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SOUHRN

Idiopaticka plicni fibroza je nevylécitelné a smrtelné onemocnéni projevujici se fibrotickou prestavbou
plicniho intersticia. Pokroky v pochopeni patogeneze nemoci vedly ke zpochybnéni terapie kortikoste-
roidy a imunosupresivy. Vystupy ze studie PANTHER dokonce ukazaly nar(ist mortality pfi kombinované
imunosupresi oproti placebu. Proto byly vyvinuty zcela noveé [éky s antifibrotickym plsobenim. Aktualné
jsou dostupné dva - pirfenidon a nintedanib. Oba maji srovnatelny efekt na redukci poklesu plic-
nich funkci a na prodlouzeni doby preZiti. Kromé toho lze u vhodné indikovanych nemocnych nasadit
N-acetylcystein. Zavaznym terapeutickym problémem je zvladani exacerbaci idiopatické plicni fibrozy,
kdy se vétSinou uplatiuji pulsy methylprednisolonu.
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SUMMARY

Idiopathic pulmonary fibrosis is uncurable and fatal disease manifested by fibrotic remodeling of the
lung interstitium. Advances in understanding the pathogenesis of the disease have led to doubts about
the corticosteroid and immunosuppressive therapy. The outputs from the PANTHER study even showed
an increased mortality from combined immunosuppression compared to placebo. Therefore, completely
new drugs with antifibrotic effects have been developed. There are currently two available - pirfenidone
and nintedanib. Both have a comparable effect in reducing the decline in lung function and prolonging
survival. In addition, N-acetylcysteine can be used in appropriately indicated patients. A serious therape-
utic issue is the management of exacerbations of idiopathic pulmonary fibrosis. Although controversial,
methylprednisolone pulses are usually applied.
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Uvop

Idiopaticka plicni fibréza (IPF) je chronic-
ké progredujici onemocnéni ze skupiny
fibrotizujicich intersticialnich plicnich
procesi.. Dfive se predpokladalo, Ze jde
o primarné zanétlivé onemocnéni s poz-
dejsi fibrotickou prestavbou, ale v soucas-
nosti na nemoc pohlizime jako na defekt

v odpovédi alveolarniho epitelu na inha-
la¢ni mikrotraumata, ktery vede k patolo-
gické a nadmérné aktivaci plicni pojivové
tkané. Dochazi k proliferaci fibroblastii,
jejich diferenciaci ve myofibroblasty
a k excesivni tvorbé kolagennich vlaken.

Spousté¢ téchto déji neni znam,
ztejmé jde o komplexni multifaktorial-
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ni kombinaci genetické podminénosti
a faktorti vnéjsiho prostredi.!

Nicméné za kli¢ovou patofyziolo-
gickou molekulu je v tomto procesu
povazovan transformacni ristovy fak-
tor TGF-f (transforming growth factor
beta), respektive jeho nadmérna aktivace
v plicnim intersticiu.!



Vysledkem fibrotické prestavby je sni-
zena poddajnost plicniho parenchymu.
Plice se smrstuje, coz vede k restrikéni
ventila¢ni poruse. Dalsim disledkem je
ztlu§tovani alveolokapilarni membra-
ny, coz prodluzuje difuzni drahu pro
vyménu plyni, klesd difuzni kapacita
plic a vysledkem téchto procest je pro-
gredujici respira¢ni insuficience.

Nemocni pocituji plizivé vzristajici
dusnost - zpocatku pouze pfi vyrazné
namaze, pozdéji casto i pfi namaze mini-
malni, nebo dokonce v klidu. V rizné
intenzité byva pritomen i kasel. Néktefi
pacienti uvadéji jen zanedbatelnou miru
kasle, pro jiné je to ale dominantni pri-
znak, ktery je trapi vice nez zadychavani.
V casnéjsich stadiich nemoci byva kasel
obvykle suchy, pozdéji se véak v disledku
rozvoje trakénich bronchiektazii se sta-
gnaci hlenu ¢asto méni na produktivni.

Median preziti nelé¢ené nemoci se
v literature udava 2,5-5 let.?

DIAGNOSTIKA

Diagnostika v podstaté stoji na dvou pili-
fich. Prvnim z nich je rentgenologicky
nebo biopticky nalez tzv. ,,obvyklé inter-
sticidlni pneumonie® (usual intersticial
pneumonia, UIP). Potfebnou rentgeno-
logickou metodou je vypocetni tomo-
grafie s vysokou rozli$ovaci schopnosti
(high-resolution computed tomogra-
phy, HRCT). Jsou vypracovana kritéria
k zatazeni nélezu do kategorii: non-UIP,
neurcité pro UIP, pravdépodobnd UIP
a (plné vyjadrena) UIP?

Ve stejnych kategoriich nalez uzavira
pti histologickém vySetfeni patolog.

Podle soucasnych doporucéenych
postupti plati, ze pokud je rentgenolo-
gicky nalez v kategoriich ,,pravdépodob-
na UIP* ¢i L, UIP pak neni tfeba plicni
biopsii provadét.

Druhym pilifem je patrani po vyvola-
vajicich faktorech. Je tfeba vyloucit fak-
tory hereditarni (familiarni plicni fibro-
zu), faktory expozi¢ni (profesni, polékové
apod.) a faktory systémové (tj. patrani
po Klinickych a laboratornich znamkach
systémovych nemoci pojiva). Teprve poté
je onemocnéni mozné prohldsit nikoliv
za sekunddrni, ale za idiopatickou fibrozu.

Tizi IPF lze hodnotit podle pocatec-
niho nélezu HRCT a podle jeho vyvoje
(i kdyz chybi konsenzudlni skérovaci sys-
tém), nicméné praktictéjsi je hodnotit
stav a pribéh onemocnéni pomoci sledo-
vani plicnich funkci, konkrétné paramet-
ri FVC (usilovna vitalni kapacita, forced
vital capacity) a DLCO (difuzni kapacita
plic stanovend pomoci oxidu uhelnatého,
diffusing capacity for carbon monoxide).

2 | Farmakoter Revue 2020;5(5):1-5

Lécba

Povahou histopatologickych zmén (fib-
réza, vostina, trakéni bronchiektazie, pri-
padné doprovodny emfyzém) je postizeni
vyvolané IPF ireverzibilni. Déle plati, Ze
nemoznost identifikovat relevantni vyvo-
lavajici pri¢inu znamena, Ze tuto pri¢inu
neni mozné ani odstranit. Zatfeti je tfeba
predpokladat, ze onemocnéni bude trvale
progredovat — nelze o¢ekavat spontanni
zastaveni nemoci. Jak bylo zminéno vyse,
drive se na IPF nahlizelo jako na primar-
né neinfekéni zanét plicniho intersticia
s pozdéjsi fibrotickou prestavbou. To sou-
viselo s tim, ze IPF se drive neodliSovala
od nespecifické intersticialni pneumonie,
ktera skutecné zanétlivou komponentu
ma. Az vroce 1998 byla v nové klasifikaci
IPF vy¢lenéna jako samostatnd nosolo-
gicka jednotka.

Presto pretrvavala obecnd lécebna
strategie u vSech intersticialnich plicnich
procest, a to tlumeni zanétlivé slozky
onemocnéni kombinaci glukokortikoidii
aimunosupresiv, prestoze postupné narus-
taly pochybnosti o efektivité této 1écby.

V roce 2005 byla provedena studie
IFIGENIA, kterd zkoumala pridani antioxi-
dantu N-acetylcysteinu do obvyklé kombi-
nace prednison + azathioprin v1écbé IPE.
Prokézala snizeni poklesu FVC a DLCO?,
a proto byla v roce 2009 spusténa dalsi stu-
die - PANTHER -, ktera méla podrobnéji
zhodnotit efekt N-acetylcysteinu (NAC)
a kterd porovnavala tfi ramena: trojkom-
binace prednison + azathioprin + NAC,
samotny NAC a placebo.

V roce 2011 ale byla z bezpe¢nostnich
divodu studie ukonéena v rameni s troj-
kombinaci, nebot se prokazal vyrazny
nariist mortality oproti zbyvajicim
dvéma ramentim studie. Od té doby neni
1é¢ba IPF pomoci prednisonu ¢i azathio-
prinu doporucena a pacienti by tyto léky
uzivat neméli.

Tento vystup ze studie PANTHER také
zpusobil celkovou zménu pristupu k IPE.
JelikoZz uz nebylo mozné podavat systé-
mové kortikosteroidy s odtivodnénim, ze
sice mozna nepomohou, ale ani zasadné
neuskodi, vyvstala potfeba dusledné IPF
diagnostikovat a odliSovat ji od jinych
intersticidlnich plicnich procest, které
jsou systémovymi kortikosteroidy a imu-
nosupresivy lé¢eny nadale.

Dal$im podnétem k peclivé diagnostice
IPF se stal vyvoj zcela nové 1ékové skupiny,
a to antifibrotik. Diky témto lékiim je totiz
mozné IPF efektivné ovliviiovat. Nadéle
sice plati, ze nemoc nelze zvrétit ani zasta-
vit, ale 1ze podstatné zpomalit pokles plic-
nich funkei, prodlouzit dobu preziti a snad
i omezit pocet exacerbaci IPE

Z téchto divodu se v soucasnosti
klade dtiraz na zkraceni obdobi mezi
prvnimi symptomy a nasazenim anti-
fibrotické 1é¢by, tak aby se co nejdrive
redukoval pokles FVC a DLCO.® Pouze
u starsich bezpriznakovych nemocnych
s plicnimi funkcemi v normé a pouze
s minimalnimi zménami na HRCT lze
pripustit vyckavani s tim, ze bwt 'zadou-
ci ucinky 1é¢by by v inicialni fazi 1écby
mobhly prevazit ptinos.”

V soucasnosti jsou pro 1é¢bu IPF v CR
registrovany (a hrazeny) dva antifibrotic-
ky ptisobici léky: pirfenidon a nintedanib.

Pirfenidon

Pirfenidon je v CR k dispozici
od roku 2011, nejprve ve formé tzv. pro-
gramu ¢asného pristupu, mezi roky 2012
a 2014 jako 1ék na mimoradnou thradu
prostfednictvim paragrafu 16 (§ 16 zako-
na¢. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim
pojisténi). Od roku 2014 ma pirfenidon
stanovenou thradu, ale preskripce léku
je vazana na specializovand pracovisté —
centra pro diagnostiku a lé¢bu intersti-
cidlnich plicnich procesii. Nutnou pod-
minkou pro zahdjeni 1é¢by je nekoufreni
a plicni funkce ve stanoveném rozmezi,
tzv. terapeutickém okné.

Je vyZadovano, aby pro zahdjeni 1écby
byla FVC v rozsahu 50-90 % nalezi-
tych hodnot (NH) a DLCO = 30 % NH.
Do tinora 2020 byla terapie pirfenidonem
omezena tzv. ,stopping rules“: Pokud
byl kdykoliv pfi pravidelnych kont-
rolach zjistén v intervalu Sesti mésicti
pokles FVC 2 10 % a soucasné pokles
DLCO = 15 %, pak musela byt léc¢ba
ukoncena. Od bfezna 2020 je toto pre-
skripéni omezeni zruseno, coz jsme uvi-
tali, jelikoz ukonceni lé¢by jsme vnimali
jako poskozeni pacienta.

Klinicka u¢innost 1é¢by byla prokaza-
na v 52tydennich registra¢nich studiich
CAPACITY 1 a CAPACITY 2 (celkem
779 pacientit) a ASCEND (555 pacientt).
Poolovand analyza ukdzala pramérnou
redukci ro¢niho poklesu FVC o0 216 ml
ve skupiné pacientti 1é¢enych pirfenido-
nem oproti 363 ml v placebové skupiné,
tj. redukci poklesu o 40,7 %. Lécebny
efekt pirfenidonu byl zhodnocen jako
konstantni pro véechny tize onemocné-
ni a pro véechny podskupiny pacienti.
Redukce mortality béhem 52 tydnu 1é¢by
byla priblizné 40 %. Priznivy efekt byl
zjistén i na toleranci namahy (Sestimi-
nutovy test chuzi) a na kvalitu zivota
(hodnocena dotazniky).®

Podobnd data o lécebném ucinku
prichazeji i z realné praxe, konkrétné
z registr(i pacientd s IPE. Napf. z regis-
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tru EMPIRE (ptvodné jen Cesky, nyni
zapojeno 11 zemi) plyne dlouhodoby
efekt na celkové preziti (56 % prezivsich
po péti letech 1écby pirfenidonem vs.
32 % prezivsich bez antifibrotik).’

Chemicky je pirfenidon mald moleku-
la (sumarné C,,H,,NO). Mechanismus
uc¢inku neni plné objasnén, ale inhibu-
je syntézu profibrotického mediatoru
TGF-pB1, dalsich fibrotickych cytokint
a proliferaci fibroblastt v plicich.

Pirfenidon ma interakce na trovni
systému cytochromtt P-450 (zejména
CYP1A2), tudiZz muze ovliviiovat koncen-
trace fady jinych 1éki. Uziva se ve formé
tablet, obvykld denni davka je 2 403 mg,
zpravidla uzivana jako 801 mg 3x denné.
Strava omezuje absorpci z traviciho traktu,
ale presto je doporuceno uzivani po jidle,
nebot takto jsou redukovany nevolnosti.

Travici obtize jako pocity na zvraceni
anechutenstvi udava az tretina pacienta.
Dalsi dosti ¢astou komplikaci je fotosenzi-
tivita. Pacienti museji byt pouceni o zvy-
$ené citlivosti na slune¢ni zareni, museji
se tedy chréanit pfed oslunénim a pouzivat
uc¢inné opalovaci krémy. Jak travici obtize,
tak projevy fotosenzitivity lze zpravidla
zvladnout do¢asnym ¢i trvalym snizenim
davky, ale nékdy mohou vést az k nutnosti
trvalého ukonceni 1écby.

Dal$i moznym nezadoucim uc¢inkem
je indukovana hepatopatie. Relativné
¢asto dochazi k mirné elevaci amino-
transferaz — aspartataminotransferazy
a alaninaminotransferazy. Je-1i vys$si nez
pétindsobek normy (nebo je-li soucasné
zvy$ena koncentrace bilirubinu), ma byt
podavéni pirfenidonu ukonéeno.'

Nintedanib

Od roku 2015 je v CR dostupny i druhy
antifibroticky pusobici lék - nintedanib.
Jde o vétsi molekulu, nez ma predchozilék
(sumadrni vzorec je C; H,;N.,O,C,H,O,S)
a patfi mezi indolové derivaty. Kromé
antifibrotického pusobeni je nintedanib
fazen i mezi protinadorovd lé¢iva - inhi-
bitory tyrosinkinaz. Inhibuje produkci
ristovych faktort — vaskularniho riis-
tového faktoru (vascular endothelial
growth factor, VEGF), desti¢kového ris-
tového faktoru (platelet derived growth
factor, PDGF) a rtstového faktoru fib-
roblasti (fibroblast growth factor, FGF).
Protinadorové ptisobeni nintedanibu je
mimo zabér tohoto ¢lanku. Pro patoge-
nezi plicni fibrozy je zfejmé nejpodstat-
néjsi ptisobeni na FGE. Vyslednym efek-
tem nintedanibu je omezeni proliferace
fibroblasti, redukce jejich diferenciace
v myofibroblasty a v sniZeni tvorby kol-
agenu aktivovanymi myofibroblasty."

Utinnost nintedanibu byla zpocatku
testovana na modelech bleomycinem
indukované plicni fibrézy u potkani.
Klinické zkouseni probihalo ve studii
taze I TOMORROW (432 pacientt),
a poté ve studiich faze IIT INPULSIS-1
a INPULSIS-2 (celkem 799 pacientt).

Ve studiich INPULSIS bylo primarnim
cilem stanoveni poklesu FVC u pacientti
lé¢enych nintedanibem oproti pacien-
tim na placebu. V rameni s placebem
byl vykazan béhem 52 tydnt primérny
pokles FVC o 205 ml, v rameni s ninte-
danibem 95 ml. Doslo tedy k 55% sniZzeni
poklesu FVC. Mortalita ze vSech ptic¢in
byla 5,5 % u nintedanibu vs. 7,8 % u pla-
ceba, coz je 30% snizeni."?

Nintedanib md méné lékovych inte-
rakei nez pirfenidon. Vzhledem k efek-
tu na VEGF se doporucuje obezfetnost
u nemocnych uzivajicich antikoagula¢ni
lé¢bu a s jinymi riziky krvacivych stavii.
Uzivani se silnymi inhibitory cytochro-
mu CYP3A4 muiZe zvySovat koncentraci
nintedanibu.

Nejcastéjsim nezadoucim t¢inkem jsou
prijmy. Ve studiich INPULSIS je pocito-
valo 62 % pacientii lé¢enych nintedani-
bem. Lze je omezit vhodnou dietou nebo
loperamidem, ale nékdy je nutné davku
1é¢iva snizit ¢i podavani aplné ukoncit.
Nevolnosti hlasilo 24 % pacienttl. Krvacivé
stavy se vyskytly u 10,3 % pacientti uzi-
vajicich nintedanib vs. 7,8 % s placebem.
Obavy z ¢astych krvacivych ptihod se tedy
nepotvrdily. V podobné mite jako pirfe-
nidon mize i nintedanib zvySovat jater-
ni aminotransferdzy. Po zahajeni 1écby
je tedy tieba zkontrolovat jaterni testy.
Obvykla denni davka je 300 mg, poda-
vand v tabletach po 150 mg 2x denné.”

Nintedanib mé v CR schvalenou tihra-
du od fijna 2016 a stejné jako u pirfe-
nidonu je podminkou podani lécby
nekoufeni a plicni funkce v terapeu-
tickém okné FVC mezi 50 a 90 % NH
a DLCO 2 30 % NH. I tento 1ék mival
stanovena ,,stopping rules, ale od cer-
vence 2020 jsou zru$ena a ani pfi rych-
lém zhorSovani plicnich funkci jiz neni
vyzadovano ukonceni 1écby.

V praxi pohlizime na obé antifibro-
ticka 1é¢iva jako na stejné acinnd. Ani
z pacientskych registri, jako je EMPIRE,
dosud nemame vystup, ktery by favo-
rizoval jeden z léku oproti druhému.
Preskrip¢ni omezeni jsou shodna.

Realné se tedy mezi témito léky rozho-
dujeme podle o¢ekavanych nezadoucich
ucinkt a podle preferenci nemocného
(s nadsazkou feceno, podle toho, zda
mad pacient vétsi obavy z priijmi, nebo
ze slunecnich spalenin a nevolnosti).
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N-acetylcystein

PrestoZe nejzndméj$im vystupem stu-
die PANTHER bylo silné nedoporuceni
kombinované imunosuprese, hlavnim
vyzkumnym zamérem bylo studium t¢in-
ku N-acetylcysteinu. V celkovém hodno-
ceni sice efekt na preziti ¢i plicni funkce
prokazan nebyl, ale pti subanalyze podle
genotypu byl popsan rozdil v efektu podle
varianty genu TOLLIP. Tento gen koduje
tzv. toll interacting protein, jenz se u¢astni
imunitnich déjt. Ve 3. exonu tohoto genu
existuje jednonukleotidovy polymorfis-
mus, ktery muze byt ve variantach TT, CT
a CC (T = thymin, C = cytosin).

U nemocnych s genem TOLLIP
ve varianté TT byl prokazany statisticky
vyznamny pozitivni vliv NAC na preziti
i na slozeny cilovy ukazatel zahrnujici
riziko imrti, transplantaci, hospitalizaci
a pokles FVC > 10 %.

Oproti tomu u genotypu CC bylo
pozorovano zhorSeni preziti a sloze-
ného cilového ukazatele, avsak toto
zhor$eni nedosdhlo hladiny statistické
vyznamnosti.

Podle soucasnych doporuceni by lécba
pomoci NAC méla byt podana jediné
za predpokladu, Ze je u nemocného
znam genotyp TOLLIP a md variantu
nemoci TT."

Predpoklada se, Ze mechanismus G¢in-
ku nesouvisi s expektora¢nim pusobenim
NAG, ale s jeho silnym antioxida¢nim
uc¢inkem. V poslednich letech je studo-
van i jeho imunomodula¢ni a protiza-
nétlivy vliv.

Denni davka N-acetylcysteinu je
1 800 mg.

LECBA EXACERBACI
Po celou dobu je popisovana lécba obvyk-
1é podoby idiopatické plicni fibrozy,
ktera ma vétSinou charakter dlouhodo-
bého pozvolného zhorsovani dusnosti.
Nicméné podobné jako u astmatu nebo
u chronické obstruk¢ni plicni nemo-
ci (CHOPN) se symptomy IPF mohou
zhorsit i skokové. Pokud vylou¢ime jinou
pricinu zhorseni (naptiklad pneumonii,
srde¢ni dekompenzaci, plicni embolii
a dalsi) a pokud nalezneme kromé dosa-
vadnich retikularnich zmén i nové opacity
na rentgenovém snimku ¢i pti HRCT zob-
razeni ve smyslu akutniho poskozeni plic,
pak hovoifime o exacerbaci IPF (akutni
exacerbace, AE-IPF). Patofyziologicky jde
o syndrom akutni dechové tisné (adult
respiratory distress syndrome, ARDS)
a histopatologicky o difuzni alveolarni
postizeni (diffuse alveolar damage, DAD).
Podle rtiznych autorti a podle riznych
detailti v definicich AE-IPF se ro¢ni inci-



dence AE-IPF uvadi mezi 8,6 % a 14,2 %.
Jde o komplikaci velmi zdvaznou se smrt-
nosti kolem 85 %."

Dosud neexistuje zadny lé¢ebny stan-
dard podle mediciny zalozené na dika-
zech. V praxi se nicméné obvykle poda-
va puls methylprednisolonu - po 3 dny
500-1 000 mg i.v. — a poté se prechazi
na davku 1 mg/kg. Jini autofi vSak upo-
zornuji, ze benefit vysokych davek kor-
tikosteroidt neni prokazan.'s

Nepochybné je v§ak indikovana oxy-
genoterapie a pti znamkach infektu anti-
biotika. Pfinos preventivniho podani
ATB pti chybéjicich znamkach zanétu
prokazan neni.

V pripadé horseni stavu lze zahajit
neinvazivni plicni ventilaci. V pripadé
invazivni plicni ventilace se ale nazory
shoduji v tom, Ze prognézu pacientti
spiSe zhorsuje a indikovana by méla byt
jediné v ptipadé, Ze by slouzila jako brid-
ging k akutni transplantaci plic.””

NEFARMAKOLOGICKA LECBA
Vsichni nemocni s IPF by rozhodné méli
prestat koufit. Koureni zhor$uje priibéh
nemoci a v neposledni fadé predstavuje
kontraindikaci k antifibrotické 1é¢bé (jak
z divodu Iékovych interakei, tak z diivo-
du preskrip¢nich omezeni).

U depresivné ladénych pacienttl je
ke zvazeni odeslani k psychologovi.

Vyznamnd je plicni rehabilitace.
Vsichni pacienti by méli byt vybizeni
k télesné aktivité a vétsina nemocnych
je indikovana i pro odborné vedenou
komplexni plicni rehabilitaci u fyziote-
rapeuta. Ma zahrnovat respira¢ni fyziote-
rapii, behaviorlni techniky a pohybovou
lé¢bu. Cilem je zvyseni tolerance nama-
hy a mensi inavnost. Pacienti také casto
uvadéji priznivy efekt lazenské lécby.

U vSech pacienti by mélo byt zvazeno
odeslani do ambulance pro transplan-
taci plic. Pro vhodné vybrané nemocné
je rozhodné doporucena. Pétileté preziti
po transplantaci se udava 50-56 %.

Je nicméné tfeba pamatovat na kratké
preziti vétsiny pacientt s IPF a k plic-
nim transplantacim je odesilat v¢as, aby
byl dostate¢ny ¢asovy prostor pro pred-
transplanta¢ni vy$etfovani i pro zatazeni
na ¢ekaci listinu (waiting list).

SYMPTOMATICKA LECBA

Pres pokroky v 1écbé IPF a pres nepo-
chybné zpomaleni progrese nemoci se
priznaky nemocnych zhorsuji a je tfeba
mirnit dopady zhorsujici se choroby.

Jako nejpal¢ivéjsi stesk mnozi pacienti
uvadéji drazdivy kasel. Jeho tlument je
obtizné a zda se, Ze kodeinova i nekodei-
nova antitusika ptisobi hiife nez u jinych
diagnoz. Pri¢inou kasle muze byt jak
IPF samotna, tak i ¢asto se vyskytujici
gastroezofagedlni reflux. Pti prokdzani
gastroezofagealniho refluxu je na misté
1é¢ba blokatory protonové pumpy.

Specificky pro kasel v ramci IPF zadny
lécebny standard neexistuje. Nékteri
autori pro zmirnéni kasle doporucuji
malou dévku prednisonu (5-10 mg/den).

V roce 2012 probéhla mald studie
na antitusicky efekt thalidomidu u IPF,
ktera prokdzala signifikantné vyznam-
né snizeni kasle oproti placebu.’® V této
lé¢ebné indikaci vSak thalidomid neni
dosud schvalen.

Pfi respira¢ni insuficienci je indiko-
vana dlouhodoba domaci oxygenote-
rapie. Pokud nemocni spliuji kritéria
Sestiminutového testu chtizi, je vhod-
né indikovat oxygenoterapii mobilni,
coz pacientim vyrazné navys$i spek-
trum zvladanych aktivit. Zpravidla

predepisujeme dlouhodobou domaci
oxygenoterapii pomoci mobilniho
kryokontejneru.

ZAVER

PrestoZe soucasnd antifibrotickd 1éc¢ba
IPF pfindsi benefit ve vlivu na plic-
ni funkce, kvalitu Zivota i preziti, jsou
soucasné lécebné moznosti vnimany
jako neuspokojivé. Proto probihaji
nové klinické studie na dal$i molekuly.
V dobé psani tohoto textu portal clini-
caltrials.gov uvadi 34 aktivnich Iékovych
studii na IPF faze IT a IIL." Kromé hle-
déani novych molekul probihd i rozito-
vani indikaci pro nynéjsi antifibrotika.
V poslednich letech se za¢ina ménit
celkovy nahled na intersticialni plicni
procesy. Misto 1é¢by cilené na jednotlivé
nosologické jednotky se strategie bude
spiSe soustredit na prevazujici klinicky
obraz. Bude-li onemocnéni probihat
jako spise zanétlivé, bude indikova-
na kortikoterapie ¢i imunosupresivni
lé¢ba. Bude-li prevazovat fibrotizace,
pak, pokud se toto pojeti prosadi, bude
indikovana antifibroticka lé¢ba bez ohle-
du na to, jde-li primdrné o IPE, fibrotizu-
jici exogenni alergickou alveolitidu nebo
fibrotizujici nespecifickou intersticidlni
pneumonii apod.”® Béhem roku 2020
se tak rozsifila indikace nintedanibu
na plicni fibrézu v ramci systémového
onemocnéni pojiva (nutno zadat thradu
pres paragraf 16) a v souladu s vysledky
studie INBUILD bude zfejmé rozvolné-
no predepisovani nintedanibu i pro dalsi
plicni fibrézy non-IPE.

Predpokladem pro uspésnou lé¢bu
ale zlistava vcasna a rychla diagnostika
v soudinnosti specialistil z center pro
intersticidlni plicni procesy, terénnich
pneumologt alékait z jinych odbornosti.
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