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HLAVNÍ TÉMA
Biologická léčba astmatu na konci první čtvrtiny 21. století

i u nemocných s chronickou rhinosinusitidou 

s nosními polypy a dále u nemocných trpících 

atopickou dermatitidou. Studie však bohužel 

nepřinesly očekávané výsledky a jejich další 

vývoj je t. č. pozastavený.

Perspektivnější se jevily molekuly astegoli-

mab (anti ST2, receptor pro IL-33), itepekimab 

a tozorakimab (anti IL-33). První jmenovaná 

molekula – astegolimab úspěšně ukončila 

druhou fázi klinického zkoušení, kde proká-

zala schopnost redukovat četnost těžkých 

exacerbací o 27–41,9 % (v závislosti na dávce). 

Podobně jako tomu bylo ve studiích s teze-

pelumabem, i účinek astegolimabu se zdál 

být nezávislý na vstupních počtech eozinofilů 

(80). I přes některé slibné závěry byl však vývoj 

preparátu u bronchiálního astmatu (podobně 

jako tomu bylo u etokimabu) zastaven.

Itepekimab byl klinicky testován v rámci 

kontrolované studie fáze II trvající 32 týd-

nů a hodnotící četnost událostí indikujících 

ztrátu kontroly středně těžkého až těžkého 

astmatu. Skutečně zajímavým výstupem 

uvedené studie je však navíc přímé srovná-

ní itepekimabu s dupilumabem (OR = 0,33) 

a dále s kombinací itepekimab + dupilumab 

(OR = 0,52, p = 0,07) (celkem 4 větve rozděle-

né v poměru 1 : 1 : 1 : 1). Jedná se tak v tomto 

ohledu o první klinickou studii nabízející jak 

přímou komparaci dvou preparátů u astmatu, 

tak konkrétní data o efektu jejich kombinace. 

V tomto případě se však ukázalo, že kombino-

vaná terapie biologiky nepřináší ve srovnání 

s monoterapií žádný přídatný benefit (81). 

Další vývoj itepekimabu u astmatu byl bohu-

žel rovněž ukončen, pokračuje však v indikaci 

chronické obstrukční plicní nemoci (CHOPN), 

CRSwNP a CRSsNP.

Poslední ze jmenovaných – tozorakimab 

byl recentně zkoušen u nemocných s astma-

tem (82), nicméně nebyl dosažen primární 

cíl studie a jeho další vývoj v této indikaci je 

rovněž ohrožen. Pokračuje však velmi úspěšně 

u pacientů s CHOPN.

Souhrnně je zapojení biologik do kaskády 

dějů zánětu typu 2 (Type 2-high) na obrázku 2.

Závěr
Poznání mechanistických principů 

imunopatogeneze bronchiálního astmatu 

a zavedení monoklonálních protilátek do 

klinické medicíny přineslo mimořádně účin-

nou možnost zasáhnout do samého jádra 

příčinných patologických procesů a ovlivnit 

tak zcela bezprecedentním způsobem jeho 

průběh a prognózu. Klinická astmatologie 

tím získala unikátní nástroje, které kromě 

zefektivnění léčby zásadně snížily i  její 

toxicitu, zejména díky možnosti redukovat 

kumulativní dávky systémových kortiko

steroidů. Vyšší finanční náročnost léčby nás 

však nutí k racionálnímu rozhodování a hle-

dání nákladové efektivity.

Klinické studie s monoklonálními protilát-

kami namířenými proti důležitým signálním 

uzlům ukázaly, jak fundamentální podmín-

kou je správná identifikace a klasifikace zá-

nětlivých endotypů a klinických fenotypů pro 

predikci účinnosti zvolené léčby a samozřejmě 

dosaženou kvalitu života samotných pacientů. 

I přes velmi progresivní přístup však nadále 

čelíme značné redundanci v indikačních sché-

matech vedoucí k častým situacím, kdy jsme 

nuceni buď volit z více alternativních strategií, 

nebo naopak nemáme možnost zahájit bio-

logickou léčbu žádnou. Užitečnou pomůc-

kou nám mohou být další klinické parametry 

choroby, jako její průběh v čase, anamnestická 

data, historické laboratorní nálezy, přítomnost 

komorbidit (které mohou být s výhodou bio-

logickou léčbou rovněž ovlivněny), preference 

pacienta a konečně i klinická zkušenost. I přes 

úspěchy, kterých se nám podařilo dosáhnout 

(významně se např. snížila úmrtnost na astma, 

invalidizace pacientů či klinické komplikace 

spojené s dlouhodobou systémovou kortiko-

terapií, dosahujeme i lepší kontroly astmatu 

celkově), nadále existují nemalé rezervy, jak 

naši práci učinit snazší, intuitivnější a produk-

tivnější. 
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