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Streszczenie
W leczeniu chorób przewlekłych przyjmuje się zasadę 

docierania do celu – treat to target. Jest to możliwe, 

o ile rozpoznanie choroby jest właściwe, oparte 

na współczesnych kryteriach. Drugim warunkiem 

skutecznej realizacji postawionego celu jest posiadanie 

odpowiednich leków, które mogą docierać do 

najbardziej obwodowych dróg oddechowych. Proces 

zapalny w przebiegu przewlekłej obturacyjnej choroby 

płuc (POChP) toczy się bowiem w małych oskrzelach, 

do których nie wszystkie leki wziewne mogą się 

dostać. Ponadto rozpoznanie endotypu POChP – 

eozynofilowego lub neutrofilowego – ma istotne 

znaczenie w doborze leczenia. Chorzy z endotypem 

eozynofilowym POChP dobrze reagują na wziewne 

glikokortykosteroidy, natomiast w przypadku endotypu 

neutrofilowego lepszą odpowiedź pozwalają uzyskać 

preparaty długo działających agonistów muskarynowych 

(LAMA). Leczenie benralizumabem i mepolizumabem 

u chorych na POChP z wysoką eozynofilią znamiennie 

zmniejszało liczbę zaostrzeń. Z uwagi na nowe 

możliwości terapeutyczne konieczne jest precyzyjne 

rozpoznanie choroby, aby stosownie do endotypu 

i fenotypu personalizować podejmowane leczenie.
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Abstract
In the treatment of chronic diseases, the principle of 

reaching the goal or “treat to target” is assumed. It is 

possible if the diagnosis of the disease is appropriate, 

based on contemporary criteria. The second condition 

in the effective implementation of the goal is to have 

appropriate drugs that can reach the most peripheral 

airways. The inflammatory process in the course of 

chronic obstructive pulmonary disease (COPD) takes 

place in small bronchi, which not all inhaled drugs can 

reach. In addition, the diagnosis of COPD – eosinophilic 

or neutrophilic endotype – is important in the choice of 

treatment. In the eosinophilic endotype, patients with 

COPD respond well to inhaled glucocorticoids, while in 

the neutrophilic endotype there is a better response to 

administered preparations of long-acting muscarinic 

agonists (LAMA). Treatment with benralizumab 

and mepolizumab in patients with COPD with high 

eosinophilia significantly reduced the number of 

exacerbations. New therapeutic options require a precise 

diagnosis of the disease in order to personalise the 

treatment according to the endotype and phenotype.
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Wstęp
Leczenie chorych na przewlekłą obturacyjną cho-
robę płuc (POChP) ma na celu przede wszystkim 
poprawę jakości życia poprzez właściwą kontrolę 
objawów, leczenie chorób współistniejących, po-
prawę czynności oddychania i ogólnej sprawności 
fizycznej. Z drugiej strony zwraca się uwagę na 
zmniejszenie liczby zaostrzeń choroby, konieczno-
ści nagłych wizyt u lekarza oraz hospitalizacji, co ma 
wynikać ze skuteczności postępowania lecznicze-
go, które hamuje progresję choroby, a w końcowym 
efekcie – zmniejsza umieralność.

Cele i ograniczenia skutecznego 
leczenia 

Głównym celem w leczeniu chorych na POChP wg 
większości światowych i  regionalnych rekomen-
dacji jest zmniejszenie stopnia nasilenia objawów 
choroby, liczby zaostrzeń oraz poprawa jakości 
życia. Aby osiągnąć wyznaczone cele, konieczne 
jest stałe uaktualnianie postępowania na podsta-
wie danych uzyskiwanych z badań klinicznych [1]. 
Tworząc zalecenia, nie wolno jednak zapominać, 
że powinny one przede wszystkim uwzględniać 
chorego, a  nie chorobę, zwłaszcza w  przypad-
ku wielu schorzeń współistniejących [2]. Z  tego 
powodu leczenie chorych na POChP powinno 
być dobierane indywidualnie, z respektowaniem 
zaleceń i  stanu wiedzy, a  nie tylko sztywnych 
wytycznych. Pomocne w tym zakresie może być 
poprawne diagnozowanie i wynikająca z tego tzw. 
personalizowana terapia.
Opracowywane rekomendacje powinny być na 
tyle czytelne i zrozumiałe dla lekarzy praktyków, 
aby nie wymagały dodatkowej interpretacji, która 
może często wpływać na poprawność postępowa-
nia. Zalecenia oparte na danych medycyny faktów 
(evidence-based medicine) powinny stanowić pod-
stawę kształtowania postępu w leczeniu, ale po ich 
przeanalizowaniu i oszacowaniu korzyści i ryzyka  
dla chorego [3]. Mimo opracowanych i uaktualnia-
nych co roku rekomendacji dotyczących rozpozna-
wania i leczenia astmy i POChP nadal stwierdza się 
złe rozpoznania i niewłaściwe leczenie u ok. 50% 
chorych [4]. Dodatkową trudnością w różnicowaniu 
obu patologii obturacyjnych dróg oddechowych 
jest fakt, że ok. 15–20% chorych na POChP ma 
objawy typowe dla astmy, co jest określane jako 
zespół nakładania (asthma-COPD overlap syndro-
me – ACOS) [5]. W diagnostyce różnicowej należy 
uwzględnić podstawowe cechy POChP, które stano-
wią podstawę rozpoznania.

Leczenie chorych na POChP ma jednak szereg ogra-
niczeń, które sprawiają, że możliwe jest jedynie 
częściowe realizowanie powyższych celów. Należą 
do nich [6]:
•	 zróżnicowana reakcja na stosowane glikokorty-

kosteroidy wziewne (wGKS),
•	 działania niepożądane powodowane skutecz-

nym leczeniem POChP, 
•	 niezadowalająca współpraca z chorym, co jest 

obserwowane w  przewlekłych chorobach – 
wielu chorych źle współpracujących z lekarzem 
utrzymuje swój stan zdrowia na granicy za-
ostrzenia objawów,

•	 brak danych wskazujących, że jakiekolwiek 
postępowanie zapobiegawcze jest możliwe 
u chorych odpowiadających na leczenie,

•	 zachorowalność i umieralność – pozostające 
nadal istotnym problemem.

Fenotypy i endotypy
Zasadniczym problemem w POChP jest heterogen-
ny charakter choroby, która ma określone czynniki 
wyzwalające oraz zróżnicowany stopień nasilenia 
objawów w zależności od procesu zapalnego, co 
powoduje, że podejmowane leczenie nie zawsze 
jest skuteczne. W takiej sytuacji wyróżnienie grup 
chorych – fenotypów, a także zdefiniowanie mecha-
nizmów patofizjologicznych – endotypów – może 
umożliwić optymalne dostosowanie leczenia do 
indywidualnych oczekiwań [7]. 
Oryginalne podejście do problemu przedstawiono 
w zaleceniach hiszpańskich, w których wyróżniono 
cztery kliniczne fenotypy POChP stanowiące pod-
stawę doboru leczenia: 
•	 fenotyp z nieczęstymi zaostrzeniami, ale z prze-

wlekłym zapaleniem lub rozedmą,
•	 fenotyp mieszany astma/POChP – ACOS,
•	 fenotyp z częstymi zaostrzeniami i z dominują-

cą rozedmą,
•	 fenotyp z częstymi zaostrzeniami i z dominują-

cym zapaleniem oskrzeli [8].
Na podstawie tego podziału u chorych z mniej niż 
dwoma zaostrzeniami w roku zaleca się stosowanie 
jedynie bronchodylatatorów, natomiast u chorych 
z częstymi zaostrzeniami i obrazem przewlekłego 
zapalenia oskrzeli (z kaszlem wytwórczym trwa-
jącym dłużej niż 3 miesiące w roku przez ponad 
2 kolejne lata) rekomendowane jest stosowanie 
obok bronchodylatatorów także wGKS, inhibitorów 
fosfodiesterazy i antybiotyków. Z kolei u chorych 
z zaostrzeniami i dominującą rozedmą potwier-
dzoną radiologicznie bez kaszlu wskazane są długo 
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działające bronchodylatatory, a w niektórych przy-
padkach wGKS. U chorych z nakładaniem się astmy 
i POChP stwierdza się zwiększoną odpowiedź na 
wGKS, bo u podstaw zjawiska leży eozynofilowe 
zapalenie oskrzeli [8]. 
U chorych na POChP z desaturacją, z hipoksemią 
i hiperkapnią należy dążyć do optymalizacji leczenia 
w zakażeniach powodujących zaostrzenie choroby, 
z suplementacją tlenem (2 l/min), a w przypadkach 
szczególnie ciężkich konieczne jest stosowanie 
nieinwazyjnej wentylacji [9]. Przy podejmowaniu 
decyzji terapeutycznych przydatne są dane uzy-
skiwane w kwestionariuszach, za pomocą których 
można określić fenotyp. 
Poznanie mechanizmów kształtujących objawy 
POChP umożliwiło wyróżnienie dwóch głównych 
endotypów choroby [10]:
•	 eozynofilowy – alergiczny oraz niealergiczny, 

z przewagą aktywnych eozynofilów [11],
•	 neutrofilowy – z dominującą rolą neutrofilów.
Zasadność takiego podziału potwierdzają obserwa-
cje kliniczne oraz zbieżność z trudnościami diagno-
stycznymi i terapeutycznymi. Wynika ona z faktu, że 
u części chorych na POChP stwierdza się zwiększoną 
liczbę eozynofilów, zarówno w surowicy, jak i w dro-
gach oddechowych. Analizy przeprowadzone u 3084 
chorych wykazały, że u 40% z nich eozynofilia prze-
kraczała 2%, a u 17% wynosiła ponad 300 komórek/μl 
[12]. W badaniu obejmującym 1704 chorych na POChP 
u 20,6% z nich wykazano eozynofilię we krwi > 2% 
[13], a w innym badaniu, obejmującym 168 chorych aż 
32,9% miało eozynofilię ponad 2% [14]. Według badań 
Bafadhela [15] granicą odcięcia, która może mieć zna-
czenie praktyczne, zwłaszcza w leczeniu, jest wartość 
eozynofilii ponad 2%. Stwierdzenie większych odset-
ków eozynofilów przez innych autorów tylko potwier-
dza, że mają one istotne znaczenie w patogenezie 
POChP, tworząc swoisty endotyp choroby.
Rozpoznanie endotypu eozynofilowego POChP 
stanowi istotne wskazanie do stosowania wGKS, 
w odróżnieniu do endotypu neutrofilowego, w któ-
rym rekomendowane jest podawanie innych le-
ków – niesteroidowych, w tym długo działających 
agonistów muskarynowych (long acting muscarinic 
agonists – LAMA) [16]. Chorzy na POChP ze znacz-
ną eozynofilią dobrze odpowiadają także na leki 
biologiczne. Benralizumab u chorych na POChP 
z eozynofilą ponad 300 komórek/μl znamiennie 
zmniejszał liczbę zaostrzeń [17]. Podobny efekt 
uzyskiwano po podaniu mepolizumabu w dawce 
100 mg, przy czym ściśle korelował on z liczbą eozy-
nofilów we krwi i w plwocinie [18]. 

Zmienność dobowa objawów

Dobowe zmiany w narządach wewnętrznych podle-
gają regulacji jądra nadskrzyżowaniowego (nucleus 
suprachiasmatic) umiejscowionego w  przednim 
podwzgórzu, które jest głównym stymulatorem do-
bowym (circadian pacemaker) u ludzi [19]. Rytm do-
bowy pracy narządów wewnętrznych, w tym ukła-
du oddechowego, został poznany jako mechanizm 
powodujący optymalizację ich funkcjonowania [20]. 
W praktyce klinicznej zmienność dobowa wystę-
powania i nasilenia objawów choroby warunkuje 
tzw. dobre i złe dni. Dostępne opisy i własne ob-
serwacje wskazują, że objawy mogą się nasilać 
zarówno w godzinach porannych, jak i nocnych. 
U części chorych poranny rozruch stanowi istot-
ny problem, zwłaszcza jeśli zalegająca wydzie-
lina w  drogach oddechowych znacząco bloku-
je światło oskrzeli. Po oczyszczeniu, najczęściej 
w procesie nasilonego kaszlu, następuje poprawa 
wentylacji i duszność się zmniejsza. U niektórych 
chorych na POChP stwierdza się zaburzenia snu 
w postaci trudności w zasypianiu lub w postaci 
skracania snu, z naprzemiennym przebudzaniem 
i zasypianiem, co można nazwać czuwaniem za-
miast spania. Stwierdzana u  nich nocna desa-
turacja tlenu jest następstwem hipowentylacji 
w  czasie snu, co predysponuje do wystąpienia 
nadciśnienia płucnego. Stanowi ono następstwo 
długotrwałej, ciężkiej hipoksemii w  przebiegu 
zaawansowanej POChP [21]. W  długofalowych 
badaniach przeprowadzonych u 131 chorych na 
POChP wykazano, że tylko u 25% z nich docho-
dzi do rozwoju nadciśnienia płucnego, a  roczna 
progresja wartości ciśnienia wynosiła 0,4 mm Hg 
[22]. Z hipoksemią wiąże się także występowanie 
nocnych zaburzeń rytmu serca, co z kolei sprzyja 
zwiększonej umieralności [23].
Wykazano wpływ wysiłku na czynności oddechowe 
u zdrowych, a także zmienność FVC i FEV1 w cza-
sie dnia i nocy u hospitalizowanych chorych na 
astmę i zapalenie oskrzeli. Stwierdzono zmniej-
szenie wartości oznaczanych wskaźników spiro-
metrycznych w godzinach nocnych, ale nie obser-
wowano równoległego pogarszania się objawów 
choroby. Podobnie w badaniu przeprowadzonym 
przez Fregoneziego i wsp. [24] u chorych na POChP 
udokumentowano dobowe wahania parametrów 
oddechowych – FVC i FEV1 od 13% do 15% mię-
dzy pomiarem porannym (8.00) i popołudniowym 
(17.00). Zmniejszenie wartości PEF u tych chorych 
w oznaczanych porach wynosiło 9%. Powyższe 
sytuacje kliniczne znacznie nasilają się w czasie za-
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ostrzeń choroby, pogarszając jakość życia chorych 
i często stanowiąc wskazanie do hospitalizacji [25]. 
Wykazano jednak, że ograniczenie przepływu po-
wietrza w oskrzelach chorych na POChP nie koreluje 
ze zgłaszanymi objawami, stopniem upośledze-
nia sprawności ruchowej oraz jakością życia [16]. 
W badaniu SYMBOL [26] potwierdzono ponadto, że 
u 57% chorych na POChP z ciężkim ograniczeniem 
przepływów występowanie objawów porannych 
ograniczających aktywność korelowało z ciężkim 
przebiegiem choroby. Z kolei z badań, które prze-
prowadzili Burgel i wsp. [27], wynika, że u chorych 
na POChP z podobnymi zaburzeniami przepływów 
powietrza rozwijają się różne obrazy kliniczne, co 
wskazuje na różne fenotypy choroby. 
Kierując się występowaniem zaburzeń saturacji 
u  tych chorych, zaproponowano podział na de-
saturujących i  niedesaturujących. W  badanych 
grupach wartość średniego ciśnienia w  tętnicy 
płucnej w spoczynku u chorych desaturujących wy-
nosiła 33,1 ±0,7 mm Hg, a u niedesaturujących 19,8  
±4,3 mm Hg, natomiast stężenie tętniczego PaCO2 

– odpowiednio – 50,0 ±0,8 i 38,0 ±6,9 mm Hg [23]. 
Stwierdzone różnice potwierdzają dotychczasowe 
obserwacje i dokumentują zmienność przebiegu 
klinicznego choroby, a także wskazują kierunki po-
stępowania leczniczego. Konieczna jest walidacja 
dotychczasowych danych charakteryzujących przed-
stawiane fenotypy POChP na dużym materiale kli-
nicznym. Badanie ECLIPSE (Evaluation of COPD Lon-
gitudinally to Identify Predictive Surrogate Endpoints), 
w którym gromadzono dane kliniczne, radiologiczne, 
biologiczne i genetyczne od chorych na POChP, przy-
bliżyło rozwiązanie problemu, ale nie pozwoliło na 
jednoznaczne wydzielenie nowych fenotypów [28]. 
Ujawniono ostatnio, że dym tytoniowy u chorych 
na POChP powodował istotne zaburzenia regulacji 
podstawowych procesów fizjologicznych, prowa-
dząc do zakłócenia stanu psychicznego w postaci 
stanów depresyjnych i  lękowych. Wykazano, że 
u podłoża tych zmian leżą zaburzenia rytmu dobo-
wego wydzielania kortykosteronu i serotoniny [29]. 
Dane te dodatkowo potwierdzają zasadność pro-
wadzenia terapii antynikotynowej u tych chorych.

Znaczenie małych oskrzeli
Badania małych oskrzeli u chorych na POChP opie-
rają się głównie na materiale uzyskiwanym z autopsji 
i resekcji miąższu płucnego. Typowe zmiany patolo-
giczne w POChP uwzględniają proces zapalny w ma-
łych oskrzelach i dokonującą się destrukcję miąższu 
płucnego (rozedmę), które powodują ograniczenie 

przepływu powietrza. Przerwanie mocowań pęche-
rzyków do oskrzeli prowadzi do destabilizacji dróg 
oddechowych i przedwczesnego zmniejszenia ich 
światła. U podstaw tych zmian leży proces zapalny 
korelujący z rozległością zmian spowodowanych 
przez enzymy proteolityczne uwalniane z neutrofi-
lów, które się tam gromadzą [30].
Rozedmę w przebiegu POChP różnicuje się na cen-
tralno- i pełnozrazikową, w zależności od najwięk-
szego nasilenia zmian. Znamiennie wpływa ona 
na postępujące ograniczenia przepływu powie-
trza wraz z dokonującymi się zmianami w małych 
oskrzelach. Nacieki komórkowe złożone z makrofa-
gów, neutrofilów, limfocytów T i B, a także zmiany 
włókniste i obecność wydzieliny w świetle oskrzeli 
kształtują obturację małych oskrzeli [31]. Należy 
podkreślić, że limfocyty T gromadzą się zarówno 
w dużych, jak i małych oskrzelach, w pęcherzykach 
i wokół naczyń, przy czym są to głównie limfocyty T1  
mające zdolność wytwarzania interferonu γ [32] 
i działające cytotoksycznie poprzez wydzielanie 
perforyn i granzymu, które mają zdolność niszcze-
nia miąższu płucnego [33].
U chorych na POChP ograniczenie przepływu po-
wietrza jest uwarunkowane obecnością rozedmy 
i zapaleniem toczącym się w małych oskrzelach. Udo-
kumentowanie tych zmian było niezwykle trudne ze 
względu na małą dostępność technik badawczych. 
Podejmowane obserwacje kliniczne potwierdzają 
znaczenie czynnościowe zmian dokonujących się 
w małych oskrzelach u chorych na POChP [34]. Ba-
dano m.in. odpowiedź bronchodylatacyjną, stopień 
duszności i wydolność wysiłkową u 16 chorych z ob-
jawami POChP w stadium łagodnym (objawowym). 
Stwierdzono, że leczenie bronchodylatacyjne dawało 
niewielką poprawę wartości wdechowej pojemności 
dynamicznej (inspiratory capacity – IC), pojemności 
życiowej (tidal volume – TV) i stopnia duszności w cza-
sie wysiłku fizycznego, co łącznie wskazywało na 
obecność zmian obturacyjnych w małych oskrzelach.
Po wykazaniu, że w małych oskrzelach u chorych na 
astmę i POChP toczy się proces zapalny, konieczne 
stało się zrewidowanie dotychczas stosowanego le-
czenia miejscowego. Ujawniono bowiem, że liczba 
komórek zapalnych – u chorych na astmę głównie 
pobudzonych eozynofilów (EG2+) i  limfocytów T, 
u chorych na POChP neutrofilów i  limfocytów T, 
a u niektórych chorych także eozynofilów – jest 
znamiennie zwiększona w obwodowych częściach 
drzewa oskrzelowego. Odnotowano tam ponadto 
dużą aktywność uwalnianych mediatorów zapal-
nych, które kształtują obraz kliniczny choroby [35]. 
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Dotychczas wydawało się, że leki przeciwzapalne 
(głównie glikokortykosteroidy – GKS) podawane 
wziewne wg przyjętych zasad leczenia astmy – Glo-
bal Initiative for Asthma (GINA) i POChP – Global Ini-
tiative for Chronic Lung Disease (GOLD) spełniają po-
kładane w ich oczekiwania. Ich penetracja do dróg 
oddechowych i depozycja w obwodowych odcin-
kach drzewa oskrzelowego są bardzo zróżnicowane 
(tab. 1), ale u większości chorych umożliwiały one 
skuteczną kontrolę choroby. Jednak ciężka i trudna 
do leczenia astma stwierdzana u ok. 5–10% chorych 
stanowi wciąż problem terapeutyczny i wyzwanie 
skłaniające do dalszych badań [35, 36]. 
Leki podawane wziewnie stanowią główną formę 
leczenia chorych z objawami obturacji dróg odde-
chowych. Wytwarzany aerozol powinien przeno-
sić lek przeciwzapalny do miejsca toczącego się 
procesu zapalnego. O możliwości spełnienia tego 
podstawowego zadania decyduje wielkość wy-
tworzonej cząsteczki aerozolu, która jest określana 
jako wartość jej średniej masowej aerodynamicznej 
(median mass aerodynamic diameter – MMAD) [36]. 
O skuteczności terapii wziewnej decyduje aktyw-
ność biologiczna podanego związku farmakolo-
gicznego, a w przypadku GKS – jego powinowac-
two do receptora steroidowego [6], a także stężenie 
leku w miejscu zapalenia, czyli wielkość depozycji. 
W przypadku procesu zapalnego w obrębie małych 
oskrzeli MMAD podawanej cząsteczki wziewnego 
GKS nie powinna przekraczać 2,0 µm [36].

Leczenie chorych na przewlekłą 
obturacyjną chorobę płuc

Leczenie chorych na POChP powinno uwzględniać 
z jednej strony ich oczekiwania, a z drugiej analizę 
korzyści i  ryzyka powikłań choroby i  terapii. Aż 
71% chorych na POChP liczy na to, że zastosowane 
leczenie zmniejszy lub całkowicie usunie uczucie 
duszności, 40% liczy na spokojny sen, 40% ma 
nadzieję na swobodne wykonywania wysiłków 
fizycznych, 30% sądzi, że leczenie będzie bezpiecz-
ne, a 19% chorych oczekuje wyleczenia [37]. Z tego 
powodu leczenie farmakologiczne powinno być 
intensyfikowane w zależności od stopnia ciężkości 
choroby [37], ryzyka zaostrzeń oraz stopnia upośle-
dzenia sprawności [38]. 
Leki antycholinergiczne, obecnie głównie LAMA, 
stanowią podstawową grupę w leczeniu chorych 
na POChP, ponieważ w znamienny sposób przeciw-
działają procesom patofizjologicznym prowadzą-
cym do postępu choroby. Zalecane są do stosowa-
nia w każdym stopniu rozwoju zmian, a pozostała 

terapia powinna być traktowana jako uzupełnienie 
[39]. W  ich mechanizmie działania podkreśla się 
wpływ na włókna nerwu błędnego odpowiedzialne 
za utrzymywanie prawidłowego światła oskrzeli. 
Działanie to jest wspomagane przez wolne zakoń-
czenia nerwowe (bezmielinowe włókna C) znaj-
dujące się w błonie śluzowej oskrzeli, krtani, nosa 
i przełyku, których droga przebiega włóknami ner-
wu błędnego. Leki antycholinergiczne hamują łuk 
odruchowy (wolne zakończenia włókna C – zwój 
nerwu błędnego – uwolnienie acetylocholiny – po-
budzenie receptorów skurczu oskrzeli) na poziomie 
receptorów muskarynowych [34]. 
Leki z grupy agonistów receptorów b2-adre-
nergicznych uznawane są za aktywne w oddzia-
ływaniu na mięśnie gładkie oskrzeli. Stosowane 
są w postaci wziewnych preparatów krótko dzia-
łających (short acting beta-agonist – SABA) i długo 
działających (long acting beta-agonist – LABA). Ich 
mechanizm działania polega na pobudzeniu recep-
torów na komórkach mięśni gładkich oskrzeli, co 
doprowadza do ich rozkurczu. U chorych na POChP 
leki te wywołują określony efekt rozkurczowy, ale 
nie przerywają nadmiernej stymulacji cholinergi-
czej – łuku odruchowego związanego z pobudze-
niem włókien C przez czynniki toksyczne. Leki z tej 
grupy są niezwykle skuteczne w astmie oskrzelo-
wej, w której do skurczu oskrzeli dochodzi na sku-
tek degranulacji komórek tucznych pod wpływem 
alergenu. U chorych na POChP nie zaleca się ich 
zbyt długiego stosowania w monoterapii, bo po 
pewnym czasie mogą doprowadzić do tachyfilaksji 
[40]. Równocześnie zaleca się podawanie prepara-
tów agonistów receptorów b2-adrenergicznych na 

Tabela 1. Wielkość cząsteczki (median mass aerodynamic 
diameter – MMAD) i depozycja płucna wziewnych 
glikokortykosteroidów [36]

Wziewny 
glikokortykosteroid

MMAD  
(μm)

Wartość 
depozycji 

płucnej (%)

triamcynolon CFC 4,5 14

flutikazon DPI 4,0 15

flunizolid CFC 3,8 19

beklometazon DPI 3,5 8

flutikazon CFC 2,6 13

flunizolid HFA 1,2 68

beklometazon HFA 1,1 56

cyklezonid HFA 1,0 52

CFC – chlorofluorocarbon, HFA – hydrofluoroalkane, DPI – dry 
powder inhaler
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każdym etapie rozwoju choroby w celu wzmocnie-
nia efektu bronchodylatacyjnego, a także w skoja-
rzeniu z wGKS, o ile wykazano jego skuteczność [41].
Metyloksantyny mają najsłabsze działanie rozkur-
czające oskrzela i zaleca się ich podawanie w terapii 
skojarzonej na każdym etapie rozwoju choroby, 
jeśli są dobrze tolerowane. Dodatkowo powodują 
one pobudzanie ośrodka oddechowego i poprawę 
kurczliwości mięśni oddechowych [40]. 
Glikokortykosteroidy wziewne stosowane u cho-
rych na POChP wykazują zróżnicowane efekty kli-
niczne [42]. Według różnych analiz zaledwie ok. 
10–30% leczonych odpowiada na wGKS. Z drugiej 
jednak strony zaleca się ich stosowanie w czasie 
zaostrzeń POChP równolegle z antybiotykami [40]. 
W badaniu TORCH oceniono wpływ GKS na umie-
ralność wśród chorych na POChP i wykazano, że 
w ciągu 3 lat zmarło 12,6% chorych przyjmujących 
salmeterol i flutikazon, 13,5% przyjmujących salme-
terol, 16,0% przyjmujących flutikazon i 15,2% przyj-
mujących placebo. Równocześnie stwierdzono zna-
miennie zwiększoną liczbę chorych na zapalenie 
płuc w grupie przyjmującej flutikazon, ale potwier-
dzono zmniejszenie liczby zaostrzeń o ok. 30%, przy 
braku wpływu GKS na zmniejszanie FEV1 [41]. 

Leczenie przewlekłe wGKS jest dopuszczalne u cho-
rych z FEV1 < 50% wartości należnej oraz z często 
nawracającymi zaostrzeniami, z powodu wpływu 
na poprawę jakości życia i zmniejszenie liczby za-
ostrzeń [43]. Porównanie dwóch analiz post-hoc 
badań TORCH [44] i UPLIFT [45] u chorych na POChP  
wykazało korzystny wpływ leczenia łączonego 
(LABA + wGKS) na oceniane parametry, w  tym 
znaczne zmniejszenie umieralności i spowolnienie 
postępu choroby.
Mukolityki są zalecane w celu skutecznego usu-
wania wydzieliny gromadzącej się w drogach odde-
chowych. Część z nich wykazuje działanie antyoksy-
dacyjne i z tego powodu jest szczególnie polecana, 
aby przywrócić zaburzoną równowagę między 
utleniaczami i antyutleniaczami [45].

Skuteczność terapii
Skuteczność stosowanej terapii u  chorych na  
POChP jest przedmiotem badań i wieloletnich pro-
gramów. Wnioski z nich uzyskane kształtują współ-
czesne konsensusy i zalecenia postępowania na 
każdym etapie pomocy medycznej. Analiza działań 
ubocznych oraz powikłań określa zakres przeciw-
wskazań i sposób podawania leków (dawkowanie, 
drogi podawania, dopuszczalny czas stosowania). 
Przyjęte kryteria pozwalają sformułować ogólną za-

sadę terapii, zgodnie z którą chory powinien przyj-
mować najniższe dawki leków, które zapewniają mu 
stabilizację choroby, przy czym leczenie powinno 
być indywidualnie dobrane. 

Podsumowanie
Leczenie chorób przewlekłych zakłada docieranie 
do celu, czyli treat to target. Nie jest to jednak ła-
twe w przypadku chorych na POChP, bo kryteria 
wyznaczające uzyskanie „celu” są złożone i trudne 
do jednoznacznej oceny. Szczególną trudność sta-
nowią choroby współistniejące, a także czynniki 
środowiskowe i działania uboczne terapii.
W kontrolowaniu leczenia konieczne jest zarów-
no określenie stopnia ciężkości choroby, jak i stały 
nadzór nad jej przebiegiem. Duże znaczenie ma 
edukacja chorych, gdyż posiadana przez nich wiedza 
ułatwia porozumienie i skuteczne kontrolowanie 
dawkowania leków. Chory powinien mieć swobodę 
w decydowaniu o zwiększaniu i zmniejszaniu dawek 
leków. Istotną rolę odgrywają także media, które 
powinny promować właściwe postawy.
Podawanie wziewne GKS w  nowej formulacji  
extra-fine jest bardziej skuteczne, ponieważ 
umożliwia uzyskanie lepszej depozycji w najbar-
dziej obwodowych oskrzelach. Zagadnienie to 
jest jednak skomplikowane, bo poza wielkością 
inhalowanej cząsteczki należy uwzględnić rodzaj 
inhalatora i charakterystykę farmakokinetyczną 
podawanego GKS, a także odpowiedź chorego na 
POChP na GKS.
Z tego powodu leczenie u każdego chorego na 
POChP powinno być indywidualnie dobrane – per-
sonalizowane, z uwzględnieniem fenotypu i endo-
typu choroby, chorób towarzyszących, przy zacho-
waniu poprawnej relacji chory – lekarz.

Autor nie zgłasza konfliktu interesów.
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