nebol Statisticky vyznamny (Mantel-Cox test,
p=0,458;HR = 1,251;95 % Cl = 0,693 - 2,257).

Po adjustovani na najvyznamnejsie de-
mografické, klinické a laboratérne parametre
identifikované prostrednictvom LASSO v mul-
tivariantnom Coxovom regresnom modeli
(Obr. 3) remdesivir taktiez nepreukdzal Statis-
ticky vyznamnu asocidciu s prezivanim (HR =
1,118, 95% Cl: 0,636 — 1,966; p = 0,695). Naopak,
niektoré identifikované premenné vykazovali
vyznamné asociacie s prezivanim. Kazdy bod
v Charlsonovom indexe komorbidit bol spojeny
5 12,3% zvysenim rizika Umrtia (HR=1,123,95%
Cl: 1,029 - 1,228; p = 0,009). Prechod na zavaz-
nejsiu formu oxygenoterapie (low flow oxyge-
noterapia — high flow oxygenoterapia — umeld
plucna ventildcia) zvysoval riziko imrtia o0 65%
(HR = 1,650, 95 % Cl: 1,139 - 2,391; p = 0,009).
Naopak, uzivanie vitaminu D v davke vyssej ako
40001U pocas hospitalizacie bolo asociované
s vyznamne niz8im rizikom umrtia (HR = 0,549,
95% Cl=0,353 - 0,853; p =0,008). Kazdé zvyse-
nie poctu PCR cyklu, ktory nepriamo poukazuje
na virusovu zataz, bol spojeny s 4,6 % znizenim
rizika Umrtia so $tatistickou vyznamnostou (HR =
0,954, 95% Cl: 0,921 - 0,989; p =0,011).

Analyza dlZky hospitalizacie
pacientov lieCenych remdesivirom
a ¢asu do prepustenia

Nasledne sme porovnali dizku hospitali-
zacie v skupine survivors (n = 120 pacientov)
u pacientov s remdesivirom a bez remdesiviru.
V skupine pacientov, ktori boli lie¢eni rem-
desivirom, bol median dizky hospitalizacie
signifikantne kratsi (8 dni, IQR 7 - 11 dni) v po-
rovnani so skupinou bez remdesiviru (11,5 dni,
IQR 8 - 19,75 dni), p = 0,0498 (Obr. 4).

Obr. 4. Porovnanie dlzky hospitalizdcie u pacien-
tov v skupine survivors s a bez remdesiviru
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RETROSPEKTIVNA ANALYZA UCINNOSTI REMDESIVIRU V LIECBE OCHORENIA COVID-19 POCAS DRUHEJ PANDEMICKE) VLNY

Na overenie pozorovania, ¢i je podanie
remdesiviru nezdvisle asociované s rychlej-
$im prepustenim z nemocnice, bola vykona-
nd multivariantna Fineova-Grayova analyza
faktorov ovplyvnujucich ¢as do prepustenia
z nemocnice (Obr. 5). Do modelu boli zahr-
nuté premenné vybrané pomocou LASSO
regresie, ktoré reprezentuju najvyznam-
nejsie demografické, klinické a laboratérne
parametre. Podanie remdesiviru nebolo Sta-
tisticky asociované s vyssou pravdepodob-
nostou skorSieho prepustenia v porovnani
s pacientmi bez remdesiviru (sHR = 1,134,
95% Cl: 0,660 — 1,951; p = 0,650). Naopak,
suplementdcia vitaminom D v davke vys3ej
ako 40001U (sHR = 2,351, 95% Cl: 1,494 -
3,698; p = 0,0002) a vyssi pocet PCR cyklov
(sHR=1,081,95 % Cl: 1,041 - 1,124; p <0,0001)
boli spojené s vyssou pravdepodobnostou
skorsieho prepustenia z nemocnic¢nej sta-
rostlivosti. Vy3si vek (sHR = 0,979, 95 % Cl:
1,014 - 1,066; p = 0,002), zadvaznejsi priebeh
ochorenia (sHR = 3,348, 95% Cl: 2,253 -
4,974; p = <0,00001) a potreba oxygeno-

terapie (sHR = 1,887, 95% Cl: 1,324 - 2,689;
p =0,0004) sa spajali s nizSou pravdepodob-

nostou skorsieho prepustenia z nemocnice.

Diskusia

Remdesivir, nukleozidovy analég s in-
hibi¢cnym u¢inkom na RNA-dependentnu
RNA polymerazu virusu SARS-CoV-2, bol jed-
nym z prvych antivirotickych lieciv indiko-
vanych v liecbe COVID-19. Napriek skorému
schvdéleniu a Sirokému nasadeniu je jeho
ucinnost nadalej predmetom diskusie, pri-
¢om vysledky robustnych klinickych stuadii
zostavaju nejednoznacné. Randomizovana
placebom kontrolovana 3tudia ACTT-1 (8)
naznacila skratenie medidnu ¢asu do zota-
venia o priblizne 5 dni u hospitalizovanych
pacientov s potrebou doplnkového kyslika,
avsak bez signifikantného vplyvu na morta-
litu. Otvorena multicentrickd studia WHO
SOLIDARITY (7) nezistila ziadny Statisticky
vyznamny prinos remdesiviru na prezivanie,
potrebu umelej ventilacie ani dizku hospi-

talizacie.

Obr. 3. Coxov proporciondlny model rizika imrtia na zdklade identifikovanych prediktorov

0 HR (95 % Cl) p hodnota

remdesivir - —"— 0,894 (0,509 - 1,572) 0,695

vek - . 1,016 (0,999 -1,032) 0,058

CKD - —;—0— 1,226 (0,788 - 1,903) 0,363

index komorbidity Io 1,123 (1,029 - 1,228) 0,009*
zavaznost ochorenia COVID-19 - —:o— 1,135 (0,894 - 1,441) 0,295
oxygenoterapia i e 1,650 (1,139 -2,391)  0,009*
vitamin D >4000 IU - —— i 0,549 (0,353 -0,853) 0,008*
pocet PCR cyklov d: 0,954 (0,921 -0,989) 0,011*
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Obr. 5. Vplyv identifikovanych premennych na pravdepodobnost skorsieho prepustenia z nemocnice.

Fineov-Grayov model konkurujtcich rizik

sHR (95 % Cl) p hodnota

remdesivir —:o— 1,134 (0,660 — 1,951) 0,650

vek - OE 0,979 (0,962 - 0,997) 0,019*

CKD A —0—;— 0,803 (0,496 - 1,300) 0,370

index komorbidity - ’g 0,918 (0,841 — 1,003) 0,059

zavaznost ochorenia COVID-19 - +: 0,751 (0,590 - 0,957) 0,02*
oxygenoterapia - e i 0,527 (0,376 - 0,739)  0,0002**
vitamin D >4000 IU i —— 2,351 (1,494 - 3,698)  0,0002**

pocet PCR cyklov - 1,081 (1,041~ 1,124) <0,00001%**
© N R
sHR (95 % Cl)
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