Terapie asthma bronchiale

Astma je chronické zanétlivé onemocnéni dychacich cest charakterizované zvySenou reaktivitou dychacich cest na
rlzné stimuly. Zanétlivy proces zvysuje hyperreaktivitu pridusek, jejiz nasledkem jsou reverzibilni bronchialni
obstrukce. Hlavnim klinickym priznakem pri akutni atace je dusnost zplisobena bronchokonstrikci, edémem
zdnétem zménéné sliznice a hlenovou zatkou. Klasickymi auskulta¢nimi fenomeny je prodlouzené exspirium,
piskoty a vrzoty. Dusnost je provdzena kaslem.

{2 Podrobnéjsi informace naleznete na strance Astma.

Bronchodilatancia

Bronchodilatancia dilatuji dychaci cesty. Ovliviuji-li zanét nebo bronchidlni hyperreaktivitu, pak slabé. Plsobi tedy
v Casné fazi.

Beta2-sympatomimetika

Stimulujici B2 receptory. Podavaji se predevsim inhala¢ni cestou. Jejich Ucinek se objevuje rychle a pretrvava 3-5
hod. Patfi sem salbutamolg_, terbutaling_, fenoterolg, . Salbutamol a terbutalin jsou distribuovany také ve
formé tablet. Jejich bronchodilatac¢ni Ucinek je rychly a intenzivni.

Parasympatolytika

plsobi jako kompetitivni antagonisté na M receptorech v bronsich. Jako bronchodilatancii se pouziva kvarternich
amoniovych bézi, které Spatné pronikaji pfes hematoencefalickou bariéru (postradaji centrdini Glinky atropinu), a
Chrani bronchy pred cholinergni stimulaci. Nastup bronchodilatacniho Ucinku je opozdény (maximalniho efektu je
dosazeno do 30-60 min) a jeho intenzita je slabsi nez u B-mimetik. Jsou vhodné k [é¢bé akutnich priznakl u
nemocnych reagujicich na B2-mimetika tachykardii a tremorem, nejsou vSak schopna astma dlouhodobé
stabilizovat. Pouziva se ipratropiumg¢_, suspenze pro inhalaci.

Teofylin a derivaty (methylxantiny)

Teofyling, spolu s kofeinem a teobrominem je alkaloidem pfitomnym v
kavé, ¢aji, kakau a pod. PGsobi relaxa¢né na hladké svalstvo
prostrednictvim inhibice fosfodiesterazy a vlivem na adenosinové A2
receptory. Vysledkem je bronchodilatace v zavislosti na p/azmatické
koncentraci. Rozsah terapeutickych koncentraci je 5-20 mg/I. Priznaky
toxicity se vétSinou projevi pfi plazmatické koncentraci > 40 mg/ml.

Farmakokinetika

Teofylin se dobre se absorbuje, metabolicky je biodegradovén v jatrech.
Biologicky polocas 6-8 hodin.
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Nezadouci ucinky vyplyvaji z ovlivnéni CNS, kardiovaskularniho,
gastrointestinalni systému a ledvin.

.....

kofeinu. Odstranuje Unavu a ospalost. Ve vyssich davkach vede k
nespavosti, ke tresu, zaskublim az kre¢im centralniho pdvodu.

» Kardiovaskuldrni systém: pozitivni chronotropni a inotropni Ucinek, po
vysokych davkach tachykardie, tachyarytmie, palpitace.
Vazokonstrikce, vzestup TK.

= G/T: nauzea, zvraceni (ev. s prfimési krve vysvétlovanou intenzivni
vazodilataci cév Zaludec¢ni mukdzy), prijmy.
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Faktory ovliviujici tcinek a toxicitu teofylinu Salbutamol (inhalator)

m vék: déti mezi 1.-9.rokem pro vysokou metabolizmus (pfiblizné 1,40
ml/min/kg) vyzaduji k dosazeni Gcinku relativné vyssi ddvkovaci reZzim; naproti tomu u déti <1 roku
postnatalniho Zivota dosahuje metabolizmus velmi nizkych hodnot; u starych lidi se metabolismus snizuje
oproti mladym dospélym o vice nez 30 %, objevuji se priznaky toxicity na CNS a kardiovaskularni systém jiz v
koncentracich 20-30 pg/l (nutna je redukce davek)

= patologicky stav: srde¢ni dekompenzace, cor pulmonale, jaterni cirh6za (pro pokles pritoku krve jatry),
horecnaté stavy (virdzy) snizuji metabolizmus teofylinu a prindseji riziko toxicity

m kurdctvi cigaret: na zdkladé enzymové indukce zvySuje metabolizmus teofylinu, davka se zvysuje pfiblizné o
1/3

m /ékové interakce: clearance teofylinu se zvySuje (aZ 0 25 %) pfi kombinaci s rifampicinem, fenobarbitalem,
fenytoinem; naopak se snizuje (o0 10-25 %) v pritomnosti diltiazemu, erytromycinu, norfloxacinu a verapamilu
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Farmaka pro preventivni udrzovaci lécbu

Tato farmaka zahrnuji dlouhodobé plsobici bronchodilatétory a protizanétlivé latky (kortikoidy, kromoglykat
sodny).

Z hlediska prevence jsou nejvyznamnéjsi kortikoidy. Dochazi k poklesu exacerbaci astmatickych zachvatd, k
redukci bronchidlni hyperraktivity a chronickych symptomd, ke zlepseni plicnich funkci.

Beta2-mimetika s prodlouzenym ucinkem

= Pro vysokou rozpustnost v tucich jsou obsazeny ve vyssi koncentraci
v membrané bunék hladkého svalu,

= /nhalacni: salmeterol ¢, a formoterolg,,

= peroraini (tbl, sirup): klenbuterolg_, prokaterol¢_, salbutamol ¢,
s prodlouzenym ucinkem,

= osvéddily se zejména v [é€¢bé nocnich zachvatl a jako prevence
namahou vyvolaného astmatu,

= kombinuji se s protizanétlivymi farmaky.

Teofylin s prodlouzenym uvolhovanim

Dlouhé intervaly mezi jednotlivymi davkami (12-24 hod) zvysi compliance
(spolupraci) nemocného.

Kortikosteroidy

Neptsobi bronchodilata¢né, ale silné potlacuji zanétlivou odpovéd
napr.inhibici uvolnéni kyseliny arachidonové z bunéc¢nych membran, ¢imz
znemoznuji tvorbu prostaglandint a leukotrien - mediator( zanétd.
Zabranuji migraci a aktivaci bunék Gcastnicich se zanétlivych déjd, snizuji
hyperreaktivitu bronch@. Zvysuji citlivost B adrenergnich receptor(
hladkych svall na B2 mimetika.

Fluticason (inhalator)

Systémové (celkové) podani

Jako kratkodoby narazovy cyklus (5-7 dni) - maximalni terapie ke zvladnuti perzistujiciho tézkého astmatu.
Cyklus byvé Uvodem dlouhodobé |é¢by nemocnych s destabilizovanym astmatem nebo se pouziva pri ndhlém
zhorseni klinického stavu nemocného. Jina varianta pouziti je dlouhodobd peroralni kortikosteroidni terapie (denni
nebo alternativni - tj. jedna davka ob den) u nemocnych s tézkou formou onemocnéni. PerordIlnimu podani se davé
prednost pred aplikaci parenterdlni. Nutno kontrolovat nezddouci Ucinky této 1éCby.

Pouziva se hydrokortizong_, prednisong¢_, methylprednisolon ¢_, triamcinolong, .

NezZaddoucr ucinky: mineralokortikoidni (hypertenze), glukokortikoidni (steroidni diabetes), plynouci z
protizanétlivého a antianabolického vlivu (zpomaleni hojeni ran, riziko diseminace infekce, herpetické infekce,
osteopordza, zpomaleni rlstu u déti, atrofie sliznic), Gtlum osy hypofyza-nadledviny (Gtlum endogenni sekrece
kortikoidd), trombdza, viedova choroba Zaludku a duodena, katarakta.

Mistni podani (aerosoly)

Uziva se kortikoid{ rozpustnych v tucich: beklometasonu ¢, , budesonidug,, flutikasonug¢, .

Podavaiji se v davce dvou vdech( 4krat denné nebo 4 vdech(l 2krat denné (pro leh¢i priibéh astmatu), coz odpovida
davce 10-15 mg prednizonu/den. Vysoké davky 8-12 vdech( /den maji nahradit podani systémové. Uc¢inek se
dostavi za 3-7 dnd.

NezZddoucri ucinky: orofaryngealni kandidézy, dysfonie. Lze jim predejit pouzitim inhala¢niho nastavce a
vyplachem Ust. Riziko systémovych neZzadoucich Gcinkd vstfebanim misté podanych kortikoid@ je minimaini.

Kromoglykat sodny

Kromoglykat sodny ¢, ma slabsi protizanétlivy Ucinek, selektivne inhibuje bunky a mediatory astmatického zanétu,
inhibuje ¢asnou i pozdni fazi alergické reakce. Jeho plny Gcinek se vyvine po 4-6titydenni Ié¢bé. Podani je inhalacni.
Podobny GcCinek ma nedokromil sodny & .

Lécbha akutniho zachvatu

1. Inhala¢ni B2-mimetika s kratkodobym Gcinkem 2-4 davky kazdych 20 min v prvni hodiné, ev. kombinace s
inhala¢nimi anticholinergiky. Alternativa: perordini B2-mimetika nebo teofylin s kratkodobym Ucinkem
(pomalejsi nastup ucinku, nezadouci Ucinky).

2. Pri tézsich zachvatech vyssi davky B2-mimetik (4-8 davek).

3. Pri nedostatecné odpovédi: kortikoidy systémové obvykle per os (zdkladni davka odpovida 40-60 mg
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