Farmakoterapia Chorob Obturacyjnych Pluc ze Szczegolnym
Uwzglednieniem Leczonych Przeciwastmatycznych

Choroby obturacyjne ptuc (COPD - Chronic Obstructive Pulmonary Disease) -
POCHP oraz astma stanowig jedne z najczestszych przewlektych schorzen uktadu
oddechowego na $§wiecie. Charakteryzuja si¢ przewleklym ograniczeniem przeptywu
powietrza przez drogi oddechowe, co powoduje trudnosci w oddychaniu i1 obnizenie
jako$ci zycia pacjentow. Gtowng metodg terapeutyczng w leczeniu chordb
obturacyjnych jest stosowanie lekow rozszerzajacych oskrzela i przeciwzapalnych, a
takze coraz cze¢sciej lekow biologicznych.

1. Mechanizm Chordéb Obturacyjnych Pluc

Obturacyjne choroby ptuc charakteryzujg si¢ przewlektym ograniczeniem przeptywu
powietrza, ktore jest niecatkowicie odwracalne. Mechanizmy patologiczne r6znig si¢
w zalezno$ci od schorzenia:

» Astma oskrzelowa — jest to przewlekta, zapalna choroba drog oddechowych,
zwigzana z nadreaktywnoscig oskrzeli na réznorodne bodzce (alergeny, zimne
powietrze, wysitek fizyczny). Mechanizm astmy obejmuje infiltracj¢ komorek
zapalnych, takich jak eozynofile i limfocyty T, a takze nadprodukcje $luzu. To
powoduje przewlekly stan zapalny i ograniczenie przeptywu powietrza.

» Przewlekla Obturacyjna Choroba Pluc (POChP) — POChP to choroba
zwigzana z nieodwracalnym uszkodzeniem migzszu ptuc oraz przewlekltym
stanem zapalnym drég oddechowych. W POChP znaczaca rolg odgrywaja
komorki neutrofilowe oraz makrofagi. Czesta przyczyng jest dlugotrwata
ekspozycja na szkodliwe czynniki, takie jak palenie tytoniu, zanieczyszczenie
powietrza oraz ekspozycja zawodowa.

2. Przyczyny Powstawania Chordob Obturacyjnych

» Czynniki Srodowiskowe — ekspozycja na dym tytoniowy jest glownym
czynnikiem ryzyka POChP, cho¢ astma takze moze si¢ nasila¢ u osob palacych.
Zanieczyszczenie powietrza, pyly przemystowe oraz substancje chemiczne
moga przyczyniac si¢ do rozwoju lub zaostrzenia choréb obturacyjnych.

» Czynniki genetyczne — predyspozycje genetyczne, takie jak niedobor alfa-1-
antytrypsyny, zwiekszaja ryzyko POChP. W astmie czynniki genetyczne
odgrywaja kluczowa rolg, przy czym dzieci z rodzin obcigzonych astma
czesciej rozwijajg te chorobe.

» Infekcje ukladu oddechowego — na astm¢ mogg wptywac infekcje wirusowe,
ktore wywoluja zaostrzenia, szczegdlnie u dzieci. W POChP nawracajace
infekcje bakteryjne i wirusowe mogg przyspieszac postep choroby.

3. Farmakoterapia Chordob Obturacyjnych Pluc



Leczenie farmakologiczne jest kluczowym elementem zarzadzania chorobami
obturacyjnymi ptuc 1 obejmuje stosowanie lekow rozszerzajacych oskrzela,
przeciwzapalnych oraz, w wybranych przypadkach, lekéw biologicznych.

e Leki rozszerzajace oskrzela

o Beta2-mimetyki krotko- i dlugo dzialajace (SABA, LABA) —
Stosowane w celu szybkiego rozszerzenia oskrzeli (SABA, np.
salbutamol) lub jako profilaktyka (LABA, np. salmeterol). LABA sa
preferowane w leczeniu POChP i astmy przewlekte;j.

o Leki cholinolityczne (LAMA) — Dzialajg poprzez hamowanie
receptoréw muskarynowych, zmniejszajac skurcz oskrzeli. Przyktady to
tiotropium 1 ipratropium, ktore sg szczegdlnie skuteczne w POChP.

e Leki przeciwzapalne

o Glukokortykosteroidy wziewne (ICS) — Podstawowy lek
przeciwzapalny stosowany w astmie, zmniejsza aktywnos¢ komorek
zapalnych. Przyktady to budezonid 1 flutikazon.

o Leki przeciwleukotrienowe (LTRA) — Stosowane gléwnie w astmie
jako terapia wspomagajaca, zmniejszajg stan zapalny zwigzany z
eozynofilami i dziatajg rozkurczowo na oskrzela.

4. Rodzaje Inhalatoréow Stosowanych w Astmie i POChP

» Inhalatory ci$nieniowe z dozownikiem (pMDI) — dostarczaja lek w postaci
aerozolu 1 wymagajg skoordynowanej inhalacji. Konieczne jest prawidiowe
przeszkolenie pacjenta, aby unikna¢ bledow w podawaniu leku.

o Skladaja si¢ z metalowego zbiornika pod ci$nieniem, ktdry zawiera lek
Ww postaci aerozolu oraz propelent gazowy.Inhalator uruchamia si¢
nacisnigciem, co powoduje uwolnienie dawki leku. Budowa - zbiornik,
dysza, komora mieszania, ustnik, czasem komora inhalacyjna (spacer).

» Inhalatory proszkowe (DPI) — wymagaja glebokiego wdechu, aby dostarczy¢
lek w formie proszku. Sg tatwiejsze w obstudze dla pacjentéw starszych i 0séb
z POChP.

o Zawierajg lek w postaci suchego proszku, ktéry uwalnia si¢ poprzez
wdech pacjenta. Nie potrzebujg propelentu ani dodatkowego
mechanizmu uwalniajgcego. Typowe elementy DPI to - komora leku,
ustnik, mechanizm rozpraszajacy proszek (czasem obrotowy lub
SPIreZynowy).

» Nebulizatory — przeznaczone gldwnie dla 0sob z cigzkim przebiegiem astmy
lub POChP, ktore nie sg w stanie stosowa¢ pMDI czy DPI. Nebulizator podaje
lek w formie mgty, co jest wygodne dla 0séb z ograniczong pojemnoscia ptuc.

o Urzadzenia elektryczne lub pneumatyczne, ktore rozbijaja ciecz z lekiem
na drobne kropelki, tworzac mgietke, ktora pacjent wdycha. Zawierajg
komore na ptynny lek, przewody do doprowadzania powietrza, ustnik
lub maskeg, oraz zrédlo powietrza (kompresor lub ultradzwigki).



S. Leki Biologiczne w Leczeniu Chorob Obturacyjnych Pluc

» Mechanizm dziatania lekow biologicznych - leki biologiczne, stosowane w
leczeniu chordb obturacyjnych ptuc, sa skierowane przeciwko specyficznym
komponentom uktadu immunologicznego, ktore biorg udzial w reakcji zapalnej
towarzyszacej astmie 1 POChP. W przypadku astmy o ci¢zkim przebiegu istotng
role odgrywa nadreaktywnos¢ 1 stan zapalny zwigzany z nadprodukcja
eozynofilow oraz innych cytokin prozapalnych, takich jak IL-4, IL-5 oraz IL-
13. Blokowanie tych czasteczek pozwala na ztagodzenie objawow choroby oraz
zmniejszenie liczby zaostrzen.

» W astmie i POChP mozna wyr6zni¢ kilka grup lekoéw biologicznych, ktore
ro6znig si¢ mechanizmem dziatania i przeznaczeniem do specyficznych
fenotypow pacjentéw:

o Anty-IgE:

* Omalizumab (Xolair): Jest stosowany u pacjentow z ci¢zka,
alergiczng astma, u ktorych wystepuje zwigkszone stezenie IgE.
Mechanizm dziatania polega na wigzaniu IgE, co redukuje
odpowiedz alergiczng. Omalizumab jest podawany w formie
iniekcji podskornych co 2—4 tygodnie, a dawka zalezy od
poziomu IgE w surowicy oraz masy ciata pacjenta.

o Anty-IL-5 i receptory IL-5:

=  Mepolizumab (Nucala): Stosowany u pacjentow z cigzkg astmag
eozynofilowa, zmniejsza liczbe eozynofilow poprzez blokowanie
IL-5, odpowiedzialnej za dojrzewanie i przezycie tych komorek.

= Reslizumab (Cingair): Podobnie jak mepolizumab, jest
przeznaczony dla pacjentow z cigzka astma eozynofilows.
Reslizumab podawany jest w formie dozylne;.

= Benralizumab (Fasenra): Lek wigze si¢ z receptorem IL-5 na
powierzchni eozynofilow, prowadzac do ich niszczenia przez
uktad odpornosciowy. Benralizumab podawany jest co 4—8
tygodni w postaci iniekcji podskornych.

o Anty-IL-4/IL-13:

= Dupilumab (Dupixent): Stosowany u pacjentdw z ciezkg astmg o
podiozu eozynofilowym lub alergicznym, blokuje dziatanie 1L-4
oraz IL-13, ktére biorg udziat w reakcji zapalnej. Dupilumab
podawany jest w postaci zastrzykow podskornych co dwa
tygodnie.

o Leki stosowane w POChP:

= Obecnie brak jest lekéw biologicznych w petni zarejestrowanych
do leczenia POChP, jednak prowadzone sg liczne badania nad ich
stosowaniem, szczegdlnie w grupie pacjentow z wysokim
poziomem eozynofilow we krwi. Niektore badania sugeruja, ze
leki stosowane w leczeniu astmy, takie jak benralizumab, moga
by¢ skuteczne u pacjentoéw z POChP z eozynofilia.



» Kryteria doboru leczenia biologicznego - decyzja o wprowadzeniu lekow
biologicznych zalezy od spetnienia kilku kluczowych kryteridw:
> Fenotyp astmy:

o Okreslenie fenotypu jest podstawa przy doborze leku biologicznego.
Leki anty-IL-5, takie jak mepolizumab, sg zalecane w przypadku astmy
eozynofilowej, podczas gdy omalizumab jest skuteczny u pacjentow z
astmg alergiczng.

» Poziom eozynofilow:

o Wysoki poziom eozynofiléw we krwi (zwykle >300 komodrek/ul) jest
jednym z najwazniejszych markerow, wskazujgcych na mozliwos¢
skutecznosci terapii lekami anty-1L-5, takimi jak mepolizumab czy
benralizumab.

» Stezenie IgE:

o U pacjentdow z astmg alergiczng waznym czynnikiem jest stezenie IgE,
ktore determinuje stosowanie omalizumabu.

» Niewystarczajgaca skutecznosé¢ standardowego leczenia:

o Leki biologiczne s3 zazwyczaj stosowane w przypadkach opornych na
tradycyjne leczenie, gdy mimo stosowania wysokich dawek
kortykosteroidow wziewnych oraz dlugodziatajacych beta-mimetykoéw
pacjent nadal doswiadcza zaostrzen 1 nie uzyskuje kontroli nad
objawami.

» Czeste zaostrzenia choroby:

o Czeste zaostrzenia, pomimo stosowania maksymalnego leczenia
wziewnego, sg waznym kryterium wskazujacym na potrzebe leczenia
biologicznego. U pacjentdw z POChP szczegdlnie analizuje si¢ liczbe
zaostrzen 1 poziom eozynofilow przed wdrozeniem terapii.

» Zastosowanie i korzysci z terapii biologicznej - stosowanie lekow
biologicznych w terapii chorob obturacyjnych ptuc przynosi korzysci, takie jak:

o redukcja liczby zaostrzen — u pacjentéw z cigzka astma leczenie
biologiczne znacznie zmniejsza czestos¢ hospitalizacji i stosowanie
sterydow systemowych.

o poprawa jakosci zycia — poprzez redukcje objawow, takich jak
dusznos¢ 1 ograniczenia w aktywnos$ciach zyciowych.

o zmniejszenie dawki kortykosteroidow — leki biologiczne pozwalaja na
redukcje dawek steroidéw, co minimalizuje skutki uboczne zwigzane z
ich dlugotrwatym stosowaniem.

Farmakoterapia chordb obturacyjnych pluc obejmuje szeroki wachlarz lekéw, od
tradycyjnych beta2-mimetykow po nowoczesne terapie biologiczne, dostosowane do
mechanizmu choroby i1 indywidualnych potrzeb pacjenta. W astmie kluczowe sg leki
przeciwzapalne, w POChP — dtugo dziatajace bronchodilatatory. Rozwoj lekow



biologicznych znaczaco poprawit wyniki leczenia u pacjentéw z cigzkg astma, chociaz
dostgpnos¢ tych terapii pozostaje ograniczona. Waznym elementem skutecznos$ci
leczenia jest takze dobdr odpowiedniego inhalatora i edukacja pacjenta.
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