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Wstep

Samoistne wtdknienie ptuc (IPF, idiopathic pulmo-
nary fibrosis) jest najczgsciej obserwowang manife-
stacja kliniczna spos$rod samoistnych srodmiazszo-
wych zapalen ptuc (ITP, interstitial idiopathic pneu-
monias). Rozpoznawane jest ono u okoto 40—45%
chorych z IIP [3,40].

Precyzyjne oszacowanie chorobowosci i zapa-
dalnosci na IPF jest trudne, a prezentowane wyniki
czesto bardzo rozbiezne. 1 tak na przyktad Coultas
i wsp. [11] szacuja, ze wsrdd populacji Nowego
Meksyku zapadalno$§¢ na IPF wsrod kobiet wy-
nosi okolo 7,4/100 tys./rok, a wsréd mezczyzn
—10,7/100 tys./rok W Nowym Meksyku wskazni-
ki chorobowos$ci u mezczyzn (20,2/100 tys./rok) sa
takze wyzsze anizeli u kobiet (13,2/100 tys./rok).
Natomiast w Japonii zapadalnos¢ na IPF wsrod ko-
biet i mgzczyzn oceniono na tylko 4,1/100 tys. [28],
w Czechach — na 7-12/100 tys. [21], za§ w Finlan-
dii — na okoto 16—-18/100 tys./rok [14]. Z kolei ze-
stawienie dokonane przez Thomeera [39] wskazuje
na wysoka zapadalnos$¢ na IPF w populacji niemie-
ckiej (32/100 tys./rok) i na wysokie wskazniki cho-
robowosci we Wloszech (37/100 tys./rok), a niskie
—w Belgii (17/100 tys./rok). Nie ulega watpliwosci,
ze zapadalno$¢ na IPF wzrasta z wiekiem i jest naj-
wigksza u 0sob po 65. roku zycia [34].

W chwili obecnej przyjmuje sig, ze klinicznej
postaci IPF odpowiadaja tylko zmiany patomor-
fologiczne, okre$lane jako zwyklte §rodmiazszowe
zapalenie ptuc (UIP, usual interstitial pneumonia)
[3,40]. Mikroskopowo UIP charakteryzuje si¢ roz-
norodnoscia i roznoczasowos$cia wystgpujacych
obrazéw morfologicznych. Oprocz obszarow nasi-
lonego witdknienia (gldwnie kolagenowego wtok-
nienia ubogokomorkowego) i przebudowy struktu-
ry ptuc wystepuja ogniska zapalenia §rédmiazszo-
wego, a takze obszary niezmienionego miazszu.
Najwigksze nasilenie zmian patologicznych obser-
wuje si¢ w partiach podoptucnowych, bardzo czgsto
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w postaci roznej wielkosci torbielek o $rednicy kil-
ku-, kilkunastu milimetrow, poprzedzielanych og-
niskami widknienia, co daje w efekcie tak zwany
obraz plastra miodu [3,10,19].

Samoistne wtoknienie ptuc jest choroba prze-
wlekta, postepujaca, o ztym rokowaniu, bowiem
tylko 30-50% chorych przezywa okres od 3 do 5
lat [3,31,40]. Jak dotychczas, nie opracowano me-
tod skutecznego leczenia tej choroby [5,8], pomimo
licznych prob klinicznych z zastosowaniem pred-
nizonu, cyklofosfamidu, kolchicyny, azatiopryny,
interferonu gamma lub pirfenidonu.

W Stanach Zjednoczonych roczne wydatki zwia-
zane z leczeniem chorego na IPF w 2000 roku wyno-
sity od 33 000 do 40 700 dolaréw, z czego 71-73%
stanowity wydatki zwiazane z hospitalizacja [34].

Definicja IPF zaktada, ze jest to choroba poste-
pujaca i przewlekta. Niemniej jednak u niektorych
chorych moga zdarzy¢ si¢ nagle zaostrzenia nie-
zwiazane z infekcja czy zatorem tetnicy plucnej,
ktore prowadza najczesciej do szybko postepujacej
niewydolnosci oddechowej oraz $mierci albo tez
do przyspieszonego spadku wydolnosci i obnize-
nia warto$ci parametrow badan czynno$ciowych
ptuc, nawet jezeli uzyskano poprawg po leczeniu
duzymi dawkami glikokortykosteroidow. Przebieg
zaostrzenia IPF moze przypomina¢ obrazem Kkli-
niczno-radiologicznym ostre §rédmiazszowe zapa-
lenie ptuc (AIP, acute interstitial pneumonia), okre-
$lane dawniej mianem zespolu Hammana-Richa
[2,4,9,10,20,23].

Rozpoznanie i czesto$¢ zaostrzen

Cztery zasadnicze kryteria rozpoznania zaostrzenia
IPF, sformutowane przez Kondoha i wsp. [23], za-
ktadaja, ze:

1) u chorych dochodzi do gwattownego i nie-
spodziewanego nasilenia duszno$ci w okresie
ostatniego miesiaca obserwacji,

2) nasila sig hipoksemia (PaO,/FiO, < 225),
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3) w radiogramie ptuc pojawiaja si¢ obustronnie
nowe zacienienia migzszowe, nacickowe,

4) nie stwierdza si¢ cech infekcji bakteryjnej, wi-
rusowej lub grzybiczej ani tez niewydolnos$ci
krazenia.

Akira i wsp. [4] podaja podobne kryteria zaost-
rzenia, ale za nasilenie hipoksemii przyjmuja, bar-
dziej liberalnie, tylko obnizenie ci$nienia parcjalne-
go tlenu we krwi tetniczej (PaO,) o 10 mmHg w sto-
sunku do wartosci wyj$ciowych w ciagu ostatnich
4 tygodni obserwacji.

U blisko 50% chorych duszno$ci moze towarzy-
szy¢ uporczywy kaszel i odkrztuszanie $luzowej
plwociny [20].

Podkreslenia wymaga fakt, ze badania mikro-
biologiczne ukierunkowane na potwierdzenie infek-
cji bakteryjnej, w tym legionellozy, pneumocystozy
czy tez zakazenia wirusem cytomegalii lub innymi
wirusami, daja wyniki negatywne, pomimo ze czg$¢
chorych moze goraczkowa¢ i wykazywac objawy
grypopodobne [2,20,32].

Rozpoznanie zaostrzenia IPF wymaga wyklu-
czenia takze przyczyn kardiologicznych. W bada-
niu echokardiograficznym serca stwierdza si¢ pra-
widlowa frakcje wyrzutowa i prawidlowy aparat
zastawkowy, chociaz obecne sa cechy nadcisnienia
phucnego oraz przerostu i powigkszenia prawej ko-
mory serca [32].

Na pytanie, jak czgsto dochodzi do takich gwat-
townych zaostrzen IPF, odpowiedz jest trudna,
z uwagi na ostre kryteria rozpoznania zaostrzenia
i skapa liczbg badan prospektywnych pos§wigconych
temu zagadnieniu.

W 1990 roku Panos i wsp. [31] wykazali,
ze w 543-osobowej grupie chorych na IPF, obser-
wowanych w ciagu 1-7 lat, zmarto 60% badanych.
Postepujaca przewlekta niewydolno$¢ oddecho-
wa byla zasadnicza przyczyna zgonu tylko u 39%
zmartych. Wéréd innych przyczyn zgonu wskazy-
wano na nasilenie niewydolnosci krazenia u 14,4%
i niewydolno$¢ wiencowa u 9,5% chorych. Nato-
miast infekcje lub zatorowos$¢ ptucna byly powo-
dem zgonu w malym odsetku przypadkéw (odpo-
wiednio 6,5% 1 3,4% chorych).

U 10% pacjentéw przyczyna $mierci byl nowo-
twor phuc lub innych narzadéw. Nawiasem mowiac,
ryzyko zachorowania na nowotwor ztosliwy ptuc
wsrdd chorych na IPF jest istotnie wigksze anizeli
w populacji zdrowych i1 wzgledne ryzyko (RR) za-
chorowania na nowotwor pluc okreslane jest na 7,3
do 14,1 [34]. U pozostatych 18% zmartych chorych
w grupie badanej przez Panosaiwsp. [31] przyczyne
zgonu sklasyfikowano jako inng anizeli wymienio-
ne, a wsrod nich, oprécz na przyklad odmy optuc-
nowej, notowano nagle pogorszenia i zaostrzenia
o trudnym do zdefiniowania podtozu.
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W ostatnim prospektywnym zestawieniu Kima
i wsp. [20] z 2006 roku wsrod 147 obserwowa-
nych chorych cechy zaostrzenia wedlug przyto-
czonych powyzej kryteriow Kondocha [23] miato
8,5% chorych w okresie rocznej obserwacji, a 9,6%
—w okresie 2 lat. Przyjmujac kryteria Akiry [4], od-
setki te byty wyzsze i siggaty 15% po roku i 18% po
2 latach obserwacji.

W badaniach Azumy i wsp. [6] z 2005 roku, do-
tyczacych skutecznosci pirfenidonu w leczeniu IPF,
u 14% chorych otrzymujacych placebo w okresie 9
miesiecy od poczatku obserwacji wystapito gwat-
towne zaostrzenie wymagajace hospitalizacji. Tak-
ze Raghu i wsp. [33] w pracy na temat skutecznosci
interferonu gamma 1-b podkreslaja, ze przedwczes-
na $mieré¢ w ciagu 48 tygodni obserwacji wystapi-
fa az u 44 sposrod 330 (13%) zakwalifikowanych
do badania 0s6b z wyjéciowa pojemnoscia zycio-
wa wigksza od 50% naleznej. Martinez i wsp. [26]
zwracaja uwage, ze czestosé zaostrzen IPF moze
by¢ niedoszacowana w codziennych obserwacjach
klinicznych. Autorzy ci wskazuja na mozliwo$c¢
wystapienia zaostrzenia w kazdym momencie cho-
roby. Przytaczaja oni przyktad 15 zmartych ze 168
obserwowanych przez 76 tygodni i kontrolowanych
co 3 miesiace chorych. U tych 15 zmartych (47%
wszystkich obserwowanych zgonow w tej grupie)
w okresie do 4 tygodni przed $miercia wystapity
gwattowne nasilenie duszno$ci 1 dekompensacja
oddechowa niezwiazane z infekcja, pomimo wczes-
niej stabilnych parametréw czynnos$ciowych ptuc,
czyli nat¢zonej pojemnosci zyciowej i zdolnosci
dyfuzyjne;j.

Przyczyny gwattownych zaostrzen IPF u znako-
mitej wigkszos$ci chorych nie sg znane. Nie mozna
takze wyr6zni¢ 1 wskazaé, na podstawie parame-
trow antropometrycznych, badan czynnos$ciowych
uktadu oddechowego w spoczynku lub parametréw
gazometrycznych czy tez stosowanego leczenia
chorych najbardziej zagrozonych wystapieniem za-
ostrzenia [20,45].

Opisywano wszakze, co wymaga szczegdlnego
podkreslenia, ze niektore procedury diagnostyczne,
takie jak: BAL (plukanie oskrzelowo-pecherzyko-
we) czy biopsja pluca, moga zaostrzenie wywotac.
I tak w badaniach Hiwatari i wsp. [13] 3 starsze
osoby (w wieku 79,77 i 66 lat) sposrod 124 cho-
rych na IPF zmarly po wykonaniu BAL-u ($rednio
po 2 tygodniach) w wyniku gwaltownego nasilenia
niewydolnos$ci oddechowej, ktore nie bylo wywota-
ne infekcja. Takze chirurgiczna biopsja ptuca moze
wywola¢ zaostrzenie [43,45]. Smiertelno$é z po-
wodu chirurgicznej wideotorakoskopowej biopsji
phuca u chorych na IPF byta zdecydowanie wigksza
(16,7%) anizeli w grupie chorych z innymi przyczy-
nami zmian rozsianych, gdzie wynosita tylko 1,7%
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[43]. Utz i wsp. [43] sugeruja, ze biopsja chirurgicz-
na mogta by¢ przyczyna wystapienia ostrego zaost-
rzenia u 25% chorych, ktorzy ostatecznie zmarli
w okresie do 30 dni od biopsji, za$ u pozostatych
75% zmartych po biopsji chorych moglo wystapi¢
juz zaostrzenie w chwili biopsji.

Zatem zdaniem Kima i wsp. [20] wykonywanie
biopsji pluca u chorych z podejrzeniem zaostrze-
nia IPF nie jest bezpieczne i zasadne, a wrecz nie-
etyczne.

Donoszono takze, ze zabieg chirurgiczny (np.
lobektomia przeprowadzona z powodu wspotistnie-
jacego nowotworu) moze by¢ rowniez czynnikiem
sprawczym zaostrzenia [36].

Wyniki badan dodatkowych

W czasie zaostrzenia IPF obserwowano w suro-
wicy chorych zwigkszone stgzenia CRP i LDH
[20,45]. Natomiast liczba leukocytow we krwi ob-
wodowej oraz caltkowite stezenie IGE moga byc¢
w granicach normy. Stwierdzono migdzy innymi,
ze we wczesnej fazie zaostrzenia wzrasta w su-
rowicy blisko pigciokrotnie st¢zenie biatka ST2,
produktu genu ST2, ktory jest jednym z gendéw
pierwotnej odpowiedzi w poczatkowych stadiach
proliferacji fibroblastow. Stezenie biatka ST2
ujemnie korelowato z PaO,, PaO_/FiO, i VC [38].
Wysunigto zatem tezg, ze jezeli produkt genu ST2
glownie wykazuje ekspresje na limfocytach Th2,
to w zaostrzeniu dochodzi do odpowiedzi zapal-
nej indukowanej przez Th2 cytokiny lub cytokiny
prozapalne. Badania autopsyjne wskazuja na nad-
mierna ekspresj¢ IL-1B 1 TNF-a w makrofagach
i pneumocytach typu II [30], ktore nasilaja pro-
dukcje biatka ST2 uwazanego za bardzo istotny
i przydatny surowiczy marker zaostrzenia IPF [38].
Innymi surowiczymi markerami wykorzystywa-
nymi w monitorowaniu zaostrzenia sa: KL-6 (gli-
koproteina z rodziny mucyn), odzwierciedlajaca
uszkodzenie pgcherzykow plucnych w nastgpstwie
zapalenia, oraz bialka surfaktantu SP-D i1 SP-A
wytwarzane przez pneumocyty Il typu [45].

Ostatnie badania Kubo i1 wsp. [24] wskazuja na
przydatnos¢ oznaczania stezenia D-dimeru, ktore
w zaostrzeniu IPF istotnie wzrasta i jest niekorzyst-
nym czynnikiem rokowniczym. U chorych, ktorzy
zmarli z powodu zaostrzenia, st¢zenie D-dimeru
w surowicy bylo istotnie wyzsze (3,3+2,3 ug/ml)
w poréwnaniu z chorymi, ktdrzy zaostrzenie prze-
zyli (0,9+0,7) [24].

W BAL-u dominujaca populacje¢ stanowia neu-
trofile, a ich odsetek moze wynosi¢ nawet 65% [32].
Obserwuje si¢ niekiedy zwigkszenie odsetka limfo-

Polska 2006/74

Zaostrzenia IPF

cytow do 20% [20], natomiast odsetek eozynofilow
na ogot nie przekracza 4-5% [12].

Zmiany radiologiczne

Precyzyjny opis zmian radiologicznych zobrazowa-
nych badaniem tomografii komputerowej o wyso-
kiej rozdzielczosci (HRCT) zawdzigczamy przede
wszystkim Akirze i wsp. [4], ktorzy u 17 chorych
z zaostrzeniem IPF wykazali, Zze nowo pojawiajace
si¢ zacienienia to zaggszczenia typu mlecznej szy-
by, czgsto z powietrznym bronchogramem. Te nowe
zmiany radiologiczne moga by¢ zlokalizowane:

1) na obwodzie ptuc,

2) wieloogniskowo,

3) lub moga by¢ masywne i rozlane w catych po-

lach ptucnych.

Oczywiscie te zaggszczenia naktadaja sig na ist-
niejace wczesniej, typowe dla UIP zaggszczenia li-
nijne, siateczkowate i obraz plastra miodu.

Obserwowane zmiany w okresie zaostrzenia byty
bardzo podobne do zmian w HRCT typowych dla
AIP. Istotnym wydaje si¢ takze, ze w tych 3 typach
zmian W czasie zaostrzenia stwierdzono podobny
stopien zmian ptucnych uwidocznionych badaniem
HRCT przed jego wystapieniem. Rokowanie cho-
rych zalezato od typu i rozleglosci zmian, bowiem
uzyskanie poprawy klinicznej i radiologicznej moz-
liwe byto tylko w przypadku obwodowej lokaliza-
cji zageszczen. U blisko 50% chorych ze zmianami
wieloogniskowymi Akira i wsp. [4] zaobserwowali
poprawg po leczeniu glikokortykosteroidami. Nato-
miast u 3 chorych z masywnymi rozlanymi zmia-
nami przebieg byt dramatyczny, gwattowny i nie
uzyskano poprawy — chorzy ci zmarli po okoto 3
tygodniach od wystapienia zaostrzenia. Wyniki
badan Kima i wsp. [20] takze potwierdzaja obser-
wacje Akiry 1 wskazuja na mozliwo$¢ remisji tylko
u chorych z obwodowa lokalizacja zmian o typie
mlecznej szyby.

Oprocz zaggszczen o typie mlecznej szyby na-
ktadajacych si¢ na zmiany plastra miodu i siatecz-
kowate, Parambil wsp. [32] dodatkowo stwierdzili
obecno$¢ niewielkiej ilosci plynu w obu jamach
optucnowych az u 4 z 7 opisanych chorych.

Zmiany patomorfologiczne pluc w zaostrzeniu

Badania patomorfologiczne chirurgicznych biop-
tatow pluc w czasie zaostrzenia u chorych na IPF
dowiodly, ze pojawiaja si¢ zmiany o typie rozla-
nego uszkodzenia pgcherzykow plucnych (DAD,
diffuse alvolar damage), przewazniec w fazie or-
ganizacji, naktadajace si¢ na istniejace wczesniej

405



D. Ziora

zmiany o typie UIP [25,32]. Taka kombinacja
zmian histopatologicznych opisywana jest takze
najczesciej wsrdd chorych na IPF przyjetych na
oddzialy intensywnej terapii z powodu niewydol-
nosci oddechowej [35].

Rozlane uszkodzenie pecherzykow phucnych
wystepuje w AIP (zesp6t Hammana-Richa) oraz
takze w ARDS (adult respiratory distress syn-
drome) [9,17]. Okreslenie ,rozlane uszkodzenie
pecherzykoéw” wskazuje nie tyle na rozleglosé
zmian, a raczej odnosi si¢ do masywnego uszko-
dzenia komorek nabtonka pgcherzykow (gltownie
typu I) 1 komoérek $rodbtonka naczyn. W przebiegu
DAD wyrdznia si¢ zazwyczaj fazg ostra (wysigko-
wa) 1 fazg pozna (organizacyjno-proliferacyjna).
W fazie ostrej dochodzi do obrzgku $rodmiazszo-
wego 1 bogatobiatkowego wysigku srodpgcherzy-
kowego. Moze dochodzi¢ do formowania bton
szklistych, tj. homogennych, r6zowych pasm po-
krywajacych $ciang pecherzykow i przewodow pe-
cherzykowych. W fazie proliferacyjno-organizacyj-
nej przegrody miedzypecherzykowe ulegaja pogru-
bieniu wskutek rozplemu fibroblastow i nasilenia
wloknienia. Pneumocyty typu Il sa hiperplastycz-
ne i moga wykazywac¢ pleomorfizm komorkowy.
W drobnych naczyniach krwiono$nych moze do-
chodzi¢ do mikrozakrzepow i nastgpuje organizacja
wysigku $roédpecherzykowego [9,10].

Oprocz zmian morfologicznych typu DAD nie-
ktorzy autorzy zwracaja uwage na mozliwosc poja-
wienia si¢ zmian o typie organizujacego si¢ zapale-
nia ptuc (organising pneumonia) [4].

Rokowanie i leczenie

Wprawdzie opisywano ustgpowanie zmian i po-
prawe kliniczna w pojedynczych przypadkach
[2,23], jednak ogoélnie rokowanie w przypadku
zaostrzenia SWP jest zte i bardzo zte [41,44,45].
Ogodlna $miertelno$¢ moze siggac 78%, a nawet
81% [20]. Takze wsrdd chorych z zaostrzeniem
IPF, leczonych na oddzialach intensywnej terapii
za pomoca sztucznej wentylacji pluc, rokowanie
jest bardzo zte [1,7,35,37]. I tak na przyktad spo-
$rod 25 chorych spetniajacych kryteria nieinfek-
cyjnego zaostrzenia SWP az 21 chorych zmarto
w czasie sztucznej wentylacji (od 2 do 27 dni), za$
3 pacjentéw zmarto wkrotce po wypisie z OIOM-
u (po 1, 22 1 po 67 dniach od chwili wypisu) [1].
Konkluzja autoréw jest bardzo smutna: u chorych
z ostrym zaostrzeniem IPF i niewydolnos$cia odde-
chowa nie nastapi poprawa, pomimo zastosowania
mechanicznej wentylacji ptuc. Zatem przed ewen-
tualnym skierowaniem chorych z zaostrzeniem
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IPF na oddziat intensywnej terapii caty wysitek
diagnostyczny powinno si¢ skierowa¢ na wykrycie
infekcyjnych i innych potencjalnie odwracalnych
przyczyn dekompensacji oddechowej. Obserwa-
cje 1 wnioski innych autoréw sa bardzo zblizone
[7,35,37].

Zdaniem Akiry i wsp. [4] tylko wczesne wykry-
cie nowych zmian o typie mlecznej szyby moze
by¢ bardzo istotnym czynnikiem wplywajacym na
decyzje o intensyfikacji leczenia i poprawiajacym
rokowanie.

W leczeniu stosuje si¢ metylprednizolon (np.
Solu-Medrol) w dawce dobowej 500-1000 mg
przez 3 kolejne dni (tzw. leczenie pulsami), a na-
stegpnie mozna stosowaé glikokortykosteroidy do-
ustne [2,4,23,27,45]. Przestanka do stosowania tak
zwanych pulséw Solu-Medrolu bylo podobienstwo
zmian histopatologicznych obserwowanych w za-
ostrzeniu SWP do zmian w ARDS, gdzie takie le-
czenie stosowano z powodzeniem przynajmniej
u czesci chorych. Korzystny efekt takiego postgpo-
wania zauwazyli w pojedynczych przypadkach za-
ostrzenia IPF niektorzy autorzy [4,23]. Opisywano
takze przypadek 74-letniego mezczyzny skutecznie
leczonego matymi dawkami metylprednizolonu
(2 mg/kg mc.) przez 14 dni [29].

W przypadku braku efektu leczenia samymi pul-
sami Solu-Medrolu mozna stosowac¢ leczenie skoja-
rzone z cyklofosfamidem i.v., na przyktad w dawce
600-700 mg/m? [32].

Jednak wyniki japonskiego wieloosrodkowego
badania przeprowadzonego w grupie 32 chorych
wskazuja, ze na ostateczny wynik leczenia zarow-
no wybor leku, jak i stosowana dawka glikokor-
tykoidow maja niklty wptyw [42]. Niekorzystnymi
czynnikami rokowniczymi sa hiperkapnia [42] oraz
wysokie stezenie biatka C-reaktywnego, a takze
D-dimeru [24]. Dodatkowe stosowanie heparyn
drobnoczasteczkowych, oprocz — glikosteroidow,
moze poprawi¢ rokowanie [24]. U chorych z zaost-
rzeniem otrzymujacych i.v. heparyng $miertelnosc¢
wynosila tylko 18%, natomiast w grupie otrzymu-
jacych placebo siggata 71%, jakkolwiek nie stwier-
dzano ewidentnych cech zatorowo$ci ptucnej u cho-
rych z zaostrzeniem [24]. Korzystny efekt heparyny
by¢ moze nalezy wiaza¢ ze zmniejszeniem nasile-
nia mikrozakrzepéw w obrgbie drobnych naczyn
krwiono$nych phuc, obserwowanych w poznej, pro-
liferacyjno-organizacyjnej fazie DAD towarzysza-
cej zaostrzeniu.

Stosowanie cyklosporyny w dawkach 50-200 mg
pod kontrola st¢zenia we krwi (100-150 ng/ml)
moze okaza¢ si¢ skuteczne u niektorych chorych
[15,16]. Brak jednak wieloosrodkowych badan na

Pneumonologia i Alergologia



duzych grupach chorych nie pozwala na ostateczne
i jednoznaczne rekomendacje.

Z reguty chorzy w okresie zaostrzenia otrzymy-
wali takze antybiotyki o szerokim spektrum, pomi-
mo braku dowodow na wspoétistniejaca infekeje.

W zapobieganiu zaostrzeniom IPF skuteczny
okazat si¢ takze pirfenidon, jakkolwiek i ten nowy
lek o wtasciwosciach antyfibrotycznych nie powo-
duje istotnej poprawy parametrow czynno$ciowych
pluc oraz nie wplywa na zmniejszenie ogolnej
$miertelnos$ci w IPF [6]. Jak wynika z pracy Azumy
1 wsp. [6], pirfenidon stosowany w maksymalnej to-
lerowanej dawce 600 mg 3 razy dziennie skutecznie
zapobiegt wystapieniu zaostrzeniu IPF w okresie
9 miesigcy od chwili jego zastosowania. W grupie
otrzymujacych placebo zaostrzenie SWP wystapito
u 14% chorych, z czego 1 chory zmart.

Interesujace obserwacje Kubo i wsp. [24] wska-
zuja na przydatnos¢ doustnych antykoagulantow
(warfaryny) w zapobieganiu zaostrzeniom IPF.
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