
Edukační a inzertní příloha časopisu Tempus medicorum
pneumologie

23

MUDr. Pavel Kostiuk, CSc.
Edukafarm, Praha

Významný mezník v terapii astma-
tu představují kombinované přípravky, 
spojující v jediném inhalátoru inhalač-
ní kortikosteroid s dlouhodobě působí-
cím beta

2
-sympatomimetikem. Na trhu 

jsou v současnosti dvě kombinace to-
hoto typu a v posledních letech byly 
provedeny studie, které účinnost těchto 
kombinací porovnávají. V budoucnu se 
na trhu objeví i další kombinace.

Dlouhodobá léčba
Základem etiopatogeneze astmatu je 

zánětlivé postižení bronchů, které vede 
k jejich hyperreaktivitě a akutním exacerba-
cím. Osvědčeným postupem při dlouhodo-
bé léčbě perzistujícího astmatu je podávání 
protizánětlivě působících inhalačních korti-
kosteroidů (IKS) v kombinaci s dlouhodobě 
působícími beta

2
-sympatomimetiky (LABA 

– long-acting beta-mimetics). Výhodou po-
dávání obou složek je jejich vzájemné syner-
gické působení. Pro zlepšení compliance 
je výhodné podávat kombinaci IKS i LABA 
z jediného inhalátoru, navíc je zajištěno, že 
LABA nebudou podávána samostatně a že 
nedojde k přerušení léčby IKS. K dispozici 
jsou u nás dva typy kombinovaných příprav-
ků: fl utikason (IKS) + salmeterol (LABA) 
a budesonid (IKS) + formoterol (LABA). 
Dalším kombinovaným přípravkem, který se 
brzy objeví na trhu v ČR, bude beklometason 
(IKS) + formoterol (LABA).

Režim SMART
Formoterol se vyznačuje nejen dlou-

hodobým působením, ale také rychlým ná-
stupem účinku. Proto lze formoterol obsaže-
ný v přípravku Symbicort použít nejen pro 
udržovací dlouhodobou léčbu, ale i jako úle-
vovou terapii při zhoršování astmatu. Ten-
to přístup se označuje jako režim SMART 
(symbicort maintenance and reliever the-
rapy). Pro režim SMART je důležitý nejen 
formoterol, ale také užití IKS, díky kterému 
je zánět bronchů léčen okamžitě v každé in-
halaci. IKS musí mít rychlý nástup účinku 
a jeho účinek musí stoupat se zvyšující se 
dávkou, a to vše při jeho dobré snášenlivos-
ti. Režim SMART je unikátní pro přípravek 
Symbicort, a jiná fi xní kombinace, i když 

obsahuje formoterol, jej nemůže pro léčbu 
astmatu používat. Stejně tak nemůže být 
režim SMART používán u fi xní kombinace 
obsahující salmeterol, protože ten má poma-
lý nástup účinku a při výskytu astmatických 
obtíží musí být pro úlevu použito krátkodo-
bě působící beta

2
-sympatomimetikum. 

Porovnání dvou typů 
kombinované léčby

Dva typy kombinovaných přípravků, které 
jsou nyní na trhu, Symbicort a Seretide, byly 
porovnávány v několika studiích. Uvádíme 
studie, v nichž byla použita strategie SMART. 
Do randomizované studie COSMOS, která 
trvala 12 měsíců, bylo zařazeno 2 143 pa-
cientů s perzistujícím astmatem. Kombinace 
budesonid/formoterol v režimu SMART byla 
srovnávána s kombinací salmeterol/fl utikason 
50/100, 50/250 či 50/500 mikrogramů, plus 
salbutamol podle potřeby. Lékař podle tíže 
astmatu nastavil potřebnou udržovací dáv-
ku. Výsledky ukázaly, že Symbicort v režimu 
SMART v porovnání s kombinací salmeterol/
fl utikason snížil riziko exacerbace o 25 %, sní-
žil riziko těžkých exacerbací a prodloužil čas 
do první exacerbace. Počet úlevových inhalací 
byl při režimu SMART nižší. Spotřeba IKS byla 
v obou větvích srovnatelná. Léčba v režimu 
SMART byla pro pacienty jednodušší. Z far-
makoekonomického hlediska bylo při srov-
natelných nákladech dosaženo lepší klinické 
účinnosti režimem SMART.1,2 

Druhou studií srovnávající kombinaci bu-
desonid/formoterol v režimu SMART a kombi-
naci salmeterol/fl utikason je studie COMPASS, 
do které bylo zařazeno 3 335 pacientů se střed-
ně těžkým až těžkým perzistujícím astmatem. 
Ve studii byla porovnávána strategie SMART 
s fi xní kombinací budesonid/formoterol 400/12 
mikrogramů 2× 1 inhalace plus terbutalin po-
dle potřeby s fi xní kombinací salmeterol/fl uti-
kason 25/125 mikrogramů 2× 2 inhalace plus 
terbutalin podle potřeby. Režim SMART pro-
dlužoval čas do první těžké exacerbace oproti 
oběma dalším režimům, přičemž dávka IKS 
byla při režimu SMART o 25 % nižší, a nižší byl 
i počet dní, v kterých bylo třeba podávat IKS. 
Navíc z farmakoekonomického hlediska byl 
režim SMART výhodnější.1,3

Třetí studie srovnávala dlouhodobé podá-
vání kombinace salmeterol/fl utikason v nej-
vyšší povolené dávce 50/500 mikrogramů 
2× denně (plus terbutalin podle potřeby) 
s kombinací budesonid/formoterol (200/6 

mikrogramů 2 inhalace 2× denně) v režimu 
SMART. Tato randomizovaná, dvojitě zaslepe-
ná, multicentrická studie trvala šest měsíců. 
Do studie byli zařazeni pacienti s nedostateč-
ně kontrolovaným astmatem. Byla hodnocena 
doba do první exacerbace, výskyt závažných 
exacerbací, doba do první hospitalizace a po-
čet hospitalizací pro astma, funkční ukazatele, 
pětibodový dotazník kontroly astmatu (ACQ-5 
– Asthma Control Questionnaire). Pokud jde 
o dobu do první exacerbace, usilovně vydech-
nutý objem za první sekundu (FEV

1
), hodno-

tu kvality kontroly astmatu pomocí dotazníku 
ACQ-5 a výskyt nežádoucích účinků, nebyl 
významný rozdíl mezi oběma přístupy. Strate-
gie SMART byla signifi kantně účinnější v po-
čtu exacerbací a hospitalizací pro exacerbaci, 
denní spotřeba IKS byla u strategie SMART 
významně nižší, nižší byl i počet dní, v kterých 
bylo třeba při exacerbaci podat kortikosteroi-
dy perorálně. Tato studie, v níž byla kombina-
ce salmeterol/fl utikason použita dlouhodobě 
v maximální povolené denní dávce, potvrzuje 
výsledky předchozích studií porovnávajících 
obě léčebné strategie. Kombinace budesonid/
formoterol aplikovaná strategií SMART sni-
žuje počet závažných exacerbací a poskytuje 
významnou ochranu pacientům s epizodami 
zhoršení astmatu, spotřeba kortikosteroidů je 
u této strategie menší. V řadě parametrů však 
mezi oběma typy léčby nebyly signifi kantní 
rozdíly.4 

Srovnávací studie obou dostupných kom-
binací IKS+LABA ukazují, že v řadě paramet-
rů se jeví strategie SMART výhodnější. U ně-
kterých ukazatelů jsou porovnávané přístupy 
srovnatelné. Lékař musí léčbu astmatu indi-
vidualizovat a rozhodnout (i s přihlédnutím 
k výsledkům klinických studií), která léčebná 
strategie je pro jednotlivé pacienty optimální.
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