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Osszefoqlalo

2019 decemberében Kinaban egy uj tipusu koronavirus SARS-CoV-2 jelent meg, ami
Covid-19-nek nevezett betegségeket okozott. A Covid—19 virus vilagjarvany
megjelenése 6ta a nemzetkdzi kutatasok egybehangzdan igazoltak azt, hogy e virus a
megbetegitd hatasat elsédlegesen az immunrendszer megtamadasa és karositasa utjan
fejti ki. A virus els6sorban a tudd léghodlyagocskait borité hamsejtjein lIévé ACE 2 enzim
receptorhoz kotédve jut be a sejtbe. Ez a receptor nemcsak a tudé sejtjeiben, hanem a
szivizom, vese, nyel6cs6, gyomor, bélrendszer hamsejtjeiben, az ereket béleld
sejtsorokon, illetve bizonyos fehérvérsejtek felszinén is megjelenik. Ezek kdvetkeztében
altalanos gyulladasok alakulnak ki, amelyek a gyulladasos eredetli fehérjék fokozott
termelédését ,cytokin vihar” idézi el6.

A cytokin halézat zavara fontos szerepet jatszik a klinikai tinetek kifejlédésében és a
betegség kimenetelében.

Sokszor a fert6zést kdvetben nagyon sok beteg tinetmentes marad, vagy nagyon enyhe
tinetek jelentkeznek. Azonban a fert6zottek nagyobb szazalékaban, leginkabb az
id6ésebbeknél és valamilyen tarsbetegségekben szenvedd betegeknél nagyon gyakori a
sulyos allapot, mely a bakteridlis felllfert6z6dés miatt egyrészt 1égzési elégtelenség,
masrészt szeptikus sokk miatt okozza a beteg halalat.

Klinikai jelentéségét tekintve a Covid—19 idébeli lefolyasanak 3 szakasza ismert.
|. szakasz (fert6zés korai szakasza):

— léguti

— gyomor - bélrendszeri tunetek

— lazas allapot

Il. szakasz (tudéfazis)
— tuddégyulladas alakul ki

lll. szakasz
— szisztémas gyulladas kialakulasa, citokin vihar a szerteagazoé klinikai tunetekkel

MAS (makrofagaktivaciés szindroma) HLH (hemofagocitas limfohisztiocitozis)

kialakulasaval.

A felnéttkori HLH virusfert6zések novelhetik az autoimmun, rosszindulatu,
vérképzbszervi, idegrendszeri, hormonalis, pszichés megbetegedések szamat, illetve
sulyosbithatjak a mar meglévdket.



A koros immunmikodeés kozvetitésével betegszik meg a tudé, sziv, vese, agy, emésztd
rendszer egyarant az érintett szerv ereinek endothel karositasaval, mellyel a szerv
specifikus tunetek sokasagat idézik el6 irreverzibilisen. Rontva az életminéséget, és
jelentésen megroviditve az életet, életkortdl fuggetlenul, mar egészen fiatal kortdl is.

A vérnyomas emelkedése, a pulzus és a HRV értékének kb.30 %-os csokkenése tobb
esetben elbre jelezheti a betegség bekdvetkeztét, illetve a virus jelenlétére utalhatnak.

HRV érték: a sziv valaszkészsége, a teljes ember érzelmi, mentalis hormonalis, idegi
egyensulyat és élethelyzetekre adott reakcidképességét jelenti. A nagyobb sziv
frekvencia variabilitas, azaz a HRV az egészség komplex mérészama. Leirja, hogy a sziv
milyen modon képes a belsé és kulsd kornyezet megvaltozott terheléseire, a szivveréstél
a szivverésig eltelt idétartamot folyamatosan megvaltoztatni. A sziv alkalmazkodé
képessége a szimpatikus és paraszimpatikus idegrendszer optimalis Osszjatékan
nyugszik. Megfelel6 szivfrekvencia variabilitdst akkor ér el a szervezet, ha egyensuly all
fenn a két rendszer kozott. A szimpatikus rendszer tulsulyba kertlése a HRV értékét is
csokkenti. Ez pedig noveli a sziv és érrendszeri betegségek kialakulasanak esélyét.

Az elsédleges, immunrendszert érd tamadasra a citokin vihar kifejezés a legtalalébb, és
egyben ezek jelentik a legnagyobb, akut haldlozassal jaré6 szovédményt.

Az eddigiek soran végzett C-peptid hatasossag vizsgalataink egyértelmien az
immunrendszer és annak mikodését elénydsen befolyasolé hatasat igazoltak
tanulmanyainkban. Ezért jelen vizsgalatunkban az intranazalisan alkalmazott C peptid
hatasat vizsgaltuk dsszesen 30 Covid—19 pozitiv- illetve COVID-19 tlneteket mutato
esetekben.

Jelen vizsgalatunkkal arra a kérdésre keresunk valaszt, hogy

— Az igazolt Covid—19 pozitiv betegek tlinetei milyen szazalékos aranyban jelentek
meg?

— Milyen volt a tarsbetegségek aranya?

— Milyen aranyu volt a nemek kdzoétti megoszlas a vizsgalt 30 f6 esetében?

— Milyen kezelésre szorultak a betegségulk lezajlasa soran?

— Altalanos kezelés mellett, milyen kiegészité terapiat alkalmaztak?

— Koérhazi kezelésben részesliltek e?

— Agyogyulasi idétartamuk a szer hasznalata mellett hogyan alakultak?



A szovédmeények kialakulasi lehet6ségeinek tudataban, tervezetten 2 és 6 honap mulva
utan kovetést tartunk szikségesnek, amiatt mert ismert az eddig vizsgalt tanulma-
nyainkbdl, hogy a C-peptid igen hatékonyan képes meggatolni az immunrendszer koros
mikodésebdl eredd késéi szovédmeényeket is, melyeket a szakirodalom igen magas,
60%-0s gyakorisagban jeldol meg. Kérdés az, hogy e szovédmények kialakulasa a C-
peptid hasznalata mellett aranyaiban mennyire kedvezéen médosulnak majd. Tekintettel
arra, hogy az ismert szovédmények sajnos igen sulyos maradandé egészségkarosodast
okoznak, végleges munkaképtelenséggel, sulyos esetben korai halalozassal jaroét.

A vizsgalt betegek verbalis visszajelzése egybehangzdéan arrél szamol be, hogy a
C-peptid bevezetését kovetéen a fent vizsgalt tunetek rapid gyorsasaggal
enyhiultek, ez altal kozérzetiik jelentésen javult, a gydégyulasba vetett bizalmukkal
egyiitt. A C-peptid hasznalata mellett egyetlen esetben sem voltak
megfigyelhetéek a legsulyosabb szovédmények.



Elosz6 /| Varga Gabor

A centralis proinsulin C peptid jelentésége a COVID-19 terapiaban

A COVID-19-ben torténé megbetegedések lefolyasanak sulyossagat elére jelzi tobb
gyulladasijelz6 érték vagy cytokin megemelkedése a vérkeringésben, igy a CRP és az lI-
6 is. ' " A sziv frekvencia variabilitas (HRV) tobb mint 40%-os csOkkenése 72 oéraval
megel6zi a CRP 50%-0s emelkedését COVID-19 fert6zésben megbetegedetteknél egy
tanulmany alapjan. " A HRV hirtelen jelentés csokkenése minden bizonnyal a cholinerg
gyulladas gatl6 palya meggyengulését vagy egyenesen Osszeomlasat jelzi. A
tudomanyos konszenzus alapjan ennek a gyulladas gatlé palyanak az erdsitésével a
cytokin vihar megel6zhet6 vagy legalabb enyhithets. vV Vi Egy allatkisérletben kimutattak,
hogy a vagus ideg RMSSD-vel mért aktivitdsanak novekedésével az agyi gyulladasos
folyamatok és az ebbdl ered6 agykarok is csokkenthetéek. Az RMSSD a HRV tisztan
paraszimpatikus részének az egyik mértékegysége. ' Ezek az Osszefliggések nagy
jelentéséggel birnak, hiszen a cytikonek mellett a COVID-19 tluskefehérjéje at tud hatolni
a vér agy gaton és el6 tud idézni agyi gyulladasos folyamatokat, amelyek neuroldgiai
karokhoz vagy pszichiatriai betegségekhez vezethetnek. Vil * x |dés vagy krénikus
betegek altalaban csoOkkent paraszimpatikus — vagus ideg — aktivitassal rendelkeznek,
ami hozzajarulhat a COVID-19 fert6zés sulyosabb kimeneteléhez. ¥ Ebb6l adoddan a
paraszimpatikus idegrendszer aktivitdsanak az erdsitése, annak rugalmassaganak
novelése elésegitheti a COIVD-19 fert6zés sulyos kimenetelének megel6zését és a
betegség hatékony kezelését. Ebbdl a célbdl az egyik legigéretesebb eljaras a proinzulin
c peptid intranazalis alkalmazasa. A c-peptid vérkeringésbe torténd bejuttatasaval a
vagus ideg, a paraszimpatikus idegrendszer aktivitasa megndévelheté az inzulin-figgé
diabetes mellitusban szenvedd betegeken végzett vizsgalatok alapjan. Eppen ez a
betegcsoport az egyik legsulyosabban érintett a koronavirus betegség kedvezétlen
kimenetelétilletéen, vélhetéen éppen a viszonylagosan alacsony HRV-juk kovetkeztében
is. Xi xii Allatkisérletek alapjan a c-peptid kdzvetleniil az agyba juttatva jéval nagyobb
hatast gyakorol a paraszimpatikus idegrendszerre a vérkeringésbe juttattatasahoz képest.
XV A proinsulin ¢ peptid az orr nyalkahartyan keresztiil hatékonyan bejut az agyba. ™

Az agyba juttatott c peptid fiziologiai jelentésége minden bizonnyal tulmutat a HRV
stabilizalé hatasan is. A COVID-19-ben elhunyt betegek vizsgalatai arra vilagitottak ra,
hogy naluk gyakran fokozodott az aktivitasa a helyi immunsejteknek a microgliaknak az
agyban, aminek a gyulladasos folyamatok beinditasaban és fenntartasaban van
jelentésége. ™ A sejt vazszerkezetet szabalyzd molekularis olld, a cofilin hiperaktivitasa
az els6dleges oka a microgliak tulaktivalasanak. Ebbél kifolydlag, ha a cofilin
hiperaktivitasat kikliszoboljiik, a microgliak tulaktivitasa is megszlnik. i il A proinsulin
c peptid a HRV noével6 hatasan kivlal lymphocitakban képes a cofilin aktivitasat
csOkkenteni. Mivel a lymphocitak modellll szolgalhatnak a microgliak, ill. a neuronok
viselkedéséhez az agyban, a proinsulin ¢ peptid a microgliak tulaktivitasanak
csOkkentésén keresztil is csdkkentheti az agyi gyulladasos folyamatokat a HRV-noveld
képességén tul is. X



Erdekes moédon a proinsulin ¢ peptid a HRV ndvekedése mellett képes a cofilin
inaktivalasara limfocitakban is, amelyek modellként szolgalhatnak a mikroglia és az
idegsejtek szamara is.



Alkalmazott proinzulin C-peptid spray

A tanulmanyban szerepld felhasznalok a Max Immun Kft. altal gyartott és forgalmazott
VargaPeptide bdrapold spray-t hasznaltak sajat felel6sségre orrsprayként, azaz nem
cimke szerinti, off label hasznalatrol van sz, ugyanolyan médon, mint ahogy az a Phelan-
McDermid szindromara alkalmazott intranazalis inzulin esetében tortént és torténik a
gyakorlatban.

A 20 ml-es Uvegben 18 ml C-peptidet tartalmazd oldat talalhaté. A spray-fej egy fujassal
a VargaPeptide spraybdl 0,108 mg proinzulin C—peptidet juttat ki az Uvegbdl, a
VargaPeptide 0,5-6sbdl ennek felét, 0,05 mg-ot, a VargaPeptide 2-esbdl 0,216 mg—ot.

A spray 0,8% sooldatot tartalmaz. Az egyéb OsszetevOk megfelelnek a
gyégyszertisztasag

kritériumainak. A proinzulin C—peptid tisztasaga 98-99%-os.



A vizsgalat ismertetése

2020. szeptember honaptdl 2020. december honap vegeig 30 f6 COVID-19 pozitiv
betegnél vizsgaltuk a C-peptid hatdsossagat.

— a vizsgalt személyek a C peptidet mind a 0.5, 1 és 2-es erdsségben hasznaltak,
személyenként mindenki egy fajat, altalaban 4 oéranként 1-1 fujast, massziv
tinetek esetén 2 6ranként 1-1 fujast alkalmazva

— betegek életkora 17 évtél 76 éves korig terjedt

— nemek megoszlasa valamivel tobb a nék (20), mint a férfiak (10) szama

A vizsgalt tlineteket 3 csoportra osztottuk:

Gyakori tunetek: melyek 9 fénél nagyobb szamban jelentek meg.

Kbzepes gyakorisagu tunetek: 4-8 kozotti gyakorisagu eseteket soroltuk.

Ritka tliinetek: a 1-3 terjedd eseteket soroltuk.
Egyéb vizsgalati szempontok:

— 02 terapia,
— Qgépi lélegeztetés

— mély altatas

Valamennyi beteg a C-peptid spray-t a diagnosztizalas kdveté 3 napon belll kezdte el
hasznalni.



A KUTATASBAN RESZTVEVOK SZAMA, NEME, ELETKORA ES

TARSBETEGSEGEI

Eset szam Nem Eletkor (év) Tarsbetegségek

1. ffi 17 Epstein-Barr virus okozta majgyulladas

2. ffi 49 Nem ismert

3. ffi 74 Conn szindroma, magas vérnyomas,
szivritmuszavar

4. ffi 31 Nem ismert

5. ffi 61 Nem ismert

6. ffi 67 Morbus Chron

7. ffi 34 Nem ismert

8. ffi 68 Nem ismert

9. ffi 30 Nem ismert

10. ffi 55 Nem ismert

1. né 53 Magas vérnyomas, Il. tipusu cukorbetegség

12. né 38 Magas vérnyomas

13. né 44 Pajzsmirigy betegség

14. no 50 nem ismert

15. né 46 Hashimoto thyreoditis, Inzulin rezisztencia,
izUleti fajdalom

16. no 39 Autoimmun pajzsmirigy tulmikodés

17. no 44 Nem ismert

18. noé 47 Nem ismert

19. noé 45 Nem ismert

20. noé 52 Nem ismert

21. noé 42 Pikkelysomor

22. né 54 Magas vérnyomas

23. né 27 Mélyvénas trombozis

24. né 49 Asztma betegség

25. né 72 Szivbetegség

26. nd 42 Atereszt6 bélszindroma,
Hisztamin intolerancia, Mellékvese kifaradas

27. né 40 Nem ismert

10.




Eset szam Nem Eletkor (év) Tarsbetegségek
28. né 58 Nem ismert

29. né 55 Magas vérnyomas
30. nd 57 Nem ismert

11.




A GYAKORI TUNETEKET PRODUKALO VIZSGALATI CSOPORT

Tunetek Gyakorisag El6fordulas aranya @ Résztvevok szama
Laz (38 feletti) 9 30% 30
Szaraz kdhogés 19 63% 30
Faradékonysag 26 87% 30
Fajdalom 20 67% 30
Torokfajas 16 53% 30
Hasmenés 14 47% 30
Fejfajas 18 60% 30
Szaglas- és izlelés|22 73% 30
vesztés
Orrfolyas 14 47% 30
Mellkasi fajdalom 11 37% 30
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KOZEPES GYAKORISAGU ESETEK CSOPORTJA

Tunetek Gyakorisag El6fordulas aranya | Résztvevok szama
Légszom; 7 23% 30
Fulzugas 5 17% 30
Repedezett ajak 5 17% 30
Kotéhartya gyulladas 4 13% 30
Borkiutés 4 13% 30
Memoriazavar 4 13% 30
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RITKAN ELOFORDULO TUNETI CSOPORT

Tunetek Gyakorisag El6fordulas aranya | Résztvevok szama
Alvaszavar 3 10% 30
izlleti fajdalom 3 10% 30
Herpesz 3 10% 30
Mozgasképtelenség |3 10% 30
Ajulés 1 3% 30
Beszédvesztés 1 3% 30
Szapora szivverés 2 7% 30
Menstruacios zavar | 1 5% 19
Depresszid 1 3% 30
Gyomorfajdalom 1 3% 30
Ingeriltség 1 3% 30
Intolerancia 1 3% 30
Tulérzékenység 1 3% 30
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TARSBETEGSEGEK ELOFORDULASA ES A MUNKAKEPESSEG
VISSZANYERESENEK VIZSGALATA
Munkaképesség visszanyerése

— 3-30 nap kozott szort, atlagosan kb. 15 napra tehetd

A vizsgalt 30 esetnél tarsbetegség, illetve a tarsbetegség nélkiliség 1:1 arany volt.

Tarsbetegség 15 fénél volt jelen

Tunetek Gyakorisag El6fordulas aranya Résztvevok szama
Magas vérnyomas 6 20% 30
Inzulin rezisztencia 3 10% 30
Pajzsmirigy érintettség |3 10% 30
Sziv- és érrendszer 2 7% 30
Mellékvese érintettség |2 7% 30
Chron betegség 1 3% 30
EBV hepatitisz 1 3% 30
Mélyvénas trombdzis 1 3% 30
Asztma 1 3% 30
iziileti gyulladas 1 3% 30
Atereszté bélszindroma |1 3% 30
Hisztamin intolerancia |1 3% 30
PikkelysOGmor 1 3% 30

15.



Tarsbetegségek alakuldsa
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LEGGYAKRABBAN ALKALMAZOTT ANTIBIOTIKUS ES ANTIVIRALIS
SZEREK, ILLETVE KIEGESZITO KEZELESEK

A vizsgalt esetekbdl:

— 1 esetben valt szikségessé korhazi kezelés, akit atmenetileg (4 nap) mély alta-
tasban kellett részesiteni (sulyos alapbetegség: Conn szindréma)

— 2 esetben korai szakaszban tidégyulladas

— 1 esetben atmeneti latasvesztés

— 1 esetben ingadozo6 vérnyomas

— 1 esetben menstruacios ciklus felborulasa volt észlelhetd

Leginkabb el6fordulé antibiotikus és antiviralis kezelés
— Azitromycin teraia: 6 f6
— Favipiravir: 1 6
— Isoprinosin: 1 6

Vérhigité kezelés: 2 f6 ( Clexane, Marfarin)

Tuneti kezelés: Algopyrin, Advil, Coldrex, ACC

Leggyakrabban alkalmazott vitamin, asvanyi anyag és gyégygomba kiegészitdok

Vitamin D: 24 6 esetében
Vitamin C: 24 f6 esetében
Cink: 13 f6 esetében
Magnézium: 6 f6 esetében

Bodorrézsa kivonatok: 3 f6 esetében

Propolisz, L-Lysin, EzUst-kolloid, Quercetin, A-K2 vitamin, E-vitamin, CBD olaj,
Ganoderma gyogygomba kivonat, Varga gyégygomba kivonatok

A vizsgalt betegek verbalis visszajelzése egybehangzéan arrél szamol be, hogy a
C-peptid szer bevezetését kovetden a fent vizsgalt tiinetek rapid gyorsasaggal
enyhiltek, ez altal kozérzetiik jelentésen javult, a gyogyulasba vetett bizalmukkal
egyiitt. A C-peptid hasznalata mellett egyetlen esetben sem voltak megfigyelhetéek
a legsulyosabb szovédmények.

17.
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