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Streszczenie |

Astma jest chorobg, ktora charakteryzuje si¢ odwracalng obturacja oskrzeli i postgpujacym spadkiem wskazni-
kow wentylacji. Podstawowa role w rozpoznawaniu astmy odgrywaja badania spirometryczne z oznaczeniem
podstawowych wartoSci natezonej pojemnosci zyciowej (FVC) 1 natezonej objetosci wydechowej 1-sekundowej
(FEV)) oraz wynikiem testu odwracalnosci obturacji oskrzeli. W monitorowaniu przebiegu astmy zaleca si¢
oznaczanie wskaznika okreSlanego jako szczytowy przeplyw wydechowy (PEF), jednak jego czulo$¢ jest mniej-
sza niz wskaznika FEV,. Fundamentalng cechg astmy jest nadreaktywnoS¢ oskrzeli, ktora wskazuje na wickszy
stopiefi odpowiedzi oskrzeli osob chorych niz zdrowych. NadreaktywnoS¢ oskrzeli mozna okreslic, stosujac
wziewne testy prowokacyjne z bronchospastycznymi substancjami (histamina, metacholina, 5-AMP). U dzieci
bardzo uzyteczny jest test wysitkowy, ktory charakteryzuje si¢ duza swoistoScia, ale malg czufoScia. Leczenie
astmy poprawia jej kliniczny przebieg, jak rowniez wskazniki wentylacji, ktore pozwalajg okreslic takze stopiefi
zaawansowania choroby. U chorych z przebudowa oskrzeli nie obserwuje si¢ wzrostu wskaznikow wentylacji.
Przebudowa oskrzeli powoduje nieodwracalng obturacje i jest typowa dla chorych o ciezkim przebiegu tej cho-
roby. W ci¢zkiej astmie ujemny wynik daje tez test odwracalnoSci obturacji oskrzeli, podobnie uzyskuje si¢ niskie
wartoSci PEE NadreaktywnoS¢ oskrzeli jest uzyteczna w procesie diagnozowania astmy. Jej wartoS¢ faczy si¢
z zapaleniem alergicznym oskrzeli oraz wskaznikami wentylacji. Leczenie poprawia przebieg Kliniczny choroby
1 wskazniki wentylacji, jednak nie wptywa na nadreaktywnos¢ oskrzeli.

Stowa kluczowe: testy czynnosci ptuc, nadreaktywnoS¢ oskrzeli, astma

Summary |

Asthma is characterized by the development of reversible airway obstruction and the decline of pulmonary function
test. Determination of baseline ventilatory parameters i.e. forced vital capacity (FVC) and forced expiratory volume
in 1 second (FEV,) with airway obstruction reversibility test using spirometry play essential role in the diagnosing
and monitoring asthma. Peak expiratory flow (PEF) in monitoring of asthma course is also recommended, but this
parameter is less sensitive than FEV,. The fundamental feature of asthma is bronchial hyperreactivity. The term
bronchial hyperreactivity indicates a degree of responsiveness greater than that observed in nonasthmatic subjects
with normal spirometry. Bronchial hyperreactivity can be defined using inhaling provocative test with bronchospa-
stic substances (histamine, methacholine, S-AMP). In children very useful bronchospastic stimulus is exercise which
is characterized by very great specificity but very low sensitivity. Treatment of asthma results not only in clinical
course improvement, but also in increase in ventilatory parameters which allow us to determine clinical stadium of
asthma. In asthmatic patients with bronchial remodeling an increase in ventilatory parameters is not observed.
Bronchial remodeling results irreversible airway obstruction and is typical in patients suffering from severe asthma.
In this kind of asthma is characterized by negative result of airway obstruction reversibility test and sometimes by
low value of PEE Bronchial hyperreactivity is very useful in diagnosing process. Its value is connected with bronchial
allergic inflammation and with pulmonary function tests. Treatment of asthma although improves clinical course
of the disease and ventilatory parameter has no influence on bronchial hyperreactivity.

Key words: pulmonary function tests, bronchial hyperreactivity, asthma
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ASTMA - EPIDEMIOLOGIA

adania epidemiologiczne prowadzone w ciaggu
ostatnich 20 lat wykazuja, ze na astmg¢ choruje od

5 do 15% populacji Swiatowej. W miedzynarodo-
wych badaniach o akronimie ISAAC (The International
Study of Asthma and Allergies in Childhood) dotyczacych
wystepowania astmy i alergii u dzieci astme, na podstawie
danych ankietowych, rozpoznano u 7,2% badanych w wie-
ku 6-7latoraz u 11,3% wwieku 13-14 lat®. Badania w tym
duzym programie przeprowadzano takze w Polsce. I tak
w Krakowie oraz Poznaniu astme¢ odnotowano odpowied-
niou4,1%11,3% dzieci w wieku 6-7 lat oraz u 2,3%12,0%
w wieku 13-14 lat.

W badaniu os6b dorostych w wieku 20-44 lat wystepo-
wanie Swiszczacego oddechu stwierdzono u 4,1-32%
badanych, a napadéw astmy — u 1,3-9,8%?.

Badania epidemiologiczne przeprowadzone w Wielkiej
Brytanii, Australii i Nowej Zelandii wykazaty, ze w ciagu
ostatnich 30 lat obserwuje si¢ rzeczywisty wzrost cze-
stoSci wystepowania tej choroby. W ciggu ostatnich kil-
kunastu lat liczba chorych na astmg¢ podwoita si¢®.

ASTMA - CHOROBA RZADKO
ROZPOZNAWANA

W latach 80. XX wieku Speight i wsp.® wykazali, Ze astma
jest niedodiagnozowana. Badacze ci analizowali gru-
pe 179 dzieci, ktore od 7. roku zycia mialy przynajmniej
jeden epizod Swistow. Mimo ze niemal wszystkie byly
konsultowane przez lekarzy, zaledwie u 13% rozpoznano
astme. Blisko pofowa badanych z tej grupy doswiadczata
rocznie od 4 do ponad 12 epizodow Swiszczacego odde-
chu. Ponad 60% dzieci nie otrzymywato nigdy lekow roz-
szerzajacych oskrzela. Poglad o niedostatecznym rozpo-
znaniu astmy podziela wielu autorow, w Polsce m.in.
badacze grupy Kurzawy” oraz Alkiewicza®. W bada-
niach Grzelewskiej-Rzymowskiej i wsp.®, obejmuja-
cych grupe dzieci ze szkot podstawowych i ponadpod-
stawowych powiatu radomszczafskiego, astme, w oparciu
o kwestionariusz ISAAC, rozpoznano u 2,85% 0s6b, nato-
miast po badaniu lekarskim — u 3,5%. U 9% badanych
dzieci stwierdzono co najmniej jedng chorobg o podiozu
atopowym.

Niedodiagnozowanie astmy ma rdzne przyczyny, prawdo-
podobnie glowng sa niedostateczne narzedzia badawcze.
W badaniach przeprowadzonych na Wegrzech stwierdzo-
no, 7ze na podstawie statystycznych danych rzagdowych
astme rozpoznaje si¢ u zaledwie 0,7%, na podstawie kwe-
stionariusza skierowanego do lekarzy szkolnych — u 1,9%,
kwestionariusza skierowanego do rodzicow — u 4,62%,
a po badaniu lekarskim — az u 6,0% badanych dzieci.
Niedodiagnozowanie astmy szczegOlnie czesto dotyczy
malych dzieci. Pociaga to za soba niewlaSciwe podejscie
do chorych, a szczeg6lnie zbyt p6zne wiaczenie prawi-

146 dtowego leczenia. Efektem sg z jednej strony zaostrze-

nia, czesto ciezkie i niebezpieczne dla zycia, z drugiej
ryzyko przebudowy drzewa oskrzelowego (ang. remode-
ling), co doprowadza do nieodwracalnych zaburzen
wentylacji. W materiale van Schaycka i Chavannesa?
1150 os6b diagnozowanych w kierunku obturacji u 86,
to jest 7% tej populacji, stwierdzono obturacyjne zabu-
rzenia wentylacji i objawy kliniczne tej obturacji. W gru-
pie tej zaledwie u 34% wystepowaly objawy kliniczne
i wasnie ci pacjenci zglaszali si¢ do lekarzy; 66% bez
tych objawow nie podlegato opiece lekarskiej. Ponadto
z tych 34% chorych z objawami co 5. osoba nie byfa
zdiagnozowana przez lekarza podstawowej opieki
medycznej. Wyniki te stanowia argument za konieczno-
Scig szerokiego badania chorych z dolegliwoSciami ze
strony ukfadu oddechowego. Badania wskazujace, ze
astma jest ciggle stabo rozpoznawana, znalazly wyraz
w Raporcie Swiatowej Inicjatywy Zwalczania Astmy
z roku 2002 (Global Initiative for Asthma, GINA), w kto-
rym stwierdzono, ze: ,,Astma jest w Swiecie niedodiagno-
zowana, chorobe t¢ czgsto rozpoznaje si¢ na podstawie
objawdw” oraz ze ,badania spirometryczne, a szczeg0l-
nie test odwracalnosci obturacji oskrzeli, zwickszajg pew-
nos¢ diagnostyczng” V.

DEFINICJA ASTMY
W PROCESIE DIAGNOSTYCZNYM

W Raporcie GINA z 2002 roku podano nowa definicjg
astmy, zgodnie z ktorg ,,astma jest przewlektg chorobg
zapalng drog oddechowych, w ktorej istotng rol¢ odgry-
wa wiele komorek 1 substancji przez nie uwalnianych.
Przewlekte zapalenie stanowi przyczyne nadreaktywno-
Sci oskrzeli prowadzacej do nawracajacych epizodow
Swiszczacego oddechu, dusznosci, Sciskania w klatce
piersiowej 1 kaszlu wystepujacych szczeg6lnie w nocy
i nad ranem. Epizodom tym zwykle towarzyszy rozlana
obturacja oskrzeli 0 zmiennym nasileniu, cz¢sto ustepu-
jaca samoistnie lub pod wptywem leczenia”P.
Definicja ta ulegta dos¢ istotnym zmianom w poréwna-
niu z podang w Raporcie GINA z 1995 roku. Nowe miej-
sce w definicji astmy z 2002 roku zajefa nadreaktywnoS¢
oskrzeli. Poprzednio uwzgledniono ja na ostatniej pozycji.
NadreaktywnoS¢ oskrzeli wynika w duzym stopniu
z przewlekiego zapalenia alergicznego toczacego si¢
w drogach oddechowych i decyduje o obturacji oskrzeli,
ktora odpowiada za kliniczne objawy astmy.

Zatem podkreSlenie waznej roli nadreaktywnoSci, ktora
SciSle wigze zapalenie alergiczne oskrzeli z objawami Kli-
nicznymi, nalezy uzna¢ za istotng zmian¢. Wydaje si¢
jednak, ze definicja ta nie jest petna, poniewaz nie ma
w ni¢j stwierdzenia, ze brak odpowiedniego leczenia
doprowadza do przebudowy Sciany oskrzeli, a to z kolei
do nieodwracalnych zaburzen wentylacji. Poniewaz taka
jest historia naturalna astmy, wydaje si¢, iz tworcy rapor-
tu GINA powinni jednak uwzgledni¢ ten wazny fakt
w definicji.
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ASTMA
— OBJAWY KLINICZNE
Wedtug Raportu GINA rozpoznanie astmy ustala si¢
W oparciu o0:
e wywiady;

* badanie przedmiotowe;

* pelng ocen¢ badan czynnoSciowych ptuc, na ktorg
skiadaja si¢: spirometria spoczynkowa, test odwra-
calnosci obturacji oskrzeli, ocena dobowej zmienno-
Sci wskaznika PEF testy prowokacyjne;

* badanie alergologiczne.

Dusznos¢ i $wiszczacy oddech. Do klinicznych objawow

astmy nalezg napady dusznosci, Swiszczacy oddech,

uczucie Sciskania w klatce piersiowej, kaszel. Objawy
te, czesto fagodne i przemijajace, moga by¢ lekcewazone
przez chorych, a nawet przez lekarzy. Ponadto z uwagi
na nieswoisty ich charakter zdarza si¢, ze traktuje si¢ je
jako symptomy zapalenia oskrzeli. Dotyczy to giownie
malych dzieci, u ktorych ,,Swiszczacy” oddech nierzadko
pojawia si¢ tylko podczas zakazenia wirusowego oskrzeli.

Stad dzieci te leczone sq wylacznie podczas zaostrzeh

jako chorzy na nawracajace zapalenie oskrzeli, i to nieste-

ty bardzo czgsto antybiotykami.

Astma moze ujawniac si¢ juz u niemowlat i dzieci do 2.-3.

roku zycia. Dlatego dla najmtodszych dzieci zapropono-

wano inng definicj¢ choroby — rozpoznaje si¢ ja, gdy
wystepuja ,nawracajace epizody Swiszczacego oddechu
i/lub uporczywego kaszlu u chorego, u ktorego rozpozna-
nie astmy jest prawdopodobne, a wykluczono inne, rzadsze
przyczyny objawow” (The International Consensus State-

ment on the Management of Childhood Asthma - 1998).

Obecnie w wielu krajach przyjmuje si¢, ze astm¢ mozna

rozpoznad, gdy u dziecka wystepuijq trzy epizody obturacji

oskrzeli, a nawet juz po jednym epizodzie obturacji ujaw-
nionej po kontakcie z alergenem lub dwdch epizodach

Swiszczacego oddechu, jesli dotycza dzieci obcigzonych

atopia rodzinna. Biorac pod uwagg, ze glownym objawem

obturacji oskrzeli u malych dzieci sq Swisty, za stuszne
nalezy uznaC stwierdzenie, ze ,,wszystko, co »Swiszczy«,
jest astma, chyba ze zostanie ona wykluczona™V.

W rozpoznaniu astmy dziecigcej wazne jest:

* ustalenie zwigzku z innymi chorobami alergicznymi
(niezytem nosa, atopowym zapaleniem skory, aler-
gia pokarmowa);

* wykazanie obecnoSci wskaznikow alergii (podwyz-
szone st¢zenie IgE) 1 zapalenia alergicznego (eozy-
nofilowe biatko kationowe — ECP; rozpuszczalny
receptor dla IL-2 — sIL-2R; rozpuszczalna czgstecz-
ka adhezji migdzykomorkowej — SICAM-1);

* wykazanie stanu zapalnego w blonie Sluzowej oskrzeli,
czyli zapalenia eozynofilowego.

Swiszczacy oddech u 45-85% niemowlat ma charakter

przejsciowy, ale obecnoS¢ dodatnich testow skornych

1 podwyzszonego stezenia swoistych IgE wskazuje na

ryzyko wystgpowania Swiszczacego oddechu w pdzniej-
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szym wieku. Martinez i wsp.!? wykazali, ze obecnos¢
Swistow w niemowlectwie, wraz z podwyzszonym cal-
kowitym st¢zeniem IgE, wiazata si¢ z obecnoScig astmy
w wieku 6 lat. Natomiast wystepowanie jedynie epizo-
dow Swistow 1 kaszlu u dzieci nawet do 5. roku zycia
rzadko byfa objawem astmy. U os6b dorostych i star-
szych dzieci najbardziej charakterystycznym objawem
astmy jest duszno$¢ lub uczucie ,braku powietrza”.
Duszno$¢ moze pojawiac si¢ systematycznie w nocy lub
rano, po kontakcie z okreSlonymi, wziewnymi alergena-
mi, a takze po wysitku i niektorych lekach, takich jak
beta-blokery i niesteroidowe leki przeciwzapalne. Roz-
poznanie astmy nie moze jednak opierac si¢ na obecno-
Sci tego jednego objawu. Wiadomo bowiem, ze dusz-
nosS¢ wystepuje w wielu chorobach, z drugiej strony
moze by¢ stabo odczuwana przez osoby dtugo choruja-
ce na astme, i to nawet te, ktore majg duze zaburzenia
wentylacji. Zjawisko to obserwuje si¢ takze u dzieci.
Z drugiej strony u osob, ktore nie cierpig na astme,
a doSwiadczajg tzw. ,,psychogennych zaburzefi moto-
ryki krtani”, moga wystepowac silne napady duszno-
Sci, identyczne jak te, ktore obserwuje si¢ w astmie!!?.
Chorzy ci czesto leczeni sa glikokortykosteroidami,
nawet tymi o dzialaniu systemowym, co staje si¢ przy-
czyna licznych powiktan.

Kaszel. Jednym z charakterystycznych klinicznych obja-
wow astmy jest kaszel. Mimo ze jego obecnoSC w tej
chorobie opisywano juz w XIX wieku, w definicji astmy
uwzgledniono go dopiero w Raporcie GINA z 1995
roku. Kaszel bywa niekiedy jedynym objawem astmy,
mowi si¢ wowczas o ,kaszlowej odmianie” choroby
(cought variant) lub zespole Corrao, od nazwiska bada-
cza, ktory w 1979 roku opisat ten wariant. Bardzo cze¢-
sto kaszel jest najwczesSniejszym, klinicznym objawem,
mogacym o wiele lat wyprzedzac pojawienie si¢ dusz-
nosci. Jakkolwiek kaszel jako objaw astmy moze wyste-
powac u chorych w kazdym wieku, to jednak najbardzie;
charakterystyczny jest dla astmy dziecigcej'?. Kaszel
w kaszlowym wariancie choroby jest zwykle suchy,
ewentualnie towarzyszy mu skape odkrztuszanie Sluzo-
wej wydzieliny. Neka chorego zardwno w dzien, jak
i w nocy, a nasila sie pod wptywem wysitku, zimnego
powietrza, drazniacych substancji i zakazefi wiruso-
wych. Czesto pojawia si¢ lub nasila po kontakcie z aler-
genami wziewnymi sezonowymi lub calorocznymi.
Badanie przedmiotowe w zakresie uktadu oddechowe-
go nie wykazuje odchylefi od normy. Prawidiowe sa
rowniez wskazniki wentylacji, chociaz test odwracalno-
Sci obturacji moze wypas¢ dodatnio. U pacjentow tych
czesto stwierdza si¢ cechy atopii, a takze nadreaktyw-
nos¢ oskrzeli!?.

Przedstawione kliniczne objawy astmy, czyli dusznosc,
Swiszczacy oddech oraz kaszel, nie sg dla niej swoiste.
Typowe dla tej choroby jest to, ze objawy kliniczne cha-
rakteryzuje zmiennoS$¢, napadowos¢, pogarszanie si¢
w nocy i pojawianie pod wplywem roznych czynnikow,
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takich jak kontakt z alergenami wziewnymi, wysitek lub
niektore leki (beta-blokery, niesteroidowe leki przeciw-
zapalne), w przebiegu zakazenia w nocy lub rano.

WSKAZNIKI WENTYLACJI
W DIAGNOSTYCE ASTMY

W definicji astmy mozna przeczytac: ,,[...] epizody te sq
zazwyczaj powigzane z rozlegla i zmienna obturacja, kto-
ra czesto jest odwracalna samoistnie lub po leczeniu
[..]”1D. Obiektywna ocen¢ stopnia zwezenia oskrzeli, czyli
ich obturacje okreSla si¢, dokonujac pomiaru wskaznikow
wentylacji. Dzicki badaniom wentylacji mozna uSciSli¢
rozpoznanie choroby, oceniC stopien jej nasilenia i sku-
teczno$c¢ leczenia. Zwezenie oskrzeli okresla sie dzigki kilku
typowym zmianom we wskaznikach spirometrycznych.
Obnizeniu ulegaja nat¢zona pojemnos¢ zyciowa (forced
vital capacity, FVC), natgzona objeto$¢ wydecho-
wa l-sekundowa (forced expiratory volume in 1* second,
FEV)) oraz FEV,%FVC, czyli tzw. wskaznik Tiffeneau,
ktdrego warto$¢ <70% jest dolng granicg normy, ale sta-
nowi kryterium tylko w badaniach przesiewowych kwali-
fikujacych do dalszych badan®. Nalezy jednak podkre-
Shic, ze w astmie wskazniki wentylacji moga mieScic si¢
w normie. Odnosi si¢ to do astmy lekkiej, sezonowej,
a nawet umiarkowanej. Jednorazowe badanie wskaznikow
wentylacji jest zdecydowanie niewystarczajace, zwlaszcza
gdy sa one prawidfowe. Duze trudnoSci napotyka si¢ takze
w zakresie badan wentylacji u dzieci ponizej 5. roku zycia,
ktore nie potrafig prawidtowo wykona¢ wymaganych
manewrow oddechowych. Stad tylko w oSrodkach specja-
listycznych badania te mogg by¢ przeprowadzone w spo-
sOb prawidiowy. W zwiazku z tym ustalenie rozpoznania
astmy u mlodszych dzieci zaleca si¢ poprzez probne lecze-
nie sprowadzajace si¢ do zastosowania wziewnych gliko-
kortykosteroidow i f3,-agonistow.

Obiektywnym wskaznikiem pomiaru zwezenia oskrzeli
jest wskaznik okreSlany jako szczytowy przeptyw wyde-
chowy (peak expiratory flow, PEF). Dobowa zmiennos¢
PEF przekraczajaca 20% to cecha charakterystyczna
astmy. Chociaz wskaZnik ten charakteryzuje si¢ duza
swoistoscia, jego czutosc jest ograniczona. I tak dobowa
zmienno$¢ PEF nie wyst¢puje w astmie sporadyczne;j,

jak réwniez moze by¢ nieuchwytna w astmie tagodnej,
a nawet ciezkiej, w ktorej doszlo do znacznej przebudo-
wy drzewa oskrzelowego. W tym ostatnim przypadku
wskaznik PEF jest znacznie obnizony, ale nie obserwu-
je si¢ jego typowych wahan. Niemniej wskaznik PEF
pozwala oceni¢ dobowe wahania obturacji, dobrze
koreluje z wartoScig FEV, i w codziennym kontrolowa-
niu astmy zast¢puje pomiary spirometryczne, ktore
wymagaja specjalistycznej aparatury i wyszkolonego
personelu?. Monitorowanie PEF zaleca si¢ codziennie
u chorych na astmg ci¢zkg i umiarkowana, w czasie
zaostrzeni w celu podjecia wlasciwych decyzji leczni-
czych oraz okresowo przez 2-3 tygodnie po zmianie
leczenia, Srodowiska, a takze pracy. Wazne jest, aby kaz-
dy chory, u ktorego monitoruje si¢ PEF, miat okreslang
maksymalng warto$¢ tego wskaznika. Jezeli wartoS¢
maksymalna PEF obnizy sie¢ do mniej niz 80%, to trzeba
zintensyfikowac leczenie, jezeli natomiast obnizy si¢
ponizej 50%, to stan taki nalezy uznac za ci¢zkie
zaostrzenie i skierowac chorego do leczenia szpitalne-
go'V. Wediug Raportu GINA“Y stopieri cigzkoSci astmy
okreSla si¢ na podstawie obrazu Klinicznego, to jest czesto-
Sci wystepowania napadéw dusznosci w dzien i w nocy
oraz na podstawie wartoSci wskaznikow wentylacji (tabe-
la 1). Mimo to tworcy raportow wyraznie podkreslaja, ze
brak zaburzefi wentylacji nie wyklucza astmy.

Test odwracalnoSci obturacji oskrzeli. Test ten okreSla
si¢ czesto jako probe rozkurczows, poniewaz polega na
stwierdzeniu poprawy wskaznikdw wentylacji po zasto-
sowaniu wziewnie f3,-agonisty (salbutamolu). Probe
uznaje si¢ za dodatnig wtedy, gdy FEV, zwicksza si¢ co
najmniej 0 12% w stosunku do wartoSci poczatkowe]
i 0 200 mI". Test odwracalnosci obturacji oskrzeli
wykazuje duza swoistoS¢, jednak jego ujemna wartoS¢
nie wyklucza astmy, jako ze charakteryzuje go mata czu-
oS¢, Test moze wypasc ujemnie w astmie fagodne;
i umiarkowanej, a nawet ci¢zkiej, kiedy dochodzi do
przebudowy oskrzeli. W ci¢zkiej astmie, kiedy test
odwracalnoSci obturacji oskrzeli po f,-agoniScie daje
wynik ujemny, zastosowanie leczenia przeciwzapalne-
g0, to jest wziewnego glikokortykosteroidu, moze spo-
wodowac znamienng poprawe wskaznikdw wentylacji,
co dowodzi, ze obturacja nie ma charakteru nieodwra-

Stopien ciezkosci Wskazniki wentylagji

stopien 1. FEV, >80% wartosci naleznej lub PEF >80% wartosci maksymalnej dla chorego
astma sporadyczna zmiennosc¢ PEF lub FEV, <20%

stopien 2. FEV, >80% wartosci naleznej lub PEF >80% wartosci maksymalnej dla chorego
astma tagodna, przewlekta zmiennos¢ PEF lub FEV, 20-30%

stopien 3. FEV, 60-80% wartosci naleznej lub PEF 60-80% wartosci maksymalnej dla chorego
astma umiarkowana, przewlekta zmiennos¢ PEF lub FEV, >30%

stopien 4. FEV, <60% wartosci naleznej lub PEF <60% wartosci maksymalnej dla chorego
astma ciezka, przewlekta zmiennos¢ PEF lub FEV, >30%

148 Tabela 1. Stopnie ciezkosci astmy
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calnego. W ci¢zkiej astmie, gdy standardowy test roz-
kurczowy wypada ujemnie, zastosowanie krotko dziata-
jacego B,-agonisty w nebulizacji moze spowodowac
znamienny przyrost FEV,19.

Twierdzenie, ze badania wskaznikdw wentylacji w dia-
gnostyce i monitorowaniu astmy sg uzyteczne, byloby
prawdg cz¢sSciowa — s3 one po prostu konieczne. Powin-
ny by¢ wykonywane wielokrotnie (monitorowanie PEF
nawet codziennie). Nalezy jednak podkreslic, ze wskaznik
FEV, jest czulszy niz PEE Mimo to przy znacznym
zmniejszeniu FEV, nawet do 60% wartoSci naleznej
pacjent moze nie doswiadczy¢ zadnych klinicznych obja-
wow astmy, co dotyczy zwlaszcza chorych na umiarko-
wana/ci¢zka astme. Jednakowoz zazwyczaj wraz z nara-
staniem dusznoSci zmniejsza si¢ FEV, oraz wartoS¢
odwracalnoSci obturacji oskrzeli.

NadreaktywnoS$¢ oskrzeli. W definicji astmy stwierdza
si¢: ,[...] przewlekle zapalenie powigzane jest ze wzro-
stem nadreaktywnoSci drog oddechowych [...]7. Nadre-
aktywnos¢ oskrzeli (NO) oznacza zwigkszong skion-
no$¢ oskrzeli do reagowania skurczem w warunkach
narazenia na réznorodne bodZce immunologiczne
i nieimmunologiczne. Wyr6znia si¢ NO swoista, odno-
szacy si¢ do reakcji na alergeny wziewne i zawodowe,
oraz nieswoista, zwigzang z odpowiedzig na czynniki
chemiczne, fizyczne i farmakologiczne. NO nalezy
do fundamentalnych cech astmy i dlatego jej obecnosc,
obok zmiennego ograniczenia przeptywu w oskrzelach
charakteryzujacego si¢ dobowg ponad 20% zmienno-
Scig PEF oraz wzrostem FEV| po podaniu wziewnego
[3,-agonisty, stanowi warunek prawidiowego rozpozna-
nia astmy. Jakkolwiek szacuje si¢, ze NO wystepuje
u 100% chorych na aktywng postac astmy i okoto 70%
pacjentdw, ktorzy doswiadczali objawow w ciagu ostat-
niego roku, ale nie tygodnia''?, to jednak obliczenia te
wydajq sie niezupetnie poprawne w Swietle wielu badan.
Wykazano bowiem, ze u chorych na astm¢ sezonowa
NO wystepuje w miesigcach zimowych, kiedy chorzy
nie doSwiadczaja zadnych klinicznych objawow ze stro-
ny uktadu oddechowego. Ponadto obecnos¢ NO u dzie-
ci chorych na astmg¢ stwierdzono nawet po 10 latach
od ustapienia objawdéw NO"?. Pomiar NO charaktery-
zuje sie niemal 100% czutoScig, natomiast jej swoistos¢
jest znacznie mniejsza. | tak NO stwierdza si¢ w aler-
gicznym niezycie nosa, atopowym zapaleniu skory
i w przewleklej obturacyjnej chorobie ptuc. NO w tych
chorobach — w odroznieniu od wirusowych zakazen
uktadu oddechowego, gdzie zazwyczaj wygasza si¢
po 2-6 tygodniach od momentu ustapienia klinicznych
objawow zakazenia — ma charakter staty. Poniewaz
podczas wirusowych zakazen oskrzeli chory (a zwlasz-
cza dziecko) doSwiadcza kaszlu z odkrztuszaniem oraz
stwierdza si¢ u niego cechy obturacji oskrzeli pod posta-
cig Swistow oraz zaburzen wentylacji, moze si¢ zdarzyc,
iz blednie w takiej sytuacji postawiona zostanie diagno-
za astmy.
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Testy prowokacyjne. NO wykrywa si¢ dzieki wziewnym te-
stom prowokacyjnym. Test taki nalezy przeprowadzic, gdy:
* istniejg typowe, kliniczne objawy astmy;

» wyniki badaf spirometrycznych sg w normie;

* nie ma dowoddw na znamienno$¢ obturacji.
Bodzce, ktore stuza do wykrywania NO, moga by¢ immu-
nologiczne (alergeny) i nieimmunologiczne, do ktorych
nalezg bodzce fizyczne, chemiczne i farmakologiczne.
Wziewne testy prowokacyjne z alergenami wykonuje si¢
gtéwnie w celach badawczych lub do dokladnego ustalenia
uczulenia na okreSlone alergeny przed podjeciem immu-
noterapii. W celu wykrycia u chorego NO wykonuje si¢
glownie wziewny test z histaming, metacholing lub 5-mono-
fosforanem adenozyny (5-AMP). Testy prowokacyjne
z tymi substancjami dajg porownywalne wyniki badania
NO. Cechuje je fatwos¢ wykonania i duzy stopien bezpie-
czefistwa dla chorego. Histamina i metacholina odpo-
wiedZ skurczowg oskrzeli wywolujg przez bezpoSrednie
dziatanie na wiasciwe receptory, natomiast 5-AMP dziata
w sposOb poSredni, doprowadzajac do aktywacji komorek
tucznych — oto powdd, dla ktdrego test ten uwazany jest
za bardziej swoisty dla astmy. Wielkos¢ NO wyraza si¢ tzw.
»progiem”, to jest najmniejszym stezeniem lub dawka sub-
stancji, ktdre dajg co najmniej 20% spadek FEV,. Oznacze-
nia stezenia prowokacyjnego — PC,, (provocative concentra-
tion) lub dawki prowokacyjnej — PD,, (provocative dose)
majg t¢ samg warto$¢ diagnostyczng. Arbitralnie przyjcte
wartoSci PCyy<8 mg/ml, z ,,szara strefa” miedzy 4 a 16 mg/ml
lub PD,,<12,25 umol metacholiny Swiadczg o obecnosci
NO. Przy PC,, >16 mg/ml reaktywnoS¢ okresla sie jako pra-
widtowa. U chorych bez obturacji w badaniu wstepnym
probe prowokacji uznaje sie za dodatnig przy PC,y<8 mg/ml.
Wielkos¢ PC,, w granicach 4-8 mg/ml okreSla si¢ jako
mala, 2-4 mg/ml - jako Srednia, a ponizej 2 mg/ml
— jako duza. Obnizenie punktu granicznego do <2 mg/ml
zwicksza czuto$¢ badania w rozpoznaniu chorych z obja-
wami astmy i ujemnym testem odwracalnosci obturacji.
Wyliczong ze wzoru wartos¢ PC,, lub PD,, nalezy
zawsze interpretowa w potaczeniu z danymi kliniczny-
mi. Bierze si¢ pod uwage rzeczywiste prawdopodobiefi-
stwo astmy oszacowane na podstawie wystgpowania
astmy przed wykonaniem testu, jako$¢ badania spirome-
trycznego, obecnoS¢ spoczynkowej obturacji oskrzeli,
objawy zglaszane przez badanego po zakoficzeniu pro-
wokacji oraz odwracalno$¢ poprowokacyjnego skurczu
oskrzeli po podaniu f3,-agonisty. Z powodu duzej czufo-
Sci i matej swoistosci badanie NO ma wicksza wartos¢
dla wykluczenia astmy niz dla jej potwierdzenia. Badanie
NO pozwala na odrdznienie astmy od psychogennych
zaburzef motoryki krtani, ktére klinicznie przebiegajq
pod postacig napadow dusznosci wydechowej, charakte-
rystycznej dla astmy. NO wykorzystuje si¢ takze do okre-
Slenia wzglednego ryzyka rozwoju astmy. I tak np.
u 75-80% dzieci z kaszlowym wariantem choroby w okre-
sie od kilku miesiecy do 8 lat rozwija si¢ astma, a jej roz-
woj wigze si¢ ze wzrostem NO@D. U chorych na alergicz-
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ny niezyt nosa w 4-letniej obserwacji Prieto i wsp.??
rozwoj astmy nie zalezal od obecnosci NO.

Wielkos¢ NO stuzy takze do oceny cigzkoSci astmy.
W piSmiennictwie wyrazano poglad, ze wielko$¢ NO okre-
Sla ciezkoS¢ astmy, poniewaz wynika z nasilenia zapalenia
drog oskrzelowych. Jednak w badaniach, ktore przeprowa-
dzili Crimi i wsp.®?, NO nie korelowata z iloScig eozynofi-
li w plwocinie indukowanej w materiale z plukania oskrze-
lowo-pecherzykowego 1 w wycinkach btony Sluzowe;.
Takze w odniesieniu do stopnia NO i stopnia klinicznego
nasilenia astmy nie wszyscy badacze potwierdzili istnienie
korelacji miedzy tymi parametrami. I tak w badaniu wia-
snym stwierdziliSmy, ze Srednia geometryczna PC,y, hista-
miny dla astmy tagodnej, ocenionej wedtug kryteriow
Raportu GINA, wynosita 0,73 (rozpictos¢ 0,05-7,41), dla
astmy umiarkowanej — 1,17 (rozpi¢tos¢ 0,05-10,9), a dla
astmy ci¢zkiej z brakiem odwracalnoSci obturacji — 2,25,
z rozpietoscia 1,12-3,892%, Ta ostatnia warto$¢ budzi zdzi-
wienie, poniewaz nalezafo spodziewac si¢ bardzo duzej
nadreaktywnoSci oskrzeli u tych chorych. Sadzimy, ze
u 0s6b z duzg przebudowg oskrzeli moze docho-
dzi¢ do takich zmian w elementach kurczliwych,
ktore nie odpowiadajg na czynniki prowokacyjne. W tym
miejscu rodzi sie pytanie o wielkos¢ przebudowy oskrzeli.
Zjawisko to rozpoczyna si¢ juz w astmie fagodne;j, ale wte-
dy nie ma wplywu na wskazniki wentylacyjne. W astmie
cigzkiej, kiedy przebudowa oskrzeli jest daleko zaawanso-
wana, wskazniki wentylacji nawet przy petnej kontroli obja-
WwOw sg wybitnie obnizone, z FEV, do 50% normy. Chorzy
moga wtedy odczuwac dusznos¢, ale nie zawsze jest to
zauwazane, poniewaz jest ona objawem subiektywnym.
Zaangazowanie miofibroblastow 1 miesni gtadkich w pro-
ces zapalny toczacy si¢ w Scianie oskrzeli moze u czgSci
chorych doprowadza¢ do przerostu migsSni gladkich
1 zwigzanej z tym duzej odpowiedzi bronchospastyczne;.
Jednak u niektorych pacjentéw dochodzi do zaniku war-
stwy mi¢Sniowej 1 u nich zaostrzenie astmy wynika nie ze
skurczu oskrzeli, ale z obrzeku bfony Sluzowej i podSluzo-
wej oraz nadmiernego wytwarzania Sluzu. Wtasnie u tych
chorych NO moze ulega¢ stopniowemu zmniejszeniu.

W astmie sezonowej wartoSC Sredniej arytmetycznej
PC,, histaminy wynosita 1,87 poza sezonem oraz 0,58
w sezonie'¥. W nastgpnym sezonie w tej samej grupie
chorych wartos¢ ta poza sezonem wynosifa 4,25, nato-
miast w sezonie wzrosta o 0,65. Ani w sezonie, ani poza
sezonem nie stwierdzono korelacji miedzy wartoscig PC,,
dla histaminy a catkowitym st¢zeniem IgE oraz stgzeniem
w surowicy rozpuszczalnej formy czasteczki adhezji mie-
dzykomorkowej (soluble intercellular adhesion molecule,
sICAM-1) i stezeniem czynnika martwicy nowotworu o
(eumor necrosis factor alpha-1, TNF-0)®. Badania te jesz-
cze raz potwierdzaja, ze nie ma Scistej korelacji miedzy NO
a waznymi wykfadnikami zapalenia alergicznego.
Ujawnienie NO najczeSciej odbywa si¢ przy uzyciu bodz-
cow chemicznych, ale uzyteczne bywajg takze bodzce

150 fizyczne, takie jak hiperwentylacja zimnym i suchym

powietrzem, hipertoniczny roztwdr NaCl w aerozolu,
woda destylowana i wysitek fizyczny. Ten ostatni bodziec
stosowany jest czesto, poniewaz okazat si¢ uzyteczny do
oceny nadreaktywnosci oskrzeli w orzecznictwie, w ocenie
dziafania lekow, a takze w badaniach u dzieci. Nalezy jed-
nak podkresli¢, ze jakkolwiek wysifek fizyczny jest wysoce
swoisty — poniewaz wywoluje skurcz oskrzeli tylko w ast-
mie — to jednak charakteryzuje go znacznie mniejsza czu-
tos¢. Powysitkowy skurcz oskrzeli obserwuje si¢ tylko
u 40-70% chorych na astme, i to tych, ktorzy charaktery-
7uj3 si¢ bardzo niskim ,,progiem” nadreaktywnosci na bodz-
ce chemiczne.

MONITOROWANIE
WSKAZNIKOW WENTYLACJI
I NADREAKTYWNOSCI OSKRZELI

Badania czynnoSciowe ptuc, ktore maja na celu oceng
gtownie wskaznikow wentylacji, a takze poSrednio stop-
nia nadreaktywnoSci oskrzeli, sq konieczne dla rozpozna-
wania astmy. Niemniej na ich podstawie mozna wniosko-
wac rowniez o nasileniu klinicznym choroby, odpowiedzi
na stosowane leczenie, mozna przewidywac ryzyko ciez-
kiego napadu dusznosci. Nalezy podkreslic, ze stata kon-
trola wskaznikow wentylacji jest konieczna dla prawidfo-
wego leczenia, poniewaz chorzy bardzo czg¢sto majg
trudnosci w ocenie nasilenia objawow, co dotyczy glow-
nie tych osob, ktére od dawna chorujg na astme i u kto-
rych jej przebieg jest ciezki. Uwaza si¢, ze badania czyn-
nosciowe wykorzystuje si¢ w rozpoznawaniu astmy i jej
monitorowaniu tak jak inne badania. I tak np. pomiar
ciSnienia tetniczego krwi stuzy do oceny nadciSnienia tet-
niczego, a ocena st¢zenia glukozy we krwi jest pomocna
w leczeniu cukrzycy!?.

Wskazniki FEV, oraz FEV,%FVC sa bardzo czufe i dla-
tego uzyteczne w ocenie stopnia ci¢zkoSci choroby.
U chorych na astme tagodng i umiarkowang stwierdzono
wysoki stopiefi korelacji miedzy odwracalnosciq FEV,
a punktowym nasileniem objawOw choroby ocenianych
w tym samym dniu oraz miedzy wielkoScig wskaznika
FEV, a przebiegiem choroby w ciagu 7 dni poprzedzaja-
cych i w dniu wykonywania pomiaru. Nalezy jednak pod-
kresli¢, ze ze wzgledu na ograniczong dostgpnos¢ apara-
tury badania tych wskaznikéw wentylacji mogg odbywac
si¢ jedynie w poradniach lub szpitalach. Stad znacznie
bardziej uzyteczny dla stalego monitorowania astmy jest
wskaznik PEE ktory mozna oznaczy¢ tanim i prostym
aparatem, tzw. peakflowmetrem. Staly pomiar PEF jest
szczegOlnie zalecany u chorych na astme ci¢zka 1 chwiej-
ng, poniewaz wykazano, ze odczuwane przez pacjenta
objawy nie sa wiarygodnym wskaZnikiem obturacji.
Zazwyczaj objawy te sg poprzedzone przez obnizenie
wskaznikow wentylacji, w tym PEE Jest to niezwykle
wazna obserwacja, poniewaz nieprawidtowa ocena ci¢z-
kosci astmy przez chorego, a takze przez lekarza opdZnia
wlasciwe leczenie, co stanowi glowng przyczyne umieral-
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nosci z powodu astmy. Dla zwigkszenia wiarygodnosci
pomiardw PEE ktore w duzym stopniu zaleza od wspot-
pracy i wysitku pacjenta, nalezy oceni¢ tzw. maksymalna
wartoS¢ PEF dla danego chorego. Dotyczy to zwiaszcza
dzieci i chorych na ci¢zkq astme¢. Pomiaru PEF nalezy
dokonywac zawsze rano, przed przyjeciem leku rozsze-
rzajacego oskrzela. PEF maksymalny nalezy okreslic
po 2-3 tygodniach codziennego pomiaru w godzinach
popofudniowych, po leczeniu, ktore ustabilizowalo stan
chorego. PEF maksymalny wymaga okresowej kontroli,
ktora u dzieci nalezy dokonywac co 6 miesiecy, w celu
ustalenia zmian zwigzanych ze wzrostem.

Wprowadzenie do leczenia astmy wziewnych glikokor-
tykosteroidow spowodowalo znaczne zmniejszenie
nasilenia objawdw oraz czg¢stosci zaostrzen, ktore
wymagajq ratunkowego” leczenia oraz hospitalizacji.
Ponadto leki te zwigkszajq liczb¢ dni wolnych od obja-
wow astmy i redukujg zgony!P. Wziewne glikokortyko-
steroidy wplywaja takze na wskazniki czynnoSciowe
ptuc, doprowadzajac do poprawy FEV, i PEE Ann
Woolcock®® stwierdza, ze po zastosowaniu wziewnych
glikokortykosteroidow u leczonych chorych na astme
najpierw ustepuja nocne napady dusznosci, po czym
nastepuje poprawa FEV |, w dalszym etapie zmniejszaja
si¢ poranne wahania PEF i ,ratunkowe” zuzycie krotko
dziatajacych fB,-agonistow. Ostatnim elementem jest
zmniejszenie nadreaktywnoSci oskrzeli, do czego
dochodzi dopiero po uptywie miesigcy, a nie tygodni
— wlasciwie nie osigga ona wartoSci prawidtowych.
Pozostaje to w zgodzie z dobrze udowodnionym bra-
kiem korelacji migdzy NO a wskaznikami wentylacji.
Weiaz brak odpowiedzi na pytanie, czy leczenie prze-
ciwzapalne wplywa na naturalng histori¢ astmy.
W duzym badaniu o akronimie CAMP (Childhood
Asthma Management Program) prowadzonym w Sta-
nach Zjednoczonych przez 4-6 lat, w ktorym obserwo-
wano grupe 311 dzieci w wieku 5-12 lat otrzymujacych
wziewne glikokortykosteroidy oraz grupe 418 dzieci
otrzymujacych placebo, stwierdzono, ze aktywne lecze-
nie poprawia przebieg astmy i FEV,, zmniejsza NO
oraz iloS¢ hospitalizacji. Jednak wziewne glikokortyko-
steroidy nie zmienily wartosci FEV, po leku rozszerza-
jacym oskrzela, ktéra uznawana jest za substytut
pomiaru wzrostu ptuc. Stad autorzy wnioskuja, ze gli-
kokortykosteroidy nie wplywaja pozytywnie na przebu-
dowe oskrzeli®”. Badanie to, przeprowadzone pod
wzgledem metodologicznym bez zarzutu, jeszcze raz
potwierdza fakt istnienia rozbieznoSci migdzy wykony-
wanymi badaniami a tym, co rzeczywiScie dzieje sie
w drzewie oskrzelowym i co w duzym stopniu odzwier-
ciedla pomiar NO. Jednak pomiar NO wyrazony ,,pro-
giem” ma rozne sktadowe, z ktdrych jedna jest zdecydo-
wanie zmienna. Dotyczy to NO zaleznej od infekgji lub
aktualnej ekspozycji na alergen. NO ma takze kompo-
nent staly uwarunkowany genetycznie i ten by¢ moze,
okreslajac zmienno$¢ NO, nie odzwierciedla toczacego
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si¢ procesu zapalnego. Tak wigc jakkolwiek monitoro-
wanie NO jest bardzo wazne w kontroli astmy, to jednak
kryje w sobie wiele niewiadomych.

PODSUMOWANIE

Astma jest chorobg o bardzo réznorodnej i zmiennej
manifestacji klinicznej. Jej objawy, a gtéwnie obturacja
oskrzeli, sg czesto w niedostateczny sposob odczuwane
przez chorego. Dlatego wiasnie badania czynnoSciowe
pluc stanowig niezwykle wazne narzedzie umozliwiajg-
ce rozpoznanie choroby, ustalenie stopnia cigzkoSci
i sprawdzenie dziatania lekow. Szczegdlnie wazne sa
wskazniki prezentujgce obturacje oskrzeli, to jest FEV,
i1 FEV,%FVC oraz wskaznik PEFE dzigki ktoremu okre-
Sla si¢ dobowe wahania obturacji 1 ktdry korelujac
z FEV,, dobrze poddaje si¢ codziennej kontroli. Takze
pomiar nadreaktywnoSci oskrzeli jest uzyteczny dla roz-
poznawania astmy, niemniej jednak jego zastosowanie
W monitorowaniu przebiegu astmy jest ograniczone,
poniewaz nadreaktywnoS¢ oskrzeli ma wiele skfado-
wych i na niektore z nich leki nie oddziatuja.
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