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BRONCHEKTAZIY GYDYMAS:
ATEITIES KRYPTYS

Brigita Lebednykiené

V5] Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky Pulmonologijos ir alergologijos centras

Jvadas. Bronchektazés — tai létiné liga, pasi-
reiSkianti palingu kvépavimo taky uzdegimu,
negrjztamu bronchy spindzio iSsiplétimu bei
uzdegiminio sekreto ir bakterijy kaupimusi
bronchuose. Anks€iau manyta, kad tai reta
liga. Dabar pripaZjstama, kad bronchekta-
zés yra dazna liga. Statistiniais duomenimis,
sergamumo bronchektazémis skaiCiai nuo
2003 m. iki 2013 m. padidéjo apie 40 proc.
ir yra 566 atvejai i5 100000 gyventojy. Ser-
gamumo duomenys i$ daugumos Europos ir
ne Europos Saliy nebuvo atnaujinti nuo 2013
m., todél tikétina, kad skaiciai gali bati dar di-
desni. Pageréjes bronchektaziy supratimas
paskatino didele Sios ligos tyrimy pazanga.

Patogenezé. TradiciSkai bronchektaziy pa-
togenezé buvo aiSkinama ydingo rato arba
ciklo principu, kuris buvo pasidlytas 1986 m.
Sutrikus mukociliariniam klirensui, iSsipletu-
siuose bronchuose kaupiasi sekretas, jame
dauginasi ir persistuoja mikroorganizmai.
Taip sukeliamas uzdegiminis atsakas, kuris
salygoja struktdrinius kvépavimo taky pazei-
dimus. Jei, kaip manoma, procesas vyksta
laipsniSkai, bty logiSka sustabdyti minétg
ydingg ratg paveikiant vieng i§ minéty kom-
ponenty. Deja, gydymo strategijos skirtos
paveikti tik vienam komponentui neveikia,
nes vadinamojo ydingo rato arba ciklo sa-
veika yra labai sudétinga ir ne visada vyks
laipsniSkai. Dél to Siuo metu atrodo priimti-
nesnis ydingo sukurio (angl. “vicious vortex”)
patogenezés principas (1 pav.), t.y. kai kvé-
pavimo taky disfunkcija, kvépavimo taky uz-
degimas, infekcija ir struktdriniai pazeidimai
yra susije vienas su kitu. Pavyzdziui, Pseu-
domonas aeruginosa bakterija net tik sukelia
neutrofilinj uzdegimag, bet taip pat tiesiogiai

daro jtakg mukociliariniam klirensui veikiant
ciliotoksinams, tokiems kaip, piocianinas,
kuris sulétina epiteliocity gaureliy ritmo daz-
nj. Pseudomonas aeruginosa iSskirta elasta-
zé gali tiesiogiai pazeisti plauciy strukttrg. P.
aeruginosa infekcija yra tik vienas i$ pavyz-
dziy, kodél vienas nuo kito priklausomo suU-
kurio, o ne ciklo modelis yra tikslesnis bron-
chektaziy patofiziologijos vaizdas.

Nors gydymas inhaliaciniais antibiotikai
sumazina bronchektazése esanciy bakte-
rijy kiekj, taCiau tuo tarpu kiti patogenezés
komponentai toliau palaiko uzdegima, pro-
gresuoja struktdriniai pokyciai. Antibiotikai
néra ligos eigg modifikuojamasis gydymas,
nes, nutraukus jy vartojima, bakterijy kiekis
daznai grjzta j pradinj lygj. Tai dar kartg pa-
tvirtinta kompleksinio gydymo poreik|.

Ligonio jvertinimas. Ligoniai, sergantys
bronchektazémis, yra skirtingi, todél jy gy-
dymas turéty bati personalizuotas (2 pav.).
Atlikus kratinés lgstos kompiuterine tomo-
grafijg, toliau reikéty jvertinti simptomy sun-
kumg, bronchektaziy paiméjimy daznj,
plauciy funkcijos parametrus, kvepavimo
takuose esancCius mikroorganizmus. Taip
pat reikéty jvertinti gretutines ligas, nes ir jy
buvimas padidina bronchektaziy patimeéjimo
ir mirStamumo rizikg. Bronchektaziy ligos
sunkumg galima jvertinti naudojant tokius
jrankius, kaip, bronchektaziy sunkumo in-
deksas (angl. Bronchiectasis Severity Index)
arba E-FACED (1 ir 2 lentelés). Nereikéty
pamirsti tokiy parametry, kuriy néra skalése,
t.y. gretutinés ligos, bronchektaziy priezastys
ir simptomy apimtis. Norint pradéti gydyma,
labai svarbu atrinkti pacientus, kuriems yra
didesné biklés pablogéjimo rizika (3 pav.).
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1 lentelé. Bronchektaziy sunkumo indeksas. Lenteléje nurodyti kintamieji parametrai, kurie reikalin-

gi sunkumo indeksui apskaiciuoti

.. <50 m. 50-69 m. 70-79 >80 m.
Amzius . . .
(0 baly) (2 balai) (4 balai) (6 balai)
Kino masés indeksas <18,5 18,5-25 26-30 >30
(KMI kg/m?) (2 balai) (0 baly) (0 baly) (0 baly)
FEV, % >80 (0 baly) 50-80 (0 baly) | 3049 (2 balai) | <30 (3 balai)
Hospitalizacijos per Ne (0 baly) Taip (5 balai)
pastaruosius dvejus metus
dél bronchektaziy
Paiméjimy daznis per 0 (0 baly) 1-2 (0 baly) =3 (2 balai)
pastaruosius 12 mén.
MRC dusulio jvertis 1-3 (0 baly) 4 (2 balai) 5 (3 balai)
Kolonizacija P. aeruginosa Néra (0 baly) Yra (3 balai)

Kolonizacija kitais
mikroorganizmais

Néra (0 baly)

Yra (1 balas)

Radiologinis ligos
sunkumas (plauéiy
skil€iy skaicius)

<3 skiltys
paveiktos

bronchektaziy
(0 baly)

=3 skiltys
paveiktos

bronchektaziy
(1 balas)

Paaiskinimai. 0—4 balai =lengva liga; 5-8 balai =vidutinio sunkumo liga; 9 ir daugiau baly =sunki

liga https://www.bronchiectasisseverity.com/15-2/

2 lentelé. E-FACED bronchektaziy sunkumo vertinimas.

E— paiméjimy daznis per pastaruosius metus

ne=0 baly; taip=2 balai

F—FEV,

250%=0 baly; <560%=2 balai

A — amzius

<70 m.=0 baly; 270 m.=2 balai

C — létiné kolonizacija P.aeruginosa

Néra=0 baly; Yra=1 balas

E — bronchektaziy iSplitimas

1-2 skiltys=0 baly; > 2 skil€iy=1 balas

D — dusulys MRC skalé

0—2=0 baly; 3—4=1 balas

Paaiskinimai. 0-3 balai=lengva liga; 4—6 balai=vidutinio sunkumo liga; 7-9 balai=sunki liga
https://www.mdapp.co/e-faced-score-calculator-630/

Bronchektaziy priezastys. Svarbu iSsiais-

kinti bronchektaziy priezastj (3 lentelé), kuri

gali bati gydoma ar turéti jtakos tolimesne-

je ligoniy priezidroje. Tokios ligos, kaip: ne
tuberkuliozés mikobakterijy sukelta plauciy
liga, alerginé bronchopulmoniné aspergilo-
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zé& ar pirminis bei antrinis imunodeficitai, yra
ligos, kurioms skiriamas specifinis gydymas.
Reumatoidinis artritas, pirminé ciliariné dis-
kinezija tai ligos, kurios susijusios su bloges-
némis bronchektaziy iseitimis, gali bati rei-
kalinga kitokia ligoniy prieziara ir gydymas.
Kity bronchektaziy priezasciy jtarimas gali
kilti detaliai jvertinus ligonio anamneze. Pa-
vyzdziui, ligoniams, kuriems bronchektazés
diagnozuotos vaikystéje, yra kity gretutiniy
ligy ir bukliy, kaip: nevaisingumas, sunkus
rinosinusitas, nosies polipai, sunkios bron-
chektazés, kvépavimo takuose randamos
Pseudomonas aeruginosa ar Staphylococ-
cus aureus bakterijos, yra malabsobrcija,

3 lentelé. Bronchektaziy priezastys.

galima jtarti genetines priezastis, t.y.: cistine
fibroze arba pirmine ciliarine diskinezijg. Di-
dZigjg dalj bronchektaziy prieZzas€iy sudaro
po infekcijos atsiradusios bronchektazés,
taCiau tokiais atvejais specifinis gydymas,
skirtas tokios kilmés bronchektazéms gy-
dyti, neegzistuoja. Europos daugiacentrinio
kohortinio tyrimo duomenimis, apie 38 proc.
bronchektazémis serganciy pacienty ligos
priezastis iSliek nezinoma.

Jvertinus prieZastis, toliau bronchektaziy gy-
dymo tikslai nukreipti j tris pagrindinius pato-
genézés taskus: | sutrikusj mukociliarinj kli-
rensg, bakterine infekcijg ir kvépavimo taky
uzdegima (2 pav.)

Idiopatinés

Poinfekcinés

Bakterinés, virusinés, mikobakterijy sukeltos grybelinés (Aspergillus sp)
kilmeés.

Plauciy ligos

Létiné obstrukciné plauciy liga (LOPL), bronchy astma, alerginé bron-
chopulmoniné aspergilozé (ABPA), intersticinés plauciy ligos.

lgimtos,
ligos

paveldimos

Cistiné fibrozé, pirminé ciliariné diskinezija, Marfano sindromas, Wil-
liams—Campbell sindromas, Mounier—Kuhn sindromas, Geltony nagy
sindromas, Young’s sindromas.

Imunodeficitas

Alfa-1 antitripsino stygius, hipogamaglobulinemija, antrinis imunodefici-
tas dél onkologinés ligos.

Uzdegiminés ligos

Reumatoidinis artritas, uzdegiminés zarny ligos, Krono liga, jungiamojo

audinio ligos, sisteminé raudonoji vilkligé.

Aspiracija, gastroezofaginis refliuksas

Lokalios bronchektazés sukeltos svetimkuinio

Gydymas. Sutrikes mukociliarinis Kkli-
rensas. Kaip minéta anksciau, vienas i$
gydymo tiksly yra sutrikes mukociliarinis
klirensas. Bronchektazémis serganciyjy li-
goniy bronchy sekrete yra didesné mucino
koncentracija, didesnis klampumas, osmo-
sinis slégis. Dél nenormaliy gleiviy savybiy
vystosi vietiné bronchy gleivinés hipoksija,
taip dar labiau skatinamas uzdegimas, di-
déja gleiviy koncentracija. StandartiSkai re-
komenduojama fizioterapija, taiau pagrjsty

jrodymy, pagrjsty didelés apimties Kkliniki-
niais tyrimais dar stinga. Nedidelés imties
tyrimy duomenimis, teigiamo iSkvépimo slé-
gio (PEP) aparatai, oscilacinio teigiamo is-
kvépimo slégio (PEP) aparatai, tokie prietai-
sai, pvz., Acapella (Smiths Medical, London,
UK), ar Flutter (Scandipharm, Birmingham,
AL, USA) padeda iSkoséti sekretg. Regulia-
rus kvépavimo taky klirensas padidina skre-
pliy atsikosejimg, dél to pageréja su svei-
kata susijusi gyvenimo kokybé nepaisant



klirenso metodo. Jrodymy, rodanciy vienos
arba kitos kvepavimo taky klirenso techni-
kos pranasuma kol kas stinga.

Mukolitikai ir jkvepiami hiperosmoliari-
niai preparatai pagerina gleiviy hidrataci-
ja, sumazina skrepliy klampumga ir (arba)
skatina kosulj. Skiriant geriamuosius mu-
kolitikus, tokius kaip N-acetilcisteinas, kar-
bocisteinas ir erdosteinas, pastebéta tei-
giamy rezultaty gydant létine obstrukcine
plauciy ligg (LOPL), todél dabar tiriami ir
pacientams, sergantiems bronchektazémis.
Nedidelés imties atsitiktiniy imciy klinikinio
tyrimo metu buvo palygintas hipertoninio ir
izotoninio natrio chlorido tirpaly kartu su fi-
zioterapija poveikis ligoniams, sergantiems
bronchektazémis. Hipertoninio natrio chlo-
rido grupéje pastebéta, kad ligoniai galéjo
lengviau iSkoseti skreplius, pagerejo plauciy
funkcijy parametrai bei gyvenimo kokybé.
Vertinant ilgalaikes baigtis, pvz., paimejimy
daznis, skrepliy kolonizacija, forsuoto is-
kvepimo tdris per pirmg sekunde (FEV,) 12
meén. laikotarpiu, reikSmingo skirtumo nebu-
vo. Tad, jei ligonis netoreluoja hipertoninio
natrio chlorido tirpalo, galima skirti izotoninj
natrio chlorido tirpalg. DNRaziy (Dornasum
alfa) skyrimas nors ir yra veiksmingas cis-
tine fibroze sergantiems, taciau ne cistinés
fibrozés sukeltoms bronchektazéms gydyti
nerekomenduojamas. Ligoniai, sergantys
ne cistinés fibrozés sukeltomis bronchekta-
zémis, DNRaze toleravo blogai, bet to net
sumazejo FEV,. Vertinant klinikinius tyri-
mus, kuriuose buvo skirtas inhaliuojamas
manitolis, jo veiksmingumas buvo nustaty-
tas daugiausiai simptomy pagal Sv. Jurgio
kvépavimo klausimyng (angl. SGRQ) turin-
gioje ligoniy grupéje. Sios grupés ligoniams
buvo nustatyta statistiSkai reikSmingai ma-
Ziau paumeéjimy 12 mén. laikotarpiu nei pla-
cebo grupés ligoniams. Deja, bet maziau
simptomy turintiems ligoniams nepastebéta
jokio reiskmingo efekto. 18 Siy rezultaty ma-
noma, kad bronchektaziy gydymas visgi tu-
réty bati individualizuotas.

Reabilitacija ir fizinis kruvis. Nors atlikti
reabulitacijos srities tyrimai yra nedidelés
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imties, visgi jy duomenimis, bent astuoniy
savaiCiy trukmés reabilitacija reikSmingai
pagerina ligoniy fizinio krdvio toleranci-
ja, iStverme bei gyvenimo kokybe. Fiziniai
pratimai sumaZzina bronchektaziy patiméji-
my daznj bei prailgina laikg iki pirmo ligos
padmeéjimo. Su bronchektazémis susijusiy
hoslitalizacijy rizika per vienerius metus yra
didesné tokiems ligoniams, kurie 27,8 h per
dieng praleidzia sésliai, mazai juda. Tam,
kad mankstos duoty ilgalaike naudg, jas
reikia praktikuoti nuolatos. Batina pacientg
motyvuoti, paskatinti visavertiSkai maitintis,
kiek jmanoma bati fiziSkai aktyviam.

Infekcijos gydymas. Kalbant paprastai,
trumpalaikis ir ilgalaikis antibiotiky skyrimas
paremtas keliais teiginiais: didelis bakterijy
kiekis kvéepavimo takuose susijes su paciy
kvépavimo taky ir sisteminiu uzdegimu bei
didesne bronchektaziy patdméjimo rizika.
Trumpalaikis ir ilgalaikis antibiotiky skyri-
mas sumazina bakterijy kiekj bei uzdegima.
Remiantis klinikiniy tyrimy duomenimis, is-
skirsime keletg reik8mingiausiy sukéléjy.
Pseudomona aeruginosa infekcija bei dazni
bronchektaziy patimeéjimai yra vienas i$ sun-
kiausiy klinikiniy bronchektaziy fenotipy. P.
aeruginosa infekcija lemia didesnj ligos pau-
méjimy, hopitalizacijy daznj bei mirstamumag
lyginant su kity patogeny sukeltomis infek-
cijomis bronchektazémis sergantiems ligo-
niams. Kity sukeléjy jtaka bronchektazémis
sergantiems pacientams taip pat buvo tirta.
Létiné Stenotrophomonas maltophilia infekci-
ja buvo susijusi su didesniu ligos paiméjimy
bei hospitalizacijy dazniu. Pacientai, kuriems
buvo rasta Staphylococcus aureus infekcija,
patyré daugiau bronchektaziy paiméjimy, o
ju plauciy funkcijy rodikliai buvo prastesni nei
ty pacienty, kuriems nebuvo nustatyta S. au-
reus ar kito gramneigiamo sukéléjo. Taigi, P.
aeruginosa ir kiti gramneigiami sukéléjai yra
klinikai reikSmingiausi patogenai ligoniams
sergantiems bronchektazemis.

Dar daugiau informacijos ir supratimo apie
mikroorganizmus suteikia mikrobiomos ty-
rimai naudojant bakterijy 16S rRNR geny
sekvenavimo metodg. Sumazéjusi kvépavi-
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mo taky mikrobiomo jvairové, maziau kom-
pleksiSka mikroorganizmy sudétis lemia sun-
kesne bronchektaziy ligos eigg, sumazejusj
FEV, rodiklj ir sunkesnius simptomus. Mano-
ma, kad visa mikrobiomo sudétis ir komplek-
siSkumas galéty bati svarbesni nei pavieniy
bakterijy rdsiy radimas ar jy stygius Tai atei-

ties tyrimy ir gydymo paieskos kryptis.

Eradikacinis gydymas. Europos respirato-
logy draugijos (ang. European Respiratory
Society, ERS) bei Brity kritinés Igstos aso-
ciacijos (ang. British Thoracic Society, BTS)
rekomendacijose suaugusiesiems sergan-

tiems brochektazémis rekomenduojama

skirti eradikacinj gydyma pirmg kartg mikro-
biologiniame tyrime aptikus Pseudomona
aeruginosa sukeléjg. Gydymo veiksmingu-

mas yra didesnis, kai sisteminiai antibiotikai
skiriami kartu su inhaliuojamu antibiotiku.

Vienas i§ rekomenduojamy gydymo vari-
anty yra geriamieji fluorchinolonai arba in-

traveniniai antipseudomoniniai antibiotikai

kartu su inhaliucjamuoju antibiotiku arba
inhaliuojamuosius antibiotikus skirti po to
dar nuo $eSiy savaiciy iki 3 mén. ligalaikés
mikrobiologinés ir klinikinés eradikacinio gy-
dymo baigtys néra Zinomos. ISlieka létinés

infekcijos rizika.

Inhaliuojamieji antibiotikai. Labiausiai ti-
riama sritis buvo inhaliuojamuyjy antibiotiky
skyrimas sergant bronchektazémis. Buvo

tirti tokie antibiotikai, kaip ciprofloksacinas,

aztreonamas, tobramicinas, gentamicinas

ir kolistinas. Tyrimy rezultatai priestaringi.

Nenuoseklis atlikty inhaliaciniy antibiotiky
tyrimy rezultatai gali bati susije su pacienty
atrankos skirtumais arba statistinés galios
stygius. Neseniai atlikta apie 20 tyrimy, ku-
riuose dalyvavo 3468 pacientai, metaana-
lizé. Buvo jrodyta, kad inhaliuojamieji anti-
biotikai yra veiksmingi, nes Zymiai sumazino
palimeéjimy daznj ir daug labiau sumazino
sunkiy padmeéjimy skaiciy. Inhaliuojamyjy
antibiotiky skyrimas buvo susijes su simpto-

my pageréjimu. Galimi sio gydymo trikumai

yra padidéjusi gydymo nasta, pvz., jkvépimo
laikas, bronchy spazmas ir didesné atspa-

rumo antibiotikams rizika. Norint jvertinti,

kokiai pacienty grupei gydymas inhaliuoja-
maisiais antibiotikais, bus veiksmingiausias,
visgi reikéty aisSkesniy klinikiniy parametry ir
(arba) biologiniy Zymeny tyrimy.

ligalaikis gydymas makrolidais. ERS ir
BTS draugijos rekomenduoja skirti ilgalaikj
gydyma makrolidais tokiems ligoniams, ku-
riems pasireiSkia dazni bronchektaziy paa-
méjimai bei yra létiné Pseudomona aerugi-
nosa infekcija, kai nebeveikia inhaliuojamieji
antibiotikai. llgalaikis gydymas makrolidais
sumazina paimejimy daznj bei sutrumpina
laikg iki pirmo paiméjimo, jskaitant ir paci-
entams, kuriems nustatyta P. aeruginosa
infekcija. Viena neigiamy Sio gydymo pusiy
yra ta, kad gali pasikeisti kvépavimo taky
mikrobiotos kompozicija. Makrolidai gali su-
kelti nemazai Salutiniy reiskiniy, t.y. virSkina-
mojo trakto sutrikimus, QT intervalo pailgé-
jimg elektrokardiogramoje (EKG), klausos
sutrikimus, ne tuberkuliozés mikobakterijy
(NTM) atparumg makrolidams. Prie§ nu-
sprendziant ilgg laikg skirti antibiotikus ba-
tina jvertinti skrepliy arba bronchy sekreto
mikrobiologinius tyrimus, ypac juos istirti dél
tuberkuliozés ir ne tuberkuliozés mikobakte-
rijy, atlikti EKG tyrimg bei audiograma.

Inhaliuojami kortikosteroidai (IKS) ir bio-
loginiai vaistai prie§ 2 tipo uzdegima.
Nejrodyta, kad IKS sumazina bronchekta-
Ziy paimeéjimy daznj, be to nepasalina vy-
raujancio neutrofilinio uzdegimo, kuris yra
pagrindinis bronchektaziy patofiziologijos
komponentas. Neseniai buvo apraSytas
eozinofilinis bronchektaziy endotipas, kuris
nesusijes su bronchine astma. Tokiy paci-
enty skrepliuose rastas padidéjes 2 tipo T
- helperiy Igsteliy (Th2) citokiny kiekis. Maz-
daug 20 proc. tokiy pacienty kraujyje rastas
eozinofily skai€ius > 300 Igsteliy - yL" arba
skrepliy eozinofily nustatyta > 3 proc. Siai
pacienty grupei buvo peneigta bronchinés
astmos ir alerginés bronchopulmoninés as-
pergilozés diagnozé. vertinta, kad Sios gru-
pés pacientams Th2 citokinai paprastai buvo
padidéje kartu su Th1 / neutrofily zymenimis
miSriame uzdegiminiame potipyje. MiSraus
potipio grupés pacientai patyré daznesnius



bronchektaziy paiméjimus. Logiska manyti,
kad $j bronchektaziy potipj turintiems paci-
entams IKS skyrimas turéty bati veiksmin-
gas. Visgi kol kas tyrimy jrodymy nepakan-
ka, arba tyrimy imtys yra per mazos.

Nedidelés imties atvejy tyrime anti-Th2 bi-
ologiniai vaistai (IL-5 ar anti-IL-5 receptoriy
monokloniniai antikGiniai) buvo skirti pacien-
tams, kuriems diagnozuotos sunkios eigos
eozinofilinés bronchektazés Siame tyrime 12
pacienty buvo gydyti mepolizumabu, 9 paci-
entams skirtas bendralizumabas. Tyrimo re-
zultaty duomenimis, pagereéjo plauciy funkci-
ju parametrai bei sumazéjo ligos paimeéjimy
daznis. Metinis bronchektaziy paiméjimy
daznis sumazéjo nuo 3 iki 1 po 6 mén. gydy-
mo. Tyrimai, kuriuose buvo skirti biologininiai
vaistai sunkia astma ir bronchektazémis ser-
gantiems pacientams, taip pat patvirtinta Siy
vaisty veiksminguma. Norint tinkamai nusta-
tyti ir apibrézti eozinofilinj bronchektaziy tipa
reikalinga daugiau tyrimy.

Inhaliuojamieji bronchus pleciantys
vaistai. Apklausos, kurioje dalyvavo dau-
giau nei 700 europie€iy pacienty, serganciy
bronchektazémis, rezultaty duomenimis,
70 proc. pacienty dusulys buvo sunkus arba
labai sunkus. Ligoniams, sergantiems bron-
chektazémis, ilgalaikio beta-2 agonisty sky-
rimo veiksmingumas néra jrodytas. Stinga
atsitiktiniy im¢iy tyrimy, jrodanciy Siy vaisty
veiksmingumg. Visgi bronchus pleciancio
vaisto paskyrus individualiais atvejais, pvz.,
pries fizioterapijg arba paskiriant mukolitikg,
galima pagerinti kvépavimo taky klirensa.

Paumeéjimo gydymas. Bronchektaziy pa-
Umeéjimas pasireiSkia sustipéjusiu kosuliu,
pakitusiu skrepliy pobudziu (didesnis kie-
kis, pulingi, tirStesni), su (be) intensyvesniu
Svokstimu, su (be) dusuliu, arba kraujo i$-
koséjimu ir bent vienu sisteminio uzdegimo
pozymiu (karS€iavimas, silpnumas, nuovar-
gis, padidéje uzdegiminiai kraujo rodikliai).
Pacienty, kuriems liga pauméja daznai, mirs-
tamumas dukart didesnis, palyginus su tais,
kurie nepatiria paimeéjimy. Eksperty nuomo-
ne, bronchektaziy paimejimo atvejais reko-
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menduojama antibiotiky kurso trukmé yra
14 dieny. Lengvy palimeéjimy atvejais gali
pakakti ir trumpesniy antibiotiky kursy, t.y.
10 dieny. Sunkds bronchektaziy paimejimai
gydomi intraveniniais antibiotikais 14 dieny.

Neseniai atliktas koncepcijos jrodymo tyri-
mas, kuriame vertinta antibiotiky skyrimo
trukmé bronchektaziy patimejimui gydyti pa-
gal vyraujanCio mikoorganizmo kiekj (ang.
bacterial load) éminiuose. Tyrime dalyvavo
90 ligoniy. Dalis ligoniy buvo gydyti standar-
tiniSkai, t.y. antibiotikai skirti 14 dieny, kitos
dalies ligoniy gydymo trukmé priklausé nuo
bakterijy kiekio. 88 proc. pacienty, kuriy an-
tibiotiky kurso trukmé priklausé nuo bakte-
rijy kiekio, gydymg galéjo nutraukti astuntg
dieng. Ligoniai, kuriems antibiotikai skirti 14
dienuy, klinikinis pageréjimas nebuvo statistis-
kai reikSmingas lyginant su eksperimentine
grupe. Paradoksalu, taCiau eksperimentinés
grupeés ligoniy laikas iki kito bronchektaziy
pauméjimo buvo ilgesnis nei ty ligoniy, ku-
riems gydymas antibiotikais buvo skirtas 14
dieny. Galimas tokio rezultato mechanizmas
nezinomas ir gali bati atsitiktinis radinys. Vis-
gi, siekiant iSsiaiSkinti optimalig bronchekta-
ziy paumeéjimo gydymo antibiotikais trukme
reikia atlikti daugiau tyrimy. Pripazjstama,
kad ne visais paiméjimy atvejais reikalingas
gydymas antibiotikais, nes molekuliniais me-
todais ne visais atvejais randamos bakteri-
jos. Kartais paimeéjimus galima suvaldyti be
antibiotiky (t. y. sustiprinus kvépavimo taky
klirensg). Zvelgiant j ateitj, tai yra prioritetine
basimy tyrimy sritis.

Zvilgsnis j ateitj. Sukurta nauja vaisty kla-
sé, tiesiogiai nukreipta | neutrofilinj bron-
chektaziy uZdegimg. Neutrofily elastaze
ir kitos neutrofily serino proteazés yra su-
aktyvinamos katepsino C/DPP1 neutrofily
brendimo metu kauly Ciulpuose. Batent Sio
fermento inhibitoriai yra tiriami klinikiniuose
tyrimuose. Vienas i$ tokiy tiriamy vaistiniy
preparaty yra brensokatibas, Siuo metu vyk-
domas lll fazés klinikinis tyrimas (Clinical Tri-
als.gov: NCT04594369). Taip pat vykdomi
klinikiniai tyrimai, kuriuose tiriamas biologi-
nés terapijos veiksmingumas eozinofiliniy
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(ClinicalTrials.gov: NCT05006573) ir ne eo-
zinofiliniy (ClinicalTrials.gov:NCT0628039)
bronchektaziy atvejais.

Strategija ,vienodas gydymas visiems atve-
jams® nebepasiteisina. |Jvykdyty Kklinikiniy
tyrimy tolesné ,post hoc” analizé atskleidé
kliniSkai svarbius pacienty pogrupius. Pa-
vyzdZziui, nors tiek inhaliuojamojo manitolio,
tiek inhaliuojamojo aztreonamo (AIR-BX) ty-
rimuose pirminés vertinamosios baigtys ne-
pasiektos, kiekvieno tyrimo vadinamoji ,post
hoc" analizé atskleidé pacienty pogrupius,
kuriems tiriamasis vaistinis preparatas visgi

buvo veiksmingas. Siy pogrupiy papildomi
tyrimai galéty atskleisti daugiau informaci-
jos. Bronchektaziy srityje lieka dar daug ne-
atsakyty klausimy.

Apibendrinimas. Bronchektaziy gydymo
tikslas — sumazinti simptomy nasta, page-
rinti gyvenimo kokybe, sumazinti paiméjimy
daznj bei uzkirsti kelig ligos progresavimui.
Didéjant supratimui apie ligg, bronchektaziy
tema pagaliau susilaukia didesnio démesio.
Moksliniai tyrimy déka, atsiranda daugiau
duomeny apie patofiziologinius mechaniz-
mus, vykdoma daugiau klinikiniy tyrimy.

Cistiné fibrozé
Pirminé ciliariné
diskinezija

Jungiamajo Mukociliacinio
audinio ligos klirenso
Alerginé paieidimas
bronchopulmoning
aspergilozés
Uidegiminés farny
ligos ir t.t.
Kvépavimo
taky
uidegimas
Kvépavimo
taky
Tl
Seidi
Infekeija Igimti sindromai

Pneumonija
NTM

Su imunodeficitu
susijusi infekcija

Tracheobronchomegalija
Fibrozé sukelianti
tempimo bronchektazes

1 pav. Bronchektaziy ,ydingo sikurio® patogenezé

Paaiskinimai. NTM — ne tuberkuliozés mikobakterijos.
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Simptomai (kosulys, skrepliavimas, kraujo iSkoséjimas ir daznos

Diagnozé Kratinés Igstos kompiuteriné tomografija — bronchektazés apatiniy kvépavimo taky infekcijos)

Identifikuokite bronchektaziy priezastj

Pradinis jvertinimas FSSSFESIIIIIN Paiméjimy daznis Pla’:?mrf:i]:wl;(;ijos Mikrobiologija
I . jvertinimas | I

Bronchektaziy sunkumas ir gretutiniy ligy jvertinimas

Gydymas Gydyti priezastj Gydyti dusul; Kontroliuoti gretutines
+ Ne tuberkuliozes mikobakterijy sukelta plauciy + Bronchus plegiantys ligas
liga vaistai
+ alerginés bronchopulmoninés + Fizinis aktyvumas
aspergilozés * Reabilitacija
« Pirminiai ir antriniai imunodeficitai
+ as-antitripsino stoka
A4
—————————————————————————————————————————— Gydymas nukreiptas j bronchektaziy patofiziologijos komponenta R
Dabartinis gydymas

+ ligalaikis makrolidy skyrimas Dabartinis gydymas
................................ . * Inhaliuojami

Vykstantys tyrimai s kortikosteroidai
) Neutrofilinis " R, ortikosteroidai
* Brensokatibas (NCT04594369) ot A . « T2 biologiniai vaistai
+ Katepsino C inhibitorius [ urdegimas 5032;222;5 9
| Z/

(NCT03696290) PP Kvépavimo Vykstantys tyrimai

i | «Roflumilast (NCT04322929; taky uzdegimas + Benralizumabas
! | NCT03988816) (NCT05006573) 3
; * Melfalanas (NCT04278040) ;
i | iv. arantitripsinas (NCT05582798)
' « ltepekimab (anti-IL-33) (NCT06280391) - :
* Neutrofily elastazés inhibitorius Pa';_bgrtmls g.).ldymas
! | CHF6333 (NCT06166056) \zioteraplja o |
! |+ HSK31858 (catepsino C : Ik"ep'a'g.h'pemsm°"a“"'a' :
; Ao preparatai ;
inhibitorius) (NCT05601778) « Fizinis aktyvumas
+ Reabilitacija
3 Vykstantys tyrimai 3
i Dabartinis gydymas * CFTR potenciatorius (NCT04396366) !
: + Eradikacija * Askorbo r. ir glutationas ;
« Inhaliuojami antibiotikai (NCT05495243)
! * Fiziologinis tirpalas ir/ar !
i Vykstantys tyrimai karbocisteinas (NCT04140214) !
« kvepiamas natrio kolistimetatas(NCT03460704) * Purskiamas ENaC blokatorius
. « Ikvepiamas astreonamas (NCT03696290) NCT02871 778) '
« Intraveninis gremubamabas (ISRCTN70034823) : '{'ﬁg?gg%azss’;‘zm
3 « Fagy terapija AP-PA02 (NCT05616221) ;

2 pav. Bronchektaziy gydymo ir vykdomy tyrimy santrauka.
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Klinikiniai pozymiai

Priezastis

13eitys

Sunkesni kvépavimo taky
simptomai

Blogesné su sveikata susijusi
gyveimo kokybé

Kvépavimo A
taky ligos

Kitos
gretutinés |
ligos

Daznesné létiné P.
aeruginosa infekcija

DaZnesni paiméjimai

Didéja hospitalizacijy daznis

Didéja mirStamumas

3 pav. Ligos susijusios su blogesnémis bronchektazémis serganciy ligoniy baigtimis.
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