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Dlaczego podstawe terapii we wszystkich sta-

(POChP) powinny stanowic leki rozszerzajace
oskrzela, o korzysciach i nadziejach zwiagza-
nych z terapia LABA/LAMA oraz co dla pol-
skich pulmonologéw i pacjentéw oznaczaja
wyniki badania FLAME — méwi prof. dr hab.
n. med. Ryszarda Chazan z Katedry i Kliniki
Choréb Wewnetrznych, Pneumonologii i Aler-
gologii Warszawskiego Uniwersytetu Me-
dycznego, specjalista choréb wewnetrznych,
kardiologii, choréb ptuc i alergologii, wice-
przewodniczgca Komitetu Nauk Klinicznych
Polskiej Akademii Nauk.

Wedlug prognoz WHO przewlekla obturacyjna
choroba ptuc w 2030 r. bedzie trzecia przyczyna
zgonéw na Swiecie. Z najnowszych wynikéw ba-
dania FLAME, w kt6rym poréwnano skuteczno$é
produktu Ultibro Breezhaler, podawanego raz
na dobe, z produktem Seretide Dysk, podawa-
nym dwa razy na dobe, wynika, iz udalo sie zna-
czaco zmniejszyC czesto$é zaostrzen w przebiegu
POChAP. Na czym polega przewaga Ultibro w od-
niesieniu do kontroli zaostrzefi?

Wyniki badania FLAME wykazaly w okresie 52 tygo-
dni zmniejszenie o 11 proc. liczby wszystkich zaostrzen
POChP w grupie leczonej kombinacja LABA/LAMA
(dlugo dziatajacy B,-mimetyk/dlugo dziatajacy cholino-
lityk) inakaterol/glikopironium 110/50 ug przy uzyciu
inhalatora Breezhaler (IND/GLY — Ultibro Breezaler),
jeden raz na dobe. Zmniejszenie czesto$ci zaostrzen
umiarkowanych lub ciezkich bylo o 17 proc. wieksze
w grupie stosujacej Ultibro w poréwnaniu z osobami,
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diach przewlektej obturacyjnej choroby p’rucw

ktére otrzymywaly kombinacje glikokortykostero-
idu wziewnego z diugo dzialajagcym B,-mimetykiem
(wGKS/LABA) (propionian flutykazonu/salmeterol
SEC 500/50 ug).

POCHP jest choroba, ktérej mozna zapobiegad
i ktéra mozna skutecznie leczyé. Na ile opubliko-
wane wyniki badania FLAME beda mialy wplyw
na przyszle postgpowanie i leczenie chorych.

Chorzy w Polsce nie sa wlasciwie leczeni. Zbyt wielu
otrzymuje wGKS. Wyniki badania FLAME potwierdza-
ja, ze podstawe terapii we wszystkich stadiach POChP
powinny stanowic leki rozszerzajace oskrzela. Wykaza-
no w nim, ze dwa leki rozszerzajace oskrzela w kom-
binacji zmniejszaja liczbe zaostrzett POChP w stopniu
wigkszym niz terapia taczona LABA z wziewnym GKS.
Jak wiadomo, ryzyko zgonu koreluje z liczbg zaostrzen,
a najwazniejszym czynnikiem ryzyka zaostrzenia jest
poprzednie zaostrzenie. Kombinacja LABA/LAMA
poprzez wykorzystanie dwéch réznych mechanizméw
dziatania rozkurczowego na oskrzela wykazuje wigkszg
skuteczno$¢ niz stosowanie tych lekéw w monoterapii.
Niestety w Polsce nie jest refundowany zaden preparat
taczony LABA/LAMA. Kombinacja LABA/LAMA po-
winna stanowi¢ terapi¢ z wyboru w kazdym stadium
POCHP, jesli nie udaje si¢ uzyskaé zmniejszenia obja-
woéw po zastosowaniu LABA lub LAMA w monoterapii.

Ultibro istotnie zmniejszal takze czesto$¢ zaostrzefl
1 wydluzal czas do wystapienia pierwszego umiar-
kowanego lub ciezkiego zaostrzenia. Jak to wygla-
da w szczegdtach?

Leczenie IND/GLY wykazalo wyzsza skuteczno$¢ niz
leczenie SFC (kombinacja salmeterol/propionian flu-
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tykazonu — LABA/wGKS) w zapobieganiu umiarko-
wanym i cigzkim zaostrzeniom u chorych na POChP.
Leczenie IND/GLY istotnie wydtuzalo czas do pierw-
szego zaostrzenia w poréwnaniu z SFC. Redukcja
prawdopodobiefistwa wystapienia jakiegokolwiek za-
ostrzenia u chorych stosujacych potaczenie IND/GLY
wynosita 16 proc., zaostrzefi umiarkowanych lub ciez-
kich 22 proc. oraz cigzkich 19 proc. Korzystne dzia-
tanie kombinacji IND/GLY bylo niezalezne od tego,
czy chory przed rozpoczeciem leczenia miat jedno, dwa
czy wigcej zaostrzefl, czy byt leczony LABA, wGKS,
LAMA w monoterapii czy kombinacjg LABA/wGKS.
Na wyniki nie mialy wplywu: wiek, ple¢, rasa, status
palenia, stopien obturacji, jej odwracalno$¢ czy poziom
eozynofilow we krwi obwodowe;j.

Jaki jest profil bezpieczefstwa obu lekéw?

Terapia IND/GLY byta dobrze tolerowana, a profil
bezpieczefistwa byt podobny do profilu SFC przy jed-
nocze$nie istotnie nizszej czestosci wystepowania zaka-
zefi grzybiczych jamy ustnej oraz bakteryjnych infekcji
gérnych drég oddechowych u 0s6b leczonych kombi-
nacja IND/GLY. Liczba zgonéw (1,4 proc. chorych)
byta podobna w obu grupach, najczestsza przyczyng
zgonu byly choroby uktadu oddechowego i sercowo-
-naczyniowego.

W badaniu FLAME uczestniczylo 3362 chorych
na POChP z 356 o$rodkéw zlokalizowanych
w 43 krajach. Jakie parametry poréwnawcze byly
brane pod uwage, co okazalo sie prawdziwym
przelomem?

Bylo to 52-tygodniowe, randomizowane badanie pro-
wadzone metoda podwdjnie $lepej proby w grupach
réwnolegtych u chorych na POChP z co najmniej jed-
nym zaostrzeniem w roku poprzedzajacym badanie.
Celem bylo poréwnanie wplywu stosowania kombina-
¢ji IND/GLY jeden raz dziennie ze stosowaniem kom-
binacji SFC na czesto$¢ wszystkich zaostrzen POChP.
Oceniano, czy leczenie IND/GLY jeden raz dziennie
nie jest mniej skuteczne niz leczenie SFC dwa razy
dziennie. Celem drugorzedowym bylo wykazanie wyz-
szej skutecznosci terapii IND/GLY stosowanej jeden
raz dziennie w poréwnaniu z terapiag SFC stosowana
dwa razy dziennie. Oceniano tez wplyw leczenia na
czesto$é i czas do pierwszego umiarkowanego lub cigz-
kiego zaostrzenia oraz wplyw na czynnos¢ pluc, stan
zdrowia oraz czgsto$¢ stosowania lekéw doraznych. Za-
skoczeniem byto to, ze kombinacja IND/GLY stosowa-
na raz na dobg jest nie tylko tak samo skuteczna i bez-
pieczna jak stosowana dwa razy dziennie kombinacja
SEC, lecz takze znacznie skuteczniejsza, przede wszyst-
kim w redukcji zaostrzen, oraz korzystniej wplywa na
czynno$¢ ptuc. Stosowanie ING/GLY skutkowalo tez
istotng poprawa wynikéw badan czynno$ciowych. Réz-

czerwiec-lipiec 4-5/2016

nica w wartosci trough FEV , tj. wartosci FEV, w okre-
sie najmniejszego stezenia stosowanego leku, w 52. ty-
godniu badania w poréwnaniu z okresem wyjSciowym
wyniosta 62 ml na korzy$¢ IND/GLY vs SFC. Terapia
ING/GLY istotnie poprawiata jako$¢ zycia wyrazona
w facznej punktacji SGRQ-C pomiedzy 12. a 52. tygo-
dniem oraz ograniczala stosowanie leczenia doraznego
w poréwnaniu z terapig SFC.

Prosze przedstawié curriculum vitae produktu
Ultibro. Badania kliniczne wykazaly, iz staty-
stycznie wplywa na poprawe rozszerzenia oskrzeli
w poréwnaniu z powszechnie stosowanymi, obec-
nymi standardami leczenia.

Ultibro jest lekiem skojarzonym LAMA/LABA
»dwa w jednym” (IND/GLY), zawiera indakaterol
(B-mimetyk), ktéry dziata rozszerzajaco na oskrzela
poprzez pobudzanie receptoréw B, obecnych w Scianie
oskrzeli, oraz glikopironium (cholinolityk), ktéry dziata
rozkurczowo poprzez zahamowanie receptoréw muska-
rynowych w mechanizmie kompetycyjnym z acetylo-
choling. Kombinacja IND/GLY dziata szybko i dhu-
go, poczatek dziatania nastepuje po pieciu minutach
i utrzymuje si¢ ono przez 24 godziny. Wyniki badan
klinicznych, ktére objely ponad 12 tys. chorych, wyka-
zaly poprawe parametréw spirometrycznych po lecze-
niu kombinacja IND/GLY, zmniejszenie rozdecia pluc,
wydltuzenie czasu tolerancji wysitku juz od pierwszej
dawki. Leczenie IND/GLY zmniejsza nasilenie dusz-
nos$ci wg TDI, zmniejsza objawy nocne i wczesnopo-
ranne, poprawia jako$¢ zycia wg SGRQ, zmniejsza zu-
zycie lekéw na zadanie. W obserwacji 64-tygodniowej
IND/GLY zmniejszyl liczbe umiarkowanych i ciezkich
zaostrzen oraz okazal si¢ terapia bezpieczna.

Co dla polskich pulmonologéw i pacjentéw ozna-
czajg wyniki badania FLAME?

Wyniki badania FLAME zostaly opublikowane przez
wybitnych naukowcéw w prestizowym czasopiSmie
»New England Journal of Medicine” w maju tego roku.
Powinny jak najszybciej zostaé przekazane do wiadomo-
$ci lekarzy. Z pewnoscia zostana uwzglednione w naj-
nowszych wytycznych GOLD i PTChP. Terapia kom-
binacja LABA/LAMA wykazuje wyzsza skuteczno$§é
w zapobieganiu zaostrzeniom u chorych na POChP
z co najmniej jednym zaostrzeniem w poprzednim
roku niz zbyt czesto stosowana dotychczas kombinacja
LABA/wGKS (salmeterol/flutykazon). Terapia LABA/
LAMA poprawia wyniki badan czynnosciowych uktla-
du oddechowego i jako$¢ zycia. Mozliwosé stosowania
leku przewlekle jeden raz na dobg, a jednocze$nie po-
danie LABA i LAMA w jednym inhalatorze przyczynia
si¢ do lepszego przestrzegania zalecenr terapeutycznych,
co zawsze przeklada si¢ na skuteczno$é terapii.
Rozmawiata Kamilla Gebska
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