adrenalini insuficience a dalsi (1, 2, 5-7). U téchto pacient(l zvazujeme
cilenou biologickou terapii téZkého astmatu.

Pristup k pacientovi s obtizné lécitelnym
astmatem

U nemocnych s obtizné léCitelnym astmatem je nejprve potieba
potvrdit diagndzu astmatu, jelikoZ nékteré pfiznaky jako dusnost, kasel
a piskani pfi vydechu mohou byt zapficinény i jinymi onemocnénimi.
Dalsim krokem je poté vylouceni béznych komplikujicich faktord a ko-
morbidit astmatu s naslednou optimalizaci medikace (management
pacientd s obtizné lécitelnym astmatem podrobnéji viz obréazek 1).
Pokud nenf astma pod kontrolou i pfes optimalni inhalacni [éCbu
(vysokd davka IKS + LABA) a Ié¢bu pfipadnych komorbidit, pak Ize stav
uzavfit jako tézké astma.

Biologicka terapie bronchialniho astmatu

Pokud i pfes maximalnilécbu astmatu a pfi vylouceni komplikujicich
faktor a komorbidit (pfipadné pfijejich optimalni [é¢bé) astma nadale
zUstava nedostatecné kontrolované, pak je vhodné zvazit indikaci biolo-
gické terapie. V Ceské republice je biologickd lé¢ba vyhrazena pro tézké
astmatiky, kteff prodélali v poslednich dvandacti mésicich minimalné dvé
akutni exacerbace s nutnosti nasazenf systémové kortikoterapie nebo
ktefi jsou z indikace astmatu na dlouhodobé systémové kortikoterapii
(miniméalné 6 mésicl alespon 5 mg prednisonu ¢i jiného kortikosteroidu
v ekvivalentni ddvce). Pro porozumeéni Ucinku jednotlivych biologik a te-
dy i vhodného individuéiniho vybéru je tfeba zopakovat etiopatogenezi
astmatu. Rozlisujeme tfi zakladni fenotypy astmatu dle mechanismu
dominantné se uplatrujici zanétlivé kaskady — eozinofilni alergické,
eozinofilni nealergické a non-eozinofilni astma. Castéji se setkavame
s pacienty s eozinofilnim fenotypem astmatu. Etiopatogeneze astmatu
je podrobnéji zobrazena a vysvétlena na obrazku 2 (8). Charakteristiku
jednotlivych fenotypt viz tabulka 1.

V soucasné dobé mame v Ceské republice k dispozici pét prepa-
ratd, kterymi Ié¢ime pacienty s téZkym astmatem. Tato biologika jsou
zameéfena proti cytokinm uplatrujicim se v patogenezi eozinofilniho
zanétu (interleukiny: IL-4, IL-5 a IL-13), proti imunoglobulinu E (IgE) Ci
proti thymickému stromalnimu lymfopoetinu (TSLP). Prvnim biologikem
uvedenym na trh byl omalizumab. Omalizumab je monoklonaini proti-
latka cilena proti IgE. Vazbou na Fc fragment IgE omalizumab redukuje
hladiny volného IgE v séru a inhibuje vazbu na receptory mastocytd
a bazofill a tedy nedochézi k jejich degranulaci a klasické alergické

Tab. 1. Zdkladni fenotypy astmatu a jejich charakteristika

HLAVNI TEMA | 219

Soucasné moznosti biologické [écby bronchidlniho astmatu

odpoveédi. Studie s omalizumabem prokazaly redukci exacerbacf ast-
matu a hospitalizaci s malym zlepsenim i kvality Zivota a plicnich funkci
(9, 10). Davka a frekvence podani omalizumabu se odviji od hmotnosti
pacienta a hladiny IgE. Dalsimi indikacemi omalizumabu je napfiklad
chronicka spontanni urtikarie ¢i chronicka rinosinusitida s nosnimi po-
lypy. U¢innost terapie se pfehodnocuje po 16 tydnech lécby (nejdéle
po Sesti mésicich, kdy d@vody musi byt jasné evidované a zdvodnéné
v dokumentaci). Dal3i skupinou biologik, kterd zacala byt k dispozici
o témér deset let pozdéji, jsou monoklonalni protilatky proti interleu-
kinu-5 (IL-5) — cytokinu, ktery je secernovan zejména Th-2 lymfocyty,
eozinofily, zirnymi burkami a pfirozenymi lymfoidnimi bunkami typu
2 (ILG2). IL-5 se uplatriuje v proliferaci, diferenciaci a maturaci eozinofill
v kostni dreni, IL-5 rovnéZ prodluzuje prezivani eozinofild a aktivuje

0br. 1. Management pacientd s obtizné lécitelnym astmatem (1, 2)

1. Potvrdit diagnézu astmatu

B Diferencidlni diagnostika astmatu (chronicka
obstrukeni plicni nemoc, intersticidlni plicni
procesy, srde¢nf selhdni, dusnost pfi obezité
a dekondici, kasel a piskoty pfi dysfunkci hla-
sivkovych vazl apod.)

2. Vyloucit komplikujici faktory /

komorbidity

B Spatnd adherence k1é¢bé, nespravnd inhalacni
technika

B aktivni nikotinismus

L

B trvajici expozice spoustéciim astmatickych
obtiZi (napf. prasné prostfedi, noxy pracovni-
ho prostfedi, vzdusné alergeny, uzivani nes-
teroidnich antiflogistik u pacientl s aspirinem
exacerbovanou respira¢ni nemoci apod.)

B komorbidity (chronickd rinosinusitida s nosnimi
polypy, alergickd bronchopulmonalinf aspergilo-
73, obezita, syndrom spankové apnoe, Uzkostné
a depresivni syndromy apod.)

3. Optimalizace terapie
P B reZimova opatfent: ukonceni koufeni, zamezeni
expozice inhala¢nim iritantdm a alergendm,
redukce hmotnosti...
B redukce spravné inhala¢ni techniky
B maximalizace inhala¢ni terapie (vysoka davka
IKS, LABA, LAMA)
B zvézit pfipadnou terapii antihistaminiky, anti-
leukotrieny
B adekvétnilécba komorbidit

Zanétlivy fenotyp astmatu | Charakteristika

Eozinofilni alergické Dominuje klinicky vyznamna alergie

Typicky nastup v détstvi

(alergickd bronchopulmonalni aspergildza)

Casté komorbidity spojené s alergif: atopicky ekzém, alergické rinosinusitida a dalsf
Tézké formy spojeny s: SAFS (severe asthma with fungal senzitization, tézké astma spojené s fungalini senzitizaci) a ABPA

Eozinofilni nealergické
Typicky vznik v dospélosti (stfedni vék)

Alergicky terén chybi nebo nenf klinicky vyznamny, je pfitomna eozinofilie

Tézké formy spojeny s: Samterova trias (@stma + nosni polypy + NSAID intolerance), eozinofilni granulomatéza s polyangiitidou

Non-eozinofilni

Chybif alergicky terén ¢i nenf klinicky vyznamny, chybf eozinofilie
Pfitomna bronchidlni hyperreaktivita a typické symptomy astmatu
Vznik obvykle v dospélosti, ¢astéji obezita, Castéji Zeny
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