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KOMORBIDITETI U DJECE S ASTMOM

VOJKO ROZMANIC*

Kao i u astmi odraslih, komorbiditeti su prisutni i u djece s astmom posebice u one s problematicnom ili nekontroliranom
astmom. Astma u djece udruzena je s komorbiditetima kao Sto su alergijski rinitis, alergija na hranu, gastroezofagealni refluks, dis-
funkcionalno disanje, disfunkcija glasnica, mentalni poremecaji i prekomjerna tezina. Bolja kontrola astme u djece moze se postici
aktivnim trazenjem komorbiditeta kao i i njihovim lijecenjem. U clanku iznesena su danasnja saznanja o komorbiditetima u djece

S astmom.

Deskriptori: ASTMA, DJECA, KOMORBIDITETI, KONTROLA

Astma je najces¢a kroni¢na bolest
djece. Smjernice dijagnostike i lijeCenja
usredotoene su na postizanje i odrzava-
nje kontrole astme regularnom primje-
nom inhalacijskih kortikosteroida no u
pojedinim slu¢ajevima usprkos njihove
primjene ne postize se kontrola astme (1,
2). Dijete s loSom kontrolom astme moze
se svrstati u jednu od Cetiriju kategorija:
pogresna dijagnoza "not asthma", astma
sa znacajnim komorbiditetima "asthma
plus", astma koja ne odgovara na lijece-
nje "difficult to control asthma", teska
astma rezistentna na terapiju "severe the-
rapy-resistant asthma" (3).

Za razliku od astme u odrasloj dobi,
u pedijatrijskoj literaturi se rijetko navo-
di pitanje komorbidnih stanja kao i nji-
hov utjecaj na astmu. U problemati¢nim i
teskim oblicima astme prisutnost komor-
biditeta treba vrednovati te je potreban
multidisciplinarni pristup u isklju¢ivanju
komorbiditeta i astme (astma plus). Ce-
$¢a komorbiditetna stanja u djece s as-
tmom prikazana su u Tablici 1.

*KBC Rijeka
Klinika za djecje bolesti

Adresa za dopisivanje:

Prof. dr. sc. Vojko Rozmani¢

Redoviti profesor u trajnom zvanju
Medicinski fakultet Sveudilista u Rijeci
KBC Rijeka, Klinika za djecje bolesti
51000 Rijeka, Istarska 43

E-mail: vojko.rozmanic@medri.uniri.hr

84

Alergijski rinitis

Alergijski rinitis 1 astmu karakteri-
zira snazna epidemioloska povezanost,
sliéni genski i okolisni ¢imbenici kao i
identi¢na imunopatologija (Tablica 2) (4).
Astma i alergijski rinitis ¢esto su udru-
zeni te 60-80% astmati¢ne djece imaju
i alergijski rinitis (4-7). U djece koja uz
astmu imaju alergijski rinitis, astma je
obi¢no tezeg tijeka, sa znaCajnim pore-
mecajem kvalitete Zivota (8). Suvremeno
lijeCenje temelji se na primjeni ucinko-
vite protuupalne terapije na obje razine,
poglavito intranazalnih i inhalacijskih
kortikosteroida. U odraslih, primjena
intranazalnih kortikosteroida povezana
je sa znatno smanjenim rizikom pojave
teSke astme (manji broj hospitalizacija
kao i rjeda primjena mjera intenzivnog
lijeCenja). I u djece lijeCenje alergijskog
rinitisa intranazalnim kortikosteroidima
moze poboljsati pridruzenu astmu (1).

U odraslih kroni¢ni rinosinusitis (rje-
di u djece) kao komorbiditet astme moze
znacajno utjecati na kontrolu bolesti (9).
Rizik od razvoja kroni¢no sinusitisa ima-
jubolesnici s astmom koja nije adekvatno
lijec¢ena, koji imaju pridruzeni alergijski
rinitis, deformaciju nosne pregrade te pu-
Saci i1 bolesnici s GERB-om. U odraslih
posebnu skupinu ¢ine bolesnici s kronic-
nim polipoznim rinosinusitisom, cesto
udruzenim s aspirinskom astmom.

Alergija na hranu

U op¢oj populaciji prevalencija aler-
gije na hranu u djece do tri godine izno-
si oko 8%, a u odraslih oko 2%. Medu
djecom s astmom 6-8% ima piskutanje
uzrokovano hranom. Alergija na hranu
i astma Cesto su udruzeni, ali je teSko
odrediti pravu prevalenciju. Djeca s aler-
gijom na hranu imaju dva do Cetiri puta
vecu vjerojatnost da ¢e imati druge ato-
pijske bolesti, kao §to su astma, ekcem
ili alergijski rinitis (10). U ove su djece
simptomi astme ¢e$¢i i tezi, funkcija je
plu¢a niza te postoji veci rizik za hos-
pitalizaciju nego u djece bez alergije na
hranu (11-13). Anafilaksija je znatno Ce-
$¢a u astmati¢ara. Osmero djece s fatal-
nom anafilaksijom u Velikoj Britaniji su
bili astmaticari (14).

Gastroezofagealna refluksna bolest
(GERB)

Postoje brojne studije o povezanosti
GERB-a s kroni¢nim upalama gornjih
disnih putova, astmom, bronhopulmo-
nalnom dispalzijom, recidivnim upa-
lama pluca, cisti¢cnom fibrozom u djece
(Tablica 3) (15-22). Odnos izmedu GER-
a i bolesti disnih putova nije u potpuno-
sti jasan; one mogu uzrokovati GER, a i
sam GER ih moze izazvati i/ili pogorsa-
ti. Ponekad je udruZenost GER-a i res-
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Tablica 1.
Komorbiditeti astme u djece

Alergijski rinitis
Allergic rhinitis

Alergija na hranu
Food allergy

Gastroezofagelni refluks (GER)
Gastroesophageal reflux (GER)

Disfunkcija glasnica
Vocal cord dysfunction

Disfunkcionalno disanje
Dysfunctional breathing

Mentalni poremecaji
Mental disorders

Debljina
Obesity

piratornih manifestacija ocita, ali znatno
¢esce nedostaje klasi¢na simptomatolo-
gija (nijemi refluks).

Gastroezofagealna refluksna bolest
(GERB) i astma

William Osler je 1882. uocio je da
astmatiCari imaju rjede noéne smetnje
ukoliko vecernji obrok pojedu popodne
dok je je Mendelson 1946. povezao aspi-
raciju tijekom intraoperativne anestezije
s nastankom akutne astme (23, 24). 2009.
godine Tolia V. i Wandeplas Y. navode
ucestalost GERB-s u djece s astmom od
19,3 do 65%. Skupni ponderirani prosjek
prevalencija GERB-a u astmati¢ne djece
bio je 23%, u usporedbi s 4% u zdrave
djece (26).

GERB je znatno Ce$¢i u astmatic-
ne djece s negativnom obiteljskom ana-
mnezom o atopiji. No¢no hripanje ili
kasalj, slab odgovor na uobicajenu an-
tiastmatsku terapiju, negativna anamne-
za o atopiji, kao i rani pocetak bolesti,
oznacavaju djecu koja vjerojatno imaju
astmati¢ne tegobe uzrokovane GERB-
om. Jo§ uvijek je nepoznato, odnosno
postoje brojna neslaganja je li GERB u
astmaticara uzrok ili posljedica. Bez ob-
zira je li GERB primaran ili sekundaran,
u djece s tvrdokornom astmom potrebno
je uciniti dijagnosticka ispitivanja u cilju
otkrivanja GER-a. Antirefluksno lijece-
nje moze dovesti do znatno rjede pojave
astmaticnih ataka.

Nekoliko je mehanizama na kojima se
temelji udruzenost GERB-a i astme:

Aspiracija zelucanog sadrzaja Obil-
na aspiracija zelu€anog sadrzaja, reku-
rentna mikroaspiracija ili "nijema aspi-
racija" doprinosi razvoju upalnih pro-
mjena, mijenja pluénu otpornost i uzro-
kuje reaktivnu opstrukciju disnih putova
(2). Mikroaspiraciju je moguce potvrditi
pomocu rendgenoloske ili scintigrafske
pretrage ili prisustvom makrofaga is-
punjenih lipidima u bronhoalveolarnom
lavatu.

Vagalni refleksni mehanizam Re-
fleksni bronhospazam je najcesce pri-
hvacéeni mehanizam nastanka reaktivnih
diSnih putova. Prisustvo kiselog sadrzaja
u jednjaku dovodi do stimulacije recep-
tora u sluznici jednjaka, osobito recep-
tora osjetljivih na kiselinu, istezanje te
termoreceptore. Stimulacija ovih recep-
tora vagalnim refleksnim putem dovodi
do povisenja otpora u diSnim putovima i
nastanka refleksnog bronhospazma.

U nekih astmaticara, osobito onih s
noénim smetnjama, prisutan je i ezofagi-
tis koji dodatno pogoduje kako nastanku
GERB-a tako i ¢eS¢em javljanju astma-
ticnih ataka Taj mehanizam narodito je
odgovoran za ucestale astmati¢ne atake
tijekom no¢i (polozaj na ledima, smanje-
na salivacija).

Tablica 2.
Astma i alergijski rinitis

Cesto preklapajuéa stanja
Often overlapping conditions

Sudjelovanje istog tkiva
Participation of the same tissue

Kronologija embrioloskog razvoja
Chronology of embryonic development

Respiratorni epitel (od sluznice nosa do
bronhiola)

Respiratory epithelium (the lining of the
nose to the bronchioles)

Zajednicki alergeni
Common allergens

Zajednicki upalni proces
Common inflamation

Zajednicke upalne stanice
Common inflammatory cells
Zajednicki medijatori upale
Common inflammatory mediator

Tablica 3.
Povezanost GER-a s bolestima disnog sustava

Kroni¢na upala zdrijela
Chronic inflammation of the pharynx

Recidivne upale uha
Recurrent ear infections

Recidivne upale grkljana
Recurrent inflammation of the larynx

Malacija grkljana i dusnika
Malacia of larynx and trachea

Astma
Asthma

Cisti¢na fibroza
Cystic fibrosis

Recidivne upale pluc¢a
Recurrent pneumonia

Plu¢na fibroza
Pulmonary fibrosis

Ostali mehanizmi Postoje i neke dru-
ge hipoteze o koincidenciji astme i GER-
a. Astmaticari imaju visoku incidenciju
poremecaja autonomnog nervnog siste-
ma. Nadalje, vecina astmaticne djece
ima alergiju za koju su odgovorna IgE
antitijela, te se pretpostavlja da inha-
latorni alergeni dolaze ne samo u disni
sustav ve¢ i u jednjak i Zeludac gdje se
odigrava alergijska reakcija s posljedic-
nom hipersekrecijom Zzeluane kiseline
i disfunkcijom distalnog dijela jednjaka

(15).

Djeca s uCestalim i jakim astmatic-
nim atakama imaju poveéani rizik na-
stanka sekundarnog GER-a zbog povi-
Senog intraabdominalnog tlaka (kasalj,
hripanje) i snizenog intratorakalnog tla-
ka koji nastaje tijekom dubokog inspirija.
Primjena bronhodilatatora u lije¢enju as-
tmati¢nih ataka u djece, osobito teofilina,
remeti antirefluksnu barijeru (pad tlaka
donjeg sfinktera jednjaka i hiperaciditet
u Zelucu) te olakSava nastanak GERB-a

Obrada oc¢ito asimptomatskog GER-
a u djece s teskom astmom rijetko kori-
sti. No jo$ uvijek se smatra prikladnim
iskljuciti GERB kao komorbiditet jer
iako rijetko, bolesnici mogu antirefluk-
snom terapijom imati manje astmatiénih
tegoba. Inhibitori protonske pumpe su
mnogo jaci inhibitori zeluane sekreci-
je, mogu se primijeniti kao empirijsko
lijeCenje u odabrane astmaticne djece s
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GERB-om, a posebice su indicirani kod
refrakternog ezofagitisa.

Disfunkcija glasnica (engl. Vocal cord
disfunction-VCD)

VCD sindrom funkcionalni je pore-
mecaj glasnica obiljezen paroksizmima
otezanog i Cujnog disanja zbog snazne
i neprikladne, pretezito inspiratorne
adukcije glasnica. Cesti sinonimi su: la-
ringealna astma, pseudoastma, histeric-
ki krup, psihogeni stridor, emocionalno
laringalno piskanje, Munchhausenov
stridor, sindrom iritabilnog larinksa. To
je zaseban klinicki entitet te ga ne treba
mijeSati sa stanjima stvarne adukcije gla-
snica zbog pareze ili razli¢itih neurolos-
kih poremecaja. Prevalencija, etiologija i
patofiziologija nije poznata u djece iako
se povezuje s GERB-om, udisanje iritan-
sa i fizickim naporom. Opisana su dva
fenotipa: jedan se dogada se spontano,
praden otezanim disanjem i inspirator-
nim stridorom. Drugi fenotip javlja samo
tijekom napora. Simptomi VCD-a vrlo
se ¢esto pogresno pripisuju astmi uz slab
terapijski odgovor na inhalacijske korti-
kosteroide pa se u ove djece Cesto dija-
gnosticira teSka astma. Dijagnoza moze
biti teSka, osobito u bolesnika s VCD-om
i astmom. Zlatni je standard za dijagno-
zu VCD fleksibilna endoskopija dok je
pacijent simptomatican, te se vizualizira
poremecaj (tipicna inspiratorna adukcija
prednjih dviju tre¢ina glasnica). Terapi-
ja je usmjerena lije¢enju GERB-a ako je
objektivno dokazan, te vjezbama disanja
i relaksacije (9, 27, 28). U diferencijalnoj
dijagnozi razmatraju se sli¢na stanja kao
Sto je astma, anafilaksija, aspiracija stra-
nog tijela, angioedem, kroni¢na opstruk-
tivna pluéna bolest, krup, epiglotitis, la-
ringomalacija, laringospazam (29).

Disfunkcionalno disanje

Definira se kao kroni¢ne ili ponav-
ljaju¢e promjene u obrascu disanja koje
dovode do respiratornih i ne-respirator-
nih tegoba. To je dobro poznat komor-
biditet u astmi odraslih. U astmi djecje
dobi prevalencija i lijeCenje disfunkcio-
nalnog disanja jo§ uvijek nije dovoljno
istrazeno. Simptomi disfunkcionalnog
disanja su otezano disanje uz normalnu
funkciju pluéa, stezanje u prsima, bol u
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prsima, ¢esto zijevanje 1 hiperventilacija
(1). Postoje djeca s disfunkcionalnim di-
sanjem tijekom ili nakon fizickog napora
a uredne funkcije plu¢a. Na odrzavanju
normalnog uzorka disanja mogu pomoci
vjezbe disanja i relaksacije.

Mentalni poremecaji

U pojedinim populacijskim studija-
ma prevalencija depresije iznosi izme-
du 0,14 1 2,5% u djece 1 0,45 do 8,3%
u adolescenata (1). Djeca s astmom su
cesce (16,3%) anksiozna ili depresivna
u usporedbu s djecom koja nemaju as-
tmu (8,6%). Anksioznost je povezana s
povecanim percepcije simptoma astme i
moze negativno utjecati na kontrolu as-
tme (30).

Debljina

Debljina je sve veéi zdravstveni
problem koji ¢esto pocinje u djetinjstvu.
Utjece na ve¢i broj ciljnih organa, pove-
zana je s drugim bolestima ukljucujuéi
i astmu. Nedavni podaci upucuju da u
SAD-u ima oko 5 milijuna pretilih odra-
slih osoba sa astmom, a viSe od 2 mili-
jun djece s astmom su pretila. Paralelni
porast prevalencije astme i pretilosti
ukazuje da ti poremecaji mogu biti po-
vezani. Brojne studije potvrdile su da
je debljina snazan riziko faktor za na-
stanak astme, ali njen odnos s astmom
ostaje nejasan (31-33). Debljina inducira
simptome (dispneju, hripanje) koji mogu
imitirati astmu. Djeca s astmom i preko-
mjernom debljinom ¢es¢e imaju egzacer-
bacije bolesti, nizu kvalitetu Zivota, teze
simptome i ¢eScu potrebu za lijeCenjem
u jedinicama intenzivne terapije. Deblji-
na povecéava bronhalnu hipereaktivnost,
otpor diSnih putova te rezistenciju na
kortikosteroide (smanjena djelotvornost).

Povezanost izmedu pretilosti i as-
tme moze se takoder djelomi¢no obja-
sniti utjecajem astme na pretilosti. As-
tma uzrokovana naporom moze dovesti
do izbjegavanja tjelesne aktivnosti koja
moze povecati debljanje. Dakle, astma
i pretilost (kao i pretilost i astma) mogu
pogorsati jedna drugu (34).

Zakljuéno, jos uvijek su nedovoljno
prepoznati komorbiditeti astme u djece.

Potrebne su studije da se utvrdi prevalen-
cija komorbiditeta, i, §to je jo§ vazZnije,
ucinci komorbiditeta kao i njihovog lije-
¢enja na kontrole astme.
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As in adults with asthma, comorbidities are present in children with asthma, particularly in those with problematic or un-
controlled asthma. Asthma in children is associated with comorbidities such as allergic rhinitis, food allergy, gastroesophageal
reflux, dysfunctional breathing, vocal cord dysfunction, mental disorders and obesities. Better control of asthma in children can be
achieved by active search of comorbidities and their treatment. The current medical knowledge about comorbidities of asthma in

children is presented.
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