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Klinicky vyznam konceptu

MUDr. Viktor Kasak I Oddgleni respira¢nich nemodi, LERYMED spol. s r.o., Praha

Uvod

Astma (asthma bronchiale) je zavaznym problémem ve-
fejného zdravi, a v celosvétovém méfitku predstavuje i vaz-
ny problém politicky."? Astma postihuje osoby vsech véko-
vych kategorii, nelze je vylécit a ani mu nelze Ucinné
predchézet. Astma, které neni pod kontrolou (neovladané,
nefizené, nekontrolované astma), méa za nasledek zavazné
omezeni kazdodenniho Zivota, a nékdy i smrt. Celosvétova
prevalence astmatu za poslednich 20 let dramaticky
vzrlsta, v jednotlivych regionech se prevalence pohybuje
v rozmezi 1-18 %. Nyni se odhaduje, Ze astmatem trpi
300 miliont osob, z nichz 250 000 ro¢né na astma zemre.!
Klinickd manifestace astmatu maze byt u vétsiny pacient
uc¢inné kontrolovana (tj. dosazeni a udrzeni kontroly nad
astmatem) dostupnou lécbou. Néklady na dosazeni a udr-
Zeni kontroly nad astmatem se zdaji byt z pohledu jedince
i z pohledu spolecnosti vysoké, avsak naklady pfi nesprav-
né lécbé astmatu, kterd ma za nasledek ztratu kontroly nad
astmatem, jsou wvy3si." V duUsledku vzrOstajici mortality
a predcasné morbidity predstavuje astma velkou ekono-
mickou zatéZ pro cely zdravotné-socialni systém — WHO
odhaduje, Ze v disledku astmatu dojde ke ztraté 15 milio-
nd DALY (disability-adjusted life years — ztracend léta v dU-
sledku pfedcasného umrti nebo invalidity). Primyslové vy-
spélé zemé na lécbu astmatu vynakladaji 1-2 % ze svych
celkovych vydajl na zdravotni péci. Jen v Evropé byly v roce
2003 odhadovany celkové ndklady na astma na 17,7 mi-
liard eur (pfimé naklady 7,9 miliard eur, nepfimé naklady
9,8 miliard eur).2 V Ceské republice je odhadovana preva-
lence astmatu 8 %, mortalita je tradi¢né velmi nizka, za po-
slednich pét let se pohybuje kolem 100 osob za rok.

c . quidelines

Astma stdle zdstava celoZivotni nemodi, jeho 1é¢ba trva
60-70 let. K zékladni transformaci farmakoterapie, ktera
koresponduje se zdnétlivou podstatou astmatu, doslo bé-
hem poslednich 30-40 let. Za kvalitativni milnik ve farma-
koterapii astmatu je povaZzovano zavedeni inhalacnich kor-
tikosteroidl (IKS) v roce 1975 a vstup fixnich kombinaci do
|écby astmatu v roce 1999. Prvni narodni Iécebnd a dia-
gnostickd doporuceni (guidelines) se objevila pfed 20 lety.
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Globdlni iniciativa pro astma (GINA — Global Initiative for
Asthma), kterd byla zaloZena pod patronaci WHO v roce
1993, vydala svlj zakladni dokument (Workshop Report —
Global Strategy for Asthma Management and Prevention)
v roce 1995. Dokument je pravidelné jednou ro¢né noveli-
zovan na zakladé mediciny zaloZené na dikazech (EBM —
evidence-based medicine). V listopadu roku 2006 probéhla
komplexni revize zékladniho dokumentu, kterd mj. akcen-
tovala i nové paradigma lécby astmatu, jimz se stala kon-
trola nad astmatem.? Elektronickd forma dokumentu z roku
2006 byla v roce 2007 a v roce 2008 aktualizovana;' aktua-
lizace jsou dostupné na www.giasthma.org, nebo pro-
stfednictvim stranek www.cipa.cz. Hlavnim cilem lé¢by je
kontrola nad astmatem a jeji dlouhodobé udrzeni.

V USA vydava narodni doporucené postupy pro pre-
venci a lécbu astmatu Narodni program pro edukaci a pre-
venci u astmatu (NAEPP — National Asthma Education and
Prevention Program).*> Doporucené postupy NAEPP jsou
ramcové v souladu s doporucenymi postupy, jez vydava
GINA, ale obsahuiji i nékteré odlisnosti. V dokumentech vy-
danych GINA i NAEPP je mj. zdlraznéno zaméfeni na pri-
marni pédi, resp. na praktické nebo rodinné lékare, a do-
poruceno, za jakych podminek se obratit na specialistu —
napf. v Severni Americe je 80-85 % pacientd s astmatem
v péci praktickych lékard, aniz by byli v jakémkoliv kontak-
tu se specialistou.

Z ekonomického, resp. z farmakoekonomického hledis-
ka jsou doporucené postupy NAEPP implementovany v jed-
né z nejbohatsich zemi svéta, kdeZto implementace dopo-
rucenych postupl GINA musi brat ohled i na znacné
heterogenni ekonomickou a socialné-zdravotni Uroveri jed-
notlivych zemi, proto se v nékterych uhlech pohledd jevi
doporuceni GINA jako pfilis kompromisni nebo malo pro-
gresivni. V nejnovéjsich dokumentech GINA je zdlraznéna
nutnost zohlednéni lokalnich aspektl a jsou pfipravovany
varianty doporucenych postupl pro zemépisné pribuzné
regiony, které maji spolecné urcité ekonomické ¢i socialné-
zdravotni rysy (GINA Mesoamerica, GINA Mediterranean).’
Na druhé strané je zde snaha prednich svétovych odborni-
kd, z nichZz mnozf jsou soucasné i v riznych vykonnych or-
ganech GINA i NAEPP, o sjednoceni a rychlejsi prosazovani
novych poznatkd a novych pohledd na astma do bézné
klinické praxe, o ¢emz svédci nékolik zésadnich ¢lankd pub-
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likovanych v odborném tisku v roce 2008.267 Posledni ak-
tualizace celosvétového doporuceni vydaného GINA v pro-
sinci 2008 zavéry z téchto praci neobsahuje a ani je nenf
schopna plné reflektovat — jiz z prostého technologického,
resp. proceduralniho hlediska, nebot posledni aktualizace
zahrnuje impaktované publikace vydané mezi 1. 7. 2007
a 30. 6. 2008

Ve svétovych doporucenich, kterd vychazeji z EBM, maji
nejvétsi vahu dlikazy ziskané na zakladé vysledkd a stati-
stickych Udaji z randomizovanych kontrolovanych klinic-
kych studii (RCT — randomized controlled trial) bohatych na
poznatky, tj. Udaje ziskané z velkych soubor( pacientl. RCT
jsou vsak dlouhodobé kritizovany za to, Ze limitujici vstup-
ni kritéria, kterd musi splnit pacienti zafazeni do studie,
podstatné deformuji obraz o redlné klinické praxi a tim
znacné snizuji svou vypovédni hodnotu. Navic chovani pa-
cientll zarazenych do studie je jiné nez v béZzném Zivoté,
proto se stdle vice vold po studiich z redlné klinické praxe
provedenych v primarni péci, s pacienty pochazejicimi
z rlznych etnickych skupin, s pacienty s rtznymi fenotypy
astmatu, ale i s pacienty, ktefi jsou kuraci.?

V ekonomicky vyspélych ¢astech svéta, kde je také nej-
vétsi prevalence astmatu, jiZz druhou desitku let existujf
exaktné vypracované doporucené postupy pro diagnostiku,
|é¢bu, monitorovani a prevenci astmatu a je zde také do-
stupna Ucinna farmakoterapie, avsak u pomérné velké ¢asti
pacientd nenf dosazeno hlavniho cile &by, kterym je kon-
trola nad astmatem.®® Tuto nepfiznivou skute¢nost konsta-
tuje i GINA," NAEPP,4> skupina evropskych odbornik, ktera
vydala v prosinci roku 2008 Bruselskou deklaraci,? sponzo-
rovanou Asthma, Allergy and Inflammation Research Chari-
ty, i ¢lanek zdrocujicl praci pracovni skupiny Americké hrud-
ni spole¢nosti (ATS — American Thoracic Society) a Evropské
respiracni spole¢nosti (ERS — European Respiratory Society),
podepsany 24 svétovymi odborniky, ktery se zabyva novym
pohledem na koncept tize a kontroly astmatu.®

Ceska republika se fadi mezi zemé s vysokym ekono-
mickym standardem a z hlediska péce o astma (diagnosti-
ka, portfolio antiastmatik, portfolio inhala¢nich systému,
dostupnost zdravotni péce, dostupnost specializované
zdravotni péce, morbidita spojena s astmatem, mortalita na
astma, implementace novych diagnostickych a terapeutic-
kych postupl do bézné klinické praxe) plné patfi mezi vy-
spélé staty Evropské unie.’® VV Ceské republice je narodni
sesterskou organizaci Globalni iniciativy pro astma Ceska

Klasifikace astmatu podle trovné kontroly

iniciativa pro astma (CIPA 0.p.s.), kterd byla zalozena tremi
odbornymi lékarskymi spole¢nostmi v roce 1996. Nova Ces-
ka astmatologicka terminologie se poprvé objevila v pre-
kladu anglického origindlu publikace Kapesni prdvodce
péci o astma a jeho prevendi, vydaném CIPA v roce 2007."
Aktudlni zmény, vcetné zmén terminologickych, se rovnéz
plné odrazeji v publikaci Diagnostika, prevence a lé¢ba ast-
matu v Ceské republice — uvedeni globalni strategie do pra-
xe, kterou vydala v kvétnu roku 2008 rovnéz CIPA.1° Stejné
jako v ekonomicky vyspélém svété, ani v Ceské republice
neni — i pfes dobrou dostupnost ucinnych léka v rdznych in-
halacnich systémech — u mnoha pacientd dlouhodobé do-
sahovano kontroly nad astmatem.'2'3

Klinicky vyznam definice astmatu

Klinické spektrum astmatu se u rliznych jedincd znacné
i, a byly rovnéz identifikovany rozdilné bunécné typy ast-
matického zanétu, aviak prftomnost astmatického zanétu
v dychacich cestdch a jeho patofyziologické dusledky maji
konzistentnf rysy.! DUsledkem interindividudln{ variability ast-
matu je mnohdy jeho chdpani nikoliv jako presné ohranice-
né nosologické jednotky, ale jako astmatického syndromu.
S tim koresponduje nazor, Ze astma je respira¢ni manifes-
taci systémového zanétu,? nicméné respira¢ni manifesta-
ce je — po strance morfologické i funkéni — dominantni.
Soucasnd definice astmatu zUstéva od roku 2003 nezméné-
na: Astma je chronické zanétlivé onemocnéni dychacich
cest, kde hraji svou roli mnohé burnky a bunéc¢né &asti-
ce, chronicky zanét je spojen s pruduskovou hyper-
reaktivitou a vede k opakujicim se epizodam piskotd,
dusnosti, tize na hrudniku a kasle, zvlasté v noci nebo
casné rano, tyto epizody jsou obvykle spojeny s varia-
bilni obstrukci, kterd je casto reverzibilni, bud spon-
tanné, nebo vlivem lécby.! Obecnd, popisna definice
Uzce souvisi s patogenezi i patofyziologii astmatu, ale nenf
schopna precizovat jeho jednotlivé fenotypy.

Pro vétsinu nemoci je zdkladnim terapeutickym pravid-
lem, Ze |é¢ba vychazi ze stanoveni pracovni diagndzy, na
néz navazuje inicialni zhodnoceni tize onemocnéni, coz?
umozni vybér a urceni intenzity potiebné terapie. Pro chro-
nickd onemocnéni navic plati, Ze nasledna Uprava lécby vy-
chazi z toho, zda je dosazeno kontroly nad klinickou mani-
festaci nemoci.® U heterogennich nemoci ¢i syndroma,
které jsou variabilnf v ¢ase, jako je i astma, je situace kom-

Uroveri kontroly Denni priznaky Omezeni aktivity = No¢ni pfiznaky | RABA Funkce plic Exacerbace

Pod kontrolou Zadné (< 2x tydné) | Zadné Z4dné Z4dna (< 2x tydné) | Normalni Zadna

Pod ¢aste¢nou kontrolou 2x tydné Jakékoliv Jakékoliv > 2x tydné <80 % NH > 1x za rok
nebo ONH

1x v kterémkoli
tydnu

Pod nedostatec¢nou kontrolou > 3 znaky ¢astecné kontroly v tydnu

Vysvétlivky
RABA - inhala¢ni ,-agonisté s rychlym nastupem ucinku; NH — nélezitd hodnota; ONH — osobni nejlepsi hodnota



Stupné farmakoterapie astmatu — déti starsi 5 let, adolescenti a dospéli

Stupenri | Specifikace Prvni volba Alternativa
1 Monoterapie RABA SAMA nebo
Peroralni SABA nebo
Perorélni LABA nebo
Peroralni teofyliny s kratkodobym ucinkem
Monoterapie IKS — nizka davka Antileukotrien
3 Kombinace - vyber jednu kombinaci | IKS — nizka davka + LABA Stfedni nebo vysokd déavka IKS nebo
IKS — nizkd davka + teofylin SR nebo
IKS — nizkd davka IKS + antileukotrien
4 Kombinace - pfidej dalsi jeden IKS - stfedni nebo vysoka + antileukotrien
nebo vice 1ékad davka + LABA + teofylin SR
5 Kombinace - pridej jeden Farmakoterapie korespondujici + kortikosteroidy per os — nizka davka
nebo oba léky se stupném 4 + anti-IgE

Po dosazeni kontroly astmatu by se nemélo s intenzitou a davkovanim 1éku klesat na nizsi stuper farmakoterapie dfive nez za 3 mésice.

Vysvétlivky
RABA - inhala¢ni f3,-agonisté s rychlym nastupem ucinku; SAMA — inhala¢ni anticholinergikum s kratkodobym ucinkem (ipratropium bromid);

IKS - inhala¢ni kortikosteroidy, LABA — inhalacni §,-agonisté s dlouhodobym ucinkem; teofyliny SR - teofyliny s pomalym uvolriovanim

plikovanéjsi. Soucasna definice astmatu obsahuje dvé do-
mény (pfiznaky a variabilni obstrukci dychacich cest), jejichz
zhodnoceni je pro kliniky snadno dostupné, resp. které jsou
snadno zméfitelné, a dvé dalsi domény (zanét v dychacich
cestach a bronchidlni hyperreaktivitu — BHR), jez jsou sice
pro patologii nemoci zcela zasadni, avsak jejichz zhodno-
ceni, resp. zméfeni je v bézné klinické praxi hdfe dostupné,
nebo se vibec neprovadi.® Tato trhlina v diagnostice a mo-
nitorovani je zvlasté patrnd v primarni péci, kde je astma
diagnostikovdno a vedeno predevsim na zdkladé vyskytu
priznakd (piskoty na hrudniku, kasel, dusnost, pocit tize na
hrudniku), i kdyz tyto pfiznaky nejsou pro astma specific-
ké.® Jsou zemé, kde je i zdkladni spirometrické vySetfeni ob-
tizné dostupné, nebo se pfi verifikaci diagndzy astmatu
a pfi jeho monitorovani viibec neprovadi. V Ceské republi-
ce, kde je tradi¢né astma predevsim v rukou specialistd
(alergolog, pneumolog), je spirometrické vysetfeni snadno
dostupné, je v redlné klinické praxi bohaté vyuzivano, stalo
se nedilnou soucasti vedeni |é¢by astmatu, vcetné prikazu
reverzibility a variability obstrukce, a je zakladni podminkou
verifikace diagndzy u pacientt schopnych spirometrického
vySetfeni.1014

Klinicky vyznam klasifikace astmatu
podle urovné kontroly

Otazky tykajici se vztahu tize a kontroly astmatu vsak
nejsou nové, termin ,idedini kontrola astmatu” byl poprvé
definovan jiz v roce 1996 a rovnéz astma bylo pavodné kla-
sifikovano podle tize do 5 stupnt — na velmi lehké, lehké,
stfedni, tézké a velmi tézké."> Pro klinické naplnéni terminu
.kontrola astmatu”, resp. ,kontrola nad astmatem”, musi
byt splnény viechny nasledujici podminky: Zadné nebo mi-
nimalni (nejvyse 2x tydné se vyskytujic) denni pfiznaky,
73dné omezeni dennich aktivit, Zddné nocni pfiznaky, zad-
nad nebo minimalni (nejvyse 2x za tyden) potfeba pouZiti
Ulevovych léka, normalni funkce plic a Zadné exacerbace

( ). Exacerbace astmatu, kterou je potencialné
ohrozen kazdy astmatik, je definovana jako epizoda pro-
gresivniho zhorseni dusnosti, kasle, piskotl ¢i tize na hrud-
niku, nebo nékteré kombinace téchto priznakd, casta je de-
chova tiseri. Pokud k exacerbaci astmatu dojde, znamena
to, Ze astma je pod nedostate¢nou kontrolou. Do S3irsiho
naplnéni terminu kontrola nad astmatem je nutno jesté za-
¢lenit i hledisko minimalizace nezadoucich ucinkd farma-
koterapie. Aktualni stuperi Urovné kontroly nad astmatem
Uzce souvisi s dalsi velmi duleZitou entitou, kterou je bu-
dujici s vétsim defektem, resp. poskozenim, znamend vétsi
budouci riziko.® Do stanoveni ¢ zhodnoceni Urovné
kontroly nad astmatem je nutno inkorporovat dvé
komponenty — aktudlni klinickou kontrolu (napf. cet-
nost priznakl, ¢etnost uzivani ulevové lécby, funkce
plic) a budouci riziko (napt. cetnost exacerbaci, ro¢ni
deklinace funkce plic).**°

Od urovné kontroly nad astmatem se odviji i farmakote-
rapie astmatu, kterd je od roku 2006 pétistupriova (

), coZ je zakladni zménou proti pfedchozim celosvéto-
vym doporucenim, v nichz se ¢tyistupniova farmakoterapie
odvijela od ¢tyistupriové klasifikace astmatu podle tize. Paty
stupen farmakoterapie se prakticky tyka jen obtizné lécitel-
ného astmatu (OLA, v anglické odborné terminologii se pro
OLA uzivaji synonyma ,severe asthma”, ,difficult to treat
asthma”, ,therapy resistant asthma”), kterym trpi kolem
5 % astmatikd, resp. jeho kortikodependentni fenotypové
varianty, tj. astmatu dlouhodobé |éceného systémovymi
kortikosteroidy a astmatu léceného rekombinovanou mo-
noklonalni protiladtkou proti imunoglobulinu E (anti-IgE)
omalizumabem. Lécba astmatu je zahdjena a upravovana
v plynulém cyklu, tj. droven kontroly nad astmatem je nut-
no urcit, monitorovat a po dosaZeni kontroly se ji snaZit
dlouhodobé, idedlné trvale, udrzet. Po dosaZeni kontroly
nad astmatem by se nemélo s intenzitou a davkovanim Iék
klesat na nizsi stupen farmakoterapie dfive nez za 3 mésice.



Tézké astma
(Podle 6)

Klinicky vyznam klasifikace astmatu
podle tize

Tézké astma
(vyzadujici vysokou intenzitu Iécby)

/\

Klasifikace astmatu podle tize prosla mnohaletym vyvo-
jem. Prvni vydani Workshop Report — Global Strategy for
Asthma Management and Prevention v roce 1995 prefero-

valo klasifikaci astmatu podle tize a rozdélovalo astma do
Ctyf stupfid: na intermitentni, lehké perzistujici, stfedné téz-

Kontrola Nedostatecna kontrola
(pouze je-li intenzivni 1écba) (navzdory intenzivni 1é¢bé)

ké perzistujici a tézké perzistujici. Klasifikace astmatu podle
tize prinesla vyrazné zjednoduseni a sjednoceni klasifikace

N

astmatu, resp. v irSim smyslu slova astmatického syndro- Potencialné na I&¢bu | [Perzistujici komorbidity,| [Obtizné Iégiteiné
mu, do této doby zna¢né heterogenni a mnohdy nepre- odpovidajici, ale napf. GER astma (OLA)
hledné. Astma podle tize bylo zprvu klasifikovano pred lé¢- ;rggzélsn;(;“r?a?;. N

bou, jeZ byla rovnéz ¢tyfstupriova, nebo pozdéji i s lécbou $patna compliance \G/ﬂ’ftg‘;t}[’roezofageélm reflux

na zékladé intenzity a sloZeni farmakoterapie, které pove-
dou ke kontrole nad astmatem, coZ je pfistup velmi blizky
realné klinické praxi. V Ceské republice se klasifikace ast-
matu podle tize a ji odpovidajici lécba velmi vzily a byly
zohlednény i v dnes jiz zruSeném procesu kategorizace (sta-
noveni indikacnich podminek a vyse hrazeni antiastmatik
ze zdravotniho pojistén).

Zéakladni otazkou klasifikace astmatu podle tize tedy je,
zda ji stanovovat bez lécby (, off-treatment severity”), nebo
s lécbou (,on-treatment severity”). Klasifikace astmatu
podle tiZze bez 1é¢by je mozZna jen v pfipadé, mame-li pred
sebou pacienta, ktery neuZivd Zadna antiastmatika, coz
neni v redlné klinické praxi pfilis casté. Navic vysazovani
kontrolujicich (preventivnich) antiastmatik za Ucelem stano-
veni tize astmatu bez lé¢by nenf etické. Celosvétové dopo-
ruceni vydané GINA v roce 2002 umoziiovalo klasifikaci
astmatu podle tize na zakladé skladby a intenzity preven-
vydani GINA z roku 2006 doporucena a byla akcentovana
klasifikace astmatu jen podle Grovné kontroly. Narodni do-
poruceni pro diagnostiku a lé¢bu astmatu v USA (NAEPP),
publikované v roce 2008, které je zaméfeno predeviim na
praktické a rodinné lékare, i nadale preferuje klasifikaci
podle tize vyhradné bez |é¢by, avsak nadfazenou klasifika-
ci podle urovné kontroly nad astmatem doporucuje s lé¢-
bou, ktera je rozdélena do 6 stupriti.> Doporuceni NAEPP se
prakticky nelisi od pétistupriové farmakoterapie GINA, ne-
bot stuperi 5 v GINA je v NAEPP rozdélen na dva samostat-
né stupné, tj. 3 a 4. Zavérecna doporuceni pracovni skupi-
ny Americké hrudni spole¢nosti (ATS) a Evropské respiracni
spole¢nosti (ERS) zabyvajici se koncepty tize a kontroly ast-
matu, kterd byla publikovana v zafijovém cisle ¢asopisu

Klasifikace astmatu podle tize

Evropské respiracni spolecnosti,® jednoznacné doporucuji
klasifikaci astmatu podle tize, na zakladé nejnizsiho
stupné intenzity lécby, ktery je nutny k udrzeni nejlep-
i urovné kontroly ( ). V tomto dokumentu je
déle diskutovan vztah tézkého astmatu (,severe asthma”)
a obtizné léc¢itelného astmatu (OLA, ,difficult-to-treat
asthma®). | pacienti s tézkym astmatem mohou byt snadno
|écitelni, tj. maji snadno lécitelné astma (SLA, , easy-to-treat
asthma”), jejich astma je pod kontrolou, pokud je farmako-
terapie spravné indikovana, pacient ma dobrou compliance
a adherenci k 1é¢bé, nekoufi, je spravné edukovan, vcetné
ndcviku a kontroly spravné inhala¢ni techniky, dodrZuje re-
Zimova opatfeni a nema zadvazné komorbidity, jejichZ |écba
by mohla astma zhorsit. Pacient s tézkym astmatem mdze
mit, navzdory intenzivni 1écbé, astma pod nedostatec¢nou
kontrolou, pokud ma napf. $patnou compliance a adhe-
renci k lé¢bé, nebo uziva nevhodné léky na Iécbu komorbi-
dit (napf. B-blokéatory, kyselinu acetylsalicylovou a neselek-
tivni antirevmatika) ¢i pokud md zavazné perzistujici
komorbidity. V krajnim pfipadé se mdze skute¢né jednat
o0 OLA ( ),% jehoz lécba patfi vyhradné do specia-
lizovanych pracovist."'® Podobnou problematiku mj. fesil
i ¢lanek kolektivu autord pusobicich na klinickych oddéle-
nich v USA, publikovany v roce 2008, ktery se tyka imple-
mentace novych doporucenych postupl pro diagnostiku
a lé¢bu astmatu do primdrnf klinické praxe.> Autofi ¢lanku
sestavili velmi zdafily nastroj pro béznou klinickou praxi,
kterym je mnemotechnicka pomucka AIRESMOG, jeZ 1é-
kafi umozni provést rychlou revizi anamnézy a klinického

(Podle 3,6)
Tize Intermitentni Lehké Stredni Tézké
Nejnizsi stupen intenzity lécby | RABA Nizka davka IKS nebo Nizka aZ stfedni davka | Vysoka intenzita lécby
nutny k udrzeni nejlepsi podle potreby nizka intenzita lécby IKS + LABA (vysoka davka IKS + LABA

urovné kontroly (LTRA, kromony, teofyliny) nebo extra lécba a/nebo SKS a/nebo extra Iécba)

Vysvétlivky

RABA - inhala¢ni B,-agonisté s rychlym nastupem ucinku; IKS — inhala¢ni kortikosteroidy; LABA - inhalac¢ni f,-agonisté s dlouhodobym ucinkem;

LTRA - antileukotrieny (antagonisté cysteinylového receptoru pro leukotrieny); SKS — systémové kortikosteroidy; extra lécba — létba zohlednuijici fenotyp
astmatu (napf. omalizumab, SAIT - specificka alergenova imunoterapie)



Mnemotechnickd pomucka AIRESMOG
(Podle 5)

Allergy + Adherence to therapy
Infection + Inflammation

Rhinitis + Rhinosinusitis

Exercise + Error in diagnosis

Smoking + pSychogenic factors
Medications

Occupational exposures, Obesity + OSA
GER

ao|2|vwm= = >

Vysvétlivky

Alergie + Adherence

Infekce + Zanét

Ryma + Rinosinusitida

Fyzickd zatéz + Elementarni chyby v diagnostice
Koureni + pSychogenni faktory

Medikace (B-blokatory, ASA, ACEI)

Profesni expozice, Obezita + OSA

GER

ASA - kyselina acetylsalicylovd; ACEI — inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu; OSA - syndrom obstrukéni spankové apnoe;

GER - gastroezofagealni reflux

stavu, pokud neni pacientovo astma pod kontrolou (

). Tato mnemotechnickd pomdcka by se jisté dala
Uspésné vyuzit i v klinické praxi praktickych Iékard i praktic-
kych lékarl pro déti a dorost, ale i terénnich specialistd
v Ceské republice.

Vztah klasifikace astmatu podle
kontroly, klasifikace astmatu podle
tize a fenotypu

Jaky je vztah klasifikace astmatu podle Urovné kontroly
a klasifikace astmatu podle tize? Kontrola je v kratkodo-
bém a7 stfednédobém casovém uUseku (dny az tydny) varia-
bilnéjsi a klade dudraz spiSe na frekvenci (pfiznaky, podanf
ulevové lé¢by, exacerbace), tize je dlouhodobéjsi (mésice az
roky) a spiSe stabilizovany znak a klade dlraz na intenzitu,
CoZ oviem neznamend, Ze tize se v ¢ase u jedince neméni.
| v procentudinim zastoupeni jednotlivych stupnt klasifika-
ce astmatu podle tize v daném souboru pacientl dochazf
v dlouhodobém casovém Useku ke zménam, coZ bylo vel-
mi presvédcivé prokazano i v ¢lanku finskych autort publi-
kovaném v roce 2006,"” ktery z mnoha Uhld pohledu ana-
lyzoval situaci v oblasti astmatu ve Finsku v letech
1994-2004. Béhem 10 let doslo ve sledovaném registru
viech pacientd s astmatem k narGstu o 56 %, ale béhem
tohoto obdobi mj. pokleslo procentudlni zastoupeni pa-
cientd s tézkym a stfedné tézkym perzistujicim astmatem
ze 40 % na 20 % a rovnéz se snizil pocet dnd hospitaliza-
ce pro astma o 54 % a mortalita na astma poklesla 0 31 %.
Tento ,finsky zazrak” je pricitan predevsim ddsledné far-
makoterapii astmatu inhala¢nimi kortikosteroidy (IKS) a vy-
tvofenim a realizovanim jednotného ndrodniho programu
(Finnish Asthma Programme), ktery podpofily exekutivni or-
gany statni moci a do néhoz se zapojili specialisté i praktic-
ti 1ékafi.%'” Podobny vyvoj jako ve Finsku jsme v poslednich
15 letech zaznamenali i v Ceské republice, kde se v sou-
Casné dobé astma stalo prevazné ambulantni nemodi, je
v¢asnéji diagnostikovéno, pfibyva predevsim lehcich forem
astmatu, je vcasnéji 1é¢eno a je stéle vice pouZivdna nej-
ucinnéjsi protizanétliva lécba, kterou jsou IKS v monoterapii
nebo jako soucdst fixni kombinace (IKS plus inhala¢ni
B,-agonista s dlouhodobym Ucinkem — LABA — v jednom in-

hala¢nim systému).'® Podle oficiaIni statistiky UZIS kles| po-
Cet osob hospitalizovanych pro astma z 9 870 v roce 1995
na 4 822 v roce 2006, co? je pokles 0 52 %. Tento , Cesky
zdzrak” byl uskutecnén bez redlné podpory exekutivnich
organd Ceského statu a navzdory kontraproduktivnimu tla-
ku ceskych zdravotnich pojistoven.

V klinice je kontrola nad astmatem nadrazena kli-
nickym konsekvencim, které vyplyvaji z klasifikace ast-
matu podle tize, hlavnim cilem lécby je dosazeni
a udrzeni kontroly nad astmatem jakékoliv tize." 4610
Z jiného Uhlu pohledu je zfejmé, Ze tohoto hlavniho cile 1é¢-
by astmatu se snaze, ale nikoliv vyhradné, dosahuje u pa-
cientd s leh¢imi formami astmatu, jak mj. prokazaly recent-
né publikované vysledky pilotniho prizkumu provedeného
v ambulantnim pneumologickém zafizeni v Ceské republi-
ce.”? Kontroly nad astmatem bylo dosazeno u 75 % pa-
cientl s lehkym perzistujicim astmatem, 42 % pacientd se
stfedné tézkym perzistujicim astmatem a pouze u 8 % pa-
cientll s tézkym perzistujicim astmatem. Caste¢nou kontro-
lu nad astmatem mélo 18 % pacientld s lehkym perzistuji-
cm astmatem, 44 % pacientd se stfedné tézkym
perzistujicim astmatem a 28 % pacientl s tézkym perzistu-
jicim astmatem. Kontrola nad astmatem byla nedostatecna
u 7 % pacientd s lehkym perzistujicim astmatem, 13 % pa-
cientl se stfedné tézkym perzistujicim astmatem a 66 %
pacientl s tézkym perzistujicim astmatem ( ).13

Stanoveni Urovné kontroly nad astmatem a klasifikace
jeho tize nam nedava zcela komplexni pohled na astma
u daného jedince. Klinik musi vzdy zaclenit do celkového
pohledu a pfistupu jesté individualni fenotyp astmatu.
Fenotyp astmatu mdzeme presnéji urcit na zakladé zmére-
ni sloZeni a intenzity patologického zanétu v dychacich
cestach astmatikd ¢i zméfeni ukazatell systémovych proje-
vl astmatického zanétu (napt. stanoveni poctu eozinofill
v periferni krvi, stanoveni specifického IgE, stanoveni poctu
eozinofilll ve sputu, stanoveni koncentrace oxidu dusnaté-
ho ve vydechovaném vzduchu [FE,c]) nebo pomoci patofy-
ziologickych znakd (napf. stanoveni bronchidlni hyper-
reaktivity [BHR], celotélovd pletysmografie, stanoveni
transferfaktoru [T o], stanoveni uzévérového objemu). Byly
ziskany doklady o tom, Ze tyto ukazatele je prospésné dlou-
hodobé monitorovat a v ndvaznosti na né také upravovat
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Uroven kontroly nad astmatem (%)

[] Pod nedostate¢nou kontrolou
1 Pod ¢astecnou kontrolou

1 Pod kontrolou

(Podle 13)
100 -
7 % 13 % 66 %
90 1 18 %
44 %
80 -
70 A 75 %
60 -
50
40 1 42 %
30 - 26 %
20
10
8 %
0
Lehké Stfedné tézké Tézké
perzistujici perzistujici perzistujici

lécbu."?6 Tato vySetfeni jsou v3ak vétSinou casové, perso-
nalné, pristrojové i finan¢né ndro¢na, coz zatim branf jejich
SirsSimu pouzivani v realné klinické praxi, a to i v ekonomic-
ky vyspélych zemich.

Interakci genetickych, resp. epigenetickych faktorl
a faktort zevniho prostfedi na jedné strané a lécbou, resp.
farmakoterapii na strané druhé je ovlivnén nejen fenotyp,
ale i rezidualni aktivita nemoci a nasledné i tize astmatu
a uroven kontroly nad nim. Vzajemné vztahy jsou znazor-
nény na schématu (obrazek 4).

V Ceské republice nebyla klasifikace astmatu podle tize
nikdy opusténa, byla vSak navrzena kombinovana klasi-
fikace astmatu podle Urovné kontroly a podle tize
(obrazek 5),'° kde je z hlediska odpovédi na farmakotera-
pii na jednom pdlu snadno lécitelné astma (SLA) a na dru-
hém polu obtizné léc¢itelné astma (OLA).

Farmakoterapeutickd schémata uvedena v doporuce-
nych postupech slouZi k rychlé bazalni orientaci, vZzdy vsak
byl zdtraznén individualni pfistup ke kazdému pacientovi
s astmatem. Nékteré vysoce inovativni léky, jako je biolo-
gickd lécba astmatu (anti-IgE — omalizumab; anti-TNF-o. —
infliximab, adalimumab, etanercept apod.), jsou primarné
uréeny jen pro velmi Uzky okruh pacient( s presné stano-
venymi formami OLA, a jejich dalsim vyraznym omezenim
je velmi vysokd cena. Vedle vyvoje novych lékd, novych in-
hala¢nich systémd a novych lécebnych pristupl a léCebnych
vykond, jako je napt. bronchidlni termoplastika,’® jsou v3ak
do dnesni klinické praxe zavadény inovativni l1é¢ebné rezi-
my, jako je rezim SMART (Symbicort Maintenance And Re-
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liever Therapy), kdy jsou podavany malé davky fixni kombi-
nace budesonid/formoterol 200/6 ug, resp. 100/6 ug plus
davka podle potfeby. Takové postupy zlepsuji kontrolu nad
astmatem, a z hlediska farmakoekonomického prinaseji
uspory v pfimych i nepfimych nakladech.619-2!
Edukace pacienta

Edukace pacienta i edukace jeho rodiny a vytvoreni
partnerstvi mezi pacientem a zdravotniky patfi k zékladnim
stavebnim kamendm lé¢by astmatu.'->'° Trvale je zdUraz-
fiovana role pisemného akcniho planu a rovnéz nutnost
vysvétleni pravidelného uzivani kontrolujicich (preventiv-
je nikdy nekon¢icim procesem, je stdle vice akcentovana
aktivni role pacientl v monitorovani i v samolécbé astma-
tu. Opakované viak bylo ve svété i v Ceské republice pro-
kdzadno, Ze compliance astmatik(l s dlouhodobou lé¢bou
IKS se pohybuje kolem 50 % a Ze fada pacientd podhod-
nocuje pfiznaky svého astmatu, tj. maji snizenou percepci,
a nadhodnocuje Uroveri kontroly nad svou nemoci.2&1213
Navic pfi zhorseni astmatu pacienti preferuji uzivani bron-
chodilatancii, resp. ulevovych antiastmatik pred zvysenim
davky IKS, coZ by mnohdy zabranilo rozvoji exacerbace.®'®
Ve zhodnoceni Urovné kontroly nad astmatem muize
k rychlé orientaci pacientdim pomoci test kontroly astma-
tu (TKA)," 10 jehoz ceskd verze vznikla prekladem anglické-
ho znéni v roce 2005. Elektronicky formulaF TKA je pro pa-
cienty dostupny na webovych strankach www.astmatest.cz,
vysledek je moZno ziskat i v tisténé verzi, a rovnéz na we-
bovych strankdch www.cipa.cz je prolink na TKA. V rdmci
edukace musi pacient ziskat vedle védomosti fadu doved-
nosti, velmi dlleZité jsou nacvik a opakovand kontrola
spravné inhalac¢ni techniky pfi pouzivani rdznych

obrazek 4 Vztah mezi kontrolou, tizi a fenotypem astmatu
(Podle 6)

Kontrola astmatu
Soucasna Budouci
linicka kontrola/ —» @

Tize astmatu (vychazejici
z intenzity potrebné Iécby)

I

Rezidualni aktivita nemoci ||

NER
P a\

Fenotypy astmatu

Epigenetické
faktory

Genetické
a zevni faktory

www.farmakoterapie.cz



I obrazek 5 Kombinovana terminologie astmatu

T -

Intermitentni astma
Lehké perzistujici astma
Stredné tézké perzistujici astma

Tézké perzistujici astma

inhalacnich systém(.'322 Spravné a soustavné edukovany
pacient Iépe udrzi své astma pod kontrolou (tj. Fidit bude
pacient astma, nikoliv astma pacienta) neZ pacient ne-
edukovany nebo edukovany nespravné.

Zavd

Pokud se podafi zaclenit do kazdodenni klinické praxe
(specializovana — astmatologickd, primarni) novou preciza-

| Poa kontrolou |

| Pod nedostatecnou kontrolou | Obtizné léc¢itelné astma (OLA)

Snadno lécitelné astma (SLA)

Ci a vzajemné vymezeni pojmd tize a kontrola astmatu,
bude to pro lékare i pro pacienty pfinosné. Stanoveni a mo-
nitorovani tize a kontroly astmatu neni v protikladu k nut-
nosti respektovat individudlni fenotyp astmatu — naopak.
Kombinovana klasifikace astmatu bude pfinosnd i v dobé,
kdy se vold po zméné definice astmatu ¢i po zméné léceb-
nych pfistupl a po pruznéjsim a rychlejsim zavadéni novych
poznatk( do klinické praxe,?'® nebot hlavnim cilem |écby
bude i nadale dosaZeni a udrzeni kontroly nad astmatem.
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