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Společný komentář ČSIM a ČSARIM k použití imunomodulátorů v léčbě Covid-19 
12.12.2021 

 
 

Aplikace kortikosteroidů a blokátorů interleukinů u těžkých forem Covid-19 by měla být 
v souladu s mezinárodními doporučeními, recentní literaturou a daty z prostředí intenzivní 
medicíny. Postupy nelze aplikovat paušálně pro povahu a charakter těžkých forem 
Covid19. Zde je potřeba poukázat na fakt, že imunitní fenotyp „založený na přestřelené 
imunitní odpovědi a konceptu tzv. cytokinové aktivace“ představuje maximálně 10-30% 
závažných forem Covid-19. Hladiny interleukinů jsou u těžkých forem Covid-19 jedny 
z nejnižších v intenzivní medicíně (1-4). To nemusí souviset s absencí lokální, orgánové 
aktivace cytokinové kaskády, která může být obtížně ovlivnitelná systémově podávaným 
preparátem. V případě syndromu aktivace makrofágů a megakaryocytární 
lymfohistiocytozy je incidence maximálně v jednotlivých procentech (do 2%) (5,6). Aplikace 
imunomodulační a anti-interleukinové léčby by tedy měla být cílená a nikoli široce 
aplikovaná u většiny pacientů. Podávání především antiinterleukinové léčby pouze na 
podkladě dynamiky CRP vidíme jako předčasné pro nedostatek dat a možný vedlejší efekt 
jejich širokého nadužívání vedoucí paradoxně ke zvýšené zátěži intenzivní péče 
oportunními infekcemi doprovázejícími těžké formy Covid-19.     
 
1.) Kortikosteroidy: Data o kortikoidech potvrzují jejich benefit, nikoli však časování a 

individualizaci dávky. Zde stále postrádáme data, která by nás přesvědčila o tom, že SARS-

CoV-2 pneumonitis a primární ARDS se zásadně liší od například chřipkové pneumonitidy 

s progresí do ARDS. Doporučujeme pozdržet podávání  dexamethazon/methylprednison u 

pacientů s bakteriální sepsí komplikující Covid-19 do kontroly zdroje a jejího účinného 

zaléčení. Důvodem je fakt, že až třetina pacientů přijímaných do intenzivní péče má 

bakteriální superinfekci a timing podání kortikosteroidů by měl být individualizován.  

 

2.)   Baricitinib: Baricitinib blokuje tvorbu jak prozánětlivých, tak i protizánětlivé 
interleukinů a jeho vliv na imunitu je širokospektrý. Efekt zkrácení doby do úzdravy o jeden 
den může platit u pacientů na léčbě kyslíkem a mimo intenzivní péči, v případě intubace 
může potlačení imunitní odpovědi u většinou imunitně hyporeaktivních pacientů 
s imunodeficitem potenciálně zhoršit prognózu. U pacientů na umělé plicní ventilaci nebyl 
statisticky významný efekt prokázán. Pokud bychom podávali baricitinib u všech 
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zhoršujících se pacientů s gradující potřebou kyslíku a CRP nad 75 mg nebo zvýšením 
ferritinu, mohla by ho dostat většina pacientů s těžkým Covid19 neindikovaně. Recentní 
prospektivní randomizovaná multicentrická studie COV-AID (7) se snažila indikovat různé 
blokátory interleukinů dle hladiny cytokinů a ferritinu, avšak bez dopadu na morbiditu a 
mortalitu. Je možné, že východiskem by bylo spíše klinické skore v kombinaci 
s laboratorními markery (cHIS) (8). Jeho podání by mělo být spíše krátkodobé pro 
překlenutí zánětlivého vzplanutí a co nejrychleji ukončeno pro jeho možné vedlejší efekty. 
Při jeho podání musí být vyloučena bakteriální superinfekce (elevace PCT, nezralé formy 
granulocytů). Kontraindikací je renální insuficience, závažná lymfopenie, leukopenie a 
agranulocytoza.   
 

1.) Tocilizumab: Dle nových doporučení je indikován na standardním oddělení do 3 
dnů od přijetí do nemocnice, nebo do 24h od příjmu na intenzivní péči při známkách 
hyperreaktivní imunitní odpovědi, při rychle se zvyšujících nárocích na oxygenoterapii. 
Podobně jako u baricitinib je léčba podmíněna diagnostikou hyperinflamatorního fenotypu 
Covid-19 s přítomností cytokinové aktivace a rychlým nárůstem hladin ferritinu, IL-6, 
současně musí být vyloučena bakteriální superinfekce (elevace PCT, nezralé formy 
granulocytů). Lék by neměl být podáván u závažné lymfopenie, leukopenie a 
agranulocytozy, poklesu trombocytů pod 50tis/ul a hepatopatie s elevací transamináz. 
Data pro nasazení u pacientů na umělé plicní ventilaci nebo ECMO nejsou k dispozici. Lék 
má v intenzivní péči s Covid-19 souvislost s incidencí ventilátorové pneumonie a plicní 
aspergilozy (9,10,11). Dle dostupných dat o frekvenci superinfekcí je reálné, že u kriticky 
nemocných se možný benefit imunomodulace blokádou interleukinů vytrácí. 
Závěry studií zahrnutých do poloviny roku 2021 v metanalýze v JAMA (12) prezentovaly 
pozitivní výsledky pouze pro tocilizumab podávaný v kombinaci s kortikoidy. REMDACTA 
studie (13) však tento efekt zcela zpochybňuje a to v kombinaci s remdesivirem a 
kortikoidy, podobně studie COV-AID (7). Navíc, mortalita ve stanovisku již citovaných 
studiích RECOVERY a REMAP-CAP byla u pacientů vesměs mimo intenzivní péči velmi 
vysoká (okolo 30-35%). Je možné že novější studie (7,13) pracující se stejnou závažností 
onemocnění a mortalitou 15-20% nenašly reportovaný 4-5% mortalitní benefit anti-IL 
léčby, protože se při zlepšené kvalitě péče v druhé polovině roku 2021 oproti datům z roku 
2020 statisticky neuplatnil.  Podobně, největší efekt anti IL-1 terapie byl prokázán při 
podání u časných forem Covid-19 při příjmu do nemocnice na podkladě solubilního 
urokináza plazminogen receptoru (SAVE-MORE trial)(14). U závažnějších forem Covid19 
vstupujících do intenzivní péče však byl CORIMUNO ANA-1 trial (15) pro absenci efektu 
anti-IL 1 léčby předčasně ukončen.    
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Prof. MUDr. Vladimír Černý Ph.D., FCCM        Doc. MUDr. Martin Balík Ph.D., EDIC 

Předseda ČSARIM                                               Předseda ČSIM 
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