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Nalezy cytowac wersje oryginalna.

Streszczenie

Termin ,$lad weglowy” (carbon footprint) okresla emisje do $rodowiska gazéw cieplarnianych powstajgcych w wyniku dziatal-
nosci cztowieka. Sektor opieki zdrowotnej odpowiada za 5—-8% wartosci globalnej emisji gazéw cieplarnianych, z czego aerozole
medyczne stanowig jedynie 0,03% cato$ci emisji. Redukcja gazéw cieplarniach, w tym tych uzywanych do produkcji i stosowania
produktéw leczniczych i wyrobéw medycznych, wpisuje sie w zakres obowigzkéw, jakie Polska i poszczegdlne kraje powinna
podjaé celem urzeczywistnienia zatozen prawa migdzynarodowego. Na ptaszczyznie prawa medycznego, obowiazek ten koreluje
z koniecznos$cia dotozenia nalezytej starannosci w procesie udzielania $wiadczen zdrowotnych, w tym wyborze niskoemisyjnych
produktéw i wyrobdw medycznych (inhalatoréw) oraz udzielania pacjentom informacji o sposobie postgpowania ze zuzytymi
produktami i wyrobami, ze szczegdlnym uwzglednieniem tych, ktére implikujg emisje gazéw cieplarnianych. Najwiekszy $lad
weglowy majg inhalatory ci$nieniowe dozujace oparte o hydrofluoroalkan 134a (pMDI HFA 134a), nastepnie inhalator odmie-
rzonej dawki leku w ptynie oraz inhalatory suchego proszku (DPI). Slad weglowy DPI z danym lekiem jest 13-32 razy mniejszy
od odpowiadajgcego mu pMDI. Zamiana pMDI na DPI jest z jednym ze skutecznych sposobéw ograniczenia $ladu weglowego
inhalatordw, a przy zamianie nalezy sie kierowa¢ aktualng wiedza medyczna. Nalezy pilnie wdrozy¢ system recyklingu inhalatoréw
wszystkich typow.

Stowa kluczowe: $lad weglowy, efekt cieplarniany emisji, inhalator ci$nieniowy dozujacy (pMDI), hydrofluoroalkan (HFA),
inhalator suchego proszku (DPI), leczenie wziewne, astma, POChP
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i polskie regulacje prawne dotyczace redukcji ga-
z6w cieplarnianych, dokonano krétkiego przegladu
inhalatoréw i lekéw inhalacyjnych na przyktadzie
polskiego rynku. W dalszej czesci przedstawiono
wyniki badan nad §ladem weglowym wybranych
inhalator6w oraz sposoby zmniejszenia niekorzyst-
nego wplywu inhalatoré6w na $rodowisko, w tym
problem zamiany pMDI na DPL

Podstawowe definicje i wskazniki
dotyczace sladu weglowego

Termin ,,$§lad weglowy” (carbon footprint)
okresla emisje do srodowiska gazéw cieplar-
nianych (GHG, greenhouse gases) powstajacych
w wyniku dzialalnosci cztowieka [1]. Jest on
wyrazany iloSciowo w formie tzw. cieplarniane-
go efektu emisji (GWP, global warming potential)
podawanej w tonach, kilogramach lub gramach
réwnowaznych dwutlenku wegla (CO,) wyemito-
wanego do atmosfery (t CO,e, kg CO,e, g CO,e).
GWP pokazuje ilokrotnie silniejszy wplyw na
efekt cieplarniany (w okreslonym horyzoncie
czasowym, np. 20 lat) ma wyemitowanie jednej
tony/kilograma/grama danego gazu w poréwna-
niu z wyemitowang tong/kilogramem/gramem
CO,. Przyktadowo, wartosci GWP dla metanu
oraz hydrofluoroalkanu (HFA) 134a wynoszg od-
powiednio: 23 t CO,e i 1300 t CO,e [2]. Oznacza
to, ze emisja jednej tony metanu do atmosfery ma
efekt r6wnowazny emisji 23 ton CO,, za$ jednej
tony propelenta HFA 134a jest rOwnowazna emisji
1300 ton CO,. Innym istotnym wskaZnikiem od-
dzialywania gazow cieplarnianych na §rodowisko
naturalne jest ich trwalos¢ w atmosferze. Dla me-
tanu jest to okoto 12-15 lat, dla r6znych HFA po-
nad 250 lat, zas w przypadku szesciofluorku siarki
(SFs) — az 3200 lat [3]. GHG sa definiowane jako
gazowe sktadniki atmosfery, zar6wno naturalne,
jak i antropogeniczne, ktére pochtaniajg i reemi-
tuja promieniowanie podczerwone. Zaliczamy
do nich CO,, CH;, N,O oraz wiele gazéw zawie-
rajacych fluor (tzw. F-gases), w tym: SFg, zwigzki
perfluoroweglowe (PFC), chloroflourowegglowe
(CFC, w tym freony) oraz hydrofluoroweglowe
(HFC, w tym HFA).

Zwiazki HFC uzywane w inhalatorach ciénie-
niowych dozujacych (pMDI), to przede wszystkim
HFA 134a oraz HFA P227 [4]. W skali globalnej
energetyka, przemyst i transport sg najistotniej-
szymi zrédtami emisji gazéw cieplarnianych,
wéréd ktérych ponad % stanowi CO,. Wedlug
dostepnych danych w 2016 roku §wiatowa emisja
CO, do atmosfery wyniosta ponad 34 mld ton.
Udziat poszczegblnych panstw i regionéw w tej

emisji jest silnie zr6znicowany; dominuja Chiny,
USA, Indie i Rosja, wytwarzajace tacznie ok. 55%
emisji §wiatowej CO,. Udziatl Polski wedlug tych
samych Zrédet to jedynie 0,83% Swiatowej emisji
CO, [5]. Ocenia sie, ze GHG zawierajace fluor
stanowig jedynie 2% ogétu emisji, a stosowane sg
one gtéwnie w chtodnictwie, klimatyzacji, $rod-
kach gasniczych, itp. [6]. Na aerozole medyczne
przypada zaledwie 0,03% catlej emisji (ryc. 1) [7].

Szeroko pojety sektor opieki zdrowotnej
odpowiada za 5-8% wartosci globalnej emisji
GHG [8]. W Niemczech 7% krajowego $ladu we-
glowego jest wytwarzane w sektorze zdrowia [9].
Nie wiadomo, jak wielki jest ten udziat w Polsce.
Wéréd wielu elementéw skladajacych sie na te
warto$¢ pewng cze$¢ zajmujg inhalatory, szcze-
go6lnie pMDI. Na catym $wiecie rocznie sprzedaje
sie ponad 800 mln sztuk pMDI opartych na HFA
(> 11 500 ton/rok) co skutkuje szacowanym obcig-
zeniem dwutlenkiem wegla (CO,e) w wysokosci
> 13 milion6w ton [10, 11]. Wobec powyzszego
globalne i regionalne organizacje pozarzadowe
oraz rzady kilku krajéw zaczely wdrazaé projekty
majace na celu redukcje emisji GHG przez sektor
opieki medycznej [12]. Proponuje sie polityke
proekologicznych zaméwien publicznych oraz
wlaczenie tych wzgledéw w procesie podejmowa-
nia decyzji o zakupie i finansowaniu technologii
medycznych. Zmniejszenie produkcji CO, stato
sie celem zréwnowazonego rozwoju firm farma-
ceutycznych. W ekosystemie opieki zdrowotnej
bardziej zorientowanym na pacjenta, to pacjenci
w coraz wiekszym stopniu dziatajg jak konsumen-
ciimoga preferowac produkty (w tym inhalatory)
przyjazne dla srodowiska [13].

Przeglad inhalatoréw i lekéw inhalacyjnych
na przyktadzie polskiego rynku

Droga inhalacyjna jest najwazniejszg meto-
da podawania wiekszosci lekow stosowanych
w astmie, przewleklej obturacyjnej chorobie
pluc (POChP), mukowiscydozie i innych ostrych
lub przewlektych chorobach dré6g oddechowych
[14-16]. Aerozoloterapia moze by¢ prowadzona
przy pomocy kilku grup urzadzen inhalacyjnych
(inhalatoréw), takich jak:

* inhalator ci$nieniowy dozujacy (pMDI, pres-
surized metered dose inhaler) wraz z jego odmi-
ang — inhalatorem ci$nieniowym dozujacym
wyzwalanym wdechem (pMDI-BA, pressurized
metered dose inhaler — breath actuated);

* inhalator suchego proszku (dry powder inhaler,
DPI) — bardzo duzo inhalatoréw réznego typu
(generacji);
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Rycina 1. Udziat aerozoli medycznych w ogéinej puli gazéw cieplarnianych na $wiecie w roku 2016 [7]. RACHP — Refrigation, Air-Conditioning,

Heat Pomp (chtodnictwo, klimatyzatory, pompy ciepine)

* inhalator ptynowy dozujacy (MDLI, metered
dose liquid inhaler) — jeden inhalator na rynku
w kraju;

* nebulizatory (pneumatyczne i ultradzwiekowe,
w tym siateczkowe) — bardzo duzo urzadzen
wysoce zroznicowanych technicznie.

Istnieje ogromne zréznicowanie w udziale
wykorzystania r6znego rodzaju inhalatoréw
miedzy poszczegélnymi krajami. Na przyktad
w Szwecji w 2011 roku okolto 90% glikokortyko-
steroidéw wziewnych (GKSw) bylo inhalowanych
z DPI, podczas gdy w Wielkiej Brytanii okoto 80%
z pMDI [17]. Udziat poszczegélnych rodzajéw in-
halator6w w polskim rynku ukazano na rycinie 2.

Z danych zawartych w Farmaceutycznej Bazy
Danych BAZYL, a cze$ciowo przedstawionych na
rycinie 2. wynika, ze w Polsce rocznie sprzedaje
nieco ponad 13 mln opakowani pMDI i DPI. W tym
pMDI stanowia okolo 44%, DPI jednodawkowe
kapsutkowe ok. 30%, a DPI wielodawkowe bli-
strowe i rezerwuarowe ok. 26% tego rynku. Zesta-
wienie nie obejmuje MDLI (Respimat) i urzadzen
do nebulizacji.

W tabeli 1. zestawiono rézne leki wziewne
stosowane w terapii astmy lub POChP dostepne
na polskim rynku w poszczeg6lnych typach inha-
lator6w, a w tabeli 2. leki zarejestrowane w Polsce
w poszczegblnych DPI.

Duza réznorodno$¢ DPI jest z jednej strony
dobrym rozwigzaniem dla chorych i lekarzy, gdyz
umozliwia indywidualny dobér odpowiedniego in-
halatora. Jednak z drugiej rodzi trudnosci z wybo-
rem DPI i potrzebg edukacji personelu medycznego
oraz chorych. Wybér odpowiedniego inhalatora
dla danego chorego zalezy od wielu elementéw
i podlega ustalonym regulom w zaleznosci od
rodzaju choroby (astma vs POChP vs mukowiscy-
doza) i wieku chorych (dzieci vs doroéli) i innych
zmiennych, nie tylko klinicznych [14, 17-19].

Europejskie i polskie regulacje prawne dotyczace
redukcji gazow cieplarnianych

Kwestie redukcji GHG regulowane sg zaréw-
no na gruncie prawa europejskiego, jak i pol-
skiego. Juz w preambule Ramowej Konwencji
Narodéw Zjednoczonych stwierdzono, ze zmiany
klimatu i ich negatywne skutki stanowia jeden
z kluczowych probleméw ludzkosci [20]. Zwré-
cono uwage, ze panstwa wysoko rozwiniete maja
najwiekszy udzial w globalnej emisji GHG. Celem
tej Konwencji jest zgodnie z brzmieniem jej art. 2
,doprowadzenie (...) do ustabilizowania kon-
centracji gazéw cieplarnianych w atmosferze na
poziomie, ktéry zapobieglby niebezpiecznej an-
tropogenicznej ingerencji w system klimatyczny
(...)” [20]. Kolejnym waznym etapem prawnym byt
Protokét z Kioto z 11.12.1997 r. zobowigzujacy
38 krajéow rozwinietych do zmniejszania emisji
GHG [21, 22].

W dniu 12 grudnia 2015 roku w Paryzu,
podczas Konferencji Stron Ramowej Konwencji
Narodéw Zjednoczonych w sprawie zmian kli-
matu, 195 panstw przyjelo tekst nowej umowy
klimatycznej — porozumienia paryskiego podpi-
sanego w dniu 22 kwietnia 2016 roku w Nowym
Yorku, ktére zaczelo obowigzywac z poczatkiem
2020 roku, zastepujac protokét z Kioto [23]. Po-
rozumienie naklada na poszczegdlne panstwa
zobowigzanie do dwdéch typow dziatan: redukcji
emisji CO,, a takze rozszerzenia jego pochtaniania
miedzy innymi poprzez zwiekszenia zalesienia.
Zgodnie z art. 4 tego porozumienia, redukcja
emisji CO, ma by¢ realizowana tak szybko, jak to
jest mozliwe. Poszczegdlne panstwa sg zobowia-
zane sg do okreslenia swoich wkiadéw (Intended
Nationally Determined Contributions) w walce ze
zmianami klimatycznymi oraz ich stopniowego
zwiekszania.
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Rycina 2. Sprzedaz inhalatoréw pMDI i DPI do aptek w 12 miesiecznych okresach liczac od 09. 2018 do 08. 2019 oraz od 09. 2019 do 08. 2020 roku
(dane pochodzace z Farmaceutycznej Bazy Danych, 1QVIA 08/2020 sell in.)

Tabela 1. Dostegpnosé lekéw wziewnych w Polsce w poszczegolnych typach inhalatorow (stan na 01.10.2020 roku)

Inhalator/Lek GKSw LABA GKSw +LABA SABA SAMA SABA + SAMA LAMA LABA + LAMA GKS + LABA + LAMA

pMDI
pMDI-BA
DPI

Nebulizator

n
+
+
+

+

+
+

+

+

+

+
+

+

+

+ J— J— JR—

— + + +
+ J— —_— J—

** Spiromax — DPI wielodawkowy rezerwuarowy lll generaciji

Tabela 2. Leki zarejestrowane w Polsce w poszczegélnych typach DPI (stan na 01.10.2020 roku)

Nazwa inhalatora Typ DPI Dostepne leki

Aerolizer® Kapsutkowy Budezonid, formoterol

CNG Fantasmino® Kapsutkowy Budezonid, priopionian flutikazonu, formoterol, salmeterol

CNG Breezhaler® * Kapsutkowy Budezonid, mometazon/indakaterol, indakaterol/glikopironium,

mometazon/indakaterol/glikopironium
Dysk® * Blistrowy Propionian flutikazonu salbutamol, salmeterol,
propionian flutikazonu/salmeterol

Dyski generyczne (Aerostar®, Orbicel®, G7) Blistrowy Propionian flutikazonu/salmeterol

Easyhaler® Rezerwuarowy Budezonid, salbutamol, formoterol, budezonid/formoterol

Ellipta® * Blistrowy Umeklidynium, furoinian flutikazonu/wilanterol, umeklidynium/wilanterol,
umeklidynium/furoinian flutikazonu/wilanterol

Forspiro® Blistrowy Propionian flutikazonu/salmeterol, budezonid/formoterol

Genuair® Rezerwuarowy Umeklidynium, umeklidynium/formoterol

Handihaler® Kapsutkowy Tiotropium

Nexthaler® Rezerwuarowy Beklometazon/formoterol

Novolizer® Rezerwuarowy Budezonid, salbutamol, formoterol

Podhaler® Kapsutkowy Tobramycyna

Spiromax® * Rezerwuarowy** Budezonid/formoterol

Turbuhaler® * Rezerwuarowy Budezonid, formoterol, budezonid/formoterol

Twisthaler® Rezerwuarowy Mometazon

Zonda® Kapsutkowy Tiotropium

*Inhalatory istniejace takze w wersji elektronicznej (sensor rejestrujgcy uzycia inhalatora i/lub pomiar przeptywu wdechowego), lecz niedostepne aktualnie w Polsce
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Kolejne akty prawne istotne dla omawiane-
go zagadnienia dotyczg ochrony warstwy ozo-
nowej atmosfery. Nalezg do nich rozporzadze-
nia Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr
1005/2009 [24] i nr 517/2014 [25]. Ze wzgledu na
bezposrednig skutecznosé rozporzadzen unijnych,
przepisy prawa krajowego dotyczace omawia-
nej problematyki majg charakter uzupelniajacy
i wykonawczy w stosunku do regulacji prawa UE,
a ich celem jest przede wszystkim umozliwienie
wladciwego stosowania tych ostatnich.

Przepisy prawa krajowego dotyczace ochrony
warstwy ozonowej obowigzuja na mocy Ustawy
z dnia 15 maja 2015 roku o substancjach zubo-
zajacych warstwe ozonowg oraz o niektérych
fluorowanych GHG (F-gases) [26]. Przepisy Roz-
porzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady
(UE)NR 517/2014 w sprawie fluorowanych GHG,
reguluja kwestie dotyczace ochrony §rodowiska
przez zmniejszenie emisji tego rodzaju gazéw
[27]. Pierwszym waznym dokumentem mie-
dzynarodowym, ktéry odnosit sie bezposrednio
do substancji zubozajgcych warstwe ozonowa
byl protokét montrealski z dnia 16 wrzesnia
1987 roku [26]. Protokél zmieniono poprawka
z Kigali z dnia 15 pazdziernika 2016 roku [28],
ktéra zostala ratyfikowana przez Polske na w opar-
ciu o art. 89 ust. 1 Konstytucji RP [29]. W dniu
18 grudnia 2018 roku weszla w Zycie Ustawa
z dnia 9 listopada 2018 r. o ratyfikacji Poprawek
do Protokotu Montrealskiego [30]. Skutkiem przy-
jecia poprawki z Kigali jest przede wszystkim:
a. rozszerzenie listy substancji kontrolowanych

0 19. substancji z grupy HFC wykorzystywa-
nych powszechnie jako zamienniki substancji
zubozajacych warstwe ozonowa, ale bedacych
GHG o bardzo wysokich wartosciach GWP,

b. wprowadzenie harmonogramu redukcji HFC,
odrebnego dla krajéw rozwinietych i rozwija-
jacych sig,

c. rozszerzenie obowigzku przekazywania rocz-
nych sprawozdan dotyczacych produkcji, im-
portu i eksportu HFC [31],

d. rozszerzenie obowigzku licencjonowania im-
portu i eksportu o HFC,

e. objecie wycofywania HFC w krajach rozwijaja-
cych sie systemem dofinansowania w ramach
Funduszu Wielostronnego Protokotu.

W mysl art. 4 Ustawy o zawodach lekarza i le-
karza dentysty, ,,lekarz ma obowiazek wykonywac
zawdd, zgodnie ze wskazaniami aktualnej wiedzy
medycznej, dostepnymi mu metodami i srodkami
zapobiegania, rozpoznawania i leczenia choréb,
zgodnie z zasadami etyki zawodowej oraz z nale-
zyta starannos$ciag” [32]. Przez dolozenie nalezytej

starannosci w procesie leczenia nalezy rozumie¢
migdzy innymi eliminowanie dziatan, ktérych
podejmowanie zwigzane jest z ryzykiem wysta-
pienia negatywnych nastepstw dla osoby leczonej
lub dla og6tu spoteczenstwa (nawet po wielu la-
tach). Stosowanie proekologicznych inhalatoréw
zapobiega odleglym nastepstwom w obszarze
zmian klimatycznych, co ma bezposredni wplyw
na podniesienie jako$ci zycia i ochrong zdrowia.
Przyktadem niedolozenia nalezytej starannosci
moze by¢ wybér i stosowanie produktéw lecz-
niczych, ktérych uzywanie wiaze sie z negatyw-
nymi konsekwencjami dla ochrony srodowiska.
Nalezy przy tym zaznaczy¢, ze w przypadku gdy
pacjent deklaruje, ze wyraza zgode wylacznie
na postepowania z wykorzystaniem produktéow
nieekologicznych, ktére nadal funkcjonujg w ob-
rocie, lekarz nie moze wdrozy¢ postepowania
sprzecznego z wola pacjenta, nawet w sytuacji,
gdy w jego opinii stanowi ono optymalny sposéb
postepowania medycznego.

Analizujac kontekst dolozenia nalezytej sta-
ranno$ci w obszarze redukcji GHG nalezy zwr6-
ci¢ uwage miedzy innymi na wytyczne British
Thoracic Society, w ktérych podkreslono wage
wyboru DPI jako alternatywy dla pMDI, a takze
informowanie pacjentéw o mozliwosci stosowa-
nia terapii inhalacyjnej niskoemisyjnej [33]. Jed-
noczes$nie w tresci cytowanych wyzej wytycznych
zwrécono uwage na konieczno$¢ informowania
pacjentéw, ze optymalizacja uzywania produktéw
leczniczych wigze sig z wykorzystywaniem juz
posiadanych produktéw, a takze wtasciwg segre-
gacja zuzytych opakowan produktéw leczniczych.

Ostatni z poruszonych tematéw ma istotne
znaczenie na gruncie prawa polskiego. Zgodnie
z nim opakowania zuzytych, przeterminowanych
lub uszkodzonych produktéw leczniczych lub
wyrobéw medycznych (w tym inhalatoréw) po-
winny by¢ umieszczane w oznaczonych pojemni-
kach, znajdujacych sie miedzy innymi w ogélnie
dostepnych aptekach [34]. W kontekscie nalezytej
starannosci, do ktérej zobowigzany jest lekarz,
nalezy zaznaczy¢, ze jej elementem bedzie bez-
sprzecznie fakt poinformowania pacjenta o spo-
sobie postepowania ze zuzytymi opakowaniami
produktéw leczniczych i wyrobé6w medycznych
(w tym inhalatoréw), ktére ze wzgledu na utrate
wartosci leczniczej powinny zosta¢ odpowiednio
zutylizowane.

Podsumowujac, redukcja gazéw cieplarniach,
w tym tych uzywanych do produkcji i stosowania
produktéw leczniczych i wyrobéw medycznych,
wpisuje sie w zakres obowigzkéw, jakie Polska
i poszczegdlne kraje powinna podjacé celem urze-
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czywistnienia zalozen prawa miedzynarodowego.
Na plaszczyznie prawa medycznego, obowigzek
ten koreluje z koniecznos$cig dotozenia nalezytej
staranno$ci w procesie udzielania §wiadczen
zdrowotnych, w tym wyborze niskoemisyjnych
produktéw i wyrobéw (inhalatoréw) oraz udzie-
lania pacjentom informacji o sposobie postepo-
wania ze zuzytymi produktami i wyrobami, ze
szczegblnym uwzglednieniem tych, ktére impli-
kuja emisje gazéw cieplarniach.

$lad weglowy wybranych inhalatoréw

W analizie §ladu weglowego danego produk-
tu, w tym takze inhalatora, nalezy rozpatrywac
jego pelen cykl ,zyciowy” — od wytworzenia,
poprzez uzycie, az do utylizacji powstajacych
z niego odpaddéw [35]. Kompleksowa analiza jest
mozliwa przy zastosowaniu szczegdlnej meto-
dyki typu LCA — life cycle analysis [36, 37]. Dla
jej przeprowadzenia w stosunku do inhalatoréw
medycznych wymagane sa pelne informacje
o kazdym etapie procesu:

1. wytwarzania inhalatora;

2. wytwarzania zawartego w nim leku (czesto
objete tajemnica know-how);

3. dystrybucji i kanatach sprzedazy oraz maga-
zynowania inhalatora;

4. stosowania leku;

utrzymywania higieny inhalatora;

6. postepowania ze zuzytym (cze$ciowo lub cal-
kowicie) inhalatorem i lekiem.

Dla kazdego z tych etapéw ,,zycia” inhala-
tora nalezatoby osobno okreéli¢ §lad weglowy
w postaci wartoéci GWP (np. w przeliczeniu na
dostarczang jedng dawke leku lub na 100 dawek),
a nastepnie te wartoéci zsumowad. Sciste dane na
ten temat sg niedostepne dla wielu inhalatoréw,
co utrudnia wiarygodng analize iloéciowa i po-
réwnania produktéw inhalacyjnych pod wzgle-
dem pozostawianego przez nie §ladu weglowego.

Przyktadem analizy §ladu weglowego réz-
nych inhalator6w jest badanie Goulet i wsp.
[36]. Autorzy podjeli prébe por6wnania §ladu
weglowego dwoch typéw inhalatoréw: pMDI
HFA 134a z albuterolem 200 ug/dawke (Proventil,
Merk & Co., Inc., Kenilworth, NJ, USA) i nebu-
lizatora pneumatycznego pracy ciagtej DeVillbis
Pulmo-Aide (DeVilbiss, Port Washington, NY,
USA) przy zastosowaniu standardowej dawki
3 mg albuterolu. W przypadku pMDI autorzy
wzieli pod uwage nie tylko nosnik HFA 134a
uwalniany do atmosfery przy podawaniu leku, ale
réwniez pozostate elementéw inhalatora, w tym
aluminiowy pojemnik na lek (kanister), zaw6r

ol

dawkujacy czy polipropylenowa obudowe inha-
latora, niosace ze sobg okreslony slad weglowy.
Nebulizator pneumatyczny cho¢ bezposérednio
nie emituje gazéw cieplarnianych podczas in-
halacji leku, to jednak jest zasilany elektrycznie,
sktada sie z wielu elementéw metalowych i z two-
rzywa sztucznego, ktére zawierajag w sobie jakis
slad weglowy. Nawet sposéb mycia (recznie lub
w zmywarce) i ewentualna sterylizacja komory
nebulizacyjnej wnoszg takze swdj wktad w §lad
weglowy. Cytowani wyzej autorzy wykazali,
ze $lad weglowy pMDI HFA 134a jest dwu- lub
trzykrotnie wyzszy od $ladu weglowego nebu-
lizatora (w przeliczeniu na jedng dawke), przy
czym o r6znicy zdecydowata przede wszystkim
emisja HFA, gazu charakteryzujacego sig wyso-
ka wartoéciag GWP. W przypadku nebulizatora,
na jego $lad weglowy istotnie wptywa sposéb
mycia komory nebulizacyjnej i ustnika — GWP
wyraznie wzrasta w przypadku mycia recznego.
Wktad pozostalych czynnikéw, ze wzgledu na
dlugi czas uzywania urzadzenia (kompresor, ko-
mora nebulizacyjna, wezyki taczace) pozostaje
na bardzo niskim poziomie. Autorzy pomineli
w analizie kwestie sladu weglowego wynikajacego
z zagospodarowania zuzytego inhalatora pMDI
i kompletnego nebulizatora oraz nie wzieli pod
uwage filtra wdechowego w nebulizatorze. Podob-
nie, jako malo istotne uznali udzialy w §ladzie
weglowym wynikajace z transportu obu inha-
latoréw. Brak jest dostgpnych danych na temat
sladu weglowego nebulizatoréw siateczkowych,
cho¢ teoretyczne rozwazania mogg wskazywacé na
mniejsze warto$ci GWP vs nebulizatory pneuma-
tyczne (dane wlasne, niepublikowane). W innym
badaniu wykazano, Ze preparat Atrovent pMDI
HFA 134a ma GWP ok. 14,6 kg CO,e, a Berodual
pMDI HFA 134a ok. 16,5 kg CO,e i te wartoSci
sg ok. 20 razy wieksze od uzyskiwanych dla le-
kéw podawanych z MDLI, jako preparat Spiriva
Respimat® czy Berodual Respimat® — oba po
ok. 0,78 kg CO,e [38]. W przypadku MDLI typu
Respimat, w zaleznosci od liczby uzy¢ (wkiad
wymienny), inhalator ,produkuje” od 0,77 do
1,03 kg CO, [39]. W pMDI ponad 95% GWP pocho-
dzi z nosnika HFA, a dodatkowy wplyw pochodzi
z samego inhalatora (ok. 1%), formulacji leku
i innych sktadowych (ok. 0,8%) oraz z proceséw
produkciji i dystrybucji (< 0,5%) [38]. Badanie to
bylo przeprowadzone poprawnie metodologicz-
nie, gdyz obejmowalo wszystkie etapy ,zycia”
badanych inhalatoréw (pozyskiwanie i wstepne
przetwarzanie materiatéw, produkcja, dystrybucja,
uzytkowanie i utylizacja inhalatora — metodyka
LCA). Podobne dane dotyczg innych lekéw z pMDI
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HFA 134a [40]. Warto przypomnie¢, ze propelent
HFA 227a zawarty np. w preparacie GKSw/LABA
Flutiform™ 120 dawek to jeszcze wigksza warto$é
GWP — 295 g CO2e na 1 dawke [41] vs. preparat
VentolinTM pMDI 134a 200 dawek — ok. 120 g
CO.e na 1 dawke [42]. Takze bardzo wysoka war-
tos¢ GWP ma HFA 227a zawarty w pMDI Symbi-
cort™ [43]. Zar6wno pMDI Flutiform ™, jak i pMDI
Symbicort™ nie wystepuja na polskim rynku.
Ciekawie wypadaja por6wnania pMDI HFA
134a z DPI dla inhalatoréw dostepnych na polskim
rynku. W opublikowanej ostatnio pracy Janson
i wsp.ocenili catkowity roczny $lad weglowy pMDI
i DPI typu Accuhaler (Dysk) i Ellipta (tab. 3) [44].
Z przestawionych danych wynika, Ze pola-
czenie propionianu flutikazonu z salmeterolem
w DPI wykazuje §lad weglowy 32 razy mniejszy,
niz w pMDI HFA 134a. Z kolei preparaty zawie-
rajace dwie lub trzy substancje lecznicze w jed-
nym inhalatorze dawaly mniejszy slad weglowy,
niz stosowanie ich w odrebnych inhalatorach:
odpowiednio dla pMDI o 12,6% i DPI o 23,2%
[44]. Podobne wyniki sg znajdujemy w publikacji
Wilkinson AJK i wsp. [40].
Nieco inne wyniki przedstawili Panigone S
i wsp. analizujac niektoére leki inhalacyjne firmy
Chiesi, takze z nowym propelentem HFA 152a (leki
z tym propelentem sa w trakcie badan) (tab. 4) [45].
Przedstawiono w niej dane dotyczace inhalatoréow
zawierajacych 120 dawek i produkujacych kazdora-
zowo 200 ug dwupropionianu beklometazonu/6 ug
formoterolu/dawke nominalng (Foster®) lub 100 ug
beklometazonu /6 ug formoterolu/12,5 ug bromku
glikopironiowego na dawke odmierzong (Trimbow®).
Slad weglowy DPI typu NEXThaler jest oko-
to 15 razy mniejszy, niz analogiczna kombina-
cja z pMDI HFA 134a. Natomiast zastosowanie
w pMDI nowego no$nika HFA 152a redukuje slad
weglowy dla ocenianych preparatéw okolo 8 razy
ijest on tylko okoto 2 razy wigkszy vs NEXThaler.
Niedawno dane dotyczace DPI kapsutkowego
typu Breezhaler” podata firma Novartis dla swo-
ich lekéw taczonych: indakaterol (IND)/furoinian
mometazonu (MF) oraz IND/MF/glikopironium
(IND/MF/GLY) [46]. Badania te zostaly przepro-
wadzone zgodnie z zalecanymi standardami
(GHG Protocol). Ocena obejmowata caty cykl
zyciowy produktu, w tym urzadzenia, aktywnego
sktadnika farmaceutycznego (leki) i opcjonalnego
sensora. Por6wnanie §ladu weglowego przepro-
wadzono dla tych produktéw w 4 krajach: Francji,
Niemczech, Wielkiej Brytanii oraz Japonii. Dane
z Francji ukazano na rycinie 3. Autorzy po raz
pierwszy podali wielko$¢ sladu weglowego jaka
zostawia sensor, opcjonalne urzadzenie elektro-

Tabela 3. Porownanie GWP dla czgsto stosowanych pMDI
i DPI (modyfikacja wtasna wg 44).

Inhalatory GWP
kg CO,./rok
pMDI - Ventolin Evohaler® 205
pMDI - Seretide Evohaler® 234
Razem 439
DPI — Seretide Accuhaler (Discus)® 1,3
DPI - Relvar Ellipta® 9,5
Razem 16,8

Tabela 4. Slad weglowy wybranych lekéw wziewnych
firmy Chiesi (Panigone S 2020)

Inhalatory GWPg GWP kg
C02e/ CO02e/inhalator
dawke

pMDI — Foster® HFA 134a* 118,56 14,23

pMDI — Foster® HFA 152a* 14,50 1,74

pMDI — Trimbow® HFA 134a 118,99 14.28

pMDI — Trimbow® HFA 152a 14,34 1,61

DPI — Foster NEXThaler® 7,64 0,92

niczne (Propeller Health Sensor) ulatwiajgce kon-
trole adherencji chorego do zapisanego leczenia
wziewnego, a zarejestrowane w 2020 roku przez
Europejska Agencje Medyczng do stosowania
z DPI Breezhaler [47].

Wynika z nich, ze Breezhaler zawierajacy
IND/MF lub ING/MF/GLY bez sensora ,,produkuje”
odpowiednio ok. 0,4 kg CO,e i ok. 0,38 kg CO,e
na miesigc stosowania leku. Jednakze inhalator
z ING/MF/GLY z sensorem to juz ok. 0,5 kg CO,e
na miesigc.

Ostatnio firma Orion Pharma podata wiel-
kos¢ §ladu weglowego dla DPI typu Easyhaler®,
a badanie przeprowadzono wg metodologii LCA
(tab. 5) (48, 49).

Najwazniejszym zrodlem emisji okazal sie
proces produkcji urzadzenia, substancji leczni-
czej, no$nika laktozowego, opakowania i ulotki
dla chorego, stanowiacy ok. 60% catkowitego §la-
du weglowego (CO,e) produktu. Dla poréwnania,
dystrybucja inhalatora to mniej niz 2% catkowi-
tego $ladu weglowego. Salbutamol Easyhaler®
ma najwiekszy $lad weglowy zwigzany z jego
produkcja, poniewaz wymaga wiekszej ilosci
laktozy, niz inne leki tej firmy.

Nie wszystkie firmy farmaceutyczne udostep-

sz 2

nity wielko$¢ §ladu weglowego swoich inhalato-
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o o o o o
N w ~ o o
1 1 1 1 1

Catkowity $lad weglowy/miesiac (kg Co,e

o
1

IND/MF  IND/MF/GLY  IND/MF/GLY  IND/MF/GLY
pakiet pakiet + sensor pakiet
30-dniowy  30-dniowy pakiet 90-dniowy

30-dniowy

Rycina 3. Slad weglowy w kg CO,, na miesiac stosowania lekéw
z DPI typu Breezhaler [46]

row. Na przyktad brak jest danych lub sg tylko
dane szacunkowe dla tak popularnych DPI, jak
Turbuhaler® (AstraZeneca), Forspiro® (Sandoz)
czy Spiromax® (Teva). Brak jest tez jakichkolwiek
danych dotyczacych komér inhalacyjnych, nie-
zbednych przy stosowaniu lekéw z pMDI u dzieci
i w niektérych grupach dorostych.

Sposoby zmniejszenia niekorzystnego wplywu
stosowania lekow wziewnych na srodowisko
— odpowiedzialne spojrzenie na inhalatory
w kontekscie sladu weglowego

Oferta inhalatoréw i sposéb ich stosowania
(az po utylizacje) bedzie bez watpienia podazaé

w kierunku ograniczenia ich sladu weglowego,
gdyz wymusza¢ to beda podpisane zobowigzania
i tworzone prawo. Zmniejszenie niekorzystnego
wplywu inhalator6w na srodowisko mozna uzy-
ska¢ poprzez szereg dziatan z udzialem produ-
centéw inhalator6w i lek6w, platnika, personelu
medycznego i samych chorych. Szczegétowe
dziatania powinny obejmowac [45, 50, 51]:

1. wdrozenie i §ciste przestrzeganie skutecznego
indywidualnego planu leczenia inhalacyjnego
(lekarz, pacjent);

edukacje i ciagla weryfikacje poprawnodci
techniki inhalacji (edukator zdrowotny, le-
karz, pielegniarka, pacjent);

ograniczenie uzycia SABA ,na zadanie” we
wszystkich rodzajach inhalator6w poprzez po-
prawe kontroli astmy i POCh (lekarz, pacjent);
optymalne wykorzystanie komory inhalacyj-
nej taczace sig zazwyczaj z poprawa skutecz-
nosci klinicznej lekéw z pMDI (lekarz, pa-
cjent);

uzywanie inhalatoré6w do ostatniej dawki i nie
marnowanie dawek poprzez uwalnianie leku
do atmosfery (pacjent);

wprowadzenie pMDI z nowymi propelentami
o nizszych wartosciach GWP, np.: HFA 152a
(producent, platnik, lekarz);

racjonalng zamiane pMDI na DPI lub MDLI
(lekarz);

ograniczenie liczby inhalator6w u danego
chorego poprzez szersze stosowanie lekéw 1a-
czonych w jednym inhalatorze oraz wprowa-
dzanie nowych formulacji dwu- lub tréjsktad-
nikowych (producent, lekarz, ptatnik);
tworzenie inhalatoréw DPI i MDLI z wymien-
nymi kartrydzami przedluzajacymi czas uzy-
wania inhalatora (producent);

Tabela 5. Sktadowe wielko$é $ladu weglowego dla réznych lekow w DPI typu Easyhaler® [49]

Sktadowe wptywajace na slad weglowy

Slad weglowy (g C0,e) na 1 inhalator

Salbutamol Flutikazon/Salmeterol Budezonid/Formoterol
Wielko$¢ dawek/Liczba dawek 100 g/200 dawek 50/250 ug/60 dawek 160/4,5 ug/120 dawek
Surowce do produkcji elementéw inhalatora, 142,3 142,3 142,3
opakowania i ulotki dla chorego
Surowce potrzebne do produkcji leku i no$nika 0,74 1,9 0,50
Transport surowcow 11,5 11,50 11,40
Produkcja leku i no$nika 3141 250,4 164,7
Montaz gotowego produktu 76,4 76,4 76,4
Dystrybucja produktu 8,5 8,4 8,3
Utylizacja 12,4 12,4 72,4
Suma 664,1 601,8 514,5

144 www.journals.viamedica.pl



Andrzej Emeryk i wsp., Wptyw inhalatoréw stosowanych w leczeniu choréb uktadu oddechowego na globalne ocieplenie

10. wykorzystywanie DPI kapsutkowych dla
wiegkszej liczby dawek, co wymaga dziatan
udoskonalajacych konstrukcyjnie inhalatory
(producent);

11. promocje recyklingu wszystkich inhalatoréw
(producent, apteka, pacjent).

Zamiana pMDI na DPI

Zamiana pMDI na DPI jest z jednym ze sposo-
béw ograniczenia §ladu weglowego inhalatorow,
co sugerowano juz przed kilku laty [52]. Na przy-
ktad wykazano, ze redukcja liczby pMDI na rzecz
DPI w Wielkiej Brytanii z 70% do 13% spowoduje
redukcje emisji CO, o ponad 550 kiloton/rok [53].
Jednakze inhalatory nie sa zamienne w prosty
sposé6b, a wybér wlasciwego urzadzenia zalezy
od wielu czynnikéw [54]. Zawsze nalezy wybraé
inhalator najlepszy dla danego chorego, kierujac
sie zasada ,,odpowiedni inhalator dla danego
chorego”, a nie ,,ten sam inhalator dla wszystkich
chorych” [18, 51, 55, 56]. Kazdy rodzaj inhalatora
wymaga specyficznej instrukcji obstugi i nowy
inhalator moze stanowi¢ problem dla chorego,
nawet jesli z jaki$ wzgledéw bylby lepszy w opinii
lekarza. Zmiana inhalatora moze prowadzi¢ do
pogorszenia efektéw leczenia [57, 58]. Ale tez za-
miana (zaré6wno na inhalator generyczny, jak i na
inny) w uzasadnionych klinicznie przypadkach
u chorych na astme lub POChP moze powodowac
redukcje zaostrzen oraz poprawe adherencji i by¢
leczeniem tanszym [59]. Wydaje sie, ze wplyw na
to majg ré6znorodne lokalne czynniki i danych
z jednego kraju (rynku) i danego typu inhalatora
nie mozna przenosi¢ bezkrytycznie na inne kraje
(rynki) i inhalatory [60]. Z reguly, jesli choroba
obturacyjna oskrzeli jest dobrze kontrolowana
nie nalezy zamienia¢ inhalatora bez istotnej
przyczyny. Zmianeg kazdego urzadzenia inhala-
cyjnego nalezy uzgodni¢ z pacjentem, przeszkoli¢
go w uzywaniu nowego inhalatora, kontrolowa¢
sposéb jego uzytkowania oraz technike inhalacji
[54, 61, 62]. Znacznym ulatwieniem dla chorego
jest ograniczenie potrzebnych lekéw wziewnych
(regularnych i ratunkowych) do jednego rodzaju
urzgdzen (pMDI lub DPI lub MDLI lub nebuliza-
tor), a w przypadku DPI do inhalatoréw tej samej
generacji [63, 64]. Zamiana lekéw podawanych
z pMDI na DPI moze wigzac sie ze wzrostem
kosztéw bezposrednich dla wiekszoséci duzych
panstw UE, cho¢ nie dla Polski (Tab. 6) [65].

Najwiekszy koszt zamiany pMDI na DPI
bedzie dotyczyl SABA, takze w Polsce (wzrost
0 290%). W przypadku pozostatych klas lekow
w kraju mozna sie spodziewaé raczej nizszych

kosztéw DPI vs pMDI. Dla wiekszosci lekéw
z pMDI istniejg zamienniki w DPI. Wyjatkiem
w kraju jest cyklezonid, fenoterol, bromek ipratro-
pium, fenoterol/bromek ipratropium oraz beklo-
metazon/formoterol/glikopyronium wystepujace
jedynie w pMDI.

Podsumowanie

Precyzyjne okreslenie §ladu weglowego dla
danego inhalatora nie jest fatwe, a wiec i porow-
nanie réznych inhalatoréw pod tym wzgledem
jest duzym wyzwaniem. Szczeg6lnie réznorod-
noé¢ konstrukcji DPI i nebulizatoréw utrudnia
proste poréwnania wielkosci §ladu weglowego
miedzy poszczegdlnymi klasami urzgdzen. Bra-
kuje wystarczajacej ilosci danych dotyczacych
sladu weglowego nebulizatoréw, aby sformuto-
waé wiarygodng opinie. Jak dotychczas pominigto
ocene S§ladu weglowego komor inhalacyjnych do
pMDI, filtréw aerozolu wydychanego w nebuli-
zatorach oraz wielu urzadzen elektronicznych
(sensoréw) dolgczanych lub wbudowywanych do
pMDI lub DPI. Nie ma tez ogélnie obowigzujacych
jednolitych metod oceny §ladu weglowego inha-
lator6w. Redukcja GHG zwigzanych z produkcjg
i stosowaniem inhalatoré6w pomimo stosunko-
wo niskiego udzialu produktéw inhalacyjnych
w catkowitej emisji GHG, wpisuje sie¢ w zakres
obowigzkéw, jakie poszczeg6lne kraje powinny
podjaé celem urzeczywistnienia zatozenn prawa
miedzynarodowego. Na plaszczyZnie prawa me-
dycznego, obowigzek ten koreluje z koniecznoscig
dotozenia nalezytej staranno$ci w procesie udzie-
lania §wiadczen zdrowotnych, w tym wyborze
niskoemisyjnych inhalator6w oraz udzielaniu
pacjentom informacji o sposobie postepowania
ze inhalatorami.

Whioski

1. Zdecydowana wigkszo$¢ lekéw inhalacyjnych
stosowanych w terapii astmy lub POChP do-
stepnych w Polsce wystepuje w pMDI i DPI.

2. Najwiekszy $lad weglowy majg pMDI HFA
134a, nastepnie MDLI oraz DPI. Danych do-
tyczacych nebulizatoréow jest zbyt malo, aby
oceni¢ te grupe urzadzen inhalacyjnych.

3. Slad weglowy DPI z danym lekiem jest 13-32
razy mniejszy od odpowiadajacego mu pMDI.

4. Potrzebne jest rozpowszechnienie nowych
propelentéw w pMDI o niskim potencjale cie-
plarnianym.

5. Nalezy utrzymaé¢ dostepnos$é wszystkich ro-
dzajéw inhalatoréw, gdyz sa liczne grupy cho-
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Tabela 6. Procentowa zmiana kosztow wynikajgca ze zamiany réznych klas lekow z pMDI na DPI — Polska na tle innych
krajéow Europy, dane z rynkéw Europy najwigkszych wartosciowo [65 modyfikacja wtasna]

Polska Niemcy Wielka Brytania Francja Witochy Hiszpania

(%) (%) (%) (%) (%) (%)
SABA 290 147 290 1m 271 304
SABA/SAMA X 205 X X X X
GKS 80 81 121 101 107 99
LABA 90 92 92 100 99 107
GKS/LABA 93 91 95 97 100 92
GKS/LABA/LAMA X 155 148 142 161 183
Suma 96 102 107 107 106 104
Wielko$¢ rynku w min $ 2N 1394 1293 894 685 751

x — brak odpowiednika w DPI
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