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Propionian flutykazonu
z salmeterolem
w inhalatorze G7

— czyli kiedy warto zastosowac alternatywng sciezke

terapii astmy

Fluticasone propionate with salmeterol in the G7 inhaler — when is it worth
choosing an alternative path of asthma therapy

SUMMARY

Aerosol therapy is a method of choice in the treatment of many acute and chronic respiratory diseases,
primarily used in the treatment of asthma and chronic obstructive pulmonary disease. The effectiveness of
inhalation therapy depends on the drug, inhaler and patient, and the mutual relationships between these
elements determine the expected clinical effect. The above factors are discussed in this article using the

example of a 19-year-old man suffering from asthma.

Aerozoloterapia jest metodg z wyboru w leczeniu wielu ostrych i przewlektych schorzen ukfadu oddecho-
wego, przede wszystkim znajduje zastosowanie w terapii astmy oraz przewlektej obturacyjnej choroby piuc.
Skuteczno$¢ terapii inhalacyjnej zalezy od leku, inhalatora oraz pacjenta, a wzajemne relacje migdzy tymi ele-
mentami decydujg o oczekiwanym efekcie klinicznym. W artykule oméwiono powyzsze czynniki na przykfa-
dzie 19-letniego mezczyzny chorujgcego na astme oskrzelowa.

Janeczek K.: Propionian flutykazonu z salmeterolem w inhalatorze G7 — czyli kiedy warto zastosowac alternatywna sciezke terapii

astmy. Alergia, 2025, 1; 19-22

Opis przypadku

Pawef ma 19 lat, w okresie wczesnodzieciecym roz-
poznano u niego astme oskrzelowa, do 10 roku zycia
stosowat propionian flutykazonu (PF) z inhalatora ci$nie-
niowego dozujgcego (ang. pressurized metered dose
inhaler, pMDI) przez komore inhalacyjng. Ze wzgledu
na dobrg kontrole choroby oraz brak zaostrzen lekarz
zdecydowat o odstawieniu leczenia, przez wiele lat cho-
roba pozostawata w remisji. Trzy miesigce temu Pawet
przebyt grype typu B, od tego czasu przez wiekszo$¢
dni w tygodniu kaszle, a podczas wysitku fizyczne-
go miewa $wiszczacy oddech. Ponadto Pawet walczy
z otytoscig i natogiem palenia tytoniu, w ostatnim roku
dos¢ czesto odwiedzat stomatologa z powodu proch-
nicy zebow.

Pulmonolog osfuchowo nad ptucami stwierdzit poje-
dyncze Swisty wydechowe, a w spirometrii tagodng obtu-
racje, proba rozkurczowa byta dodatnia. Lekarz zmierzyt
u Pawta szczytowy przeptyw wdechowy, ktory wynosit
powyzej 30 I/min. Nastepnie wypisat recepte na PF z sal-
meterolem (SALM) w inhalatorze suchego proszku (ang.
dry powder inhaler, DPI) typu G7 (dysk generyczny) oraz
salbutamol w dysku, przeprowadzit edukacje z zakre-
su terapii inhalacyjnej, dodatkowo zalecit redukcje masy
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ciala, zaprzestanie palenia papieroséw oraz wizyte kon-
trolng za 2 miesiace.

Wybér propionianu flutykazonu z salmeterolem
jest zgodny z rekomendacjami GINA 2024

Wybdr kombinacji PF/SALM jest zgodny ze Sciezka
alternatywng leczenia astmy u chorych po 12 roku zycia
wediug rekomendaciji GINA 2024 (1).

W przypadku pacjentow powyzej 12 roku zycia GINA
rekomenduje dwie $ciezki postepowania farmakolo-
gicznego: preferowang i alternatywna. W $ciezce pre-
ferowanej podstawg leczenia zaréwno podtrzymujace-
go, jak i ratunkowego jest kombinacja glikokortykoste-
roidu wziewnego (GKSw) z formoterolem (FORM) w jed-
nym inhalatorze (terapia MART). Z kolei w Sciezce alter-
natywnej lekiem kontrolujgcym od 3 stopnia jest GKSw
w potgczeniu z dowolnym B2-mimetykiem diugodzia-
tajgcym (w Polsce jest to najczesciej kombinacja PF/
SALM), a lekiem ratunkowym B2-mimetyk krotkodziata-
jacy (SABA) lub SABA przyjmowany facznie z GKSw (1)
(Tabela 1).

Dokonujgc wyboru sciezki terapeutycznej nalezy
uwzgledni¢ wiele czynnikdw, takich jak: kontrola choro-
by, czestosc i ciezkoS¢ zaostrzen, dostepnosc i bezpie-
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Wybor wstepnego leczenia astmy u pacjentow powyzej 12 roku zycia (1)

. Stopien leczenia Sciezka Sciezka
SRS PR wg GINA 2024 preferowana alternatywna

Mata dawka GKSw
Objawy wystepuja rzadziej niz Stopien 1 zawsze th%é IA(ledy uzyto
3-5 dni w tygodniu, a czynnosé GKSw/FORM
ptuc je§t pr;l\n_li_dtowa lub nie- w razie potrzeby VR dEe
znacznie obnizona Stopien 2 codziennie + SABA

W razie potrzeby

Objawy wystepuja przez wiek-
szo$¢ dni lub pacjent wybu- Mafa dawka GKSw/ | Mata dawka GKSw/LABA
dza sie w nocy co najmniej raz Stopien 3 FORM jako terapia codziennie + SABA
na tydzien lub czynnos$é ptuc jest MART w razie potrzeby
obnizona
Objawy wystepujg codzien-
nie, pacjent wybudza si¢ w nocy ; ; ‘ .
€O najmniej raz na tydzien oraz Stopien 4 SrFegSﬁ d.a\li\’k? GK‘?‘W/ Girsed/nl_lzgv,&/ solt(ja 'daw.ka
stwierdza sie obnizong czyn- opien I\,I?AI;)T erapia S A‘g A co msnng—:‘ +
nos$¢ ptuc lub niedawno przebyt W razie potrzeby
zaostrzenie

czenstwo lekow, choroby wspdtistniejgce oraz preferen-
cje pacjenta (2) (Tabela 2).

W przypadku Pawta lekarz zalecit kombinacije
propionianu flutykazonu z salmeterolem

Zgodnie z niedawno przeprowadzonym symu-
lowanym badaniem klinicznym pacjenci chorujgcy
na astme oraz majacy otyto$¢ lub palgcy tyton moga
odnies¢ wieksze korzysci ze stosowania kombinaciji
PF/SALM niz z regularnego stosowania budezonidu
(BUD) z FORM (3).

Dokonujac wyboru GKSw nalezy wzig¢ pod uwage
wiele czynnikow wptywajgcych na efektywnosc i bez-
pieczenstwo farmakoterapii, w tym witasciwosci farma-
kokinetyczne oraz farmakodynamiczne. Z farmakokine-
tycznego punktu widzenia ,idealny” steroid wziewny to
taki, ktéry ma duzg lipofilnosé, diugi czas retenciji ptuc-
nej, wysokie powinowactwo do receptora glikokorty-
kosteroidowego, matg biodostepnos$¢ doustng, ulega
w jak najwiekszym stopniu biotransformacji w watrobie

Przyklady chorych na astme kwalifikujacych sie do terapii
2,3

Sciezka preferowana

$ciezki prefero

Sciezka alternatywna

nia astmy

na rok)

cen lekarskich

* co najmniej dwa zaostrzenia
astmy w ostatnim roku
* hospitalizacja z powodu zaostrze-

* czgste przyjmowanie SABA (>
3 opakowania 200-dawkowe

* nastolatki z astma niekontrolowa-
ng lub/i nieprzestrzegajacy zale-

* dobra detekcja objawow

* brak ciezkich zaostrzen astmy
w ostatnim roku

* bez istotnych czynnikdw ryzyka
zaostrzen astmy

* dobra wspotpraca

* staba detekcja objawéw
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podczas pierwszego przejscia, fatwo tworzy potaczenia

z biatkami osocza oraz jest szybko eliminowany z 0so-

Cza (4). Zaktada sie, ze im wyzsze powinowactwo GKS

do receptora, tym wieksza jego aktywnos¢ przeciwza-

palna. Sposréd najczesciej stosowanych GKSw naj-
wigksze powinowactwo do receptora posiada PF. Wigze
sie on prawie 2 razy silniej z receptorem glikokortykoste-

roidowym niz BUD (4) (Tabela 3).

W badaniu, o ktérym wspomniano na wstepie, wyka-
zano, ze wybor GKSw ma wplyw na czesto$¢ zaostrzen
astmy (3):
eregularne stosowanie PF/SALM wigze sie z istotnie

mniejszym ryzykiem zaostrzen astmy w poréwnaniu
do regularnego stosowania BUD/FORM, dotyczy to
rowniez pacjentow z otytoscia,

*pacjenci z otytoscig 1 stopnia stosujgcy BUD/FORM
majq istotnie wieksze ryzyko zaostrzen astmy w porow-
naniu do pacjentéw z prawidtowym BMI,

*pacjenci z otyloscig 1 stopnia stosujgcy PF/SALM nie
majg wiekszego ryzyka zaostrzen astmy w poréwnaniu
do pacjentéw z prawidtowym BMI,

*pacjenci palgcy tyton stosujgcy PF/SALM majg mniej-
sze ryzyko zaostrzen astmy w poréwnaniu do pacijen-
tow stosujgcych BUD/FORM.

DPI (G7) to optymalny wybor dla Pawta

W Swietle aktualnych rekomendacji u pacjentéw
powyzej 5 roku zycia oraz ze szczytowym przeply-
wem wdechowym przekraczajgcym 30 I/min pierwszym
wyborem powinny by¢ DPI, a dopiero kolejnym inne typy
inhalatoréw (1,2).

W leczeniu wziewnym przewlektych chorob ukta-
du oddechowego najczesciej wykorzystuje sie pMDI
oraz DPI. Roznig sie one miedzy sobg wieloma cecha-
mi: budowag, sposobem wytwarzania aerozolu, optymal-
nym przeptywem wdechowym, charakterystykg produ-
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Porownanie wtasciwosci farmakokinetycznych i farmakodynamicznych BUD i PF (4).
*wzgledem deksametazonu, ktérego powinowactwo wynosi 100

BUD 935 11

91,4 2,8/2

PF 1775 1

99 7,8/14,4

kowanej chmury aerozolowej oraz sposobem uzywania
(5,6). Intuicyjno$¢ w uzywaniu i ryzyko popetnienia bedu
podczas przygotowania inhalatora oraz inhalacji to kolej-
ne cechy rdznicujgce wspomniane typy inhalatorow. DPI
charakteryzujg sie wiekszg intuicyjnoscig w uzywaniu.
W jednym z badan prawie 80% pacjentow zaprezentowa-
fo prawidfowg technike uzywania DPI bez wczesniejsze-
go instruktarzu, w porownaniu do 17% stosujacych pMDI
bez uprzedniej edukaciji (7). Do 80% pacjentow korzysta
nieprawidtowo z pMDI (8). Istotng wadg pMDI, ktorej sg
pozbawione DPI, jest konieczno$¢ koordynaciji miedzy
momentem uwolnienia aerozolu a wdechem. Opdznienie
rozpoczecia wdechu w stosunku do wyzwolenia dawki
leku wptywa na istotny wzrost depozyciji leku w jamie ust-
nej i gardle. Z kolei DPI zalicza sig do najtatwiejszych
urzadzen inhalacyjnych, maksymalnie 45% uzytkowni-
kow DPI popetnia btedy podczas ich stosowania (9,10).

Jednym z czgsciej stosowanych w naszym kraju DP!
jest inhalator dyskopodobny G7. Jest to inhalator wielo-
dawkowy, blistrowy, Srednio-niskooporowy (0,023 kPa-
0,5/I/min), z niskim minimalnym przeptywem wdecho-
wym (30 I/min), szerokim zakresem optymalnych prze-
ptywow wdechowych (30-90 I/min) oraz niewielkim wpty-
wem przeptywu wdechowego na wyzwalang dawke leku
(6,11). W tabeli 4 zestawiono najwazniejsze zalety inha-
latora G7.

Podczas wyboru inhalatora warto réwniez pamie-
ta¢ o aspekcie srodowiskowym i wybierac te urzadze-
nia, ktére charakteryzujg sie najmniejszg emisjg gazow
cieplarnianych. Slad weglowy DPI z danym lekiem jest
nawet do 25 razy mniejszy od odpowiadajgcego mu
pMDI (12). Slad weglowy inhalatora G7 wynosi 0,937
kg CO,e, podczas gdy emisja gazow cieplarnianych
pMDI z tg samg kombinacig lekow wynosi 19,5 kg CO e/
na sztuke inhalatora (13).

Inhalator dyskopodobny G7 (propionian fluty-
kazonu z salmeterolem) dobrym wyborem dla
pacjenta z préchnicg zebow

DPI z matg zawartoscig laktozy w dawce nominalne;
(np. inhalator dyskopodobny G7) wydaje sie by¢ opty-
malng opcjg dla pacjenta z prochnicg zebow.

Do najczestszych dziatan niepozadanych GKSw
zaliczamy kandydoze jamy ustnej, dysfonie oraz
prochnice zebow. Dokfadne mechanizmy powstawa-
nia miejscowych dziatan niepozgdanych lekow wziew-
nych nie zostaty w petni poznane. Najprawdopodobnie;
jest to zaleznos¢ wieloczynnikowa, na ktorg sktada-
ja sie takie elementy, jak: substancja czynna, sub-
stancja no$nikowa, dawka leku, czestos¢ stosowa-
nia leku, nasilenie stanu zapalnego w uktadzie odde-
chowym, mechaniczne podraznienia drog oddecho-
wych oraz dziatanie substancji draznigcych (np. dym
tytoniowy). Istotnym czynnikiem jest rowniez sposab,
w jaki lek jest dostarczany do drog oddechowych (typ
inhalatora). Jak wspomniano wczeéniej urzgdzenia
inhalacyjne rdznig sie poziomem trudnosci obstugi,
ktory bezposrednio przekiada sie na czestosc¢ btedow
popetnianych przez chorych podczas inhalacji, a tym
samym na wielko$¢ depozycji leku w gdrnych dro-
gach oddechowych oraz ryzyko wystagpienia miejsco-
wych dziatan ubocznych (14). Powyzsza zaleznos$c
jest obserwowana przede wszystkim wsrdd uzytkow-
nikdw pMDI, co wynika z czestych trudnosci w koordy-
nacji wyzwolenia aerozolu z rozpoczeciem spokojne-
go, diugiego wdechu. Potwierdza to badanie Selroos
i wsp., ktérzy przez dwa lata oceniali miejscowe dzia-
tania niepozadane GKSw u pacjentéw stosujgcych
pMDI w potgczeniu z komorg inhalacyjng. Nastepnie
pMDI zamieniono na DPI i po kolejnych dwdch latach
obserwacji wykazano spadek czestosci wystepowa-

Wptyw terapii inhalacyjnej na powstawanie prochnicy zebéw (przygotowane przez

KJ za pomoca BioRender.com) (16)
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nia miejscowych skutkow ubocznych terapii wziewne;
z221% do 6% (15).

Prochnica zebow jest wynikiem zaburzenia rownowa-
gi miedzy czynnikami dietetycznymi, bakteryjnymi oraz
czynnikami gospodarza, a stosowanie lekow wziewnych,

ﬂ Zalety inhalatora dyskopodobnego G7 (11)

Inhalator dyskopodobny G7

* w poréwnaniu do pMDI nie wymaga koordynacji wyzwolenia leku
z wdechem

* $redni opor wewnetrzny (0,023 kPa0,5/l/min)

* niski minimalny przeptyw wdechowy (30 I/min)

* szeroki zakres optymalnych przeptywow wdechowych (30-90 I/min)

* maty, lekki

* obecny licznik dawek

* intuicyjny w uzywaniu (piktogram, grawerowania utatwiajace obstuge
inhalatora)

* tatwy w edukaciji

* diugo obecny na rynku

takich jak GKS czy B2-mimetyki, moze nasila¢ te zaburze-
nia (16). Na Rycinie 1 przedstawiono wptyw terapii inhala-
cyjnej na powstawanie prochnicy zebow.

Do dziatan zmnigjszajgcych ryzyko préchnicy
w przebiegu terapii inhalacyjnej zaliczamy (17):
*wybor DPI tatwego w obstudze oraz zawierajgcego

dyskopodobny G7 - ok. 13 mg laktozy w dawce nomi-
nalnej),

eunikanie przyjmowania lekow wziewnych w godzinach
nocnych (mniejsza produkcia $liny, wieksza aktywnosc
préchnicotworcza),

eptukanie ust, mycie zebdw po przyjeciu leku (w tym
szczoteczkami miedzyzebowymi),

eregularne wizyty u stomatologa (wczesna diagnoza
i leczenie zmian prochniczych, ktére zmniejszajg ryzy-
ko przedwczesnej utraty zebow).

Obecnie, majac dostep do szerokiej gamy lekow
wziewnych w roznych inhalatorach, mozemy dobrac
odpowiedni lek dla danego chorego, tzn. taki, ktéry
pozwoli na uzyskanie najlepszego efektu kliniczne-
go przy jednoczesnym zminimalizowaniu ryzyka dzia-
fan niepozadanych. Kluczowe znaczenie w skutecznym
i spersonalizowanym leczeniu astmy ma nasza znajo-
mos$¢ wiasciwosci farmakologicznych lekdw, uzywanych
inhalatoréw oraz doswiadczenie w ich stosowaniu.

Do gabinetu pulmonologa ponownie zgtasza sie
Pawet, ktéry przez 2 miesigce regularnie stosowat PF/
SALM w inhalatorze dyskopodobnym G7. Aktualnie
Pawet ma petng kontrole astmy, rzucit palenie tytoniu
oraz zaczat regularnie uprawia¢ umiarkowany wysi-
tek fizyczny. W badaniu fizykalnym lekarz nie stwierdzit
istotnych nieprawidfowosci, spirometria byta prawidfo-
wa, a technika inhalacji z DPI bezbtedna. Kolejna wizy-

malg ilos¢ laktozy w dawce nominalnej (np. inhalator  ta zostata zaplanowana za 4 miesiace. [ |
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