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Pregled
Review

VIEZBOM 1ZAZVANA BRONHOKONSTRIKCIJA

NEVEN PAVLOV*

Vijezbom izazvana bronhokonstrikcija (VIB) javilja se u osoba bez astme 5-10 min po zavrsetku vjezbanja s tipicnim simptomima
astme ili neugodnog kaslja te prolazi spontano unutar 30-45 min. Vjezbom izazvanu astmu (VIA) obiljezava prolazno suzenje disnih
putova praceno padom plucne funkcije od barem 10% u osobe s dokazanom astmom tijekom snaznog vjezbanja, obicno u trajanju
5-10 min. Patogeneza je nejasna a svodi se na 2 hipoteze: (1) hladenje uzrokuje kongestiju disnih putova kako bi se isti zagrijali po-
slije VIB; (2) gubitak vode i promjena osmolalnosti unutar disnih putova potice epitelne stanice i mastocite na oslobadanje upalnih
medijatora Sto rezultira bronhokonstrikcijom. U daljnjem su tekstu navedeni radovi koji podupiru ili odbacuju upalnu podlogu VIB
u osoba bez astme te dijagnosticki postupci koje koristimo u klinickom radu u cilju iskljucenja astme u djece s VIB.

Deskriptori: VIEZBOM IZAZVANA BRONHOKONSTRIKCIJA, ASTMA, DIJETE

Vjezbom izazvana bronhokonstri-
kcija (VIB, exercise induced broncho-
constriction, exercise induced bronc-
hospasm) tipi¢no se javlja 5-10 min po
zavrsetku vjezbanja (rijetko tijekom vje-
zbanja) (1). Javljaju se tipicni simptomi
astme ili neugodni kaSalj koji prolaze
spontano unutar 30-45 min. Vjezbom
izazvana astma (VIA, exercise induced
asthma) uobicajeni je naziv za prolazno
suzenje disnih putova praceno padom
plué¢ne funkcije od barem 10% u osobe
s dokazanom astmom tijekom snaznog
vjezbanja, obi¢no u trajanju 5-10 min.
VIB je identi¢na pojava u osobe bez
astme. VIB nalazimo u zdravih osoba,
ukljucujuéi djecu i sportase koji nemaju
astmu (2). Premda, kao odgovor disnih
putova u osobe koja nema astmu pri tje-
lesnom naporu dolazi do blagog porasta
funkcionalnih plu¢nih volumena i FEV,
(5-10%), tjelesno vjezbanje u neadekva-
tno lijeCenih astmatiara obi¢no izaziva
bronhoopstrukeiju. Shodno tome, u as-
tmaticara se FEV, tipi¢no smanjuje tije-
kom ili poslije vjezbanja za >15%. Poce-
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tak VIB je obi¢no unutar 15 min poslije
snaznog vjezbanja i spontano prestaje
unutar 30-60 min (3).

Tjelesno vjezbanje moze izazvati
jako pogorsanje astme u bolesnika s ri-
zikom. Stoga je neophodan brizni odabir
bolesnika pri testiranju kao i pripravnost
u slucaju jakog napada astme. Neki obli-
ci tjelesne aktivnosti, kao tréanje, snazan
su okida¢ napada bronhokonstrikcije (4).
VIB moze nastati u bilo kojim klimat-
skim uvjetima, premda obi¢no nastupi
pri udisanju suhog, hladnog zraka (5).
Brzo poboljsanje VIB poslije inhalacije
B,-agonista ili njeno sprjeavanje pre-
ventivnim uzimanjem prije tjelovjezbe,
upucuje na dijagnozu astme (1). U neke
djece s astmom simptomi se javljaju
samo u svezi s tjelesnim naporom. VIB
je Cesta pojava te se javlja u oko 50%
bolesnika s astmom (6). U ovoj skupini
djece, ukoliko postoje nedoumice glede
dijagnoze astme, indicirano je ispitiva-
nje pluéne funkcije standardiziranim 8-
minutnim testom tréanja u cilju potvrde
dijagnoze astme (7).

Patogeneza VIB je nejasna. Tijekom
tjelesnog vjezbanja dolazi do isusenja i
hladenja intratorakalnih diSnih putova
Sto moze biti provokacijski cimbenik
VIB. Dvije hipoteze se nadmecu:

e hladenje uzrokuje kongestiju diSnih
putova kako bi se isti zagrijali poslije
VIB;

e gubitak vode i promjena osmolalno-
sti unutar diSnih putova potice epitel-
ne stanice i mastocite na oslobadanje
upalnih medijatora $to rezultira bron-
hokonstrikcijom (8, 9).

Premda mnoge studije upucuju na
neupalnu podlogu VIB povezanu s to-
plinskim strujanjem unutar diSnih puto-
va, zivotinjski modeli VIB upucuju kako
hiperventilacija suhim zrakom potice
porast osmolalnosti di$nih putova s po-
sljedi¢nim oslobadanjem epitelnih stani-
ca i eikozanoida u disne putove (10-14).
Izokapnijska hiperventilacija je model za
VIB kada dolazi do porasta epitelnih sta-
nica i eikozanoida u bronhoalveolarnom
lavatu (BAL) osoba s astmom (15). Pa
ipak, studije s ciljem odredivanja upal-
ne podloge VIB u osoba s astmom nisu
uvjerljive obzirom na ograni¢eni broj
ispitanika kao i upotrebu BAL uzoraka
distalnih dijelova disnih putova, umjesto
segmentalnih disnih putova uklju¢enih u
VIB (16-19).

Radovi ukazuju na upalnu podlogu
VIA u astmaticara, dok je nejasno igra
li upalna komponenta identi¢nu ulogu u
VIB u sportasa bez astme. Parsons i sur.
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Slika 1.

Krivulja protok-volumen s bronhodilatacijskim testom u 6-ogodisnjeg djecaka s vjezbom izazvanom

broonhokonstrikcijom, uredan nalaz

Figure 1

Flow-volume curve with bronchodilator test in 6-year old child with exercise induced

bronchoconstriction, finding within range

nasli su znacajnu korelaciju u sputumu
induciranom inhalacijom hipertoni¢ne
oropine NaCl izmedu koncentracije upal-
nih medijatora: IL-5, IL-8, IL-13, cyste-
inyl-leukotriena, prostaglandina E2, hi-
stamina, leukotriena B4 i tromboxana
B2 i tezine VIB u sportasa s VIB poslije
eukapnijske hiperventilacije (20). Takvu
povezanost nisu nasli za broj upalnih (ne-
utrofili, limfociti, eozinofili i makrofagi)
i epitelnih stanica u sputumu. Zakljucuju
kako tezina VIB znacajno korelira s po-
rastom koncentracije odabranih upalnih
medijatora §to upucuje na mogucu upal-
nu podlogu VIB u sportasa bez astme.
Hallstrand i sur. su nasli kako epitelne
stanice, mastociti i medijatori te eikoza-
noidi oslobodeni u di$ne putove tijekom
VIB podupiru upalnu podlogu VIB (21).
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Kao odgovor na tjelesno vjezbanje,
uslijed dehidracije, oslobadaju se upalni
medijatori u diSne putove koji se mogu
mjeriti u induciranom sputumu (hista-
min, cysteinyl leukotrieni) ili u konden-
zatu izdahnutog zraka (cysteinyl leuko-
trieni i adenozin). Moguce ishodiste ovih
medijatora su mastociti.

Koncentracija medijatora je sma-
njena pri upotrebi kombinacije lorata-
dina i montelukasta. Tjelesno vjezbanje
predstavlja podsticaj za aktivaciju gena
5-lipoxygenaznog puta u zdravih osoba.
Ostecenje epitela javlja se u VIB. Postu-
pak oporavka moze pridonijeti razvoju
bronhalne hiperreaktivnosti u zdravih
osoba. Mjerenje odgovora diSnih putova
na tjelesno vjezbanje ili zamjenu za tje-

lesno vjezbanje, kao indikator bronhalne
hiperreaktivnosti, sigurno je u bolesnika
sa simptomima astme (22).

Gauvreau i sur. su ispitujuci 13 ne-
pusaca s blagom astmom, starih najma-
nje 18 god., nasli kako tjelesno vjezbanje
nema ucinka na bronhalnu reaktivnost
ili upalne stanice mjerene u krvi ili spu-
tumu, nasuprot inhalaciji alergena, §to
rezultira znacajnim porastom bronhalne
hiperreaktivnosti te porastom eozinophi-
lau sputumu (p <0,05). Rad potvrduje da
VIB ne uzrokuje eozinofilnu upalnu rea-
kciju unutar di$nih putova u osoba s as-
tmom koje razviju upalnu reakciju disnih
putova pracenu istovjetnim stupnjem
alergen-inducirane bronhokonstrikcije.
Zakljucak autora je kako VIB ne uzro-
kuje upalu disnih putova ili bronhalnu
hiperreaktivnost (23). Navedeni opre¢ni
stavovi dovode klini¢are u nedoumicu
glede racionalnih dijagnostickih i tera-
pijskih postupaka u djece s VIB. Dijete
se moze uspjesno baviti svim sportovi-
ma ukoliko je astma primjereno tretirana

Q).

Dijete koje pokazuje znakove netole-
riranja tjelesnog napora ili VIB potrebno
je podvréi pretragama koje ¢e iskljuciti
astmu u podlozi tog stanja. Kozno aler-
golosko prick testiranje na uobicajene
inhalacijske alergene te testovi plu¢ne
funkcije (krivulja protok-volumen s
bronhodilatacijskim testom reverzibil-
nosti) osnova su za daljnju evaluaciju
stanja. Dijagnoza astme u djece temelji
se na klinickim obiljezjima i mjerenju
pluéne funkcije kojim se dokazuje tezina
i stupanj ogranicenja protoka unutar di-
S$nih putova, reverzibilnost i varijabilnost
bronhoopstrukcije  (24). Odredivanje
alergoloskog statusa korisno je u otkri-
vanju ¢imbenika koji uzrokuju simptome
astme u bolesnika. U osoba sa simptomi-
ma astme i normalnom pluénom fun-
kcijom, korisno je ispitivanje bronhalne
reaktivnosti s ciljem potvrde dijagnoze
astme.

Spirometrija se preporuca kao me-
toda odredivanja ograni¢enog protoka i
njegove reverzibilnostil. Mjerenje FEV,
i FVC te uobicajeno prihvac¢ena promje-
na FEV, >12% i >200 ml poslije bronho-
dilatacijskog testa, potvrda je reverzibil-
nosti i govori u prilog dijagnoze astme.



N. Pavlov. Vjezbom izazvana bronhokonstrikcija. Paediatr Croat 2009; 53 (Supl 1): 223-226

u.ln.-.um ".m-u
=
m

Mespecifitni bronheprovokacijski test

Frapims Fimina LES, 3 om

Fils Twlinai Jd, B kg

Tdmmf LT L hbc) jmn Epadr e lih

Dmtum codenfnl 1168 . 20aF Ioha i godine

Padadi
— : .I P | e |

| ] | & moromma

-

ST o

Toat oo 1 0303 2000 §OaRERILE
FOI-380 FEv 10 30,10 e Cui bt
FO[=2E] FEFr 7.278 o CTumulsled

Slika 2.

Bronhoprovokacijski test metaholinom u 6-ogodisnjeg djecaka s viezbom izazvanom
broonhokonstrikcijom. PD, FEV :50.23 ug kumulativno (srednje izrazena bronhalna

hiperreaktivnost)

Figure 2

Metacholine challenge test in 6-year old child with exercise induced bronchoconstriction.
PD, FEV :50.23 ug cumulated (mild bronchial hyperreactivity)

Poboljsanje vr$nog ekspiracijskog proto-
ka (peak ekspiratory flow, PEF) za 20%
i viSe poslije inhalacije bronhodilatatora
ili dnevne varijacije PEF-a vise od 20%
upucuju na dijagnozu astme (1). Ukoli-
ko su uradene pretrage uredne (krivulja
protok-volumen s bronhodilatacijskim
testom, kozni alergoloski prick testovi na
histamin i inhalacijske alergene) a dijete
ima smetnje pri tjelesnom naporu (ka-
Salj, otezano disanje, guSenje), uputno je
uraditi standardizirani test opterecenja
(8-minutno tréanje ili bicikl ergometriju)
ili ispitivanje bronhalne hiperreaktivno-
sti metaholinom u cilju isklju¢enja VIB.

Dijete s VIB ne treba osloboditi ba-
vljenja tjelesnom aktivnosti u Skoli niti
sportskih aktivnosti van Skole. Predtre-
tman s montelukastom i loratadinom je
od koristi §to je u ve¢ine dovoljno. Tako-
der dolazi u obzir inhalacija -2 agonista
kratkog djelovanja prije tjelesnog vjezba-
nja. Ukoliko tijekom tjelesnog vjezbanja
dode do pojave bronhospazma, savjetuje
se inhalacija B-2 agonista kratkog dje-
lovanja i prekid tjelesne aktivnosti tog
dana. Dijete s VIA se treba lijeciti protu-
upalnim lijekovima po preporuci GINA
smjernica u cilju ostvarenja potpune
kontrole astme (1). Ista podrazumijeva

ne samo odsustvo simptoma bolesti i
normalizaciju parametara pluéne funkci-
je (krivulje protok-volumen s bronhodi-
latacijskim testom, ve¢ i normalizaciju
bronhalne hiperreaktivnosti.
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Summary
EXERCISE INDUCED BRONCHOCONSTRICTION

N. Pavlov

Exercise-induced bronchoconstriction (EIB) occurs in individuals without prior asthma history. It starts 5-10 min after exercise
with typical asthma-like symptoms or with uncomfortable cough and resolves spontaneously within 30-45 min. Exercise induced
asthma is the conventional term for transient airway narrowing in individuals with known asthma usually lasting 5-10 minutes with
a decline in pulmonary function by at least 10%, associated with vigorous exercise. The pathogenesis is unclear, two hypothesis
exist: (1) loss of heat leads to vascular congestion as the airways rewarm after exercise initiating bronchoconstriction; and (2)
loss of water leads to a change in airway osmolality that initiates epithelial cell and mast cell activation, leading to the release of
inflammatory mediators in the airways that cause bronchoconstriction. In following paper we listed reports that approve or disap-
prove the inflammation as the basis for EIB in individuals without asthma, and we named diagnostic tools we routinely use in order
to exclude asthma in children with EIB.

Descriptors: EXERCISE INDUCED BRONCHOCONSTRICTION, ASTHMA, CHILDREN
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