
miêdzy grupami, w analizowanych parametrach wiedzia³o 55% dzieci, na PF zareagowa³o pozy-
spirometrycznych i w objawach klinicznych. tywnie 23%, na MON jedynie 5%, na PF + MON 
Odsetek komórek kwasoch³onnych w plwocinie po 17% badanych. Autorzy zadali sobie trud poszuka-
ekspozycji wzrós³ istotnie w obu grupach nia fenotypów astmy odpowiadaj¹cych pozytywnie 
terapeutycznych. na te dwie ró¿ne metody terapeutyczne. 
   Istotne novum w omawiany problem wnios³y I tak u chorych, którzy zareagowali pozytywnie na 
prace polskich badaczy (9, 10, 13, 14). W jednym leczenie PF stwierdzono podwy¿szon¹ wartoœæ NO 
z nich Stelmach i wsp. porównali wp³yw TAA w powietrzu wydechowym, wy¿sze stê¿enie IgE 
w dawce 400 µg/dobê vs MON (5-10 mg/dobê) na i eozynofilowego bia³ka kationowego (ECP) w krwi 
przebieg kliniczny astmy oraz wybrane parametry obwodowej oraz wiêksz¹ eozynofiliê i nieswoist¹ 
zapalenia w czasie 8 – tygodniowej próby nadreaktywnoœæ oskrzeli (test z metacholin¹) 
klinicznej (9). Oba leki zmniejszy³y eozynofiliê oraz w porównaniu do dzieci, które nie odpowiedzia³y 
poziom ECP, a tak¿e poprawi³y parametry kliniczne pozytywnie na ¿aden lek. Grupa ta wykazywa³a tak¿e 
astmy, choæ TAA (acetonid triamcynolonu) istotnie niskie wartoœci spirometryczne (FEV1 i FEV1%FVC). 
silniej ni¿ MON.    Natomiast korzystna reakcja na MON wyst¹pi³a 

W kolejnym badaniu ta samo grupa badaczy w grupie najm³odszych dzieci oraz choruj¹cych 
analizowa³a wp³yw 6-miesiêcznej terapii BUD krótko (w porównaniu do dzieci, które nie 
w dawce 400 lub 800 µg/d vs MON (5 lub 10 mg/d) odpowiedzia³y pozytywnie na ¿aden lek).
na poziom IgE w surowicy u 51 dzieci z nowo Wyniki tego wa¿nego, niezale¿nego badania 
rozpoznan¹ astm¹ IgE-zale¿n¹ (10). Oceniano klinicznego mog¹ zatem u³atwiæ wybór optymalnej 
tak¿e zachowanie siê objawów klinicznych astmy terapii przeciwzapalnej w wybranych grupach 
oraz FEV1. Po szeœciu miesi¹cach leczenia dzieci z astm¹ ³agodn¹.    
wysokie dawki BUD oraz MON istotnie obni¿y³y 
poziom surowiczych IgE, zarówno ca³kowitych, jak Podsumowanie
i specyficznych. Istotn¹ poprawê kliniczn¹ oraz Przedstawione omówienie najnowszych badañ 
wzrost FEV1 zaobserwowano we wszystkich trzech klinicznych stanowi istotny przyczynek do dyskusji 
grupach badanych, bez istotnych ró¿nic miêdzy nad doborem w³aœciwej terapii przeciwzapalnej 
nimi. w astmie ³agodnej-umiarkowanej u dzieci. Analiza 
   Wœród omawianych badañ, najwa¿niejszym wyników tych badañ potwierdza dotychczasowe 
wydaje siê jednak praca Szeflera i wsp. (11). ustalenia zawarte w GINA 2004: GKSw s¹ lekiem 
Dotychczas jednak nie by³o jasne, która grupa z wyboru (pierwszego rzutu) w terapii astmy 
dzieci chorych na astmê mo¿e odnieœæ znamiennie przewlek³ej ³agodnej u dzieci. Wiêkszoœæ badañ 
istotne korzyœci kliniczne z monoterapii MON, poprawnych metodologicznie (prospektywne, 
a która z monoterapii GKSw. Problem ten by³ w³aœciwa liczba badanych dzieci, metody badania, 
g³ównym zagadnieniem badawczym analizowanej punkty koñcowe, itp.) wskazuje na wy¿sz¹ 
publikacji wykonanej na zlecenie Narodowego efektywnoœæ kliniczn¹ (w bardzo ró¿norodnych 
Instytutu Chorób Serca, P³uc i Krwi w USA. punktach koñcowych) GKSw nad MON w mono-
W tym wielooœrodkowym badaniu prospektywnym terapii astmy przewlek³ej lekkiej-umiarkowanej 
oceniano efektywnoœæ PF w dawce 2x100 µg/dobê u dzieci. Ponadto ten rodzaj monoterapii u dzieci 
oraz MON w dawce 5-10 mg 1x/dobê jest tañszy blisko 3 razy od terapii MON (7). 
(w zale¿noœci od wieku) u 126 dzieci w wieku 6-17 Jedynie w kilku badaniach, w wiêkszoœci otwartych 
lat. Leczenie prowadzono w grupach naprzemien- lub retrospektywnych wykazano porównywaln¹ 
nych i trwa³o po 8 tygodni w ka¿dej grupie. z GKSw skutecznoœæ kliniczn¹ MON w analizo-
Jako wskaŸnik pozytywnej odpowiedzi na leczenie wanej grupie chorych (3, 4, 6, 12, 13, 15). Bior¹c 
przyjêto wzrost wartoœci FEV1   7,5% po 8 tygod- pod uwagê wyniki najnowszych badañ klinicznych, 
niach danej terapii w stosunku do wartoœci nale¿y ponownie rozwa¿yæ, czy MON s³usznie 
pocz¹tkowej. Szczegó³owa analiza wykaza³a, ¿e na zajmuje miejsce w schematach monoterapii astmy 
¿aden lek (wg za³o¿onych kryteriów) nie odpo- ³agodnej u dzieci.  !
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This therapy is a method of GMP in treatment the asthma, COPD and mucoviscidosis. Local therapy 
allowed used less dose than systemic one, reduce site effect and in acute demand rapid effect is 
obtained. 
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Leczenie inhalacyjne jest metod¹ z wyboru w leczeniu wielu chorób uk³adu oddechowego 
zw³aszcza astmy, przewlek³ej obturacyjnej choroby p³uc i mukowiscydozy. Leczenie 
miejscowe pozwala na zastosowanie mniejszej dawki leku w porównaniu 
z leczeniem systemowym, ograniczenie dzia³añ niepo¿¹danych leku, a w stanach ostrych 
uzyskanie szybkiego efektu. 

W
 ci¹gu ostatnich kilkudziesiêciu lat antycholinergiczne i steroidy wziewne. Leczenie 
zwiêkszy³a siê dostêpnoœæ leków by³o prowadzone w Poradni w ramach leczenia 
w postaci wziewnej oraz dokona³ siê ambulatoryjnego, w izbie przyjêæ, w oddziale szpi-

ogromny postêp w zakresie mo¿liwoœci ich talnym i w oddziale intensywnej opieki medycznej. 
aplikacji. Wprowadzenie ka¿dej metody poparte Z praktycznego punktu widzenia wa¿nym 
jest badaniami klinicznymi, potwierdzaj¹cymi jej wnioskiem dotycz¹cym interwencyjnego stoso-
skutecznoœæ bezpieczeñstwo, ujawniaj¹cymi ich wania krótkodzia³aj¹cych ß2 mimetyków w izbie 
zalety i niedoskona³oœci. W oparciu o te dane przyjêæ i w oddzia³ach szpitalnych jest stwier-
kszta³tuj¹ siê pogl¹dy na temat ich przydatnoœci dzenie równowartoœci nebulizacji i podawania 
w okreœlonych sytuacjach klinicznych i w okreœlo- leków z inhalatorów ciœnieniowych z u¿yciem przy-
nych zespo³ach chorobowych. Nadal trwaj¹ stawek objêtoœciowych. O wyborze metody powin-
badania i dyskusje nad optymalizacj¹ leczenia ny zdecydowaæ preferencje chorego i doœwiad-
inhalacyjnego. W globalnej ocenie nale¿y uwzglê- czenie lekarza. Wobec zró¿nicowanego stopnia 
dniæ skutecznoœæ, bezpieczeñstwo, czas, koszty ciê¿koœci przebiegu zaostrzeñ uwzglêdniæ nale¿y 
i dostêpnoœæ. Porównawcza ocena ró¿nych metod techniczne mo¿liwoœci równoleg³ego prowadzenia 
leczenia wziewnego jest niezbêdna dla ustalenia tlenotrerapii. Nie odnotowano tak¿e ró¿nic 
kryteriów wyboru inhalatora i postaci leku. w skutecznoœci podawania ß2 agonistów drog¹ 

W bie¿¹cym roku eksperci American College of nebulizacji lub z inhalatorów ciœnieniowych u cho-
Chest Physician i American College of Asthma, rych wentylowanych mechanicznie. Zwraca siê 
Allergy and Immunology opracowali zalecenia jednak uwagê na koniecznoœæ stosowania skutecz-
dotycz¹ce terapii wziewnej w oparciu o dowody nych rozwi¹zañ technicznych w prowadzeniu 
pochodz¹ce z badañ kontrolowanych. Opraco- zabiegów inhalacyjnych u tych chorych. W czasie 
wanie oparto na analizie 59 prac, które spe³nia³y nebulizacji stwierdza siê wiêksze przyspieszenie 
warunki ustalone przez autorów. Porównano sku- czynnoœci serca, co wskazuje na wiêksz¹ bio-
tecznoœæ i bezpieczeñstwo nastêpuj¹cych metod: dostêonoœæ leku podanego w tej formie. W przy-
nebulizacja, inhalator ciœnieniowy z lub bez przy- padku stosowania ß2 agonistów w nebulizacji nie 
stawki objêtoœciowej (typu „spejser”), inhalator wykazano ró¿nic pomiêdzy nebulizacj¹ ci¹g³¹ lub 
proszkowy. Nie uwzglêdniano typów przystawek przerywan¹ poza wiêksz¹ wygod¹ podawania 
i ró¿norodnoœci konstrukcyjnej inhalatorów prosz- leków w sposób ci¹g³y.
kowych. Oceniano badania, w których podawano Ze wzglêdu na zbyt ma³¹ liczbê danych nie ma 
leki z grupy ß2 agonistów o szybkim dzia³aniu, leki mo¿liwoœci porównania przydatnoœci aplikacji ß2 
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mimetyków przy pomocy inhalatorów proszkowych Jakie urz¹dzenie chory jest w stanie zasto-
z innymi metodami w leczeniu stanów nag³ych sowaæ w sposób poprawny (uwzglêdniaj¹c 
w izbie przyjêæ lub oddzia³ach szpitalnych. Nato- wiek, stan zaawansowania choroby)? 
miast w leczeniu ambulatoryjnym w poradni oba 

Które urz¹dzenie bêdzie najbardziej wygodne 
typy inhalatorów – ciœnieniowe i proszkowe 

dla pacjenta i jego rodziny z punktu widzenia 
wykazuj¹ porównywaln¹ skutecznoœæ.

czasu trwania zabiegu inhalacyjnego, ³atwoœci 
Tylko na podstawie czterech badañ porównano 

czyszczenia, porêcznoœæ, koszty? 
przydatnoœæ inhalatorów ciœnieniowych i proszko-

Czy wszystkie zalecane leki s¹ dostêpne wych w leczeniu steroidami wziewnymi. Nie 
w okreœlonym typie inhalatora (stosowanie wykazano przewagi ¿adnej z metod ani w zakresie 
urz¹dzenia jednego typu zmniejsza mo¿liwoœæ skutecznoœci ani wystêpowania zaka¿eñ Candida 
pope³nienia b³êdu)? albicans. W dwóch badaniach chorzy preferowali 

inhalator proszkowy. Jaki jest koszt urz¹dzenia rzeczywisty i dla 
U chorych na przewlek³¹ obturacyjn¹ chorobê pacjenta? Jakie obowi¹zuj¹ warunki refundacji? 

p³uc oceniono wartoœæ leczenia inhalacyjnego pro- Jakie s¹ doœwiadczenia lekarza ze stosowa-
wadzonego przy pomocy nebulizacji, inhalatorów niem okreœlonych metod i jaki s¹ preferencje 
i ciœnieniowych proszkowych. Chorzy otrzymywali chorego?
t¹ drog¹ leki rozszerzaj¹ce oskrzela – ß2 mimetyki 
lub leki antycholinergiczne. Wszystkie metody Bardzo istotne znaczenie ma edukacja chorego 
pozwoli³y na uzyskanie porównywalnych efektów. i/lub jego opiekunów. Konieczne jest to, aby chory 

Przy wyborze metody dostarczania aerozolu naby³ umiejêtnoœci zastosowania inhalatora 
terapeuta powinien odpowiedzieæ na nastêpuj¹ce w krytycznych sytuacjach, czyli w zaostrzeniach 
pytania: choroby. Szkolenie i sprawdzanie umiejêtnoœci 

W jakim urz¹dzeniu lek jest dostêpny? chorego powinny byæ sta³ym elementem ka¿dej 
wizyty kontrolnej. !

•

•

•

•

•

•

Piœmiennictwo
1. Dolovich MB I WSP. Device selection and outcomes of aerosol therapy: Evidence-Based Guidelines. Chest 2005; 127: 335-371.

c.d. ze  str.  21
8. Zanen P. Targetting aerosols to disease areas. Optimization of aerosol drug delivery. Kluwer Academic Publishers, London 2003. 9. Leach CL, 
Davidson PJ, Boudreau RJ. Improved airway targeting with the CFC-free HFA-beclomethasone metered-dose inhaler compared with CFC-
beclomethasone. Eur Respir J. 1998;12:1346-1353. 10. Vanden Burgt JA, Busse WW, Martin RJ, et al. Efficacy and safety overview of a new 
inhaled corticosteroid, QVAR (hydrofluoroalkane-beclomethasone extrafine inhalation aerosol), in asthma. J Allergy Clin Immunol. 2000;106:1209-
1226. 11. Derrom E. Pulmonary deposition and effects of aerosolized drugs in pulmonary patients. Optimization of aerosol drug delivery. Kluwer 
Academic Publishers, London 2003. 12. Pritchard JN. Recent advances in drug delivery via pressured metered-dose inhalers. Optimization of 
aerosol drug delivery. Kluwer Academic Publishers, London 2003. 13. Terzano C. Pressurized metered dose inhalers and add-on devices. Pulm 
Pharmacol Ther. 2001;14:351-366. 14.  Vanbever R. Optimization of dry powder aerosols for systemic drug delivery. Optimization of aerosol drug 
delivery. Kluwer Academic Publishers, London 2003. 15. Chew NYK, Chan H-K. The role of particle properties in pharmaceutical powder inhalation 
formulations. J Aerosol Med. 2002; 15: 325-330. 16.  Gradoñ L et al. Resuspension of powders and deposition of aerosol particles in the upper 
human airways. Optimization of aerosol drug delivery. Kluwer Academic Publishers, London 2003. 17. Heyder J. Deposition of Inhaled particles in 
the human respiratory tract and consequences for regional targeting in respiratory drug delivery. Proc Am Thorac Soc. 2004; 1: 315–320, 18. 
Heyder J et al. Transport and deposition of hydrophilic drug particles in the lungs. Optimization of aerosol drug delivery. Kluwer Academic 
Publishers, London 2003. 19. Bethke TD, Boudreau RJ, Hasselquist BE, et al. High lung deposition of ciclesonide in 2D and 3D imaging. Eur 
Respir J. 2002; 20(suppl 38): S109 20. Pritchard JN. The influence of lung deposition on clinical response. J Aerosol Med. 2001; 14(suppl 1): S19-
S26 21. SPC Becotide Inhaller 50, 100, 200. Allan & Hamburry’s. http//emc.medicines.org.uk 22. SPC Alvesco 160. Altana Pharma AG. 
http//emc.medicines.org.uk 23. Derendorf H. Pharmacokinetic and pharmacodynamic properties of inhaled corticosteroids in relation to efficacy 
and safety. Resp Med. 1997; 91(suppl A): 22-28. 24. Bundschuh DS, Riedel R, Hatzelmann A, et al. Efficacy and safety profile of the novel onsite 
activated corticosteroid ciclesonide. Am J Respir Crit Care Med. 2001; 163: A588. 25. Kelly HW. Comparative potency and clinical efficacy of 
inhaled corticosteroids. Respir Care Clin N Am. 1999; 5: 537-553. 26. Derendorf H. Hochhaus G, Meibohm B, et al. Pharmacokinetics and 
pharmacodynamics of inhaled corticosteroids. J Allergy Clin Immunol. 1998;101:S440-S446 27. Derendorf H, Hochhaus G, Mollmann H, et al. 
Systemic disposition and effects of inhaled corticosteroids. In: Schleimer RP, O'Byrne PM, Szefler SJ, Brattsand R, eds. Inhaled Steroids in 
Asthma. Optimizing Effects in the Airways. New York:Marcel Dekker, Inc; 2002: 3-33. 28. Colice GL, Derendorf H, Shapiro GG. Inhaled 
Corticosteroids: Is there an ideal therapy?. www.medscape.com 29. Edsbäcker S. Uptake, retention, and biotransformation of corticosteroids in the 
lung and airways. In: Schleimer RP, O'Byrne PM, Szefler SJ, Brattsand R, eds. Inhaled Steroids in Asthma. Optimizing Effects in the Airways. New 
York:Marcel Dekker, Inc, 2002: 213-244. 30. Miller-Larsson A, Axelsson B-O, Brattsand R, Edsbäcker S, Ingelf J. Relative lipophilicity of 
budesonide, fluticasone propionate, mometasone furoate, and ciclesonide. Preference of variable lipophilicity in airways versus systemic 
compartment. Am J Respir Crit Care Med. 2003; 167(7): A773. 31. Pedersen S, O'Byrne PM. A comparison of the efficacy and safety of inhaled 
corticosteroids in asthma. Allergy. 1997; 52 (suppl 39): 1-34. 32. Kelly HW. Establishing a therapeutic index for the inhaled corticosteroids: Part I. 
Pharmacokinetic/pharmacodynamic comparison of the inhaled corticosteroids. J Allergy Clin Immunol. 1998; 102: S36-S51. 33. Ponec M, 
Kempanaar J, Shroot B, et al. Glucocorticoids: binding affinity and lipophilicity. J Pharm Sci. 1986; 75: 973-975. 34. Hochhaus G, Druzgala P, 
Hochhaus R, et al. Glucocorticoid activity and structure activity relationships in a series of some novel 17 alpha-ether-substituted steroids: 
influence of 17 alpha-substituents. Drug Des Discov. 1991; 8: 17-125. 35. Tunek A, Sjödin K, Hallström G. Reversible formation of fatty acid esters 
of budesonide, an anti-asthma glucocorticoid, in human lung and liver microsomes. Drug Metab Dispos. 1997; 25: 1311-1317. 36. Edsbäcker S, 
Brattsand R. Budesonide fatty-acid esterification: a novel mechanism prolonging binding to airway tissue. Review of available data. Ann Allergy 
Asthma Immunol. 2002; 88: 609-616. 37. Miller-Larsson A, Jansson P, Runström A, Brattsand R. Prolonged airway activity and improved selectivity 
of budesonide possibly due to esterification. Am J Respir Crit Care Med. 2000; 162: 1455-1461. 38. Nave R, Sättele N, Meyer W, et al. Formation of 
fatty acid conjugates of ciclesonide-active principle in the rat lung after 4-week inhalation of ciclesonide. Am J Respir Crit Care Med. 2003; 
167:A771. 39. Allen DB. Inhaled Corticosteroid Therapy for Asthma in Preschool Children: Growth Issues. Pediatrics. 2002; 109; 373-380. 40. 
Pauwels RA et al. Early intervention with budesonide in mild persistent asthma: a randomised, double-blind trial. Lancet. 2003. 29; 361(9363): 
1071-6. 41. Powell H, Gibson P.  Inhaled corticosteroid doses is asthma: an evidence based apporach. Medical Journal of Australia 2003; 
178(5):223-225 42. Nave R, Zech K, Bethke TD. Oropharyngeal deposition of inhaled ciclesonide and budesonide in healthy subjects. J Allergy 
Clin Immunol. 2003; 111(part 2): A606. 43. Bundschuh DS, Riedel R, Hatzelmann A, et al. Efficacy and safety profile of the novel onsite activated 
corticosteroid ciclesonide. Am J Respir Crit Care Med. 2001; 163:A588 44. Kaliner M, White M, Chervinsky P, et al. Ciclesonide, a novel inhaled 
corticosteroid (ICS), does not suppress hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA)-axis function. World Allergy Organization 2003 Congress; September 
7-12, 2003; Vancouver, Canada. Abstract 0-17-1. 45. Brattsand R. Drug development of inhaled steroids. A pharmacologist's view based on 
experiences from the budesonide project. In: Schleimer RP, O'Byrne PM, Szefler SJ, Brattsand R, eds. Inhaled Steroids in Asthma. Optimizing 
Effects in the Airways. New York:Marcel Dekker, Inc; 2002:3-33. 46. Rohatagi S, Derendorf H, Zech K, et al. PK/PD of inhaled corticosteroids: the 
risk/benefit of inhaled ciclesonide. J Allergy Clin Immunol. 2003; 111(pt 2): A598 47. Lipworth BJ et al. Effect of ciclesonide and fluticasone on 

ALERGIA  4 (26 ) /200532

T E R A P I A


	Strona 31
	Strona 32

