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Chronickd obstrukéni plicni nemoc (CHOPN) a astma bronchiale jsou dvé nejéastéjsi chronické plicni nemoci s odhadovanou
celosvétovou prevalenci pres 300 miliont osob pro kazdou z nich. Pro obé nemoci jsou kazdoro¢né publikovany aktua-
lizace celosvétovych strategii (dokument GOLD pro CHOPN a dokument GINA pro astma), které upravuji obecny ramec
managementu téchto nemoci. Oba dokumenty predstavuji zaklad i pro ¢eské doporucené postupy pro diagnostiku a 1é¢bu
CHOPN a astmatu. V poslednich letech byla u obou nemoci u¢inéna fada védeckych poznatkd, které vytycuji soucasné
i budouci sméry jejich managementu a lé¢by. V tomto textu bude prezentovan souhrn platnych doporucenych postupt
v CR a moderni trendy nejen z dokumentd GOLD a GINA, ale i z recentnich studii s novymi lécivy.
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Current and emerging therapies in obstructive lung diseases

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and bronchial asthma are the two most common chronic lung diseases with
an estimated global prevalence of over 300 million people each. For both diseases, updates of global strategies are pub-
lished annually (the GOLD document for COPD and the GINA document for asthma) to establish a general framework for the
management of these diseases. Both documents are cornerstones for the Czech national guidelines for the diagnosis and
management of COPD and asthma. In recent years, a substantial scientific progress has been made in the field, that outlines
the current and future directions of their management. This article presents a summary of the current guidelines in the Czech
Republic. Also, modern trends from the GOLD and GINA documents are presented, along with evidence from recent studies
with new pharmacological and non-pharmacological strategies.
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Uvod

Chronickd obstrukeni plicni nemoc a astma bronchiale jsou dvé nej-
Castéjsi chronické nemoci v oboru pneumologie. Obecny celosvétovy
rdmec managementu a lécby téchto nemoci kazdoro¢né upravuiji globainf
dokumenty resp. strategie GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease) a GINA (Global Initiative for Asthma) (1, 2). Management péce
arozsah aktuané platnych lécebnych doporuceni v Ceské republice (CR)
upravuji doporucené postupy pro CHOPN a astma vydavané piislusnymi
expertnimi skupinami Ceské pneumologické a ftizeologické spole¢nosti
(CPFS) (3-5).V poslednich letech byla u obou nemoci u¢inéna fada védec-
kych poznatkd, které vytycuji soucasné i budouci sméry managementu

a lé¢by téchto chorob. V tomto textu bude prezentovan souhrn platnych
doporucenych postup v CR a moderni trendy nejen z dokumentt GOLD
a GINA, ale i zrecentnich studif s novymi éCivy.

Chronicka obstrukéni plicni nemoc (CHOPN)

Patofyziologie CHOPN

Pro pochopeni souc¢asnych smérl farmakoterapie i nefarmako-
logické Ié¢by CHOPN nastinime v ndsledujicich odstavcich alespon
nékolik elementdrnich rysl této nemoci. Zakladnim prvkem patofy-
ziologie CHOPN je chronicky zanét, ktery je dtsledkem dlouhodobé
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expozice inhala¢nim Skodlivindm (1). Vlivem chronické expozice
inhala¢nim noxdm dochézi u vnimavych jedincl (s genetickymi
vlohami, po opakovanych zanétech dolnich dychacich cest v dét-
stvf, nizkou porodni vdhou apod.) k hyperaktivaci prozénétlivych
bunék (zejména neutrofild a T-lymfocytd), nerovnovéze protedz
a antiprotedz, progresivnimu odbouravani plicnich elastickych vla-
ken, peribronchidlni fibréze a remodelaci dychacich cest, destrukci
plicnich sklipkd, mikrovaskulatury a bronchioll a také k mecha-
nismdm hypersekrece hlend (6-8). U vétsiny pacientld s CHOPN
dominuji patofyziologické dradhy spojené s neutrofilnim zénétem,
ale u 15-17 % pacientd se uplatfiuje i eozinofilni typ zdnétu (6, 9-12).
Hladina eozinofild v periferni krvi ma u pacientd s CHOPN nejen pre-
diktivn{ (predikce l1é¢ebné odpovédi k inhalacnim kortikosteroid@im),
ale i prognostickou hodnotu - pacienti s hladinou nad 300 bunék
na mikrolitr krve majf nizsf riziko exacerbaci CHOPN i mortality nez
referen¢ni populace (13). V populaci pacientl s CHOPN s eozinofil-
nim (tzv. T2-high) typem zénétu se uplatnuji signdini drahy zpro-
stfedkované tymickym stromalnim lymfopoetinem (TSLP) a fadou
interleukind (I-33, IL-4, IL-5 a I1-13) (12-15). V posledni dekddé se v celé
fade klinickych studif (ETHOS, TRILOGY, TRINITY, TRIBUTE, IMPACT,
KRONOS) ukazalo, Ze hladina eozinofild v periferni krvi > 300 bu-
nék na mikrolitr je silnym prediktorem dobré |é¢ebné odpovédi na
inhala¢ni kortikosteroidy resp. triple terapii (16-18). Neutrofilni typ
zanétu (T1 nebo T3 typ) dominuje u vétsiny pacientd s CHOPN a je
zprostfedkovéan zejména IL-17, IL-13, TNF-q, IL-23, i daldimi cytokiny,
z bunék se uplatiiuji nejen neutrofily, ale i cytotoxické T-lymfocyty,
Th17 lymfocyty a makrofagy (12, 19).

Klinicko-patofyziologickym koreldtem vyse uvedenych procest
jsou obstrukce malych i velkych dychacich cest, hyperinflace plic,
staticky a dynamicky air trapping, respiracni poruchy a redukce kar-
diopulmonalni rezervy (20, 21). CHOPN ma i celou fadu mimoplicnich
projevd, které jsou dlsledkem zanétlivych déji probihajicich v jinych
organovych systémech. Pacienti s CHOPN tak maji vy33i prevalenci
komorbidit, z nich nejzavaznéjsi jsou kardiovaskuldrni nemoci a meta-
bolické choroby (22-23). Znaky jako emfyzém, chronickd bronchitida,
bronchiektédzie a dalsf jsou u pacientd s CHOPN vyjadfeny v rozli¢né
mife, nemoc tedy u jednotlivych pacientd vykazuje znamky nekdy
i znac¢né interindividudlni variability (1, 3).

Chronicka obstrukcni plicni nemoc -
souhrn platnych doporuceni CPFS

Strategie lé¢by pacientt s CHOPN v CR je zalozena na komplexnim
pfistupu k pacientovi a na dobré dostupnosti pneumologické péce
a specialnich diagnostickych a terapeutickych metod. | v roce 2025
pouzivame k popisu charakteristik pacientl tzv. fenotypovych nalepek
nemoci. Rozlisujeme 6 klinickych fenotypt CHOPN (emfyzematicky,
bronchiticky, prekryv s astmatem, prekryv s bronchiektaziemi, plicni
kachexie a frekventni exacerbace), pacient mize byt nositelem vice
fenotypt CHOPN zérover (3).

Lécba CHOPN je rozdélena do péti zakladnich sfér ¢i okruhd (3).
Pacienti jsou lé¢eni dostupnymi farmakologickymi i nefarmakologic-
kymi prostfedky ze tfech az péti okruh(, v zavislosti na pfitomnosti

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék. 2026;72(1):15-20 /

individudlnich charakteristik nemoci u daného pacienta (3). Zminéné
okruhy lé¢by zahrmuiji tyto:

1) eliminace rizik,

2) zékladni (mandatorni) lé¢ba,

3) fenotypové-specificka 1é¢ba,

4) terapie respira¢niho selhdnf a paliativnf |é¢ba a

5) 1é¢ba komorbidit (3).

Kazdy pacient ma lécbu miniméliné z prvnich 3 okruhl - snize-
ni / zamezeni expozice rizikovym faktorlim (zejména kourenf), zakladni
farmakologickou a nefarmakologickou Ié¢bu (bronchodilatancia, plicnf
fyzioterapie, ockovani proti respira¢nim patogentm, inhala¢ni tech-
nika) a fenotypové-specifickou 1é¢bu (3). Nutnosti k tomuto kroku je
znalost pfitomnosti jednotlivych fenotypd, zejména na bazi detailnich
anamnestickych dat, provedeného CT hrudniku, podrobnych funkénich
a antropometrickych test( a nékterych krevnich odbeérd (3). Ctvrtym
okruhem je paliativni Ié¢ba a terapie chronického respira¢niho selha-
vani. Tato lé¢ba je indikovana pro pacienty v pokrocilém stadiu CHOPN,
s pfitomnosti hypoxemického nebo hyperkapnického respira¢niho
selhdni nebo v terminainim stadiu své nemoci (3). Lé¢ba dlouhodobou
domdci oxygenoterapif nebo domdaci neinvazivni ventilaci maze byt
indikovédna na zdkladé pfislusnych indikacnich kritérif (3). Patym okru-
hem jsou komorbidity, které mizou vyrazné zhorsovat stav pacientd
s CHOPN, vcetné rizika mortality (21). Nejzadvaznéjsi jsou kardiovasku-
larni komorbidity a onkologické nemoci, které se u pacientl s CHOPN
vyskytuji s vyssi prevalenci nez u referencni populace a jsou pficinou
vy3$si morbidity, ¢astéjSich hospitalizaci a kratStho dozitf (3, 24). Vyskyt
komorbidit také stoupa s pokrocilejsim stadiem CHOPN. Lécba téchto
komorbidit patii do rukou pfislusnych specialistd, role pneumologa je
predevsim v aktivnim pfistupu k jejich vyhleddvani. Schéma platného
doporuceného postupu CPFS je uvedeno jako obrazek 1 (3).

V soucasnosti existuje nékolik lé¢ebnych postupd, které maji
potencial snizit riziko mortality, resp. prodlouZzit pfeziti pacienta
s CHOPN. Tyto jsou vétsinou aplikovatelné pouze u malého poctu
pacientld. Mezi tyto postupy a farmakoterapie patfi: substituce
alfal-antitrypsinu u deficientnich pacientl, dlouhodoba domaci
oxygenoterapie u pacientd s chronickym hypoxemickym respira¢nim
selhdanim tézsiho stupné, domaci neinvazivni ventilace u pacientd
s chronickou hyperkapnif, chirurgickéd volumredukce u pacientU s de-
finovanym typem emfyzému, respiracni fyzioterapie, transplantace
plic. Lé¢bou, kterou Ize uplatnit v Sirsi populaci pacientt s CHOPN, je
tzv. triple terapie — fixnf trojkombinace 32-sympatomimetika, para-
sympatolytika a inhala¢niho kortikosteroidu. Zdaleka nejucinnéjsim
postupem ve vztahu ke snizenf rizika mortality je odvykéani koufenf
v Casnych stadifch CHOPN (3).

Chronicka obstrukcni plicni nemoc -
souhrn novinek z GOLD 2026

Dokument GOLD 2026 je posledni verzi kazdoro¢né vydavané ak-
tualizace tohoto dokumentu (1). Z&kladnimi prvky diagnostiky nadale
zUstava zhodnoceni symptomU (napf. pomoci dotazniku CAT) a priikaz
ireverzibilnf obstrukce dychacich cest v rdmci spirometrického vysetient.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



PREHLEDOVE CLANKY | 17

Nové terapeutické moZnosti a principy lécby obstrukcnich plicnich nemocf

0br. 1. Celkové schéma platného doporuceni CPFS CLS JEP pro lécbu CHOPN v Ceské republice. Reprodukovdno z pivodni publikace se souhlaser autor(i (3).

Kritériem ireverzibilnf obstrukce zlstava hodnota poméru FEV1/FVC
pod 70 % po bronchodilata¢nim testu; Z-skére pro hodnoceni plicnich
funkci zatim dokument GOLD nepouziva (1). AktudIni klasifikace CHOPN
pouziva spirometrickou hodnotu FEV1 (= miru obstrukce) — stupné [-IV
a Urovenri symptomd a pocet exacerbaci (skupina A - oligosymptomaticti
pacienti bez exacerbaci, B — symptomaticti pacienti bez exacerbacia E -
exacerbujici pacienti). V rdmci diagnostiky je nové doporuceno pouZivat
i CT hrudniku, které jednoznacné zobrazi charakteristiky CHOPN u dané-
ho pacienta (bronchitické znaky, hlenové zatky, typ, rozsah a charakter
emfyzému, bronchiektazie), zéroven i poslouzi k vylouceni komorbidit
(plicni fibréza, karcinom plic a dalsi).

Co se tyce lécby, jejim cilem je redukovat miru symptomda a snizit
riziko morbidity a mortality. K dispozici je celd fada farmakologickych
a nefarmakologickych postupd, které majf inicidlni verzi a naslednou
reevaluaci, s moznym doplnénim nebo zménami v case (1). V doku-
mentu je vyrazné posilena role eozinofild v periferni krvi, které jsou
prediktory lé¢ebné odpovédi k inhala¢nim kortikosteroidm (IKS) —
hodnoty nad 300 bunék na ul krve jejich ucinek (IKS) pfedpovidaji,
naopak hodnoty pod 100 bunék na pl krve efekt IKS prakticky vylucuj.
Krevni obraz s diferencidlnim rozpoc¢tem leukocytl proto v soucasnosti
patfi mezi zékladni vysetreni u pacientt s CHOPN (1). Dokument GOLD
2026 detailné popisuje a upravuje zplsob pouziti pokrocilejsich modalit
lécby, véetné endoskopickych a chirurgickych metod, doporucené
vakcinace, pouzivani IKS, ventilatni podpory, DDOT, protizanétlivych
[ékd veetné biologik a dalsich (1).

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

Chronicka obstrukcni plicni nemoc - nové léky
a budouci sméry

Horkymi novinkami lécby CHOPN v roce 2025 jsou biologika a en-
sifentrin.

Z biologik je v Ceské republice dostupny dupilumab, a to od druhé
poloviny roku 2024. | k prosinci 2025 je pfipadné zahajeni 1éCby dupi-
lumabem nadéle nutno fesit prostfednictvim Zadosti na paragraf 16
Zakona o vefejném zdravotnim pojisténi. Dupilumab je monoklonaini
protilatka, kterd cili na spolec¢nou ¢ést receptord pro -4 a I1-13, tedy
na dulezité molekuly v patogenezi T2-high (= eozinofilniho) zanétu.

Registrace dupilumabu pro l1é¢bu CHOPN probéhla na zékladé
vysledkd studii NOTUS a BOREAS (25-27). Studie NOTUS i BOREAS byly
randomizované, placebem kontrolované studie faze 3 provedené na
vzorku 935 resp. 939 pacientl s CHOPN ve véku 40-85 let, ktefi byli
randomizovani do ramen s dupilumabem a s placebem v pomeéru 1: 1.
Kritérii po zafazeni byl vyskyt 2 stfedné tézkych nebo 1 téZké exacerbace
v poslednich 12 mésicich i navzdory pravidelné Ié¢bé triple prepardtem
a hladina eozinofill v periferni krvi > 300 bunék na mikrolitr (25, 26).
Primarnimi cili obou studif byl vyskyt exacerbaci, sekundarnimi cili byla
hodnota FEV1, kvalita Zivota a pocet exacerbaci u podskupiny pacientt
s hodnotou FeNO nad 20 ppb (25, 26). Vysledkem studif byl 0 30-34 %
nizsi vyskyt exacerbaci ve skupiné pacientl lé¢enych dupilumabem
(p < 0,001) a signifikantni zlepseni FEV1 (+ 139 ml vs. + 57 ml; p < 0,001).
V podskupiné pacientl s FeNO > 20 ppb byl pozorovan vzestup FEV1
0 221 ml v rameni s dupilumabem vs o 81 ml v rameni s placebem
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(p =0,001) (25). Pacienti Ié¢eni dupilumabem méli lepsi kvalitu Zivota;
bezpecnostni profil dupilumabu byl pfitom velmi dobry (25).

V rdmci viny vseobecného nadseni z vyborného efektu biologik
u tézkych astmatikd a triple terapie u pacientl s CHOPN s eozinofilif
byla zahajena fada klinickych studif s nékolika rdznymi biologickymi
preparaty. Vétsina téchto studii cilila na patofyziologické mechanismy
eozinofilniho zanétu u CHOPN. Postupné byl zkouman efekt mepoli-
zumabu (anti-IL-5), benralizumabu (anti-IL-5R), itepekimabu (anti-IL33),
astegolimabu (anti-ST2) a tezepelumabu (anti-TSLP) (28-33). Ve studiich
GALATHEA a TERRANOVA nebyl pozorovan zadny efekt benralizumabu
(@nti-IL-5RA) na exacerbace CHOPN ani na jiné sekundarni endpointy
(28). Ve studii COURSE byl vyloucen efekt tezepelumabu (anti-Il-33) na
vyskyt stfedné tézkych az tézkych exacerbaci CHOPN (29). Ve studii
FRONTIER-4 byl zkoumdn efekt tozorakimabu na exacerbace CHOPN,;
studie byla negativni, i kdyz byl pozorovan parciélni efekt v subpopulaci
pacientU s vice nez 2 exacerbacemi v obdobi pfed zafazenim do studie
(31). Studie PDY16967 zkoumala vliv itepekimabu (anti-IL-33) u pacientd
s eozinofilnim typem CHOPN - efekt na exacerbace v celkové popu-
laci nebyl prokazan; jisty efekt byl pozorovan pouze v subpopulaci
byvalych kurakd (32). Ani studie s tfeti molekulou s anti-IL-33 efektem
(astegolimab) neprinesla uspokojivé vysledky — efekt na vyskyt exacer-
bacf nebyl statisticky vyznamny (34). Co se tyce mepolizumabu, ze 2
studif faze Il (METREX a METREOQ) byl pozorovan efekt pouze v jedné
z nich, a to na pocet stfedné tézkych a tézkych exacerbaci u pacient(
s eozinofilnim typem CHOPN; efekt v3ak nebyl statisticky vyznamny pfi
metaanalyze obou studii (30). Az v roce 2025 byly publikovany vysledky
studie MATINEE, ve které byl pozorovan signifikantni pokles poctu exa-
cerbaci u pacientd s CHOPN s hladinou eozinofild nad 300 bunék na
mikrolitr periferni krve (35). V souc¢asnosti probihd posuzovani pouziti
mepolizumabu v indikaci CHOPN Evropskou Iékovou agenturou (EMA).

Kromé dupilumabu a mepolizumabu nebyl prokdzan pfesvédcivy
efekt na predem stanovené klinické ukazatele (plicni funkce, exacerbace,
parametry kvality Zivota) u zadné z dalsich zkoumanych molekul. Tato
pozoruhodné série nezdar( pfinesla fadu otaznikd, na které jsou inten-
selhava a neni pozorovan jejich zadny efekt. Pfi srovnani efektu dupilu-
mabu a mepolizumabu u pacientl s astmatem a CHOPN z klinickych
studii je patrné, Zze efekt obou Ié¢iv je vyraznéjsi u pacientd s astmatem
(redukce poctu exacerbaci 0 47-53 % vs. 0 20-32 % u CHOPN), a to
bunék/mikrolitr) ve srovnani's pacienty s CHOPN (400-405 bunék/mik-
rolitr) (25-27,35-37). Ukazuje se, ze subpopulace cirkulujicich eozinofild
jsou rozdilné pro astma a pro CHOPN - u pacientl s astmatem tvorf
znacnou &ast jejich populace (@z 25 %) tzv. inflamatorni eozinofily, na
rozdil od pacientt s CHOPN, u kterych je tato subpopulace zastoupena
v méné nez 1% (38). Je pravdépodobné, Ze pravé inflamatornf eozinofily
zprostredkuiji lé¢ebnou odpovéd nejen vici IKS, ale i vici rdznym typlm
biologik. Zaveérem, biologicka lé¢ba u CHOPN zacing, ale masivnéjsi
vstup tohoto druhu terapie do lé¢ebnych algoritm(, ale zejména do
patofyziologie CHOPN, zatim zlstava nepravdépodobna.

Dal3i novinkou na poli farmakologické lécby CHOPN je inhala¢ni
ensifentrin. Ensifentrin je duéini inhibitor fosfodiesteraz 3 a 4 (PDE3/4),
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pficemz plsobeni na PDE3 zprostfedkuje jeho protizanétlivy a plsobenf
na PDE4 bronchodilatacni tcinek (39). Efekt ensifentrinu na klinické uka-
zatele byl zkouman ve dvou studiich faze Ill: ENHANCE-1 a ENHANCE-2
(40). Ve studiich bylo zafazeno 760 a 789 pacientt s CHOPN s priimér-
nou hodnotou FEV1 kolem 50 % predikované hodnoty, ktefi uz byli
dlouhodobé na bronchodilatacni |é¢bé; pacienti byli randomizovani
v poméru 1: 1 (placebo vs. ensifentrin) (40). Obé studie byly pozitivni,
tzn. byl prokédzan signifikantni efekt inhala¢niho ensifentrinu na plicnf
funkce (zlepseni FEV1 0 87-94 ml; p < 0,001) a parametry kvality Zivota
(40). Bylo pozorovano i signifikantni snizenf vyskytu exacerbaci CHOPN
0 36-43 % a prodlouzeni doby do exacerbace (HR 0,58-0,62), a to
vse pii uspokojivém bezpecnostnim profilu (39, 40). Vysledky studif
potvrdila i metaanalyza (39). Ve Spojenych statech americkych byl
ensifentrin schvélen agenturou FDA k pouziti v 1é¢bé CHOPN pod
ndzvem Ohtuvayre (41). V Evropé byla zddost o schvéleni ensifentrinu
agenturou EMA stazena firmou Verona Pharma dne 30. 10. 2025, tento
stav trva i ke konci roku 2025 (42).

Jak jsem jiz zminil vyse, odvykani koufeni v casném stadiu CHOPN
je nejucinnéjsim opatfenim, kterym Ize pacientovi sniZit riziko progrese
nemoci, vyskytu exacerbaci a i pomérné vyrazné prodlouzit délku preziti
(43,44).V tomto kontextu jsou velmi zajimavé vysledky pilotniho projek-
tu s ndzvem ,Casny zachyt chronické obstrukéni plicni nemoci v rizikové
populaci”, na kterém od roku 2017 do konce roku 2022 spolupracovala
pracovni skupina Ceské pneumologické a ftizeologické spole¢nos-
ti CLS JEP, Spole¢nosti vieobecného Iékarstvi CLS JEP a Narodniho
screeningového centra Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky CR
(UZIS). Projekt cflil na rizikovou populaci kurékd s ambici diagnostikovat
CHOPN v nizkém stadiu. Osloveni pacientl zajistovali prakticti lékafi,
pneumologové i masmédia prostfednictvim informacni kampané ci-
lené zejména na laickou vefejnost. Jako rizikova osoba byl povazovan
pacient bez anamnézy CHOPN, ve véku 40-69 let, s tabdkovou zatéZ
vys$sinez 10 balickorokd a symptomy ndmahové dusnosti. Tyto rizikové
osoby byly nasledné vysetfeny v ambulancich pneumolog; pacienti
vyplnili dotazniky mMRC a CAT a absolvovali post-bronchodilatacni
spirometrii, bodypletysmografii a vysetreni transferfaktoru. V pfipadé
pozitivniho zachytu CHOPN ¢i jiné funkeni patologie byl pacient do-
Setfen v souladu se standardni klinickou praxi. Vysledkem pilotniho
projektu bylo vysetfeni 1074 pacientd pneumologem, ze kterych 385
(37 %) mélo prvozachyt CHOPN (45). U pacientd, ktefi by soucasné
splfiovali i kritéria pro zafazeni do programu screeningu karcinomu plic
(= vék 55-74 let, zatéz > 20 balickorokd) byl zachyt CHOPN dokonce
na Urovni 49 % vysetfenych osob (45). Neméné ddlezitym poznatkem
bylo, Zze az 78,8 % pacientl s novou diagnézou CHOPN mélo inicidlnf
stadium nemoci stupné | nebo Il dle GOLD, coz znamend znacny prostor
pro vcasnou protikurdckou a/nebo farmakologickou intervenci (1, 45).

Astma bronchiale
Patofyziologie astmatu

Astma bronchiale patfi spolu s CHOPN mezi nej¢astéjsi chronic-
ké plicni nemoci; prevalence astmatu je celosvétové odhadovéna

na kolem 300-350 milion’ osob (2). Astma je chronické zanétlivé
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onemocnénf dychacich cest charakterizované tfemi primarnimi pato-
fyziologickymi znaky: zanétem sliznic dolnich dychacich cest, intermi-
tentnf, zachvatovitou a vétsinou reverzibilnf obstrukci dychacich cest
a bronchialnf hyperreaktivitou (2). Umrtnost na astma v CR je vyrazné
nizsi nez na CHOPN - ro¢né cca 100-150 pacientU. Klinickymi pfiznaky
astmatu jsou sipani, kasel a dusnost — tyto jsou vysledkem nékolika
vzdjemneé pusobicich procesd. Chronicky zanét zahrnuje aktivaci
imunitnich bunék, primérné zirych bunék, eozinofild a T-lymfocytd.
Tyto bunky uvolfuji medidtory, jako je histamin, leukotrieny a interle-
ukiny IL-4, IL-5, IL-13 nebo IL-33, které zpUsobujf otok tkdné a atrahujf
dalsi zanétlivé buriky. Akutni astmatické epizoda obvykle probihd ve
dvou fézich. V rané fazi (béhem nékolika minut) dochazi k aktivaci
Zirmych bunék zprostfedkované IgE s okamzitym uvolnénim media-
tord (histamin, leukotrieny), coz zptsobuje rychly bronchospasmus.
V pozdni fazi (0 4-24 hodin pozdéji) zanétlivé bunky (eozinofily a Th2
lymfocyty) migruji do dychacich cest, coz zplsobuje protrahovany
zanét a otok sliznic. Pfi astmatickém zachvatu (exacerbaci) dochéazi
k obstrukci proudén{ vzduchu v dolnich dychacich cestach. Zdzenf
lumen dychacich cest nastava v dsledku: bronchokonstrikce (rychla
kontrakce hladkého svalstva dychacich cest v reakci na spoustéce
= triggery) edému sliznic dychacich cest (otok stén dychacich cest
v dUsledku uniku tekutiny z kapildr), vzniku hlenovych zatek (diky
nadmeérné produkci vazkého hlenu poharkovymi burikami) a bron-
chidlnf hyperreaktivity (inadekvatnf az pfehnana bronchokonstrikenf{
reakce na normalné neskodné podnéty, jakymijsou studeny vzduch,
cviceni nebo alergeny) (2).

U chronického nebo tézkého astmatu mlze protrahovany a in-
tenzivnéjsi zanét vést k trvalym strukturdinim zméndm zndmym jako
remodelace dychacich cest. Dochézi ke ztlusténi bazalni membrany
sliznic dolnich dychacich cest, hypertrofii hladkého svalstva a hyperplazii
pohérkovych bunék, déle se uplatnuje subepitelidini fibréza a neoan-
giogeneze. Tyto zmény mohou zpUsobit fixni obstrukci dychacich cest,
kterd jiz neni pIné reverzibilnf standardni Ié¢bou (2).

Moderni koncept managementu astmatu rozdéluje astma do ne-
kolika r&iznych fenotypt ¢i endotypl na zakladé pritomnosti, resp.
dominance konkrétni biologické drahy. Dle Ceskych guidelines roz-
lisujeme astma eozinofilni alergické (charakterizované eozinofilnim
zanétem ve sliznici pradusek, vétsinou atopickym podkladem, asociaci
s jinymi alergickymi projevy a ndstupem potfzi v raném détstvf), eozi-
nofilni nealergické (charakterizované vyraznou pfftomnosti eozinofilie,
spise absenci daldf alergickych projevd a ndstupem ve stfednim véku)
a nealergické non-eozinofilnf (charakterizované vyraznymi symptomy,
absenci alergickych projevi a eozinofilie, néstupem v dospélosti, ¢asto
dominanci neutrofilnich patofyziologickych drah) (5). Dokument GINA
rozliduje etiotypy tzv. ,T2-high” astma — ¢asto alergické; charakterizované
vysokymi hladinami IgE a eozinofilll a ,T2-low” astma (jiné nez typ 2),
které je obvykle asociovéno s koufenim, paucigranulocytarnim typem
zanétem nebo obezitou a je méné citlivé na inhala¢nf kortikosteroidy.
Co se tyce klinickych fenotyp(, dokument GINA rozliuje astma aler-
gické, nealergické, astma u obéznich pacientl, astma s perzistentni
bronchidIni obstrukci, astma s pozdnim nastupem (dospély vék) a tzv.
,cough-variant astma” charakterizované drézdivym kaslem (2).
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Diagnostika astmatu se opird o anamnestickd data (symptomy)
a o funkéni prakaz reverzibilni bronchidlni obstrukce a bronchidlni
hyperreaktivity. Nynf je jiz standardné posuzovéna i role biomarkerd
T2 zanétu (eozinofily v periferni krvi, sérovy IgE, frakce oxidu dusna-
tého ve vydechovaném vzduchu - FeNO). Samozfejmé je vylouceni
alternativnich pficin dusnosti (2, 4, 5). Posuzuje se téz tize astmatu
(intermitentnf — t&Zké perzistujicf) s moznym up- ¢i down-gradingem
v pribéhu ¢asu a mira kontroly nemoci (2, 4, 5).

Zakladem lé¢by astmatu jsou inhala¢ni kortikosteroidy (IKS), a to jiz
ne v monoterapii, nybrz jako soucdst dvojkombinacnf [é¢by s dlouho-
dobé (¢i méné ¢asto s kratkodobé) plsobici bronchodilata¢ni latkou
7 tiidy B2-sympatomimetik — IKS/LABA (2). Lécba astmatu je stuprio-
vitd a graduje v 5 stupnich od lehkého intermitentniho az po tézké
perzistujici stadium. V mezich 1é¢by se uplatnuji terminy ,MART" —
Maintenance-And-Reliever Therapy (= l1é¢ba IKS/formoterolem po-
dédvana pravidelné a/nebo jako ulevova medikace), ,maintenance
therapy” (= pravidelna udrzovaci 1é¢ba), ,controller” (= Ié¢ba podavana
k zajisténi kontroly symptomU a prevencdi rizik), ,reliever” (= Ulevova
lé¢ba) a ,Anti-Inflammatory Reliever” (AIR) (2). AIR je nynf jednoznacné
preferovanou lé¢bou v krocich 1 a 2, jelikoz zprostredkuje nejen bron-
chodilatacni, ale i protizanétlivy Ucinek (2). AIR v sou¢asnosti zahrnuje
fixni kombinace beklometazon/formoterol, budesonid/formoterol
a (jakykoli) IKS/salbutamol, a pouze tyto tfi verze kombinac¢ni lécby
jsou dle GINA urceny k pouzivani v rezimu AIR (2). Klasické Ulevové
preparéty s obsahem salbutamolu nebo fenoterolu by jiz nemély byt
pouzivany v monoterapii, zejména z divodu, Ze jejich pouzivani dava
pocit falesné bezpecnosti, pficemz ale bez IKS neni ovlivnéna samotna
patofyziologie nemoci (2).1 u lehkych astmatikd (intermitentni stadium
na intermitentni medikamentdzni 1é¢bé) tak existuje riziko vyskytu
tézké exacerbace s naslednym umrtim (2, 46, 47). Ve vyssich stadiich
astmatu (stfedné t&zké az tézké perzistujici) je klicova role IKS/LABA
ve zvysujicich se davkach jako udrzovaci lé¢by nemoci (2, 4, 5). V této
fazi méa vyznam i lécba antileukotrieny, parasympatolytiky, pfipadné
peroralnimi kortikosteroidy (2, 4, 5).

U tézkého perzistujictho a nekontrolovaného astmatu se v po-
slednich letech etablovala role biologické 1é¢by a je pouzivéna celd
fada preparatC s anti- IL-4, IL-5, IL-13, IL-33 nebo IgE aktivitou (benrali-
zumab, omalizumab, mepolizumab, dupilumab a reslizumab u T2-high
,eozinofilniho” astmatu a tezepelumab u T2-low ,non-eozinofilniho
nealergického" astmatu) (48). Spravné indikovana biologicka lé¢ba je
ucinna u tézkého nekontrolovaného astmatu, kde signifikantné snizuje
nejen vyskyt exacerbaci, ale i pouzivani ordinich kortikosteroid( a také
zlepsuje kvalitu Zivota (48). Konkrétni indikace pro jednotlivé molekuly
presahuje rdmec tohoto textu. Avsak obecné jsou biologika indikovéna
u pacientd s tézkym refrakternim astmatem, které je nestabilni (= paci-
ent opakované exacerbuje a ma vysokou miru symptom) i navzdory
maximalni farmakologické i nefarmakologické 1é¢bé, maji hodnoty
eozinofild v periferni krvi vice nez 150 (u nékterych molekul i vice nez
400) bunék na mikrolitr krve a zvy3enou hladinu sérového IgE (2, 4, 5).
V nékterych pfipadech prvni volba biologické Ié¢by nema dostatecny
klinicky efekt, v tomto pfipadé je mozné zkusit jiny biologicky preparat
(tzv. switch); i pro tyto situace existuji ur¢itd pravidla (49). V sou¢asnosti je
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vyvijena nebo jiz testovana celd fada novych biologik; v budoucnu bude
zodpovézena i otdzka mozného efektu kombinované biologické 1é¢by.

Nefarmakologické modality Ié¢by zahrnuji bronchiélni termoplasti-
ku (bronchologickd metoda s potencidlem zvrétit remodelaci dychacich
cest) a respiracni fyzioterapii a fyzickou aktivitu, které prokazatelné
zlepSuji kvalitu zivota i daldi charakteristiky nemoci (50, 51). Jako neméné
dulezité se jevi environmentéini vlivy, zejména meteorologickd situace,
kdy v dobé extrémniho horka, chladu, boufi anebo napf. pfi lesnich
pozarech a smogové situaci panuje zvysené riziko exacerbaci, utilizace
zdravotni péce, navstév oddéleni emergency a také mortality (2).

Alergenové imunoterapie (AIT) je dalsf lécebnou moznosti, kterou
mUzeme zafadit do naseho portfolia. Tato desenzibiliza¢ni lé¢ba zlep-
Suje priibéh astmatu a alergickych a napfiklad AIT u pacientl (zejména
pediatrickych pacientd) s alergickou rinitidou mdze snizit riziko rozvoje
astmatu io 25 % (52).

Lécebnymi cili u pacientd s astmatem jesté nedavno bylo snizeni
poctu exacerbaci a redukce symptom. V poslednich letech se ale
etabloval i novy cil, a to klinickd remise astmatu — obdobné jako je tomu

u jinych nemoci — napf. sklerézy multiplex nebo revmatoidnf artritidy
(2, 49, 53). Remise astmatu (= asymptomatického stavu se stabilnimi
plicnimi funkcemi) Ize doséhnout rliznymi lé¢ebnymi prostiedky, a to
i U pacientd s tézkym refrakternim astmatem; obvykle tohoto efektu
dosédhneme tzv. ,on-treatment” pomoci IKS/LABA, AIT nebo biologické
léCby, vyjimecné mlze dojit k remisi astmatu i spontanné — bez lécby
,off-treatment” (2, 53). Vidina dosazenf klinické remise nemoci méa
i psychologické aspekty — muize zvysit compliance pacienta k nabizené
|é¢bé a na druhé strané zvysit motivaci Iékafe k adherenci k védecky
podloZenym doporucenym postuplm v daném oboru (2, 53). Nutno
poznamenat, Ze klinickd remise neznamend definitivni vyléceni astmatu.
Na z&vér u obou nemocfje v poslednich letech intenzivné diskuto-
vana ekologi¢nost pouzivani inhaldtord, jejich uhlikova stopa i Ucinky
pohdnécich plynd (tzv. propelant) na zemskou atmosféru a klima
(54). Z fady studi je patrné, ze dostate¢nou edukaci nejen pacientd,
ale i zdravotnik ohledné nizsi ekologické stopy praskovych forem
inhaldtort (bez propelantl) Ize dosdhnout vyznamného snizeni objemu
nadbytecnych emisi Iatek se silnou ekologickou stopou (54).
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