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FARMAKOTERAPIE ASTHMA BRONCHIALE U DETT - 2. CAST

Lécba asthma bronchiale u 5letych a mladsich déti

Kontrola astmatu

U vsech déti s potvrzenou diagndzou astmatu je cilem 1é¢by dosah-
nout kontroly nad onemocnénim a udrzet tuto kontrolu. Bylo zjis-
téno, Ze kombinace denniho kasle a sipani s nutnost{ uziti beta,-ago-
nistd je silnym prediktorem exacerbace astmatu u 5letych a mladsich
déti>'*!!/. Definovani uspokojivé kontroly astmatu u déti 5letych
a mladsich je problematické, protoze je vyhradné zavislé na infor-
macich od rodi¢i. Nicméné podle symptomt udavanych rodici je
mozno astma i v této vékové skupiné klasifikovat na plné a ¢aste¢né
pod kontrolou a na astma pod nedostate¢nou kontrolou (tab. 4).

Lécba astmatu

Inhalacni terapie je i u déti 5letych a mladsich zakladnim kame-
nem k dosazeni kontroly nad nemoci. Vybér inhala¢niho systému
je uveden v tabulce 5.

Protizanétliva (kontrolujici) lécba

Inhalaéni kortikosteroidy (IKS)

Tak jako u star$ich déti i ve vékové skupiné 5Sletych a mladsich déti
s astmatem potvrdilo nékolik placebem kontrolovanych studii proti-
zanétlivé tcinky IKS'-%/. Klinickd odpovéd se mize lisit v zavislosti
od vybéru inhala¢niho systému a také ve schopnosti ditéte jej spravné
pouzivat. U déti od 2 let véku nebyla prokdzana remise nemoci pfi
uziti IKS a po ukonéeni 1é¢by doslo téméf vzdy k navratu symptomu
onemocnéni'/. Vétsina studii tykajicich se bezpec¢nosti IKS a jejich
systémovych ucinki byla provedena u déti star$ich 5 let. Jsou vSak
k dispozici i udaje u déti 5letych a mladsich a naznacuji, Ze tak jako
u starsich déti je pouziti klinicky u¢innych davek IKS bezpe¢né'®*%/.
Obecné plati, Ze nizké davky IKS (tabulka 6) nebyly spojeny se Zad-
nymi systémovymi ucinky a jsou povazovany za bezpe¢né'?->/.

Inhibitory receptorii pro cysteinylové leukotrieny (LTRA)
LTRA redukuji symptomy viry-indukovaného astmatu u déti
5letych a mlad$ich?*/ a také redukuji Cetnost exacerbaci, ale

Tab. 4. Klasifikace astmatu podle stupné kontroly nad nemoci u déti 5letych a mladsich

pod zadné Zadné zadné Zadna normalni Zadna
kontrolou (méné nez 2x tydné) (méné nez 2x tydné)

pod cas- 2x tydné jakékoliv jakékoliv vice nez 2x tydné méné nez vice nez
tecnou 80% NH 1x za rok
kontrolou nebo ONH

pod nedo- vice nez 2x tydné jakékoliv jakékoliv vice nez 2x tydné méné nez 1x v kterém-
statecnou 60% NH koliv tydnu
kontrolou nebo ONH

SABA - inhalacni beta,-agonisté s rychlym ndstupem ticinku, NH - ndleZitd hodnota, ONH - osobni nejlepsi hodnota

Tab. 5. Vybér inhala¢niho systému u déti s astmatem

nebulizator s maskou

nebulizator s maskou

<4let aerosolovy davkova¢ + inhala¢ni néstavec s maskou
podle velikosti obliceje ditéte

4-6 let aerosolovy davkovac + inhala¢ni nastavec
s naustkem

> 6 let praskovy nebo aerosolovy dechem aktivovany

nebulizator s maskou

inhaldtor nebo aerosolovy déavkovac + inhala¢ni

nastavec s naustkem
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Tab. 6. Nizka denni davka IKS pro déti 5leté a mladsi

beklometason-dipropionat

budesonid MDI + spacer
budesonid nebulizace

ciklesonid
flutikason-propionat
mometason-furoat

triamcinolon-acetonid

nesnizuji frekvenci hospitalizaci s nutnosti uziti prednisolonu
béhem exacerbace. Navic nemaji Zddny vliv na postbronchioli-
ticky ,wheezing® u déti s bronchiolitidou vyvolanou respira¢nim
syncytialnim virem (RSV)#/. Ve tfimési¢ni studii u déti s perzi-
stentnim ,wheezingem“ montelukast redukoval symptomy ast-
matu a nutnost uzit{ zichranné bronchodilata¢ni 1é¢by priblizné
0 6 %*/. Nicméné uloha LTRA jako terapie u 5letych a mlads$ich
déti s astmatem, jejichZ astma je pod nedostate¢nou kontrolou
na IKS, nebyla specificky hodnocena.

Dlouhodobé piisobici beta,-agonisté (LABA)

LABA jsou na lé¢bu astmatu pouZiviny jen v kombinaci s IKS
a tato kombinace nebyla u déti 5letych a mladsich dostate¢né stu-
dovéna, proto ji nelze doporucit.

Systémové kortikosteroidy

Systémové kortikosteroidy jsou vzhledem k systémovym nezadou-
cim G¢inkam u déti 5letych a mladsich omezeny jen na lé¢bu akut-
nich exacerbaci, at jiz viry-indukovanych nebo jinych.

Srovnani kontrolujici 1écby

Dvé studie srovnavaly IKS a LTRA. Prvni jednoro¢ni randomizo-
vand oteviena studie srovnavala u¢inek montelukastu a budeso-
nidu u 400 déti ve prospéch budesonidu®/. Ve druhé zaslepené pla-
cebem kontrolované studii u 63 déti flutikason-propionat vyrazné
snizil symptomy astmatu ve srovnani s placebem, pfi¢emz monte-
lukast tuto Gc¢innost neprokazal®/.

Bronchodilatacéni zdchrannd lécba

Rychle ptsobici beta -agonisté jsou nejicinnéjsi bronchodilatan-
cia, a proto je jejich pouziti pfednostni ve vétsiné pripadii astmatu
u déti 5letych a mladsich pres inhala¢ni néstavec (spacer)'*/. Per-
ordln{ 1é¢ba se nedoporucuje vzhledem ke zpomaleni ndstupu
uc¢inku a k nezddoucim uéinkam.

Lécebna strategie

Cilem 1é¢by astmatu je dosazeni a udrzeni kontroly nad nemoci,
které muize byt dosazeno u vétsiny 5letych a mladsich déti s uzitim
farmakoterapie”/ a také spolupraci s rodi¢i. Av§ak ovéfené na-
stroje této kontroly nebyly v této vékové skupiné nalezeny, proto
jsou denni a no¢ni symptomy, omezeni aktivity a nutnost uziti za-
chranné 1é¢by a také pravdépodobnost akutni exacerbace v bu-
doucnosti jako jediné mozné nastroje pro kontrolu (tabulka 4).

Kdo by mél byt lécen?

Bronchodilata¢ni zachrannd lécba beta -agonisty je obvykle
vhodna u déti 5letych a mladsich vzdy, pokud astma neni pod kon-
trolou (tabulka 4).
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Nizké davky IKS se doporucuji jako prednostni zahdjeni 1écby
u 5letych a mladsich déti s astmatem'®?*?/ (tabulka 6). Tato poca-
te¢ni lé¢ba by méla trvat alespon 3 mésice, aby byla zajisténa ucin-
nost pti dosahovani kontroly. Jestlize po 3 mésicich nizkd davka
IKS nekontroluje pfiznaky a dité pouziva optimalni inhala¢ni tech-
niku, miize byt nejlepsi volbou zdvojnasobeni poéate¢ni davky IKS
uvedené v tabulce 6'/. Je také mozné k nizké davce IKS ptidat
LTRA.

Pokud ani zdvojndsobeni davky IKS nevede k udrzeni astmatu pod
kontrolou, je nutné znovu zhodnotit techniku inhalace a dodrzo-
vani lé¢ebného rezimu a také prehodnotit diagnézu astmatu. Nic-
méné nejlepsi 1é¢ba v této situaci u déti Sletych a mladsich nebyla
stanovena. Ke zvazeni jsou moznosti: pfiddani LTRA, theofylin,
nebo nizka davka systémového kortikosteroidu po dobu nékolika
tydni, dokud se nezlepsi kontrola nad astmatem. Kontrola nad ast-
matem by méla byt pravidelné posuzovana, tudiz déti jsou kon-
trolovany za 3-6 mésictl. Pokud je 1é¢ba ukonéend, kontroly by
mély byt za 3-6 tydnd, aby bylo ovéfeno, zda nedoslo k exacer-
baci nemoci.

Pristup k ditéti s obéasnymi epizodami ,,wheeezingu“

Tyto epizody rizného stupné mohou predstavovat nerozpoznané
astma, nebo viry-indukované epizody, ¢i sezonni ¢i alergenem in-
dukované astma. Pocate¢ni 1é¢ba je vidy stejna, a to déavka rychle
pusobiciho beta -agonisty kazdych 4-6 hodin, dokud ptiznaky ne-
zmizi. Je-li nutné uziti rychle ptisobiciho beta,-agonisty opakovat
Castéji nez jednou za 6-8 tydni, je toto povaZovano za potvrzeni
diagndzy astmatu.

U déti v prvnich dvou letech Zivota je 1é¢ba priznakd prevazné
symptomaticka inhala¢né beta,-agonisty pti dechovych potizich.
U déti s priznaky alergické senzibilizace i v tomto véku jiz zahaju-
jeme pravidelnou dlouhodobou protizanétlivou 1é¢bu.

Alergenovd imunoterapie

Cilem alergenové imunoterapie (podavani malych, stéle se zvys$u-
jicich dévek alergenu, ktery je pfi¢inou projevit) je navozeni imu-
nitni tolerance a tim vymizeni obtizi. Principem je zfejmé pfesun
imunitni odpovédi od Th2 k Th1. Lze ji vyuzit u intermitentni nebo
lehké perzistujici formy astmatu.

Biologicka 1écba

K 1é¢bé tézkého perzistujiciho alergického astmatu je ve specializo-
vanych centrech k dispozici rekombinantni humanizovand mono-
klonélni protildtka anti-IgE, kterd vazbou na IgE sniZuje jeho hladiny
v organismu a zdroven brani vazbé IgE na Fcepsilon receptory na
povrchu Zirnych bunék a bazofili, a tim zabrani jejich degranulaci
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s naslednym uvolnénim medidtort. Inhibuje i uvolnovani nové se
tvorficiho IgE z B-lymfocytd. Na druhé strané tato protildtka neni
schopna vazby s IgE jiZ vazanymi na mastocytech, jeji aplikace tedy
neni provazena anafylaktogennimi uéinky v dusledku pfemosténi
navazanych IgE molekul. Vytvorené solubilni komplexy IgE s oma-
lizumabem jsou trimery az hexamery o maximalni molekulové
hmotnosti 1 milion daltont (coz odpovida velikosti lidského IgM),
anejsou proto schopny aktivovat komplementovy systém. Komplexy
jsou vychytavany v retikuloendotelovém systému, prevazna cast
komplext se vylu¢uje mo¢i bez akumulace v glomerulech ledvin.

Injekéni 1é¢ba s.c. omalizumabem je od roku 2010 indikovéana po
splnéni kritérii i pro déti ve véku od 6 let s celkovou koncentraci
IgE az do vyse 1 500 IU/ml.

Rezimova opatieni

Dlouhodoba pravidelna lé¢ba umoziiuje u vétsiny pacienttl dostat
astma pod kontrolu a détem tak vést aktivni Zivot bez vyraznych
omezeni, jako jejich zdravi kamaradi. Ale presto je tfeba dodrzo-
vat uritd omezeni: omezeni styku se zndmym vyvolavajicim aler-
genem, v domacnostech protiprachovy rezim snizujici vyskyt roz-
toCovych alergentl, domdcich zvirat (kocky, psi) ¢i omezeni aktivity
v rozkvetlé ptirodé v pribéhu sezonnich potizi.

Nedilnou soucdsti je edukace rodicii i samotnych pacientii!

Prognoéza astmatu je pfi spravné a ¢asné diagnoze a zahdjené dlou-
hodobé pravidelné protizanétlivé 1é¢bé dobra a pacienti mohou
vést aktivni plnohodnotny Zivot i sportovat. U velké vétsiny dét-
skych astmatikd dojde ve $kolnim véku k spontanni remisi one-
mocnéni, coz umoziiuje vysazeni dlouhodobé 1é¢by. U &asti pa-
cienti se ale v dalsich letech miZe astma znovu manifestovat.
U malého poctu (pod 5%) détskych astmatiki se nedafi astma
dostat pod kontrolu pres kombinovanou vysokodavkovanou lé¢bu.
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V minulém roce byla v CR udélena registrace ptipravkiim umoz-
fujicim tzv. nechirurgické (medikamentdzni) ukonéeni téhoten-
stvi. Pfipravky Zena obdrzi od lékafe ve zdravotnickém zafizeni
poskytujicim zdravotni sluzby formou lazkové péce.

Registrace byla udélena pfipravkiim Mifegyne© (mifepriston),
Mispregnol© (misoprostol) a Medabon®© (mifespriston, miso-
prostol). Pfipravky jsou tedy tfi — bud se pouzije kombinace prv-
nich dvou pripravki, nebo tfeti pripravek, ktery obsahuje obé
latky. V &ervnu uvedl drzitel rozhodnuti o registraci na trh v CR
ptipravky Mifegyne© a Mispregnol©.

Kombinaci prvnich dvou ptipravki lze pouzit do 49. dne ame-
norrhey. Schvaleny protokol je mifepristonum 600 mg peroralné
(tj. 3 tablety pfipravku Mifegyne©) a misoprostolum 400 mcg
peroralné (tj. 1 tableta pripravku Mispregnol®©) za 36-48 hodin po
uziti mifepristonu. Dal$i ptipravek Medabon®, ktery lze pouzit pro
nechirurgické (medikamentdzni) ukonceni téhotenstvi, je mozno
pouzit do 63. dne amenorrhey. Pfipravek obsahuje 1 tabletu mi-
fepristonum 200 mg pro peroralni podani a 4 tablety obsahu-
jici misoprostolum (kazd4 tableta 0,2 mg) pro vaginalni podani.

Vidy je treba, aby lékaf Zenu poucil o moznostech ukonceni té-
hotenstvi (chirurgické a medikamentoézni) a seznamil ji s moz-
nymi riziky obou metod tak, aby se mohla informované rozhod-
nout. Spolu s pfipravky jsou dodévany tisténé eduka¢ni materialy
pro zeny. Jejich prostudovani a prostudovani Ptibalové informace
pro pacienty (PIL) by mélo byt soucdsti rozhodovaciho procesu
kazdé zeny. VSechny tyto materialy pro Zeny a také eduka¢ni mate-
ridly pro zdravotnické pracovniky budou dodévany v ti§téné formé
spolu s pripravky.

Lékar by mél Zenu sezndmit s tim, co miiZze ocekavat béhem potratu
(sila krvaceni, bolest, pfipadné nezadouci u¢inky apod.), pfipadné
doporucit/predepsat Iéky k tlevé. Lékar vyplni bezpe¢nostni kartu,
ktera je soucasti eduka¢nich materialti. Tato karta ma obsahovat
mimo jiné kontaktni tdaje, aby se Zena mohla v pfipadé jakychkoli
problému obratit na pracovisté, kde ji byl pfipravek podan.

Po pouziti pfipravki pro nechirurgické (medikamentézni) ukon-
Ceni téhotenstvi musi Zena vzdy zlstat ve zdravotnickém zafizeni
alespon 1 hodinu z diivodu moznych nezadoucich G¢inka (napft.
zvraceni a piipadna potfeba uzit novou tabletu, alergické reakce).
Nutnost del$iho pobytu ur¢i 1ékar.

Za 14-21 dnt po uziti prvni tablety (Mifegyne© nebo Medabon®©)
se musi Zena dostavit na kontrolni vySetfeni, kde lékat ovéri apl-
nost vypuzeni plodového vejce (embryo se zarode¢nymi obaly).
Riziko selhdni téchto nechirurgickych metod pfi dodrzeni schva-
leného protokolu je 1,3-7,8 %. Toto riziko se zvysuje, jestlize pti-
pravky nejsou pouzity v souladu se Souhrnem udaji o pfipravku
(SPC). Pokud nechirurgické (medikament6zni) ukonceni téhoten-
stvi selze, nelze vylou¢it poskozeni plodu a je tfeba Zenu informo-
vat o moznostech:

Ukonceni téhotenstvi. V takovém pripadé se k ukonéeni téhoten-
stvi pouzije chirurgickd metoda.

Pokracovani v téhotenstvi. V tomto pfipadé je tfeba Zenu znovu
diirazné upozornit na riziko poskozeni plodu.

Pro vice informaci lékaiim doporucujeme prostudovat edukacni
materidly pro zdravotnické pracovniky a Souhrn tdaji o ptipravku
ptislunych piipravki. Zeny by kromé edukace mély od lékate ob-
drzet ti$téné edukacni materidly pro pacientky véetné vyplnéné
bezpecnostni karty a PIL pfislusnych pfipravka. SPC lze najit napt.
na webu SUKL:

Mifegyne®©:
, Mispregnol®©:

Medabon®©:

Eduka¢ni materidly jsou dostupné na
s datem 1. 4. 2014.

Postup, jakym jsou nase ¢lanky pfipravovany: témata navrzena redakéni radou jsou zpracovavana vybranymi odborniky z oboru a prochazeji recenzi a event. dopra-
covanim oponenty a redakéni radou. Autor ma moznost vlastniho kritického pohledu, ale ¢lanky reprezentuji i nazor redakéni rady. Nadale proto nebudeme autory
uvadét, v poslednim Gisle kazdého roéniku vSak naleznete souhrnné podékovani vSem, ktefi pro nas ¢lanky do pfislu§ného ro¢niku napsali. Podobné pracuji i ostatni
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