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Inhalacna triple terapia v liecbe bronchidlnej astmy

miernej astmy s nizkym zastUpenim eozinofilov v spute (14), ¢o sa neskor
odrazilo na potrebe identifikicie fenotypu astmy.

Mangia et al. porovnavali FDC a zamerali sa na pacientov s nedo-
stato¢ne kontrolovanou, tazkou, perzistujucou astmou nastavenych na
inhala¢nej triple kombinacii LABA, LAMA a na vysoko davkovanych ICS
s FDC ICS/LABA spolu s LAMA v samostatne podavanom inhaldtore.
Potvrdili vyssiu efektivitu so signifikantnou redukciou exacerbdcir pri
fixnej trojkombindcii s vysoko ddvkovanym ICS (IND/GLY/MF — jedenkrat
denne) v porovnani s FP/SAL (dvakrat denne) + TIO (jedenkrat denne)
alebo FP/SAL (dvakrat denne) alebo MF/IND (jedenkrat denne), pricom
inhala¢na triple terapia zabezpecila vyssiu adherenciu k lie¢be (27).

Studia IRIDIUM poukazala na signifikantné zlepsenie plucnych
funkcif pri jedenkrat denne aplikovanej liecbe mometazén/indakate-
rol/glykopyrénium so strednymi a vysokymi davkami ICS v porovnani
s dvakrat denne inhalovanou FDC v zlozeni vysoko dévkovaného FP/
SAL. Stredne a vysoko davkovana triple lie¢ba mala podobné vysledky
zlepsenia sledovanych ukazovatelov (28).

Podla vysledkov studie CAPTAIN, lie¢ba ITT flutikazon/umeklinidi-
um/vilanterol (jedenkrat denne) taktieZ zlepsila plticne funkcie u paci-
entov s nekontrolovanou astmou v porovnani s FF/VI (18).

V 5tudii TRIMARAN boli sledovani pacienti na liecbe beklometazén
dipropionét/formoterol furoat (BD/F) a extra-fine BDP/F/G v jednom
inhalatore (G, LAMA) podévanych dvakrat denne. V studii TRIGGER boli
randomizovani pacienti s tazkou astmou na liecbe BDP/F, extra-fine
BDP/F/G a extrafine BDP/F so samostatnym tiotropiom. Obe $tudie
(TRIMARAN, TRIGGER) zistili redukciu tazkych exacerbécif astmy a zlep-
Senie a stabilizaciu plicnych funkcii (29, 30). Triple lie¢ba (LABA/LAMA/
ICS) tak stabilizovala nekontrolovanu astmu s dosiahnutim jej kontroly
a zlepSenim plicnych funkcif pridanim LAMA.

Vzhladom na predchédzajice doékazy priaznivého bronchodila-
ta¢ného, ale aj protizdpalového vplyvu v lie¢be astmy s poznanim
fenotypov astmy je potrebné spravne a hlavne vcas indikovat LAMA
u vybranej skupiny astmatikov. Ukazuje sa, Ze nielen nedostato¢ne kont-
rolovani, tazki astmatici, ale aj tzv. non-T2 astmatici (neutrofilni, s nizkym
poc¢tom eozinofilov v spute), vekovo starsi, mézu inhaldciou LAMA s 1CS
alebo LAMA kICS/LABA dosiahnut lepsiu a stabilnejsiu kontrolu astmy,
idedlne v jednom inhaldtore. Samozrejme, mame moznost aj indikovat
biologicku lie¢bu, avsak td ma svoje indikacné Specifikd a je este stale
cenovo vyrazne drahsia (2, 3).

Pridanim LAMA v inhalac¢nej triple terapii sa mozu naopak reduko-
vat davky ICS, aj davky OCS po dosiahnuti kontroly astmy. Liecba CS
ma vplyv na vlastnu tvorbu kortizolu, pricom dochéddza aj pri liecbe
ICS k supresii hypotalamo-pituitarnej osi (31). V tabulke 1 si uvedené
denné davky ICS, ktoré mézu spdsobit 20 % supresiu tvorby kortizolu.
Na jej podklade mozno konstatovat, Ze jedenkrat denne davkované ICS
(napr. flutikazdn furodt, mometazon, ciklezonid, budezonid) su vyrazne
bezpecnejsie ako dva- a viackrat denne davkované ICS (31).

V studii Daley-Yates uvéadza, Ze ICS maju identickd ucinnost pri
rozdielnej, ekvivalentnej terapeutickej davke. Ich relativnu Ucinnost
ovplyviiuje aj samotny inhaldtor (inhalovana, dopravend davka, delive-
red lung dose) a ¢as na dosiahnutie usadenia ICS (pulmonary residency
time). ICS sa Iisia rozdielnym trvanim nastupu a pésobenia v dychacich
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cestach. Poukézal na vztah afinity vazby na GR receptor so stredopasmo-
vou nomindlnou terapeutickou dennou davkou (31). Dal$im faktorom,
ktory vplyva na systémovy ucinok ICS, je ich lipofilita (31).

Triple terapia: FDC (ICS/LABA) + LAMA verzus
SITT

Ak sa vyskytuju astmatické prejavy Castejsie ako raz tyZzdenne, mo-
Zzeme do lie¢by pridat od roku 2021podla odporucani GINA dlhodobo
posobiace bronchodilatancium (LABA), idedine do fixnej kombinacie
(FDC, fixed-dose combination). FDC ICS/LABA v jednom inhalatore
zabezpedi lepsiu adherenciu v lie¢be astmy v porovnani s pouZitim
osobitnych inhaldtorov pre LABA a ICS (3, 32, 33).

Charakteristiky nedostato¢ne kontrolovanej astmy uvadza tabulka 2,
upravena podla Chapmana et al. (34).

PouZitie len jedného inhaldtora pri FDC ICS/LABA, ale aj pri triple
LABA/LAMA/ICS (single inhaler triple therapy, SITT, ,closed triple the-
rapy”) zabezpecuje lepsiu adherenciu a zvladnutie inhala¢nej techniky
(3). Napriklad, viac ako 70 % dospelych kanadskych astmatikov ma
nedostato¢nu adherenciu s tendenciou naduZivania antiastmatickej
liecby, ¢o znizuje jej bezpecnost a komplikuje celkovy stav komorbiditou
(najma kardiovaskularnou), Castymi priznakmi az exacerbaciami astmy
s negativnym dosahom na kvalitu Zivota a socioekonomické postavenie
(34). Na obrazku 1 st uvedené vyhody a nevyhody volnej (minimalne
dva pouzité inhalétory pri liecbe astmy) a fixnej (pouZzitie len jedného
inhaldtora v lie¢be astmy, SITT) inhalacnej triple terapie astmy (34).

Suboptimélna inhala¢né lie¢ba zhorsuje az u 70 % pacientov kon-
trolu astmy, zvysuje riziko exacerbdcii, ako aj hospitalizacii, navstev na
centrdlnych prijmoch (35, 36). Od roku 2021 GINA odportcala pridat
LAMA u dospelych astmatikov (= 18 rokov) k lie¢be ICS/LABA, ak aj
napriek dobrej adherencii k FDC ICS/LABA so strednou az vysokou dav-
kou ICS dochddza k symptomatike alebo exacerbaciam astmy (24, 34).

Prechodne mozno sice zvladnut nedostatocnu kontrolu astmy za-
chrannym rezimom MART (Maintenance And Reliever Therapy — s 1CS/
formoterol) pomocou dévok ICS-formoterol 6 mcg (¢ize 4,5 mcg doda-
nej davky) v jednej inhaldcii pri astmatickej symptomatike. Maximum
celkovo podanych inhalécii pocas dna (pravidelne + podla potreby)
je pri podani FDC budezonid/formoterol dvanast inhalacii (¢ize pre
budezonid/formoterol 200/6; dodanéd jednotliva davka 160/4,5 mcg, to
znamena 12 inhalécii s celkovou dennou dévkou 76 mcg formoterolu,

Tab. 1. Dennd ddvka ICS, ktord by spdsobila 20 % supresiu kortizolu (31)

Kortikosteroid/typ inhalatora Denna davka, ktora by mohla
sposobit 20% supresiu
kortizolu (ng/den)
Flutikazon furoat DPI 580
Mometazon furoat DPI 660
Flutikazon propionat DPI 900
Beklometazén dipropionat HFA MDI 390
Beklometazoén dipropionat CFC MDI 500
Ciklezonid HFA MDI 1200
Budezonid DPI 600
Triamcinolon acetomid CFC MDI 700
Flunizolid HFA MDI 700
Flunizolid CFC MDI 1500
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