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Definicja

POChP choroba czesta -
ktorej mozna zapobiec i leczyc

Charakteryzuje sie trwatym ograniczeniem przeptywu
powietrza przez drogi oddechowe,

ktore zwykle postepuje

wiqze sie z nasilonq odpowiedziq zapalnq

drog oddechowych i ptuc na szkodliwe czqstki lub gazy



U kogo podejrzewac POChP?

U kazdego >40rz.
= Zz objawami:
> dusznoSé- zwiaszcza jesli pogarsza sie w czasie,
podczas wysitku, jest utrwalona
> przewlekty kaszel 2z odkrztuszaniem /lub bez
(kaszel moze by¢ przerywany i nieproduktywny)
= i/lub wywiadem narazenia na czynniki ryzyka
wystapienia choroby
= z wywiadem rodzinnym
Rozpoznanie

FEV1%FVC <70 po leku rozkurczowym potwierdza utrwalonq

obturajce i umozliwia rozpoznanie POCHP
(wartosci powinny byé odnoszone do naleznej dla wieku normy)
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Czynniki ryzyka POChP

Cigarette smoke

Occupational dust and chemicals
Environmental tobacco smoke (ETS) ~ °
, ”;\ \ N
Indoor and outdoor air pollution g \ A

Z Status

\ spoteczno-
ekonomiczny

Starzenie sie populacji

Prognozy ONZ dla Polski lata 2000 - 2050 wzrost liczby osob w wieku
60-64 o >50% wgr 75-79 lo 75% w gr 80 i wiecej lat - o >150




Patofizjologiczne przyczyny
pogarszajace z wiekiem przebieg POChP

Anatomiczne starzenie sie uktadu oddechowego

- wieksza sztywnos¢ klatki piersiowej

- mniejsza sprezystoS¢ tkanki ptucne

- mniejsza sita miesni oddechowych
Uposledzenie mechanizméw obronnych

- upoSledzenie transportu rzeskowego

- zaburzenia odruchu kaszlowego

~ zmiany odpornosci humoralnej

- obnizenie odpornosSci komorkowej

-
Wzrosnie liczba chorych na POChP
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Cele leczenia stabilnej postaci POChP

= Ustqpienie objawow Redukcja
= Poprawa tolerancji wysitku [~ objawow
= Poprawa jakoSci zycia

= Zapobieganie postepowi choroby a
= Prewencja i leczenie zaostrzen Redukcja
= Zmniejszenie Smiertelnosci [~ ryzyka
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Ocena przed wyborem terapii

Okres| stopien ryzyka postepu choroby na podstawie:
objawow, badan czynnosciowych i zaostrzen

" Ocena objawow (test CAT lub skala dusznosci mMRC)



COPD Assesement Test (CAT)
ocena objawow

8 pytan -ocena od 1-5
Kaszel

‘Plwocina

Ciasnota w klatce
Zadyszka

‘Proste czynnosci
Poczucie bezpieczenstwa
*Sen

*Energia do dziatania

Stahble Exacerbation

Jones PW i wsp. Eur Respir J 2011, May 12



SKALA mMRC

ocena nhasilenia dusznosci

0. Dusznosé wystepujaca przy duzych wysitkach.
1. Dusznos¢ wystepuje przy wchodzeniu na niewielkie wzniesienie
lub przy szybkim marszu.

2. Pacjent musi sie zatrzymywaé do nabrania tchu,

. [ 4 . 4

3. Chory nie moze przejS¢ 100 m po ptaskim terenie bez
zatrzymania sie celem nabrania oddechu.

4. DusznoS¢ spoczynkowa, uniemozliwiajaca choremu opuszczenie
domu lub samodzielne ubranie sie.

MMRC -modified Medical Research Council
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Ocena przed wyborem terapii

" Ocena objawow (test CAT lub skala dusznosci mMRC)

" Ocena stopnia ograniczenia przeptywu powietrza -
spirometria po leku rozkurczowym

GOLD I - FEV1>807%wn
GOLD II-FEV1 <80%wn>50%wn
GOLD III-FEV1<50%wn>30%wn
GOLD IV-FEV1<30%wn
= Ocena ryzyka wystqgpienia zaostrzen (zaostrzenia przebyte)

Zaostrzenie - epizod nagtego nasilenia objawow:
dusznos$¢, kaszel, wykrztuszanie

= Ocena wspotwystepowania innych chordb
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Stratyfikacja przed leczeniem

Stopien obturacji wg 60OLD
————— e ———— -
liczba zaostrzen
w poprzedzajacym roku

mMRC 0-1 mMRC > 2
CAT < 10 CAT > 10

Skala dusznosci (mMRc)
Objawy podmiotowe (CAT score)



Ciezkie zaostrzenia i zgony
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S.Suissa Thorax 2012; 67:957-963




Stopien zaawansowania POChP

~70% chorych to osoby w stadium A/B
odsetek 15% 45% 22% 5% 13%

50
40
30
20
10

0]

m POChP

N >22 tys.

Liczba 3350 10tys. b5tys. 1100 3tys.

Price D. COPD Optimal Patients Care Research 2012
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Postepowanie farmakologiczne
w tagodnym i umiarkowanym POChP

Leki rozszerzajqce oskrzela
terapia z wyboru

Doraznie LABA /ub LAMA Teofilina
SAMA lub SABA SABA + SAMA

LAMA LAMA + LABA SABA //lub
LABA SAMA
Teofilina

B2-mimetki krotko i dtugo/dziatajace SABA LABA
Cholinolityki krotko i dtugo/dziatajace SAMA LAMA
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Leki rozszerzajace oskrzela
Terapia z wyboru w kazdym stadium POChP

= Preferowane sq leki wziewne (kat. A)

" Stosuje sie w razie potrzeby lub regularnie
w celu zapobiegania bqdz tagodzenia objawow (kat. A)

= Zmniejszajq objawy

" Poprawiajq FEV1 i FVC

" Poprawiajq jakos¢ zycia

= Zmniejszajq czestoSC zaostrzen

= Zwiekszajq skutecznos¢ rehabilitacji oddechowe;
" Nie wptywajq na Smiertelnos¢ i szybkosS¢ utraty czynnosci ptuc
" Dtugo-dziatajqce sq skuteczniejsze i wygodniejsze (kat. A)



Leki rozszerzajace oskrzela

Leczenie skojarzone lekami rozszerzajqcymi oskrzela

= Skojarzenie lekow o roznych mechanizmach i réznym czasie
dziatania moze spowodowaé wiekszy efekt rozkurczowy

przy takich samych lub mniejszych objawach niepozqdanych
niz te ktore powodujq leki w mono terapii.

= taqczenie lekow
- Poprawia oproznianie ptuc w czasie wydechu
- Zmniejsza rozdecie ptuc w spoczynku i wysitku
- Zwieksza wydolnos¢ fizycznq
- Zapewnia lepszy compliance



Leki stosowane
w stadium umiarkowanym
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Price D. COPD Optimal Patients Care Research 2012



Leki rozkurczowe zarejestrowane w POChP 2015

B2mimetyk

Krotko-dziatajacy SABA

salbutamol (4-6h)
fenoterol (4-6h)

Dtugo-dziatajacy LABA

formoterol salmeterol (12h)
indakaterol Brezhaler (24h)

Cholinolityk

Krotko-dziatajacy SAMA

bromek ipratropium (6-8h)

Dtugo-dziatajacy LAMA

tiotropium Handihaler i Respimat (24h)
bromek aklidyny Genuair (12h)
glikopyrronium  Breezhaler (24h)
umeklidinium Elipta (24h)

Potqczenia SABA/SAMA

fenoterol/ipratropium

Potqczenie LABA/LAMA

indakaterol /glikopyrronium Brezhaler( 24h)
wilanterol/umeklidinium Elipta (24h)
olodaterol/tiotropium Respimat (24h)

Metyloksantyny doustnie
Inhibitory PDE-4

teofilina (24h)
roflumilast (24h)




Dlaczego leki rozkurczajqce oskrzela?

Otburacja

Hipoksemic g oddchomy '.'..'..'..'..'..'.Z
I Przyspieszenie § § Wymuszenie
oddechu wentylacji
. Pu’rapka Spadek
m powietrzna wydolnosci
3 Hiperinflacja 4

Dusznosé Ograniczenie
aktywnoSci

Niska jakosS¢ zycia

Leczenie rozpoczynaj jak najwczesniej



Przestanki
do wczesnego leczenia POChP ?

= Wazrost napiecia cholinergicznego miesni gtadkich
(ktére jest czeSciowo odwracalne) sprzyja dynamicznej
hyperinflacji w czasie wysitku

= CzeS¢ chorych w I st POChP ma obnizonq tolerancje wysitku
u niektorych cechy hyperinflacji wystepujq w spoczynku

= Leki rozkurczowe w umiarkowanej hyperinflacji powodujq:
> poprawe FEV,; Rt RV w spoczynku i podczas wysitku
> obnizenie oporu ptucnego -> obnizenie wysitku oddechowego

* Najlepsze efekty terapeutyczne uzyskujq osoby
mtodsze i we w wczesSniejszych stadiach choroby

POChP - choroba zapalna ogdlnoustrojowa



Systemowe zapalenie
czynnik tqczqcy POChP z innymi chorobami

Zapalenie systemowe

£ en N\
Serum amyloid A

Surfactant protein D

Sercowo-
naczyhiowe




ROFLUMILAST i ROFLUMILAST N-OXIDE

<€ ‘!:.4 :“
. 8‘

% kapllar'y
Flbr'oblast

NANC
PDE4 we wszystkich komorkach zapalnych Nerwy czuciowe

i strukturalnych

neutrofill



Roflumilast- ciezkie POChP

Badanie REACT roczne >1900 chorych

Roflumilast terapia dodana
zmniejsza ryzyko zaostrzen w tym wymagajacych hospitalizacji
rowniez u chorych pozostajacych na terapii trojlekowej|

» redukcja ciezkich zaostrzen o 24.3%

> U chorych leczonych ICS/LABA/LAMA o 23.3%

~ redukcja zaostrzen wymagajacych hospitalizacji o 23.9%

Martinez FJ, et al. Lancet 2015;385:857-66.



Roflumilast- ciezkie POChP

Badanie real-life study N=1400
Roflumilast zmniejsza ryzyko re-hospitalizacji wczesnej

~ hospitalizacje wszystkie przyczyny o 41%
odsetek powrotow 6.9% vs 11.1%

~ hospitalizacje z powodu zaostrzenie POChP o 447
odsetek powrotow 6.3% vs 9.2%

Fu AZ i wsp. International Journal of COPD, 2015; 10: 909-915



Konsekwencje zaostrzen POChP

Jakos¢ zycia (-)

Przyspieszone
pogorszenie
funkcji ptuc
(-)

Smiertelnosé (+)




Ryzyko zgonu koreluje z liczbq zaostrzen

(n=304). 1.0

O zaostrzen
1-2 zaostrzenia
> 3 zaostrzen

0.8

—_

0.6

—

P < 0.0001
0.4

—_

W ciqgu pierwszych 5dni zaostrzenia POChP
- wzrasta ryzyko zgonu z powodu:

Prawdopodobienstwo pzrezycia

zawatu serca - 2.3x udaru mézgu -1.3x

0 10 20 30 40 50 60 Czas(m-ce)
Chorzy z czestymi zaostrzeniami (> 3 w roku )- wyzsza Smiertelnosé

Ryzyko zgonu 4.3 x wyzsze vs osoby nie wymagajace hospitalizacii.
Soler-Cataluna J i wsp.. Thorax 2005;60:925-931.
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Inhibitory PDE4

" Roflumilast w potqczeniu z w6KS zmniejsza
liczbe zaostrzen u chorych z ciezkq i b ciezkq
postaciq POChP, z produktywnym kaszlem
i zaostrzeniami w wywiadzie, ktorych nie da sie
kontrolowa¢ za pomocq lekow rozszerzajacych.
(kat A)

" Roflumilast w skojarzeniu z lekami rozszerzajqcymi
- efekt dodany na czynnos¢ ptuc. (kat A)



Wielo/sieciowa meta/analiza
Najlepsze wyniki roflumilast plus LAMA

Treatment Absolute treatment effect  95% Cl

Placebo .21 (1.17,1.24)
Roflumilast .03 (0.87,1.21)
LABA 101 (0.90, 1.11)
LAMA 0.89 (0.80, 0.98)
o 0.96 (0.85, 1.08)
Roflumilast + LABA . (0.58, 1.10)
Roflumilast + LAMA (053, 1.02)
LABA + LAMA (0.67,1.34)
ICS + LABA . (073,033)
- ICS+LAMA + LABA 082 (057, 1.15)

W gr >36tys chorych na POChP w st umiarkowanym do ciezkiego,
uczestnikow 26 badan - oceniono liczbe zaostrzen w roku.

Milles JE et al. Clinical Epidemiology 2011:3 107-129



Stopien obturacji wg 6OLD
Ryzyko

Leczenie wg objawodw i ryzyka

wGKS + LABA : wGKS + LABA
A ' GKgAMfAMA
AMA + LABA w +
ILAMMA_'_ \::GKS : wGKS + LABA + LAMA 2
LAMA+PDE4 | WGKS"‘ LABA"‘PDE4 \§
teofili ' LAMA + LABA £,
eofilina : LAMA + PDE4 §§*
, teofilina o &
"""""" I i
Doraznie I =
SAMA /ub SABA l LABA /ub LAMA
| 1
LAMA /ub LABA l LAMA + LABA
SABA + SAMA |
teofilina : teofilina 0

mMMRC 0-1 CAT < 10 mMRC > 2 CAT > 10



Postepowanie niefarmakologiczne

Chory Konieczne Rekomendowane Zalezne od
zalecen lokalnych

Zaprzestanie Szczepienia :
palenia Aktywnos¢ fizyczna grypa,
( farmakoterapia) pneumokoki

Zaprzestanie
palenia Szczepienia :
B, C, D ( farmakoterapia) Aktywnos¢ fizyczna grypa,
Rehabilitacja pneumokoki
pulmonologiczna




Podsumowanie

POChP- Choroba czesta
ktorej mozna zapobiec i ktorq mozna leczyc.

Zwiekszanie identyfikacji chorych z ryzykiem
rozwoju POChP w oparciu o czynniki ryzyka i objawy
zwiekszy mozliwoS¢ wczesnej diagnozy

i rozpoczecie wczesnego leczenia.



Oczekiwania

NOWE
FORMY DLT

Opieka zintergrowana

ROFLUMILAST
TERAPIA SKOJARZONA

LAMA LABA T —
LABA/LAMA Niska jakosS¢ zycia



Zadania do rozwiqzania

Zwiekszenie wiedzy na temat POChP wsrod osdb zajmujacych sie
problemami zdrowia w tym, politykow a takze spoteczenstwa

Poprawa wykrywalnoSci POChP- zwtaszcza we wczesnym okresie

Profilaktyka oraz leczenie zgodne ze standardami

—t

Zmniejszenie zachorowalnosci i Smiertelnosci.

Dziekuje za uwage




