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Glukokortikoidné kortikosteroidy na Duchennovu muskularnu dystrofiu

Manzur AY, Kuntzer T, Pike M, Swan A.: Glucocorticoid corticosteroids for Duchenne muscular dystrophy. Cochrane
Database of Systematic Reviews 2008, Issue 1. Art. No.: CD003725. DOI: 10.1002/14651858.CD003725. pub3.

Abstrakt

Pozadie

Duchennova muskularna dystrofia dystrofia (DMD) je najbeznejSie svalové ochorenie, ktoré
sa vyskytuje v detstve. Toto nelieitelné postihnutie je charakteristické stratou svalstva
a stratou schopnosti chodit’, ¢o vedie k absolttnej zavislosti na invalidnom voziku uz vo veku
13 rokov. Jednym z hlavnych cielov lieGenia tohto ochorenia je predizenie obdobia, kedy este
pacient dokaze chodit’.

Ciele

Cielom tejto spravy bolo zhodnotit’ ¢&i glukokortoidné kortikosteroidy (,,glucocorticoid
corticosteroids®) stabilizuju alebo zlepSuju silu svalov a schopnost’ chddze u chlapcov
s DMD.

Vyskumna stratégia

Toto je aktualizacia systematicky publikovanej a aktualizovanej spravy v ramci Cochraneove;j
kniznice (pozn.: z angl. ,,Cochrane Library®), ktora bola prvykrat publikovana v roku 2004
(Manzur 20004). Prehladavali sme databdzu zamerani na skasky v skupine
nervovosvalovych ochoreni (august 2006), ked sme pouzili termin ,,Duchenne muscular
dystrophy* (Duchenova muskularna dystrofia). Takisto sme hl'adali vyrazy , MEDLINE* (od
januara 1966 do jula 2007), ,,EMBASE® (od januara 1980 do augusta 2006), ,,CINAHL*
a,,LILACS* (od januara 1982 do augusta 2006). Napisali sme autorom publikovanych stadii
a inym expertom na toto ochorenie, aby ndm pomohli identifikovat’ ostatné skusky, prezriet
referencie 0 najdenych skuSkach arucne prezerat a vyhladavat abstrakty v relevantnych
médiach.

Vyberové kritéria

Typy Studii: randomizované alebo kvazi randomizované kontrolované klinické Studie

Typy ucastnikov: vsetci pacienti s kone¢nou diagn6zou DMD

Druh  zdakroku: glukokortikoidy ako prednison, prednisolon, deflazakort alebo iné
S minimalnou dobou lieenia 3 mesiace

Hlavné kritérid posudzovania vysledkov: predizenie obdobia chddze (chodenie bez pomoci
Specidlnych ortéz, ktoré sa upinaji od pasa az po chodidla a umoziuju tak chddzu aj
pacientom s menej vyvinutym svalstvom)

Sekundarne vysledkové kritéria: silové kritérid, manudlne testovanie sily pouZzitim
bodovacieho systému organizacie Medical Research Council, funkéné kritéria a nepriaznivé
ucinky

Analyza a zber udajov

Identifikovali sme Sest ndhodne kontrolovanych skusok, ktoré spinali kritérid nasej spravy.
Jedna znich (Beenakker 2005) je novym doplnkom tejto aktualizacie, kedze bola
publikovana neskor ako nasa prva sprava (Manzur 2004). Dvaja autori spravy nezavisle na
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sebe vybrali skuSky pre spravu a odhadli ich metodologicku kvalitu. Vyber tdajov a ich
zadéavanie bolo kontrolované dvakrat.

Hlavné vysledky
Primarne vysledkové kritéria: udaje jednej malej Stadie pouzili ako vysledkové kritérium
predlzenie obdobia chodze a nepreukazali vyznamné vyhody

Sekundarne vysledkové kritéria: meta-analyza vysledkov (pozn.: je to Statisticky postup na ich
vyhodnocovanie) zo Styroch randomizovanych kontrolovanych klinickych studii so spolu 249
ucastnikmi ukézala, Ze glukokortikoidné kortikosteroidy zlepSuju silu svalov a ich funkénost’
pocas viac ako Sest’ mesiacov. ZlepSenie bolo pozorované pri vstavani z podlahy (pozn.: po
angl. oznacovany aj ako ,,Gowers' time®), pri ¢asu prejdeni deviatich metrov, pri stupani do
Styroch schodov, ako aj pri schopnosti zdvihat' zavazie, pri stupni funk¢énosti néh a pri nitenej
vitalnej kapacite. Jedna randomizovana kontrolovana klinicka $tadia so spolu 28 ucastnikmi
ukézala, Ze glukokortikoidné kortikosteroidy stabilizuju silu a funkénost’ svalov na viac ako
dva roky. Najucinnej$i sa ukazal rezim podavania prednizolonu v dennych davkach
0,75mg/kg/deti. Nebol vSak k dispozicii dostatok udajov na porovnanie Uc¢innosti
s prednisonom a deflazakortom.

Nepriaznivé ucinky: nelimerny narast vahy, abnormality v sprdvani, vyskyt cushingovho
syndromu a neumerny narast vlasov (ochlpenia) sa vyskytovali beznejSie pri pouziti
glukokortikoidnych kortikosteroidov neZ pri pouziti placeba. Dlhodobé nepriaznivé Uc¢inky
glukokortikoidového liecenia nemohli byt vyhodnocované, pretoze Stidie trvali prili§ kratky
cas.

Nerandomizované kontrolované klinické Studie: Do tabuliek a do diskusie bolo poskytnuté
mnozstvo udajov o nezZiaducich U¢inkoch a inych doélezitych udajov z nerandomizovanych
kontrolovanych klinickych stadii.

Zavery autorov

Z randomizovanych kontrolovanych klinickych stadii je vidno, ze liecenie DMD pomocou
glukokortikoidnych kortikosteroidov zlepSuje silu a funkénost’ svalov v kratkodobom
horizonte (od Sest mesiacov do dvoch rokov). NajefektivnejSie bolo podavanie
prednizolonu v davkach 0,75mg/kg/der.

V kratkodobom horizonte boli vyznamne zastiipené neziadtice ucCinky, neboli vSak klinicky
vazneho charakteru.

Z0 Vv sucasnosti publikovanych randomizovanych kontrolovanych klinickych Stadii nie je
mozné vyhodnotit’ dlhodobé vyhody a rizika lie¢enia glukokortikoidmi.

Nerandomizované kontrolované klinické stadie podporuju viac funkéné vyhody liecby, ale
zarovenn odhaluju klinicky vazne neziaduce ucCinky pri dlhodobej liecbe. Tieto vyhody
a neziaduce ucinky maju dopad na budtci vyskum a klinick prax.

Sumar v ,,Pudskej rec¢i
99

Lie¢enie DMD pomocou glukokortikoidnych kortikosteroidov zlepSuje silu svalov a ich
funkénost’ pocas Siestich mesiacov az dvoch rokov.
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DMD je nelieCitelné ochorenie deti. Slabnutie svalov a strata schopnosti chodit’ vedie
k zavislosti na invalidnom voziku a napokon aj k smrti. Presny spdsob, ako glukokortikoidy
zvySuju silu, je neznamy. Randomizované kontrolované klinické stadie ukazali, ze
glukokortikoidné kortikosteroidy zlepSuju silu svalov a ich funkénost’ od Siestich mesiacov po
dva roky. Kratkodobé vedlajSie G¢inky boli vyrazné, nie vSak klinicky vyznamné a dali sa
riadit. Udaje z nerandomizovanych kontrolovanych klinickych §tadii nazna¢uju funkéné
vyhody pocas viac ako 5 rokov u mnohych lieCenych pacientov, avSak celkové dlhodobé
vyhody zostali nejasné a musia byt znova zvéazené V porovnani s dlhodobymi vedlajSimi
ucinkami tychto liekov. Randomizované kontrolované klinické Studie objasnujuce tuto
pochybnost’ si ZelateI'né, ale malo by byt’ pozadované ich starostlivé etické zvazenie.

Zdroj: http://www.cochrane.org/reviews/en/ab003725.html
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