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Cesk4 iniciativa pro astma o. p. s. (CIPA) piijala za své v§zvu Globélni iniciativy pro astma (GINA) pomahat uskuted-

flovat moderni cesty strategie péée o astma edukaci lékai'ské obce i laikd — pacientu.

Cil je jasny:

e vzdé€lavat, presveédcit a ziskat 1ékafe primarni péce i odborniky, aby ve své kaZzdodenni praxi pfi péci o astmatika po-
stupovali podle obecnych pravidel mediciny zalozené na dikazech, jak jsou formulovany v dokumentech GINA

e vzdélavat pacienty i vefejnost, informovat je o v§em, co je spojeno s onemocnénim astmatem a alergif, a ziskat je
k tomu, aby porozuméli a ptijali doporuceny lécebny i preventivni program, ktery jsme pro kazdého z nich indivi-
dudlné pfipravili
Uspéch v pééi o astma a astmatika zavisi oviem na mnoha faktorech. Prvnim je, abychom v&as piiznaky astmatu

u pacienta rozpoznali, druhym, aby se ndm podafilo v mezioborovém tymu urcit piiciny, spoustéci podnéty a vSechny

rizikové faktory, které vznik a priibéh nemoci ovliviiuji, a tfetim faktorem je vybér 1éCby a prevence.

Astma se vyviji a projevuje fadou klinickych fenotyp, jejichz definici umoziuje nejen klinické hodnocent, ale po-
stupné se v této problematice vice a vice uplatiiuji poznatky funkéni genomiky. Podobné se i v odpovédich na farmaka
promitaji az z 80 % genetické vlivy a rozviji se novy obor — farmakogenetika. Na pfevod pfibyvajicich poznatkt v ge-
netice do praxe si ovSem budeme muset jesté pockat.

Uspéchy, kterych jsme v 16¢b& astmatu v poslednich letech dosahli, nas nékdy vedou a7 k nadm&rnému uspokoje-
ni. I v porovndni se svétem mame k dispozici vSechna lIéCiva ve vSech aplikacnich variantach. Promit4 se to do sniZzeni
hospitalizaci pro astma, domnivame se, Ze ndm ubyva t€zkych forem astmatu, a urcité Ize tvrdit, Ze také kvalita Zivota
astmatiku se zlepSuje. Naprosto jednoznacné je to u déti a mladych dospélych.

Ny A

¢indch. A zde se potvrzuje, Ze to nejjednodussi je Casto nejteZsi.

N oX e

Pfic¢inou selhdvani farmakoterapie mize byt:

e $patné zvoleny 1ék nebo kombinace 1ékt

e Spatné zvolené ddvkovani

* nevhodny inhala¢ni systém

Pfic¢inou selhdvani farmakoterapie muze byt pacient:
e uZzivajici dlouhodobou Ié¢bu nepravidelné

e neuzivajici 1éky vibec

* nezvladajici techniku inhalacniho systému

s

Chybna inhalaéni technika je nejjednodussim vysvétlenim selhani farmakoterapie. Neddvna studie chybovosti, kte-
rou pfipravila a realizovala CIPA, potvrdila, Ze i u nds téméf polovina pacientl s astmatem uziva 1é¢iva chybné.

Proto jsme pfivitali vyzvu vedeni Medifora vydat spolecné publikaci, kterou dostavate do rukou. Mediforum, zalo-
Zené spolecnosti GlaxoSmithKline (tehdy jesté Glaxo), bylo u nds prvni, které pied fadou let pripravilo prvni edukac-
ni kurzy o astmatu a alergickych onemocnénich. Teorie se v nich stéidala s praktickymi navody. Za vedeni psychologu
Jittho Lose a Miroslava Vyhnadlka si tehdy alergologové vyzkouseli simulované rozhovory s pacienty.

Edukace neni nikdy dost. Navyk, aby si pacient ke kontrole u lékafe automaticky pfinesl své 1éky, sviij acrosolovy
dévkovac nebo svij inhaldtor pra§kové formy, neni zatim navykem, ale spiSe vzacnosti. A presto je to ta nejjednodus-
§i forma prirozené a tic¢inné kontroly.

Autorska trojice E. Feketeovd, V. Kasdk a P. Pohunek pfipravila isporny, jasny text o inhalacnich systémech. Preje-
me této publikaci dspéSnou cestu do ordinaci nasich praktickych i odbornych 1ékai't, aby se zdsady a pravidla spravné
inhala¢n{ 1é¢by astmatu (i CHOPN) u naSich pacientu staly trvalou pfirozenou souddsti jejich Zivota.

Cervenec 2004 Prof. MUDr. Viclav Spi¢ak, CSc.
Ceska iniciativa pro astma o. p. s.
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INHALACNI LECBA
V HISTORICKYCH

Onemocnéni plic a dychacich cest se stala v poslednich nékolika desetiletich velmi roz§ifenym problémem s vyznam-
nou morbiditou i mortalitou. Epidemiologicka data ukazuji, Ze pfedevsim asthma bronchiale a chronicka obstrukéni
plicni nemoc (CHOPN) jsou v soucasné dobg tak roz§ifenymi onemocnénimi, Ze zptusobuji znaénou zdravotni i eko-
nomickou zat€Z nejen pro jednotlivé nemocné, ale i pro celou spolecnost. Tyto nemoci jsou na viné velmi znacnému
omezeni pracovni schopnosti populace, vedou k ¢etnym pracovnim i $kolnim absencim a generuji enormni naklady
jak pfimo v ndkladech na 1é¢bu, tak i nepfimo v ndkladech na sniZeni praceschopnosti a spolecenského uplatnéni ne-
mocnych.

Poznatky pfedevs§im z posledni dekddy 20. stoleti nicméné posunuly vyznamné vpted znalost patogennich mecha-
nismt obou té€chto nemoci. Jsou znamy zakladni procesy, které k rozvoji astmatu a CHOPN vedou, byly ovéfeny a do
praxe zavedeny lécebné postupy, které vedly k vyznamnému ovlivnéni celkové z4téZe nemocnych a zlepSeni progno-
zy jejich onemocnéni.

Nové 1é¢ebné postupy vychdzeji predev§im z poznani zanétu jako podstaty obou téchto nemoci. A€ jde u astmatu
a CHOPN o zanétlivé procesy do zna¢né miry odlisné a ovlivnitelné riznymi 1é¢ebnymi postupy, dochazi v 1é¢ebné
praxi nejen k obcasnému soubéhu obou nemoci, ale i k ur¢itému sblizeni a pfekryvani v nékterych pouZivanych tera-
peutickych postupech.

Jednim z hlavnich spole¢nych faktor obou nemoci je zaméfeni 1éby na feSeni patologického stavu v pridusko-
vé sliznici a ve sténé bronchi. Lokalizace zanétlivych zmén predevsim ve strukturdch blizkych bronchidlnimu luminu
dava moznost uplatnéni 1é¢by, ktera ptisobi pfedevsim lokalné na bronchialn{ sliznici. Potfebné léky tak 1ze dopravit do
mista jejich pisobeni pfimo, inhalaén{ aplikaci do dychacich cest. To ma velky vyznam pfedevsim pro rychlou dostup-
nost podaného 1éku v misté potieby. Hlavné u 1ékt s bronchodilataénim Gi¢inkem umoziiuje inhalaéni podani prakticky
okamZitou vazbu d¢inné latky na receptor a tim i velmi rychly ndstup potfebného tcinku bez nutnosti parenterdlniho
podani. Inhalacné podané 1éky je navic mozné aplikovat ve vyznamné nizSich davkéch, nez pfi podani ordlnim ¢i pa-
renterdlnim. Tato skutecnost je jednim z hlavnich divodi rychlého a rozsahlého rozsiteni inhala¢né podavanych korti-
kosteroidii v 16¢bé astmatu. Ve srovnani s kortikosteroidy poddvanymi celkové, které ¢asto nemocného té€Zce zdravot-
ho tdc¢inku pfi daleko nizsi zatézi a s velice nizkym rizikem zdvaznych nezZadoucich G¢inkd.

Moznost inhalacni aplikace riznych latek do organismu je znama jiz od samého pocatku lidské historie. Vétsina
ranych inhala¢nich postupt vSak byla zaméfena predevsim na vyuziti respira¢niho traktu jako velmi G¢inné resorpcni
brany do organismu a inhalovany byly prakticky vylu¢né latky se systémovymi dcinky. Jen vzdcné to v prvopocatcich
byly latky poddvané s cilem 1é¢ebnym. Nejcastéji byla inhalacnf cesta podani uzivana pro latky psychotropni, coZ na-
konec i v dnesni dobé miZeme stale sledovat v podobé koufeni tabaku nebo inhalace navykovych drog. Inhalace byly
soucasti fady ritudld a obtadi, podilely se i na riznych magickych postupech a véstbach. Piavodni zptisob podavani
byl spise ,,ve velkém®, kdy byly v prostoru inhalovdny koufe ¢i pary vychdzejici ze spalovanych nebo odpafovanych
latek. Teprve pozdéji se zacala inhalace individualizovat a byly inhalovany koufe z riiznych typd individudlnich inha-
la¢nich pomicek, napt. dymky.

Pocatek historie pokust o lokaln{ aplikaci 1é¢ebnych latek pfi dechovych potizich sahd rovnéz velmi daleko. I zde
byly prvni pokusy spojeny s inhalaci koufe ze spalovanych potencidlné 1é¢ivych rostlin, napf. ruliku zlomocného nebo
durmanu. Zkousely se i riizné chemické latky, napfiklad arsen, ale inhalovany byly i nejriiznéjsi aromatické latky, jako
jsou mentol, thymol nebo eukalyptovy olej. Ordinovano bylo i koufeni protiastmatickych cigaret. Nejvétsi rozvoj snah
o aplikaci lé¢ebnych aerosolt do prudusek se datuje do 19. stoleti, kdy byly pouZivany rtizné postupy zaméfené pre-
devs$im na uvolnéni bronchospasmu u astmatu. Spolu s hledanim nejlepsi a nejicinnéjsi 1é¢ebné latky byly vyvijeny
nescetné inhala¢ni pomdcky, které mély pomoci 1€k do priadusek dopravit. Dymky, keramické nebo sklenéné inhala-
tory a riizné rozpraSovace roztoki byly neustdle zdokonalovany a rozvijeny a jesté dnes je v mnohych muzejnich me-
dicinskych expozicich mozno najit az neuvéftitelné dimysiné pomicky, z nichz kazdé na sob& nese néjakou ¢ast potizi
a stradani svych nékdejsich uzivateld.
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V roce 1935 byla publikovana prace popisujici inhalaci adrenalinu pfi astmatu (1), hlavni rozvoj inhala¢nich postu-
pu pri 16¢bé astmatu a dalSich respira¢nich chorob pfineslo ale az obdobi po druhé svétové vélce. Vyznamnym pielo-
mem bylo pfedevsim zavedeni tlakového aerosolového davkovace (pressurized metered-dose inhaler — pMDI) do 1é-
Cebné praxe v roce 1956. Onemocnéni astmatem u malé dcery pracovnika Riker Laboratories v USA vedlo k ndpadu
podavat 1éky z tlakové nadobky s odméfenou davkou. Tento zptsob aplikace nasel velmi rychlé uplatnéni u celé fady
1€kt s lokdlnim tc¢inkem a dodnes je pMDI jednim z nejrozsifengjSich inhalaénich systéma. Od 80. let byly inhalac-
ni postupy pii pouZziti pMDI zdokonaleny poznanim potieby tpravy kvality a depozice aerosolu pomoci inhala¢nich
nastavcu. Ty jednak odstranuji nékteré problémy s koordinaci aplikace a nddechu 1éku z pMDI, jednak v nich dochazi
ke zméndm vlastnosti aerosolové davky a tim k vyznamnému zvyseni depozice aerosolu v priaduskach. Moderni do-
porucené postupy pozaduji proto pouZiti inhalacniho néstavce pii 1é¢bé pomoci pMDI téméf pro vSechny nemocné
a vSechny situace.

Jednim z vyznamnych pfelomu v piistupu k inhalaéni 1é¢bé bylo v roce 1987 prijeti Montrealského protokolu,
ktery zakazoval produkci a pouzivani chlorofluorokarbont (freontt). Pouziti pro 1ékarské Gcely (pfedevSim pravé
v pMDI) bylo z protokolu zprvu vyjmuto, postupné vsak dochazelo k zpfisnéni omezeni a v soucasné dobé jiz neni

1éky s CFC povoleno vyrdbét vibec.

Tento vyvoj vedl k produkei novych typt propelenti na bazi hydrofluoroalkani (HFA), které ovSem i vyznamné
méni vlastnosti generovaného aerosolu a depozi¢ni vlastnosti piislusnych Iékt. ZvySeni depozice a predevSim vyraz-
ny vzestup periferni depozice 1éCiv s témito propelenty vyzaduji do urcité miry i dpravy davkovani a v nékterych pii-
padech se zménily i indikace. Tyto 1éky si vcelku rychle své misto na trhu nasly a dnes jsou jiz v bézné praxi rozsite-
ny. Jednim z vyznamnych zlepSeni tlakového aerosolového ddvkovace bylo i zavedeni pMDI s automatickym spusté-
nim davky nddechem (Autohaler, Easi-Breathe). Prvni takovy inhaldtor byl pouZzivan jiz v roce 1974, komercné se vSak
tyto inhaldtory rozsitily predevsim od konce 80. let. Odstraiuji do zna¢né miry problém s koordinaci nddechu a spus-
téni davky. Je vSak tieba mit na paméti, Ze pies vSechny zmény, které zaména propelentl nebo tpravy spousténi dav-
ky pfinesly, jde stdle o pivodni koncepci pMDI se v§emi vyhodami i nevyhodami, které z technickych moznosti to-
hoto typu inhaldtoru vyplyvaji.

Vedle vyvoje novych forem a typt pMDI doznaly zna¢ného rozvoje i inhalatory pro praskovou formu protiastma-
tickych 1ékd. Prvnim rutinné vyuZivanym inhaldtorem tohoto typu byl zfejmé Spinhaler, pouZivany jizZ od roku 1969,
kdy byl uveden na trh jako pomticka pro aplikaci Intalu (dinatrium kromoglykat). Po Spinhaleru se v roce 1977 obje-
vil jednokapslovy Rotahaler, ktery slouZil nejprve k poddvéani salbutamolu, ale zdhy zacal byt uZivan i k poddvéni in-
hala¢niho kortikosteroidu — beklomethason dipropiondtu. Hlavni vyvoj inhaldtorti pro praskovou formu 1ékd vsak na-
stal v 80. a 90. letech 20. stoleti, kdy na trh zaCaly pfichdzet nékteré velmi sofistikované typy viceddvkovych inhaléto-
ri s velmi dobrymi depozi¢nimi vlastnostmi. JiZ od pocatku byly dobfe pfijimany i nemocnymi. K t€émto typim patfil
mezi prvnimi pfedev§im dodnes ¢asto pouzivany Diskhaler, pozdéji Turbuhaler a Diskus. Vedle téchto modernich in-
halatort pro praskovou formu 1€kt se v§ak nadéle zdokonaluji i nékteré starsi postupy, jako je napiiklad podavani 1€kt
nebulizaci. Nebulizace zGstava sice méné pohodlnym, zato vSak stile dobfe G¢innym postupem, ktery je vyuZzivan pre-
devSim u malych déti, u nemocnych s téZsi formou nemoci nebo pri 1é€bé akutniho bronchospasmu. Nebulizaci se po-
ddvaji i mukolytika ¢i antibiotika u nemocnych s cystickou fibr6zou nebo s nékterymi jinymi chronickymi zénéty dy-
chacich cest. Nebulizdtory prosly také svym technickym vyvojem ve snaze zvysit ti¢innost 1é¢by. Zdkladni typy nebu-

vy

lizatord, tryskovy a ultrazvukovy, jsou v praxi velice rozsifeny.

Vyvoj viak zdaleka nekondi a inhala¢n{ 1é¢ba zfejmé stdle jesté nefekla své posledni slovo. S vyvojem novych 1€kt
se objevuji i nové a nové inhala¢ni pomticky. Zakladem uspéchu inhala¢ni 1é¢by je ovsem spravné predepsany 1€k, po-
ddvany spravnou technikou inhalace pomoci inhaldtoru, ktery i nemocnému dobfe vyhovuje, a jehoZ pouZiti jej neob-
téZuje. K dosazeni dspéchu pii inhalacni 1é¢bé astmatu, CHOPN i dalSich respira¢nich nemoci je tedy pfedevsim po-
tfebnd dobrd komunikace nemocného a lékare, trvald edukace a neustdld kontrola techniky inhalace a uc¢inku 1écby.
Literatura:

1. Creaser JB, Rowe AH. Inhalation of epinephrine for relief of asthmatic symptoms. J Allergy 1935;6:41.
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INHALACNI SYSTEMY

Uvod

Asthma bronchiale a chronicka obstrukéni plicni nemoc (CHOPN) jsou morfologicky dvé rozdilné nemoci s riiznou
prognézou a i strategif 1écby. U obou nemoci jde o chronicky, v souc¢asné dobé nevylécitelny, tedy celoZivotni zanét dy-
chacich cest, u CHOPN je navic postiZen i plicni parenchym. Vedle spole¢nych klinickych pfiznakt a vyskytu exacer-
baci maji ob& nemoci spole¢nou preferenci inhala¢niho zpisobu podéni 1€k, coz zohlednuji celosvétové i celondrod-
ni dokumenty tykajici se diagnostiky, prevence a 1é¢by astmatu i CHOPN, které byly publikovany pod zastitou WHO
Globadlnf iniciativou pro astma (GINA), resp. Ceskou iniciativou pro astma (CIPA) a Globalni iniciativou proti chro-
nické obstrukéni plicni nemoci (GOLD), resp. Ceskym ob&anskych sdruzenim proti CHOPN (COPN).

Léky patiici mezi antiastmatika, skupina R 03, je mozno podavat riznymi zptisoby zahrnujicimi cesty inhala¢ni,
perordlni i parenterdlni. Obecné je preferovano inhalacni poddvani, nebof 1€k se tak dostdvd pfimo do dychacich cest,
kde rychle dosahuje vysokych tc¢innych koncentraci a pfitom ma minimalni nebo zadné klinicky vyznamné nezadou-
cf systémové ucinky, protoze je vyrazné snizena biologickd dostupnost, tedy podil 1éku, ktery dosdhne systémové cir-
kulace. To se tykd 1€kt uréenych k dlouhodobé, preventivni 1é¢be, i 1éki urcenych pro dlevovou, zachrannou aplika-
ci pfi akutnich projevech obou nemoci vyvolanych zhorSenim obstrukce dychacich cest. V 1é¢ebné strategii astmatu
i CHOPN individudlné vybirdme pro pacienta nejenom I€k, ale i vhodny inhala¢n{ systém, se kterym je nutno pacienta
naucit zachazet a opakované kontrolovat jeho spravnou inhala¢ni techniku. Nespravna inhala¢ni technika a nevhodné
zvoleny inhala¢ni systém, napf. s ohledem na vék, kdy problémovou skupinou jsou malé déti do 5 let véku a na druhé
stran€ seniofi, mohou byt pfi¢inou léCebnych netdspéchi. Proto je pii 1é¢ebném neuspéchu nutno vzdy nejprve zkont-
rolovat inhalaéni techniku a compliance nemocného a teprve potom zménit skladbu 1ékd nebo jejich davkovani. Jinou
variantou je ponechat léCivou latku, ale zménit inhalacni systém, ktery bude nemocnému po vSech strankédch 1épe vy-
hovovat. Moderni inhala¢ni 1éky pro 1é¢bu astmatu i CHOPN jsou finan¢né ndkladné a v naSem systému zdravotni péce
nékdy zatiZeny i nednosnym doplatkem pro pacienta. I z téchto divoda je nutno nékdy ménit inhalacni 1€k za jiny v ji-
ném, ,,levné&j$im* inhala¢nim systému. Ne vzdy je v§ak moZno najit finan¢né méné nakladnou alternativu.

Terminologie inhalacnich systému

Cesk4 terminologie jednotlivych inhalagnich systémi je odvozena od terminologie anglické, uvedené v zakladnim do-
kumentu GINA.

Prvni skupinu inhala¢nich systémti tvoi{ inhalacni systémy pouzivajici ke své ¢innosti stlaeny hnaci plyn. Sem pa-
tf{ aerosolové davkovace (MDI — metered dose inhaler), aerosolové davkovace s inhala¢nimi nastavci a dechem aktivo-
vané aerosolové davkovace. Kontejner aerosolovych davkovact obsahuje nejcastéji 200 davek 1éku.

Druhou skupinu tvoi{ inhalatory pro praskovou formu 1éku (DPI — dry powder inhaler). Inhalacni systémy pro pras-
kovou formu Iéku lze rozdélit na:
¢ jednodédvkové (Aerolizer, HandiHaler, Inhaldtor M)
¢ malé mnohodavkové (Diskhaler), kde je vyménitelna kartridZ pro 8 davek 1éku
e viceddvkové s pfedem oddélenymi davkami (Diskus — 60 ddvek)

e vicedavkové rezervodrové, kde je nutno davku oddélit bezprostfedné pred inhalaci (Turbuhaler — 60-200 dévek,

Easyhaler — 100-200 davek)

Obecnym problémem inhala¢nich systému pro praskovou formu 1éku je manipulace s velmi malym mnozstvim
1éku. Proto se vyuziva agregace malych davek 1€ku do vétsich Castic nebo jejich navazani na nosic, kterym je krysta-
licka lakt6za. Pfi inhalaci z DPI dochdzi, nékdy i za pomoci disperzni miizky, k deagregaci vétSich ¢astic na malé ¢as-
tice nebo k uvolnéni vazby 1éku z nosice.

Treti skupinu inhala¢nich systému piedstavuji nebulizatory produkujici tzv. vihky aerosol.
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Dechem aktivované aerosolové davkovace a inhaldtory pro praskovou formu léku tvofi podskupinu inhala¢nich sys-
tému oznacenou jako dechem aktivované inhalaéni systémy (BAI — breath-actuated inhaler).

Ucinnd inhala¢ni 1é¢ba spociva v uspésném dopraveni Iéku na misto ureni, tj. do pruduskového stromu, piipadné
az do plicnich sklipkd.

Efektivita inhalace je ovlivnéna:

¢ charakteristikami inhala¢niho systému
* manipulaci s inhala¢nim systémem

e inspira¢nim manévrem

Zakladni charakteristiky inhala¢nich systému

Mezi zékladni charakteristiky inhala¢niho systému patfi:
e vnitfn{ odpor inhala¢niho systému

* konzistence ddvek léku

e celkovy vydej 1éku

e respirabilni frakce

e aerodynamické parametry inhalovanych ¢éstic

Pro jednotlivé inhalacn{ systémy vSak nejsou k dispozici v§echny tdaje vztahujici se k zdkladnim charakteristikdm
inhala¢niho systému.

Vnitrni odpor inhalacniho systému

Vnitini odpor inhala¢niho systému (R,) je ddn konstrukci inhala¢niho systému. Inhalaénim systémem s nizkym
R;, (0,055 cmH,0"*/1/min) je Aerolizer, Diskhaler md vy$si RD (0,67 cmH,0"*/1/min), jesté vyssi R, mé Turbuha-
ler (0,100 cmH,0"*/1/min). Vnitini odpor inhalaéniho systému a vnitini odpor dychacich cest pacienta (R,) je nutno
prekonat urcitym inspira¢nim dsilim. Inspiracni Usili dzce souvisi s vrcholovou nddechovou inspiracni rychlosti resp.
s vrcholovym inspiraénim priitokem (PIF — peak inspiratory flow), uddvanych v /s nebo v I/min. Cim m4 inha-
la¢ni systém men$i vnitini odpor, tim je tfeba k jeho prekondni mensi inspiracni usili s menSim PIF. Za nizky PIF je
povazovano rozmezi 30-60 1 /min, stfedni PIF 60-90 1/min, vysoky PIF 90-120 I/min. Jednotlivé inhala¢ni systémy
maji doporucené rozmezi PIF, které zarucuje optimdlni G¢innost inhala¢niho systému. Aerosolové ddvkovace maji
obecné mensi ndroky na inspiracni usili, tedy i na PIF, které je nutné pro jejich optimdln{ funkci. Inhaldtory pro pras-
kovou formu 1éku maji nékdy rozmezi pro doporuceny PIF Siroké, napft. efektivita pro Diskus je zarucena pii PIF od
30-90 I/min, jindy je optimdlni rozmezi{ uzsi. Pro Turbuhaler je doporucen PIF nad 60 1/min, pficemz bylo opakova-
né prokazano, ze vice nez 90 % détskych i dospélych pacientli s astmatem dosdhne PIF>90 1/min. Inhalator M, pou-

vvvvv

v

tiotropia ma zaru¢enou dobrou efektivitu pti PIF jiZ od 15 I/min. Nemocnému, ktery neni schopen dosdhnout optimal-
ni hodnoty PIF pro dany inhalacn{ systém, neni vhodné tento systém indikovat. Nelze vSak vyvozovat, Ze pacient, do-
sahujici optimdlnich hodnot PIF méfenych nddechomérem, bude efektivné vyuZivat dany inhala¢ni systém, nebof zde
hrajf roli jesté dalsi faktory.

Konzistence davek

Konzistence ddvek se vyjadfuje v % nomindlni davky. Konzistence ddvek u inhala¢nich systémi pro praskové for-
my léku je ovlivnéna okolnim prostfedim, napt. vlhkosti, manipulaci s inhala¢nim systémem, napf. vydechovinim
do inhala¢niho systému a inspiraénim manévrem, coZ je nevyhodou hlavné pro rezervodrové inhalacni systémy. Rov-
néZ kapsle ur€ené k inhalaci z jednodavkovych inhala¢nich systémi jsou pted vlivy okolniho prostfedi chranény, jen
pokud jsou intaktni. Diskus pfedstavuje inhalacni systém s dobrou konzistenci vyjadienou rozmezim 89-98 % pfi
PIF 30-90 I/min bez negativniho vlivu okolniho prostiedi. Aerolizer ma 91-100% konzistenci ddvek pifi PIF>60 I/min,
pfi nizkém PIF 30 I/min je konzistence 80 %. Turbuhaler ma pti PIF>60 1/min stejnou konzistenci ddvek jako Aeroli-
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zer, ale prfi PIF 30 I/min klesd na 55-60 %. Easyhaler ma dobrou konzistenci davek jiz od PIF 28 1/min. Samotna kon-
zistence davek vsak jesté nezaruCuje maximalni efektivitu inhala¢niho systému.

Celkovy vydej léku

Celkovy vydej 1éku (mass output) je vyjadfovan jako celkovd hmotnost 1éku pfi aktivaci v ug a v podstaté odpovida

vvvvvv

v tzv. Andersenové kaskddovém impaktoru, ktery in vitro simuluje dychaci cesty. Hodnota se vyjadiuje v ug nebo
v % nomindlni davky.

Respirabilni frakce

vvvvvv

nalni davky. Respirabilni frakce (FPF — fine particle fraction) predstavuje ¢astice o velikosti 4,7-2,1 pm, velmi jemné
Castice maji velikost <2,1 um, ¢astice >4,7 um jsou oznacovany jako hrubé. FPF pro Diskus je 11-18 %, pro Turbuha-
ler 4-22 %, pro Easyhaler 32-45 %, pro Autohaler-HFA, ktery neni ve své klasické podob& v Ceské republice dostup-
ny, je 44-59 %. Celkovy vydej 1éku i FPF jsou mj. zdvislé na PIF.

Aerodynamické parametry inhalovanych Cdstic

FPF spolu s aerodynamickymi parametry inhalovanych ¢astic (MMAD — mass median aerodynamic diametr uddva-
ny v um spolu s GSD — geometric standard deviation) ovliviluje plicni depozici. Mensi hodnota MMAD znamend vét-
§1 moZnost depozice v distalnich pruduskach nebo i v plicnich sklipcich. Pfi idedlnim inhalaénim manévru je MMAD
4,3 um pro Diskus, 2,4 pm pro Turbuhaler, 1,1-0,9 um pro Autohaler-HFA.

Manipulace s inhala¢nim systémem

Manipulace s inhala¢nim systémem mitiZze pfindSet rizné tézkosti a i rizné chyby — viz kapitola o edukaci.

Inspira¢ni manévr

Inspiraéni manévr pro DPI md nékolik dtilezitych proménnych, kam patii:
e inspiraéni pratok
e akcelerace inspira¢niho priatoku
e inspiracni objem

Inspira¢ni pratok mize byt konstantni anebo se postupné zvysujici. Akcelerace inspira¢niho pratoku hraje roli u né-
kterych inhala¢nich systému, proto se u nich v doporuceni spravné inhala¢ni techniky objevuje prudky a hluboky na-
dech. Inspiracni objem, resp. usilovnd inspiracni vitdlni kapacita (FIVC), neovliviiuje ani tak celkovy vydej inhalova-
ného 1€ku, jako spiSe penetraci a distribuci inhalovanych ¢astic v plicich. Proti DPI neni Autohaler-HFA zdvisly na in-
spiracnim manévru, pro MDI nejsou k dispozici recentni udaje.
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Nominalni davka léku

Nominalni davka (nominal dose, label claim) uvddéna v mikrogramech (ug) mize byt vyjadiena rizné. MiiZe se jednat:

* 0 odmeérenou davku (MD — metered dose), coz je mnozstvi 1éku odméfené inhalaénim systémem k jednotlivé inhalaci

e o dodanou davku (DD - delivery dose), coZ je mnozstvi Iéku dodané do bronchidlniho stromu po jednotlivé inha-
laci

e nékdy je jesté pouzivan termin podana davka, coZ je mnozstvi 1éku prokazatelné opoustéjici inhalaéni systém pfi
jednotlivé inhalaci

Cim v&t§i procento z nominalni ddvky 1éku se dostane do plic, tim bude zaru¢ena vétsi G&innost.
L4 Ve L4
Plicni depozice

Plicni depozice predstavuje mnozstvi Iéku vyjadiené v % nominaln{ davky, které se dostane na misto urcent, tj. do pri-
duskového stromu a do plicnich sklipkt. Na depozici se z fyzikdlniho hlediska podileji tfi depozi¢ni mechanismy:

e setrvacné zaklinéni
e gravitacni sedimentace

¢ Brownova difuze

s Mz

Velmi jemné ¢astice se mohou dostat az do plicnich sklipki, ale diky difuzi mohou byt vzapéti vydechnuty. Ve-
likost plicni depozice zdvisi na funkci plic pacienta, na pouZitém inhala¢nim systému, na inhalovaném léku a na in-
hala¢ni technice. Velikost plicni depozice 1ze zkoumat in vitro pomoci Andersenova kaskddového impaktoru nebo
in vivo pomoci gama scintigrafie a pomoci specifickych farmakokinetickych metod. V soucasné dobé je u aerosolo-
vych davkovacl dokoncovan prechod z MDI-CFC na MDI-HFA. Je prokdzano, Ze u inhala¢niho kortikosteroidu (IKS)
beklomethason dipropionatu aplikovaného z dechem aktivovaného aerosolového ddvkovace Qvar, ktery neni v CR do-
sud na trhu, dochazi ke zvyseni plicni depozice u zdravych dobrovolnikil ze 4 % na 55 % a u nemocnych s astmatem
z 10-20% na 56 %. Zvyseni plicni depozice IKS aplikovanych pomoci MDI-HFA zvySuje tc¢innost 1écby, ale také
zvysuje riziko nezadoucich systémovych tcinkt velkych davek IKS, coz vedlo k doporuceni sniZit davku IKS pfi pfe-
chodu z MDI-CFC na MDI-HFA. Na nasem trhu jediny ddvkovaci aerosol pro nedokromil sodny, oznaceny jako Syn-
croner, md jako hnaci plyn HFA a diky specidlnimu inhala¢nimu néstavci, ktery zvySuje lamindrni proudéni, je dosa-
hovano plicni depozice 50-60 %. Z DPI m4 nejvétsi plicni depozici Turbuhaler dosahujici 32-36 %. Plicni depozice
z Turbuhaleru i pfi nizkém PIF kolem 36 I/min ¢inila 15 %, coZ je primérna plicni depozice dosahovana pfi pouZiti
MDI-CFC. Easyhaler mé hodnoty plicni depozice 24-26 %. Udaje pro plicni depozici inhalaéniho systému Diskus nejsou
k dispozici. Nejmensi plicni depozici 11 % md Diskhaler. Vy$si plicni depozice automaticky neznamena vyssi terapeu-
tickou t¢innost, coZ plati zejména pro beta2-mimetika, kde je prokdzdna linedrni z4vislost i¢innosti beta2-mimetik na
plicni depozici jen pfi malych ddvkach.

Biologicka dostupnost

Systémova biologickd dostupnost je jednou z farmakokinetickych veli¢in, kterd vyjadiuje celkovy podil 1éku, ktery
se po podani, vyjma podani intraven6zniho, dostdva do systémové cirkulace. Pro dosazeni vysoké d¢innosti a zdroven
vysoké bezpecnosti je u inhalaénich 1€kt dilezité, aby mély nizkou systémovou biologickou dostupnost, nizkou oral-
ni biologickou dostupnost a naopak vysokou plicni biologickou dostupnost. To plati pro bronchodilatancia i pro inha-
la¢ni kortikosteroidy (IKS).

Jednotlivé IKS se 1is{ svymi farmakokinetickymi vlastnostmi:

e ordlni biologickd dostupnost

e systémova biologicka dostupnost, plicni biologicka dostupnost

e vazebnd afinita na glukokortikoidni receptor

* navézana frakce 1éCiva na plasmatické proteiny

e distribu¢ni objem

e lipofilita

e celkovd systémova clearance

e prodrug struktura
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Lisi se i farmakodynamickymi vlastnostmi:
* intrinsic aktivita

e plicni depozice

e rezidencni Cas v plicich

e respirabilni frakce

IKS se dostdvaji do systému jednak spolknutim orofaryngedlni depozice velkych ¢astic, jednak absorpci respira-
biln{ frakce 1éku v plicich. Molekuly modernich IKS jsou z velké ¢asti inaktivovany pii prvnim priichodu jatry. Nein-

aktivovana ¢ast spolknutého IKS spolu s mnoZstvim IKS, které se absorbovalo pfimo do bronchidlnich arterii, je zod-
povédnd za mozné nezadouci systémové ucinky.

Obr. 1. Osud inhalovaného 1é¢iva

90 % emitovano

I z inhalatoru

!

oroiarynx plice ~20 %

polknuti lokalni terapeuticky

(~70 %) ucinek
absorpce ze stieva absorpce

prvni prichod jatry
systémova clearance

systémova clearance

Pomér biologicka dostupnost inhalovaného 1éciva v plicich k celkové systémové biologické dostupnosti
vyjadreny L: T urcuje vztah mezi Zddoucim mistnim déinkem inhalovaného léku a jeho nezddoucimi systémo-
vymi G¢inky. Idedlni pomér L: T by mél byt roven 1,0. Tento pomér se dd mj. zlepsit i inhalaénim systémem
a spravnou inhala¢ni technikou. Napf. pro budesonid je L: T=0,58 pfi aplikaci z MDI, 0,84 pfi aplikaci z Turbu-
haleru a 0,92 pfi aplikaci z Turbuhaleru a ndsledném vyplachnuti dst. Systémové ucinky IKS jsou téz zavislé na
davce. Nizké davky IKS nemaji klinicky vyznamné nezadouci systémové tcinky, vysoké davky IKS mohou mit
i klinicky vyznamné systémové tucinky. Pfehled dostupnych dat charakterizujicich inhala¢ni systémy uvadi ta-
bulka I.
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Tabulka 1. Prehled dostupnych dat charakterizujicich inhalacni systémy

Inhalacni Vnitini Doporuceny Konzistence Respirabilni Plicni de-

systém odpor - RD PIF (I/min) davek frakce pozice (%
(emH,0"/1/ (% nominilni (% nominalni nominAalni
min) davky) pri op- davky) davky)

timalnim PIF

MDI-CFC 20-60 35 10-20

MDI-HFA* 20-60 44-59 0,9-1,1 50-60

Aerolizer 0,055 91-100 28

Diskhaler 0,67 11

Diskus 30-90 89-98 11-18 4,3

Easyhaler >28 32-45 24-26

HandiHaler >15 20 19

Inhaldtor M

Turbuhaler 0,1 60 91-100 4-22 2.4 32-36

* Udaje pro MDI-HFA jsou dostupné pro dechem aktivované MDI-HFA.

Jednotlivé inhalacni systémy

Aerosolové davkovace

Aerosolové ddvkovace — MDI, kde je pouZivéan jako hnaci plyn chlorofluorokarbon (CFC), jsou nyni nahrazovany MDI,
kde je hnacim plynem hydrofluoroalkan (HFA). MDI maji nejvétsi ndroky na spravnou inhalacni techniku a jsou také
zatizeny nejvétsi chybovosti. CFC zpiisobuje ochlazenf sliznice, které mtiZe zpisobovat bronchospasmus. Podil aero-
dynamicky velkych a rychle leticich ¢dstic z MDI-CFC je vysoky, a proto je velkd i orofaryngedlni depozice, coZ je
nevyhodné zvlasté u IKS, kde se zvysuje incidence systémovych, ale hlavné lokdlnich nezddoucich u¢inkt (orofaryn-
gedlni kandidéza, chrapot). CFC navic patif mezi plyny, které se akumuluji ve stratosféfe nasi planety a jsou spoluod-
povédné za vytvoreni ozonové diry nad Antarktidou. Proto bylo celosvétové dohodnuto jejich stazeni i z medicindl-
niho pouZiti do roku 2005. HFA propelenty (HFA-134a, HFA-227) maji nékteré odliSné fyzikdlni a chemické vlast-
nosti, jako je nizsi bod varu a niz§i rozpustnost, a bohuzel i odliSnou chuf nékterych 1€k, coz vede k jejich odmitani
nékterymi pacienty. Salbutamol je v MDI-HFA stdle v suspenzi, ale beklomethason (BDP) je v MDI-HFA v roztoku.
Ipratopium i jeho kombinace s fenoterolem jsou téZ v roztoku. BDP aplikovany z MDI-HFA m4 mnohem vy$si plic-
ni depozici, coz vedlo k doporugeni zménit davku IKS aplikovanych pomoci MDI-HFA. Céstice BDP aplikovaného
z MDI-HFA maji i niz§t MMAD (1,1 um), ¢imz dosahuji termindlnich bronchioll a plicnich sklipki, a proto se nabi-
zi 1é¢ba onemocnéni postihujicich i alveoly. Zpoc¢atku se zddlo, Ze HFA je ekologicky inertni plyn, avSak pozdéji bylo
prokdzano, Zze HFA patif mezi sklenikové plyny, které pfispivaji ke globdlnimu oteplovani{ planety, a proto je pravdé-
podobné, Ze jeho uzivani bude v budoucnosti také omezovano. I z téchto diivodu jsou vyvijeny nové MDI, tzv. kapes-
ni nebulizétory, vyuZivajici vlhky aerosol (napf. Respimat).

Syncroner Inhaler je aerosolovy ddvkovac s neoddélitelné zabudovanym inhala¢nim ndstavcem, ktery zvysuje po-
dil lamindrniho proudéni. Zasadni je zména hnactho plynu z CFC na HFA.

Dechem aktivované aerosolové davkovace

Dechem aktivované aerosolové ddvkovace odstraiuji problém s koordinaci ruka-nddech nebo ruka-mozek. Na na-
Sem trhu je k dispozici pouze Easi-Breathe, kde je jako hnaci plyn HFA, coZ pfindsi stejné vyhody jako u MDI-HFA.
Charakteristiky Easi-Breathe jsou odvozovdny od charakteristik inhala¢ntho systému Qvar. Pfehled MDI dostupnych
na trhu v Ceské republice je uveden v tabulce 2.

Inhalacni systémy ™ Mediforum

13




Tabulka 2. Inhala¢ni systémy — aerosolové davkovace (MDI) dostupné v Ceské republice

Inhalacni systém Typ Vyrobce Utinna latka Komer¢ni nazev 1éku
Aerosolovy ddvkova¢ | aerosolovy GlaxoSmithKline salbutamol Ventolin N
(MDI) davkovac -
Boehrmger fenoterol Berotec N
-Ingelheim
Boehrmger fenoterol{lpratropl— Berodual N
-Ingelheim um bromid
Boehringer ipratropium bro-
-Ingelheim mid* Atrovent
Boehrmger 1p.ratrop1um bro- e
-Ingelheim mid
Chiesi beklomethason* Clenil
Shering-Plough beklomethason* Aldecin
GlaxoSmithKline beklomethason** | Becotide Inhaler
GlaxoSmithKline beklomethason* Becloforte Inhaler
Boehrmger budesonid* Inflamide
-Ingelheim
GlaxoSmithKline fluticason Flixotide Inhaler N
Hexal, Salutas kromoglykat* Cromohexal
dechem aktivovany | IVAX salbutamol Ecosal Easi-Breathe
aerosolovy ddvko-
Easi-Breathe va¢ s moznosti pou-
7it{ inhala¢niho ng- | IVAX beklomethason Ecobec Easi-Breathe
stavce - Optimiser
Syncroner Inhaler aervosol?vy davko- Aventis nedokromil Tilade Mint
vac s nastavcem

*V aerosolovém ddvkovaci je pouzit jako hnaci plyn chlorofluorokarbon (CFC), jednd se o MDI-CFC.
** Becotide Inhaler md jako hnaci plyn HFA, i kdyZ nemd v ndzvu ,,N*.

Obr. 2. MDI — Metered dose inhaler Obr. 3. Easi-Breathe Obr. 4. Syncroner Inhaler
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Inhalacéni ndstavce na aerosolové davkovace

Inhala¢ni néstavce na aerosolové ddvkovace odstratfiuji problémy s koordinaci ruka-nddech, bez ohledu na jejich ob-
jem, coz pfinasi vyhodu pacientim, ktefi nedokézi z jakychkoliv divodu spravné pouzivat MDI. U kojencd lze s vy-
hodou pouZzivat inhala¢ni ndstavce, jejichz objem je 350 ml za predpokladu dostate¢né malého mrtvého prostoru ob-
li¢ejové masky. Velkoobjemové inhala¢ni néstavce o objemu 500 ml vyrazné sniZuji orofaryngedlni depozici 1éku, ne-
bot dojde k zachyceni velkych castic, ke sniZeni podilu velkych Castic v aerosolu a ke snizeni rychlosti ¢stic aeroso-
Iu a nevyrazné zvySuji plicni depozici Iéku. Tim je zvySena topickd u¢innost inhala¢nich 1éki a sniZena Cetnost lokal-
nich i systémovych nezadoucich u¢inkt, coz je vyhodné zvlasté pro aplikaci IKS. Rovnéz bylo klinicky prokdzano, ze
pri 1écbé exacerbace astmatu ma poddvani inhala¢nich bronchodilatancii pomoci MDI s inhala¢nim ndstavcem stejny
G¢inek jako jejich aplikace pomoci nebulizatoru. Piehled inhala¢nich néstaved dostupnych v Ceské republice je uve-

den v tabulce 3.

Tabulka 3. Inhala¢ni nastavce dostupné v Ceské republice

Specifikace Vyrobce Velikost Kod v seznamu Komer¢éni
komory PZT/ preskripéni nazev
omezeni

o , o . . . 03593/ ALG, .
Aplikétor aerosolovych piipravkl GlaxoSmithKline | 750ml TRN, ORL, PED Volumatic

o , » 3 . . 18970/ ALG,
Aplikdtor aerosolovych ptipravki GlaxoSmithKline | 350 ml TRN, ORL, PED Babyhaler
Inhaladn{ ndst mask o &t Trudell Medical 145 ml 19676/ALG, TRN, | AeroChamber

ala¢ni néstavec s maskou pro dé London ORL. PED Plus
Inhala¢ni ndstavec s ndustkem a signali- Trudell Medical 145 ml 19738/ ALG, AeroChamber
zaénim zafizenim London TRN, ORL, PED | Plus
Inhala¢ni nastavec s ndustkem a signali- Trudell Medical 145 ml 19739/ ALG, AeroChamber
zacnim zafizenim pro dospélé London TRN, ORL, PED | Plus
Inhalacéni nastavec s maskou pro kojence Wl b el 145 ml WA A0LGe fuereiUiemlber

Pro X London TRN, ORL, PED | Plus
Obr. 5. Volumatic Obr. 6. AeroChamber Plus
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Inhalatory pro prdskovou formu léku — DPI

Inhaldtory pro praskovou formu léku — DPI, maji proti MDI vyhodu ve snadnéj$im pouziti, nebof jde o dechem
aktivované inhala¢ni systémy, a tudiZ odpadé nutnost koordinace ruka-nddech a nemocny muze vdechnout od-
meéfenou ddvku i na nékolikrat. DPI jsou obecné doporuceny détem od 6 let véku, ale Ize je pouZivat i pro mladsi
déti od véku 4 let. Praotcem DPI je jednoddvkovy Spinhaler (Fisons), ur€eny pro inhalaci kromoglykatu sodné-
ho, ktery byl vyvinut v roce 1967. Prvnim rezervoarovym mnohoddvkovym DPI byl Turbuhaler vyvinuty v roce
1987 (Astra). Z tohoto obdobf je i Diskhaler (Glaxo), coz je maly mnohodavkovy DPI s vyménitelnou kartridzi
pro 4-8 dévek, stejnd firma pozd¢ji vyvinula mnohodavkovy Diskus. Ostatni DPI jsou variantami na prvni DPI,
proto jsou nékdy oznacCovany jako generické DPI. Vyvoj se nezastavuje a objevuji se nové DPI, jako je Twistha-
ler (Shering-Plough), Novolizer (Sofotec/Asta Medica), Tajfun (Focus Inhalation), JAGO (SkyePharma), Airmax
(IVAX). DPI miZeme hodnotit podle vySe zminénych charakteristik inhala¢nich systémd, avSak pro vétSinu DPI
nejsou potiebnd data vSeobecné dostupnd. O komplexni hodnoceni se pokousi recentni publikace z roku 2003,
ktera uvadi srovndvaci tabulku mnohodavkovych DPI, které jsou dostupné na britském trhu, tabulka byla zkra-
cena na mnohoddvkové DPI dostupné na trhu v CR (tabulka 4). Obecnou vyhodou viech DPI je jejich ekologic-
ké inertnost. Manipulace s malym mnozstvim Iéku vedla vyrobce DPI k navdzani 1éku na nosic, kterym je krys-
talicky monohydrat laktézy. Laktéza téz slouzi, diky chutovému vjemu, k verifikaci, Ze DPI funguje. Velmi mala
¢ast nemocnych vsak laktézu nesndsi, af jiz z dGvodu alergie ¢i jinych, a tim jim prakticky nelze souc¢asné DPI
predepisovat. Piehled DPI dostupnych na naSem trhu je uveden v tabulce 5.

Tabulka 4. Srovnani mnohodavkovych DPI dostupnych na trhu v Ceské republice

Turbuhaler Diskhaler Diskus Easyhaler
Maximalni pocet davek v blistru NA 8 60 NA
Maximaln{ pocet ddvek v rezervodru 200 NA NA 200
Pocitadlo ddvek ne/ano ano ano ano
Zabezpeceni preddvkovani ano ano ano ano
Upozornéni na posledni davky ano ne ano ne
Uzamceni ne ano ano ne
Znovunabiti ddvkami ne ano ne ne
Laktézovy nosi¢ ne/ano ano ano ano
Podobnost v zachdzeni s MDI ne ne ne ano
Pocet opera¢nich manévra 6 8 6 7
Snadnost pfipravy davky ++ + +++ +++
Snadnost ¢isténi +++ + ++ +++
Odolnost inhala¢niho systému vici poskozeni | +++ + ++ ++++
Nezdvislost FPF na PIF ne ne ano ne
Ochrana pred okoln{ vlhkosti ano ano ano ano

NA - nelze aplikovat

Ne/ano - v novéjsim Turbuhaleru pro Symbicort je jiZ pocitadlo ddvek i laktozovy nosic¢
FPF - respirabilni frakce
PIF - vrcholovy nddechovy priitok
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Tabulka 5. Inhalac¢ni systémy pro praskovou formu léku (DPI)

Inhalacni systém Typ Vyrobce Utinna latka Komercni nazev 1éku
Aerolizer jednodavkovy - | Novartis formoterol Foradil
kapsle beklomethazon Miflason
budesonid Miflonid
Diskhaler* maly mnohoddv- | GlaxoSmithKline salbutamol Ventodisks
kovy s vyméni- beklomethason Becodisks
IO beklomethason Becotide Diskhaler
Diskus mnohodavkovy | GlaxoSmithKline salmeterol Serevent Diskus
-ddvkovaci pasek flutikason Flixotide Diskus
salmeterol/flutikason Seretide Diskus
Easyhaler mnohodavkovy - | Orion Pharma salbutamol Buventol Easyhaler
reservodr davek beklomethason Beclomet Easyhaler
budesonid Giona Easyhaler
HandiHaler* jednodavkovy - | Boehringer tiotropium Spiriva
kapsle -Ingelheim
Inhalator M* jednodavkovy - | Boehringer ipratropium bromid Atrovent Inhaletten
kapsle - zdsob- | -Ingelheim fenoterol/ipratropium Berodual Inhaletten
nik na 6 kapsli Triroimal
Turbuhaler mnohodavkovy - | AstraZeneca terbutalin Bricanyl Turbuhaler*
reservodr dévek formoterol Oxis Turbuhaler
budesonid Pulmicort Turbuhaler
budesonid/formoterol Symbicort Turbuhaler

*Inhalacni systém neni soucdsti baleni Iéku, proto je nutno jej predepsat na zvldstni poukaz PZT (Prostiedky zdravotnické techni-

ky, ,.fialovy seznam*, Podskupina 10 - pomiicky respiracni a inhalacni)

Obr. 7. Aerolizer

)

Obr. 9. Diskus

Obr. 8. Diskhaler

@ 1

Obr. 10. Easyhaler
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Obr. 11. HandiHaler Obr. 12. Inhalator M Obr. 13. Turbuhaler

Ve svété je v soucasné dobé pouzivano pres 20 inhalaénich systému. Jejich téméf kompletni seznam a navod na
spravné pouziti je dostupny na www.ginasthma.com. V kapitole ,,Inhaler Charts for use with Gina Documents® se
kliknutim na ndzev inhala¢niho systému objevi jeho nacrt a ndvod na spravnou inhalaéni techniku, korigovany podle
NARTC (National Astma Respiratory and Training Center).

Nebulizdtory

Nebulizitory generuji tzv. vlhky aerosol. Nebulizitory se déli na ultrazvukové a na kompresorové, tj. tryskové. StarS{
a méné vykonné typy ultrazvukovych nebulizatort nedosahovaly takového vykonu (plnici objem 2—4 ml, rychlost vzdu-
chu 5-8 1/min), aby jimi mohly byt nebulizovdny suspenze 1éki, coZ se prakticky tykd jediného kortikosteroidu uréeného
k této formg aplikace, kterym je budesonid. Céstice suspenze budesonidu k inhalaci maji MMAD 2,2-2,9 um. Konvenéni
okolniho vzduchu. Dechem asistované tryskové nebulizatory maji konstantni produkci aerosolu, ktera se zvysuje pfi na-
dechu. S dechem synchronizované tryskové nebulizatory produkuji aerosol pouze béhem nadechu. Technickym vrcholem
jsou tzv. AAD tryskové nebulizatory (adaptive aerosol delivery devices), které monitoruji pacientdv dechovy vzor a pulzné
produkuji aerosol pouze béhem prvnich 50 % nadechu. Pokud je uzivana pfi nebulizaci maska, napf. u malych déti nebo
u nemocnych v bezvédomi, je nutna kontrola tésnosti masky na oblic¢eji. Pokud by maska dobte net€snila, je nebezpeci
pruniku aerosolu do oka, kde mohou poddvané latky vyvolat nezadouci u¢inky (napf. ipratropium mdZe vyvolat glauko-
movy zdchvat). Pfehled 1éka uréenych k nebulizaci dostupnych v Ceské republice udava tabulka 6.

Obr. 14. Kompresorovy nebulizator Porta-Neb
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Tabulka 6. Piehled 1ékt uréenych pro nebulizaci dostupnych v Ceské republice

Galenicka forma Vyrobce Udinna latka Komerc¢ni nazev 1éku
Roztok pro nebulizaci GlaxoSmithKline salbutamol Ventolin roztok
Roztok pro nebulizaci Boehringer-Ingelheim ipratropium Atrovent roztok
Roztok pro nebulizaci Boehringer-Ingelheim fenoterol/ipratropium Berodual roztok
Suspenze pro nebulizaci* | AstraZeneca budesonid Pulmicort suspenze

* Nehodi se pro nebulizaci pomoct ultrazvukovych nebulizdtorii s malym vykonem
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EDUKACE PACIENTU

Edukace pacienta je kontinudlni proces, jehoZ cilem je poskytnout astmatickému pacientovi pfipadné jeho rodiné pfi-
méfené informace a ndcvik dovednosti tak, aby se nemocny citil dobie a aby mohl podle pfedem stanoveného planu
prizpusobovat medikaci svému stavu.

Edukace pacientt je vedle farmakologické 1é¢by, monitorovani nemoci a odstranéni spoustécii jednim z klicovych
bodit vedoucich k dosaZeni plné kontroly astmatu. Spravna edukace snizuje morbiditu a mortalitu na astma, umoziu-
je dochazku do zaméstnani, do Skoly, sniZuje ndklady na zdravotni péci i nepiimé ndklady. Zdkladem efektivni eduka-
ce je dobrd komunikace a spoluprdce mezi pacienty a zdravotnimi sestrami, odbornymi lékafti i 1ékdrniky. Edukace by
méla byt zaméfena i na zdravotnicky persondl, aby pacient dostal odborné spravné, identické informace a dovednosti
v pouzivani inhala¢nich systému a pomucek.

Edukace o inhalacni 1é¢bé pri prvni navstévé Iékare

Pfi prvni ndvstéve je tieba pacientovi poskytnout:

¢ Jednoduché informace o zptisobech mozné 1é¢by a zdivodnéni, pro¢ je mu doporucovan konkrétni 1é¢ebny postup.
Pacientovi 1ze pfedvést rizné inhalaéni pomicky a on sdm se muze podilet na rozhodovéni, kterd z nich je pro ného
nejvhodnéjsi.

e Predvedeni a nauceni spravné inhala¢ni techniky s pomoci trenaZerti nebo inhala¢nich systémi s placeby.

e Vysvétleni rozdilu mezi zadchrannou tj. rychle pisobici a dlouhodobou preventivni 1é¢bou.

¢ Radu, jak monitorovat sviij stav pomoci sledovani ¢etnosti pfiznakti nebo méfenim vrcholové vydechové rychlosti
(PEF).

e Pisemny léCebny plan, jak postupovat pfi 1é¢bé akutnich zachvatl u pacientt, ktefi maji v domaci péci nebulizator,
rozpis a spravné fedéni 1€kt k nebulizaci.

Edukacni metody

Metodu edukace je tieba zvolit individualn€ u kazdého pacienta s ohledem na jeho vék, vzdélani a gramotnost. Nej-
vetsi efekt mad poskytnuti informaci Gstné s naslednym doplnénim dal§imi formami — ukazkou, pisemnymi materidly,
skupinovou vyukou, video a audio programy, diskusnimi a pfednaskovymi akcemi. Edukace by se méla provadét u pa-
cientt vSech v€kovych skupin. Specifickou skupinou, které je tfeba vénovat zvysenou pozornost, jsou déti a seniofi nad
65 let véku. U malych déti je edukace zaméfena na rodice, ale uZ tfileté dit€ je mozno naucit jednoduchym dovednos-
tem. U senioru je tfeba edukovat jesté dalsi osobu, ktera je schopna na nemocného dohlédnout.

Vsichni pacienti potiebuji ziskat ur¢ité zdsadni informace a dovednosti. VEtSinu informaci je nutné pacientim in-
dividudlné ptizpusobit a poddvat je postupné. Pro udrZeni pozitivnich zmén v navycich je zapotiebi socidln{ a psycho-
logické podpory. Méli bychom pravidelné kontrolovat, jak pacient rozumi informacim a na jaké drovni jsou jeho prak-
tické dovednosti. V analyze chybovosti v pouzivani inhalacnich systémd, kterd byla provedena na 32 alergologickych
a pneumologickych pracovistich, bylo na vzorku 523 pacient( s perzistujicim astmatem z celé Ceské republiky proké-
zano, Ze opakovana edukace signifikantn€ snizuje chybovost v inhala¢ni technice (obr. 15).
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Obr. 15. Chyby podle poctu edukaci v %
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Sestry, které provadély toto hodnoceni inhala¢ni techniky pacientl, povazuji edukaci v8ech inhala¢nich systémi za
snadnou (80 %) a pacienti hodnoti pouceni o inhala¢n{ technice jako srozumitelné (97 %). Ptesto je tfeba edukaci opakovat
ainhalacni techniku opakované kontrolovat. Bylo potvrzeno, Ze opakovand kontrola inhala¢ni techniky sniZuje chybovost.
Dobré edukace je 1ékem proti bezbrannosti, zoufalstvi, rezignaci a zavislosti na zdravotnim zatizeni a jeho 1é¢ebné péci.

Compliance

Problémem inhala¢ni 1é¢by byva nékdy mensi ochota k pfijeti tohoto druhu 1é¢by samotnym nemocnym. Medicinsky

termin oznacujici vztah pacienta k 1é¢b€ se nazyva ,,compliance® a Cesky preklad znamend vyhovéni, svoleni ¢i ocho-

tu. Podobnym terminem je adherence, coZ lze prekladat jako pfilnuti k 16¢bé ¢i dodrZovani 1é¢by. Klinické studie u do-

spélych i déti prokazaly, ze témét 50 % pacientl nedodrzuje 1é¢ebny plan pii uzivani pravidelné preventivni 1é¢by. Na

nedodrzeni 1é¢ebného planu se mohou podilet napt.:

e Problémy s inhala¢ni technikou

*  Komplikovany rezim 1é¢by (idedlni je 1éky podavat 1krat nebo 2krat denné)

e Vedlejsi ucinky léka

e Cena léka (resp. doplatky pacienti)

e Neporozuméni instrukcim nebo jejich chybéni

* Nespokojenost se zdravotnim persondlem

+ Spatny dohled, nicvik a sledovani

e Zapomnétlivost — vyhodou je, pokud ma inhalaéni systém pocitadlo ddvek a kdyZ upozoriiyje, Ze 1€k dochazi
Compliance pacientt se obvykle zvysuje, pokud pacient pfijme diagnézu astmatu, vi, Ze ma astma pod kontrolou

a véii, Ze 1éCba astmatu je bezpecnd. Ke zvySené compliance prispiva i pocit urcitého ohroZeni astmatem. Zdkladem

uspéchu je dobrd komunikace. K té ptispiva piijemné, pratelské chovani zdravotnikli, upoutdni pozornosti v interak-

tivnim dialogu. Pacienty je tfeba povzbuzovat a pochvalit. Je dobré si stanovit spole¢né cile a poskytovat vhodné, kaz-
dému pacientovi pfizptisobené informace.
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Prakticka hlediska pouzivani inhalac¢nich systému

Vyse zminénd analyza chybovosti inhalaCnich systémd prokazala, Ze celkem 41 % pacient udéld jednu &i vice chyb

v inhala¢ni technice (obr. 16).

Obr. 16. Chybovani pfi pouZivani jednotlivych inhala¢nich systémua v %
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Prestoze vétSinu chyb nemusime nutné povazovat za zavazné, 3 % pacient inhaluji zcela net¢inné (bez vydeje 1éku)

a 18 % pacientti ma Spatnou inhalaéni techniku s vydejem jen ¢asti 1éCebné davky (obr. 17).

Obr. 17. Porovnani celkové metodiky aplikace inhalac¢niho systému
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Tato analyza byla provedena na nej€astéji pouzivanych inhala¢nich systémech na nasem trhu — Aerosolovy davko-
va¢ (MDI), Easi-Breathe, Aerolizer, Diskus, Easyhaler a Turbuhaler. Jednotlivé chyby byly hodnoceny podle navodu
na pouziti uvedenych v piibalovych leticich zminénych inhala¢nich systémut a ndvodt na pouziti uvedenych v publi-
kaci ,,Co mate vy a vaSe rodina védét o astmatu®.

Léky v aerosolovém davkovaci i dechem aktivovaném aerosolovém davkovaci (Easi-Breathe) maji jako hnaci plyn
HFA (hydrofluoroalkan — bezfreonovy hnaci plyn), rovnéz tak Syncroner md jiz jako hnaci plyn HFA. Pokud je 1€k ve
formé Cistého roztoku, coz se tyka beklomethason propiondtu, neni tieba pied pouZitim inhalator protfepat. Nékteré
1éky v aerosolovych davkovacich se nepodafilo vyrobit v roztoku, ale jsou ve formé suspenze jako napf. salbutamol,
a je proto nutno je pred pouzitim protiepat. Pro snadnost edukace a vyvarovani se mozné chyby doporucujeme protie-
pat pred pouzitim v§echny MDI.

U v8ech inhala¢nich systémad je tieba pied aplikaci 1é¢ivé davky vydechnout mimo naustek a pak vloZzit ndustek do
ust a nadechnout, zejména je to dileZité u DPIL.

Jednokapslové inhaldtory pro praskové formy 1€kt maji zdanlivé slozitou manipulaci s kapsli, ale pacient se vizudl-
né presveédci, Ze vdechnul cely obsah kapsle, a tim se miiZe zvysit jeho compliance. U téchto inhaldtorti bychom méli
pacienta poucit i o vyjmuti kapsle z blistru.

U aerosolového davkovace je zdvaznou chybou nesejmuti ochranného krytu ndustku, $patnd koordinace nddechu
a stisknuti kontejneru a stisknuti kontejneru dvakrat béhem jednoho nddechu. Inhala¢ni techniku vyznamné zjedno-
dus{ inhala¢ni ndstavec. Odpada potfeba koordinace nddechu a zmacknuti kontejneru. Ur¢itou nevyhodou inhalaéni-
ho néstavce je jeho velikost.

Inhala¢ni systém Easi-Breathe prokdzal ve zminéné analyze pomérné velkou chybovost, i kdyZ se predpoklada, Ze
tento systém mad jednoduchou inhala¢ni techniku (odpada potfeba koordinace nadechu a stisknuti kontejneru). Raritni
a zdvaznou chybou u tohoto systému je neaktivovani inhaldtoru zavienim a znovuotevienim krytky ndustku pted dal-
$fm nddechem.

U inhala¢niho systému Diskus je raritni a zdvaznou chybou neotevieni ndustku.

N

Zavazna a nejcastéjsi chyba u Turbuhaleru je jeho naklanéni o vice nez 45 % pri davkovani 1éku.
U inhala¢niho systému Aerolizer nejsou chyby v inhala¢ni technice zavazné.

Pfi pouzivani Easyhaleru byla prokdzana zdvazna chyba v aktivovani ddvky béhem nddechu a raritni chybou je ne-
otevreni krytu ndustku.

Zavaznou chybou v pouZivani nebulizatort je fedéni 1ékd k nebulizaci destilovanou vodou. Léky k nebulizaci fedi-
me fyziologickym roztokem. Léky pouZivané k nebulizaci jsou ve formé roztoku a je moZné ziskat potiebné mnoZstvi
léku bud’ ur¢itym poc¢tem kapek nebo pomoci injekéni stifkacky. Pacienty bychom méli injek¢énimi stiikackami a jeh-
lami vybavit a naucit je dodrZovat urcité hygienické zdsady. Léky k nebulizaci se uchovavaji v lednici, roztoky k fedéni
mohou byt uchovavany pii pokojové teploté. U nebulizatorl je nutnd vymeéna filtrd podle doporuceni vyrobce.
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Hygiena inhalac¢nich systému

Tabulka 7. Hygiena inhala¢nich systému

Inhala¢ni systém

Zpusob ¢iSténi

Cetnost ¢isténi

kaZzdého Diskhaleru, odstranit veskery zbyly prasek.

Aerosolovy Vyndat kovovou nddobku, sejmout kryt ndustku, plastovy kryt Podle potieby

davkovac a ndustek oplachnout teplou vodou, nechat uschnout.

Syncroner Vyndat kovovou nddobku, sejmout vicko ndustku, proplachovat 2x tydné
horkou vodou po dobu jedné minuty, nechat dokonale uschnout.

Easi-Breathe Vysroubovat horni ¢4st plastového obalu (tuto ¢ast nikdy neomyvat), | 1x tydné
vyjmout kovovou nddobku, dolnf ¢ast plastikového obalu s ndustkem
oplachnout teplou vodou a diikladné vysusit.

Diskus Necisti se.

Turbuhaler Vnéjsi ¢ast ndustku Cistit suchym hadifkem, nikdy nepouZzivat vodu | 1x tydné
ani jinou tekutinu.

Easyhaler Naustek cistit suchym hadfikem, nepouzivat vodu. Podle potieby

Aerolizer Cistit pfiloZenou pinzetou nebo suchou utérkou. Podle potieby

HandiHaler Oplachnout otevieny aplikator teplou vodou a nechat dikladné Podle potieby
uschnout na vzduchu.

Inhalator M Inhalator otevfit, vyjmout bubinkovy zdsobnik, omyt cely inhaldtor | Podle potfeby
pod tekouci vodou, nechat diikladné uschnout.

Diskhaler Podle ndavodu vyjmout zdsobnik, kartdckem, ktery je soucasti Podle potieby

Inhala¢ni néastavce

Namocit na 15 min do vlazné vody se saponatem, oplachnout v Cisté
vodé, otfepat, nechat uschnout, neotirat. Je mozno je vysusit fénem.

Pred prvnim pouzi-
tim, pak 1-2x tydné

Nebulizatory

Rozebrat nddobku na jednotlivé dily, odejmout ndustek, vymyt jed-
notlivé dily v teplé vodé s pridavkem cistictho ptipravku na nadobf,
oplachnout pod tekouci vodou a nechat uschnout. MozZno vysusit
fénem. Hadici nenf tfeba Cistit.

Po kazdém pouZziti
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