SYNOPSE

Nazev klinického

Vliv INhalovaného FUROsemidu a peroralniho levodropropizinu na

hodnoceni vnimani duSnosti u pacienti s pokrocilym plicnim onemocnénim
(INFURO)
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Zadavatel Fakultni nemocnice Hradec Kralové

Zdtvodnéni Dusnost je jednim z nejcastéjSich a nejdilezitéjSich symptomit ve vnitinim

studie 1€katstvi. Ma nepfiznivy vliv na kvalitu Zivota pacientl a je rovnéz nezavislym

prediktorem mortality u nemocnych s kardiovaskularnimi a respira¢nimi
nemocemi. Chybi bezpe¢na a efektivni terapie kauzdlné neovlivnitelné
dusnosti zejména v paliativni péci. Kazuistiky, observacni a zejména
V posledni dobé i mensi randomizované dvojité zaslepené studie prokazaly
ptiznivy efekt inhala¢n€ podavaného furosemidu na ovlivnéni dusnosti.
S ohledem na mechanismus uc¢inku inhala¢niho furosemidu je piedpoklad
synergického efektu s levodropropizinem.

Cile studie

Primarni cil: Ovéfeni bezpecnosti a tolerance inhalovaného furosemidu u
pacientt s dusnosti

Sekundarni cile: Ovéteni efektu inhalovaného furosemidu (FSM) na snizeni
dusnosti u pacientl s pokrocilymi fazemi respiracnich onemocnéni zejména v
paliativni péci, u kterych neni jiné kauzalni ovlivnéni dusnosti mozné. Zjisténi
ptipadného aditivniho efektu v kombinaci furosemidu a peroralniho
levodropropizinu (LDP) na potlaceni dusnosti.

Zjisténi existence efektu na potlaceni duSnosti pfi samostatném podani
peroralniho levodropropizinu.

Primarni a
sekundarni cilovy
ukazatel

Primarni cilovy ukazatel: BezpeCnost a tolerance jedné davky inhalovaného
furosemidu vyhodnocené jako vyskyt a charakter v§ech hlasenych nezadoucich
ucinkt souvisejicich s 1é¢bou.

Sekundarni cilové ukazatele: Redukce duSnosti méfené na visudlné
analogové skale (VAS) a Borgovée stupnici. Cilem je statisticky vyznamné a
optimalné 1 klinicky relevantni sniZzeni duSnosti.

Zjisténi existence efektu na potlaceni duSnosti pfi samostatném podani
peroralniho levodropropizinu.

Design
a usporadani
studie

Monocentrickd, randomizovana studie s Cross-over designem a nezaslepenym
podanim levodropropizinu
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Studovana 102 pacientii s dusnosti hospitalizovanych na Plicni klinice Fakultni
populace nemocnice v Hradci Kralové.

ukazatele

Bezpecnostni Sledovany budou veskeré nezadouci ucinky souvisejici s 1€cbou.

Zarazovaci 1.
kritéria 2.

Vék > 18 let

Schopnost porozumét podstaté klinického hodnoceni a pisemné vyjadfit
souhlas s hodnocenim podpisem formulaie Informovaného souhlasu
Schopnost pacienta zhodnotit duSnost na visudlné-analogové Skale
(VAS) a na Borgové stupnici

Pfitomnost plicniho onemocnéni (astma, chronicka obstrukéni plicni
nemoc, intersticidlni plicni nemoc, onkologické onemocnéni
S postizenim plic, pacienti s dusnosti po COVID19, polékova dusnost,
plicni infekce) vedouciho k akutni ¢i chronické dusSnosti, ktera bude
aktualné v ramci screeningu do hodnoceni pacientem hodnocena na
visualn€ analogové Skale (VAS) hodnotou 50 bodl a vice a/nebo na
Borgové stupnici hodnotou 5 bodt a vice

V piipadé€ zeny v plodném veku souhlas se zdrzenim se pohlavniho styku
po dobu tucasti ve studii (tj. po dobu hospitalizace). Pozn. Za pocatek
plodného veéku je pro ucely hodnoceni povazovana menarché a za
ukoncéeni je povazovano uplynuti 12. mésice amenorey od posledni
menstruace (menopauzy) ve véku obvyklém pro fyziologické vyhasinani
ovarialni funkce.

Vyftazovaci 1.
kritéria
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10.

11.

12.

Hypersenzitivita na 1éc¢ivou latku nebo kteroukoli pomocnou latku
ptipravkl furosemid nebo levodropropizin

Porucha mukociliarni clearence (Kartageneriv syndrom, ciliarni
dyskinesie)

Te&zké poruchy jater ve stadiu cirhosy Child Pugh B—-C

Rendlni insuficience s clearence < 35 ml/min

Nestabilni pacient s nutnosti ¢asté zmény ¢i upravy medikace a 1écby
Nemocni na kontinudlni i.v. medikaci ¢i s nutnosti Upravy terapie vice
nez jednou za 4 hodiny

Nezpisobilost t€astnit se vSech studijnich procedur.

Gravidita, kojeni

Utast v jiné klinické studii zahrnujici podani hodnoceného 1é¢ivého
ptipravku do 28 dnii (nebo 5 polocasti, podle toho, které obdobi je delsi)
pfed screeningem

Ptitomnost COVID19, pokud nebude mozné zajistit provedeni vSech
studijnich tkonli v izolaci od ostatnich pacientii, véetné zéapist do
zdrojové a studijni dokumentace, spliiujici aktualné platné hygienické
predpisy

Hypersenzitivita na sulfonamidy (napft. derivaty sulfonylmocoviny nebo
na sulfonamidova antibiotika)

Tézka hypokalemie
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13. T¢&zka hyponatremie
14. Hypovolemie s a nebo bez hypotenze
15. Dehydratace

Studijni lécba

Inhalovany furosemid 40 mg, placebo (fyziologicky roztok), levodropropizin
60 mg

Schéma
studijnich navstév

Pacienti budou ve studii pouze 1-2 dny.

Pti screeningu den pfed poddnim medikace nebo pfimo v den podani medikace
bude pacienttim provedeno fyzikalni vySetfeni a pacient sdm zhodnoti sviij stav
dusnosti dle VAS a Borgovy skaly. V piipadé€, Ze je tato navstéva provedena
ve stejny den, jako bude podana studijni medikace, provede se jeSté méteni
vitalnich funkci a EKG.

Den podani studijni medikace:

Pacientovi bude proveden peak-flow test a podana prvni inhalace
furosemid/placebo, ktera bude trvat 23 minut. Pacientovi budou
Vv 15 minutovych intervalech monitorovany zivotni funkce (krevni tlak, tepova
frekvence, satruace periferni krve kyslikem) Za 1 hodinu po podani prvni
inhalace bude pacientem vyhodnocen uroven dusnosti pomoci VAS a Borgovy
stupnice. Opét bude proveden peak-flow test a podana druha inhalace, tj.
pacienti pivodné inhalujici furosemid dostanou placebo a naopak. Zase
nasleduje observacni perioda 60 minut se stejnym métenim vitalnich funkci 4
15 minut jako u prvniho podani a vyhodnoceni dusnosti.

Vsem pacientiim bude po dalSich 60 minutach podan peroralni levodropropizin
v davce 1 ml tj. 20 kapek v kapkach fedény ve 120 ml vody. Po podani
levodropropizinu budou pacienti znovu sledovani v intervalech po 15 minutach
po dobu jedné hodiny (tj. 15, 30, 45 a 60 minut po podani LDP).

Pacienti ukon¢i studii po dokonceni posledni observacni periody po ordlnim
podani levodropropizinu a poslednim zhodnocenim duSnosti pomoci VAS a
Borg Skaly.

Potencialni rizika
studie, etické
aspekty

Riziko nezadoucich t¢inka studijni medikace je z dostupnych literarnich udaja
velmi malé, ale bude sledovano od podpisu formuléafe Informovaného souhlasu
do vystupni kontroly pacienta.
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