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Cotoje?

* Nejvice studovano a nejlépe definovano u IPF:
(kritéria r.2016)

SEKCE INTERSTICIALNICH PLICNICH PROCESU:

« Sledovani a vySetreni u pacientu dlouhodobé uzivajicich Iéky s vyznamnym rizikem plicnich imunopatologickych a
toxickych reakci (metotrexat, amiodaron, sulfasalazin, inhibitory kontrolnich bodd, tyrosinkindazové inhibitory)
aktualizace 2021

 Intersticialni plicni postiZzeni a systémova onemocnéni pojiva - doporuéeni diagnostiky a lécby
aktualizace 2021

« Granulomatoza s polyangiitidou (GPA) — doporuéeny postup pfi diagnostice, terapii a sledovani vyvoje onemocnéni
aktualizace 2021

MAkutni exacerbace intersticialnich

aktualizace 2021

plicnich procesi - doporuceni diagnostiky a |éCby

http://www.plicnilekarstvicz — pro odborniky



Diferencionalni diagnostika

Rapid deterioration (RD)

Zhorseni dusnosti a plicnich funkci (,,rychle” ¢i béhem 30 dni)

I

Nové oboustranné plicni opacity (RTG, CT)
* Vylouceni jinych chorob
- pneumonie
- srdecni selhani
- plicni embolie + plicni infarkty
- Covid-19

/ \

Akutni exacerbace (AE) Jiné priciny zhorseni



pripad 1: muz, 77 let

- kyslik
- Dg. IPF v 5/2023 -17.7. pfijem pro dusnost - kortikoterapie (SM 160mg/den)
- FVC 58%, DLCO: 40%, Sp0O2 94% - Sp02 94% na O2-terapii 3L/min - ATB (Moxifloxacin)
- 0od 6/2023 Nintedanib 200mg/den - Nintedanib pro nevolnosti redlné nebere - opiatové naplasti
exacerbace IPF exitus

)




pripad 2: zena, 74 let

plicni fibroza, nejspise fibroticka EAA, kryobiopsie ,, nediagnosticka”
- FVC 109%nh, DLCO 44%nh (oboje -12% za posl. 24 mésicu)

V 3/2021 prodélala Covid-19

Dle svych slov:

,mirny, po telefonu naordinovan paralen,
trochu se zhorsil dech, k Iékari nesla“

V 5/2021 privezena manzelem pro 10 dni horSici se dusnost
Kasel nema3, teplota v norme, spO2 82%, CRP 86
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pripad 2: zena, 74 let
hospitalizovana 30 dni

* i.v. kortikoidy: efekt minimalni
e K oxémii >90% nutna O2-terapie 10L/min
* Po 30 dnech: pridan nintedanib
* Baseline nintedanibu:
- FVC 81%nh, DLCO 13%nh

Propusténas:
- DDOT (2L/min v klidu, 8 v zatézi)
- nintedanib 150mg/d
- prednison 20mg/den

* FVC 109%nh - 81%nh - 96%nh
* DLCO 44%nh - 13%nh - 27%nh
 Pomohly kortikoidy, nintedanib, nebo cas?

Kontrola po 3M od dimise:

e sp02 v klidu: 94%
* Trapiji prujmy

 DDOT uziva jen na noc nebo pri namahavejsi praci




pripad 3: muz, 72 let, histologicky podporena dg. COP
' _ 13 dni po chirurgické biopsii z L.plice

(plus vyreSeni drobného PNO)

JesSté bez nasazené |éChy
(prichazi den pred planovanou kontrolou)

I

* Klidové vyrazné dusny, cyanoticky
* Obtize udava 2-3 dny

* vpravo chrupky

« TK 135/80, TF129, SpO2 51%

« CRP 230, WBC 18,6

Vysetreni sputa: sterilni
VysSetreni BRSK aspiratu (po zlepSeni stavu) sterilni
Plicni scintigrafie: plicni embolie vylouCena

Hodnotime jako exacerbaci vyvolanou plicni operaci.




pripad 3: muz, 72 let, histologicky podporena dg. COP

* lhned oxygenoterapie,vysoké prutoky maskou (HFNO jsme tehdy neméli)

 lhned podan 1g SoluMedrolu
« 1g SoluMedrolu po 3 dny, pak rychlé snizovani davek

« Zahajena profylakticka ATB terapie Meropenemem

Predpokladali jsme nutnost napojeni na UPV...

v fadu hodin vSak zretelné zlepSeni saturaci O2 i celkového stavu
* i béhem dalSich dnU prekvapivé rychlé zlepSovani stavu
* brzy propustén




poskytnuto z kliniky patologie FTN

Exacerbace IPP popisovana u:

- IPF (1.pfipad)

- plicni fibrézy podobné IPF (2.pfipad) Akutnf

- COP (3.pripad) poskc?zenl
plic

- plicni fibrozy pfi syst. onem. pojiva

- granulomatozy

- vzacné dalsi

...a exacerbace astmatu v ramci syndromu Churga a Straussové

e A R DAL S e S RS

akutni poékozen plic () | .orAganizujici se pneumonie
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Normal area

Classic UIP

Plicni

fibroza

Raéhu G, Collard HR, Egan JJ, et al.; An official ATS/ERS/JRS/ALAT statement. Idiopathic pulmonary fibrosis:
evidence-based guidelines for diagnosis and management. Am J Respir Crit Care Med 2011;183:788-824.



% Exacerbace

- Cim je spoudténa?

Onset of

Disease Sub-clinical Period .
- infekty
e L U e - mikroaspirace
gt i - |éky, radioterapie, imunoterapie
Disgaoss 7T Posdiagios Fariod - Operace

- vétSina operaci 1-2% riziko
- velké plicni resekce se sel. vent.: cca 10%

Disease Progression

- velky pocet krevnich transfuzi

Death
1yr 2y 3wy 4yr Syr 6 yr e
—— - IdIOpatICké
Time

Brett Ley; Harold R. Collard; Talmadge E. King Jr.; Clinical course and prediction of survival in idiopathic pulmonary fibrosis; Am J Respir Crit Care Med 2011, 183, 431-440.



Epidemiologie exacerbaci IPF
(u pacientl bez Iécby antifibrotiky)

* Placebové vétve v klinickych studiich: cca 3% - 13% pacientu za rok [*]
- zalezi na presném kritériu exacerbace
- zalezi, zda studie zarazovala pacienty v tézsim stavu
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* Atkins CP, Loke YK, Wilson AM. Outcomes in idiopathic pulmonary fibrosis: a meta-analysis from

placebo controlled trials. Respir Med. 2014 Feb;108(2):376-87. doi: 10.1016/j.rmed.2013.11.007.



Epidemiologie exacerbaci IPF
(u pacientl bez Iécby antifibrotiky)

* Placebové vétve v klinickych studiich: cca 3% - 13% pacientl za rok [*]
- zalezi na presném kritériu exacerbace
- zalezi, zda studie zarazovala pacienty v tézsim stavu

s s

,Data redlného svéta” — registr EMPIRE (Ceska cast, 1584 osob, zde hodnoceni pac. bez antifibrotické [é¢by: 413)

Pocet exacerbaci/hospitalizaci na pacienta: O:

jen exacerbace vSechny hospitalizace z plicnich pficin
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* Atkins CP, Loke YK, Wilson AM. Outcomes in idiopathic pulmonary fibrosis: a meta-analysis from
placebo controlled trials. Respir Med. 2014 Feb;108(2):376-87. doi: 10.1016/j.rmed.2013.11.007.



No BdzZe,
exacerbace...

Vysoka smrtnost:

Smrtnost u hospitalizovanych pro exacerbaci: 40-50%
* Median preziti: 3-4M

Literatura: preZivani AE-IPF a RD-IPF
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J.W. Song, S-B. Hong, C-M. Lim, Y. Koh, D.S. Kim; European Respiratory Journal 2011 37: 356-363

Velmi orientacné ve FTN: (za posl. 24M)

LGzkové stanice: fulltextové vyhleddvani: ,exacerbace IPF“

8 pacient(, 4 zemreli béhem hospitalizace (50%)
...4 Ziji dodnes (vSichni vice nez 6M)




Jak exacerbace IPF (IPP)

kyslik (konv. O2-terapie, HFNO)
Sirokospektra antibiotika (ktera?)
- Kumamoto (Japonsko), 2017 [1]:
- fluorochinolony vs. i.v. Azitromycin 500mg/den po 5 dni
smrtnost 50% vs. 25%
- po 3 dny soubézné 1g SoluMedrol /den, pak deeskalace

écCit a jak jim predchazet

- Ve FTN: nejsme ustaleni, vétSinou cefalosporin lll.generace + fluorochinolon
- dobré pokryti varianty, kdy nejde o AE-IPF, ale o pneumonii

blokatory protonové pumpy(?)
urgentni nasazeni antifibrotické lécby (?)
- obzvlasté po zruSeni terapeutického okna...

kortikosteroidy....

[1] Kawamura K, Ichikado K, Yasuda Y, Anan K, Suga M. Azithromycin for idiopathic acute exacerbation of idiopathic pulmonary fibrosis: a retrospective single-center study. BMC Pulm
Med. 2017 Jun 19;17(1):94.
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Polke M, Kondoh Y, Wijsembek M et al., Management of Acute Exacerbation of Idiopathic Pulmonary Fibrosis in Specialised and Non-specialised ILD Centres Around the World;
Frontiers in Medicine, 2021, vol. 8; doi=10.3389/fmed.2021.699644



Role kortikosteroidu (SKS)?

SKS + Cyclofosfamid ne, kontraproduktivni (studie EXAFIP /2021/ [1])
SKS + jiné imunosupresivum ne, nejspiSe kontraproduktivni
SKS samotné slabé ano dle ATS/ERS dop. z 2011 [2]

[1] Naccache, J. M., Jouneau, S., Didier, et al. (2021). EXAFIP Investigators and the OrphalLung networkCyclophosphamide Added to Glucocorticoids in Acute Exacerbation of Idiopathic
Pulmonary Fibrosis (EXAFIP): a Randomised, Double-Blind, Placebo-Controlled, Phase 3 Trial. Lancet Respir. Med. $S2213-2600 (21), 00354—4.

[2] Raghu G, Collard HR, Egan JJ, et al.; An official ATS/ERS/JRS/ALAT statement. Idiopathic pulmonary fibrosis: evidence-based guidelines for diagnosis and management. Am J Respir
Crit Care Med 2011;183:788-824.



Role kortikosteroidu (SKS)?

Liebow 1969
Z téchto dob:
SoluMedrol 0,5g — 1g po 3dny, pak rychlé
snizovani davek
Kondoh Y, Taniguchi H, Kawabata Y, Yokoi T, Suzuki K, Takagi K. Acute exacerbation in idiopathic
pulmonary fibrosis. Analysis of clinical and pathologic findings in three cases. Chest. 1993
Jun;103(6):1808-12

Katzensteinova 1998

IPF ; NSIP; RB-ILD/DIP; BOOP; AIP



Role kortikosteroidu (SKS)?

* SoluMedrol 0,5g — 1g po 3dny, pak rychlé snizovani davek

- neni superiorita v potlaceni exacerbace nez 1Img/kg
- vice komplikaci nez 1mg/kg

» SoluMedrol (Prednison) > 1mg/kg
« SoluMedrol (Prednison) < 1mg/kg — Neni jasné, co preferovat
* SoluMedrol (Prednison) < 0,6mg/kg

Farrandova et al. 2020 : 82 pacient(, u 45% nasazeny kortikosteroidy (sM 0,5-1g/den nebo Prednison>0,5mg/kg )
- ,Nasazeni kortikoid( nesnizilo mortalitu. Naopak vice pacientll potfebovalo JIP*
- zaveéry zpochybnovany — nedobra metodologie

* Ve FTN: ne zcela ustaleno, ale nejcastéji:
- SoluMedrol 125-160mg/den po 3 dny
- snizeni na 80mg/den
- v individualnim rezimu prevod na 20-40mg Prednisonu a postupné vysazeni

Farrand E, Vittinghoff E, Ley B, et al.; Corticosteroid use is not associated with improved outcomes in acute exacerbation of IPF. Respirology. 2020 Jun;25(6):629-635.



Role intenzivni péce?

Zvysena citlivost plice v dobé probihajiciho DAD na ,ventilator induced lung injury”

e Mortalita na invazivni UPV podle malych kohort: 70-90%

 Jind ¢isla mortality z registru pojiStoven USA (r.2016) [1]:
IPF + vykazana uméla plicni ventilace
- inv. UPV: 52% (analyzovano 1703 pfip.)
- NIV: 31% (analyzovano 778 pfip.

- kritizovano, ze neni jasné, v kolika % splnéna kritéria exacerbace

=g FTN: Obecné neni indikovano zahajeni UPV u AE-IPF
e vyjimka:
- pac. na waiting-listu k transplantaci
- ve velmi vyjimecnych pripadech pripoustime vyjimku téz

[1] Rush B, Wiskar K, Berger L, Griesdale D. The use of mechanical ventilation in patients with idiopathic pulmonary fibrosis in the United States: A nationwide retrospective cohort
analysis. Respir Med. 2016 Feb;111:72-6



Role intenzivni péce?

ECMO:

Prehled z Némecka, 2016 [1]
Nasazovano u AE-IPF a u jinych RD-IPF

21 pac. s AE-IPF na ECMO

-1 (4,7%) pac. propustén dom
- 14 (66,7%) zemrelo

- 6 (28,6%) transplantovano
- 4 byli jiz dfive na waiting-listu
- 2 byli do Tx programu zarazeni akutné

Uzaviraji, ze ECMO je vhodné jako bridging k transplantaci. Jinak nikoliv.

[1] Trudzinski FC, Kaestner F, Schafers HJ, et al. Outcome of patients with interstitial lung disease treated with extracorporeal membrane oxygenation for acute respiratory failure. Am J Respir
Crit Care Med 2016; 193:527-533



Prevence exacerbaci?

Klinické studie s antifibrotiky:

Pirfenidon: Nintedanib:
studie CAPACITY (1,2): neprokazana redukce AE-IPF INPULSIS (sekundarni vystup): prokazana redukce AE-IPF
Studie ASCEND: nehodnotila AE-IPF - 3,6% vs. 9,6% na placebu

- vyznamne delSi doba do 1.exacerbace

Registr EMPIRE (CR) bez antifibrotik, pirfenidon, nintedanib

1.001 p <0.0001 1.00 - p < 0.0001
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Prevence exacerbaci?

Registr EMPIRE (CR) bez antifibrotik, pirfenidon, nintedanib

Pokud exacerbace (hospitaliazce) byla, jak moc byla |[é¢bou oddalena?
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Za jak dlouho pac. po exacerbaci zemreli? Registr EMPIRE (CR)

60,00%

50,00%

40,000

30,00% doposud ziji
20,00% uamrti pozdéji
10,005 umrti do 90 dn

umrti do 30 dnU
0,00%



Dekuji za pozornost!

palickovité prsty, fyziologicke



	Snímek 1
	Snímek 2
	Snímek 3
	Snímek 4
	Snímek 5
	Snímek 6
	Snímek 7
	Snímek 8
	Snímek 9
	Snímek 10
	Snímek 11
	Snímek 12
	Snímek 13
	Snímek 14
	Snímek 15
	Snímek 16
	Snímek 17
	Snímek 18
	Snímek 19
	Snímek 20
	Snímek 21
	Snímek 22
	Snímek 23
	Snímek 24

