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Streszczenie Autorzy artykulu zaprezentowali trzy rozdzialy z nowego raportu GINA 2014, opublikowanego w zmienionej wersji.

W pierwszym rozdziale raportu zaproponowano nowa definicje astmy, podano metody diagnozowania tej choroby i ogélne

zasady jej leczenia. Definicja ta jest prostsza niz podana w raporcie z 2002 roku i powtarzana w nastepnych raportach. Wedlug
GINA 2014 doktadny wywiad oraz badanie przedmiotowe pacjenta prowadza do prawidlowego rozpoznania, ale dodatkowe
testy, takie jak badanie wskaznikéw wentylacji, test odwracalnoéci obturacji i test nadreaktywno$ci oskrzeli, sa bardzo
pomocne w diagnostyce astmy. Zgodnie z pierwszymi zaleceniami dotyczacymi astmy leczenie tej choroby powinno by¢

adekwatne do stopnia ciezkosci, okreslonego przez objawy kliniczne i wskazniki wentylacji. Takie podejscie nie odzwierciedla

jednak odpowiedzi na terapie. Dlatego w raporcie GINA 2006 zaleca si¢ zmiany w podejsciu do astmy, sprowadzajace si¢ do

ustalenia kontroli choroby oraz okreslenia astmy kontrolowanej, czesciowo kontrolowanej i niekontrolowanej. W drugim

rozdziale raportu z 2014 roku koncepcja ta zostata potwierdzona - podkresla sie tu, ze gléwnym celem leczenia astmy jest
osiggniecie dobrej kontroli choroby. W trzecim rozdziale poruszono problemy zwigzane z leczeniem astmy. Okre$lenie
stopnia kontroli tego schorzenia jest podstawa wyboru i modyfikacji farmakoterapii. Raport GINA 2014 potwierdza podzial
lekow przeciwastmatycznych na dwie grupy, tj. leki kontrolujace i leki znoszace dusznos¢, oraz procesu leczenia na pigé stopni.

Stowa kluczowe: astma, raport GINA, definicja astmy, fenotypy astmy, leczenie astmy

Abstract The authors of this paper decided to present three chapters of the new revised GINA report of 2014. In the first chapter,
the new definition of asthma is proposed and the diagnostic processes as well as general methods of asthma treatment are
presented. This definition is simpler than the one given in earlier reports. According to the GINA report 2014, a detailed

history and physical examination of a patient lead to the correct diagnosis but additional tests, such as airflow parameters,

bronchial obstruction reversibility test and airway hyperresponsiveness test, are helpful in the diagnosis. According to the first

asthma management guidelines, the treatment of this disease depends on the severity defined by clinical symptoms and lung
function parameters. However, the asthma severity level does not reflect the response to treatment. Therefore, the GINA
report of 2006 recommended a change in the approach to asthma management that consists in determining the asthma
control level, and distinguished between controlled, partially controlled and uncontrolled asthma. The second chapter of the

GINA report 2014 confirms this approach and emphasises that obtaining an optimal disease control is the main goal

of asthma treatment. Accurate assessment of asthma control improves treatment efficacy. The third chapter discusses
problems associated with asthma treatment. Determining the asthma control level is the basis for selecting and modifying
pharmacotherapy. The GINA report 2014 confirms the division of antiasthmatic drugs into two main groups i.e. controllers

and relievers of dyspnoea. It also confirms the division into five steps of treatment.

Key words: asthma, GINA report, definition of asthma, phenotypes of asthma, treatment of asthma
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WSTEP

1993 roku z inicjatywy Narodowego Instytu-
Wtu Zdrowia Stanéw Zjednoczonych (Nation-
al Heart, Lung, and Blood Institute, NHLBI)
i Swiatowej Organizacji Zdrowia (World Health Organiza-
tion, WHO) powstala Swiatowa Inicjatywa dla Astmy (Glob-
al Initiative for Asthma, GINA). W 1995 roku opublikowa-
no pierwsze wytyczne dotyczace caloksztaltu astmy (tzw.
raport GINA), ktére w nastepnych latach, dzieki postepo-
wi wiedzy na temat patogenezy tej choroby, metod jej dia-
gnozowania i leczenia, a takze sposobow zapobiegania,
byty stale nowelizowane. Ostatni raport zostal opubliko-
wany w Swiatowym Dniu Astmy, 6 maja 2014 roku®. Ce-
lem raportéw GINA od poczatku ich istnienia bylo groma-
dzenie nowej wiedzy, ktéra dzieki badaniom podstawowym
i klinicznym uzyskala najwyzsza kategori¢ dowoddow — A.
Eksperci GINA stawiajg sobie za cel ograniczenie zapadal-
noéci na astme i $miertelnosci z jej powodu, poprzez po-
prawe opieki nad chorymi oraz zmiane koncepcji leczenia.
Raport z 1998 roku wprowadzit do terapii astmy wziewne
glikokortykosteroidy, ktére catkowicie zmienity historie¢ na-
turalng tej choroby®. Waznym krokiem w leczeniu astmy
byto dokonanie w 2005 roku podziatu lekéw przeciwast-
matycznych na dwie grupy®. Do pierwszej grupy zaliczo-
no leki kontrolujace (controllers), wsroéd ktorych najwazniej-
sza pozycje zajely wziewne glikokortykosteroidy (wGKS),
a kolejne miejsca: dtugo dziatajacy B,-agonisci (long acting
B,-agonists, LABA), leki przeciwleukotrienowe i omalizu-
mab - lek biologiczny o dzialaniu anty-IgE (tab. 1). Druga
grupa to leki przynoszace ulge (relievers) lub ratujace (re-
scue). Wérod nich znajduja si¢ krétko dziatajacy B,-agonisci
(short acting B,-agonists, SABA) oraz, majace mniejsze za-
stosowanie, krotko dziatajace leki przeciwcholinergicz-
ne i preparaty teofiliny. Szczegélne miejsce zajmuja syste-
mowo dziatajace glikokortykosteroidy, stosowane dozylnie
lub doustnie (tab. 1). Ten podzial lekéw przeciwastmatycz-
nych w nastepnych latach pozwolil na stworzenie mode-
li leczenia astmy, w ktorych zawsze uwzglednia si¢ wGKS.
Wprowadzony w 2005 roku podzial lekéw przeciwastma-
tycznych zamieszczono tez w ostatnim raporcie, chociaz na-
lezy mie¢ swiadomo$¢, ze bedzie on rozszerzany, z uwagi
na fakt, ze wedtug udokumentowanych naukowo przesta-
nek takze inne leki, takie jak np. wziewne dlugo dziatajace
leki przeciwcholinergiczne czy leki biologiczne, sg skutecz-
ne w leczeniu astmy. Nalezy si¢ rowniez spodziewa¢ zmian
w modelach leczenia astmy i w podejéciu do chorych, co juz
bardzo mocno podkreslono w raporcie z 2014 roku.
W raporcie GINA z 2006 roku wprowadzono pie¢ stop-
ni leczenia astmy, pozwalajacych w prosty sposob oceni¢
stopien cigzkodci tej choroby™. System ten wypart z prak-
tycznego uzycia lekarskiego stosowany do tego czasu, zale-
cany odtad tylko do badan naukowych, podzial na astme fa-
godna, umiarkowang, cigzka i bardzo ciezka, przywrocony
w ostatnim raporcie GINA, jednak w powigzaniu ze stop-
niami leczenia astmy. Waznym krokiem bylo wprowadzenie
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lished as a result of joint collaboration of the US

National Heart, Lung, and Blood Institute (NHLBI)
and the World Health Organization (WHO) in 1993.
In 1995, the first guidelines concerning general aspects
of asthma were published (so-called GINA report) and up-
dated in the subsequent years on the basis of new knowl-
edge about the pathogenesis, diagnostic methods, treat-
ment and prevention of asthma. The latest GINA report
was published on the World Asthma Day, i.e. 6™ May 2014
The aim of GINA reports from their inception has been to
gather the current knowledge which, thanks to basic studies
and clinical trials, obtained the highest class of evidence - A.
The goal of GINA experts is to reduce the incidence of asth-
ma and mortality due to this disease by improving care over
patients and by changing the approach to treatment. The re-
port of 1998 introduced inhaled corticosteroids to asthma
therapy, which considerably changed the natural history
of the disease®. Another important step in asthma treat-
ment was the division of antiasthmatic medications into two
groups, which took place in 2005®. The first group includes
controllers, among which inhaled corticosteroids (ICS) are
the most important followed by long acting B,-agonists
(LABA), antileukotriene drugs and omalizumab - a bio-
logic drug that exhibits anti-IgE action (tab. 1). The second
group are so-called relievers or rescue drugs. They include
short acting [,-agonists (SABA) as well as short-acting an-
ticholinergic drugs and theophylline, which are used less
often. Systemic, intravenous or oral, corticosteroids have
a special position (tab. 1). In the subsequent years, this divi-
sion made it possible to create asthma treatment regimens

The Global Initiative for Asthma (GINA) was estab-

. Leki przeciwzapalne - kontrolujace
1. Anti-inflammatory drugs — controllers

+ glikokortykosteroidy
corticosteroids

- dtugo dziatajacy B,-agonisci (LABA)
long acting B,-agonists (LABA)

- antagonisci leukotrienéw
leukotriene antagonists

+ kromony
chromones

« wolno uwalniajaca sie teofilina
sustained-release theophylline

« przeciwciata anty-IgE (2005)
anty-Igk antibodies (2005)

II. Leki przynoszace ulge - rozszerzajace oskrzela
II. Relievers — bronchodilators

« krétko dziatajacy wziewni B,-agonisci (SABA)
short-acting inhaled B,-agonists (SABA)

« glikokortykosteroidy systemowe
systemic corticosteroids

« leki przeciwcholinergiczne krétko dziatajace
short-acting anticholinergic drugs

« metyloksantyny
methylxanthines

Tab. 1. Leki stosowane w astmie
Tab. 1. Medications used in asthma
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pojec: astmy dobrze kontrolowanej, czg§ciowo kontrolowa-
nej oraz niekontrolowanej. W raporcie z 2009 roku w znacz-
nym stopniu rozwiano niepokoje, ktore wigzaty si¢ z LABA,
poniewaz w licznych wieloo$rodkowych badaniach ustalo-
no, ze leki te mogg by¢ bezpieczne, ale tylko stosowane tacz-
nie z wGKS®. Takze w 2009 roku wprowadzono w terapii
astmy dwa podstawowe cele: pierwszy z nich wynikat z per-
spektywy pacjenta i odnosil si¢ do aktualnej kontroli cho-
roby, natomiast drugi z perspektywy lekarza, ktory dazyt do
jego osiggniecia w leczeniu chorego na astme.

RAPORT GINA 2014

Problemy dotyczace astmy w raporcie GINA 2014 zostaly

ujete w o$miu rozdzialach. Na szczegdlng uwage zastuguja

rozdzial poswigcony astmie u dzieci 5-letnich i mtodszych

oraz rozdzial wynikajacy ze wspélnej inicjatywy Komitetow

Naukowych GINA i GOLD, dotyczacy wspdtwystepowania

astmy 1 przewlektlej obturacyjnej choroby ptuc (POChP).

Zjawisko to znane jest juz od kilkudziesieciu lat, ale ciagle

nie zostalo ujete w raportach GINA czy GOLD. Stworze-

nie wspolnego rozdzialu dowodzi, ze problemy dotyczace

chordb obturacyjnych stanowig problem badawczy w skali

ogolno$wiatowej i ze istnieje pilna potrzeba dalszych badan

nad fenotypem okreslonym jako astma-POChP lub feno-

typem nakladania astmy i POChP (asthma-COPD over-

lap syndrome, ACOS). Szeroki rozwdj nauk podstawowych,

a takze klinicznych stworzyt nowe mozliwosci dla badania

tego zjawiska, bedacego wynikiem cech osobniczych czto-

wieka i cywilizacyjnych.

Rozdzialy w raporcie GINA 2014:

1. Definicja i diagnozowanie

2. Ocena stopnia ciezkosci astmy

3. Leczenie astmy w celu kontroli objaw6w i minimaliza-
cji ryzyka

4. Podejscie do pogorszenia i zaostrzen

5. Diagnoza astmy, POChP i astmy-POChP (zespotu na-
ktadania ACOS)

6. Diagnoza i podejécie do astmy u dzieci 5-letnich i miodszych

7. Pierwotna prewencja astmy

8. Implementacja strategii podejscia do astmy w systemy
zdrowotne

W obecnym opracowaniu raportu GINA z 2014 roku ze wzgle-

du na szeroki zakres poruszanych w nim tematéw zdecydowa-

no si¢ dokona¢ oceny trzech pierwszych rozdzialow.

DEFINICJA I ROZPOZNANIE ASTMY
Definicja astmy wedtug raportu GINA 2014

Raport GINA 2014 podaje nowa definicje astmy, ktora wy-
raznie rozni sie od definicji podanej po raz pierwszy w ra-
porcie z 2002 roku, a nastgpnie powtarzanej w kolejnych
raportach®. Poprzednia definicja oprocz okreglenia ob-
razu klinicznego astmy poruszala wiele aspektéw odno-
szacych sie do patogenezy tej choroby. Wedlug definicji

which always include an ICS. The division of antiasthmat-
ic medications proposed in 2005 was included in the lat-
est report as well. It must be remembered, however, that
it will be extended due to the fact that, according to scien-
tific evidence, other drugs, such as inhaled long-acting an-
ticholinergics or biologic drugs, are also effective in asthma
treatment. Moreover, changes in treatment regimens and at-
titude to patients should be expected as well, which has al-
ready been emphasised in the latest report of 2014.

The GINA report 2006 introduced five steps for asth-
ma treatment thus allowing the severity of the disease
to be assessed in a simple way. This system superseded
the one that had been used in practice before, i.e. the divi-
sion of asthma into mild, moderate, severe and very severe.
In 2006, this system was recommended only for research
purposes, but it has been restored in the latest GINA report
in combination with asthma treatment steps. Another im-
portant step was the introduction of the terms of well-con-
trolled, partly-controlled and uncontrolled asthma. In the
report of 2009, the concerns associated with LABA were
dissolved, since numerous multicentre trials revealed that
these drugs can be safe, but only when used in combination
with ICS®. Also, the report of 2009 introduced two prima-
ry goals of asthma treatment: the first resulted from the pa-
tient’s perspective and concerned current asthma control,
and the other resulted from the perspective of a physician
whose aim was to achieve this goal in the patient.

GINA REPORT 2014

Issues associated with asthma were discussed in eight chap-
ters. The chapters on asthma in children aged 5 or younger
and coexistence of asthma and chronic obstructive lung dis-
ease (COPD) are particularly noteworthy. The latter chap-
ter is a result of the joint initiative of the GINA and GOLD
Science Committees. The coexistence of asthma and COPD
has been known for several dozen years, but, until now,
it has not been included in either GINA or GOLD reports.
The creation of their joint chapter proves that the problems
associated with obstructive diseases constitute a scientif-
ic challenge worldwide, and that there is a great need for
further research on the phenotype referred to as asthma-
COPD or asthma-COPD overlap syndrome (ACOS). A con-
siderable progress of basic and clinical sciences has made
it possible to investigate this phenomenon, which results
from individual and lifestyle-dependent features.
Chapters in the GINA report 2014:
1. Definition, description, and diagnosis of asthma
Assessment of asthma
Treating asthma to control symptoms and minimize risk
Management of worsening asthma and exacerbations
Diagnosis of asthma, COPD and asthma-COPD overlap
syndrome (ACOS)
6. Diagnosis and management of asthma in children
5 years and younger
7. Primary prevention of asthma

AN
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z 2002 roku ,,astma jest przewlekla, zapalng chorobg drog
oddechowych, w ktorej bierze udzial wiele komorek i sub-
stancji przez nie uwalnianych. Przewlekle zapalenie jest po-
wigzane z nadreaktywnoscig oskrzeli prowadzacg do na-
wracajacych epizodéw $wiszczacego oddechu, dusznosci,
ucisku w klatce piersiowej i kaszlu, wystgpujacych szczegol-
nie w nocy i nad ranem. Epizodom tym towarzyszy zwy-
kle rozlana obturacja oskrzeli o zmiennym nasileniu, czgsto
ustepujaca samoistnie lub pod wplywem leczenia”.

Nowa definicja astmy podkresla dobrze udokumentowane
zjawisko, jakim jest réznorodno$¢ choroby, czyli jej hetero-
genno$¢, oraz objawy kliniczne. Wedlug tej definicji ,astma to
heterogenna choroba, zazwyczaj charakteryzujaca sie prze-
wleklym zapaleniem, zdefiniowana przez wywiad o obja-
wach ze strony ukladu oddechowego, takich jak: $wiszcza-
cy oddech, dusznoé¢, uczucie ciasnoty w klatce piersiowej
i kaszel, ktore sa zmienne w czasie i w nasileniu, lacznie ze
zmienng obturacja drég oddechowych”. W definicji tej za-
ZNnaczono, ze astma zazwyczaj charakteryzuje si¢ przewle-
ktym zapaleniem — w licznych badaniach prowadzonych od
poczatku lat 80. XX wieku niepodwazalnie udowadniano bo-
wiem, ze nawet w lagodnej astmie wystepuje zapalenie, ktére
toczy sie w catym drzewie oskrzelowym“. Dowodem tocza-
cego si¢ zapalenia jest nadreaktywno$¢ oskrzeli, ktorg mozna
w prosty sposob okresli¢ w warunkach klinicznych. Obecno$¢
nadreaktywnosci udowodniono w okoto 40% przypadkow
alergicznego zapalenia blony $luzowej nosa, ktore bardzo cze-
sto stanowi wstep do rozwoju pelnoobjawowej astmy. Zatem
juz w alergicznym niezycie nosa istnieje zapalenie blony $lu-
zowej oskrzeli i, co ciekawe, jego nasilenie jest takie samo jak
w astmie('”. Wniosek ten plynie z badan, w ktérych wykazano,
ze wielkoé¢ nadreaktywno$ci oskrzeli w tych dwdch choro-
bach, mimo wyraznych réznic w przebiegu klinicznym, moze
by¢ identyczna. Stad juz kilka lat temu pojawito sie pojecie
wspdlnych drég oddechowych. Zapalenie, co nie budzi zad-
nych watpliwosci, uwazane jest za fundamentalng ceche ast-
my, zatem jesli nie stwierdzi si¢ jej u chorego, to z absolutna
pewnoscia mozna uznac, Ze nie cierpi on na astme. Niemniej
nalezy podkresli¢, ze w niektorych przypadkach, gdy astma
znajduje sie w pelnej remisji, nadreaktywnos¢ zostaje wyga-
szona. Dotyczy to jednak tylko odwracalnej skladowej astmy,
ktora wynika z dziatania mediator6éw i zapalenia. Drugi kom-
ponent nadreaktywnosci, bedacy nastepstwem uwarunkowan
genetycznych oraz przebudowy drég oddechowych (remodel-
ling), nie wygasza si¢ nawet pod wplywem leczenia glikokor-
tykosteroidami®!-?.

Rozpoznanie astmy

W raporcie GINA 2014 podkreslono, ze pierwsza i podsta-
wowa faza rozpoznawania astmy powinna opiera¢ si¢ na
wywiadach zebranych od pacjenta. Diagnoza opiera si¢ na
stwierdzeniu charakterystycznych objawdw ze strony uktadu
oddechowego, takich jak: $wisty, krétki oddech (dusznos¢),
ucisk w klatce piersiowej, kaszel i zmienne zaburzenia wen-
tylacji, ktorych dowod stanowig zmienne objawy kliniczne.

PEDIATR MED RODZ Vol 11 Numer 1, p. 10-29

8. Implementing asthma management strategies into he-
alth systems

9. Due to the broad range of issues discussed in the GINA
report 2014, only three first chapters are summarised
in this review.

DEFINITION AND DIAGNOSIS OF ASTHMA

Definition of asthma according
to the GINA report 2014

The GINA report 2014 presents a new definition of asthma.
It is considerably different from the one presented in the re-
port of 2002 for the first time and repeated in the subse-
quent reports®. Apart from specifying the clinical picture
of asthma, the previous definition referred to various as-
pects associated with the pathogenesis of this disease.
According to the definition of 2002, “asthma is a chronic
inflammatory disorder of the airways in which many cells
and cellular elements play a role. The chronic inflammation
causes an associated increase in airway hyperresponsive-
ness that leads to recurrent episodes of wheezing, breath-
lessness, chest tightness, and coughing, particularly at night
or in the early morning. These episodes are usually associ-
ated with widespread but variable airflow obstruction that
is often reversible either spontaneously or with treatment.”
The new definition of asthma underlines a well-documented
phenomenon of its diversity, i.e. heterogeneity, and clinical
signs. According to the new definition “asthma is a hetero-
geneous disease, usually characterized by chronic airway
inflammation. It is defined by the history of respirato-
ry symptoms such as wheeze, shortness of breath, chest
tightness and cough that vary over time and in intensi-
ty, together with variable expiratory airflow limitation.”
This definition emphasises that asthma is usually charac-
terised by chronic inflammation. Numerous studies, which
have been conducted since the beginning of the 1980s, have
unquestionably demonstrated that ongoing inflammation
in the entire bronchial tree is observed even in mild asth-
ma”?. Airway hyperresponsiveness, which can be easi-
ly diagnosed in clinical conditions, is the evidence of such
an inflammation. The presence of hyperresponsiveness was
proven in approximately 40% of cases of allergic rhinitis,
which is often a prelude to full-blown asthma. Inflammation
of the bronchial mucosa can then be observed even in aller-
gic rhinitis and, interestingly, its intensity is similar to that
in asthma?. Such a conclusion is drawn from studies which
have revealed that the intensity of airway hyperresponsive-
ness in these two conditions may be identical despite marked
differences in their clinical courses. Therefore, several years
ago, the term “one airway, one disease” appeared. Undoubt-
edly, inflammation is considered to be the main feature
of asthma. Consequently, if it is not found, it is certain that
a patient does not have asthma. Nonetheless, it must be em-
phasised that sometimes, when asthma is in complete re-
mission, hyperresponsiveness is extinguished. This, however,
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Objawy te sg doé¢ typowe dla astmy, ale mogg takze zale-
ze¢ od innych chordb ukladu oddechowego. Nalezy podkre-
8li¢, ze u 25-35% chorych z astma rozpoznang przez lekarzy
pierwszego kontaktu diagnoza ta nie zostaje potwierdzona
przez specjalistow. To samo dotyczy okreslenia stopnia cigz-
kosci choroby, ktory przez lekarzy pierwszego kontaktu jest
zazwyczaj zanizany, co skutkuje tym, Ze pacjent nie otrzymu-
je lekéw przeciwzapalnych we wlasciwych dawkach.
Objawy ze strony ukladu oddechowego, ktore pozwalaja
na rozpoznanie astmy:
+ wystepowanie wiecej niz jednego objawu (izolowany ka-
szel u 0s6b dorostych rzadko jest objawem astmy);
« objawy nasilajace si¢ w nocy lub wczesnie rano;
« objawy zmienne w czasie i o réznym nasileniu;
 objawy wywolywane przez infekcje wirusowe, wysitek,
ekspozycje na alergeny, zmiany pogody, §miech lub czyn-
niki podrazniajace, takie jak dym papierosowy, ostre za-
pachy czy spaliny samochodowe.
Badanie przedmiotowe u chorych na astme jest zazwyczaj
prawidlowe, dlatego niewiele wnosi ono do diagnostyki.
Jednym z charakterystycznych objaw6w przedmiotowych
sa $wisty wydechowe, ktére pojawiaja sie w trakcie nasi-
lonego wydechu lub po wysilku, co szczegélnie mozna za-
obserwowa¢ u dzieci. Swisty sg takze charakterystycznym
objawem podczas zaostrzenia choroby, ale okoliczno$¢ ta
nieczesto wystepuje podczas diagnozowania astmy.

Nadreaktywnos¢ oskrzeli

W raporcie GINA 2014 stwierdzono, ze astma zazwyczaj
powiazana jest z nadreaktywnoscia oskrzeli i zapaleniem
drég oddechowych, lecz nie s3 one konieczne lub dosta-
teczne do rozpoznania astmy, poniewaz moga wystepo-
wa¢ w innych chorobach. Stwierdzenie to zdejmuje z lekarza
obowiazek wykonania testu nadreaktywnosci oskrzeli, jesli
postawiona przez niego diagnoza nie budzi watpliwosci. Nad-
reaktywnos¢ oskrzeli wedtug definicji podanej w 1980 roku
przez Bousheya i wsp.(¥ to zwigkszona odpowiedZ na wzie-
wanie réznych czynnikéw immunologicznych i nieimmu-
nologicznych. Do czynnikéw immunologicznych zaliczane
sg alergeny, ktore pozwalaja ujawni¢ nadreaktywno$¢ swo-
ista. Duszno$¢ po alergenie wystepuje tylko u chorych uczu-
lonych na alergen zastosowany we wziewnym tescie prowo-
kacyjnym. Czynniki nieimmunologiczne (spazmogeny) to
przede wszystkim dziatajace receptorowo histamina oraz
metacholina, ktére pozwalajg na zbadanie nadreaktywnosci
nieswoistej. Do innych czynnikéw wywolujacych dusznoséé
i spadek FEV| nalezy test wysitkowy, szczegdlnie czgsto wy-
konywany u dzieci. Zapalenie drég oddechowych nie tylko
lezy u podstaw rozwoju astmy, ale takze prowadzi do przebu-
dowy tych dr6g"®. Wszystkie testy prowokacyjne, jakkolwiek
proste w wykonaniu, musza by¢ wystandaryzowane i wyko-
nywane przez wyszkolony personelV.

Nadreaktywno$¢ oskrzeli jest fundamentalng cechg astmy —
jej obecno$¢ udowodniono u wszystkich pacjentow z ak-
tywna postacia tej choroby. Dodatni wynik wziewnego testu

1 4 ze spazmogenem pozwala potwierdzi¢ rozpoznanie astmy

concerns only the element of asthma that results from
the action of mediators and inflammation. The second com-
ponent of hyperresponsiveness, which results from genetics
and airway remodelling, cannot be extinguished even with
corticosteroid therapy!!!-1%.

Diagnosis of asthma

The GINA report 2014 underlines that the first and basic
stage of asthma diagnosis should be based on a doctor-pa-
tient interview. The diagnosis involves identifying typical re-
spiratory symptoms, such as wheezing, shortness of breath
(dyspnoea), chest tightness, cough and variable airflow dis-
orders proved by variable clinical evidence. These symp-
toms are relatively typical of asthma, but can also be trig-
gered by other respiratory disorders. It must be emphasised
that in 25-35% of patients with asthma diagnosed by pri-
mary care physicians, the diagnosis is not confirmed by spe-
cialists. The same refers to the severity of the disease, which
is usually assessed as lower than it actually is by a general
practitioner. Consequently, the patient does not receive an-
ti-inflammatory drugs in adequate doses.

Respiratory symptoms that allow asthma to be diagnosed:

o presence of more than one symptom (isolated cough
in an adult rarely indicates asthma);

« symptoms are often worse at night or early in the morning;

« symptoms vary over time and in intensity;

« symptoms are triggered by viral infections, exercise, al-
lergen exposure, changes in weather, laughter or irritants
such as cigarette smoke, strong smells or exhaust fumes.

The physical examination is usually normal, therefore it does

not contribute to the diagnosis. One of the typical signs

is expiratory wheezing, which appears on forced expira-
tion or following exercise, and can be observed particularly
in children. Wheezes are also typical signs of asthma exacer-
bations, but such a situation rarely occurs during diagnosis.

Airway hyperresponsiveness

The GINA report 2014 states that asthma is usually asso-
ciated with airway hyperresponsiveness and airway in-
flammation, but the presence of these conditions is not
sufficient to diagnose asthma since they can be observed
in other diseases as well. Such a statement makes it un-
necessary for a physician to perform an airway hyperre-
sponsiveness test if the diagnosis is undoubted. According
to the definition of Boushey ef al."¥ from 1980, airway hy-
perresponsiveness is an increased response to inhalation
of various immunological and non-immunological factors.
The immunological factors include allergens, which enable
specific hyperresponsiveness to be manifested. Allergen-in-
duced dyspnoea occurs only in patients allergic to a given
allergen used in an inhalation challenge test. The non-im-
munological factors (spasmogenic factors) primarily in-
clude methacholine or histamine which allow non-specif-
ic hyperresponsiveness to be assessed. Another factor that
induces dyspnoea and fall in FEV, is an exercise test, which
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u 0s6b z klinicznymi objawami tej choroby;, ale z prawidlo-
wymi wskaznikami wentylacji i yjemnym testem odwracal-
noéci obturacji?. Nalezy jednak podkregli¢, ze nadreaktyw-
nos¢ oskrzeli wystepuje takze w alergicznym niezycie nosa,
atopowym zapaleniu skory i w POChP, a nawet w takich
chorobach, jak mukowiscydoza czy sarkoidoza; test nad-
reaktywnosci oskrzeli charakteryzuje si¢ zatem duzg czu-
toscig, ale malg swoistoscig. Zdecydowanym btedem jest
rozpoznanie astmy tylko na podstawie dodatniego testu
nadreaktywnosci oskrzeli. Mimo ze test ten zajmuje wazne
miejsce w diagnostyce astmy, to nalezy pamieta¢, ze stano-
wi on tylko badanie dodatkowe.

Rozpoznanie astmy czesto jest trudne, poniewaz jej objawy
kliniczne moga wystepowa¢ w innych chorobach ukfadu od-
dechowego. Przyktadowo izolowany kaszel moze by¢ ekwiwa-
lentem napadu duszno$ci, stanowiac tzw. zespét kaszel-astma
lub kaszel-ekwiwalent astmy (cough-asthma syndrome)\®.
Zespdl ten jest szczegolnie czesty u dzieci, ale rozpoznawany
u nich jako infekcja drog oddechowych wymagajaca lecze-
nia antybiotykami. Izolowany kaszel moze by¢ dominujacym,
a nawet jedynym objawem, ktory nasila sie w nocy i ktéremu,
co ciekawe, nie towarzyszy zmniejszenie wskaznikéw wen-
tylacji. Obecnos¢ nadreaktywnosci oskrzeli, dodatnie testy
skorne z powszechnie wystepujacymi alergenami wziewny-
mi, a takze dodatni test odwracalnosci obturacji oskrzeli po-
zwalajg na rozpoznanie u kaszlacego chorego zespotu ,kasz-
lowy wariant astmy”; w takich przypadkach mozna wlasciwie
postawi¢ diagnoze astmy. Izolowany kaszel moze by¢ réwniez
objawem innych chor6b, takich jak refluks zotadkowo-prze-
tykowy, zespot $ciekania wydzieliny po tylnej $cianie gardla
(post-nasal drip syndrome), samoistne zwloknienie ptuc czy
nawet nowotwor pluc, zwlaszcza ze towarzyszy im tez dusz-
nos¢, czgsto okreslana przez chorych jako ,,uczucie krotkie-
go oddechu™”. W raporcie zaznaczono, ze astma prawdo-
podobnie nie sa: izolowany kaszel, przewlekte wytwarzanie
plwociny, krotki oddech, bol w klatce czy dusznosé z ,,dzwie-
kiem” podczas wdechu wywolana przez wysitek.

W raporcie GINA 2014 podkreslono, ze jesli to mozli-
we, rozpoznanie astmy nalezy ustali¢ przed zastosowa-
niem lekéw przeciwzapalnych, czyli wziewnych glikokor-
tykosteroidow (wGKS; inhaled corticosteroids, ICS). Jednak
w sytuacjach, kiedy z powodu stanu pacjenta, czyli znacznej
dusznosci czy kaszlu, staje si¢ to niemozliwe, powinno sie
wlaczy¢ wGKS i leki rozszerzajgce oskrzela, a ostateczng dia-
gnoze postawi¢, opierajac sie na wyniku leczenia. Jednak ta-
kie postepowanie utrudnia prawidtowe rozpoznanie astmy.

Badanie spirometryczne

W procesie diagnozowania astmy wazne miejsce zajmu-
je badanie spirometryczne, dzigki ktéremu mozna wyka-
zaé ograniczenie przeptywu wydechowego, czyli obturacje
oskrzeli i jej zmiennos¢. Powinno sie takze zwrdci¢ uwage
na warto$¢ FEV, podczas kolejnych wizyt, poniewaz wzrost
tego wskaznika o ponad 12% i 200 ml rowniez dowodzi
zmiennosci obturacji. Wzrosty te nie majg jednak tak du-
zej wartoéci jak prawidtowo wykonany test odwracalnosci
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is particularly frequently conducted in children. Airway in-
flammation is not only the fundamental element for asth-
ma development, but it also leads to airway remodelling"®.
All challenge tests, even the simple ones, must be stan-
dardised and conducted by experienced professionals?.
Bronchial hyperresponsiveness is a fundamental feature
of asthma. It is found in every patient with the active disease.
A positive test consisting in spasmogenic factor inhalation
allows the diagnosis of asthma to be confirmed in patients
with clinical symptoms of this disease but normal airflow
parameters and a negative obstruction reversibility test'!.
It must be emphasised, however, that bronchial hyperrespon-
siveness can also be observed in allergic rhinitis, atopic der-
matitis and COPD or even is cystic fibrosis or sarcoidosis,
and thus a bronchial obstruction reversibility test is char-
acterised by a high sensitivity but low specificity. Diagnos-
ing asthma only on the basis of this test is an error. Although
it has an important role in asthma diagnosis, it should be re-
membered that it is merely an additional examination.

The diagnosis of asthma is usually difficult because its clin-
ical symptoms may also occur in other respiratory dis-
eases. For instance, isolated cough can be an equivalent
of a dyspnoea attack thus constituting so-called cough-
asthma syndrome®). It is particularly frequent in children
but diagnosed as a respiratory infection requiring antibi-
otic therapy. Isolated cough that intensifies at night and,
interestingly, is not accompanied by decreased airflow in-
dices may be a predominant or even the only symptom.
The presence of airway hyperresponsiveness, positive skin
prick test with common inhaled allergens as well as posi-
tive bronchial obstruction reversibility test enable “cough-
variant asthma” to be identified in a patient; in such cases,
the correct diagnosis of asthma can be established. Iso-
lated cough can also be caused by other conditions, such
as gastro-oesophageal reflux disease, post-nasal drip syn-
drome, idiopathic pulmonary fibrosis or even lung can-
cer, particularly if accompanied by dyspnoea - frequently
described by patients as “the feeling of a short breath”¢”.
The report underlines that isolated cough, chronic pro-
duction of sputum, shortness of breath, chest pain or exer-
cise-induced dyspnoea with noisy inspiration do not usu-
ally indicate asthma.

The GINA report 2014 states that, if possible, asthma di-
agnosis should be established before implementing anti-
inflammatory medications or inhaled corticosteroids
(ICS). However, if the patient’s condition, i.e. severe dyspnoea
or cough, does not enable such a diagnosis, ICS and broncho-
dilators should be started, and the final diagnosis should be
established on the basis of the effects of treatment. Neverthe-
less, such management makes diagnosis even more difficult.

Spirometry

Spirometry is an important test in the diagnosis of asthma.
It allows expiratory airflow limitation, i.e. airway obstruc-
tion, and its variation, to be identified. The FEV, value over
consecutive visits is also important since an increase of this
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obturacji. Jesli pacjent stosuje wGKS, to dla rozpoznania
astmy konieczne jest stwierdzenie zmiennych objawow kli-
nicznych i obturacji oskrzeli. Do badan spirometrycznych
nalezy test odwracalnosci obturacji (bronchial reversibility
test, BRT), czyli proba rozkurczowa.

Test odwracalnosci obturacji (BRT)

Polega na badaniu wskaznikéw wentylacji, a gtdwnie natezo-
nej objetosci wydechowej pierwszosekundowej (forced expi-
ratory volume in the 1* second, FEV,) oraz natezonej pojem-
nosci pluc (forced vital capacity, FVC) w 10.-20. minucie po
wziewaniu 400 pg salbutamolu. Za dodatni wynik testu przyj-
muje sie wzrost FEV| o ponad 12% i o ponad 200 ml w po-
réwnaniu z warto$cia wyjéciowa. Jesli BRT wypadnie ujemnie
mimo obnizonej wartosci FEV, to po 4 tygodniach leczenia
wGKS przyrost FEV, takze musi siega¢ ponad 12% i ponad
200 ml w poréwnaniu z wartoscia poczatkows, a PEF (peak
expiratory flow, PEF - szczytowy przeplyw wydechowy) po-
winien wzrosna¢ o 20% (tab. 2). BRT charakteryzuje si¢ duza
swoisto$cig, ale malg czuloécig. Wypada on ujemnie u oséb
z prawidlowymi wskaznikami wentylacji, ale takze u chorych
ze znaczacym zmniejszeniem wskaznikow wentylacji w wy-
niku przebudowy oskrzeli (remodelling)'®). Test ten moze
wypas¢ ujemnie u pacjentéw z zaawansowanymi zmianami
zapalnymi, ale w tych przypadkach wskazniki wentylacji zna-
czaco sie poprawiaja po kilkutygodniowym leczeniu wGKS.

Testy prowokacyjne

Préby prowokacyjne wykonuje si¢ tylko w przypadkach,
kiedy rozpoznanie astmy budzi powazne watpliwosci.
W prébie wysitkowej spadek FEV, o ponad 10% i o ponad
200 ml w poréwnaniu z warto$cig wyjsciowa, a we wziew-
nej prébie prowokacyjnej spadek FEV, o co najmniej 20%
w poréwnaniu z wartoscia wyjsciowa po zastosowaniu stan-
dardowej dawki substancji kurczacej oskrzela (histami-
ny lub metacholiny) przyjmuje si¢ za dodatni wynik préby

parameter by over 12% and 200 ml is another evidence
of obstruction variation. These increases, however, are not
as important as a correctly conducted bronchial obstruction
reversibility test. If a patient uses ICS, asthma can be diag-
nosed only if variable clinical signs and bronchial obstruc-
tion are identified. A bronchial reversibility test (BRT) be-
longs to spirometric examinations.

Bronchial reversibility test (BRT)

It consists in testing airflow parameters, particularly forced
expiratory volume in the 1** second (FEV ) and forced vital
capacity (FVC) in the 10%-20" minute after inhaling 400 pg
of salbutamol. The test is considered positive when FEV,
increases by over 12% and over 200 ml from the baseline
value. If a BRT is negative despite decreased FEV , the test
conducted after 4 weeks of ICS therapy should reveal an
increase in FEV, by over 12% and 200 ml compared to
the baseline value, and in peak expiratory flow (PEF) by
20% (tab. 2). A BRT is characterised by a high specificity,
but low sensitivity. It is negative in individuals with normal
lung function parameters and in patients with considerably
decreased airflow indices due to bronchial remodelling"®.
The test can be negative in patients with advanced inflam-
matory changes, but in such cases, airflow parameters im-
prove markedly after several weeks of ICS therapy.

Challenge tests

Challenge tests are conducted only when the diagno-
sis of asthma is doubtful. An airway hyperresponsiveness
test is considered positive if, after administering a standard
dose of a bronchoconstrictor (histamine or methacholine),
FEV, falls by at least 20% from baseline in an inhalation
challenge test or if the fall in FEV/ is greater than 10% and
200 ml from baseline after exercise. It must be emphasised
that bronchial hyperresponsiveness tests are characterised
by a high sensitivity, but their specificity is limited V.

Objawy wystepujace w ostatnich 4 tygodniach
Symptoms in the past 4 weeks

Stopien kontroli astmy
Level of asthma control

Well-controlled

Dobra Czesciowa Brak
Partly controlled Uncontrolled

Objawy dzienne czesciej niz 2 razy na tydzien
tak/nie

Daytime symptoms more than twice a week
yes/no

Przebudzenia nocne zalezne od astmy
tak/nie

Night waking due to asthma

yes/no

3-4

Leki ratujace uzyte >2 razy na tydzien
tak/nie

Rescue drugs > twice a week

yes/no

Ograniczenie aktywnosci z powodu astmy
tak/nie

Activity limitation due to asthma

yes/no

Iadna
zodpowiedzi, tak”
No “yes” answers

1-2 odpowiedzi
Aak”
1-2 "yes” answers

odpowiedzi
Aak”
3—4"yes” answers

Tab. 2. Stopnie kontroli astmy
Tab. 2. Levels of asthma control
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nadreaktywnosci oskrzeli. Nalezy podkresli¢, ze chociaz te-
sty ujawniajace nadreaktywnos¢ oskrzeli charakteryzuja sie
dobrg czuloscig, to jednak ich swoisto$¢ jest ograniczona™?.

Testy alergologiczne

W diagnozowaniu astmy wazne miejsce zajmujg testy aler-
gologiczne (testy skorne wykonane metoda naktu¢ naskor-
ka z powszechnie wystepujacymi alergenami wziewny-
mi lub pomiar stezenia swoistych immunoglobulin klasy
E w surowicy)"”. Nalezy mie¢ jednak $wiadomos¢, ze te-
sty te z jednej strony nie sg swoiste dla astmy, a z drugiej
nie majg zastosowania we wszystkich fenotypach tej choro-
by. Dodatnie testy alergologiczne, ktére potwierdzaja atopo-
we podloze astmy, dotycza nie wiecej niz polowy chorych.
Cech atopii, ktére moga poméc w diagnozowaniu astmy,
nalezy poszukiwa¢ w wywiadach osobniczych i rodzinnych.
Jest to szczegdlnie wazne w diagnozowaniu astmy u dzieci,
poniewaz badania spirometryczne sg czesto trudne do in-
terpretacji, a u najmtodszych nawet do wykonania®.

Rozpoznanie réznicowe

W przypadkach watpliwych w celu ustalenia ostatecznego
rozpoznania astmy nalezy ponownie wykona¢ BRT lub pro-
be prowokacyjna po stosowanej albo zmniejszonej dawce
wGKS. Niekiedy zachodzi koniecznos¢ skierowania pacjen-
ta na dalsza diagnostyke specjalistyczng badz rozwazenia in-
nych rozpoznan. U dorostych istniejg choroby, ktore nagla-
duja astme i bedac btednie rozpoznane jako astma cigzka,
przez wiele miesiecy, a nawet lat leczone sg lekami przeciw-
astmatycznymi. Do choréb wspélistniejacych z astma i po-
garszajacych jej przebieg nalezg: dysfunkcja faldéw glo-
sowych, czyli psychogenne zaburzenia czynnosci krtani,
hiperwentylacja z napadami paniki, przewlekla obtura-
cyjna choroba pluc, rozstrzenie oskrzeli, mukowiscydoza,
niewydolnos$¢ krazenia, kaszel wywolany lekami (inhibito-
ry konwertazy angiotensynowej), zatorowo$¢ plucna, guzy
lub ciala obce w oskrzelach, srodmigzszowe choroby pluc.
Duze trudno$ci w praktyce klinicznej sprawia odréznienie
astmy i POChP, szczegdlnie u 0so6b w starszym wieku, nawet
jesli astme mialy rozpoznawang w mlodoéci, oraz u palaczy
tytoniu, ktérzy palg obecnie lub palili w przesztosci®. Dlate-
go w raporcie GINA 2014 Komitety Naukowe GINA i GOLD
po raz pierwszy stworzyly wspdlny rozdziat poswiecony ze-
spolowi nakfadania astmy i POChP, okre$lanemu jako feno-
typ astma-POChP (asthma-COPD overlap syndrome, ACOS).
Diagnoze tego zespolu mozna postawié, gdy stwierdza sie
u pacjenta typowe objawy zaréwno astmy, jak i POChP. Roz-
poznanie na podstawie badan spirometrycznych moze bu-
dzi¢ duze watpliwosci, poniewaz u tych chorych stwierdza sie
utrwalone objawy obturacji, co jest charakterystyczne dla
POCHhP, ale takze dla fenotypu astmy charakteryzujacego sie
utrwalonymi zaburzeniami wentylacji®"??. Mylacym obja-
wem moze by¢ réwniez dodatni w POChP test odwracalno-
$ci obturacji. Dlatego w réznicowaniu astmy i POChP szcze-
gblnie duza uwage nalezy zwréci¢ na wywiad. Odroéznienie
zespotu nakladania od POChP ma kluczowe znaczenie,
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Allergy tests

Allergy tests (skin prick testing with common inhaled al-
lergens or measuring the level of specific immunoglobulin
E in the serum) have an important role in diagnosing asth-
ma?. One should be aware, however, that these tests are
not specific for asthma and cannot be used in all its phe-
notypes. Positive allergy tests, which confirm atopic char-
acter of asthma, concern not more than a half of patients.
The atopy features that are helpful in asthma diagnosis
must be sought for in patient’s individual and family histo-
ry. This is of considerable importance in diagnosing asthma
in children since spirometry is usually difficult to interpret
or, in the youngest children, to perform®.

Differential diagnosis

In the case of doubtful diagnosis, a BRT or challenge test-
ing should be repeated with the same or lower dose of ICS.
Sometimes, the patient must be referred to further spe-
cialist diagnosis, or other conditions should be consid-
ered. In adult patients, some diseases may mimic asthma
and when incorrectly diagnosed as severe asthma, they
are treated for many months, or even years, with antiasth-
matics. The diseases that coexist with asthma and wors-
en its course are: vocal cord dysfunction, i.e. psychogenic
larynx dysfunction, hyperventilation with panic attacks,
chronic obstructive lung disease, bronchiectasis, cystic
fibrosis, circulatory insufficiency, drug-induced cough
(angiotensin converting enzyme inhibitors), pulmo-
nary embolism, tumours or foreign bodies in the bron-
chi or interstitial lung diseases.

In the clinical practice, the differentiation between asthma
and COPD is difficult, particularly in elderly patients even
if asthma was diagnosed in their earlier age, and in smokers
or ex-smokers®. Therefore, the GINA and GOLD Science
Committees have for the first time created their joint chapter
and included it in the GINA report 2014. It concerns asthma-
COPD overlap syndrome (ACOS). It can be diagnosed when
the patient presents with both typical symptoms of asthma
and COPD. A diagnosis established on the basis of spirom-
etry can raise doubts since patients present with fixed ob-
struction symptoms, which is typical of COPD as well as for
asthma phenotype characterised by persistent airflow disor-
ders®??. Moreover, a positive obstruction reversibility test
in COPD may also be misleading. Therefore, the interview
is very important in the differential diagnosis of asthma and
COPD. The differentiation of asthma-COPD overlap syn-
drome from COPD is of crucial significance since it deter-
mines further treatment. The following are observed in pa-
tients with asthma-COPD overlap syndrome: worse quality
of life, frequent exacerbations, rapid deterioration of airflow
parameters and considerably higher mortality risk.

ASTHMA PHENOTYPES

The GINA report 2014 discusses the phenotypes of asth-
ma in detail. This problem has resulted from clinical
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poniewaz decyduje o dalszym leczeniu pacjenta. U chorych
z zespotem nakladania astmy i POChP stwierdza sie: gorsza
jakos¢ zycia, czeste zaostrzenia, szybkie pogarszanie wskazni-
kow wentylacji i znaczaco wigksze ryzyko zgonu.

FENOTYPY ASTMY

Raport GINA 2014 do$¢ szczegotowo zajmuje si¢ fenotypa-
mi astmy. Problem ten zrodzil si¢ w nastepstwie obserwacji
klinicznych, a takze szeroko prowadzonych badan podsta-
wowych, ktére wykazaly, ze astma ma bardzo liczne ,,oblicza’,
z uwagi na réznorodno$¢ cech demograficznych, klinicznych
i/lub patofizjologicznych, okre$lone jako fenotypy. Inna de-
finicja fenotypu sprowadza si¢ do stwierdzenia, ze jest to wi-
doczna charakterystyka organizmu wynikajaca z interakcji
miedzy genotypem a $rodowiskiem zewnetrznym @9, Pato-
fizjologicznie wyrodznia sie trzy podstawowe fenotypy ast-
my: eozynofilowy, neutrofilowy i ubogokomdérkowy.
Mimo wnikliwych badan nie znaleziono wyraznych po-
wigzan miedzy cechami patofizjologicznymi a szczegdl-
nymi wzorami klinicznymi lub odpowiedzig na leczenie®.
Laczac cechy kliniczne i patofizjologiczne, wyrdznia sie kil-
ka fenotyp6éw astmy‘.

Astma z otyloscia

Fenotyp ten dotyczy pacjentéw z wysokim wskaznikiem
BMI (>30). Czgsto wystepuje u nich eozynofilowe zapalenie
drég oddechowych. Rozpoznawanie astmy u 0séb otylych
moze napotyka¢ duze trudnosci, poniewaz niekiedy skar-
z3 sie one na dusznos$¢, mimo Ze nie cierpia na astme. W tej
grupie chorych nalezy liczy¢ si¢ zaréwno z nadrozpozna-
walno$cig astmy, jak i nierozpoznaniem astmy istniejacej.

Astma alergiczna

Astma alergiczna czesto zaczyna sie w wieku dzieciecym. Po-
wigzana jest z obecnoscia dodatniego osobniczego i/lub ro-
dzinnego wywiadu o chorobach alergicznych, takich jak: atopo-
we zapalenie skory, alergiczny niezyt nosa, alergia na pokarmy
albo leki. Badanie plwociny indukowanej przed rozpoczeciem
leczenia ujawnia eozynofilowe zapalenie. U chorych z tym fe-
notypem astmy odpowiedz na wGKS jest zazwyczaj dobra.

Astma niealergiczna
Ten fenotyp astmy nie jest powigzany z alergig. Profil ko-
morkowy moze by¢ neutrofilowy, eozynofilowy lub ubogo-
komorkowy. Astma niealergiczna czesto charakteryzuje sie
gorsza odpowiedzig na wGKS.

Astma o péznym poczatku

Pojawia sie u 0sdb dorostych, czesciej u kobiet. Jest to prze-
waznie niealergiczna posta¢, chociaz u niektérych chorych

18 | moze mie¢ podloze atopowe. Zazwyczaj wymaga leczenia

observations as well as extensive basic studies, which have
demonstrated that asthma has numerous “faces” due to
the diversity of demographic, clinical and/or pathophys-
iological features. These “faces” are referred to as pheno-
types. Another definition of a phenotype says that it is a vis-
ible feature of an organism that results from the interaction
of the genotype with the external environment**Y. From
the pathophysiological point of view, there are three basic
asthma phenotypes: eosinophilic, neutrophilic or pauci-
granulocytic.

Despite thorough research, no strong relationships have
been found between pathophysiological features and par-
ticular clinical patterns or treatment responses”). Having
combined clinical and pathophysiological features, sever-
al asthma phenotypes can be distinguished®.

Asthma with obesity

This phenotype concerns patients with a high body mass in-
dex (BMI >30). Eosinophilic airway inflammation is com-
mon. The diagnosis of asthma in obese patients may be
challenging since such individuals sometimes complain
about dyspnoea without actually having asthma. In this
group of patients, both overdiagnosis and underdiagnosis
of asthma can be observed.

Allergic asthma

Allergic asthma frequently begins in childhood. It is associ-
ated with a positive patient or family history of allergic dis-
eases, such as: atopic dermatitis, allergic rhinitis or food/drug
allergies. Induced sputum examination before treatment re-
veals eosinophilic inflammation. Patients with this asthma
phenotype usually respond well to ICS treatment.

Non-allergic asthma

This asthma phenotype is not associated with allergy.
The cellular profile may be neutrophilic, eosinophil-
ic or of few inflammatory cells (paucigranulocytic). Non-
allergic asthma is frequently characterised by a worse re-
sponse to ICS.

Late-onset asthma

This phenotype commences in adulthood, particularly
in women. It is usually a non-allergic form of the disease,
but some patients may present with atopic asthma. It usual-
ly requires higher doses of corticosteroids or is even refrac-
tory to these drugs.

Asthma with fixed airflow limitation
In some patients, long-lasting asthma leads to fixed obstruc-

tion caused by airway remodelling. Patients with this type
of airflow disorders frequently do not report dyspnoea since
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wigkszymi dawkami glikokortykosteroidow lub nawet wy-
kazuje wzgledng opornos¢ na te leki.

Astma z utrwalonymi
zaburzeniami wentylacji

U niektérych chorych dlugo trwajaca astma prowadzi do
utrwalonej obturacji, ktdra zalezy od przebudowy (remod-
elling) drog oddechowych. Pacjenci z tego rodzaju zabu-
rzeniami wentylacji czgsto nie zglaszaja dusznosci, gdyz
powoli przyzwyczajaja si¢ do malejacych wartosci wenty-
lacji, czyli zachodzi u nich podobne zjawisko, jakie obser-
wuje si¢ u chorych na POChP. Jednak w przypadku tych
0s6b, jesli nie wystepuje u nich zespét naktadania astmy
i POChP, w stanie stabilnosci choroby nie dochodzi do ob-
nizenia FEV, ponizej 50% wartosci. Cecha ta wynika z fak-
tu, ze u chorych na astme calte drzewo oskrzelowe objete jest
procesem zapalnym, ktéry decyduje o obturacji oskrzeli, ale
nie dochodzi do rozedmy pluc, odpowiadajacej za duzg re-
dukcje wskaznikéw wentylacji w POChP®2).

Astma ciezka (wedtug definicji ERS/ATS)

Definicja cigzkiej astmy (severe asthma) powinna by¢ zare-
zerwowana dla pacjentéw z astma oporng na leczenie (re-
fractory asthma)@®.

Raport GINA 2014 nie wyr6znia czesto spotykanego feno-
typu astmy z nadwrazliwoscig na niesteroidowe leki prze-
ciwzapalne, obecnie okre$lanego jako ,,choroba drog odde-
chowych zaostrzajaca si¢ po aspirynie” (aspirin-exacerbated
respiratory disease). Pacjenci z tym fenotypem w polowie
przypadkéw moga mie¢ astme atopows, a u okolo 80%
z nich wystepuja polipy nosa i zatok przynosowych, czgsto
bardzo uporczywe, wymagajace wielokrotnych polipekto-
mii®). Niektére z tych os6b sg otyte, a czes¢ chorych na ast-
me z nadwrazliwo$cig na aspiryne ma utrwalone zaburze-
nia wentylacji. W tej postaci astmy stwierdza si¢ zaréwno
w blonie $luzowej nosa, jak i oskrzeli przewlekle zapalenie
eozynofilowe, mogace stanowi¢ podstawe zaburzenl w meta-
bolizmie eikozanoidéw, ktorym przypisuje sie udzial w pa-
togenezie nadwrazliwos$ci na niesteroidowe leki przeciwza-
palne. Chorzy na astme aspirynowg prezentuja szeroka game
objawéw klinicznych, co odnosi si¢ takze do leczenia i stopni
ciezkos$ci, a daje podstawe do wyrdznienia podfenotypow tej
astmy. Terapia astmy aspirynowej powinna przebiega¢ dwu-
torowo. Chorych nalezy poddawac¢ leczeniu laryngologicz-
nemu, a drugi tor powinien odnosi¢ sie do astmy, ktorg trze-
ba leczy¢ zgodnie z zasadami podanymi w raporcie GINA
2014. Pacjenci z astmg aspirynowa powinni unika¢ przyjmo-
wania niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych.

STOPNIE CIEZKOSCI ASTMY
W caloéciowe]j ocenie chorego na astme nalezy dokona¢

oceny stopnia jej ciezko$ci. Wezedniejsze raporty GINA
zalecaly przeprowadzanie oceny cigzkosci choroby przed
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they have got used to lower airflow values, which is a simi-
lar phenomenon to that in COPD patients. In these patients,
FEV, does not fall below 50% when the disease is stable un-
less asthma-COPD overlap syndrome develops. This results
from the fact that, in asthmatics, inflammation, which de-
cides about airflow limitation, involves the entire bronchi-
al tree, but pulmonary emphysema, responsible for a con-
siderable reduction in airflow parameters in COPD, does
not develop©@"?).

Severe asthma
(according to ERS/ATS definition)

The definition of severe asthma should be reserved for pa-
tients with refractory asthma®®.

The GINA report 2014 does not distinguish asthma phe-
notype with sensitivity to non-steroidal anti-inflammatory
drugs, currently referred to as aspirin-exacerbated respira-
tory disease. A half of patients presenting with this pheno-
type have atopic asthma, and approximately 80% develop
nasal and paranasal polyps, which frequently require mul-
tiple polypectomies®”. Some of these patients are obese,
and some present with fixed airflow limitation. In this phe-
notype, eosinophilic inflammation is found in both na-
sal mucosa and bronchi. It can be the basis for disorders
in the metabolism of eicosanoids which are believed to
take part in the pathogenesis of sensitivity to non-steroi-
dal anti-inflammatory drugs. Patients with aspirin-induced
asthma present with a broad spectrum of clinical symp-
toms, which translates into its severity and treatment, and
makes it possible to distinguish subphenotypes of this asth-
ma. Aspirin-induced asthma treatment should be bidirec-
tional. First, patients should be treated laryngologically and
second, asthma, which must be treated in accordance with
the guidelines provided in the GINA report 2014, should
be addressed. Patients with aspirin-induced asthma should
avoid taking non-steroidal anti-inflammatory drugs.

ASSESSING THE SEVERITY OF ASTHMA

When assessing patients with asthma, the severity of the
disease must be assessed as well. The previous GINA re-
ports recommended that the severity of asthma should be
assessed before implementing treatment. Such manage-
ment could lead to identifying severe asthma before initiat-
ing treatment which in the great majority of patients led to
a considerable control of symptoms. Maintaining the diag-
nosis of severe asthma negatively affected patient’s further
life (e.g. children’s physical activity).

The GINA report 2014 recommends that the severi-
ty of asthma should be assessed retrospectively from
the level of treatment required to control symptoms and
exacerbations. Severity evaluation can be conducted even
after several months of using anti-inflammatory drugs
(controllers) and when the treatment step down has
been attempted to determine minimum effective doses.

19



20

Iwona Grzelewska-Rzymowska, Pawet Gorski

rozpoczeciem leczenia; takie postepowanie moglo dopro-
wadzi¢ do uznania astmy za ,,ciezkg” przed zastosowaniem
terapii, ktora w przewazajacej czeéci przypadkow prowadzi-
ta do znacznego opanowania objawéw. Utrzymanie rozpo-
znania ciezkiej astmy wplywato ujemnie na dalsze zycie pa-
cjenta (np. aktywnos$¢ fizyczna dzieci).

Raport GINA 2014 zaleca, aby ocena stopnia ci¢zkosci

astmy byla dokonywana retrospektywnie ze stopnia le-

czenia, ktory doprowadza do uzyskania kontroli obja-
wow, oraz z zaostrzen. Ocena stopnia ciezkosci moze by¢
przeprowadzana nawet po kilku miesigcach stosowania
lekoéw przeciwzapalnych (controllers) i wowczas, gdy le-
czenie to zostalo zmniejszone (step down) w celu ustale-
nia minimalnych skutecznych dawek. Stopien ciezkosci
astmy nie jest staly - moze zmieniac si¢ w ciagu miesiecy

i lat. Opierajac si¢ na wyniku leczenia i stopniu uzyskanej

kontroli, wyrdznia sie trzy stopnie ciezko$ci astmy:

« fagodna (mild) - dobrze kontrolowana w I i II stopniu le-
czenia; stosuje si¢ leki rozszerzajace oskrzela ,,na zadanie”,
mate dawki wGKS lub leki przeciwleukotrienowe, kromony;

o umiarkowana (moderate) — dobrze kontrolowana w III
stopniu leczenia; wymaga gléwnie terapii malymi dawka-
mi wGKS w polaczeniu z LABA;

« ciezka (severe) — wymaga leczenia IV i V stopnia.

Astma ciezka

Raport GINA z 2014 roku zaleca odrézniaé astme ciezka od
niekontrolowanej, ktéra czesto wynika z niewlasciwej tech-
niki wziewania leku przeciwzapalnego i/lub niewypelniania
zalecen lekarskich (ztej adherencji). Powstaje zatem pyta-
nie, jak odrézni¢ od siebie te dwa rodzaje astmy. Kazdy pa-
cjent z rozpoznaniem ciezkiej postaci tej choroby powinien
znajdowac sie pod opieka lekarza specjalisty. Wiekszos¢ tych
chorych moze osiggna¢ dobra kontrole astmy z minimalny-
mi zaostrzeniami poprzez stosowanie regularnego leczenia
kontrolujgcego. W tej sytuacji ich astma przestaje mie¢ cha-
rakter astmy ciezkiej. Nalezy jednak podkresli¢, ze az potowa
chorych na astme¢ wykazuje zig adherencje, czyli nie stosu-
je sie do zalecen lekarskich, przy czym najczeéciej odstawiaja
oni leki kontrolujgce. Inny problem zwigzany z cigzka astma
to fakt, ze 12-50% tych chorych jest Zle zdiagnozowanych.
Dlatego w kazdym przypadku astmy ciezkiej nalezy powro-
ci¢ do diagnostyki oraz okreslenia choréb wspolistnieja-
cych, ktére wymagaja dodatkowej specjalistycznej terapii
lub na stale bedg utrudniaé leczenie prowadzace do uzyska-
nia kontroli astmy. Stad eksperci raportu GINA 2014 astme
trudng do leczenia (difficult-to-treat asthma) okreslaja jako
te, w ktorej nie mozna osiagna¢ kontroli choroby z powodu
dodatkowych, niezaleznych od astmy czynnikéw, takich jak
schorzenia wspolistniejgce, brak adherencji lub stale naraze-
nie na réznorodne alergeny domowe czy $rodowiskowe. Nie-
ktorzy pacjenci nie osiagaja dobrej kontroli, nawet stosujac
maksymalne leczenie®. W tym przypadku zalezy to od wla-
$ciwej ciezkiej, opornej na leczenie astmy (refractory/severe
asthma), ale u niektorych osob od choréb wspotistniejacych,

Asthma severity is not static - it may change over months
or years. Based on the result of treatment and level of con-
trol, three types of asthma severity are distinguished:

« mild asthma - is well-controlled with Step I and Step
IT treatment with bronchodilator drugs used as needed,
low doses of ICS or antileukotriene agents or chromones;

o moderate asthma - well-controlled with Step III treat-
ment; requires treatment with low doses of ICS in com-
bination with LABA;

« severe asthma - requires Step IV and V treatment.

Severe asthma

The GINA report 2014 states that severe asthma should be
distinguished from uncontrolled asthma which frequently
is due to inadequate inhalation technique of an anti-inflam-
matory drug and/or poor adherence. The question is there-
fore how to discriminate between these two types of asth-
ma. Each patient with the diagnosis of severe asthma should
be supervised by a specialist. Most of such patients can ob-
tain good asthma control with minimal exacerbations by
using regular controller treatment. In such a situation asth-
ma is no longer severe. However, it must be noted that 50%
of asthmatics show poor adherence, i.e. do not comply with
the doctor’s orders, and the most commonly discontinued
drugs are controllers. Another problem associated with se-
vere asthma is that 12-50% of patients are incorrectly diag-
nosed. Therefore, in each case of severe asthma, one should
return to the diagnosis and identification of comorbidities
which require additional specialist therapy or will constantly
make treatment that leads to disease control difficult. There-
fore, experts from the GINA define difficult-to-treat asthma
as asthma in which disease control cannot be achieved due
to additional asthma-unrelated factors such as comorbidi-
ties, poor adherence or constant exposure to various domes-
tic or environmental allergens. Some patients do not reach
the goal of well-controlled asthma even when using max-
imal drug doses®. In such cases, this depends on the se-
vere/refractory asthma proper, comorbidities or exposure to
a pollutant or psychophysical agent. The diagnosis of severe
asthma usually requires a consideration whether there are
identified factors that decide about the lack of asthma con-
trol and that can be eliminated, such as obesity, smoking, pol-
yps or chronic diseases (sinusitis, gastro-oesophageal reflux
or sleep apnoea). Numerous patients with uncontrolled asth-
ma are treated with too low doses, inadequate drugs or have
constant problems with adherence. Severe asthma is a dis-
ease that requires treatment with high doses of ICS/LABA
to prevent it from being uncontrolled or that remains un-
controlled despite treatment®®.

Problems that must be considered prior to diagnosing
severe asthma include: poor inhaler technique (up to 80%
of patients), poor medication acceptance, incorrect diagno-
sis of asthma, comorbidities such as allergic rhinitis, obesi-
ty or gastro-oesophageal reflux, sleep apnoea and ongoing
exposure to sensitising and irritant agents at home or work.
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ekspozycji na zanieczyszczenia czy czynnikéw psychofizycz-
nych. Ustalenie rozpoznania cigzkiej astmy zawsze wyma-
ga rozwazenia, czy nie wystepuja okolicznosci, ktore decy-
duja o braku kontroli astmy, a ktore mozna usuna¢, takie
jak otyto$¢, naldg palenia tytoniu, polipy lub choroby prze-
wlekle (zapalenie zatok, refluks zolagdkowo-przetykowy czy
zespdt bezdechu sennego). Wielu chorych na astme nie-
kontrolowang jest leczonych zbyt malymi dawkami, nie-
odpowiednimi lekami bgdZ ma stale problemy z przystoso-
waniem do leczenia (zfa adherencja). Astma ci¢zka to taka
postac tej choroby, ktéra wymaga leczenia duzymi daw-
kami wGKS/LABA, aby astma nie stala si¢ niekontrolo-
wana, lub taka, ktora pozostaje niekontrolowana mimo
tego leczenia®.

Problemy, ktore nalezy bra¢ pod uwage przed ustaleniem
rozpoznania ciezkiej astmy, to: zta technika inhalacji (do
80% chorych), zta akceptacja leku, btedna diagnoza ast-
my, wspétwystepowanie innych choréb, takich jak alergicz-
ny niezyt nosa, otyto$¢, refluks zotadkowo-przelykowy, ze-
spot bezdechu sennego, a takze stata ekspozycja na czynniki
uczulajgce i draznigce w domu oraz miejscu pracy.
Wedlug ogdlnych zasad postepowania w ciezkiej astmie
nalezy:

« sprawdzi¢ stosowanie inhalatora przez pacjenta - t¢ czyn-
no$¢ powinno si¢ wykona¢ podczas kazdej wizyty, a w ra-
zie potrzeby zademonstrowa¢ prawidtowe stosowanie in-
halatora;

przedyskutowaé z pacjentem stosowanie leku oraz inne

zalecenia;

potwierdzi¢ diagnoze astmy;
« usung¢ potencjalne czynniki ryzyka (zawodowe, $rodo-
wiskowe, natogi);
« oceni¢ i leczy¢ choroby wspdlistniejace;
« rozwazy¢ stopien leczenia;
o rozwazy¢ konsultacje specjalistow.
W raporcie GINA 2006 odstgpiono od okreslania w co-
dziennej praktyce lekarskiej stopni ciezkosci astmy (ast-
ma fagodna, umiarkowana, cigzka i bardzo cig¢zka), a wpro-
wadzono zasade oceny stopni kontroli astmy na podstawie
stopnia leczenia. Zalecono tez wowczas, aby stopnie ciezko-
$ci stosowane byty tylko w celach naukowych, a dla celéw
klinicznych wprowadzono pojecia astmy catkowicie kontro-
lowanej, czesciowo kontrolowanej oraz astmy niekontrolo-
wanej®. Ta nowa koncepcja znalazta sie rowniez w kolej-
nych raportach GINA i zostala podtrzymana w 2014 roku.
Pod pojeciem stopnia kontroli astmy kryje sie stopien opa-
nowania jej objawéw. Wczesniej w ocenie stopnia kontro-
li brano pod uwage dzienne nasilenie objawéw astmy, noc-
ne przebudzenia z jej powodu, koniecznoé¢ stosowania ,na
zadanie” lekow rozszerzajacych oskrzela, ograniczenie ak-
tywnosci zyciowej, warto$¢ wskaznika FEV, i PEF oraz wy-
stepowanie zaostrzen astmy. Obecnie, w 2014 roku, raport
GINA nadal zaleca oceng stopnia kontroli choroby, przyj-
mujgc podzial na astme dobrze kontrolowang, czgsciowo
kontrolowang i niekontrolowang. Klasyfikacja ta jest prost-
sza, poniewaz uwzglednia tylko objawy kliniczne (objawy
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General principles of managing severe asthma include:

« watching the patient use the inhaler - this should be
checked at each visit and, if necessary, a correct technique
should be demonstrated;

discussing the usage of medications and other recom-
mendations with the patient;

« confirming the diagnosis of asthma;

removing potential risk factors (occupational, environ-
mental, addictions);

« assessing and managing comorbidities;

« reconsidering the treatment step;

« referring to a specialist.

The GINA report 2006 stated that the division used in the dai-
ly practice into mild, moderate, severe and very severe asth-
ma should be used only for scientific purposes. New principles
of assessing asthma severity based on the level of treatment were
introduced. It was proposed that the new classification of well-
controlled, partly-controlled and uncontrolled asthma should
be used for clinical purposes®. This new idea also occurred
in the subsequent GINA reports and was upheld in the latest
one in 2014. The term of asthma control denotes the degree to
which its symptoms are controlled. Previously, the following
factors were considered in asthma control assessment: daytime
exacerbation of asthma symptoms, night waking due to asthma,
necessity to use bronchodilators, limitation of activity, FEV, and
PEF values and presence of asthma exacerbations. The current
report of 2014 also recommends the evaluation of disease con-
trol by dividing asthma into well-controlled, partly-controlled
and uncontrolled. This classification is simpler since it includes
only clinical signs (daytime symptoms and waking up at night
due to asthma), usage of short acting bronchodilators and asth-
ma-related limitation of activity (tab. 2). The analysis of these
factors enables ongoing asthma control and evaluation of how
the disease affects patient’s activity. For several years, GINA re-
ports have recommended that assessment of patients should be
conducted in two main domains. The first includes current con-
trol over asthma symptoms and the second - future risk of un-
desirable events, in particular exacerbations.

TREATING ASTHMA TO CONTROL
SYMPTOMS AND MINIMISE RISK
OF EXACERBATIONS

Discussion on asthma treatment was included in four parts

in the GINA report 2014:

o part A - general principles of asthma management;

o part B - modifications and strategies for symptom con-
trol and risk reduction (includes medications, modifiable
factors and non-pharmacological interventions);

o part C - education;

o part D - managing asthma with comorbidities and
in special populations.

Main goals in long-term asthma management:

« to achieve and maintain good control of symptoms;

« to maintain normal activity levels with possibility to per-
form physical exercises;
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dzienne i nocne przebudzenia zalezne od astmy), zuzycie
krotko dziatajacych lekdw rozszerzajacych oskrzela oraz
ograniczenie aktywnosci zalezne od astmy (tab. 2). Analiza
tych wskaznikéw pozwala na biezaca kontrole astmy oraz
wplywu choroby na codzienng aktywno$¢ chorego. Juz od
kilku lat raporty GINA zalecaja oceng pacjenta w dwoch
gltéwnych zakresach (domenach). Pierwszy z nich obejmuje
biezaca kontrole objawdw astmy, a drugi ocenia przyszte ry-
zyko niekorzystnych zdarzen zdrowotnych, wéréd ktérych
szczegblne miejsce zajmuja zaostrzenia choroby.

LECZENIE ASTMY W CELU KONTROLI
OBJAWOW | MINIMALIZACJIRYZYKA
ZAOSTRZEN

Leczenie astmy wedtug raportu GINA 2014 zostalo ujete

w czterech czeéciach:

o cze$¢ A - ogdlne zasady podejécia do astmy;

 cze$¢ B — modyfikacja i strategia dla uzyskania kon-
troli astmy i redukeji ryzyka zaostrzen (obejmuje leki,
uwzglednienie czynnikéw, ktére mozna zmodyfikowac,
niefarmakologiczne terapie);

o cze$¢ C - edukacja;

o cze$¢ D - leczenie astmy z chorobami wspotistniejacymi
i w specjalnych populacjach.

Glowne cele leczenia w dlugotrwalym podejsciu do astmy:

« osiggniecie i utrzymanie dobrej kontroli objawow;

« utrzymanie prawidlowej aktywno$ci zyciowej z mozliwo-
$cig wykonywania wysitkow fizycznych;

« utrzymanie wydolno$ci oddechowej (wskaznikéw wenty-
lacji) na prawidlowym poziomie;

« zminimalizowanie ryzyka przysztych zaostrzen;

« zminimalizowanie dziatan niepozadanych stosowanych
lekow.

Raport GINA 2014 szczegdlne znaczenie przypisuje dzia-

taniom majacym na celu redukcje zaostrzen astmy w przy-

szlosci, nawet wtedy, gdy biezaca kontrola choroby jest dobra.

Czynniki niezalezne od kontroli astmy to wywiad o wyste-

powaniu co najmniej jednego zaostrzenia w minionym roku,

zbyt mate dawki lekéw przeciwzapalnych (wGKS) i niewta-

$ciwe ich stosowanie, zfa adherencja, niewlasciwe stosowanie

inhalatoréw, mate wskazniki wentylacji (FEV, ponizej 60%

wartosci naleznej), ekspozycja na dym tytoniowy, otytos¢, pro-

blemy socjopsychologiczne, eozynofilia we krwi obwodowe;j,

wspolwystepowanie innych chordb. Czes¢ czynnikéw — mo-

dyfikowalnych — mozna usung¢, ale do tego konieczna jest do-

ktadna ich analiza i wspotpraca pacjenta. W diagnozowaniu

astmy oraz w biezagcym monitorowaniu nalezy wykonywac ba-

dania spirometryczne. Warto$¢ wskaznikéw wentylacji spetnia

wazng funkgje przy ocenie przyszlego ryzyka zaostrzen, cho-

ciaz ich wartos¢ nie musi si¢ wigza¢ z biezacg kontrolg astmy.

Ocena stopnia ciezkosci i kontroli astmy

W leczeniu astmy w raporcie zaleca si¢ uwzglednienie cha-
rakterystyki lub fenotypu astmy, ktéry pozwala przewidzie¢

« to maintain respiratory sufficiency (airflow parameters)
at a normal level;
o to minimise the risk of future exacerbations;
« to minimise adverse reactions to medications.
The GINA report 2014 puts an emphasis on actions aim-
ing at the reduction of future asthma exacerbations, even
when current asthma control is good. Risk factors in-
dependent of asthma control are: history of at least one
exacerbation in the past year, too low doses of anti-in-
flammatory drugs (ICS) and their incorrect usage, poor
adherence, improper usage of inhalers, low airflow pa-
rameters (FEV, below 60% of the predicted value), tobac-
co smoke exposure, obesity, sociopsychological problems,
blood eosinophilia and coexistence of other diseases. Cer-
tain factors, the modifiable ones, can be removed. To do
that, however, their thorough analysis and patient com-
pliance are needed. In diagnosing and ongoing monitor-
ing, spirometry should be conducted. Although the value
of airflow parameters does not have to be associated with
asthma control, it is of considerable importance in an as-
sessment of future exacerbation risk.

Assessment of asthma severity and control

According to the report, the characteristics or pheno-
type of asthma, which enable to predict the probable re-
sponse to treatment, patient’s preferences and practical ed-
ucation should be included in the management of asthma.
It should be closely related to asthma severity and the de-
gree of its control. The control level can be assessed with
the use of two simple tests which can be conducted by pa-
tients themselves. The former is Asthma Control Ques-
tionnaire (ACQ)®. A score in this test ranges from 0 to 6.
It consists of five questions about asthma symptoms, one
question about the usage of bronchodilators and one about
the FEV, value. The last question is answered by the physi-
cian following a pre-bronchodilator spirometry. The score
0f 0.0-0.75 denotes well-controlled asthma, 0.75-1.5 is clas-
sified as so-called “grey zone,” and >1.5 as poorly controlled
asthma. The minimum value for a clinically important dif-
ference is 0.5. The latter questionnaire is Asthma Con-
trol Test (ACT)®%3, It includes five questions answered
by the patient prior to a visit. Each answer can receive
1-5 points. Scores of 20-25 are classified as well-controlled
asthma, 16-19 as partly-controlled asthma and 5-15 as un-
controlled asthma. The minimum value for a clinically im-
portant difference is 3 points.

MEDICATIONS AND PHARMACOLOGICAL
CATEGORIES IN LONG-TERM ASTHMA
MANAGEMENT

In the GINA report 2005, medications used in asthma were
divided into controllers and relievers (i.e. relieving dys-
pnoea). This division was repeated in the subsequent re-
ports including the one from 2014 (tab. 1).
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prawdopodobng odpowiedz na terapie, tacznie z preferen-
cjami pacjenta i z praktyczng edukacja. Leczenie astmy po-
winno sie $cisle wigza¢ z ciezkoscig choroby i stopniem
jej kontroli. W ocenie stopnia kontroli zaleca si¢ stosowa-
nie dwoch prostych testow, ktére bez wiekszych trudno-
$ci moga by¢ wypelniane przez chorych. Pierwszy z nich to
Kwestionariusz kontroli astmy (Asthma Control Question-
naire, ACQ)®. Punktowa ocena w tym tescie moze wynosi¢
od 0 do 6. Kwestionariusz sklada si¢ z pigciu pytan o obja-
wy astmy, sz6ste pytanie dotyczy zuzycia lekow rozszerzaja-
cych oskrzela, a ostatnie odnosi si¢ do warto$ci FEV, ktéra
wpisuje lekarz po wykonaniu spirometrii bez leku rozkur-
czowego. Jezeli warto$¢ punktowa wynosi 0,0-0,75, to ast-
ma jest dobrze kontrolowana, 0,75-1,5 okresla tzw. szarg
strefe, a >1,5 punktu oznacza zlg kontrole astmy. Rdznica
0,5 punktu to minimalna warto$¢ o znaczeniu klinicznym.
Drugi kwestionariusz to Test kontroli astmy (Asthma Con-
trol Test, ACT)®%3D, Sktada sie on z pieciu pytan, na ktére pa-
cjent odpowiada przed wizyta u lekarza. Kazda odpowiedz
moze uzyska¢ od 1 do 5 punktéw, przy czym 20-25 punk-
tow oznacza dobrg kontrole astmy, 16-19 to astma cze$cio-
wo kontrolowana, a 5-15 - astma niekontrolowana. Klinicz-
ne znaczenie ma réznica 3 punktow.

LEKI | FARMAKOLOGICZNE KATEGORIE
DLUGOTRWALEGO LECZENIA ASTMY

W raporcie GINA z 2005 roku dokonano podziatu lekéw
stosowanych w astmie na kontrolujgce oraz przynoszace
ulge, czyli znoszace dusznosé. Podzial ten utrzymano w na-
stepnych raportach, takze w tym z 2014 roku (tab. 1).

Leki kontrolujace (controllers) — stosowane sa do stalego,
przewlektego leczenia. Zmniejszaja one zapalenie, kontro-
luja (fagodza lub znosza) objawy, redukuja ryzyko zaostrzen
w przysztosci, przeciwdziataja zmniejszaniu wskaznikéw wen-
tylacji. Do tej grupy naleza przede wszystkim wGKS, LABA,
leki przeciwleukotrienowe i preparaty teofiliny o przedtuzo-
nym dzialaniu, a takze kromony, ktére obecnie sa rzadko sto-
sowane z powodu stabego dziatania przeciwzapalnego. W tej
grupie znajduje si¢ tez nalezacy do lekow biologicznych oma-
lizumab — monoklonalne przeciwciato anty-IgE wigzace prze-
ciwciata IgE krazace we krwi i w ten sposdb przeciwdziatajace
wigzaniu tych przeciwcial z komérkami tucznymi i bazofilami.
Leki przynoszace ulge (relievers), tzw. ratujace (rescue) —
nalezy je zaleca¢ wszystkim chorym ,,na zadanie” (as need-
ed) w celu przerwania dusznosci, a takze zapobiegania
powysitkowemu napadowi dusznosci oraz w czasie za-
ostrzenia astmy. Do grupy tej naleza SABA - salbutamol,
fenoterol, terbutalina, a takze krétko dzialajace wziewne leki
przeciwcholinergiczne (bromek ipratropium) i doustne gli-
kokortykosteroidy.

Calkowite zredukowanie lub - idealnie - wyeliminowanie
potrzeby przyjmowania lekow stosowanych ,,na zadanie”
jest waznym celem leczenia astmy i miara jego sukcesu.
Wziewne glikokortykosteroidy - najskuteczniejsze
leki przeciwzapalne, zmniejszajace patomorfologiczne
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Controllers — used for regular chronic treatment. They re-
duce inflammation, control (reduce or eliminate) symp-
toms, decrease the future risk of exacerbations and coun-
teract a decline in airflow parameters. This group includes
ICS and LABA as well as antileukotriene agents, long-act-
ing theophylline preparations and chromones which are
currently rarely used due to their weak anti-inflammato-
ry effects. This group also includes a biologic drug omali-
zumab — a monoclonal anty-IgE antibody that binds circu-
lating IgE antibodies thus preventing them from binding
with mast cells and basophils.
Relievers, so-called rescue medications - should be rec-
ommended to all patients to be used as needed in order
to stop dyspnoea and prevent exercise-induced dyspnoea
attack. They are also used during asthma exacerbations.
This group includes SABA: salbutamol, fenoterol and ter-
butaline, short-acting inhaled anticholinergic medications
(ipratropium bromide) and oral corticosteroids.
A complete reduction or, ideally, elimination of the need
to take the as-needed medications is an important goal
in asthma treatment and a measure of its success.
Inhaled corticosteroids are the most effective anti-inflam-
matory medications that decrease pathomorphological re-
sults of inflammation. They considerably relieve the symp-
toms of the disease, such as dyspnoea and cough, decrease
the frequency and intensity of exacerbations as well as im-
prove lung function and the quality of life. In order to ob-
tain the best treatment outcomes possible, regular, daily
usage of ICS should be commenced as early after diagno-
sis as possible. Such management is justified for a number
of reasons:

« early initiation of low ICS doses leads to better lung func-
tion than if the therapy is delayed by 2-4 years;

« agreater decline in airflow parameters is observed in pa-
tients who experience severe asthma exacerbations and
are not treated with ICS compared to those who have ini-
tiated ICS therapy;

« in patients with occupational asthma, early removal of ex-
posure to a sensitising agent and early treatment increase
the probability of recovery.

ICS include: beclomethasone dipropionate, budesonide,

ciclesonide, fluticasone propionate and mometasone.

The GINA report 2014 presents low, medium and high

doses of individual corticosteroids. As the previous reports,

the current one also states that the choice of an ICS and an
inhaler should be made by physicians and patients.

Long-acting P,-agonists - these drugs have an important

role in Step IIT asthma treatment. These agents were in-

troduced to asthma therapy at the beginning of the 1990s.

It rapidly occurred that apart from their bronchodilato-

ry action, they also control the course of asthma, but only

when administered in combination with an ICS®?. The safe-
ty of LABA was confirmed in large clinical trials, such
as FACET or GOAL studies®**. The first LABA were for-
moterol and salmeterol. These medications should be used
twice daily. New ultra long-acting B,-agonists have been
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wykladniki zapalenia w btonie §luzowej oskrzeli. Znacza-
co tagodza objawy choroby, takie jak duszno$¢ i kaszel,
zmniejszajg czesto$¢ i nasilenie zaostrzen, poprawiajg czyn-
nos¢ pluc oraz jakoé¢ zycia. Regularne, codzienne stosowa-
nie wGKS dla uzyskania jak najlepszych wynikow leczenia
powinno zosta¢ podjete mozliwie najwczesniej po ustale-
niu rozpoznania astmy. Takie postepowanie ma uzasadnie-
nie z nastepujacych powodow:

« wczesne podanie matych dawek wGKS prowadzi do
wigkszej poprawy czynnosci ptuc niz w przypadku opoz-
nienia tej terapii o 24 lata;

« u pacjentéw nieleczonych wGKS, ktérzy doswiadczaja
ciezkich zaostrzen astmy, dochodzi do wigkszego spad-
ku wskaznikéw wentylacji niz u chorych, ktérzy rozpo-
czeli leczenie wGKS;

* u0s0b z astma zawodowa wczesne przerwanie ekspozycji
na czynniki uczulajgce oraz rozpoczecie leczenia zwiek-
szaja szanse na wyzdrowienie.

Do wGKS naleza: dwupropionian beklometazonu, budezo-
nid, cyklezonid, propionian flutikazonu, mometazon. W ra-
porcie GINA 2014 podano male, $rednie i duze dawki po-
szczegolnych glikokortykosteroidow. Wybor wGKS oraz
inhalatora autorzy kolejnych raportéw, w tym takze naj-
nowszego, pozostawiaja lekarzom i pacjentom.
Dlugo dzialajacy B,-agonisci - leki te zyskaly bardzo waz-
ng pozycje w leczeniu astmy od III stopnia. Do terapii astmy
wprowadzono je na poczatku lat 90. XX wieku i do$¢ szybko
okazalo sie, ze oprocz dzialania rozszerzajacego oskrzela kon-
troluja one takze przebieg astmy, ale tylko wtedy, gdy podawane
sa w polaczeniu z wGKS®?). Bezpieczenistwo LABA zostato po-
twierdzone w duzych badaniach klinicznych, takich jak FACET
czy GOAL®**), Pierwszymi LABA byly formoterol i salmete-
rol. Leki te nalezy stosowa¢ dwa razy dziennie. Obecnie do le-
czenia astmy i POChP wprowadzono nowych {3, agonistow,
ktorzy dzialaja bardzo dtugo (ultradlugo). Leki te stosuje sie
raz na dobe. Naleza do nich indakaterol i wilanterol®>°.

Leki przeciwleukotrienowe, preparaty teofiliny o przedtu-

zonym dzialaniu i kromony ze wzgledu na stabe dziatanie

przeciwzapalne znajdujg zastosowanie tylko w wyjatkowych
sytuacjach.

Leki dodatkowe dla chorych na ciezka astme - stosowa-

nie tych lekéw nalezy rozwazy¢, gdy pacjent ma przewlekle

objawy i/lub zaostrzenia mimo optymalnego leczenia du-
zymi dawkami wGKS, a takze LABA oraz $rodkami mody-
fikujacymi zaostrzenia. Nalezy do nich omalizumab, ktéry
zalecany jest w terapii astmy cigzkiej, alergicznej, niekontro-
lowanej®”. Lek ten poprawia kontrole astmy, pozwala zredu-
kowa¢ dawke stosowanych glikokortykosteroidow, zmniejsza
czesto$¢ zaostrzen. Obecnie w badaniach klinicznych znaj-
dujg sie inne leki biologiczne, takie jak mepolizumab, bedacy
przeciwciatem przeciwko interleukinie-5®, natomiast pozo-
stale nie zostaly jeszcze wprowadzone do praktycznego sto-
sowania. Alternatywna metoda leczenia astmy ciezkiej jest
endoskopowa termoplastyka®®. Przeprowadzono jg w wy-
branych grupach chorych i do chwili obecnej nie ustalono,
czy dobroczynne dzialanie tej metody utrzymuje si¢ przez

introduced to treat asthma and COPD. They are used once
daily. This group includes indacaterol and vilanterol®>®.
Due to their weak anti-inflammatory action, anti-leukotri-
ene agents, long-acting theophylline preparations and chro-
mones are only used in special situations.

Add-on medications for patients with severe asthma -
these drugs may be considered when patients have per-
sistent symptoms and/or exacerbations despite optimal
treatment with high dose ICS, LABA and agents that mod-
ify exacerbations. They include omalizumab, recommend-
ed in severe, allergic or uncontrolled asthma therapy®”.
This drug improves asthma control, enables corticoste-
roid dose reduction and decreases the frequency of exacer-
bations. At present, other biologic drugs are being studied
in clinical trials. Such drugs include mepolizumab, an anty-
interleukin-5 antibody®®. Other medications, however, have
not been introduced to practical use. An alternative treat-
ment of severe asthma is endoscopic thermoplasty®. It has
been conducted in selected groups of patients but, to date,
it has not been agreed whether beneficial effects of such
treatment persist for a long time. Methotrexate or chron-
ic macrolide antibiotics are not recommended for severe
asthma.

Asthma treatment steps

The GINA report 2006 introduced five steps of asthma
treatment, which remained unaltered until 2014. The aim
of gradual treatment is to maintain ongoing, good con-
trol of the disease. Each patient is assigned one of five steps
of treatment, which follows asthma control assessment.
Based on the latest findings, the GINA report 2014 updates
the principle of gradual treatment by adding a new method
referred to as maintenance and reliever regimen to Step III.

Maintenance and reliever regimen

This treatment method originates from studies which have
revealed that the combination of ICS and LABA leads to
a better asthma control than increasing corticosteroid dos-
es®?. The combination therapy has been supported in cel-
lular and molecular studies“?. Another step was proving
that ICS combined with LABA in one inhaler exhibit bet-
ter action than when used in separate ones. In 2005, a tri-
al called SMART (Single Inhaler for Maintenance and Re-
lief Therapy) demonstrated that the course of asthma was
considerably better in patients treated with a lower dose
of budesonide with formoterol in one inhaler, used both for
maintenance and as-needed, compared to patients treat-
ed with twice as high dose of budesonide with terbutaline
or with the combination of low dose budesonide with for-
moterol and terbutaline used as needed“?. This new treat-
ment method was confirmed in numerous clinical studies,
including a study in which a combination of beclometha-
sone and formoterol was used in one inhaler>*. The us-
age of ICS with formoterol has been described in the Polish
literature as leczenie podtrzymujqgce i dorazne®.
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Ograniczenie wentylagji
Airflow limitation

Dorosli: FEV,/FVC
Adults: FEV /FVC
Norma: >0,7-0,8
Normal range: >0.7-0.8
Dzieci: >0,9

Children: >0.9

Test odwracalnosci obturagji
Bronchial reversibility test

Dorosli: FEV, >12%

Adults: FEV, >12%

>200 ml

>200ml

w stosunku do wartosci wyjsciowych
from baseline

Dzieci: >12% wartosci naleznej
Children: >129% of predicted value

Zmiennos¢ dobowa PEF

Dorosli: >10%

PEF daily variability Adults: >10%
Dzieci: >13%
Children: >13%
Test wysitkowy Dorosli: >10% w stosunku do wartosci wyjsciowych
Exercise test Adults: >10% from baseline
Spadek FEV, >200 ml
Fallin FEV, >200ml

Dzieci: >12% wartosci naleznej
Children: >12% of predicted value
PEF >15% wartosci naleznej
PEF > 159 of predicted value

Test prowokadji dooskrzelowej (tylko u dorostych)
Bronchial challenge test (only in adults)

Spadek FEV, (metacholina, histamina)

Fall in FEV, (methacholine, histamine)

220% wartosci wyjéciowej

>20% from baseline

=15% po prowokagji hiperwentylacja albo roztworem hipertonicznym NaCl lub mannitolu
>15% with challenge by hyperventilation or hypertonic NaCl or mannitol solution

Réznice we wskaznikach FEV, i PEF podczas kolejnych wizyt
(mniej wartosciowe)
Variation in FEV, and PEF between subsequent visits (less reliable)

Dorosli: >12% bez infekdji
Adults: >12% without infection
>200 ml bez infekgji

>200 ml without infection

PEF >15%

PEF >15%

Dzieci: >12% facznie z infekcja
Children: >129% with infection
PEF >15% tacznie z infekcja
PEF >15% with infection

Tab. 3. Badania wentylacji w diagnozowaniu astmy
Tab. 3. Airflow examination in diagnosing asthma

dlugi czas. W astmie cigzkiej nie zaleca si¢ stosowania me-
totreksatu oraz przewlekle antybiotykéw makrolidowych.

Stopnie leczenia astmy

W raporcie GINA 2006 wprowadzono pie¢ stopni leczenia
astmy, ktore nie podlegajgc istotnym zmianom, utrzymywa-
ty sie w nastepnych raportach az do 2014 roku. Zasada stop-
niowego leczenia ma na celu utrzymywanie stalej, dobrej
kontroli choroby. Kazdemu pacjentowi przypisuje si¢ jeden
z pieciu stopni leczenia, co jest nastepstwem oceny kontroli
astmy. W raporcie GINA 2014 utrzymano zasade stopnio-
wego leczenia, ale opierajac sie na najnowszych doniesie-
niach, w III stopniu wprowadzono nowg metode, okreslona
jako leczenie podtrzymujace i dorazne (LPiD).

Leczenie podtrzymujace i dorazne

Ta metoda leczenia astmy swdj poczatek bierze w bada-
niach, w ktérych wykazano, ze potaczenie wGKS i LABA
daje lepsze opanowanie objawdw choroby niz zwigkszenie
dawki glikokortykosteroidu®?. Terapia skojarzona poparta
zostata w badaniach komérkowych oraz molekularnych®.
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STEPS IN CHRONIC ASTHMA TREATMENT
IN ADULTS AND ADOLESCENTS

For all patients, prior to the commencement of the ther-

apy, it is necessary to:

o provide inhaler skill training (inhalation therapy is the
basic method to treat asthma, but patients often use their
inhalers incorrectly, and therefore, attention should be
paid to the manner in which they are used);

« encourage adherence to all doctor’s orders, not only those
associated with medications;

« provide the patient with written self-management plan.

Prior to treatment, the following should be determined:

« the evidence for the diagnosis of asthma (interview, spi-
rometry, BRT, bronchial challenge tests, allergy tests and
other examinations, if needed);

« the patient’s level of disease control and risk factors of ex-
acerbations and other undesirable effects;

« the factors that decide about inhaler choice (patient’s
preferences; pMDI or DPI inhaler) - the patient must be
taught the technique;

« the date of the next visit.
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Dalszym krokiem bylo udowodnienie, ze wGKS podane
z LABA w jednym inhalatorze dzialajg lepiej niz przy ich
zastosowaniu w osobnych podajnikach. W roku 2005 w ba-
daniu o akronimie SMART (Single Inhaler for Mainte-
nance and Relief Therapy) wykazano, ze u chorych leczo-
nych mniejsza dawka budezonidu z formoterolem w jednym
inhalatorze podawanymi przewlekle i ,,na zadanie” uzysku-
je si¢ zdecydowanie lepszy przebieg astmy niz u oséb leczo-
nych dwukrotnie wiekszg dawka budezonidu z terbutaling
lub kombinacja budezonidu w matej dawce z formoterolem
i terbutaling ,na zagdanie”“V. Ten nowy spos6b leczenia zo-
stal potwierdzony w wielu innych pracach klinicznych, a tak-
ze w badaniu, w ktérym zastosowano w jednym inhalatorze
kombinacje beklometazonu z formoterolem“**. Stosowa-
nie wGKS z formoterolem w polskim pismiennictwie zostato
okreslone jako leczenie podtrzymujgce i dorazne (LPiD)@).

STOPNIE LECZENIA PRZEWLEKLEGO ASTMY
U DOROSLYCH | MLODOCIANYCH

W przypadku wszystkich chorych przed rozpoczeciem le-

czenia nalezy:

o przeprowadzi¢ z pacjentem trening inhalatora (terapia
wziewna jest podstawowg metodg w leczeniu astmy, ale sto-
sowanie inhalatoréw jest czesto nieprawidtowe, dlatego do
sposobu ich uzywania nalezy przywigzywa¢ duza wage);

« zacheci¢ pacjenta do przystosowania si¢ (adherencji) do
wszystkich zalecen, nie tylko tych odnoszacych sie do
przyjmowania lekow;

o dostarczy¢ pacjentowi pisemny plan samokontroli.

Przed rozpoczeciem leczenia powinno si¢ ustalic:

 dowody na rozpoznanie astmy (wywiad, badanie spiro-
metryczne, BRT, testy prowokacji oskrzelowej, testy aler-
gologiczne i inne badania wedtug potrzeby);

« stopien kontroli i czynniki ryzyka zaostrzen oraz innych
dziatan niepozadanych;

« czynniki decydujace o wyborze inhalatora (preferencje
pacjenta; inhalator typu pMDI lub DPI) - pacjenta nale-
zy nauczy¢ techniki stosowania;

date nastepnej wizyty.

Stopien I - objawy astmy oraz potrzeba zazycia SABA wyste-

puja mniej niz dwa razy w miesigcu, bez nocnych przebudzen

z powodu astmy w ostatnim miesigcu, bez ryzyka zaostrzen,

bez zaostrzen w ostatnim roku, z prawidlowa czynnoscig ptuc.

Leczenie obejmuje stosowanie tylko SABA ,,na Zadanie”, bez

wGKS (kat. D). Chociaz w tym stopniu mozna przyjmowac

leki rozszerzajace oskrzela bez wGKS, to jednak nie moze to
dotyczy¢ formoterolu, mimo Ze ma on szybki poczatek dzia-
tania. Stosowanie w astmie samego LABA moze doprowadzi¢
do ciezkiego zaostrzenia astmy. Bierze si¢ jednak pod uwa-
ge, ze przewlekle zapalenie wystepuje nawet w sytuacji ska-
po wyrazonych lub krétko trwajacych objawow astmy. Dotad
brak jest badan nad skuteczno$cig wGKS w takich przypad-
kach. Niemniej nalezy bra¢ pod uwageg, ze regularne leczenie
malymi dawkami wGKS jest skuteczne w redukeji objawow
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Step I - used in patients who experience asthma symp-
toms and need to take SABA less than twice a month,
with no night waking due to asthma in the previous
month, with no risk of exacerbations, with no exacerba-
tions in the previous year and with normal lung function.
The treatment involves using SABA alone as needed, with-
out an ICS (Evidence D). Although this step allows bron-
chodilators to be used without an ICS, this does not con-
cern formoterol even though it is characterised by a rapid
onset. Using LABA alone in the treatment of asthma may
lead to severe asthma exacerbation. However, the fact that
chronic inflammation occurs even if symptoms are mild
and short-lasting, is taken into account. To date, there have
been no studies assessing the efficacy of ICS in such cas-
es. Nevertheless, one must take into account clinical trials
conducted among patients with mild asthma according to
which regular treatment with low doses of ICS is effec-
tive in reducing asthma symptoms, exacerbations, hospi-
talisations and mortality“?. Regular treatment with low-
dose ICS should be replaced when asthma symptoms are
more frequent, when FEV | is <80% of the predicted val-
ue, when the patient has experienced asthma exacerbation
in the previous 12 months (Evidence B) or when exacerba-
tion risk factors are present.

Step II - used in patients with infrequent asthma symptoms,
but with at least one exacerbation risk factor, decreased lung
function or exacerbations in the previous year that required
the usage of oral corticosteroids or in patients treated due
to asthma in an intensive care unit. The treatment involves
low dose ICS and SABA as needed (Evidence D). Low dos-
es of ICS reduce or eliminate asthma symptoms, improve
lung function and life quality as well as reduce asthma ex-
acerbations, hospitalisations and mortality. If asthma symp-
toms or the need to take SABA occur with the frequency
between twice a month to twice a week, but night waking
occurs > once a month, low doses of ICS and SABA can be
used. Antileukotriene agents are an alternative. Their usage
should be considered if patients do not wish to take corti-
costeroids for various reasons or if asthma is concomitant
with allergic rhinitis in which these drugs relieve symptoms
of rhinitis. Theophylline agents are characterised by weak
efficacy in asthma (Evidence B) and induce numerous ad-
verse effects, including life-threatening ones following their
use in high doses. Chromones have very weak anti-inflam-
matory effects, but a favourable safety profile. Despite be-
ing included in the GINA report, these drugs are practical-
ly no longer used. Moreover, Step II treatment encompasses
the management of seasonal asthma. ICS should be used
directly when clinical symptoms develop and discontinued
4 weeks after the pollen season has ended.

Step III - used in patients who experience asthma symp-
toms or need to take SABA more frequently than twice
a week or who develop chronic asthma symptoms de-
spite treatment with low-dose ICS. These patients should
use low doses of ICS with LABA (Evidence A) and SABA
as needed. The addition of LABA to ICS improves clinical
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w badaniach klinicznych przeprowadzonych u chorych na fa-
godng astme™. Regularne leczenie matymi dawkami wGKS
nalezy zastosowac¢, gdy pacjent ma czestsze objawy astmy
lub obnizony wskaznik FEV, <80% warto$ci naleznej albo
gdy doznal zaostrzenia astmy w ciggu ostatnich 12 miesiecy
(kat. B) lub wystepuja czynniki zaostrzenia astmy.

Stopien II - odnosi sie do pacjentéw z nieczestymi objawa-
mi astmy, lecz z jednym lub wiecej czynnikami ryzyka za-
ostrzen, obnizonymi wskaznikami wentylacji albo zaostrze-
niami wymagajacymi doustnych glikokortykosteroidéw
w ostatnim roku badz leczonych kiedykolwiek z powodu
astmy na oddziale intensywnej terapii. Leczenie obejmuje
mate dawki wGKS i SABA ,,na zZgdanie” (kat. D). Mate dawki
wGKS tagodza lub calkowicie znosza objawy astmy, popra-
wiajg czynnos¢ ptuc oraz jakos¢ zycia, redukuja ryzyko za-
ostrzen astmy i hospitalizacji oraz zgonéw z powodu astmy.
Jezeli objawy astmy lub potrzeba przyjmowania SABA wy-
stepuja z czestoscig miedzy dwa razy w miesigcu a dwa razy
w tygodniu, ale przebudzenia nocne zalezne od astmy po-
jawiaja si¢ 21 raz na miesiac, to tez nalezy zastosowa¢ male
dawki wGKS i SABA. Leczenie alternatywne stanowig leki
przeciwleukotrienowe. Ich stosowanie nalezy rozwazy¢, gdy
pacjenci nie chca z réznych przyczyn przyjmowac glikokor-
tykosteroidow, a takze przy wspolistnieniu astmy z alergicz-
nym niezytem nosa, w ktorym leki te fagodza objawy tej
drugiej dolegliwoéci. Preparaty teofiliny rowniez charakte-
ryzujg sie stabg aktywnoscig przeciwzapalng (kat. B), a przy
tym licznymi objawami niepozadanymi, nawet zagrazaja-
cymi zyciu po zastosowaniu wigkszych dawek. Kromony
charakteryzujg si¢ bardzo staba aktywnoscia przeciwzapal-
ng, ale dobrym profilem bezpieczenstwa. Jakkolwiek leki te
zostaly ujete w raportach GINA, to jednak zupelnie zanie-
chano ich stosowania. II stopien leczenia obejmuje poste-
powanie w astmie sezonowej — wGKS nalezy zastosowa¢
natychmiast po wystgpieniu objawdw klinicznych, a zakon-
czy¢ po 4 tygodniach od zakonczeniu sezonu pylenia.
Stopien III — dotyczy pacjentow, ktorzy objawdw astmy
lub potrzeby przyjmowania SABA dos$wiadczaja czesciej
niz dwa razy w tygodniu albo wystepuja u nich przewle-
kte objawy astmy mimo leczenia matymi dawkami wGKS.
U tych chorych nalezy zastosowaé¢ male dawki wGKS
z LABA (wGKS/LABA) (kat. A) i SABA ,,na zgdanie”. Do-
danie LABA do wGKS poprawia objawy kliniczne i redu-
kuje zaostrzenia. Drugi model terapii w III stopniu sprowa-
dza si¢ do stosowania matych dawek wGKS (beklometazon
lub budezonid) z formoterolem w leczeniu przewleklym
oraz doraznym. Model ten okazal si¢ szczegélnie skuteczny
w redukgji zaostrzen astmy i ma wyrazng przewage nad sto-
sowaniem statych dawek wGKS z LABA jako leczenia prze-
wlektego lub duzych dawek wGKS oraz SABA ,,na zadanie”
Stopien IV - odnosi si¢ do astmy, ktéra charakteryzuje sie
nekajagcymi objawami przez wiekszo$¢ dni lub obecnoscig
przebudzen >1 raz na tydzien, szczeg6lnie gdy u chorego ist-
nieja rozne czynniki ryzyka. U tych pacjentéw nalezy stoso-
wa¢ male dawki wGKS/LABA, gtéwnie wedtug modelu LPiD.
Inny sposob leczenia to stosowanie kombinacji $rednich
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symptoms and reduces exacerbations. The second regimen
in Step I1I involves using low doses of ICS (beclomethasone
or budesonide) with formoterol in chronic treatment or as
needed. This regimen is particularly useful in reducing asth-
ma exacerbations and is superior to using fixed doses of ICS
with LABA as chronic treatment or large doses of ICS with
SABA as needed.

Step IV - used in asthma characterised by troublesome
symptoms for most of days or the night waking at least once
a week, particularly if the patient presents with multiple risk
factors. These patients should use low doses of ICS/LABA,
mainly according to the “maintenance and as-needed” reg-
imen. Another option is using a combination of medium
doses of ICS/LABA with SABA as needed. If medium doses
of an ICS combined with LABA do not lead to asthma con-
trol, high ICS doses should be administered for 3-6 months.
However, such a dose increase brings little benefit and
more adverse reactions. In patients with >1 exacerbation
in the previous year, the maintenance and reliever thera-
py is more effective in reducing exacerbations than using
the same doses of ICS in combination with LABA as chron-
ic treatment or high doses of ICS (Evidence A).

Step V - used in severe asthma when patients do not
achieve at least partial control following Step IV treatment.
If initial symptoms are typical of severe, uncontrolled asth-
ma or if a severe exacerbation occurs, the treatment should
start from a short course of oral CS to control the symp-
toms. Then, high ICS doses should be used regularly (Evi-
dence A) or medium dose ICS/LABA (Evidence D) should
be started. Anty-IgE therapy or chronic treatment with low
doses of oral corticosteroids should be considered.

Steps I1I-V are generally based on using low or medium
doses of ICS/LABA according to the maintenance and re-
liever regimen.

Patients with asthma should be reviewed regularly to moni-
tor clinical symptoms, presence of risk factors and frequen-
cy of exacerbations as well as to document a response to any
treatment changes. It must be remembered that the improve-
ment after starting controllers begins within several days,
but the full benefit may be evident only after 3-4 months,
or sometimes later. The frequency of visits depends on
the initial level of control, response to treatment and patient’s
level of engagement in self-management. The first visit oc-
curs 1-3 months after starting treatment, and subsequent
visits take place every 3-12 months thereafter. After an exac-
erbation, a patient should be seen within 1 week.

Stepping down treatment

Such management should be considered if good asth-
ma control is maintained for at least 3 months. In patients
with exacerbation risk factors or fixed reduction of airflow
parameters, the attempts to step down medication doses
should be performed with great caution under physician’s
supervision. For most patients, stepping down ICS dos-
es by 25-50% at 3 month intervals is safe. In patients with
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dawek wGKS/LABA z SABA ,,na zadanie”. Je$li srednie daw-
ki wGKS w kombinacji z LABA nie daja dobrej kontroli ast-
my, to na okres 3-6 miesiecy powinno si¢ zleci¢ duze daw-
ki wGKS, ale ich zwigkszenie daje niewielkg korzy$¢, a wiecej
objawow niepozadanych. U pacjentow, ktérzy doswiadczali
>1 zaostrzenie w poprzednim roku, terapia wedlug modelu
LPiD jest skuteczniejsza w redukcji zaostrzen niz stosowanie
tych samych dawek wGKS w skojarzeniu z LABA w leczeniu
przewlektym lub duzych dawek wGKS (kat. A).

Stopien V - odnosi si¢ do astmy cigzkiej, kiedy chorzy nie
uzyskuja co najmniej czg¢éciowej kontroli po zastosowaniu
IV stopnia leczenia. Je$li poczatkowe objawy astmy sa typo-
we dla postaci cigzkiej, niekontrolowanej lub wystepuje cigz-
kie zaostrzenie, to najpierw w celu zdecydowanego opano-
wania objawdw nalezy zastosowac krotki kurs GKS doustnie
i rozpocza¢ regularne przyjmowanie duzych dawek wGKS
(kat. A) lub $rednich dawek wGKS/LABA (kat. D). Powin-
no sie rozwazy¢ np. terapie anty-IgE lub przewlekle leczenie
malymi dawkami doustnych glikokortykosteroidow.
Leczenie chorych w stopniu III-V sprowadza sie gléwnie
do stosowania malych lub $rednich dawek wGKS/LABA
wedlug modelu LPiD.

Pacjent chory na astme musi podlega¢ stalej kontroli lekar-
skiej, ktéra powinna odnosi¢ si¢ do klinicznych objawéw ast-
my, obecnosci czynnikéw ryzyka oraz czestosci zaostrzen,
a takze dotyczy¢ odpowiedzi na wszelkie zmiany leczenia.
Nalezy pamietaé, ze poprawa po lekach przeciwzapalnych
(controllers) pojawia si¢ zaledwie po kilku dniach od ich po-
dania, ale pelna korzy$¢ wystepuje dopiero po 3-4 miesig-
cach, a niekiedy i p6zniej. Czgstos¢ wizyt lekarskich powinna
zaleze¢ od poczatkowego stopnia kontroli astmy, odpowiedzi
na leczenie oraz stopnia zaangazowania pacjenta i jego sa-
mokontroli. Pierwsza wizyte u lekarza ustala sie po 1-3 mie-
siacach od rozpoczecia leczenia, a kolejne co 3-12 miesiecy.
Po zaostrzeniu astmy wizyta w gabinecie lekarskim powin-
na odby¢ sie po uplywie zaledwie 1 tygodnia.

Zmniejszanie intensywnosci leczenia

Postgpowanie to nalezy rozwazy¢, jezeli dobra kontro-
la astmy utrzymuje si¢ co najmniej 3 miesigce. U chorych
z czynnikami zaostrzenia astmy lub utrwalonym zmniej-
szeniem wskaznikow wentylacji podejmowanie proby zre-
dukowania dawek stosowanych lekow powinno przebiega¢
bardzo ostroznie pod $cistym nadzorem lekarza. U wigk-
szosci pacjentéw zmniejszanie wGKS o 25-50% co 3 mie-
siace jest bezpieczne. U chorych z dobrg kontrolg astmy cat-
kowite zmniejszenie dawki wGKS o 50-85% nie wiaze si¢
z ryzykiem zaostrzen lub pogorszeniem jakosci zycia™.
Natomiast u 0s6b dorostych nie zaleca sie catkowitego od-
stawienia wGKS.

Konflikt interesow
Autorzy nie zglaszajg zZadnych finansowych ani osobistych powigza#
z innymi osobami lub organizacjami, ktore moglyby negatywnie wply-

28 ngd na tres¢ publikacji oraz rosci¢ sobie prawo do tej publikacji.

well-controlled asthma, reducing the ICS dose by 50-85%
is not associated with exacerbation risk or worse quality
of life®?. However, a complete withdrawal of ICS is not rec-
ommended in adult patients.
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