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Studiu realizat in Marea Britanie: Budesonida inhalata pentru

boala COVID-19 la persoanele cu risc ridicat de complicatii.
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Un studiu publicat in prestigioasa revista THE LANCET de Ly-Mee Yu Dphil ,Mona Bafadhel
PhD , Jienchi Dorward ,MBChB et al. Inhaled budesonide for COVID-19 in people at high
risk of complications in the community in the UK (PRINCIPLE): a randomised, controlled,
open-label, adaptive platform trial® a incercat si analizeze daci budesonida inhalati reduce
timpul de recuperare a admiterilor spitalicesti legate de boala COVID-19 si mortalitatea in
randul pacientilor cu riscuri ridicate de a suferi complicatii din comunitate. Intr-un studiu
anterior despre eficienta budesonidei inhalate s-a observat un beneficiu pentru pacientii
COVID-19 admisi la spital, insd eficienta acestui preparat in cazul pacientilor cu risc ridicat
ramane necunoscuta.

Existd o nevoie urgentd de tratamente eficiente si sigure pentru comunitati specifice impotriva
bolii COVID-19, mai ales pentru persoanele mai in varsta si persoanele cu comorbiditati care
sunt supusi unui risc mai mare de admitere la spital si moarte.? Corticosteroizii inhalati sunt
disponibili pe scara larga, nu sunt costisitori si sunt siguri in mod general. Datorita efectului
anti-inflamator care vizeaza plamanii a acestor preparate, ele au fost propuse ca un tratament
pentru boala COVID-19.% 1n plus la aceasta, corticosteroizii sub forma inhalata reduc expresia
receptorului ACE-2 si a TMPRSS2® ©, care sunt relevante pentru intrarea virusului SARS-
CoV-2 prin celulele epiteliale respiratorii.’

Analiza datelor dintr-un studiu randomizat cu participarea oamenilor din comunitate cu boala
COVID-19 si cu risc ridicat de efecte adverse/complicatii, a permis constatarea cd persoanele
care au fost tratati cu budesonida inhalata s-au insdnatosit cu 2,94 zile mai devreme, s-au simtit
mai bine in timpul tratamentului si odatd insanatositi au continuat sia ramana sanatosi
(vindecare sustinutd). Grupul de pacienti tratati cu budesonidd nu au atins pragul ridicat
prestabilit de admiteri la spital si de mortalitate in legatura cu boala COVID-19 Tnaintea
intreruperii datelor, insa acest fapt s-ar putea datora descresterii rapide in rata de admitere la
spitale si in mortalitate In martie si aprilie 2021 in Marea Britanie, datoritd programului de
vaccinare si masurilor de carantini. In mod general, consistenta rezultatelor atat pentru
obiectivele primare cat si pentru cele secundare ofera cele mai bune dovezi pana in prezent
despre un tratament eficient, sigur, ieftin si usor disponibil pentru boala COVID-19 in
comunitate.

”PRINCIPLE” este cel mai mare studiu randomizat pana la moment care a analizat efectul
budesonidei inhalate Tn tratamentul comunitar al bolii COVID-19. Rezultatele studiului curent
sunt consistente cu studiul de faza 2 ”STOIC” la care au participat 146 adulti, in randul acestora
budesonida inhalatd a redus cazurile de urgenta cu boala COVID-19 si spitalizarile la spital in
comparatie cu tratamentul uzual, iar pacientii au raportat o vindecare mai rapida cu aproximativ
1 zi la utilizarea budesonidei. ® Mai multe studii randomizate au demonstrat ci corticosteroizii
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sistemici pot reduce mortalitatea in randul persoanelor admise la spital cu boala COVID-19,°
10 in cadrul studiului "RECOVERY” s-a observat ci cel mai mare beneficiu l-au primit
pacientii ventilati mecanic, insd nu s-a observat un beneficiu sau efecte negative in cazul
pacientilor admisi la spital care nu necesitau oxigen.!!

Tn mod similar cu alte platforme de studii a bolii COVID-19,*? 3 studiul curent a utilizat un
design pragmatic si deschis pentru ca s-a cautat efectul adaugarii budesonidei la tratamentul
uzual, n locul evaluarii beneficiului acestui preparat in comparatie cu un placebo. Studiul deci
a incercat sa raspunda in mod imediat la intrebarea adresata de catre factorii de decizie politica
— care ar fi efectul, in comparatie cu tratamentul uzual al introducerii budesonidei inhalate
pentru tratamentul comunitar al bolii COVID-19? Insi, inhalatoarele au fost documentate ca
au efecte placebo in cazul afectiunilor respiratorii cronice, acest fapt ar fi putut afecta timpul
de recuperare raportat de catre pacienti. Acest indicator a fost utilizat in cadrul studiului pentru
ca prezinta cel mai mare interes pentru pacienti si pentru contributorii publici si este cel mai
usor de raportat Tn mod direct de citre pacient, in locul unor alte indicatoare. Nu s-au gasit
dovezi despre un efect placebo in analizele altor tratamente medicamentoase (per os) in aceasta
platforma de studiu,** ° iar admiterile la spital si mortalitate sunt mult mai putin probabil
influentate de catre efectele placebo.

Studiul curent a furnizat dovezi despre un tratament comunitar sigur si ieftin pentru boala
COVID-19 care reduce greutatea simptomelor si creste insandtosirea sustinuta pe durate de 28
zile, cu o probabilitate ridicatd a reducerii necesitatii de admitere la spital, desi aceasta a fost
putin mai joasa de pragul ridicat prestabilit in analiza primarad a populatiei. Cu continuarea
aparitiei unor focare severe de boala COVID-19 la nivel global, necesitatea unor tratamente
eficiente si accesibile comunitatii care pot reduce durata bolii si pot preveni suprasolicitarea
spitalelor si a serviciilor de sandtate rimane o prioritate globala urgenta. Budesonida inhalata
este disponibild in multe puncte de ingrijire primara si este inclusd in lista de medicamente
esentiale ale OMS. ® Sunt necesare studii aditionale pentru stabilirea modului in care
budesonida afecteazd patofiziologia COVID-19, eficienta altor corticosteroizi inhalabili si
efectul formei lungi ale bolii COVID-19. O micé proportie a participantilor din studiu au fost
vaccinati impotriva virusului SARS-CoV-2, 1nsa nu exista dovezi despre o diferenta in efect a
budesonidei In dependenta de starea de vaccinare. Este necesar de studiat in continuare pentru
a stabili efectul budesonidei in randul persoanelor complet vaccinate si infectate cu boala
COVID-19.
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