vzniklymi v membrdané se z buriky do mimobunécného prostoru vylije obrovské mnozstvi
prozanétlivych cytokind, zejména interleukinu-1 a interleukinu- 6, které v ni ptsobily proti
replikacim viru. To nasledné vyvola cytokinovou boufi, vedouci k sepsi anebo podobné
nebezpecnému syndromu.

K tomu, aby tato cytokinova boure mohla vzniknout, je ale zapotiebi i nékolika dalSich faktora.



Pfedevsim nefunkénosti hlavniho vypinace zanétu, ktery se nazyva SIRT 2 (Nad-dependent
deacetylase sirtuin 2), s niz se nejcastéji setkame u starsSich anebo chronickymi nemocemi
oslabenych jedinci. SIRT 2 totiz deacetyluje zmifiovany prozanétlivy inflamazém NLRP 3 atim
jej vypina. Hlavnim aktivatorem SIRT 2, ktery tomu brani, je resveratrol z ¢erveného vina. Kdyz
internista Peter van Voort vyhlasil v holandské televizi, Ze resveratrol mizZe zabrdanit vzniku
cytokinové boure pfi onemocnéni COVID - 19, béhem dvou hodin byl vykoupen v celém
Holandsku (za tuto informaci vdé¢im Maxu Ogorodovi). Na pozitivni plsobeni resveratrolu,
methylresveratrolu (piceatannolu) a plného ¢erveného vina jsem upozorfioval uz v Odpovédi z
10. bfezna 2020 a v potfadu Duse K a Mala Vizita. SIRT 2 rovnéZ zpomaluje starnuti, brani vzniku
diabetu 2, roztrousené sklerdzy, Alzheimerovy nebo Parkinsonovou choroby a mnoha vaznych
zanétlivych nemoci.

Dalsi pojistkou, ktera jinym zplsobem potlacuje aktivaci prozanétlivého inflamazému NLRP 3,
je melatonin vytvareny v pinedlni zlaze (viz Aktualizace z 1. dubna 2020). Nejvyssi hladiny
melatoninu maji malé déti, u kterych proto také ke vzniku cytokinové boure prakticky nedochazi.
Se zvysujicim se vékem ale tvorba melatoninu klesa a nejnizsi je u vétsSiny starych lidi.

V pripadech, kdy selZzou obé tyto vnitini pojistky, je mozné vzniku cytokinové boure zabranit
zasahem zvnéjsku, ktery popisuje studie v nejprestiznéjsim védeckém ¢asopise NATURE (viz
zdroje). Jde o inhibici Stépeni gasderminu D, nebot bez jeho fragmentace nedojde k
prodéravéni membran infikovanych bunék. Tym profesorky Liebermanové po stovkach zkousek
nejriznéjsich latek a 1ékd nakonec zjistil, Ze jedinym, ktery to z nich spolehlivé dokaze, je
antabus. Jeho nasazeni zabrani vzniku cytokinové boure a nasledné sepse a podobnych
syndromuU nejen v pfipadé COVID - 19, ale i u celé fady vaznych zanétlivych onemocnéni. Jde tedy
o prevratny objev s velkym dosahem. V Ceské republice napf. MUDr. Radan Gocal vylécil $est

pacientd z COVID - 19 timto levnym Iékem, ktery je zndmy uz od poloviny 19. stoleti.

2. Taoisticky stit a mec.

Jinym zplisobem 1é¢by COVID - 19, ktery se zacal zkouset v Ciné a rovné? i u nds, je transfuze
krevni plazmy ziskané od vylécenych pacientu. Protilatky z plazmy virus obali a ten pak nedokaze
vstoupit do nasich bunék. Tento zpUsob IéCby neni novy, zkousel se uz u eboly, AIDS anebo
MERS. M3 ale sva uskali. Kazda transfuze je rizikova a muze pfti ni dojit mimo jiné i k prenosu
raznych choroboplodnych zarodkt. Zatimco vyzkum, izolace a vyvoj samotnych protilatek zas

trvd mnoho mésicl a nékdy i roky.



Velikym Uspéchem je proto vysledek spolecného vyzkumu Pekingské University a dalSich
badatelskych center, ktery se zaméfil na hledani téch nejucinnéjsich protilatek vytvarenych nasim
imunitnim systémem proti novému koronaviru, které by mu zabranily vstoupit do bunék
hostitele a pokud by se uz do nich dostal, aby se v nich nemohl replikovat. Z mnoha rliznych
protilatek, které se nachdzely v krvi Sedesati uzdravenych pacientli z COVID-19, ¢insti badatelé
nakonec vybrali ¢trnact nejucinnéjsich. Pfi pokusech s infikovanymi laboratornimi hlodavci pak
zjistili, Ze nejvyssi protektivni i terapeutické ucinky vykazuje protilatka BD - 368 - 2. Kdyz byla
injekéné vpravena do téla hlodavce, virova naloz se u ného neuvéfitelné snizila a to dva tisice
Ctyristakrat. Neinfikovaného hlodavce BD - 368 - 2 zas spolehlivé ochrdnila pfed nakazou. Je vic
néz pravdépodobné, Ze z této ucinné protildtky bude mozné vyvinout lék nejen proti ndkaze, ale
i pro lé€eni COVID - 19. Jsem presvédcen, ze bude pUsobit na obé nejéasté;jsi variace viru, které

se lisSi mimo jiné zplsobem vstupu do nasich bunék : naD 614 ina D 614 G.

V Praze 3. ¢ervna 2020 Milan Calabek
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