farmakoterapie

Vyvoj a vyhledy
ve farmakoterapii CHOPN

Vaclava Bdrtii

Podle doporuceni GOLD (Clobal Initiative for Chronic Ob-
structive Lung Disease) 2026 je farmakologicka a nefar-
makologicka lIé¢ba CHOPN zacilena na presné stanoveni
fenotypu onemocnéni, stupen obstrukce, zavaznost symp-
tomU pacienta s prihlédnutim k pridruzenym chorobam.
Zé&kladem lé¢by CHOPN je aplikace dlouhodobé pUsobi-
cich bronchodilata¢nich pripravkd. Podstatné je i zvladnuti
inhala¢ni techniky. V ramci komplexniho pfistupu je trfeba
do terapie zahrnout dlouhodobou domaci oxygenoterapii,
chirurgické metody, ventilaéni podporu, vakcinaci, podéa-
i biologickou lé¢bu.t

Podkladem CHOPN jsou progredujici abnormality dy-
chacich cest a alveold vedouci k ireverzibilni obstrukéni
ventilaéni poruse. Typicky je chronicky zanét v ddsledku
dlouhodobé expozice inhala¢nim noxam. Onemocnéni
postihuje hlavné chronické kuraky, ale mize byt diagnos-
tikovano i u nekurékd. Jedna se o heterogenni onemocné-
ni manifestujici se $kalou respiracnich priznakd. V pfizna-
cich CHOPN nejcastéji dominuje ndmahova dusnost, ktera
pozvolna progreduje, dale kasel, expektorace hlen(, celko-
va Unava, snizovani fyzickych aktivit. U né&kterych pacien-
td se vyskytuji i no¢ni priznaky. Akutni zhorseni prdbéhu
CHOPN - exacerbace - je zavazna situace se zhorsenim
celkového stavu trvajici nékolik dnl az tydnl. Nejzévaz-
ngjsi exacerbace vedou az k hospitalizaci a mohou byt
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Chronicka obstrukcnt plicni nemoc (CHOPN) je celosvétové rozsirené
onemocnent. Pro CHOPN je typickd ireverzibilni obstrukcni ventilacni
porucha, mezi rizikové faktory se radi chronicky nikotinismus, znecisténé
Zivotni ¢i pracouvnt prostredi a genetickd dispozice. Typickymi symptorny
Jjsou progredujict namahova dusnost a chronicky kasel, které vedou

ke zhorsené kuvalité zivota. Zavaznym momentem v prubéhu onemocnént
Jjsou exacerbace CHOPN, které mohou znamenat velmi zavazné ohrozent
Zivota. Casto jsou pritomny dalst komorbidity — prevdzné kardiovaskuldrni,
onkologické a metabolické, jez maji viiv na prubéh choroby,.

prognosticky velmi nepriznivé, spojené az i s rizikem Umrti.
Témto nezddoucim pribéhdim a komplikacim CHOPN Ize
predchéazet optiméalné€ nastavenou udrzovaci bronchodila-
tacni [écbou CHOPN.

Velkd pozornost v hodnoceni efektu Ié¢by je vénovana
vyskytu exacerbaci CHOPN, jejich frekvenci béhem roku,
intenzit€é symptomU s dopadem na ekonomickou naroc¢nost
IéCby této komplikace.?3

Dle poslednich doporuceni GOLD se v klasifikaci
CHOPN nachazeji tfi kategorie pacientti - A, B, E. Do ka-
tegorie A patif osoby bez exacerbaci a bez obvyklych symp-
tom0. Vyhodnoceni dotazniku dusnosti mMRC (Modifiko-
vana skala dusnosti Medical Research Council) méa skére
0-1 a hodnota dotazniku CAT (hodnotici test CHOPN) < 10
bodl. Do kategorie B se zarazuji symptomaticti pacienti
bez exacerbaci s hodnocenim mMRC > 2 a CAT > 10 bodd.
V kategorii E se nachazeji nemocni, kteri maji béhem roku
dvé a vice stfednich exacerbaci Ié¢enych ambulantné nebo
nejméné jednu exacerbaci s nutnosti hospitalizace.’

Stavajici 1ééba CHOPN

Zéklad 1écby CHOPN z dlouhodobého pohledu tvori pri-
pravky ze trfi |ékovych skupin. Jednd se o antagonisty
muskarinovych receptord (LAMA). Ty ovliviiuji blokddu
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bronchokonstrikce acetylcholinu na M; muskarinovych re-
ceptorech hladkého svalstva bronchd a hlenovych zlazek
v centralnich dychacich cestach. Efekt 3,-agonistd (LABA)
spociva ve snizeni spasmu hladkého svalstva bronch@ hlavné
v periferii dychacich cest. Stimuluji beta,-adrenergni recep-
tory, které zvysuji hladinu cyklického adenosinmonofosféa-
tu. Vysledkem je pak dilatace bronchialniho stromu. Dlou-
hodobé plsobici LABA navodi bronchodilataci na dobu 12
a vice hodin. Signifikantné zlepsuji FEV, (usilovné vydech-
nuty objem vzduchu za prvni sekundu), zmirfiuji dyspnoi,
redukuji pocet exacerbaci, snizuji riziko hospitalizace. Po-
nékud specifické postaveni u CHOPN maji inhalaéni korti-
kosteroidy (IKS). Jejich zaclenéni do Iécby neni vhodné pro
vsechny pacienty. Vyznamnou roli pro pozitivni efekt IKS v te-
rapii CHOPN ma pocet eozinofild v krevnim obraze. Znacny
prinos 1éCby IKS Ize ocekévat u nemocnych s vice nez 300
eozinofily/ul. Jejich za¢lenéni do |éCby Ize zvazit v pripadech,
kdy absolutni pocet eozinofild dosahuje 100-300 buné¢k
nebo doslo k jedné mirné exacerbaci onemocnéni béhem
roku. Jednoznacné doporuceni plati pro pacienty, kteff byli
pro exacerbaci CHOPN hospitalizovani nebo zaznamena-
li dvé exacerbace v pribéhu roku. U pacientd s prekryvem
CHOPN a asthma bronchiale jsou IKS z&sadni. Inhala¢ni kor-
tikosteroidy redukuji frekvenci exacerbaci CHOPN, potlacu;ji
alergickou slozku choroby, zajisti vétsi stabilitu onemocnéni.
U CHOPN neni indikovano podani IKS v monoterapii. Apli-
kace IKS v kombinaci neni vhodné u téch nemocnych, ktefi
maji v anamnéze opakované pneumonie nebo mykobakte-
ridIni infekce.** Trendem je podavat tyto pripravky ve fixni
kombinaci, nikoliv separatn€. Nespornou vyhodou je snad-
né inhalaéni aplikace v jednom inhala¢nim systému. Tim je
snizena chybovost a pro pacienta je zarucen lepsi komfort
inhala¢ni 1é¢by. Vyskyt prognosticky zavaznych exacerbaci
CHOPN lze snizit véas zahéjenou lécbou fixni trojkombi-
naci LAMA/LABA/IKS v souladu s poslednim doporucenim
GOLD. Prinos fixni inhala¢ni trojkombinace spocivé v zajis-
téni vétsi stability onemocnéni. Fixni trojkombinace by méla
nahradit dosud podavanou lé¢bu obvykle ve dvojkombina-
ci LABA/LAMA, pripadné drive ¢asto aplikovanou kombina-
ci IKS/LABA zvlasté u téch nemocnych, kteri maji navzdory
kombinované terapii exacerbace. Efekt fixni trojkombinace
je zaméren na zlepseni ventilacnich hodnot, snizeni zachran-
né medikace, na redukci poctu akutnich exacerbaci, a tim
i na zlepsenf kvality zivota nemocnych.?

Pokud vsak tato fixni trojkombinace nevede ke stabilni-
mu prdbéhu onemocnéni, je vhodné pridani mukoaktiv-
niho pripravku. Erdostein je pripravek s radou pozitivnich
antibakterialni, snizuje adhezi bakterii, snizuje bakterialn{
kolonizaci dolnich cest dychacich, a tak se uplatiuje v pre-
ventivnim pUsobeni proti exacerbacim CHOPN. Dle studie
RESTORE se prokazalo snizeni poctu exacerbaci a zkrace-
ni jejich trvani bez ohledu na jednotlivé stadia CHOPN. Er-
dostein je jednim z preventabilnich pripravkd s pozitivnim
efektem na zlepsenf kvality Zivota téchto pacientd. MZe byt
podavan dlouhodobé i déle nez 12 mésicl.®

Pro ¢ast pacientd s ¢astymi exacerbacemi CHOPN a sil-
nym produktivnim kaslem je indikovan inhibitor fosfodies-
terdzy 4 - roflumilast. Redukuje neutrofilni zanétlivy proces,
nema vsak primy bronchodilataéni efekt. Dalsi moznosti
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je podavani antibiotika. Ta jsou zvazovédna u nemocnych
s CHOPN a bronchiektaziemi v imunomodulaéni davce
k potlaceni chronického neutrofilniho zanétu. Lécba spo-
¢iva v nekolik tydnd az rok trvajici aplikaci makrolidového
antibiotika.

Novym vyhledem v 1é¢bé CHOPN je inhalaéni pripra-
vek ensifentrin. Jedna se o inhibitor fosfodiesterdz 3 a 4
dilatacni. Ve dvou klinickych studiich - ENHANCE-1 a EN-
HANCE-2 - byl prokédzan jeho signifikantni efekt na radu
parametrd. Doslo ke snizeni vyskytu exacerbaci, prodlou-
zZila se doba do dalsi exacerbace, zlepsily se plicni funkce
a kvalita Zivota pacientl. Ve Spojenych statech americkych
je jiz pouzivan pod nadzvem Ohtuvayre. V Evropé€ zatim uve-
den nebyl.®

Prislibem v terapii CHOPN se jevi zavedeni biologik.
Dupilumab, ktery Ize predepisovat od konce roku 2024, je
monoklonalni protilatka plsobici na ¢ast receptord pro in-
terleukiny 4 a 13 (IL-4, IL-13). Tyto molekuly maji své zastou-
peni pri eozinofilnim zanétu dychacich cest. Proto je tento
pripravek i na zékladé vysledkd studif NOTUS a BOREAS in-
dikovan u pacientd, kteri navzdory fixni trojkombinaci pro-
délali béhem roku jednu tézkou nebo dvé stfedné tézké
exacerbace a pocet eozinofilti v periferni krvi dosahuje vice
nez 300 bunék na mikrolitr. Hlavnim Ukolem biologické te-
rapie je redukce poctu exacerbaci, zlepSeni ventila¢niho pa-
rametru - FEV,, dopad na kvalitu Zivota. Vyraznéjsi efekt byl
zjistén u téch pacientl, kteri méli vyssi hodnotu FeNO -
vydechovaného oxidu dusnatého, ktery je markerem eo-
zinofilniho zanétu dychacich cest.” Dalsim biologikem, jez
je na podkladé provedenych klinickych studii a dle GOLD
2026 prislibem v [é¢bé CHOPN, je mepolizumab. Tento pri-
pravek je jiZz Fadu let pouZivan u obtizné Iécitelného asthma
bronchiale (OLA). Dle vysledku studie MATINEE byl proka-
zén jeho vliv na snizeni poctu exacerbaci u téch pacientd,
u nichz byl zjistén v krevnim obraze pocet eozinofild vyssi
nez 300 na mikrolitr.2 Podstatnym predpokladem pfi podéa-
ni biologické terapie je dobré spoluprace pacienta a zékaz
koureni. Bylo provedeno mnoho dalsich klinickych studii za-
mérenych na vyhodnoceni pozitivniho dopadu dalSich bio-
logickych pripravkd. Na rozdil od OLA vsak jejich ocekéva-
ny prinos u CHOPN nebyl zaznamenén.

Nefarmakologické pristupy

Mezi pilife nefarmakologické intervence se radi intenzivni
podpora pacienta pri odvykani chronického kuréckého néa-
vyku. Své misto ma i véasna vakcinace proti chripce, pneu-
mokokové infekci, RS virlm, pertusi. Dlouhodoba domaci
kyslikové terapie (DDOT) je uréena pro pacienty s chro-
nickym respira¢nim selhanim s tézkou klidovou hypoxemif.
Oxygenoterapie ¢i neinvazivni ventilaéni podpora je indi-
kovana pri akutnim respiracnim selhani, respira¢ni acidé-
ze, vyCerpani dechovych svall. Prispiva ke zlepseni vymény
plynt, snizeni dechové prace, mdze odvratit endotrachealni
intubaci a snizuje riziko mortality. Plicni rehabilitace pomé-
ha v redukci dusnosti, zlepseni tolerance zatéze, zlepseni
psychického stavu, a tim i zlepseni kvality Zivota pacienta.
Jedna se o Ié¢bu vhodnou pro kazdého nemocného.



Pro symptomatické pacienty s emfyzémem v hornich la-
locich s vyraznou namahovou dusnosti je uréena volum
redukujici plicni resekce. Dalsi pristup predstavuji bron-
choskopicky vedené volum redukujici techniky a zavedeni
metalickych implantatd nebo endobronchialnich chlopni.

Transplantace plic je indikovana pro pacienty s tézkym
stupném CHOPN po vycerpéni vSech terapeutickych pri-
stupl. Zasadni je maximalni spoluprace pacienta a spiné-
ni kritérii k zarazeni na ¢ekacf listinu.*?

Zavér

Trendem v 1é¢bé CHOPN na zakladé doporuceni GOLD
2026 a i dle rady klinickych studii je v¢éasné nasazeni fixn{
trojkombinace LAMA/LABA/IKS u pacient( s nestabilni for-
mou onemocnéni. Cilem je v¢as zabrénit zivot ohrozujicim
exacerbacim CHOPN. Bylo prokazano, Ze vyrazny efekt
ma kombinace s IKS u téch pacientl, u kterych byl pro-
kazan vyssi pocet eozinofild v periferni krvi (> 300/mikro-
litr). Pokud tato medikace nevede k pIné stabilizaci one-
mocnéni, je mozné terapii zesilit o inhibitor fosfodiesterazy
4 a mukoaktivni pripravky. Novinkou a vyhledem v |é¢bé

farmakoterapie

CHOPN je ensifentrin - dudIni inhibitor fosfodiesteréz 3 a 4,
ktery zatim v Evropé& nebyl uveden. Velky prinos se oceké-
va od zavedeni biologické 1é¢by do managementu CHOPN.
Dle zaveéra klinickych studif se jednéa o dupilumab a mepo-
lizumab. Zde je tfeba individualné zvaZit aplikaci této dlou-
hodobé IéCby. e nezbytné, aby byly dodrzeny indikaéni kri-
téria a pozadavky. V lécebné strategii je tfeba prihlédnout
i k doprovodnym komorbiditam, které mohou ovlivnit prd-
b&h onemocnéni. Pristup v nefarmakologické terapii se za-
sadné nezménil a z0stava indikovan v jasné definovanych
situacich. Nadale je klicové ukonceni kurdckého navyku.
Dulezité je 1é¢bu CHOPN zahdjit co nejdrive po stanoveni
diagndzy onemocnéni. Stejné tak podstatné je i zvoleni vy-
hovujiciho inhala¢niho sytému, aby byla zajist€éna maximal-
ni distribuce IécCivych pripravkd do bronchialniho stromu.
Stéle je prosazovéan individualni pristup u kazdého nemoc-
ného s ohledem na vedeni 1éCby. VSechny tyto kroky smé-
Fuji k snizeni rizika exacerbaci, zpomaleni pribéhu CHOPN
a ke zkvalitnénf Zivota pacientd.

Doc. MUDr. Vaclava Barti, Ph.D.
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