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Mieli skaitytojai,

prabégo dar vieneri metai. Ar 2008-ieji pateisino misy likesCius? Ar galime pasakyti, kad jie praéjo
ne veltui? Tai klausimai, kurie kas kartg iskyla Senyjy ir Naujyjy Mety sanduroje ir | kuriuos sau
bandome rasti atsakymus. Rankose laikote jau ketvirtgji Zurnalo ,Pulmonologija, imunologija ir aler-
gologija“ numerj. Jausdami Jusy pritarimg ir susidoméjima, mes toliau tesiame straipsniy, medicinos
naujieny publikavimg aktualiais pulmonologijos, alergologijos ir klinikinés imunologijos klausimais.
Taciau Cia pat ir 2009 metai, laikas susimastyti, kg jie mums atnes. 2009-ieji — tai geltonojo Zemés
Jaucio metai. Pagal horoskopus jie turéty biti darbingi ir vaisingi. Puikiai Zinome, kad norint pasiekti
uzsibréztg tikslg reikia daug ir kantriai dirbti. Taigi ,Pulmonologijos, imunologijos ir alergologijos”
zurnalo redakcija sveikina visus savo skaitytojus su ateinanciais Naujaisiais Metais ir linki didelés
kantrybés savo siekiams issipildyti, sékmés profesinéje veikloje, Silumos Seimos Zidinyje.
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LIETUVOS PULMONOLOGY IR ALERGOLOGUY
DRAUGIJOS VEIKLA NUKREIPTA | ATEIT)

PROF. RAIMUNDAS SAKALAUSKAS,
LIETUVOS PULMONOLOGUY IR ALERGOLOGY DRAUGIJOS PIRMININKAS,
KMU PULMONOLOGIOS IR IMUNOLOGIJOS KLINIKOS VADOVAS

Neabejoju, jog kiekvieni metai tiek me-
diky draugijoms, tiek visiems Lietuvos
pilie¢iams tikrai netampa lengvesni, nes
issukiy daugéja, konkurencija, Lietuvai
istojus | Europos Sgjunga, didéja, o do-
vany laikotarpis baigési. Mums visiems
nesvetimas noras savo profesijose, atlie-
kamuose darbuose siekti lygiateisiskumo,
kuris, beje, turi tam tikrus reikalavimus.
Vykdydami Lietuvos pulmonology ir
alergologuy draugijos veiklos uzdavinius,
mes irgi zvelgiame | ateitj, turime su
kuo lygintis. Matome, tarkime, Europos
respiratology sajungos veiklos formas ir
galimybes, kur Siandien keliami dideli
reikalavimai ne tik gydytoju edukacijos,
bet jy kvalifikacijos jgijimo, tobulinimosi
srityse. Siuo metu vyksta labai efektyvus
darbas formuojant bendra Europos pul-
monologo specialybés sampratg, numa-
tant europine $ios specialybés akredita-
cija. Galbut, vyresniy gydytojy pozitriu,
tai néra taip aktualu, bet masy draugijos
veikla nukreipta i ateitj. Tiek rengdami
rezidentus, tiek rapindamiesi jy tobulini-
musi, mes vadovaujameés europiniu uzda-
viniu — kad Lietuvos pulmonologai bty
rytdienos Europos pulmonologai, turintys
visas tas pacias kompetencijas. Siandien
musy rezidentai, absolventai, baige studi-
jas, be abejo, moka ir gali daug daugiau
negu prie§ 15-20 mety. Musy draugijos
nariai, specialistai turi zinoti, ko reikia
rytdienai, ko reikia mums patiems, kiek
mes busime reikalingi pacientams ir kaip
atrodysime Europos rinkoje.

Dziugu pasakyti, kad kai kurie daly-
kai, masy diegiami rezidentams mokyti
Kauno medicinos universiteto bazéje, vi-
siskai prilygsta Europos specialisty rei-
kalavimams, kurie patvirtinti tam tikrais
dokumentais, arba kartais net yra $iek
tiek aukstesni. Galima paminéti ir kitus
aspektus. Sakykime, Europoje ir apskri-
tai isivys¢iusiame pasaulyje, edukacija,
specialybés jgijimas yra glaudziai susijes
su moksline veikla. Palyginus Europos

2

Saliy ekonomines salygas, juy investicijas
i moksla, jvairiy fondy, valstybés skiria-
mas lésas mokslo projektams finansuoti,
galima tik patvirtinti, jog esame gana ke-
blioje padétyje (jau nekalbant apie jranga,
tyrimy baze). Todél musy draugija kelia
uzdavinj — skatinti mokslo pasiekimus ir
ju diegima j gyvenima. Kita vertus, paa-
nalizuokime ir tokj krastutinuma, kuris
tiesiogiai néra masy draugijos objektas,
— palyginkime gydytojo pulmonologo,
rytdienos pulmonologo, kuris turés da-
ryti intervencines procediras, saugumo
garantijas. Deja, Siandien musy daktaras
néra apsaugotas. Mes turime griezciau-
sia pasaulyje pacienty Zalos atlyginimo
jstatyma, o gydytojas paliktas likimo va-
liai. Kai musy jauni kolegos atvaziuoja
i uzsienio centrus stazuotis, kad galéty
iSbandyti naujoves, mokytis, pirmiausia
isgirsta klausima — kiek yra apsidraude.
Po atsakymo j tokj klausimag jie prie pa-
cienty prieiti negali. Pas mus mégstama
daugiau kalbéti apie mediko atsakomy-
be, bet nieko nedaroma, kad dirbdamas
jis jausty savo ir savo Seimos saugumo
garantijas, o jvykus nelaimei ar klaidai
neatsidurty kalinio vietoje.

Pulmonologo, alergologo specialybés
Europos ir Amerikos Zemyne yra prestizi-
nés, taciau Lietuvoje to nejuntame. Mums
didziulj rapestj kelia tai, jog apmokéjimas
toli grazu neprilygsta suteiktoms paslau-
goms ir sanaudoms, todél $i specialybé
darosi kaip i$laikytiné. Viena vertus, ,ben-
dras katilas“ padeda amortizuoti islaidas,
bet — musy tai netenkina ir sieksime, kad
gydytojo specialisto darbas buty jvertintas
reikiamais jkainiais.

Pulmonologai, alergologai, kaip ir
kiti kolegos, pasiruo$e tinkamai vykdy-
ti savo profesine pareiga, taciau jie —
ne visagaliai. Nepaisant visy medicinos
laiméjimy, Europoje neseniai priimta
Briuselio deklaracija dél astmos labai
aiskiai pabrézia, kad spresti respiracines
sveikatos problemas — ne tik mediky,

bet ir politiky reikalas. Manau, kad tai
tinka ne tik Europos Sajungai, bet ir
Lietuvai. Kita vertus, tokios sritys kaip
pulmoonkologija irgi reikalingos dide-
liy investicijy. Labai norisi, kad ligoniai,
sergantys $iomis sunkiomis ligomis, tu-
réty galimybe kiek imanoma lengviau
nugyventi jiems likusj laika, patirty kuo
maziau kanciy. Mes taip pat sieksime,
kad masy gydomi pacientai turéty ne
prastesnes salygas negu kity Europos
saliy ligoniai.

Kaip ir visais metais, Siemet misy
draugija kartu su universiteto klinika
gana aktyviai dalyvavo renginiuose, skir-
tuose pasaulinéms létinés obstrukcinés
plauciy ligos, plauciy vézio, nerakymo
dienoms paminéti. Tokiy renginiy metu
visuomenei, rizikos grupéms bandome
jrodyti riakymo Zala, skatiname jo atsisa-
kyti, kad baty uzkirstas kelias sunkioms
vadinamosioms rikymo ligoms, ir bent
priminti, kad susikaupusiy tabako damy
ir kity toksiniy medziagy poveikis kvé-
pavimo takams tesiasi deSimtmediais.
Zinoma, $iandien dirbamo, aktyvinamo
profilaktinio darbo rezultatus pastebési-
me po 15-20 mety. Liadnai tenka kons-
tatuoti, jog sergamumas astma, alerginé-
mis ligomis didés, taigi norisi skatinti
Lietuvos gyventojus, kad jie atsigrezty j
beprasmiskai cheminémis medziagomis,
konservantais, detergentais terSiamos
aplinkos apsauga. Svari aplinka — $ukis,
kuris atitikty musy siekius. Kartu ma-
nau, kad $is zurnalas irgi turéty padéti
medikams geriau suvokti misy tikslus ir
igyvendinti juos profesinéje veikloje.

Artéjanciy $venciy proga linkiu ko-
legoms, besirGpinantiems pacientu, vi-
suomenés sveikata, nepamirsti, kad turi
ir artimy Zmoniy, $eima, draugy, bei
atrasti pusiausvyra tarp darbo, poilsio,
pareigos, galimybiy, tarp vargo, dZiaugs-
mo ir malonumy. Linkiu, kad gyvenimas
buty visavertis ir laimingas — ne tik kan-
Cia, pasiaukojimas.
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JVEIKIANT ALERGIJA IR ASTMA EUROPOJE:
PROBLEMOS IR PERSPEKTYVA
Europa vienijasi kovoti su alergija

2008 lapkricio 17 d. Europos komisija Briuselyje organizavo seminara-pasitarima ,Jveikiant

Sitkauskiené.

Kadangi Europos FP7 programa jau paskelbta, Europos
komisijos Sveikatos direktoratas siekia apibrézti prio-
ritetines kryptis, kurios turéty biti jtrauktos j naujas
mobkslines programas. Viena i$ tokiy sri¢iy — alergo-
logija. Statistikos duomenimis, Europoje daugiau kaip
100 milijony gyventojy serga alerginémis ligomis, 25
proc. juy yra vaikai. Sergamumas $iomis ligomis pasau-
lyje sparciai didéja. Alerginés ligos uzima penkta vieta
tarp visy amziaus grupiy létiniy ligy ir yra trecia daz-
niausia vaiky iki 18 mety létiné liga. Jei sergamumas
alerginémis ligomis didés tokia pat sparta kaip iki $iol,
numatyta, jog 2015 m. alergine liga sirgs kas antras pa-
saulio gyventojas, todél alergija daznai vadinama XXI
amziaus epidemija. Alerginés ligos Zenkliai pablogina
paciento gyvenimo kokybe, o kartais gali sukelti net

alergija ir astma Europoje: problemos ir perspektyva®, j kurj sukvieté Europos mokslininkus
ekspertus, dirbancius alergologijos srityje, — atvyko 11 eksperty i$ Jungtinés Karalys-
tés, Vokietijos, Prancazijos, Svedijos, Sveicarijos, Olandijos, Belgijos, Cekijos. ] pasitarima
buvo pakviesta ir eksperté i$ Lietuvos — Kauno medicinos universiteto docenté Brigita

mirtj. Alerginés ligos vis labiau vargina jaunesnius
asmenis, todél nukencia ziniy pasisavinimas studi-
juojant, darbo nasumas, mazéja gebéjimas susikaupti,
didéja nedarbo dieny skaicius ir pan. Didéjanti alergi-

DR. MANUEL HALLEN (EUROPOS KOMISIJOS MEDICINOS IR VISUO-
MENES SVEIKATOS GRUPES VADOVAS), DOC. BRIGITA SITKAUSKIENE
(KAUNO MEDICINOS UNIVERSITETAS), DR. ELIZABETH MILLS (MAIS-
TO MOKSLINIY TYRIMY INSTITUTAS, JK), DR. PHILIPPE EIGENMANN

jos ,nasta“ visuomenei tampa vis svarbesné finansiniu
ir sveikatos apsaugos organizavimo poziariu.

Savo pranegime doc. B. Sitkauskiené apzvelgé alergi-
jos situacija Lietuvoje ir Europoje, galimas sergamumo
didéjimo priezastis, vykdomus mokslinius projektus ir
pateiké veiklos kryptis, galincias padéti pasiekti uzsi-
brézta tiksla, — sumazinti/jveikti alergijos epidemija.

Statistikos duomenimis, Lietuvoje sergamumas aler-
ginémis ligomis dar kol kas mazesnis nei kitose Europos
Salyse, taciau sparciai didéja. Pirmieji tyrimy SPACE (angl.
Study on Preventions of Alergy in Children in Europe) ir
ISAAC (angl. International Study of Asthma and Allergies
in Childhood), kuriuose aktyviai dalyvavo ir KMU doc.
J. Bojarsko, doc. J. Kudzytés vadovaujama tyréjy grupé,
rezultatai rodo, kad 20-30 proc. Lietuvos vaiky yra aler-
giski dulkiy erkéms, o 17 proc. serga atopiniu dermatitu.
Nuo alerginio rinito kencia mazdaug 3-8 proc. Lietuvos
Zmoniy, $ia liga serganciyjy Europoje skaiciai yra didesni.
Nustatyta, kad astma serga mazdaug 4—6 proc. lietuviy.
Pastebéta, kad kuo stipresné salies ekonomika, tuo daugiau
gyventoju kencia nuo alergijos. Sergamumg alerginémis

2008 /Nr.2 (4)

(ZENEVOS UNIVERSITETO VAIKY LIGONINE)

ligomis pirmiausia salygoja genetiniy ir aplinkos veiksniy
saveika. Daugéja moksliniy duomeny, kad vakarietiskéjanti
gyvensena, didéjanti urbanizacija, ekspozicija ,naujiems*
alergenams (kombinuotas ir genetiskai modifikuotas mais-
tas, agresyviai veikiantys oda cheminiai junginiai ir pan.)
didina rizika sirgti alergija.

GA2LEN (angl. Global Allergy and Asthma European
Network) yra EU FP6 fondo remiamas projektas, kurio
tikslas — suvienyti mokslininky pajégas, plésti aktualius
alergijos mokslinius tyrimus ir kelti jy kokybe; idiegti
mokslo laiméjimus i klinikine praktika, harmonizuoti
klinikinés priezitros standartus; integruotai mokyti spe-
cialistus ir $viesti visuomene apie alergines ligas; siekti
mazinti sergamuma astma ir alerginémis ligomis. Nuo
2006 m. Kauno medicinos universitetas ir Vilniaus uni-
versitetas yra GA2LEN bendradarbiavimo centrai. Tik
vieninga ir partneriné Europos institucijy, dirbanciy aler-
gijos ir astmos srityje, veikla gali padéti pasiekti bendra
tiksla — sumazinti alergijos nasta Europoje.

Parengé Eglé Zemaitiené
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ASTMOS IR EOZINOFILINIO BRONCHITO

SUKELTAS KOSULYS

PROF. PETRAS V. DICPINIGAITIS

ALBERTO EINSTEINO MEDICINOS KOLEDZAS, NIUJORKAS

ReikSminiai zodzZiai: kosulys, kosulio refleksas, astma, eozinofilinis bronchitas, kosulio astma, létinis kosulys.
Santrauka. Kosulys yra vienas dazniausiy simptomy, dél kurio Zmonés kreipiasi j gydytoja. Astma ir eozinofilinis bronchi-
tas — viena dazniausiy létinio kosulio prieZas¢iy. Straipsnyje aptariamos kosulio astmos ir eozinofilinio bronchito sukelto

[étinio kosulio diagnostikos ir gydymo problemos.

ASTMA

Kosulys yra vienas dazniausiy simptomy, dél kuriy pa-
cientai kreipiasi j gydytoja [1]. Daugelis perspektyviyjy
tyrimy rodo, kad astma — viena dazniausiy létinio ko-
sulio priezas¢iy (apie 25 proc. atvejy) [2—4]. Daugelj
astma serganciy ligoniy vargina tipiski, astmai badingi
simptomai, kaip antai dusulys, $vokstimas, bet dalis
ligoniy skundziasi vieninteliu simptomu — kosuliu. Sie
pacientai serga vadinamaja kosulio astma.

Sergant kosulio astma objektyvaus ir plauciy funk-
cijos tyrimo rezultatai biina normalts. Astmos diagnoze
patvirtina teigiamas bronchy provokacinis méginys su
metacholinu. Taciau vien teigiamo bronchy provokaci-
nio méginio su metacholinu neuztenka, kad biuty pa-
virtinta, jog létinio kosulio priezastis — kosulio astma.
Ankstesniy tyrimy duomenimis, tik 60 proc. pacien-
ty, kurie skundési létiniu kosuliu ir kuriems bronchy
provokacinis méginys su metacholinu buvo teigiamas,
butent astma lémé kosulj [5]. Kitiems pacientams nu-
statytos kitos létinio kosulio priezastys. Taigi létinio
kosulio atvejais teigiamas bronchy provokacinis mégi-
nys su metacholinu dar nepagrindzia kosulio astmos
diagnozés. Kosulio astmos diagnozé patvirtinama tik
praéjus kosuliui nuo vaisty, skirty astmai gydyti.

Kosulio astmos gydymas nesiskiria nuo tipinés ast-
mos. Kosulio astmai gydyti gali buti skiriama inhaliuo-
jamyju bronchus plec¢ianciy beta 2 agonisty, inhaliuoja-
muyjy ir geriamyjy gliukokortikosteroidy bei leukotrieny
receptoriy antagonisty (1 lentel¢). Klinikiniai tyrimai
rodo, kad gydant kosulio astma bronchus plecianciais
vaistais kosulys sumazéja jau po vienos savaités. Taciau,
kad kosulys visiskai iSnykty, prireikia iki 8 savaiciy gy-
dymo inhaliuojamaisiais gliukokortikosteroidais [5].

Praktikos gydytojams svarbu zinoti, kad kosulio
astma sergantiems asmenims inhaliuojamieji gliuko-
kortikosteroidai gali sustiprinti kosulj [6]. Tai lemia
kosulj sukelianc¢ios sudétinés purskalo dalelés. Gydy-
mas inhaliuojamaisiais vaistais gali buti neefektyvus dél
netaisyklingos vaisto jkvépimo technikos. Jei manoma,
kad astma yra létinio kosulio priezastis, o gydymas
inhaliuojamaisiais gliukokortikosteroidas nepadeda ar
net pablogina kosulj, kosulio astmos diagnozei paneigti
ar patvirtinti galima skirti sisteminio poveikio gliuko-
kortikosteroidy kursa.

Leukotrieny receptoriy antagonistai taip pat gali
buti vartojami butent kosulio astmai gydyti. Tyrimy
duomenimis, zafirlukastas reik§mingai sumazino ko-
sulj, kuris buvo neefektyviai gydytas inhaliuojamaisiais
bronchus plecianciais vaistais ir gliukokortikosteroi-
dais, taip pat objektyviai sumazino kosulio reflekso
jautruma inhaliuojamajam kapsaicinui [7]. Kitas ty-
rimas rodo, kad monelukastas buvo efektyvesnis uz
placeba gydant ilgiau nei 4 savaites trukusj kosulj [8].
Patogeneziniai mechanizmai, kodél leukotrieny recep-
toriy antagonistai efektyviis gydant kosulio astmg, néra
visigkai aiskas. Manoma, kad $ie vaistai moduliuoja eo-
zinofily stimuliuojamajj poveikj kosulio receptoriams,
esantiems kvépavimo taky epitelyje [9].

Leukotieny receptoriy antagonistai slopina astmos su-
kelta kosulj. Tac¢iau néra aisku, ar gydant astma vien $iais
vaistais létinis kvépavimo taky uzdegimas nuslopinamas
pakankamai. Sergant kosulio astma, nors ir maziau nei ti-
pine, kvépavimo taky poepitelinis sluoksnis biina storesnis
nei sveiky asmeny [10]. Tai rodo, kad kosulio astmai taip
pat badingas létinis kvépavimo taky uzdegimas.

Kosulio astma nuo tipinés skiriasi ir pagal kita po-
zymj. Kosulio astmai bidinga padidéjes kosulio reflek-
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1 lentelé. KOSULIO ASTMOS GYDYMO PASIRINKIMO GALIMYBES 2 lentelé. ASTMOS IR EOZINOFILINIO BRONCHITO PALYGINIMAS

Inhaliuojamieji bronchus pleciantys vaistai Skrepliy Grjztama  Bronchy Atsakas  Putligjy
Inhaliuojamieji gliukokortikosteroidai eozino- kvépavimo hiperreak- jIGKS* lasteliy
Geriamieji gliukokortikosteroidai filija taky obs-  tyvumas lokaliza-
Leukotireny receptoriy antagonistai (LRA)* trukcija metacho- cija
*LRA, vartojami vieni, nesumazina kvépavimo taky uzdegimo ir neapsaugo linui
nuo kvépavimo taky remodeliacijos. Astma taip taip taip taip kvépavi-
mo taky
. L c . lygieji
so jautrumas kapsaicinui [7], o tipinés astmos atvejais raumenys
jis nesiskiria nuo sveiky asmeny. Manoma, kad didesnj
. . . . Eozinofi-  taip ne ne taip kvépavi-
kosulio reflekso jautrumag sergant kosulio astma lemia |
.. . ” R o . . linis bron- mo taky
medziagai P jautras imunoreaktyvieji nervai kvépa-  chjtas epitelis

vimo taky epitelyje [11]. Jdomu, kad sergant kosulio
astma kosulio receptoriy jautrumas yra didesnis, o
bronchy reaktyvumas metacholinui mazesnis, palygin-
ti su tipine [7, 12-14]. Tai puikus pavyzdys, rodantis,
kad kosulys ir bronchy obstrukcija yra kontroliuojama
skirtingy neurofiziologiniy mechanizmuy.

Kokia yra natarali kosulio astmos eiga? Vieno tyri-
mo, kuriame 5 metus buvo stebimi 28 suauge kosulio
astma sergantys pacientai, duomenimis, 35 proc. ti-
riamyjy kosulio astma peréjo | tipine, pasireiskiancia
$vokstimu ir dusuliu [15]. Ilgesné kosulio trukmé buvo
tipinés astmos issivystymo rizikos veiksnys. Kitu tyri-
mu, kuriame kosulio astma sergantys asmenys stebéti
vidutinig$kai 4 metus (nuo 1 iki 12,5 mety), nustatyta,
kad 17 proc. jy pasireiské tipiné astma. Sio tyrimo
duomenimis, didesnis pradinis bronchy hiperreakty-
vumas buvo tipinés astmos i$sivystymo rizikos veiks-
nys [16]. Trec¢iame tyrime, kuriame dalyvavo 42 ko-
sulio astma sergantys suaugusieji, svoksimas 4 mety
laikotarpiu prasidéjo 31 proc. tiriamyjy. Tyréjai nu-
staté, kad vienintelis pozymis, skiriantis tuos, kuriems
i$sivysté Svokstimas nuo ty, kuriems jis neissivysteé,
buvo ankstyvas gydymas inhaliuojamaisiais gliukokor-
tikosteroidais [17].

EOZINOFILINIS BRONCHITAS

Eozinofilinis bronchitas pastaruoju metu laikomas svar-
bia létinio kosulio priezastimi ir yra jtrauktas j naujau-
sias Amerikos kratinés gydytojy kolegijos gaires [18].
Eozinofilinis bronchitas, kaip ir astma, salygoja létinj
kosulj bei yra susijes su kvépavimo taky eozinofilija (>
3 proc. eozinofily indukuotuose skrepliuose). Taciau ne
taip kaip astmai, eozinofiliniam bronchitui nebadinga
griztama kvépavimo taky obstrukcija ir padidéjes bron-
chy reaktyvumas metacholinui [19]. Be to, putliosios
lastelés astma serganciy asmenu yra kvépavimo taky
lygiuosiuose raumenyse, o eozinofiliniu bronchitu —
kvépavimo taky epitelyje [20] (2 lentelé).
Eozinofilinio bronchito sukeltas kosulys efektyviai
gydomas inhaliuojamaisiais gliukokortikosteroidais.
Dél sios priezasties daznai klaidingai diagnozuojama
kosulio astma, nes daugelis gydytojy netiria skrepliy
eozinofilijai nustatyti ir neatlieka bronchy reaktyvu-
mo metacholinui tyrimo. Eozinofilinis bronchitas yra
gana dazna létinio kosulio priezastis. Vienas tyrimas,
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kuriame dalyvavo létinio kosulio varginami asmenys,
lankesi specializuotame centre, rodo, kad eozinofilinis
bronchitas, kaip létinio kosulio priezastis, nustatyta 13
proc. atvejy [21]. Pirminés sveikatos priezitros gran-
dyje eozinofilinis bronchitas létinio kosulio priezastimi
jvardytas 11 proc. atvejy. Pirminiais tyrimy duome-
nimis, dazniausiai eozinofilinis bronchitas biina létiné
liga, o astma ar stabili bronchy obstrukcija i$sivysto
tik nedidelei daliai pacienty [23].

COUGH IN ASTHMA AND EOSINOPHILIC BRONCHITIS

PETRAS V. DICPINIGAITIS
ALBERT EINSTEIN COLLEGE OF MEDICINE, NEW YORK

Key words: cough, cough reflex sensitivity, asthma, eosinophilic bronchitis,
cough variant asthma, chronic cough.

Summary. Cough is among the most common complaints for which me-
dical attention is sought. Asthma and eosinophilic bronchitis are one of
the most common courses of chronic cough. Diagnostic and treatment
problems of cough variant asthma and eosinophilic bronchitis are discussed
in this article.
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KOSULYS IR RUKYMAS

DR. KRISTINA STRAVINSKAITE

KMU PULMONOLOGHOS IR IMUNOLOGIJOS KLINIKA

PULMONOLOGIJA

ReikSminiai zodziai: kosulys, kosulio reflekso jautrumas, ritkymas, LOPL.

Santrauka. Kosulys — svarbus kvépavimo sistemos apsauginis refleksas. Kosuliu skundzZiasi 9-33 proc. Europos ir JAV
gyventojy. Kosulys yra vienas dazniausiy simptomy, dél kuriy pacientai kreipiasi j gydytoja. Vaistams nuo kosulio, nepai-
sant jy dalinio efektyvumo, iSleidZiama Simtai milijardy doleriy. Taigi kosulio problema aktuali ne tik medicininiu, bet ir
socialiniu bei ekonominiu pozidriu. Rikymas yra vienas svarbiausiy iSvengiamy kvépavimo ligy rizikos veiksniy. Rikymas
sumazina sveiky asmeny kosulio reflekso jautruma, bet jis normalizuojasi jiems metus rikyti. Serganciy LOPL rikoriy ir
serganciy LOPL buvusiy rikoriy kosulio reflekso jautrumas nesiskiria.

Kosulys yra svarbus kvépavimo sistemos apsauginis
refleksas. Kosint i§ kvépavimo taky pasalinama dél susti-
préjusios gamybos ar sutrikusio mukociliarinio klirenso
pagauséjes kvépavimo taky sekretas, jkvéptos dalelés,
zalingos medziagos, mikroorganizmai, svetimkuniai. Ko-
sulio refleksas bina susilpnéjes vyresniems asmenims,
naujagimiams, ligoniams po plauciy transplantacijos,
sergantiesiems nervy ir raumeny ligomis, esant para-
lyziui, anestezijos metu. Susilpnéjus kosulio apsauginei
funkcijai, didéja aspiracijos ir kvépavimo taky infekcijos
rizika. Taciau sergant kai kuriomis ligomis, pavyzdziui,
astma, LOPL, gastroezofaginio refliukso liga (GERL), vir-
$utiniy kvépavimo taky sindromu, kosulys biina sustipre-
jes, neproduktyvus, uzsiteses ir netgi gali buati Zalingas
kvépavimo taky gleivinei. Toks kosulys blogina pacienty
gyvenimo kokybe, gali sukelti jvairias komplikacijas ir
privercia pacienta kreiptis j gydytoja.

KOSULIO PAPLITIMAS

Kosuliu skundziasi 9-33 proc. Europos ir JAV gyventojy.
Europos respiratology sajungos (ERS) iniciatyva atliktas
tyrimas, kuriame dalyvavo 18 277 asmenys nuo 20 iki 48
mety i$ 16 Europos $aliy, rodo, kad naktiniu kosuliu skun-
dziasi 30 proc., produktyviu — 10 proc., neproduktyviu — 10
proc. tiriamyjy. Néra tiksliy duomeny apie kosulio papliti-
ma Lietuvoje, taCiau atsitiktinés atrankos bidu istyrus pen-
kiy Lietuvos rajony gyventojus buvo nustatyta, kad kosuliu
skundziasi 17 proc. neritkanciyjy, 18 proc. metusiyjy rikyti
ir 32 proc. rakoriy (1 pav.). Kosulio paplitimas kai kuriose
Europos Salyse ir JAV pateiktas 1 lenteléje.

Kosulys yra vienas dazniausiy simptomy, dél kuriy
pacientai kreipiasi j gydytoja. JAV dél kosulio per metus
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pas gydytoja apsilankoma apie trys milijonus karty. |
$eimos gydytoja dazniausiai kreipiasi pacientai, vargi-
nami Gminio kosulio, kuris lydi persalimo ligas. Létiniu
kosuliu besiskundziantys pacientai sudaro 10-38 proc.
visy ambulatoriniy pacienty, kurie kreipiasi j gydytoja
pulmonologa.

Vaistams nuo kosulio, nepaisant jy dalinio efekty-
vumo, DidZiojoje Britanijoje isleidZziama $imtai milijo-
nai svary sterlingy, o JAV keletas milijardy doleriy (2
lentelé). Taciau sie duomenys neatspindi tikryjy kosu-
lio gydymo islaidy, nes nejskaiciuoti vaistai persalimo
ligoms ir létinam kosuliui gydyti.

Taigi kosulio problema aktuali ne tik medicininiu,
bet ir socialiniu bei ekonominiu poziariu.

Létinio kosulio priezasc¢iy yra labai daug, taciau
dazniausios, kurios sudaro apie 90 proc. visy yra
astma, gastroezofaginio refliukso liga ir virSutiniy
kvépavimo taky sindromas. Létinio kosulio priezastj
pavyksta nustatyti nuo 75 iki 90 proc. atvejy. Taciau
patogeneziniai létinio kosulio mechanizmai néra vi-
siskai aiskas. Kosulio ir jo reflekso jautrumo tyrimy
dar néra atlikta pakankamai, kad buty atsakyta i svar-
biausius klausimus. Pasaulyje yra tik keletas medici-
nos mokslo centry, atliekanciy kosulio ir jo reflekso
jautrumo tyrimus.

RUKYMO PAPLITIMAS

Rakymas yra vienas svarbiausiy i$vengiamy kvépavimo
ligy rizikos veiksniy. Rakymas yra pagrindinis létine
obstrukcine plauciy liga (LOPL) lemiantis veiksnys.
Jis taip pat lemia apie 90 proc. plauciy vézio atveju.
Sergamumas su rikymu susijusiomis kvépavimo orga-
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1 lentelé. KOSULIO PAPLITIMAS [VAIRIOSE SALYSE

PULMONOLOGIJA

2 lentelé. ISLAIDOS NERECEPTINIAMS VAISTAMS NUO KOSULIO

Salis Imtis Paplitimas (proc.) IR PERSALIMO
Lietuva 1633 17 - nerdkandiujy Vaistai nuo kosulio Islaidos (milijonais)
18 — metusiyjy rakyti Jungtiné Karalysté
32 — rakanciyjy vaistai nuo pers$alimo ir gripo £99,3
Siaures Svedija 6610 11 Sirupas nuo kosu'ho £925
vaistai nuo gerklés skausmo £ 86,7
Pietryc¢iy Anglija 9077 16 dekongestantai j nosj £ 50,5
Siaurés Anglija 4003 12 Jungtinés Amerikos Valstijos
Italija 18 000 11,9 vaistai nuo pers$alimo ir gripo $1145
— vaistai sinusitui gydyti $331
Svedija 623 11 — neproduktyvus kosulys dekongestantai j nosj $169
8 —pr od.ul.<tyvus kosulys mikstiros nuo kosulio $ 328
38 — naktinis kosulys lasai nuo kosulio $ 247
Sveicarija 9651 9,2 — rikoriy vaistai nuo gerklés skausmo $79
3,3 — niekada nerakiusiyjy tepalai kritinei trinti $40
JAV 1109 18
JAV (tik baltieji) 5743 9,3 sustipréja kosulys. Kita prielaida, kodél rakant sumazéja

ny ligomis kasmet didéja. Lietuvoje kasdien riko apie
24,5 proc. gyventojy (2 pav.). Vyry Lietuvoje rako 42,1
proc., o motery — 9,8 proc., rakanciy vyry skai¢ius nuo
2000 mety mazéja, o motery — didéja.

Rikymas kiekvienam asmeniui pazeidzia plaucius, ta-
¢iau skiriasi pazeidimo dydis ir sunkumas. Apie 30 proc.
rakoriy kvépavimo taky simptomai nepasireiskia, jy kve-
pavimo funkcija normali, apie 50 proc. rikoriy badingi
létiniai kvépavimo taky simptomai be kvépavimo taky
obstrukcijos, o 15-20 proc. rakoriy suserga LOPL.

RUKYMO JITAKA KOSULIO REFLEKSO JAUTRUMUI

Rakoriai, ypac tie, kurie riko daug — daugiau nei 20 ci-
gareciy per dieng, triskart dazniau skundziasi kosuliu nei
nertkantys asmenys. Metusieji rukyti kosuliu skundziasi
taip pat kaip ir nerukantieji (3 lentelé). Nustatyta, kad di-
déjant surtkyto tabako kiekiui per diena didéja naktinio
ir neproduktyvaus kosulio rizika, o didéjant pasyvaus ra-
kymo laikui — didéja produktyvaus kosulio rizika.
Nustatyta, kad rikymas sumazina sveiky asmenuy
kosulio reflekso jautruma, taciau $io sumazéjimo mecha-
nizmai néra aiskis. Manoma, kad ilgalaikis tabako damy
poveikis sumazina kosulio receptoriy jautruma. Si hipo-
tezé galéty paaiskinti, kodél metus rakyti trumpam laikui

kosulio reflekso jautrumas, susijusi su padidéjusia gleiviy
sekrecija. Gleivés sudaro pavirsinj barjera, trukdantj kosulj
sukeliancioms medziagoms pasiekti kosulio receptorius.
Negalima atmesti hipotezés, kad sveiky rakoriy kosulio
reflekso jautrumas sumazéja ne dél tabako dumy poveikio,
o dél to, kad rakoriy nataralus kosulio reflekso jautrumas
yra mazesnis ir jie toleruoja tabako damus.

Kosulys yra svarbus apsauginis kvépavimo siste-
mos refleksas, todél sumazéjes jo jautrumo yra klinis-
kai svarbus. Rukoriams didéja virusinés ir bakterinés
kvépavimo taky infekcijos rizika. Padidéja aspiracinés
pneumonijos rizika vyresniems ar insultu sergantiems
asmenims. Cigareciy damai pazeidzia mukociliarinj
aparata, todél pablogéja gleiviy atkoséjimas. Kosulys
yra daznas LOPL simptomas, taciau tyrimy kosulio
reflekso pokycius sergant LOPL jvertinti atlikta tik ke-
letas. Jy duomenys priestaringi: vieni tyréjai nustaté,
kad serganciyjy LOPL kosulio reflekso jautrumas yra
didesnis uz sveiky asmeny, kiti skirtumy tarp serganciyjy
LOPL ir sveiky asmeny kosulio jautrumo nenustateé.

KOSULIO REFLEKSO JAUTRUMO POKYCIAI
METUS RUKYTI

Metusiems rakyti sveikiems ir sergantiems LOPL as-
menims sumazéja kvépavimo taky simptomai ir lé¢iau
mazéja FEV1. Taciau kvépavimo taky uzdegimas me-
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1 pav. KOSULIO PAPLITIMAS PENKIUOSE LIETUVOS RAJONUOSE 2 pav. RUKYMO PAPLITIMAS LIETUVOS APSKRITYSE (LIETUVOS STATISTIKOS DEPARTA-
MENTO 2005 M. DUOMENYS)
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3 lentelé. KOSULIO DAZNUMAS ATSIZVELGIANT | RUKYMO [PROCIUS

Daznumas (proc.)

Nerukan- Mete Rukoriai Rukoriai

tieji rakyti

(<20cig./d.) (>20cig./d.)

Naktinis kosulys 27,0 27,4 33,5 39,6

Neproduktyvus 8,2 6,7 12,4 18,7
kosulys

Produktyvus 6,1 6,7 12,3 26,8
kosulys

09 4

06 J

Pradinis Po 2 savaiciy metus rakyti

3 pav. KOSULIO REFLEKSO JAUTRUMO POKYCIAI SVEIKIEMS ASMENIMS
NERUKIUS DVI SAVAITES

Pradiniai rodikliai atspindi kosulio reflekso jautruma, kol sveiki asmenys raké. Metus rakyti per dvi savaites

log C, sumazéjo nuo 1,86 + 0,12 pM iki 1,60 + 0,12 uM (p = 0,0004).

p=0033
' p = 0,003 '
p=0005 1 .
30 " p=0377 p=0035 ' p < 0,001
3, I 1T
27 e
24
- T
2,1 T 1
1,8 — l
1,5 =
1,2 = T
0,9 |— AE
0,6 =
03 —
Sergantys LOPL ~ Sergantys LOPL Sveiki Sveiki
rikoriai buve rikoriai rakoriai rakoriai

4 pav. KOSULIO REFLEKSO JAUTRUMAS (LOG C,) TIRIAMUJY GRUPESE

tusiems rakyti LOPL ligoniams nesusilpnéja ar net su-
stipréja, o neturintiems kvépavimo taky simptomuy, —
susilpnéja ar normalizuojasi.

Tyrimy, kaip kinta kosulio reflekso jautrumas me-
tus rakyti, iki $iol nebuvo atlikta. Kauno medicinos
universiteto Pulmonologijos ir imunologijos klinikoje,
bendradarbiaujant su Niujorko A. Einsteino medicinos
koledzu, pirma karta Lietuvoje atlikti tyrimai, kuriais
vertintas metimo rukyti poveikis sveiky ir serganciy
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LOPL asmeny kosulio reflekso jautrumui.

Tyrimy rezultatai rodo, kad metusiy rakyti sveiky
asmenuy kosulio reflekso jautrumas padidéja jau po
pirmy dviejy savaiciy (3 pav.).

Tiriamiesiems vél pradéjus rakyti, kosulio reflekso
jautrumas vél sumazéjo iki pradinio, kuris buvo prie§
metant rakyti.

Istyrus serganc¢iy LOPL rukoriy ir serganc¢iy LOPL
buvusiy rakoriy kosulio reflekso jautrumg, nustatyta,
kad jy kosulio reflekso jautrumas nesiskiria, taciau yra
mazesnis nei sveiky nertkanciy asmeny (4 pav.).

Taigi miisy tyrimo rezultatai rodo, kad sveiky asme-
ny riakymo sukeltas kosulio reflekso jautrumo sumazéji-
mas yra griztamas metus rikyti. Serganc¢iy LOPL riko-
riy ir serganc¢iy LOPL buvusiy rikoriy kosulio reflekso
jautrumas kapsaicinui nesiskiria. Tai sergant LOPL gali
buti susije su metus rukyti besitesianciu kvépavimo taky
uzdegimu ir struktariniais, cigare¢iy damy sukeltais,
kvépavimo taky pokyciais.

Sie tyrimo duomenys pagrindzia ankstyvo metimo
rakymo nauda sveikiems asmenims.

APIBENDRINIMAS

Kosulys - vienas dazniausiy nusiskundimy, dél kuriy pa-
cientai kreipiasi j gydytoja, taciau tyrimy, vertinanciy ko-
sulio reflekso jautrumg, dar atlikta labai nedaug. Rakymas
sumazina sveiky asmenu kosulio reflekso jautruma, taciau
metus rakyti jo jautrumas padidéja jau po dviejy savaiciy.
Tai pagrindzia ankstyvo metimo rikyti nauda.

COUGH AND SMOKING

KRISTINA STRAVINSKAITE
DEPARTMENT OF PULMONOLOGY AND IMMUNOLOGY
KAUNAS UNIVERSITY OF MEDICINE

Key words: cough, cough reflex sensitivity, smoking, COPD.

Summary. Cough is an effective defence mechanism. The prevalence of
cough in Europe and USA is 9-33 %. Cough is the most common complain
leading patients to consult with physician. Several billion dollars are spent
for cough cure products of that for the most part are at best only partially
effective. Cough is relevant medical and economical problem. Smoking is
one of the most important and avoidable risk factor of respiratory disease.
Smoking decreases cough reflex sensitivity in healthy subjects. The decrea-
se of cough reflex sensitivity induced by cigarette smoking is reversible in
healthy subjects after stopping smoking. Cough reflex sensitivity in COPD
ex-smoker does not differ from COPD smokers.
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PULMONOLOGIJA

KOSULYS OTORINOLARINGOLOGO POZIURIU

DOC. DR. RUTA PRIBUISIENE, PROF. HABIL. DR. VIRGILIJUS ULOZAS

KMU AUSY, NOSIES IR GERKLES LIGY KLINIKA

ReikSminiai Zodziai: kosulys, gastroezofaginio refliukso liga, gerkly paralyZius, sinusitas, nosies polipozé, iSorinés ausies ligos.
Santrauka. Nustatant kosulio prieZastj neretai bendradarbiauja keliy specialybiy gydytojai. Kadangi kosulj gali provokuoti
virSutiniuose kvépavimo takuose (rykléje, gerklose) esanciy refeksiniy sri¢iy dirginimas, svarbu otorinolaringologinis pa-
ciento tyrimas. Otorinolaringologai gali patvirtinti ar atmesti daugelj kosulio priezasciy: gastroezofaginio refliukso ligos
laringofaringine formga, gerkly darinius, svetimkanius ar balso klos¢iy paralyZiy, nosies ir prienosiniy anciy bei iSorinés
klausomosios landos ligas. Tik kompleksinis priezastinis gydymas garantuoja laukiamg stabily gydymo efekta.

IVADAS

Kosulys — vienas i$§ nusiskundimy, kurio priezasciai
patikslinti reikalingas otorinolaringologinis tyrimas.
Vieni pacientai ausy, nosies, gerklés ligy specialisto
konsultacijos buna siunc¢iami kity specialybiy gydyto-
jy, kiti kreipiasi patys — pastarieji kosulj nurodo tarp
kity otorinolaringologiniy simptomy. Bene dazniausiai
ieskant kosulio priezasties tenka bendradarbiauti su
pulmonologais.

Tiriant kosuliu besiskundziantj pacientg, svarbu
nustatyti Sio simptomo priezastj. Tik tokiu atveju ga-
lima tikétis, kad gydymas bus veiksmingas ir ligos eiga
palanki. Zinoma, kad kosulj gali sukelti ne tik apatiniy
kvépavimo taky ligos, bet ir virSutiniuose kvépavimo
takuose esanciy refleksogeniniy zony bei iSorinés klau-
somosios landos dirginimas [1-3]. Siuo atveju kosulys
kyla dél refleksinio atsako j pokycius klajoklio nervo
inervuojamose gleivinése (ryklés, gerkly) ar odoje (i$o-
rinés klausomosios landos). Refleksogenines ryklés ir
gerkly zonas gali pasiekti dirgikliai i§ artimiausios ap-
linkos, dazniausi — i$skyros i$ nosies, nosiaryklés bei
skrandzio sul¢iy refliuksas. Pirmuoju atveju neretai
priezastis yra létinis rinosinusitas su polipoze ar be jos,
antruoju — gastroezofaginio refliukso liga (GERL).
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Refleksinj kosulj salygojantis dirginimas gali buti
amus, periodinis ir nuolatinis. | burnarykle ar gerklas
patekes svetimkuanis (kietas, skystas) sukelia amuy, ne-
retai gerkly spazmo lydima kosulj. Periodiskai kvépa-
vimo taky refleksines zonas gali dirginti i§ nosiaryklés
ar stemplés iStekantis sekretas. Nuolatinis refleksinis
kosulys neretai kyla dél darinio gerklarykléje ar ger-
klose (polipas, cista, granuloma), kakle (padidéjes limf-
mazgis, cista, skydliaukés mazgas), gleiviniy sausumo
(anemija, cukrinis diabetas, eksikozé¢), aspiracijos. As-
piracija dazniausiai lemia neurologinés priezastys, i$ ju
nemaza reik§me turi sutrikes gerkly judrumas (balso
klosciy paralyzius), padidéjes seilétekis arba $iy bukliy
derinys [4]. Nuolatinj ar periodinj refleksinj kosulj gali
salygoti ir iSorinés klausomosios landos dirginimas.

Otorinolaringologo vaidmuo tiriant kosuliu besi-
skundziantj pacienta yra toks: zinoti, diagnozuoti ir
kompleksiskai gydyti kosulj sukélusius priezastinius
sutrikimus. Neabejotinai sékminga gydyma lemia ben-
dradarbiavimas su kity sric¢iy specialistais (alergolo-
gais, gastroenterologais, endokrinologais ir kt.).

Pateiksime keleta dazniausiai kasdieniame darbe
pasitaikanciy otorinolaringologo diagnozuojamy ref-
leksinio kosulio modeliy.
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KOSULYS IR GERL

Kosulys tarp gastroezofaginio refliukso ligos (GERL)
netipiniy simptomy minimas bene seniausiai. Tai buvo
patvirtinta klinikinémis studijomis [5, 6] bei vykusiais
gastroenterology ir kity GERL klausimus nagrinéjan-
¢iy specialisty sutarimais [7, 8].

Lietuvoje kalbéti apie GERL netipine otorinola-
ringologine raiska pradéta 1991 metais VII Lietuvos
otorinolaringology suvaziavime (V. Uloza). Pirmieji
spausdinti darbai Lietuvos recenzuojamuose zurnaluo-
se pasirodé 2000 m. Véliau $i tema buvo diegiama j
klinikine praktika skaitant prane$imus, paskaitas, atlie-
kant ir skelbiant mokslinius darbus apie ligos klinikinius
simptomus, diagnostikos ir gydymo metody pritaikyma
Lietuvos gydymo jstaigose [9]. 2007 metais vykusioje
respublikinéje Lietuvos otorinolaringology konferen-
cijoje nutarta otorinolaringologiniais simptomais pasi-
reiskian¢iag GERL vadinti GERL laringofaringine forma
(GERL LF). Konferencijoje priimtos ir Lietuvai adaptuo-
tos diagnostikos ir gydymo nuorodos [10, 11].

GERL LF skiriasi nuo tipinés ligos formos pato-
geneze, klinikiniais poZzymiais, diagnostika ir gydymu
(1 lentele).

GERL LF atveju morfologinius poky¢ius ir funk-
cinius sutrikimus rykléje ir gerklose sukelia vir§stem-
plinis bei stemplinis gastroezofaginis refliuksas (GER).
Stemplinis GER lemia stempliniy simptomuy (rémens,
$leikstulio) atsiradima bei refleksiskai gali skatinti at-
sirasti kosulj, kaklo raumeny jtampa. Vir§stemplinis
GER (dar vadinamas gastrofaringiniu refliuksu) dél
tiesioginio poveikio ryklés ir gerkly gleivinei salygoja
nestempliniy simptomy (krenkstimo, uzkimimo, ko-
sulio, ,kasnio“ gerkléje ir kt.) geneze. Pastariesiems
budingas létinis pasikartojantis pobudis, daugybisku-
mas. Diagnostikai svarbts daugiau nei 1 mén. besi-
kartojantys simptomai [5, 6, 10].

Kosulys yra vienas dazniausiy nestempliniy GERL
simptomu. Literatiros duomenimis, 43 proc. atveju
vienintelé létinio kosulio priezastis yra GERL. Apie
75 proc. GERL sukelto kosulio pacienty gali neturéti
kity GERL simptomy. GERL sukelto kosulio diagnozé
patvirtinama, kai kosulj efektyviai slopina specifinis
antirefliuksinis gydymas [12]. Kosulio reikéme GERL
diagnostikai pagrindé D. Book su kolegomis (2001),
apibendrine 415-os JAV ORL jstaigy duomenis. Jie
nurodé, kad esant keturiy nestempliniy simptomuy
deriniui (uzkimimas, krenkstimas, ,kasnio“ pojiutis,
létinis kosulys), GERL LF teisingai diagnozuojama
95-98 proc. atvejy [5]. Siam teiginiui nepriestarauja
ir KMUK studijy rezultatai [6].

Refliuksinis laringitas (RL) — budingiausia GERL
LF i$raiska. RL pasirei$kia visy gerkly daliy jvairaus
laipsnio paburkimu, paraudimu ir hipertrofija (1 pav.).
Aktyvesné acidifikacija ar $arminis refliuksas gali sa-
lygoti granulomy susidaryma (2 pav.) ar net gerkly
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1 lentelé. TIPINES GERL IR GERL LF SKIRTUMAI (ENT NEWS, VOL 14, 2005).

Pozymiai Tipiné GERL GERL LF
Simptomai

Rémuo ir/ar atpylimai e+ +
Uzkimimas, krenksti-

mas, ,kasnis®, kosulys,

ryklés perséjimas + +H++
Tyrimai

Ezofagitas e+ +
Stemplés  motorikos

sutrikimas +H+ +
Stemplés apsivalymo

(klirenso) sutrikimas +++ +
Gerkly pokyciai + +H++
Refliukso tipas

Naktinis +++ +
Dieninis + S+
Misrus + +++
Atsakas j gydyma

Dieta, mitybos rezimo

koregavimas ++ +
Sékmingas gydymas

PSI*1 k./d. +++ +
Sékmingas gydymas

PSI*2 k./d. e+ +++

epitelio displazija. Manoma, kad patologinis GER le-
mia du trec¢dalius gerkly-ryklés ligy ir yra reik§mingas
kofaktorius gerkly ir ryklés vézio patogenezéje [13].

Diagnozuojant ir gydant GERL LF dazniausiai daly-
vauja Seimos gydytojai, otorinolaringologai bei gastro-
enterologai (3 pav.). Diferencijuojant galima simptomuy
kilme, neretai pacientas konsultuojamas ir pulmono-
logy-alergology. Kartais diagnozei pagristi reikalingas
ir histologinis stemplés bioptato tyrimas, kurio diag-
nostiné nauda per menkai vertinama. Nustatyta, kad
GERL atveju stemplés biopsijos diagnostinis jautrumas
yra 76 proc., specifiSkumas — 85 proc. [14]

Nustatant GERL LF vertingas vieno ménesio diag-
nostinis gydymas standartine protonuy siurblio inhi-
bitoriy (PSI) doze (omeprazolio 20 mg) 2 kartus per
para. Jei diagnostinis gydymas veiksmingas, GERL LF
galima diagnozuoti ir be kity invaziniy tyrimy [11].
Reikia atminti, kad diagnostinj gydyma PSI galima
skirti tik jaunesniems nei 45 m. asmenims, neturin-
tiems ,grésmingy” simptomy, kuriems GERL simpto-
mai iSryskéja pirma karta [7, 8, 10, 11].

Gydant GERL LF laikomasi ,step down“ principo.
Gydymas pradedamas nuo protony siurblio inhibito-
riy. Pagal uzsienio $aliy rekomendacijas bei Lietuvos
otorinolaringology bei gastroenterology sutarima PSI
vartojami standartine doze, t. y. po 20 mg omeprazolio
(ar kity PSI: lansoprazolio, esomeprazolio, rabeprazo-
lio) 2 kartus per diena 30 min. prie$ valgi ne maziau
kaip 3 mén. [11, 15].

Neabejotinai reik§minga ir GERL LF simptomy pa-
sireiskimo profilaktika, t. y. skirti PSI prie$ operacijas,
atliekamas endotrachéjinés nejautros salygomis, ilga-
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1 pav. REFLIUKSINIS LARINGITAS
Visy gerkly struktary paburkimas, paraudimas, hipertrofi-

ja (KMU ANG ligy Klinika, VLS)
VG - vedeginiai gumburai, Tl - tarpvedeginé ispjova,
PK - prieangio klostes, BK - balso klostés.

Laringofaringiniai simptomai > 1 mén.

]

Atmesti navikine, alergine, infekcine, traumine simptomy kilme, CD

|

|vertinti grésmingus simptomus: kraujavimas i$ virskinamojo trakto,
svorio mazéjimas, disfagija, odinofagija, anemija

m Yra
¥ ¥

‘Otorinolaringologo konsultacija ‘

‘ Gastroenterologo konsultacija ‘

3 pav. PIRMINIS PACIENTY, KURIEMS PASIREISKIA LARINGOFARINGINIY

SIMPTOMUY, [VERTINIMAS IR PASKIRSTYMAS

5 pav. KAIRIOSIOS BK LATEROFIKSACIJA
Schema ir laringoskopinis vaizdas
(KMU ANG klinika)

12

2 pav. KONTAKTINES GRANULIOMOS ANT ABIEJY
BALSO KLOSCIY UZPAKALINIY TRECDALIY (KMU
ANG LIGY KLINIKA, VLS)

4 pav. VIENPUSIS GERKLY PARALYZIUS
Fonuojant desine balso kloste (rodyklé) lieka nejudri,
stebimas seiliy uztekéjimas j kvépavimo takus.

6 pav. GERKLY SPINDYJE |STRIGES SVETIMKUNIS
(STENTAS)

7 pav. SIEROS KAMSTIS ISORINEJE
KLAUSOMOJOJE LANDOJE
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laikés dirbtinés plauciy ventiliacijos metu, pacientams
su nazogastriniu zondu ir kt. [11].

Issami GERL LF diferenciné diagnostika, diagnos-
tiniy tyrimy seka, vertinimas, gydymas bei profilaktika
pateikta 2008 m. i$leistoje mokomojoje knygoje ,GERL
LF diagnostika ir gydymas“ bei ,Medicinos“ Zurnalo
straipsniuose [10, 11].

KOSULYS IR GERKLU PARALYZIUS

Gerkly judrumo sutrikimas neretai pasireiskia pakitu-
sio balso, kosulio bei springimo deriniu. Sios patologijos
priezastys paprastai trauminés (buka kaklo trauma, sky-
dliaukés operacijos), neurogeninés (smegeny insultas,
galvos smegeny trauma, operacija, sisteminés progre-
suojancios neurologinés ligos) ar navikinés (perauges
ryklés, gerkly, stemplés vézys, metastazés tarpuplaucio
limfmazgiuose). Dél minéty priezasciy i$sivysto vienos
ar abiejy pusiy, virSutinio ar griztamojo gerkly nervo
(ar abiejy) neuropatija ir balso klos¢iy (BK) paralyzius.
Simptomatika priklauso nuo ne tik nuo BK nejudrumo,
bet ir nuo tarpo tarp jy kvépuojant ir fonuojant (4 pav.).
Jei BK nevisiskai susiglaudzia (vienpusis BK paralyZius),
fonacijos metu girdimas uzkimimas, dél susilpnéjusio
apsauginio reflekso pacientas springsta bei kosti, negali
atsikoseti [16, 17].

Abipusio BK paralyziaus atveju pacienta vargina
inspiracinis dusulys. Siuo atveju balsas gali biti pakites
nedaug. Esant centrinés kilmés paralyziui, simptomati-
ka papildo ir dél minkstojo gomurio nejudrumo pasi-
reiskianti neaiski artikuliacija (atvirasis sniaukrojimas),
maisto ir skys¢iy regurgitacija j nosj [16].

Gerkly paralyzius diagnozuojamas jvertinus anam-
neze, nusiskundimus, balsg, kvépavima bei balso
klosc¢iy padétj ir judruma. Samoningiems ligoniams
gerklos apzitrimos veidrodéliu (netiesioginé laringos-
kopija) bei gerkly endoskopu (vaizdo laringoskopija).
Siuo atveju pacientas turi aktyviai, valingai dalyvauti
tyrime: iskisti liezuvj ir prisilaikyti, fonuoti balse /a/.
Nesamoningiems ligoniams gerkly judruma galima
jvertinti fibroskopija, endoskopa jkisus pro nosj [16].

Gerkly paralyzius puse mety gydomas konserva-
tyviai: antineuritiniais vaistais, fonopediniu mokymu,
gerkly elektrine stimuliacija [16]. Jei po pusés mety
balso kokybé vis dar nepakankama, rekomenduojamos
nejudria BK prie judriosios priartinané¢ios operacijos:
BK plastika naudojant paciento riebalus ar tiroplastika
(BK medializacija) [17]. Esant inspiraciniam dusuliui,
salygojanciam II, III laipsnio gerkly stenoze, atliekama
BK laterofiksacija (5 pav.) ar tracheostomija [16, 18].

KOSULYS IR GERKLY SVETIMKUNIAI

Gerkly svetimkuniai taip pat gali sukelti kosulj [2].
Mazi svetimkuniai yra iskosimi, o didieji jstringa ger-
kly spindyje (6 pav.) ir sukelia jvairaus intensyvumo
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gerkly dirginimg ir kosulj. Priklausomai nuo pobudzio
ir lokalizacijos svetimkiiniai i$ gerkly $alinami jvairiais
budais: gerkly Znyplémis netiesioginés laringoskopijos
metu; fibrobronchoskopu ar tiesioginés laringoskopijos
metu. Kartais svetimkaniui pasalinti prireikia tracheo-
stomos.

KOSULYS IR ISORINES KLAUSOMOSIOS LANDOS
LIGOS

Kadangi klajoklis nervas inervuoja i$orine klausomaja
landa (IKL), jvairas $ios srities dirgikliai gali salygo-
ti refleksinj kosulj [1, 2]. Kosulj gali provokuoti IKL
sieros ar epiderminis kamstis (7 pav.), svetimkaniai,
létinés ausies odos ligos: kontaktinis dermatitas, egze-
ma, grybelinis otitas ar kaulinés iSaugos. Sieros kamsciai
linke susidaryti esant priezastims, lemianc¢ioms kramtymo
sutrikimus; asmenims, nesimaudantiems vonioje ar saugo-
jantiems ausis nuo vandens patekimo; neretai juos susida-
ryti skatina riebaus tipo oda, aktyvus IKL valymas.

Sieros kamsc¢iai, svetimkaniai $alinami i$plaunant
IKL ar mikrochirurginiais instrumentais. Kauliniy
iSaugy atveju atliekamos operacijos. IKL odos ligos
gydomos konservatyviai, medikamentinj gydyma de-
rinant su liga skatinancio veiksnio $alinimu [19]. Ne-
retai gydant IKL odos ligas pravercia dermatologo
konsultacija.

LETINIS KOSULYS IR VIRSUTINIU KVEPAVIMO
TAKU SINDROMAS

Medicinos literataroje $iuo klausimu tebevyksta in-
tensyvios diskusijos. Pastarojo meto kosulio metodi-
nés rekomendacijos ir kosulio epidemiologijos tyrimai
rodo didelius létinio kosulio etiologijos skirtumus jvai-
riose Salyse. Etiologiniai létinio kosulio rysiai su rinosi-
nusitu (JAV vadinama uznosiniu varvéjimu/vir$utiniy
kvépavimo taky sindromu; JK — rinitu ar rinosinusitu,
Japonijoje — sinubronchiniu sindromu) ir eozinofiliné-
mis apatiniy kvépavimo taky ligomis, yra painiausi ir
gali vieni kitus slépti [20].

Vadinamojo uznosinio varvéjimo sindromo (UVS)
simptomai ir klinikiniai poZymiai yra nespecifiski, todél
tiksliai diagnozuoti UVS sukelta kosulj vien i§ anam-
nezés ir klinikinio tyrimo nejmanoma. Tarptautiniai
ekspertai rekomenduoja UVS sampratos atsisakyti ir
vietoje jos vartoti terming ,vir$utiniy kvépavimo taky
kosulio sindromas“ [21]. Sis terminas apimty jvairias
nosies ir sinusy ligas, galinc¢ias sukelti antrinj kosulj.

Kita vertus, otorinolaringologinéje literattiroje pa-
teikiami gana prieStaraujantys aptartajam jprastiniam
pozitriui duomenys, t. y. teigiama, kad tik maza da-
lis pacienty, serganciy puliniu rinosinusitu, skundziasi
kosuliu, jei néra gretutinés krutinés lastos ligos. Nors
nosies ligos gali buti svarbios létinio kosulio etiologi-
joje, manoma, kad tai néra tokia jprastiné priezastis,
kaip buvo iki $iol nurodoma literatiroje. Tikétina, kad
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uznosiné sekrecija néra adekvati kosulio priezastis,
todél terming ,uznosinio varvéjimo sindromas® tais
atvejais, kai létinj kosulj, spéjama, sukelia nosies liga,
sitloma keisti terminu ,rinosinusitas“ [22].

Klinikinéje praktikoje pacientai, besiskundziantys
kosuliu ir turintys nosies ligy simptomy, turéty buti
siunc¢iami otorinolaringologo konsultacijos. Kolegia-
liai bendradarbiaujant baty sékmingiau sprendziami
letinio kosulio diferencinés diagnostikos ir gydymo
klausimai.
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Summary. Chronic cough presents a rather complex entity; therefore
establishment of etiology requires involvement of specialists of different
medical areas. Otohrinolaryngologists enables to confirm or exclude va-
rious causes of chronic cough: laryngopharyngeal form of GERD, laryngeal
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airway cough syndrome. In many cases only collaboration of several spe-
cialists may warrant an efficient management of chronic cough.
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VAIKY LETINIS KOSULYS

DOC. DR. JOLANTA KUDZYTE,
KMU VAIKY LIGY KLINIKA

Reik$miniai Zodziai: létinis kosulys, vaikai.

Santrauka. Priimta laikyti, kad vaiky létinis kosulys yra besitesiantis ilgiau nei 4 savaites, o suaugusiyjy — ilgiau nei 8
savaites. Taciau Brity torakalisty draugijos (BTS) metodinése rekomendacijose létinis kosulys suskirstomas j smulkesnes
grupes pagal kosulio pobudj ir eiga. Straipsnyje pateikiami Europos respiratology draugijos (ERS) ir BTS vaiky létinio kosulio
diagnostikos algoritmai. Nustacius létinio kosulio kilme, 80 proc. pacienty gydymas biina veiksmingas, todél labai svarbu
diagnozuoti kosulj sukélusig liga, o ne vartoti kosulj slopinancius vaistus.

Kosulys apsaugo Zmogaus organizma, pasalindamas
skreplius, dirginamasias medziagas bei infekcijy sukeé-
léjus i$ kvépavimo taky. Taigi kosulys ne visada reiskia,
jog vaikas serga [1, 2, 3, 9].

Vaiky persalimo ligos, kuriy pagrindinis simpto-
mas yra kelias savaites trunkantis kosulys, — dazniausia
tévy kreipimosi i $eimos gydytojus priezastis. Kosulj
vaikams gali salygoti daug jvairiy kvépavimo taky ligy,
todél labai svarbu surasti pagrindine priezastj ir skirti
reikiama gydyma [2, 3, 6].

Visuomenés apklausos duomenimis, tévai labai
daznai skundziasi tik izoliuotu simptomu - vaiko
kosuliu. Kosulys nesant persalimo bana 10 proc. iki-
mokyklinio ir jaunesnio mokyklinio amziaus vaiky, 28
proc. berniuky ir 30 proc. mergaiciy [1, 2, 3].

Uminj kosulj paprastai sukelia virSutiniy kvépavimo
taky virusiné infekcija, o létinj — dazniau kitos bukles,
kartais net labai sunkios. Vienintelé priezastis, kuri lemia
létinj kosulj, nustatoma 82 proc. vaiky, o apie 25 proc.
kosinciy vaiky randamos dvi ar daugiau etiologiniy prie-
zasciy. Jei kosulio kilmé Zinoma, gydymas btna efektyvus
84-97 proc. atvejy, todél kosulio priezasciuy reikia ieskoti,
o ne vartoti kosulj slopinancius vaistus [1, 5].

Daugelis autoriy vaiky létiniu kosuliu vadina tokj, ku-
ris tesiasi ilgiau nei 4 savaites, o suaugusiyjy — ilgiau nei
8 savaites, o Brity torakalisty draugijos metodinése re-
komendacijose létinis kosulys suskirstytas j keleta grupiy
pagal kosulio pobudj, eiga ir trukme [1, 2, 3, 4, 6, 8].

Létinis kosulys labai susijes su aplinkos veiksniais
(drégme namuose, oro tar$a) bei socialine ekonomine
padétimi. Jei Seimoje riako abu tévai, létinio kosulio pa-
plitimas tarp vaiky iki 11 mety iSauga iki 50 proc. [5].

Kosulys vargina ne tik vaikus, bet ir visus Seimos
narius, neleidzia vaikui i$simiegoti, sukelia problemy
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1 lentelé. DAZNIAUSIOS LETINIO KOSULIO PRIEZASTYS (P.Y. CHOW, 2004)

Kadikysté

1. Gastroezofaginis refliuksas
2. Infekcija

3. Jgimtos sklaidos ydos

4. Jgimtos $irdies ydos

5. Pasyvus rakymas

6. Aplinkos uzter$tumas

7. Astma

Vaikysté

1. Povirusinis kvépavimo taky hiperreaktyvumas
2. Astma

3. Uznosinis varvéjimas

4. Pasyvus rakymas

5. Gastroezofaginis refliuksas
6. Svetimkanis kvépavimo takuose
7. Bronchektazés

Paauglyste

1. Astma

2. Uznosinis tekéjimas

3. Rakymas

4. Plauciy tuberkuliozé

5. Bronchektazeés

6. Psichogeninis kosulys

lankant darzelj ar mokykla, treniruotes, zaidziant.
Kosintis vaikas neleidzia i$simiegoti tévams, trukdo
mokytojams [7].

Naujausi tyrimai atskleidé, kad tévai vaiko kosulj
vertina kitaip nei gydytojai, todél butina iSsami ligos
anamnezé bei objektyvis tyrimai [5].

Yra daug priezasciy, salygojanciy létinj kosulj, daz-
niausios jy — uznosinis varvéjimas, astma, gastroezofa-
ginio refliukso liga, bronchektazés, taciau mazesniems
vaikams kosulj gali lemti jgimtos sklaidos ydos, jkvépti
svetimkaniai, ne maziau svarbi aplinkos veiksniy jtaka
[1, 8]. Dazniausios létinio kosulio priezastys pateiktos
eilés tvarka pagal daznuma (1 lentelé) [1].
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Ieskant galimos kosulio kilmés, labai svarbu i$siais-
kinti buvusias problemas naujagimystés periodu, riji-
mo ar valgymo sutrikimus, atliktus skiepus, persirgtas
infekcines ligas, buvusias alergines reakcijas ir aler-
gines ligas $eimoje, artimuosius, sergancius tuberku-
lioze, létines kvépavimo taky ligas $eimoje, rakymo
iprocius, laikomus naminius gyvanus. Labai svarbu
jvertinti vaiko fizine raida — svorj ir Ggj, nes sulétéjusio
augimo priezastis gali bati sunki létiné liga [2, 3].

ERS létinio kosulio diagnostikos ir gydymo susita-
rime pateiktas vaiky létinio kosulio tyrimo algoritmas
matyti 1 paveiksle [2].

BTS vaiky kosulio diagnostikos ir gydymo meto-
dinése rekomendacijose siiloma vaiky kosulj pagal
pobudj, eiga ir trukme skirstyti taip:

+ Uminis — iki 3 sav.

+ Létinis > 8 sav.

» Uminis uzsiteses — 3-8 sav. (pvz., kokliusas, povi-
rusinis kosulys).

+ DPasikartojantis — kosulys nepersalus kartojasi du
ar daugiau karty per metus, trunka 7-14 d. Kai
periodai dazni, sunku atskirti nuo létinio kosulio.

+ Povirusinis — kosulys po virusinés VKT infekcijos,
trunkantis ilgiau nei 3 sav.

+ Nespecifinis — nuolatinis sausas kosulys nesant kity
kvépavimo taky sistemos simptomy, néra pokyciy
plauciy rentgenogramoje, fiziné raida neatsilikusi,
vaikas atrodo sveikas.

+ Specifinis — rasta priezastis, sukélusi kosulj.
Rekomenduojama i$siaiskinti, ar kosulys sausas

ar produktyvus ir drégnas, koks kosulio pobudis: su

reprizu budingas kokliuui ar parakokliu$ui; stacca-
to — mikoplazmos bei chlamidijos sukeltoms ligoms;
slojantis“ — laringitui, metalinis lyg ,i$ triabos” — psi-

chogeniniam kosuliui; su krauju — tuberkuliozei ir t. t.,

kas paskatina kosulj: fizinis krivis, valgymas ir t. t., ar

yra kity kvépavimo taky ligy simptomy [3].
Pastaryjy mety moksliniai tyrimai, kuriuose nau-

dota garso jras$y aparatarg, jrodé, jog sveikas (tuo

metu nesergantis virsSutiniy kvépavimo taky ligomis)
vaikas sukosti 11 karty per diena, o kai kurie vaikai —
net 30 karty. Kosulys padaznéja susirgus vir$utiniy
kvépavimo taky infekcinémis ligomis. Kai kurie vaikai
jomis serga 8—10 karty per metus, ypa¢ rudens, Zie-
mos, pavasario sezonu. Kosulys paprastai tesiasi ilgiau
nei 7 dienas. Taigi kartais bana labai sunku, tadiau
labai svarbu atskirti virusy sukelta pasikartojantj ko-
sulj ,sveikai“ atrodanc¢iam vaikui nuo salygoto sunkiy
letiniy ligy [3].

Nerima keliantys simptomai:

+ DPradzia naujagimystéje;

+ Kosulys valgant;

+ Staigi kosulio pradzia;

+ Létinis drégnas (produktyvus) kosulys, kai atkosi-
ma skrepliy;

+ Prakaitavimas naktimis;

+ Svorio mazéjimas;
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| Anamnezé + apzilra |

N

./
Kosulys Letinis kosulys,
“normos ribose” tariama patologija
l M ™
Nuraminkite, —
uzdrauskit rikyti

Specifiniai tyrimai |

-l Cilijy dizkinezija |-+

Cilijy f-jos tyrimas |

‘ Nespecifiniai tyrimai |
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Plauciy ro
Alergijos tyrimai
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Bronchoskopija

—-| Pilinga infekcija |—-
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BAL), CT, prakaito
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Plauéiy f-jos tyr. (>7m.)
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alveolitas, auto-
imuninés ligos
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Plauéiy f-ja, CT,
autoantikinai

1 pav. LETINIO KOSULIO TYRIMO ALGORITMAS (A. H. MORICE IR KT; EUR RESPIR J, 2004)

« Nesiliaujantis ar net ryskéjantis (blogéjantis) kosulys;
» Létiniy plauciy ligy simptomai.

Létinio kosulio sékminga gydyma lemia teisinga
diagnozé [2, 3]. Diagnozuoti padeda keletas paprasty
ir jprasty tyrimo metody:

+ Detali, kruosciai surinkta ligos ir gyvenimo anamnezé;

+ Detalus klinikinis i$tyrimas;

» Kratinés lastos rentgenografija;

» Kvépavimo funkcijos tyrimas be bronchy hiperreak-
tyvumo tyrimo ar su juo, kai vaikas geba tai atlikti
(~6-7 m.);

+ Skrepliy tyrimas;

+ Alergijos tyrimas (odos dario méginiai ar specifi-
niai IgE);

+ Jei reikia — bronchoskopija ir kompiuteriné tomografija.

Galimos ,sveikai atrodancio“ vaiko kosulio prie-
zastys ir tyrimai bei sunkiy bukliy tyrimai pateikti 2
ir 3 lentelése. [3]

Taigi kosulys gali bati labai jvairus, tac¢iau dauge-
lis vaiky serga nesunkiai ar yra sveiki. Jtarimas, kad
kosintis vaikas serga sunkia létine liga, kyla gerai su-
apziura padiktuoja vaiky gydytojui specialistui tolesne
tyrimy seka. Pasinaudojus kosulio tyrimy algoritmu,
kosulio etiologija nustatoma 80 proc. atvejuy ir jis veiks-
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2 lentelé. ,SVEIKAI ATRODANCIO" VAIKO IZOLIUOTO KOSULIO PRIEZASTYS

PULMONOLOGIJA

3 lentelé. SUNKIY BUKLIY, KURIOMS BUDINGAS LETINIS KOSULYS, TYRIMAS

Liga Simptomai Priezastys Tyrimai Liga Tyrimai
Pasikartojan-  Epizodinis, dazniau  Virusiné Kratineés lastos Cistiné fibrozé Prakaito tyrimas, nosies poten-
tis virusinis Ziemgy, susijes su infekcija. Vaiky  rentgenograma. cialai, kasos funkcijos, genetiniai
bronchitas persalimu kolektyvy lanky-  Tirti vaikg, kai néra tyrimai
mas. ‘GyvemFr‘las simptomy Imunodeficitas Imunologiniai tyrimai
mazoje erdvéje.
Pirmineé cilijy diskinezija FeNO, sacharino meéginys, cilij
Povirusinis Kosulys dieng ir Virusiné infek- Kratinés lastos u ) .. . siny u
. A . e funkcijos tyrimas
kosulys naktj po virusinés cija, chlamidija,  rentgenograma.
infekcijos ir létai mikoplazma Serologiniai tyrimai. Uzsiteses bakterinis bronchitas ~ Kratinés lastos Ro, skrepliy
nykstantis per Gydymas nuo astmos paselis, bronchoskopija, HRCT,
2-3 mén. ex juvantibus (gali atsakas j 4—6 sav. antibiotiky
bati bronchy astma) kursa
Kokliugas Spazminis kosulys, B. Pertussis, Kritinés lastos rent- Kartotiné aspiracija (vilko go- Tyrimas su bariu, 24 val.
I kokliuga pa-  retéjantis per 3—6 parapertussis, genograma. murys, tracheoeozifaginé fistulé, stemplés pH matavimas, pieno
nasios ligos meén., reprizai, adenovirusas, Serologiniai tyrimai nervy-raumeny ligos, vaiky izotopy skenavimas, riebaly
vémimas, dusulys influenza, Paséliai cerebrinis paralyzius, gastroezo- makrofagy indeksas, BAL, ezo-
parainfluenza faginio refliukso liga ir kt.) fagoskopija
Kosulio Izoliuotas kosulys be ~ Astma Kritinés lastos Svetimkunis kvépavimo takuose  Kritinés lastos Ro ir /ar CT,
astma $vokstimo. Atopiné rentgenograma. bronchoskopija kietu bronchos-

anamnezé

Bronchuy hiperrea-
ktyvumo, alergijos
tyrimai. Bronchos-
kopija. FeNO iskve-
piame ore. Atsakas |
gydyma nuo astmos

kopu

Tuberkuliozé Kratineés lastos R6, Montoux
reakcija, rytinis skrandzio sulciy

aspiratas

Igimtos anomalijos Bronchoskopija, CT

Alerginis rini-
tas, uznosinis

Kosulys, kai ,galva
paliecia pagalve®.

Alerginis rinitas

LOR konsultacija.
Alergijos tyrimai.

Intersticinés plauciy ligos Spirometrija (restrikcija), kra-
tineés lastos R6, HRCT, plauciy

biopsija

varvéjimas, Atkoséjimas, kai Kratinés lastos
sinusitas ~priteka j gerkle®, rentgenograma, jei
alerginis saliutas reikia. Atsakas j 2
sav. alerginio rinito
gydyma
Psichogeninis  Paauglystéje. Lieka Atmesti kitas ligas
kosulys po persalimo: ryskéja

streso salygomis,
nekosti miego metu
ar kai koncentruoja
démesj

CHRONICCOUGH IN CHILDREN

JOLANTA KUDZYTE

DEPARTMENT OF CHILDREN DISEASES
KAUNAS UNIVERSITY OF MEDICINE

Key words: chronic cough, children.

Summary. Cough is a common symptom that brings a child to medical
attention. Usually, chronic cough in children is defined as coughing for
more than four weeks, but BTS recommendations for the assesment of
cough in children give severel overlapping categories of chronic cough,
defined with the help of good history and thorough physical examination.
Diagnostic algorithms of chronic children cough are given in the article. A
single cause can be found in up to 82 proc. of all cases of chronic cough
and the majority of these can be suceessfully treated. Thus, it is imperative
that one looks for the underlying cause and treat appropriately rather than
use cough suppressants indiscriminately.
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mingas gydomas. Ketvirtadaliui ligoniy kosulj sukelia
keletas etiologiniy priezasciy, todél nesant efekto gy-
dant viena liga, reikia ieskoti kitos galimos etiologi-
nés priezasties ir gydyti. Pavyzdziui, vaikai, sergantys
astma, gali sirgti sinusitu ar gastroezofaginio refliukso
liga, kas blogina astmos btikle ir dar patys sukelia létinj
kosulj. Taigi, norint sékmingai diagnozuoti ir gydyti
vaiky létinj kosulj, butinas keliy subspecialybiy vaiky
gydytojy bendradarbiavimas [1, 4, 5].
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IDIOPATINE PLAUCIY FIBROZE IR AKTUALUS
JOS DIAGNOSTIKOS BEI GYDYMO KLAUSIMAI

DOC. DR. DIANA BARKAUSKIENE, GYD. REZIDENTE VIKTORIJA STUKAITE

KMU PULMONOLOGHOS IR IMUNOLOGIJOS KLINIKA

.....

Santrauka. Idiopatiné plauciy fibrozé, dar vadinama kriptogeniniu fibroziniu alveolitu, yra létiné, greitai progresuojanti, neaiskios kilmés
intersticiné plauciy liga. Ji viena i$ dviejy klasikiniy intersticiniy plauciy ligy — kita sarkoidozé [1]. Specifiniu pofZitiriu IPF yra savito tipo,

kuriam bidinga savita histologiné struktara [2].

ETIOLOGIJA

Plauc¢iy fibrozé daznai vadinama autoimunine liga.
Tiksliau ji apibadinama kaip idiopatiné plauciy audinio
fibrozé ir minimalus intersticinis uzdegimas [3]. Pacien-
tams, sergantiems idiopatine plauciy fibroze, retai nu-
statoma autoantikiiny, kurie yra specifinis autoimuniniy
ligy Zymuo. Be to, daug autoimuniniy ligy, siejamy su
»plauciy fibroze®, kaip antai skleroderma, yra labiau jun-
giamojo audinio uzdegimo liga [4]. Kartais ji siejama su
rakymu [5] ir surakomo tabako kiekiu [6].

KLASIFIKACIJA

Idiopatiné plauciy fibrozé yra idiopatinio intersticinio
plauc¢iy uzdegimo tipas, kuris priklauso intersticiniy
plauciy ligy grupei [7].
Idiopatinis intersticinis plau¢iy uzdegimas apima:
+ idiopatine plauciy fibroze (IPF) (bendriausias);
+ nespecifinj intersticinj plauciy uzdegima;
+ kriptogeninj organizuojantj plauciy uzdegima;
o Gminj intersticinj plauciy uzdegima;
« respiracinj bronchiolita, susijusj su intersticinémis
plauciy ligomis;
+ deskvamacinj intersticinj plau¢iy uzdegima;
« limfoidinj intersticinj plauciy uzdegima.
IPF dazniau serga vyrai ir vyresni nei 50 mety asmenys.
Si liga baigiasi mirtimi praéjus vidutiniskai 2,5-3,5 mety
nuo diagnozés nustatymo — priklauso nuo sunkumo, bet
kai kurie pacientai iSgyvena daugiau negu 10 mety [7].
Ligos pradzioje simptomai laipsniski. Bendriausi yra
dusulys (pasunkéjes kvépavimas), neproduktyvus kosu-
lys, bagno lazdeliy formos pirstai ir plauciy traskéjimas
kvépuojant [7]. Sie pozymiai gali bati ir sergant kitomis
plauciy ligomis.
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Gydanciajam gydytojui sunku pagal anamnezés duo-
menis, klinikinius simptomus, plauciy radiologinius po-
ky¢ius ir funkciniy tyrimy rezultatus atskirti IPF nuo
kity plauciy ligy: asbestozés, intersticinés plauciy ligos,
susijusios su sklerodermija, misria jungiamojo audinio
liga ar reumatoidinio artrito plautine israiska, hiperer-
ginio pneumonito ar Langerhanso lasteliy histiocitozés;
jonizuojanciosios spinduliuotés sukeltos fibrozés; taip
pat plauc¢iy pokyciy sukelty chemoterapijos ciclofos-
famidais, nitrofuranu, metotreksatu ir kitais toksiniais
vaistais.

Tokiais atvejais, kai diagnozé abejotina, ,aukso stan-
dartas“ — plauciy biopsija. Taciau ji atliekama tik tuo
atveju, kai procediros keliama pavoja pranoksta nu-
statytos diagnozés nauda, t. y. ji turés lemiamos jtakos
gydymui ir ligos baigé¢iai. 2002 m. Amerikos kratinés
lastos specialisty ir Europos respiratology draugijy nu-
tarimu buvo suformuluoti aiskis diagnostiniai kriterijai,
pagal kuriuos galima nustatyti IPF diagnoze be plauciy
biopsijos [7].

IDIOPATINES PLAUCIU FIBROZES POZYMIAI

Radiologiniai pozymiai

Paprastose kratinés lgstos rentgenogramose matyti
sumazéjusi plaucio apimtis ir paryskéjes deformuotas
plaucio piesinys. Kai plauciy fibrozé jau pazengusi, ma-
toma plauciy emfizema ir daugialypés oro prisipildziu-
sios ertmés. Kai liga lengvesnés stadijos, $ie pokyciai
gali bati minimalds.

Kratinés lgstos kompiuterinés tomografijos tyrimo
duomenys priklauso nuo ligos trukmés. Ligos pradzioje
nustatomas matinio stiklo vaizdas (badinga alveolitui
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ar/ir pradinei fibrozei). Vélyvojoje stadijoje matoma re-
tikuliniy ir cistiniy plau¢iy poky¢iy, trakciniy (tempimo)
bronchektaziy. Tipisky plauciy pokyciy, nustatyty atlie-
kant spiraline kompiutering tomografijg, specifiSkumas
IPF — daugiau kaip 90 proc., jautrumas — apie 80 proc.

Plauciy funkcijos pozymiai

Tiriant plauciy funkcija diagnozuojamas restrikcinio poba-
dzio ventiliacinés plauciy funkcijos sutrikimas, sumazéjusi
dujy difuzija. Sergant IPF, plauciy gebéjimas $alinti i§ orga-
nizmo angies oksida esti pablogéjes — tai gali bati vienintelis
diagnostinis kriterijus ankstyvoje ligos stadijoje [9].

Histologiniai poZymiai

Norint nustatyti IPF histologiniu tyrimu, biopsinés me-
dziagos kiekis turi buti gana didelis, kad buty jmanoma
jvertinti pagrindine plaucio architektiarg. Biopsinés me-
dziagos, paimamos i§ plaucio per bronchus, nepakanka,
todél reikiamam jos kiekiui gauti reikia chirurginés tora-
kotomijos arba torakoskopijos [7].

IPF atveju plaucio audinyje matyti fibrozé bei intersti-
ciniam plauciy uzdegimui budingi poky¢iai [10]. Pagrin-
diniai IPF histologiniai kriterijai: fibroblasty zidiniai, atsi-
radusios laikinos nevienalytés struktaros, plau¢iy audinio
pertvary ir popleuriné fibrozé ir palyginti $velnus létinis
intersticinis uzdegimas [7]. IPF atveju nematyti ry$kaus uz-
degimo elementy, mikroorganizmy, eozinofily ir asbesto
kineliy — tai padeda susiaurinti diferencine diagnostika.

DIAGNOZE

IPF diagnozé gali bati patvirtinta vien tik biopsija be kli-
nikiniy pozymiy ar tyrimy, aprasyty anksc¢iau. Gydyto-
jo pulmonologo ir radiologo sutarimu, esant tipiskiems
fibroziniams pokyc¢iams kratinés lastos kompiuterinéje
tomogramoje ir tam tikrai klinikinei simptomatikai, gali-
ma jtarti IPF. Tuo remiantis 2002 m. ATS/ERS nutarimu
patvirtinti pagrindiniai batinieji 4 diagnostikos kriterijai,
kuriems esant galima nustatyti IPF be plauciy audinio

biopsijos [7]:

1. Neéra kitos galimos Zinomos IPF priezasties.

2. Sutrikusi plauciy funkcija (restrikcinio pobadzio), su-
mazéjusi dujy difuzija, hipoksemijos pozymiai.

3. Kratineés lastos kompiuterinéje tomogramoje nustato-
ma plauciy fibrozés pozymiy.

4. Atlikus bronchoskopine plauciy biopsija ar bronchy
ir alveoliy nuoplovy tyrimg (BAL), nenustatoma kitos
ligos pozymiy.

Mazieji kriterijai (batini trys i$ keturiy):

1. Amzius — daugiau kaip 50 mety;

2. Nepaaiskinamu dusuliu pasireiskianti ligos pradzia;

3. Ligos trukmé ilgesné nei 3 ménesiai;

4. Auskultuojant plaucius girdima pnaumofibroziné kre-
pitacija.

GYDYMAS

Siuo metu néra bendro susitarimo, kaip gydyti IPE, taigi
specifinio gydymo néra. Gydoma atsizvelgiant j konkrety
ligos atvejj, ligos eiga ir sunkuma [12].

20

PULMONOLOGIJA

Ivairiy $altiniy duomenimis, po gydymo pageréja tik
apie 10-30 proc. IPF serganciy ligoniy buklé, taciau vi-
siems pacientams, kuriems diagnozuojama IPEF, gydyma
reikia skirti ir jvertinti jo veiksminguma.

Paprastai skiriama geriamojo prednozolono po 0,5
mg/kg kino svorio per para. Gydymo efektas vertinamas
po triju ménesiy. Dauguma autoriy gydyma rekomenduoja
testi tik tada, kai yra palankus poveikis ir galima gydymo
nauda yra didesné uz galimg zalg.

Siuo metu vyksta klinikiniai tyrimai, kuriais vertina-
mas IPF gydymas prednizolonu kartu su ciklofosfamidu
ir azatioprinu, pastebéta, kad derinys sukelia mielotoksinj
poveikj.

Dar vienas tiriamas vaistas IPF gydyti yra gama 1b
interferonas. Anksciau jis buvo laikytas prioritetiniu antifi-
broziniu preparatu, bet manoma, kad ateityje, jei klinikiniy
tyrimy rezultatai bus sékmingi, IPF bus gydoma pirfeni-
donu ir bosentanu. Nustatyta, kad prie gydymo predni-
zolono ir ciklofosfamido bei azatioprino deriniu pridéjus
antioksidanto N-acetilcisteino, plauciy funkcija neblogéjo
ilgiau nei 12 ménesiy [13].

IDIOPATHIC PULMONARY FIBROSIS: ACTUAL DIAGNOSIS AND
TREATMENT QUESTIONS

DIANA BARKAUSKIENE, VIKTORIJA STUKAITE
DEPARTMENT OF PULMONOLOGY AND IMMUNOLOGY
KAUNAS UNIVERSITY OF MEDICINE

Key words: idiopathic pulmonary fibrosis (IPF), ryptogenic fibrosing al-
veolitis, chronic fibrosing interstitial pneumonia.

Summary. Idiopathic pulmonary fibrosis (IPF), also known as cryptogenic
fibrosing alveolitis, is a chronic, progressive interstitial lung disease with
an unknown cause. It is one of the two classic interstitial lung diseases,
the other being sarcoidosis[1].

More specifically, IPF is defined as a distinctive type of chronic fibrosing
interstitial pneumonia of unknown cause associated with a histological
pattern of usual interstitial pneumonia (UIP) [2].
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VEIKSNIAIL TURINTYS JTAKOS SVEIKY
ZMONIY KVEPAVIMUI MIEGANT

ASTA JANUSKEVICIUTE
PANEVEZIO APSKRITIES LIGONINE

Reik$miniai Zodziai: miegas, miego fazés, kvépavimas, miego apnéja.

Santrauka. Miegas — periodiska salyginé ramybés busena, kurios metu organizmas aktyviai atkuria jégas. Kai Zmogus
miega, susilpnéja jo fiziologinés funkcijos, jis nemato ir negirdi, iSnyksta samoningas psichikos aktyvumas. Miego metu
keiciasi ir kvépavimas. Straipsnyje nagrinéjami veiksniai, kurie turi jtakos mieganciy sveiky Zzmoniy kvépavimui. Tyrimai
rodo, jog amZius ir cheminés medziagos bei vaistai, kaip antai alkoholis bei benzodiazepinai, slopina kvépavima, sumaZina
deguonies jsotinima kraujyje, tuo tarpu lytis neturi rySkesnés jtakos kvépavimui.

Miegas — periodiska salyginés ramybés bisena, ku-
rios metu organizmas, i§ dalies prarades kontakta su
aplinka, aktyviai atkuria savo jégas. Svarbiausias mie-
go bruozas, kuris atskiria jj nuo budrios bisenos, yra
suvokimo pertriakis. Kai Zzmogus miega, susilpnéja jo
fiziologinés funkcijos, jis nemato ir negirdi, i$nyksta
samoningas psichikos aktyvumas.

Miego Klasifikacija:

+ Aktyvus budrumas — Zmogus guli atmerkes akis,
nustatomas greitas, mazos amplitudés bioelektrinis
aktyvumas, akys ir vokai juda.

+ Ramus budrumas — Zmogus guli atsipalaidaves,
uzsimerkes, elektroencefalogramoje (EEG) matyti
alfa pobudzio (8—13 svyravimy per sekunde) bio-
elektrinis aktyvumas, akys nejuda.

» Létasis miegas, kuris skirstomas j keturias stadijas:
I stadija — snaudimas (elektroencefalogramoje
(EEG) uzrasomos mazos amplitudés teta ban-
gos, 3—7 svyravimai per sekunde);

II stadija — miego pradzia (EEG uzrasomos
verpstés — 5—-6 bangy grupés, 12—14 svyravimy
per sekunde bei K kompleksai — didelés ampli-
tudeés dvifazés létosios bangos);

IIT stadija (létosios bangos, 2—4 svyravimai per
sekunde, uzima 25-50 proc. laiko);

IV stadija (delta bangos, 0,5-2 svyravimai per
sekunde, uzima 50 proc. laiko).

» Paradoksinis (aktyvusis) miegas (EEG uzZrasomi
misSraus aktyvumo teta bangy epizodai (dar vadi-
nami ,pjuklo danty bangomis®, nes jyu morfologija
trikampé ir susimai$e su alfa ritmo pupsniais), uz-
ima 20-25 proc. viso miego laiko, pastebimi greiti
pavieniai ar dauginiai akiy judesiai, raumeny to-
nusas iSnykes, trumpi raumeny iskraviai), kurie
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skiriami j fazinius ir toninius (skiriasi raumeny

tonusu — ryski atonija ar faziniai, trumpi judesiai).

Dél greity akiy judesiy $is miegas dar vadinamas

REM miegu (angl. rapid eye movements, REM), o

létasis — NREM.

Miego mechanizma, ypaé létojo ir greitojo miego
faziy kaita, reguliuoja smegeny kamieno branduoliai.
Létojo miego metu aktyvuojama gama aminosviesto
rugstis (GABA) bei serotoninerginé sistema, dalyvauja
regimasis gumburas (N. reticularis thalami), atsakingas
uz létojo miego pradzia bei slopinantis cholinergine
impulsacija, Zievés antrojo sluoksnio nervinés lastelés,
atsakingos uz delta bangy atsiradima, smegeny kamie-
no sialés branduoliai (i$ jy sklindanti serotoninergi-
né impulsacija palaiko gilesnj miegg — delta miega,
regimojo gumburo zievés neurony hiperpoliarizacija)
bei pagumburis (skatina prostaglandino D, insulino,
adenozino, DSIP (delta miega indukuojancio specifinio
peptido) gamyba). Paradoksinio miego metu veikia til-
to ir pailgyjy smegeny branduoliy struktaros (jos turi
cholinorecepsinius neuronus IV skilvelio dugne ir per
serotoninerging bei noradrenerging sistemas aktyvina-
ma zievé bei sukeliama raumeny atonija), keturkalnis
(atsakingas uz fazinio paradoksinio miego aktyvini-
may), pagumburio ir hipofizio struktiros (susijusios su
neuromoduliaciniy peptidy sekrecija) bei humoraliné
sistema (iSskirianti egzo- ir endogenines medZiagas:
hormonus, peptidus ir kt.).

Miegas butinas sveikam kanui ir protui. Jis padeda

kanui pailséti ir atsinaujinti visoms sritims:

» Atmintis, mokymasis ir socialiniai procesai — mie-
gas padeda smegenims uzkoduoti nauja informacija
ir tinkamai ja saugoti. Neramus miegas aktyvina
smegeny dalis, kurios kontroliuoja mokymasi. Sme-
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geny dalys, kurios kontroliuoja jausmus, emocijas,

sprendimuy priémima ir socialines sgveikas, miegant

sulétéja.

+ Nervy sistema — miegant atsikuria neurony funkci-
jos. Kai Zzmogui miego stinga, nervy sistema negali
funkcionuoti efektyviai, todél susilpnéja.

+ Imuniné sistema — miegas padeda imuninei siste-
mai efektyviai funkcionuoti. Jei miegama per mazai,
imuniné sistema susilpnéja ir organizmas tampa
jautresnis infekcijoms ir ligoms.

+ Augimas ir raida — vaikams reikia daug daugiau
miego negu suaugusiesiems. Augimo hormonai at-
sipalaiduoja miegant, todél miegas yra gyvybiskai
svarbus deramai fizinei ir protinei raidai.
Miegant susilpnéja daugelis organizmo funkcijy.

Viena jy — kvépavimas. Kvépavimas — tai nenutraks-

tantis biologinis procesas, kurio metu kvépavimo orga-

nai ir kvépavimo takai dalyvauja pasisavinant deguonj
ir pasalinant anglies dioksida. Jis keiciasi priklausomai
ir nuo miego stadijos: pirmai létojo miego stadijai ba-
dinga nestabili kvépavimo kontrolé, o per kitas létojo
miego stadijas kvépavimas tampa reguliarus, sumazéja
kvépavimo raumeny tonusas, gali pagiléti hipoventilia-
cija. Faziniam paradoksiniam miegui badingas neregu-
liarus, pavir$inis kvépavimas. Sio miego metu diafrag-
ma yra vienintelis kvépavimo raumuo, dalyvaujantis
kvépavimo procese, nes dél bendros raumeny atonijos,
kuri buadinga faziniam paradoksiniam miegui, tarpSon-
kauliniai kratinés raumenys kvépuojant nedalyvauja.

Toniniam paradoksiniam miegui badingas reguliarus,

bet tai pat diafragminis kvépavimas.

Kas dar turi jtakos mieganciy sveiky Zmoniy kvé-
pavimui? Vienas i§ miego tyrimo budy yra polisom-
nografija. Ja jvertinama:

+ smegeny bioelektrinis aktyvumas (EEG);

+ akiy obuoliy judesiai;

+ apatinio zandikaulio raumenuy aktyvumas;

« knarkimas;

+ kojy raumeny aktyvumas ir judesiai;

+ Sirdies veiklos parametrai (EKG) ir pulso poky¢iai;

+ deguonies jsotinimo kraujyje poky¢iai.

VEIKSNIAI VEIKIANTYS KVEPAVIMA MIEGANT

Lytis. Lyginant vyry ir motery kvépavimo daznj bei
kvépuojamajj tarj miego metu, skirtumuy nenustatyta,
tac¢iau vyrams budingesnis vir§utiniy kvépavimo taky
pasiprie§inimas. Manoma, jog $ie skirtumai atsiranda
dél moteriskyjy hormony poveikio kvépavimo taky
plétikliams. Daugiausia hormony bina liuteininéje
fazéje, ju kiekis sumazéja folikulinéje fazéje ir ypac
po menopauzés. Vyrams daznesni deguonies jsotinimo
sumazéjimo kraujyje epizodai tiek greitojo miego, tiek
létojo miego faziy metu. Dauguma tyrimy lyciy jtakos
kvépavimo kokybei miego metu nenustaté. Kadangi
daznesni deguonies jsotinimo sumazéjimo epizodai
miegant nustatomi Zmonéms, turintiems antsvorio,
manoma, kad kokybiskesnis motery miegas gali biti
siejamas su mazesne motery kino mase.

Amzius. Dél centrinés nervy sistemos brendimo,
raumeny bei kremzliy formavimosi naujagimiy, kadi-
kiy bei vaiky kvépavimo sutrikimai skiriasi nuo suau-
gusiyjy, o paaugliy kvépavimo pokyciai miego metu
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yra pana$is j suaugusiyjy. Tiriant sveikus suaugusius
Zmones nustatyta, kad sumazéjes deguonies jsotinimas
ir periodinis kvépavimas budingesni vyresnio amziaus
zmonéms. Keleto tyrimy, kuriais tirti sveiki, jokiy nu-
siskundimuy dél kvépavimo sistemos neturintys vyresni
nei 55 mety zmonés, duomenimis, nuo 30 iki 60 proc.
tiriamyjy buvo pozymiy, kurie atitiko miego apnéjos
(kvépavimo pauzé, atsirandanti miegant ir trunkanti
maziausia 10 sekundziy) sindromo kriterijus — daugiau
nei 5 apnéjos ar kvépavimo sutrikimo epizodai per
viena miego valanda. Apnéja, nustatyta vyresnio am-
ziaus zmonéms, buvo tiek obstrukcineé (atsiradusi dél
vir$utiniy oro taky poky¢iy), tiek centriné (atsiradusi
dél nervinés kvépavimo kontrolés sutrikimuy), ju truk-
mé nesiskyré nuo apnéjos epizody trukmés Zmoniy,
kuriems diagnozuotas obstrukcinés miego apnéjos sin-
dromas. Nustatytas ir didelis panasumas pagal deguo-
nies jsotinimo sumazéjimo kraujyje epizody skaiciy bei
deguonies jsotinimo sumazéjimo laipsnj. Kyla klausi-
mas — kodél miego apnéja vyresnio amziaus zmonéms
nesukelia pastebimo poveikio sveikatai? Jie ne tik kad
nejaucia simptomuy, kuriuos turéty sukelti miego apné-
jos sindromas, bet ir nebtina pasekmiy ateityje. Miego
apnéjos issivystymo mechanizmas vyresnio amziaus
sveikiems asmenims kol kas néra aiskus. Nenustatyta
rysio tarp kino masés, padidéjusio virSutiniy kvépavi-
mo taky pasipriesinimo ir chemoreceptoriy jautrumo.
Manoma, kad tam turi jtakos endokrininés sistemos
sutrikimai, alkoholio bei migdomuyjuy vaisty vartojimas.
Minutinio kvépavimo tirio sumazéjimas miegant buvo
vienodas ir vyresnio amziaus Zmoniy, kuriems nustaty-
ta miego apnéjy, ir ty, kuriems jy nenustatyta, taip pat
ir vyresnio, ir jaunesnio amziaus Zzmoniy grupése. Tai
rodo, kad ventiliacijos sumazéjimas nepriklauso nuo
apnéjy atsiradimo vyresniame amziuje. Taip pat Siems
zmonéms nepadidéja ventiliacija reaguojant j chemi-
nes medziagas. Manoma, kad svarbiausias veiksnys,
sukeliantis kvépavimo nestabiluma vyresnio amZziaus
Zmoniy grupéje, yra padidéjes miego jautrumas. Tai
ir salygoja tiek centrinés, tiek obstrukcinés apnéjos
i$sivystyma, taciau nesukelia klinikiniy simptomu.

Néstumas. Dél sumazéjusios funkcinés kvépavimo
talpos ir liekamojo tario, kaip ir dél sumazéjusio Sir-
dies nuosravio gulint ant nugaros, nésc¢ios moterys
galéty patirti didesne hipoksemija miegodamos, ta-
Ciau, tiriant 36 savaites néscias bei jau pagimdziusias
moteris, rySkesniy skirtumy miego metu nenustatyta,
bet hipopnéjos ir apnéjos buvo retesnés nésc¢iyju gru-
péje, galbut dél stimuliuojancio progesterono poveikio
kvépavimo sistemai.

Cheminés medziagos. Miegant kvépavima veikia
daugelis vaisty ir cheminiy medziagy — vieni jj slopi-
na, kiti aktyvina. Panagrinésime dazniausia vartojamas
chemines medziagas — alkoholj ir benzodiazepinus.

Alkoholis kvépavima slopina nestipriai, taciau jis
padaznina miego apnéjy atsiradima. Jo poveikis aiski-
namas centrinés nervy sistemos bei vir§utiniy kvépavi-
mo taky raumeny jautrumo miegant slopinimu, dél ko
padidéja ryklés pasipriesinimas. Sia nuomone palaiko
ir pastebéjimas, kad alkoholis sukelia ar sustiprina
knarkima — bukle, lemiama padidéjusio oro srauto ir
sumazéjusio vir$utiniy kvépavimo taky tonuso. Nedi-
delio laipsnio alkoholiné intoksikacija 50 proc. suma-
zina ventiliacijos atsaka i hiperkapnija ir hipoksija. Ti-
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apnéjos bei hipopnéjos trukmé, tac¢iau moterims (net - |

pomenopauzinio amziaus) tokio poveikio nebuvo. Kai
kuriais tyrimais lygintas alkoholio poveikis jauniems,
knarkiantiems ir sveikiems vyrams. Skirtumy nebuvo
pastebéta arba jie buvo menki. Tokie nevienodi re-
zultatai aiSkinami tiriamy grupiy skirtingumu. Tuo
tarpu tiriant vyresnio amziaus, antsvorio turincius
vyrus alkoholio poveikis buvo akivaizdus. Alkoholio
poveikis sveiky zmoniy kvépavimo funkcijai yra pa-
lyginti $velnus, o jo pavartojusiems vyrams, kuriems
diagnozuotas obstrukcinis miego apnéjos sindromas,

Zait___ - b —_

apnéjos epizody padaugéja, pailgéja jy trukmeé.

Taigi alkoholio poveikis yra trejopas:

1. Neknarkiantys pradeda knarkti;

2. Knarkiantiems atsiranda apnéja;

3. Esant obstrukcinés miego apnéjos sindromui, jis
dar pasunkéja.

Daugelis raminamyjy vaisty veikia panasiai kaip
alkoholis — svaigina. Vartojami siekiant slopinti neri-
ma, depresija, gerinti miega. Siy preparaty negalima
vartoti kartu su alkoholiu, nes poveikis stipréja ir yra
sunkiai prognozuojamas.

Pav. FLUNITRAZEPAMO (BENZODIAZEPINO) POVEIKIS KVEPAVIMUI MIEGANT,
PALYGINTI SU PLACEBU

Desinéje — polisomnograma, uzrasyta skyrus placebo. Atkreipti démesj: néra knar-
kimo (14 kanalas), slegio svyravimai stempléje tarp -5 ir -7 cm H,O (12 kanalas).
Kairéje — tyrimas atliktas tam pac¢iam asmeniui skyrus flunitrazepamo, polisomno-
grama rasyta tos pacios miego fazés metu, esant tokiai paciai kino padéciai. At-
kreipti demesj:yra knarkimas (14 kanalas), slégis svyruojatarp-12ir-15cmH,0 (12
kanalas). 1 kanalas — EKG (elektrokardiograma), 2 ir 3 kanalai — EEG, 4 ir 5 kanalai -
okilogramos, 6 kanalas - smakro raumeny elektromiograma (EMG), 7 ka-
nalas — m. tibialis anterior EMG, 8 kanalas - pulsoksimetrija, 9 kanalas -
oro patekimas pro nosj ir burng, 10 kanalas — kratinés judesiai, 11 kanalas —
pilvo judesiai, 12 kanalas - slégis stempléje, 13 kanalas - slegis pilve, 14 kanalas -

Benzodiazepinai — vieni dazniausiai vartojamy
migdomuyjy vaisty. Jy poveikis sveiky zmoniy kvé-
pavimui néra labai stiprus, taciau sergantiems létine
obstrukcine plauciy liga (LOPL), esant ryskiai hiperka-
pnijai, organizmo jautrumas $iems vaistams padidéja.
Jie veikia taip pat kaip alkoholis — mazina vir$utiniy
kvépavimo taky tonusa. Intraveninis midazolamas (0,1
mg/kg) sveikiems vyrams didina vir§utiniy kvépavimo
taky pasiprie$inima, sukelia tiek centriné, tiek obstruk-
ciné apnéjg. Tuo tarpu, kaip ir alkoholis, moterims
vaistas poveikio nedaro. Manoma, kad jautrumas ben-
zodiazepinams individualus, taciau Zzmonéms, kuriems
nustatytas obstrukcinés miego apnéjos sindromas, re-
komenduojama $iy vaisty neskirti. Centrinés apnéjos
atsiradimo priezastys jvairios. Keleto tyrimy duomeni-
mis, asmenims, vartojusiems benzodiazepinus, suma-
Z€jo centrinés apnéjos epizody skaicius. Toks rezul-
tatas gautas gydant klonazepamo 1 mg nak¢iai viena
savaite prie§ tyrimg. Kitas tyrimas rodo, kad, skyrus
gydyma triazolamu (0,125 mg ar 0,25 mg/d) penkiems
sveikiems vyrams, kuriems vyravo centriné apnéja, pa-
lyginti su placebu, 50 proc. sumazéjo apnéjos epizody
skaicius, daugiausia centriniy, tuo tarpu obstrukciniy
nepakito. Zalingas alkoholio bei benzodiazepiny po-
veikis kvépavimui pasireiské ne visiems tirtiems asme-
nims. Kyla klausimas — ar Zmonés nevienodai jiems
jautras, o gal miego apnéjos sindromo buta slapto ir
vartojant $ias medziagas jis iSryskéjo. Benzodiazepinus
saugu skirti daugumai pacienty, kuriems diagnozuotas
lengvo ar vidutinio laipsnio miego apnéjos sindromas
ar LOPL be hiperkapnijos.

Narkotinés medziagos smarkiai slopina kvépavima.
Skyrus vienkartine 10 mg morfino doze sveikiems as-
menims, 40-60 proc. sumazéjo kvépavimo sistemos
atsakas j hipoksemija bei hiperkapnija bei PCO, kiekis
kraujyje padidéjo nuo 2 iki 3 mm Hg. Narkotiniy me-
dziagy poveikis kvépavimui miegant néra gerai iStirtas.
Kvépavima slopina ir centrine nervy sistema veikian-
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tys anestetikai bei antidepresantai, o tokios cheminés
medziagos kaip nikotinas, teofilinas, acetozolamidas
ir almitrinas kvépavima stimuliuoja.

Taigi miegas yra susijes su aiskiais sveiky zmoniy
kvépavimo funkcijos poky¢iais. Ar Sie pokyciai atlieka
specifine funkcija vis dar neaisku, kol kas nesuprastos
ir visos miego funkcijos. Ventiliacija miegant lengvai
sutrikdoma, jai budingas nestabilumas, yra pavojus,
kad i$sivystys virSutiniy kvépavimo taky obstrukcija,
hipoventiliacija, sutriks ventiliacija ir perfuzija, o tai
pazeidzia organizmo homeostaze.

FACTORS INFLUENCING BREATHING DURING SLEEP OF NORMAL SUBJECTS

ASTA JANUSKEVICIOTE
PANEVEZYS HOSPITAL

Key words: sleep, sleep stages, breathing during sleep, sleep apnea.
Summary. Sleep is essential for human body. Regular sleep is necessary
for survival. During sleep physiological functions of body seared, people
can‘t see and listen, breathing changes. In this article some factors, which
influence breathing during sleep in normal subjects have been reviewed.
Several studies have demonstrated that age and chemical substances, such
like alcohol and benzodiazepines, depresses breathing, worsens saturation.
No significant differences between genders concerning breathing during
sleep have been shown.
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PULMONOLOGIJA

LETINE OBSTRUKCINE PLAUCIV LIGA
SERGANCIY LIGONIY REABILITACIJA

DOVILE KRYZIUTE, JOLITA VEDRICKAITE
KMU PULMONOLOGHOS IR IMUNOLOGIJOS KLINIKA

ReikSminiai Zodziai: Iétiné obstrukciné plauciy liga (LOPL), reabilitacija, kiino masés indeksas (KMI), kineziterapija.

Santrauka. Pagrindiniai plauciy ligy reabilitacijos tikslai yra lengvinti simptomus, gerinti paciento gyvenimo kokybe ir
skatinti fizinj bei emocinj aktyvuma. SprendZiamos ir kitos problemos: fizinio kravio toleravimo mazéjimo, santykinés
socialinés izoliacijos, nuotaikos sutrikimy, ypac depresijos, raumeny nykimo ir kiino masés mazéjimo. DidZiaja dalj pa-
cienty, kuriems skiriama pulmonologiné reabilitacija, sudaro ligoniai, sergantys Iétine obstrukcine plauciy liga (LOPL).
Straipsnyje apZvelgiamos naujausios Amerikos torakalisty bei Europos pulmonology sajungos parengtos pulmonologinés

reabilitacijos rekomendacijos.

IVADAS

Fiziné ir reabilitaciné medicina yra medicinos $aka, atsa-
kinga uz specializuota pagalba Zmonéms, turintiems kokia
nors fizine negalia. Europoje ji pripazinta Europos medici-
nos specialisty sgjungos (UEMS) ir apibréziama kaip sava-
rankiska medicinos specialybé, galinti pagerinti Zzmogaus
fizines ir pazinimo funkcijas, aktyvuma, gyvenimo kokybe,
modifikuoti asmeninius ir aplinkos veiksnius. Pastaruoju
metu itin suaktyvéjusj doméjimasi pulmonologine reabi-
litacija lémé didéjantis besikreipianciy pacienty skaiciaus
ir geréjantis létiniy kvépavimo taky ligy patofiziologijos ir
pritaikymo pulmonologinéje reabilitacijoje supratimas, dél
vis dazniau atliekamy moksliniy, klinikiniy bandymy.

Kaip zinia, LOPL yra viena labiausiai paplitusiy ligy,
lemianti netektis ir ekonominius nuostolius.

Pasaulio sveikatos organizacijos duomenimis, létine
obstrukcine plauciy liga serga mazdaug 14 proc. pasaulio
gyventojy. Pernai pacienty skaicius sieké net 600 mln.,
daugiausia vyresniy nei 40 mety. LOPL daugelyje $aliy
uzima 4—6-3ja vieta tarp dazniausiy mirties priezascCiy.
Mirtingumas nuo jos yra keliasdesimt karty didesnis
negu nuo astmos. [vairiose $alyse nuo LOPL per viene-
rius metus mirsta 100-400 vyry i$§ 100 takst. ir apie 80
motery i$ 100 tikst. Sergamumas LOPL ir mirtingumas
nuo jos kasmet didéja. LOPL yra viena dazniausiy laiki-
nojo nedarbingumo ir invalidumo priezasciy. Vien JAV ja
serga daugiau nei 15 mln. zmoniy. Lietuvoje pirma karta
pripazinty invalidais dél létinio obstrukcinio bronchito
skaic¢ius 2006 m., palyginti su 1996 m., padidéjo 19,6
proc., o darbingo amziaus asmeny — net 27 proc.
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Taigi nenuostabu, kad 2006 m paskelbtame Ameri-
kos torakalisty sajungos ir Europos pulmonology
sgjungos bendrame susitarime numatytos butent léti-
némis plauciy ligomis serganciy pacienty reabilitaci-
jos gairés, ypatinga démesj skiriant létine obstrukcine
plauciy liga sergantiems pacientams.

APIBREZIMAS

Kvépavimo sistemos ligomis serganciy ligoniy reabili-
tacija — akivaizdziai jrodytas daugiafunkcis ir visapusis
poveikis létinémis kvépavimo ligomis sergantiems pa-
cientams, kuriems liga pasireiskia simptomais ir riboja
kasdienj aktyvuma.

Kvépavimo sistemos ligomis serganciy ligoniy
reabilitacija, apimanti individualy gydyma, yra skirta
simptomams palengvinti, nedarbingumui sumazinti,
funkcinei, psichologinei biklei optimizuoti bei sveika-
tos prieziarai skirtoms léSoms mazinti stabilizuojant
ar stabdant sisteminius ligos poZymius.

FIZINIO KRUVIO NETOLERAVIMAS
SERGANT LOPL

Svarbiausias veiksnys ribojantis létinémis kvépavimo
ligomis serganciy ligoniy aktyvuma yra fizinio kravio
netoleravimas. Pastaruoju metu daugéja tyrimy, kuriais
nustatomi fizinio kravio netoleravimo mechanizmai,
tac¢iau daugiausia démesio skiriama buatent asmenims,
sergantiems létine obstrukcine plauciy liga. Pagrindi-
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niai simptomai, ribojantys fizinj kravj sergant létine
obstrukcine plauciy liga, yra dusulys ir/ar nuovargis,
kuriuos gali sukelti kvépavimo organy sistemos, dujy
apykaitos, periferiniy raumeny funkcijos, $irdies veik-
los sutrikimai. Daznai pabréziama, kad bloga nuotaika
ir depresija turi jtakos simptomuy suvokimui, vadinasi,
gali lemti fizinio kravio netoleravimg, taciau tiesioginis
ry$ys tarp paciento emocinés buklés ir fizinio kravio
toleravimo dar néra gerai istirtas.

Kvépavimo organy sistemos sutrikimai. Fizinio kra-
vio metu sergant LOPL pablogéja dujy apykaita, didéja
ventiliacijos poreikis, daznéja kvépavimas, didéja kravis
kvépavimo raumenims (periferiniy raumeny disfunkcija),
dél to véliau isryskéja kvépavimo diskomforto suvokimas.

Dujy apykaitos sutrikimai. Hipoksija fizinio krivio
toleravima gali riboti ir tiesiogiai (stipréja plauciy ven-
tiliacija, nes daugéja periferiniy chemoreceptoriy), ir
netiesiogiai (skatina pieno ruagsties gamyba). Padidéjes
pieno rugsciy kiekis turi jtakos raumeny veiklos nepa-
kankamumui ir plauciy ventiliacijos stipréjimui, o kad
Sie poky¢iai buty normalizuoti, didéja CO, gamyba.

Sirdies veiklos sutrikimai. Sirdies ir kraujagysliy
sistema yra veikiama létinés plauciy ligos dél daugelio
priezasciy. Pagrindiné ta, kad dél padidéjusio plauciy
kraujagysliy pasiprie$inimo hipertrofuoja desinysis
Sirdies skilvelis, ryskéja jo funkcijos nepakankamumas,
jtakos turi ir tiesioginis kraujagysliy pazeidimas, hipok-
siné vazokonstrikcija. Véliau pasireiskes kairiojo skilve-
lio nepakankamumas lemia mazesnj sirdies pajéguma, o
miokardui hipertrofavus ar issiplétus prasideda tachia-
ritmijos. Be to, pats nejudrumas gali bloginti Sirdies ir
kraujagysliy bukle, o dél to ilgainiui dar labiau mazéja
fizinio kravio toleravimas.

Skeleto ir raumeny sistemos funkcijos sutrikimas.
Sergant létine obstrukcine plauciy liga vystosi $ie pato-
fiziologiniai pokyciai: mazéja ir riebaly, ir neriebaliné
kano masé, taciau santykinai riebaly masés organiz-
me iSlieka daugiau; raumenyse mazéja I tipo skaidu-
ly bei skersiniy skaiduly ploty, todél véliau raumenys
atrofuojasi, blogéja ir kraujotaka juose, nes silpnéja
kapiliary ry$ys su raumeny skersiniy skaiduly plotais.
Svarbu ir tai, jog sutrinka raumeny metaboliné veikla:
mazéja oksidaciniy enzimy kiekis (3-hidroksiacil-CoA
dehidrogenazés, citochromo C oksidazés ir kt.), didéja
citochromo C oksidazés aktyvumas esant hipoksijai; su-
trinka metabolizmas ramybéje (po fizinio kravio): ma-
Zéja lastelés pH, daugéja laktaty ir inozino monofosfato,
mazéja glikogeno. Taip pat gali atsirasti ar padaugeéti
uzdegimo zymeny skeleto raumenyse, didéja oksidacinis
stresas skeleto raumenyse po fizinio kravio, tenkancio
keturgalviui $launies raumeniui.

Kvépavimo raumeny funkcijos sutrikimas. Pacien-
ty serganciy létine obstrukcine plauciy liga diafragma
prisitaiko prie ilgalaikés perkrovos ir yra atsparesné
nuovargiui. Poky¢iai ryskéja sparciau nei spéja prisi-
taikyti skeleto raumenys. Atsiranda hiperinfliacija, kuri
sutrikdo kvépavimo raumeny veikla. Kvépavimo raumeny
silpnumas savo ruoztu salygoja hiperkapnija, dusulj, nakti-
ne desaturacija ir blogina fizinio kravio toleravima.

Fiziniai pratimai yra svarbiausia pulmonologinés re-
abilitacijos dalis bei geriausias budas pagerinti létine
obstrukcine plauciy liga ir, manoma, kitomis létinémis
plauciy ligomis serganciy ligoniy raumeny funkcija vei-
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kiant skeleto ir raumeny funkcijos sutrikima lemiancius
minétus patofiziologinius mechanizmus. Atliekant fizinius
pratimus, didéja neriebaliné kano masé (kartu vartojant
maisto papildus), raumenyse daugéja skersiniy skaiduly
ploty, stipréja kapiliary rysys su raumeny skersiniy skai-
duly plotais, didéja oksidaciniy enzimy kiekis, mazéja
laktaty, padaugéja oksiduoto glutationo. Be to, pageréjus
oksidaciniams procesams ir raumeny darbingumui, mazé-
ja alveoliné ventiliacija, o tai savo ruostu lemia dinaminés
hiperinfliacijos, kartu ir dusulio mazéjima.

Taigi fiziniai pratimai reikalingi létinémis kvépavimo
ligomis sergantiems asmenims, kurie blogiau toleruoja
fizinj kravj, patiria dusulj ar nuovargj ir praranda kas-
dienj aktyvuma. Dar daugiau, iSmokus daryti fizinius
pratimus gali sustipréti pacienty motyvacija, pageréti
nuotaika, palengvéti ligos simptomai, pageréti Sirdies
ir kraujagysliy sistemos funkcija.

PACIENTUY ATRINKIMO REABILITACIJAI PRINCIPAI

Pulmonologiné reabilitacija dazniausiai skiriama létine
obstrukcine liga sergantiems pacientams, kuriy didziau-
sia problema — mazéjantis svoris ir nykstantys periferiniai
raumenys ($ie pokyciai nustatomi apie 30 proc. ambu-
latoriniy LOPL pacienty). Reabilitacija gali bati sékmin-
gai taikoma ir pacientams, ruo$iamiems transplantuoti
plaucius ar po transplantacijos. Reciau reabilitacija tai-
koma sergantiems astma, bronchektazémis, cistine fibro-
ze, retai — sergantiems intersticinémis plauciy ligomis.
Reabilitacija nerekomenduojama ligoniams, kuriems yra
deguonies terapija nekoreguojama hipoksemija, sergan-
tiems nekontroliuojama gretutine psichikos ar Sirdies
liga, rukantiems, nesuprantantiems reabilitacijos pras-
meés, neturintiems motyvacijos ir/ar nenorintiems ben-
dradarbiauti su reabilitacijos komanda. Prie§ pradedant
reabilitacijos programa, pacientai testuojami, jvertinama
kvépavimo funkcijos nepakankamumas ir gretutineés ligos
(ypac sirdies ir kraujagysliy sistemos patologija), galinc¢ios
turéti jtakos saugumui atliekant fizinius pratimus, fizinio
kravio toleravimui ar jj riboti; atrankos tyrimy rezultatai
(spirometrija, veloergometrija (nustatant Vo, max), SpO,,
dujy difuzijos tyrimas, kiino pletizmografija, ranky jégos
matavimas dinamometru, keturgalvio $launies raumens
jégos matavimas, kvépavimo raumeny jégos jvertinimas,
6 min. éjimo meéginys ir kt.). Gyvenimo kokybé jvertina-
ma pacientui uzpildzius Sv. Jurgio ligoninés kvépavimo
anketa.

PULMONOLOGINES REABILITACIJOS PRINCIPAI

Kvépavimo sistemos ligoniy reabilitacija apima pagal-
bos priemones, padedancias ripintis létine kvépavimo
liga serganciais pacientais visa gyvenima, ir garantuoja
aktyvy paciento, Seimos ir gydytojo (sveikatos priezia-
ros darbuotojo) bendradarbiavima. Reabilitacijai pri-
skiriama pagalba metantiems rakyti, pacienty buklés
jvertinimas, fiziniy pratimuy atlikimas, pacienty moky-
mas, mitybos korekcija ir psichosocialiné pagalba. Rea-
bilitacija vykdoma ligos remisijos metu, idealiausia —
po LOPL paiaméjimo. Su pacientu dirba reabilitacijos
komanda: pulmonologas, fizinés ir reabilitacinés medi-
cinos slaugytoja, kineziterapeutas, psichologas, dieto-
logas, socialinis darbuotojas, ergoterapeutas. Reabilita-
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cijos tikslai ir programos (fizinio krawvio) intensyvumas, be
abejonés, kiekvienam pacientui numatomi individualiai.
Pulmonologinés reabilitacijos sudedamosios dalys:
« Fiziniai pratimai.
+ Mokymo programos:
+ Seimos ir paciento mokymas;
» mitybos programos (jskaitant svorio kontrole);
+ metimas rukyti (jei pacientas rako);
» imunizavimas ir apsauga nuo infekcijos.
+ Medikamentinis gydymas:
« inhaliatoriai (beta 2 agonistai ilgo ir trumpo
poveikio, gliukortikosteroidai ir kt.);
+ atsikoséjima gerinantys ir kt.;
+ oksigenoterapija.
+ Terapijos technikos apmokymas:
+ inhaliavimo;
+ oksigenoterapijos;
+ namuose naudojamy inhaliatoriy, deguonies
aparaty, deguonies kondensatoriy.
+ Fizinés terapijos:
» kvépavimo manksty apmokymas;
+ atsipalaidavimo pratimy apmokymas.
« Uzimtumo terapija:
+ kasdienés veiklos jvertinimas.
+ DPsichosocialiné reabilitacija.
+ DProfesiné reabilitacija.

FIZINIU PRATIMU (REABILITACIJOS)
PROGRAMOS VYKDYMAS SERGANT LETINE
OBSTRUKCINE PLAUCIU LIGA PASAULYJE
IRLIETUVOJE

Reabilitacijos programa skiriama dazniausiai 2—6 méne-
siams (ne maziau kaip 20 treniruociy po 2 val. 3 kartus per
savaite), pradedant nuo daugiau kaip 60 proc. maksima-
laus paciento pradinio fizinio kravio. Programos eigoje ir
pabaigoje atliekami anksciau minéti tyrimai, vertinamas fi-
zinio krawvio toleravimas bei gyvenimo kokybés pokyciai.
Néra abejoniy, kad ilgesnés trukmeés reabilitacijos
rezultatai geresni negu trumpesnés. Ambulatoriniams
pacientams rekomenduojamas treniravimasis du tris
kartus per savaite septynias savaites yra daug naudin-
gesnis nei keturiy savaiciy. Rezultatai, pasiekti per dvi-
desimt uzsiémimuy bus geresni nei po deSimties.
Pacientams dazniausiai rekomenduojama atlikti fizi-
nius pratimus po dvi valandas maziausiai tris kartus per

eve =
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vienas ar daugiau uzsiémimy savaranki$kai namuose.
Vienareiksmiskai teigiama, kad vienas uZzsiémimas per
savaite neduoda laukiamos naudos. Mazo intensyvumo
programos yra irgi ne tokios efektyvios kaip didesnio
intensyvumo. Veiksmingiausi — labai intensyvis (be-
veik maksimalas konkrec¢iam Zzmogui) pratimai, taciau
ju daznas ligonis nepajégus atlikti dél ligos sunkumo,
simptomy, ligos paiméjimy ir motyvacijos stokos.

Prie§ fizines treniruotes butina atlikti kvépavimo
mankstg ir raumeny apsilima. Toliau atliekamais fiziniais
pratimais daugiausia treniruojamos apatinés galinés — tam
naudojamas bégtakis ar veloergometras, jvairts treniruo-
Kkliai. Yra ir virSutinéms galinéms treniruoti skirtas veloer-
gometras, naudojami svarmenys, elastinés gumos. Ranky
raumeny treniravimas sumazina dusulj judinant virSutines
galtnes ir ventiliacijos poky¢ius keliant rankas.
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Istvermeés treniruotéms naudojami dviradiai ar éji-
mo pratimai. Optimali yra ilga (daugiau negu 30 min.),
didelio intensyvumo treniruoté. Jei ligoniui sunku, tre-
niruotes galima suskirstyti mazesniais intervalais su
poilsio ar mazesnio intensyvumo fizinio kravio per-
traukélémis. Jégos stiprinimo treniruotés efektyvios
raumenims stiprinti ir ju masei didinti. Sie pratimai
paprastai geriau toleruojami nei aerobiniai, rec¢iau ba-
na dusulys. Geriausias metodas — derinti iStvermés ir
jégos stiprinimo treniruotes.

Kiek maziau veiksmingi esti fiziniai pratimai, skirti
ikvépimo ir iSkvépimo raumenims lavinti (diafragminis
kvépavimas, kvépavimas pro suciauptas lapas, forsuoti
iskvépimai).

Pacientai fizinius pratimus turéty atlikti aktyviai
patys. Taciau jei yra labai nusilpe, pratimai atliekami
pasyviai (pvz., naudojami specialas dviraciai, kurios
galima pritaikyti gulintiems ligoniams, ar taikoma
elektriné raumeny stimuliacija).

Papildomai fiziniy pratimy metu pro kaniule ar ka-
terj i$ nesiojamy deguonies baliony skiriama deguonies
tiek esant nuolatinei hipoksemijai, tiek atsirandanciai
fizinio kravio metu sergant létine obstrukcine plauciy
liga padeda pasiekti didesnj kravio intensyvuma. Per
treniruotes reikia stebéti ligonio arterinj kraujo spau-
dima, $irdies susitraukimy daznj.

I§ fizioterapijos procedury rekomenduojama tik
elektriné raumeny stimuliacija (diafragmos raumens,
periferiniy raumeny). Kity aparatiniy fizioterapiniy
priemoniy efektyvumas ir nauda nejrodyta.

Jei paciento kano svoris per mazas ar per didelis,
turi bati uztikrinta tinkama mityba: skiriamas rei-
kiamas maisto kalorijy kiekis, baltymy kokteiliai (jei
reikia). Diskutuojama dél mazy doziy anaboliniy ste-
roidy skyrimo esant labai mazam KMI ir atvirksc¢iai —
augimo hormono esant per dideliam svoriui.

Siuo metu Lietuvoje vykdoma pulmonologiné rea-
bilitacija skiriama j du etapus. Pirmo etapo reabili-
tacija taikoma pacientui gydantis stacionare ar am-
bulatoriskai, praéjus ar sumazéjus LOPL paaméjimo
pozymiams. Tolesné antro etapo reabilitacija vykdoma
reabilitacijos jstaigoje — 20 lovadieniy. Reabilitacijos
programa grindziama fizioterapinémis procediromis
bei kvépavimo mankstomis, neskiriamas pakankamas
fizinis kravis raumenims, neteikiama pagalba norin-
tiems mesti rakyti. Tai pat pacientai mokomi, spren-
dziamos psichosocialinés problemos.

PULMONOLOGINES REABILITACIJOS NAUDA

Pulmonologiné reabilitacija pagerina fizinio kravio tole-
ravimg, i$tverme, kvépavimo ir kity periferiniy raumeny
darba, létinémis plauciy ligomis serganciy ligoniy gyve-
nimo kokybe, sumazina nerimg ir depresija, susijusia su
létinémis plauciy ligomis, pagerina pacienty psichosoci-
aling adapatcija, sumazina hospitalizavimo daznuma ir
ligoninéje praleisty dieny skaiciy, pailgina pacienty gyve-
nimo trukme, todél naudinga ir ekonominiu pozitriu.
Dauguma klinikiniy tyrimy, skirty jrodyti pulmono-
loginés reabilitacijos efektyvuma, yra atliekama su LOPL
pacientais. Klinikiniy tyrimy duomenimis, pacienty, ku-
riems taikyta pulmonologiné reabilitacija, mirtingumas
yra mazesnis: nuo 1 mety iki 18 mén. mirtingumo rizika
reabilitacijos grupéje buvo 7,8 proc. (23 pacientai i$ 315
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miré), o kontrolinéje — 9,9 proc. (28 pacientai i§ 283
miré). JAV atliktas klinikinis tyrimas rodo, kad per $e-
Serius metus po taikytos pulmonologinés reabilitacijos
gyvenimo trukmé ilgesné 11 proc.

Be abejo, apzvelgus literatirg, pastebima, kad
po pulmonologinés reabilitacijos smarkiai pageréja
LOPL ligoniy gyvenimo kokybé. Klinikiniu tyrimu,
kurio metu 24 pacientai i§ 31, jtraukti i 6 savaidiy
stacionarine reabilitacija, nustatyta, kad gyvenimo ko-
kybé ir fizinis pajégumas buvo daug geresni dvi sa-
vaites po iSrasymo i$ ligoninés, o 11 pacienty i$ 24 —
$esis ménesius. Gyvenimo kokybé pageréjo iki 18 mén.
tesiant reabilitacija ambulatoriskai.

Australijoje atliktas SeSeriy mety tyrimas, kuriame
tirti 78 pacientai, jtraukti j ambulatorine reabilitacija,
rodo, kad pulmonologiné reabilitacija pagerina fizinio
kravio toleravimg, sumazina hospitalizavimo ir ligoni-
néje praleisty dieny skai¢iy. Nustatytas ryskus 6 mi-
nuciy éjimo méginio rezultaty pageréjimas: 404,2 +/-
114,6 m iki 439,6 +/- 115,0 m. Be to, 46 proc. sumazéjo
hospitalizavimo daznumas (nuo 71 iki 38) dél pauméju-
sios létinés obstrukcinés plauciy ligos ir 62 proc. — ligoni-
néje praleisty dieny skaic¢ius (nuo 1131 iki 432 dieny).

Vokietijoje atliktas tyrimas su serganciais sunkia
LOPL taip pat jrodé, kad sumazéjo hospitalizavimo daz-
numas, be to, maziau reikéjo trumpai veikianciy beta 2
agonisty per dieng. 14-ai i§ 26 pacienty buvo taikyta 18
ménesiy reabilitacija, ir, palyginti su kontroline grupe,
reabilituoti ligoniai rec¢iau hospitalizuoti (3, palyginti su
14), vartojo maziau trumpai veikian¢iy beta 2 agonisty
per diena (2,4, palyginti su 5,7 jpurskimais per dieng).

Kito tyrimo tikslas buvo jrodyti, kad, taikant medi-
kamentinj gydyma ir pulmonologine reabilitacija kartu,
galima greiciau pasiekti geresnj PaO,, PaCO,, pagerinti
fizine bukle, sumazinti dusulj nei gydant vien vaistais.
Tirta 60 pacienty, kurie suskirstyti j tris grupes pa-
gal obstrukcijos sunkumo laipsnj. Gydymas truko 21
diena. Rezultatai rodo, kad visiems pacientams, ku-
riems buvo taikytas sudétinis gydymas, pageréjo PaO,
ir PaCO, rodikliai, fizinio kravio toleravimas pagal 6
minuciy éjimo méginj, sumazéjo dusulys.

APIBENDRINIMAS

Straipsnyje apzvelgtos naujausios pulmonologinés rea-
bilitacijos tendencijos ir gairés reabilituojant létine
obstrukcine liga sergancius pacientus pasaulyje.

Pulmonologiné reabilitacija, taikoma létine obs-
trukcine plauciy liga sergantiems ligoniams, pageri-
na fizinio kravio toleravima, istverme, kvépavimo ir
kity periferiniy raumeny darba, gyvenimo kokybe,
sumazina nerima ir depresija, susijusia su létinémis
plauciy ligomis, taip pat pagerina pacienty psichoso-
cialine adaptacija, sumazina hospitalizavimo atvejy ir
ligoninéje praleisty dieny skaiciy, pailgina pacienty
gyvenimg, todél naudinga ir ekonominiu poziariu.

Pulmonologiné reabilitacija rekomenduojama vi-
siems ligoniams, sergantiems létine plauciy liga, ap-
ribojusia jy kasdiene veikla. Daugiausia démesio skiria-
ma kineziterapijai: kvépavimo mankstoms bei pacienty
treniravimui — periferiniy bei kvépavimo raumeny
stiprinimui. LOPL ligoniams rekomenduojamos 2-6
ménesiy reabilitacijos programos, kuriy pagrindas —
fiziniai pratimai, atliekami po 2 valandas maziausiai 3
kartus per savaite. Kartu pacientai mokomi, suteikiama
pagalba norintiems mesti rakyti, kontroliuojamas svoris
2008 /Nr. 2 (4)
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ir kei¢iama mityba, taikoma ergoterapija bei psichoso-
cialinés priemonés. Fizioterapijos proceduros (i$skyrus
elektring raumeny stimuliacija) néra efektyvios, todél
nerekomenduojamos.

Reabilitacija pasiektas biiklés pageréjimas ilgainiui
ima mazéti. Taciau kol kas néra efektyvios programos,
kuri padéty islaikyti reabilitacijos poveikj ilgesnj laika.
Todél létinémis plauciy ligomis sergancius pacientus
reikéty skatinti nuolat (bent 2 ar 3 kartus per savaite)
aktyviai mankstintis.

Siuo metu Lietuvoje vykdoma pulmonologiné rea-
bilitacija néra efektyvi ir neduoda norimy rezultaty, nes
jos laikas per trumpas, néra bendros efektyviai veikian-
¢ios pulmonologinés reabilitacijos programos, neskiria-
mas fizinis kravis treniruojamuoju rezimu.

Vis délto netolimoje ateityje tikimasi teigiamy po-
slinkiy formuojant nauja pulmonologinés reabilitacijos
programos strategija bei jos vykdyma Lietuvoje, siekiant
pagerinti létinémis plauciy ligomis serganciy pacienty gy-
venimo kokybe, palengvinti simptomus, skatinti fizinj ir
emocinj aktyvuma, spresti psichosocialines problemas.

PULMONARY REHABILITATION IN CHRONIC OBSTRUCTIVE
PULMONARY DISEASE

DOVILE KRYZIUTE, JOLITA VEDRICKAITE
DEPARTMENT OF PULMONOLOGY AND IMMUNOLOGY
KAUNAS UNIVERSITY OF MEDICINE

Key words: Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD, pulmonary
rehabilitation, body mass index (BMI), exercise training.

Summary. Since the last statements on pulmonary rehabilitation by the
American Thoracic Society (ATS; 1999) and the European Respiratory Socie-
ty (ERS; 1997), there have been numerous scientific advances both in our
understanding of the systemic effects of chronic respiratory disease as well
as the changes induced by the process of pulmonary rehabilitation. And
the new document had been developed by an international committee
and had been endorsed by both the ATS and the ERS in 2006.
Individuals with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) still com-
prise the largest proportion of those referred for pulmonary rehabilitation.
Exercise intolerance is one of the main factors limiting participation in
activities of daily living among individuals with COPD. The cardinal symp-
toms of chronic respiratory disease that limit exercise in most patients are
dyspnea and/or fatique, which may result from ventilatory constraints,
pulmonary gas exchange abnormalities, peripheral muscle dysfunction,
cardiac dysfunction, or any combination of the above. Exercise training,
widely regarded as the cornerstone of pulmonary rehabilitation is the best
available means of improving muscle function in COPD and (probably)
other chronic respiratory diseases. Pulmonary rehabilitation programs
involve patient assessment, exercise training, education, nutritional in-
tervention, and psychosocial support.
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VIETINIY ANESTETIKU SALUTINIS POVEIKIS —
ALERGIJA AR KITAS NEPAGEIDAUJAMAS POVEIKIS

SANDRA RAGAISIENE, DOC. DR. BRIGITA SITKAUSKIENE
KMU PULMONOLOGHOS IR IMUNOLOGIJOS KLINIKA

ReikSminiai Zodziai: vietinio poveikio anestetikas, alergija, nepageidaujamas poveikis.

Santrauka. Straipsnyje aptartas galimas vietiniy anestetiky nepageidaujamas poveikis, kurj sunku atskirti nuo tikrosios
alergijos. Vietinio anestetiko sukeltus simptomus reikéty laikyti vaisto nepageidaujamu toksiniu poveikiu. Kartu reikia
jvertinti kitas galimas prieZastis: paciento susijaudinima, hiperventiliacija, klajoklio nervo ir kraujagyslines reakcijas bei
adrenalino, esancio kai kuriy vietiniy anestetiky tirpaluose, poveikj. Taip pat svarbu jsitikinti, ar pacientas néra jsijautri-
nes lateksui. Tikrasias alergines reakcijas anestetikai sukelia labai retai — jos tesudaro 1 proc. visy nepageidaujamy 3iy
vaisty reakcijy. Gydytojams svarbu atskirti tikrosios alergijos ir kito nepageidaujamo poveikio simptomus ir skirti tinkama
gydyma. Pacienta, kuriam jtariama buvusi alerginé reakcija vietiniam anestetikui, reikéty siysti pas alergologa. Alergijai
patvirtinti paprastai atliekami odos ir didéjan¢iy doziy provokaciniai méginiai. Straipsnyje pateiktos alerginiy reakcijy j
vietinius anestetikus gydymo rekomendacijos.

1lentelé. AMINOAMIDY GRUPES VIETINIYJ ANESTETIKL) TIRPALAI, Pagal chemine struktira vietiniai anestetikai skirstomi
REGISTRUOTI LIETUVOJE i aminoesterius ir aminoamidus. Be pagrindinés vaistinés
Bendrinis Pavadinimas rinkoje Pagalbinés medziagos, vietiniy anestetiky tirpaluose gali bati stabi-
pavadinimas medZiagos lizuojamyjy medziagy, antioksidanty ir kity papildomy
Lidokainas Lidokainas Sanitas 20 mg/ml ~ Na hidroksidas* medziagy, pvz., adrenalino. Antioksidantai reikalingi pre-
inj.turp. paratuose su adrenalinu, kadangi adrenalino stabilumui
Lidokaina hidrochlorids 2 Na hidroksidas™ uztikrinti tokiy tirpaly pH turi bati mazesnis. Tirpaly
proc. sudétyje esantis adrenalinas prailgina vietiniy anestetiky
Xylonor 3 proc. Na hidroksidas” veikimo trukme — sukelia vazokonstrikcija ir sumazina
noradrenaline Noradrenalinas absorbcija | sistemine kraujotaka. Lietuvoje registruoti
Na metabisulfitas# L. . . .. . . e
vietiniy anestetiky tirpalai ir galimos jy pagalbinés me-
Artikainas Ubistesin forte Na hidroksidas* dziagos pateikiamos 1 lenteléie
Adrenalinas g80S P e

Na sulfitas# 2001 m. ,Pharmacotherapy” nuorodose i$vardyty
dazniausiai vartojamuy esteriy ir amidy grupés vietiniy
anestetiky tirpaly sudétyje dar buvo nurodoma galima
pagalbiné medziaga metilparabenas. Jos pastaruoju metu
Bupivakainas _ Bupivacain 0,5 proc. dél daznéjanciy nepageidaujamy reakcijy atsisakoma.

Mercaine Spinal 0,5 proc.
Heavy

Mepivakainas  Mepivastesin 3 proc.

Scandonest 3 proc. plain

KAIP ATSKIRTI ALERGIJA NUO KITO VAISTO
NEPAGEIDAUJAMO POVEIKIO

* Medziaga reikalinga reikiamam tirpalo pH uztikrinti; # antioksidantas.

Vietiniai anestetikai yra vaistai, mazinantys neurono  Pirma karta vietiniy anestetiky sukelta alerginé reak-

membranos laiduma natrio jonams, blokuojantys pir-  cija literataroje apragyta 1920 m. W. H. Mook apraseé
minj nervinj impulsa bei jo plitima nervinémis skai-  stomatologui pasireiskusj kontaktinj dermatita. Gydy-
dulomis, ir taip sukeliantys vietine nejautra. tojas pacienty nejautrai sukelti naudodavo apotesina
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2 lentelé. DAZNIAUSIVIETINIY ANESTETIKY NEPAGAIDAUJAMO/TOKSINIO POVEIKIO SIMPTOMAI

Dla PULMONOLOGIJA, IMUNOLOGIJA

Vietinis Sisteminis
CNS Sirdies ir kraujagysliy Imuninés sistemos Kiti
sistemos
Parestezijos, kurios gali Pirmieji simptomai: Tiesiogiai: I tipo alerginés reakcijos: Methemoglobinemija:
bati ir negrjztamos - galvos svaigimas - miokardo slopinimas - dilgéliné - cianozé
- regos ar klausos sutrikimai - neigiamas inotropinis - rinoréja - pilka odos spalva
(sunku fokusuoti zvilgsnj, poveikis - angioedema - tachipnéja
spengimas ausyse) - kardiotoksinis poveikis - dusulys - kravio netoleravi-

- dezorientacija
- mieguistumas

néstumo metu

- tachikardija ir hipotenzija
- anafilaksinis $okas

mas ir nuovargis
- galvos svaigimas ir
alpimas

Uztrukusi nejautra

Kiti simptomai

(susije su didesne vaisto doze):

- raumeny trakéiojimai
- traukuliai
- samoneés praradimas

Periferinis poveikis:

- mazos dozés sukelia krau-
jagysliy spazma

- didelés dozés — vazodilata-
cija ir hipotenzija

IV tipo alerginés reakcijos:

- nieztintis iSbérimas, gali
buti su paslelémis, injekcijos
vietoje (kontaktinis derma-
titas)

- kvépavimo slopinimas ir
sustojimas

- $irdies ir kraujagysliy siste-
mos nepakankamumas

Simptomai:

- kratinés skausmas

- oro stygius

- daznas Sirdies plakimas

- galvos svaigimas

- kraujospudzio mazéjimas
- alpimas

(aminoesteriy grupés vaista). Jau nuo pat esteriy pa-
sirodymo vaisty rinkoje literaturoje kartas nuo kar-
to buvo aprasomi nauji alerginiy reakcijy i vietinius
anestetikus atvejai. Vis délto alergija nesudaro net 1
proc. visy $iy vaisty sukeliamy $alutiniy reakcijy. Taigi
kyla klausimas, kodél pacientai patys taip daznai nu-
rodo buvusia ,alergija anestetikams“?

Vietiniai anestetikai yra vieni i§ dazniausiai ski-
riamy vaisty. Be jy Siuo metu neapsieinama stoma-
tologiniy, minimaliy invaziniy diagnostiniy, chirurgi-
niy procedury metu. Apskaiciuota, kad odontologas
vidutiniskai per metus suleidzia 1500—-2000 vietiniy
anestetiky injekcijy. Apie 6 proc. pacienty nepaaiski-
namai bijo adaty. Adrenalino turinéiy tirpaly injek-
cijos i kraujagyslinga burnos gleivinés audinj daznai
pagreitina Sirdies plakima. Tokj poveikj pacientai, o
neretai ir gydytojai palaiko nepageidaujama alergine
reakcija j vaista. Lygiai taip pat ir kitoks nepageidauja-
mas poveikis, kuris pasitaiko labai daznai, priskiriamas
alerginéms reakcijoms.

I$ tiesy vietiniy anestetiky sukeltos reakcijos galéty
buti skirstomos j:

+ nepageidaujama/toksinj vaisto poveiki;

+ imunine reakcija j vaista — alergija;

+ organizmo reakcijg | stresa, sukeliama proceduros.

Nepageidaujamas/toksinis vaisto poveikis

Nepageidaujama/toksinj vaisto poveikj dazniausiai le-
mia per didelé vietinio anestetiko koncentracija krau-
jo plazmoje. Tai jvyksta atsitiktinai suleidus tirpalo j
kraujagysle ar i kraujagyslinga audinj, skyrus didele
vaisto doze bei dél sutrikusio vaisto pasalinimo i$ orga-
nizmo (inksty ar kepeny funkcijos nepakankamumas).

2008 /Nr.2 (4)

Toksinis poveikis daznesnis pacientams, kuriems yra
respiraciné acidozé, Sirdies laidumo sutrikimy ar kity
sirdies ligy. Vietiniy anestetiky toksinio poveikio rizika
didesné nésciosioms, vaikams bei senyviems pacien-
tams, hipoksijos salygomis. Po vietinio anestetiko sky-
rimo atsiradusius simptomus visada pirmiausia reikéty
vertinti kaip toksinj vaisto poveikj.

Vietiniy anestetiky toksinis poveikis gali buti vietinis
ir sisteminis. Dazniausi simptomai esant nepageidauja-
mam/toksiniam poveikiui pateikiami 2 lenteléje.

Iprastas vietiniy anestetiky vietinis poveikis yra nu-
tirpimas ir parestezija, taciau didelés vaisto dozés gali
sukelti negriztama laidumo sutrikima. Taip pat galimas
periferinis neurotoksinis poveikis — i$nykusios jutimy
ir motorinés funkcijos ilgai nesugrjzta.

Sisteminis nepageidaujamas vietiniy anestetiky po-
veikis pirmiausia pasireiskia CNS bei $irdies ir krauja-
gysliy sistemos simptomais. Pacientams, sergantiems
sirdies ir kraujagysliy ligomis, dél vaisto tiesioginio
slopinanc¢io poveikio miokardui ir sukeliamos bradi-
kardijos gali progresuoti $irdies ir kraujagysliy nepa-
kankamumas.

Kai kuriems anestetikams budingas specifinis ne-
pageidaujamas poveikis, pvz., benzokainui, labai retais
atvejais ir lidokainui bei prilokainui — methemoglo-
binemija. Pacientas gali nieko nejusti, jei susidares
methemoglobino kiekis yra mazas (1-3 proc.), tac¢iau
didesné jo koncentracija (10-40 proc.) sukelia simp-
tomus (nurodyti 2 lenteléje).

Nepageidaujamy reakcijy rizika didina susijaudini-
mas, hiperventiliacija, nervo klajoklio ir kraujagyslinés
reakcijos. Tik pavieniais atvejais (< 1 proc.) vietinis
anestetikas gali salygoti intensyvesne imunoglobulino E
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3 lentelé. MAZIAUSIOS VIETINIY ANESTETIKY TOKSINES DOZES

Vaistas Maziausia toksiné dozé (mg/kg)
Prokainas 19,2
Tetrakainas 2,5
Chloroprokainas 22,8
Lidokainas 6,4
Mepivakainas 9,8
Bupivakainas 1,6
Etidokainas 3,4

4lentelé. LIETUVOJE REGISTRUOTIVIETINIAI ANESTETIKAL SKIRTI ODOS
IR GLEIVINIY NEJAUTRAI SUKELTI

Bendrinis Pavadinimas Paskirtis
pavadinimas rinkoje

Benzokainas Menovazin Odos tirpalas
(aminoesteris)

Lidokainas Lidocain 10 proc. Purskalas odos ir
(aminoamidas) spray gleiviniy nejautrai

sukelti

Procto-Glyveno Tiesiosios Zarnos

kremas/zvakutés
Otipax Ausy lasai
Lidoposterin Tepalas nejautrai
sukelti
Alvogyl Danteny pasta
Cathejell L Slaplés gelis
Caustinerf Stomatologiné pasta

(IgE) gamyba — alergine reakcija i vaista. 3 lenteléje
pateikiamos maziausios vietiniy anestetiky dozés, ku-
rios gali sukeli nepageidaujama toksinj poveiki.

VIETINIAI ANESTETIKAI, SKIRTAMI GLEIVI-
NIU IR ODOS NEJAUTRAI SUKELTI

Vaisty rinkoje yra nemazai vietiniy anestetiky prepa-
raty, skirty gleiviniy nejautrai sukelti. Siy vaisty (pvz.:
tetrakaino, benzokaino, lidokaino) nepageidaujamas
poveikis dazniausiai atsiranda dél susidariusios per
didelés koncentracijos kraujo plazmoje, kai skiriama
per daug vaisto. Viena i§ priezasciy — vaisto patenka
ant nubrozdintos ar kitaip suzalotos gleivinés. Tokiais
atvejais pacientas gali jausti deginima ar dilg¢iojima
vaisto veikimo vietoje. Burnos gleivinés nejautrai su-
kelti skiriamas lidokainas gali salygoti sistemines tok-
sines reakcijas, ypa¢ vaikams, kai vaisto ant gleivinés
purskiama kelis kartus. Sisteminés toksinés reakcijos
pasireiskia CNS ir Sirdies bei kraujagysliy sistemos pa-
zeidimais (pradzioje traukuliais, véliau kvépavimo su-
trikimais, bradikardija, aritmijomis, hipotenzija, Sirdies
ir kraujagysliy nepakankamumu, $irdies sustojimu).
Tirpalai su adrenalinu gali sukelti CNS stimuliuojantj
poveikj, hipertenzija, tachikardija ir miokardo iSemija.
Specifiskesnis vietiniy anestetiky poveikis gleivinéms —
ryklés reflekso slopinimas. 4 lenteléje nurodyti Sios
grupés preparatai, registruoti Lietuvoje.
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ALERGIJA VIETINIAMS ANESTETIKAMS

Kaip minéta, tikrosios alerginés reakcijos j vietinius

anestetikus tesudaro 1 proc. visy nepageidaujamy sios

grupés vaisty reakciju. Manoma, kad alergines reak-

cijas lemia skilimo produktas, kuris atsiranda serumo

pseudocholinesterazei skaldant aminoesterius, — para-

aminobenzoiné ragstis (PABA). PABA pasizymi dideliu

antigeniskumu ir sukelia humoralinj imuninj atsaka —

antikiny gamyba.

Alergija vietiniy anestetiky tirpalams galima dél siy

priezasciy:

1. Alerginé reakcija j veikliaja medziaga — aminoesterj
ar aminoamida.
Vietiniai anestetikai yra mazos organinés molekulés
(maziau nei 300 daltony), todél jos per mazos, kad ga-
léty buti antigeniskos, tac¢iau organizme prisijungusios
audiniy ar plazmos baltymus gali tapti haptenais.

Aminoesteriai yra PABA derivatai, dél to ga-

limos aminés alerginés reakcijos. Alerginiy reak-
cijy | aminoamidus daznumas yra daug mazesnis,
kadangi juy apykaitos metu PABA nesigamina. Itin
reti atvejai, kai pacientas yra alergiskas ir amino-
esteriams, ir aminoamidams.
Benzokaino turi daugelis losjony nuo saulés ir tepa-
ly, skirty hemoroiniams mazgams gydyti. Nustaty-
ta, kad iki 5 proc. Zzmoniy odos reakcija gali buti
teigiama dél $iy produkty naudojimo.

2. Alergija tirpalo stabilizuojamosioms medziagoms ir
antioksidantams.
Vietiniy anestetiky tirpaly sudétyje gali buti metilpa-
rabeno, sulfity (Na bisulfito, metabisulfito). Stabilizuo-
jamosios medziagos metilparabeno struktiira panasi j
PABA, todél ji gali salygoti alergine reakcija, kuri yra
labai reta aminoamidy grupés vaistams. Metilparabe-
no neturi mepivakaino tirpalai, todél $iuo atveju juos
skirti saugiausia. Dauguma pacienty dar prie$ pirma
vaisto injekcija susiduria su parabeny junginiais. Me-
tilparabeny ir propilparabeny yra daugelio losjony,
kosmetikos priemoniy sudétyje, taip pat purskiama
ant maisto produkty, kad prailgéty jy tinkamumo lai-
kas. Pastebéta, kad apie 5 proc. pacienty bina tei-
giama odos reakcija i sulfonamidus. Sulfonamidai yra
struktariniai PABA analogai. Sios medziagos taip pat
placiai naudojamos ne tik vietiniy anestetiky gamybo-
je. Sulfity antioksidanty dedama j vyng ir maista, pra-
ilgina $iy maisto produkty tinkamumo vartoti laika.
Antioksidanty dedama | vietiniy anestetiky tirpalus
su adrenalinu ar levonordefrinu.

3. Alergija lateksui.
Atsiradus reakcijai po vietinio anestetiko injekci-
jos, visada reikéty patikrinti dél alergijos lateksui,
kadangi dél dazno kontakto su lateksinémis pirsti-
némis stomatologijos ir kity medicininiy procediry
metu, pacientas gali buti jsijautrines lateksui.
Alergija vienai i$ vietiniy anestetiky tirpaly sude-

damajai medziagai — adrenalinui — negalima. Taciau

adrenalinas gali sukelti tokius simptomus:

+ dazna Sirdies plakimag;

+ nekontroliuojama drebulj;
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+ Salto prakaito pylimag;
» dazng kvépavima ir dél to galvos svaigima, dilgcio-
jima ranky ir kojy pirstuose ir lapose.

Mazai tikétina, kad tirpaly sudétyje esantis adre-
nalinas sukels tokius simptomus, kadangi jo kiekis
preparate daug mazesnis nei tas, kurj i§skiria organiz-
mas stresinés situacijos (procediros) metu. Vis délto,
atsitiktinai suleidus vaisto j kraujagysle, gali pradéti
labai daznai plakti Sirdis, todél, pries leidziant vieti-
nius anestetikus su adrenalinu, labai svarbu pacienta
perspéti apie galima Sirdies veiklos padaznéjima, kuris
yra nepavojingas.

Alerginé reakcija i vietinj anestetika gali buti dviejy
tipy (pagal Gell ir Coombs Klasifikacija). I tipo alerginé
reakcija pasireiskia dél specifinio antigeno — aneste-
tiko (dazniausiai kaip hapteno) ar tirpale esancios
pagalbinés medziagos. Sios reakcijos metu didéja IgE
gamyba, stimuliuojami mastocitai, i audinius gausiai
issiskiria bioaminy, dél to pasireiskia badingi simp-
tomai. Alergijos simptomai paprastai prasideda per
kelias minutes.

IV tipo reakcijos yra léto tipo, nesusijusios su IgE
gamyba ir bioaminy i$skyrimu. Reakcija pasireiskia
injekcijos vietoje po paros ar véliau.

Dazniausia $iy alerginiy reakcijy klinikiné israiska
matyt 5 lenteléje.

Ka reikéty zinoti gydytojui, jei pacientas pamini
pries keleta mety buvusia reakcija j anestetikus. Anks-
¢iau didzioji dalis anestetiky buvo esteriy grupés, to-
dél alerginiy reakcijy, nors ir retai, bet pasitaikydavo.
Anksciau gaminty anestetiky $§iuo metu rinkoje nebé-
ra. Daznai vartotas novokainas buvo esteriy grupés.
Pastaruoju metu esteriy grupés vietiniai anestetikai
skiriami odontologijoje kaip skausma malSinantys
tirpalai ir geliai (benzokainas). Kadangi ju nepaten-
ka j kraujotaka, ir pavojingy reakcijy paprastai nepa-
sitaiko. Kita pagalbiné tirpalo medziaga, kurios irgi
atsisakoma, yra metilparabenas (vietiniy anestetiky
preparatuose, kuriuos $iuo metu naudoja odontologai,
jos néra). Siy medziagy, kaip minéta, yra vaistuose,
kosmetikos priemonése ir maisto produktuose, todél
ju sukeliamy alerginiy reakcijy padaugéjo.

ALERGIJOS VIETINIAMS ANESTETIKAMS
TYRIMAI

Viena i§ pagrindiniy kontraindikacijy skirti vietinj aneste-
tika — nustatyta alergija preparatui. Jtarus buvusig alergine
reakcija, butina pacienta siysti alergologo konsultacijos.

Literataroje teigiama, kad néra né vieno 100 proc.
patikimo tyrimo alergijai vietiniam anestetikui diagno-
zuoti. Alergology susitarimuose nurodoma, kad auk-
sinis standartas yra alerginiai odos dirio (AODM) ir
jodiniai méginiai. 6 lenteléje nurodyti galimi tyrimai
diagnozuoti alergija vietiniam anestetikui.

AODM gali buti atliekamas ne anksc¢iau kaip praé-
jus 6 savaitéms po buvusios reakcijos. Jei tyrimas atlie-
kamas anksciau, didesné klaidingai neigiamo rezultato
tikimybé. Tokiu atveju vertinami tik teigiami rezultatai.
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5 lentelé. ALERGINIY REAKCUY | VIETINIUS ANESTETIKUS TIPAT IR
DAZNIAUSIA KLINIKINE ISRAISKA

Alerginés reakcijos tipas Klinikiné iSraiska

I tipas Dilgéliné, rinoréja, angioedema,
dusulys, tachikardija, hipotenzi-
ja, anafilaksinis $okas

IV tipas Kontaktinis dermatitas. Injekci-

jos vietoje atsiranda nieztintis is-
bérimas, gali bati su paslelémis

6 lentelé. PAGRINDINIAI TYRIMAI ALERGIJAI VIETINIAM ANESTETIKUI
NUSTATYTI (PAGAL JOINT COUNCIL OF ALLERGY, ASTHMA, AND
IMMUNOLOGY (JCAAI) REKOMENDACLAS)

In vivo Alerginis odos dirio meéginys
Jodinis méginys didéjanc¢iomis preparato dozémis
Odos aplikacinis méginys
Provokacinis méginys

Invitro Limfocity transformacijos méginys

Leukocity histamino i$skyrimo méginys

Specifiniai IgE lateksui (diferencinei diagnozei)

Meéginys turi buti atliktas su vietiniu anestetiku, ku-
rio tirpale néra stabilizatoriy (metilparabeno). AODM
atliekamas su neskiestu tirpalu. Labai svarbu méginj
atlikti su vietiniu anestetiku, kurio tirpalo sudétyje
néra adrenalino, kadangi galimos klaidingai neigiamos
reakcijos. Kaip ir kity jprasty méginiy atveju, batina
atlikti neigiamos (su skiedikliu) ir teigiamos kontrolés
(su histamino tirpalu) tyrimus. Teigiama AODM reak-
cija vertinama, kai po 20 minuciy atsiranda papulé,
kurios skersmuo yra 3 mm ir didesnis nei neigiamos
kontrolés ir toks pat ar didesnis nei pusé teigiamos
kontrolés papulés skersmens. Jei $ie méginiai neigiami,
atliekamas jodinis méginys.

Jodinis méginys yra 100 karty jautresnis nei AODM.
Jis pradedamas vietinio anestetiko tirpalu, praskiestu
santykiu 1:1000 (skiedziama fiziologiniu tirpalu, kuria-
me yra 5 proc. fenolio). Esant neigiamai reakcijai, to-
liau kas 20 minuciy $virk$c¢iama 0,03-0,05 ml 10 karty
maziau praskiesto tirpalo. Maziausias jodiniy tirpaly
skiedimo santykis — 1:10. Jodiniai méginiai su grynu
tirpalu neatliekami dél galimy klaidingai teigiamy re-
zultaty. Teigiama jodinio méginio reakcija vertinama,
kai po 20 minuciy atsiranda 8 mm ar didesné papulé,
kuri yra bent dvigubai didesné nei odos pakilimas dél
injekcijos.

Pacientui svarbu atlikti tyrimus dél galimo jsi-
jautrinimo lateksui. Standartiskai atliekami AODM
su paruostais komerciniais ekstraktais. Galima istirti
specifinius IgE lateksui.

Provokacinis méginys (anestetikams ar lateksui)
atliekamas tik tuo atveju, kai AODM ir jodinis mégi-
niai yra neigiami. Provokaciniy méginiy metu gydytojo
prizidrimam pacientui suleidziamas toks kiekis vais-
to kaip per minimalias procediras. Atliekant méginj
su vietiniu anestetiku, skiriama 0,5-1,0 ml neskiesto
tirpalo, kurio sudétyje néra adrenalino. Pacientas dél
anafilaksinés reakcijos stebimas 30 minuciy. Jei tyrimo
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’ Kortikosteroidai

‘ Adrenalinas

Antihistamininiai vaistai

Lengva reakcija | Vidutinio sunkumo reakcija | Sunki reakcija

Pav. GYDYTI VARTOJAMI VAISTAI PAGAL ALERGINES REAKCIJOS
SUNKUMA

metu jokiy reakcijy néra, galima teigti, jog §i vaista
pacientui skirti saugu. Atliekant provokacinj méginj
lateksui, pacientui 15 minuciy uzmaunama lateksiné
pirstiné. Méginys yra neigiamas, jei per 30 minuciy toje
vietoje neatsiranda dilgélinés pobudzio isbérimo.

Jei pacientui reakcija j vaista injekcijos vietoje i§-
ryskéja po keliy valandy ar dieny, galima jtarti kontak-
tinj dermatitg. Tokiu atveju jsijautrinimas anestetikui
patvirtinamas odos aplikaciniu méginiu. Galima nau-
doti standartinj TRUE testa, kurio sudétyje yra keliy
anestetiky misinys. Misinys vadinamas ,Caine Mix" |
ji jeina vienas aminoamidy ir du aminoesteriy grupés
anestetikai.

Leukocity histamino méginj rekomenduojama atlikti
pacientams, kuriems anksciau jtariamas alergenas ne-
buvo skirtas. Sis tyrimas yra papildomas greta AODM.
In vitro méginiai nepatvirtina alerginés reakcijos dél
susidariusiy hapteny. RAST tyrimas specifiniams IgE
vietiniams anestetikams neatliekamas. In vitro tyrimai
rekomenduojami pacientams, kuriems buvusi sunki
anafilaksiné reakcija.

GYDYMAS BEI TINKAMO VIETINIO
ANESTETIKO PARINKIMAS

Itarus bet kokj nepageidaujama vaista poveikj, pir-
miausia svarbu uztikrinti paciento gyvybines funkci-
jas, laiku pradéti simptominj gydyma ir uzkirti kelia
reakcijos progresavimui bei jvertinti kitus galimus
priezastinius veiksnius.

Vietinio anestetiko sukeltos alerginés reakcijos gy-
dymas priklauso nuo jos sunkumo (pav.).

Lengvai alerginei reakcijai slopinti skiriama kle-
mastino 2 mg i vieng ar gerti (suaugusiesiems) 0,025
mg/kg (vaikams). Vidutinio sunkumo reakcijos atveju
papildomai skiriama adrenalino s/c (1:1000). Korti-
kosteroidai (125 mg metilprednizolono i v. ar 60 mg
prednizolono gerti) butini sunkios reakcijos (pvz.: kveé-
pavimo sutrikimai, hipotenzija) atveju.

Dél nepageidaujamo/toksinio vaisto poveikio atsi-
radusiy sutrikimy gydymas taip pat néra specifinis.
Iki $io néra visuotinai priimty CNS pazeidimy simp-
tominio gydymo rekomendacijy. Paprastai traukuliams
slopinti skiriama benzodiazepiny ir barbitaraty. Tokiu
atveju grieztai draudziama skirti fenitoino, kadangi jis
veikia per tuos pacius natrio kanalus ir gali stiprinti
toksinj vietinio anestetiko poveikj. Sumazéjes arterinis
kraujo spaudimas reguliuojamas skysciy infuzijomis |
veny ir vazokonstriktoriais.

Jei jtariama alergija kuriam nors vietiniam anesteti-
kui, bet néra galimybés jos patvirtinti tyrimais, pakar-
totinés nejautros atveju reikéty rinktis preparata, kurio
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molekuliné struktara kitokia. Pavyzdziui, lidokainas
savo struktira panasiausias j prilokaina ir etidokaing,
o mepivakainas j bupivakaing. Unikalios molekulinés
struktaros yra tik artikainas. Atliekant odontologines
proceduras, prie$ vietinio anestetiko injekcija gleivi-
nés nejautrai reikéty naudoti lidokaino tirpala. Netin-
ka benzokainas, nes jis gali didinti alerginés reakcijos
rizika.

Vietiniy anestetiky parinkimas kitos procediiros metu
Jei pacientui nustatyta alergija:

» aminoesteriy grupés vietiniam anestetikui, skirkite
aminoamidy grupés preparata;

» amonoamidy grupés vietiniam anestetikui, skirkite
aminoesteriy grupés preparata;

» metilparabenui ar/ir aminoesteriams ir aminoami-
dams kartu, skirkite metilparabeno neturintj tirpalg;

« antioksidantams ar sulfitams, pasitikslinkite tirpalo
sudedamasias dalis.

SIDE EFFECTS OF LOCAL ANESTHETICS - ALLERGY OR
OTHER UNDESIRABLE EFFECTS

SANDRA RAGAISIENE, BRIGITA SITKAUSKIENE
DEPARTMENT OF PULMONOLOGY AND IMMUNOLOGY
KAUNAS UNIVERSITY OF MEDICINE

Key words: local anestetic, alergy, undesirable, effect.

Summary. The article reviews the possible undesirable effects of local
and topically applied anesthetics, which can not be easily distinguished
from true allergic reaction. After the administration of local anesthetic
agents, new symptoms should be considered as a possible signs of drug
adverse effect - toxicity. Adverse effects are usually caused by high plasma
concentrations of the local anesthetic. Other causes and triggering factors
should also be considered, such as anxiety, hyperventilation, vaso-vagal
reactions, as well as reactions to epinephrine, which is frequently added
to local anesthetic solutions. Because of common use of latex gloves du-
ring the medical procedures, the possibility of latex allergy should always
be excluded. Hypersensitivity reactions to local anesthetics are extremely
rare, they occur in less than 1 proc. of all reactions. True allergic reaction
is usually due to preservative or antioxidant used in the local anesthetic
solutions. Recognizing signs and symptoms of an allergy and other adverse
effects to local anesthetics and administering emergency care in relation to
the severity of the reaction are essential. The patient experienced adverse
effect to local anesthetic should be referred to an allergist to elucidate a
suspected allergy to used drug. Skin testing and incremental dose challenges
can be performed if future local anesthesia is necessary. Recommendations
concerning appropriate use of local anesthetics and alternative therapies in
patients with documented local anesthetic allergies are given.

LITERATURA

1. Zamanian RT, Su M, Kapitanyan R, Olsson JK. Toxicity, local anesthetics.
Emedicine, toxicology. updated March 2008.

2. MclLeod IK, Gallagher Il DJ, Revis Jr DR, Seagle MB. Local Anesthetics.
Emedicine, Pharmacology. updated July 2008.

3. Phillips JF, Yates AB, Deshazo RD. Approach to patients with suspected hy-
persensitivity to local anesthetics. Am J Med Sci. Sep 2007;334(3):190-6.

4. Mertes PM, Laxenaire MC, Lienhart A, Aberer W, Ring J, Pichler WJ, Demo-
ly P. Reducing the risk of anaphylaxis during anaesthesia: guidelines for
clinical practice J Invest Allergol Clin Immunol. 2005;15(2):91-101.

Kiti literaturos Saltiniai — redakcijoje (is viso 9).

2008 /Nr.2 (4)




IMUNOLOGIJA

Dla PULMONOLOGIJA, IMUNOLOGIJA
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ReikSminiai ZodzZiai: indukciné imunosupresija, palaikomoji imunosupresija, atmetimo reakcijos, plauciy transplantacija.
Santrauka. Tarptautinés Sirdies ir plauciy transplantacijos asociacijos duomenimis, 2000—-2006 metais indukciné imunosu-
presija buvo taikyta 54 proc. pacienty po plauciy transplantacijos. Indukcinei imunosupresijai naudoti Sie imunosupresiniai
vaistai: polikloniniai antikanai, IL-2 antagonistai, monokloniniai antikinai. Palaikomajai imunosupresijai skiriamas trijy
vaisty derinys, j kurj jeina kalcineurino inhibitorius, antiproliferacinis vaistas ir gliukokortikosteroidas. Gydant persistuo-
jancig dmine atmetimo reakcija pirmiausia ciklosporinas A pakei¢iamas takrolimusu. Gydant létine atmetimo reakcija
modifikuojama palaikomoji imunosupresija, imunosupresinis gydymas papildomas kity grupiy vaistais, skiriama imunine
sistema moduliuojanti terapija (limfmazgiy Svitinimas, fotoferezé).

Per pastaruosius 20 mety plauciy transplantacija tapo gy-
vybe gelbstintis gydymas pacientams, sergantiems pasku-
tiniy stadijy plauciy ligomis. Jei transplantacija sékminga,
atsitaiso plauciy funkcija, labai pageréja siy sunkiai ser-
ganciy pacienty gyvenimo kokybé. Deja, vélyvieji plauciy
transplantacijos rezultatai néra tokie dziuginantys. Penke-
riy mety iSgyvenamumas po plaudiy transplantacijos siekia
50 proc. Dvi pagrindinés priezastys, lemiancios mirtj po
plauciy transplantacijos, — tai obliteracinis bronchiolitas,
kuris, manoma, yra alotransplantato bronchy ar bronchio-
liy létinio atmetimo i$raiska, bei infekcija. Abi komplika-
cijos yra nepakankamos imunosupresijos Zenklas, todél
norint pagerinti vélyvuosius plauciy transplantacijos rezul-
tatus labai svarbu optimizuoti imunosupresinj gydyma.

Esminis dalykas, padéjes pagerinti vélyvuosius plauciy
transplantacijos rezultatus, buvo ciklosporino A sukari-
mas. Iki tol, plauciy transplantacijos baigdavosi nesékmin-
gai, nes imunitetui slopinti vartotos didelés steroidy dozés
kartu su azatioprinu — toks gydymas sukeldavo anastomo-
zés problemas ir buvo nepakankamas kontroliuoti Gimines
atmetimo reakcijas.

INDUKCINE IMUNOSUPRESIJA

Indukcinés imunosupresijos tikslas — iSvengti Gminiy at-
metimo reakcijy per pirmasias keleta savaiciy po plauciy
transplantacijos, t. y. tada, kai jy daznumas pats didziausias
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[1]. Tarptautinés Sirdies ir plauciy transplantacijos asociaci-
jos duomenimis, 2000-2006 metais indukciné imunotera-
pija buvo taikyta 54 proc. pacienty, kuriems transplantuoti
plauciai. Indukcinei imunosupresijai buvo vartojami sie imu-
nosupresiniai vaistai: polikloniniai antikanai (ATG), IL-2 an-
tagonistai (baziliksimabas, daklizumabas), 0 nuo 2003 mety
pradétasi vartoti monokloniniai antikainai (alemtuzumabas).
Imunosupresiniai vaistai, jy veikimo mechanizmai ir $a-
lutinis poveikis pateikti 1 lenteléje.

Polikloniniai antitimocitiniai antikainai. Antitimoci-
tinis globulinas (ATG) — preparatas, gaunamas i§ triusiy
arba arkliy imunizuoty zmogaus uzkradio liaukos lgste-
lémis ar limfocitais. Véliau atskiriamai bei i$gryninami
antikiinai prie§ zmogaus lasteles. Sie antikinai ,puola“
daugybe membranos antigeny, kai kurie i§ jy bana is-
skirtinai ant T limfocity (CD3, CD4, CD8), o kai kuriy
randama ant daugelio cirkuliuojanciy lasteliy (adhezijos
molekulés CD11b, CD18) [2]. Pradéjus gydyti, greitai pasi-
reiskia gili leukopenija, todél reikia nuolat stebéti limfocity
koncentracija kraujyje, o dél to padidéja indukcinés imu-
noterapijos kastai, bet taip pavyksta i$vengti per didelés
imunosupresijos bei hematologiniy komplikacijy [3, 4].

Interleukino-2 receptoriy monokloniniai antagonis-
tai (baziliksimabas, daklizumabas). Pagrindinis skirtumas
tarp monokloniniy bei polikloniniy antikany yra tas, kad
monokloniniai antikanai prie§ IL-2 receptorius blokuoja
tik suaktyvéjusias T lasteles, o polikloniniai — ir suak-
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1 lentelé. IMUNOSUPRESINIAIVAISTAI, JU VEIKIMO MECHANIZMAS, SALUTINIS POVEIKIS

IMUNOLOGIJA

Vaisty grupé Vaisto pavadinimas Veikimo mechanizmas Salutinis vaisto poveikis
Polikloniniai antikainai ATG Fiksuoja antigenus ant limfoidiniy Citokinus atpalaiduojantis sindromas;
(antilimfocity antikaniai) lasteliy; mazina cirkuliuojanciy leukocitopenija, trombocitopenija
limfocity skaiciy
Monokloniniai antikanai OKT3 Fiksuoja CD3, esancius ant T- Citokinus atpalaiduojantis sindromas;
(antilimfocity antikaniai) limfocity; mazina cirkuliuojanc¢iy prokoaguliacinis poveikis
limfocity skai¢iy
Alemtuzumabas Fiksuoja CD52 ant B ir T limfocity ~ Limfocitopenija, trombocitopenija,
pavir$iaus, mazina cirkulivojan¢iy ~ hipotenzija
limfocity skai¢iy
IL-2 receptoriy antagonistai Daklizumabas Sujungia IL-2 receptoriy alfa grandi- ~ Dispepsijos reiskiniai, infekcinés
ne; blokuoja IL-2 sukeltg proliferacija ~ komplikacijos
Baziliksimabas Sujungia IL-2 receptoriy alfa grandi- ~ Slapimo taky bei kitos infekcijos,

ne; blokuoja IL-2 sukelta proliferacija

hipertenzija, anemija

Kalcineurino inhibitoriai

Ciklosporinas A

Sujungia ciklofiling, slopina kal-
cineuring; slopina citokiny geny
transkripcija

Nefrotoksiskumas, hipertenzija, hiper-
cholesterolemija, hipertrichozé, danteny
hipertrofija

Takrolimas Sujungia FKBP-12; slopina kalcineuri-  Nefrotoksi$kumas, hipertenzija, cukrinis
ng; slopina citokiny geny transkripcija ~ diabetas, neurotoksiskumas, alopecija
Antiproliferaciniai vaistai Azatioprinas Slopina puriny biosinteze ir limfoci- Leukocitopenija
ty proliferacija
Mikofenolato Slopina puriny biosinteze ir limfoci- Leukocitopenija, viduriavimas
mofetilis ty proliferacija
Sirolimas/ Sujungia FKBP-12; slopina citokiny  Hiperlipemija, trombocitopenija,
everolimas bei augimo faktoriaus proliferacinj  artralgija

poveikj

tyvéjusias, ir nesuaktyvéjusias. Brock ir kolegy [5] vyk-
dytame 4 mety trukmés perspektyviajame tyrime, j kurj
buvo jtraukti 87 pacientai po plauciy transplantacijos,
tiriamieji buvo isskirstyti j tris indukcinés imunoterapijos
grupes: pirmieji gavo OKT3, antrieji — ATG, o tretieji
— daklizumabo. Per dvejus metus statistiskai reik§mingo

reakcijy daznuma ir obliteracinio bronchiolito sindro-
mo (OBS) pasireiskima nebuvo. Pacientams, gavusiems
OKT3, statistiskai reik§mingai dazniau nustatytos in-
fekcijos (daugiausia bakterinés), $is skirtumas isryskéjo
praéjus dviem meénesiams po plauciy transplantacijos.
Garrity su kolegomis [6] retrospektyviai lygino Gminiy

skirtumo tarp grupiy vertinant aminiy plauciy atmetimo

T last. receptoriai

plauciy atmetimo reakcijyu pasireiskimo daznuma 27
pacienty grupéje, kuriems indukcinei imunosupresijai
skirta daklizumabo, su 34 pacienty grupe, kurie gavo
takrolimo, azatioprino, steroidy. Per $esiy ménesiy lai-
kotarpj Gminé atmetimo reakcija tiriamojoje grupéje
pasireiské 18 proc. pacienty, kontrolinéje grupéje —
48 proc. Didesnio infekcijos daznumo nenustatyta.

Ciklosporinas

Takrolimas (FK506) ‘

PALAIKOMOJI IMUNOSUPRESIJA

‘ Kalmodulinas ‘

Aktyvintas
kalcineurinas

Aktyvintas
NFAT

Palaikomosios imunosupresijos tikslas — apsaugoti
nuo Gminés bei létinés plauciy atmetimo reakcijos.
Palaikomajai imunosupresijai skiriami kalcineurino in-
hibitorius, antiproliferacinis vaistas ir gliukokortikoste-
roidas — trimis vaistais gydomi dauguma pacienty po
plauciy transplantacijos [7]. Remiantis Tarptautinés
sirdies ir plauciy transplantacijos asociacijos 2004—
2007 mety duomenimis, pagrindiniai palaikomosios
imunosupresijos vaisty deriniai buvo sie: ciklospori-
nas A kartu su mikofenolato mofetiliu (41,5 proc.),
ciklosporinas A su azatioprinu (59,3 proc.), takrolimas
su mikofenolato mofetiliu (27,8 proc.), takrolimas su
azatioprinu (30,5 proc.). Visi $ie vaistai buvo vartojami
kartu su steroidais.

Kalcineurino inhibitoriai. Ciklosporino A (CsA)
imunosupresinés savybés nustatytos 1976 metais. CsA

Kalcmeurlnas

Aktyvintas
kalcineurinas

1 pav. IMUNOSUPRESINIY VAISTY VEIKIMO MECHANIZMAS

34 2008 /Nr.2 (4)



IMUNOLOGIJA

— ciklinis peptidas, iS§gaunamas i§ grybo Tolypocladium
inflatum. CsA, patekes | lastele, jungiasi su citoplazmos
baltymu ciklofilinu, tada CsA ir ciklofilino kompleksas
jungiasi su kalcineurinu, slopina jo fosfatazés aktyvuma
ir taip sumazina IL-2, -3, -4, -5, gama interferono, TNF-
alfa bei granulocity/makrofagy kolonijas stimuliuojanciy
faktoriy gamyba (1 pav.)

Takrolimas (Tac) — hidrofobinis makrociklinis lakto-
nas, i$skirtas i$ aktinomiceto Streptomyces isukubaensis,
1984 metais. Lasteliy citoplazmoje Tac jungiasi su balty-
mu FKBP-12. Susidares kompleksas jungiasi su kalcineu-
rinu ir toliau veikia labai panasiai kaip CsA. Tac in vitro
yra 50-100 karty aktyvesné medziaga nei CsA.

CsA ar Tac. CsA ir Tac efektyvumas po plau-
¢iy transplantacijos lygintas tik keliais tyrimais. Ke-
enan su kolegomis [42, 43] atliko atsitiktiniy imciy
tyrima, kuriame dalyvavo 133 pacientai po plauciy
transplantacijos. Jie buvo gydomi arba CsA, arba Tac
kartu su azatioprinu bei steroidais. Maziau aminiy
plauciy atmetimo reakcijy bei statisti$kai reik§mingai
maziau OBS atvejy (38 proc., palyginti su 22 proc.)
buvo nustatyta Tac grupéje. Pastebétas statistiskai ne-
reik§mingas didesnis dviejy mety isgyvenamumas bei
vélesnis OBS i$sivystymas Tac grupéje [8, 9]. Treede
su kolegomis [10] vertino CsA bei Tac derinj su mi-
kofenotalo mofetiliu (2 g per dieng) bei steroidais. |
atvira perspektyvyjj atsitiktiniy imciy tyrima jtraukta
50 pacienty po plauciy transplantacijos — indukcinei
imunosupresijai jiems skirta ATG 3 dienas. Pastebéta,
kad aminiy plauciy atmetimo reakcijy 6 ir 12 ménesiy
laikotarpiu buvo maziau Tac grupéje, ta¢iau 12 méne-
siy isgyvenamumas buvo panasus.

Lasteliy ciklo inhibitoriai arba antiproliferaci-
niai vaistai. Azatioprinas (Aza) slopina DNR bei RNR
sinteze ir taip mazina puriny biosinteze bei limfocity
proliferacija, ta¢iau neveikia citokiny gamybos. Siam
vaistui budingas ir uzdegima slopinantis poveikis.

Mikofenolato mofetilis (MMF) — tai provaistas, mi-
kofenolinés ragsties (MPA) esteris. Si ragstis isskirta
i$ Penicillinum sp. kultary. Vaisto veikimo principas
panasus j Aza. MMF gerai tirpsta mazo pH terpéje —
virSutiniame virskinamajame trakte ir yra greitai ab-
sorbuojamas. Kepenyse MMF greitai hidrolizuojamas
i MPA bei neveiklyji metabolita. Pastebéta, kad MPA
koncentracija kraujyje buna mazesné vartojant MMF
kartu su CsA, o ne su Tac.

Aza ar MMF. Palmer su kolegomis [11] atliko dau-
giacentrj perspektyvyji atsitiktiniy imciy tyrima, j kurj
jtrauktas 81 pacientas po plauciy transplantacijos. Paci-
entai gydyti CsA, steroidais bei Aza (2 mg/kg per die-
ng) arba MMF (2 g per diena). Histologiskai patvirtinty
iminiy atmetimo reakcijy (> A2) per 6 ménesius MMF
grupéje (63 proc.) nustatyta daugiau nei Aza grupéje (58
proc.). CMV infekcijos daznumas bei i$gyvenamumas 6
ménesiy laikotarpiu statistiskai reik§mingai nesiskyré.
Tyréjai isvadose teigia, kad bendras aminiy atmetimo
reakcijy daznumas bei iS§gyvenamumas per 6 ménesius
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buvo panasis abiejose pacienty grupése. Taciau trijy
nedideliy neatsitiktiniy imciy tyrimy duomenimis, var-
tojant MMF sumazéja histologiskai jrodyty aminiy at-
metimo reakcijy epizody skaicius ir/ar OBS daznumas,
ir/ar OBS pasideda véliau [12, 13, 14].

Steroidai. Siuo metu trijy vaisty palaikomoji imu-
nosupresiné terapija po plauciy transplantacijos vis
dar tebéra butina. Dauguma transplantacijos centry
gydyma gliukokortikosteroidais pradeda ankstyvuoju
pooperaciniu periodu: skiriama metilprednizolono j vena
didelémis dozémis, véliau pereinama prie geriamojo pre-
dnizolono. Jeigu indukcinei imunosupresijai skiriama ATG,
tai metilprednizolono j vena leidziama tik keleta dieny, o
geriamasis prednizolonas pradedamas vartoti tik prie$ nu-
traukiant ATG, t. y. apytikriai 9-14 diena po transplanta-
cijos. Kol kas néra atlikta tyrimy nustatyti, ar po plauciy
transplantacijos galima slopinti imuniteta be steroidy.

UMINES ATMETIMO REAKCIJOS PO PLAUCIU
TRANSPLANTACIJOS

Atmetimo reakciju daznumas po plauciy transplan-
tacijos yra kur kas didesnis nei po kity organy. Per
pirmuosius metus po plauciy transplantacijos miné at-
metimo reakcija pasireiskia nuo 27,8 iki 59,3 proc. atve-
ju, o po inksty transplantacijos — nesiekia 17 proc. [15].
Paaigkinimy, kodél aminiy atmetimo reakcijy po plaudiy
transplantacijos buna daugiau, gali biti keletas. Pirma, ne-
imanoma atlikti perspektyviojo HLA suderinamumo testo.
Antra, plauciy transplantatas, ne taip kaip visi kiti trans-
plantuoti organai, nuolat saveikauja su iSorine aplinka ir
taip nuolat veikiamas jkvepiamy damy, toksiny, infekciniy
veiksniy, kurie gali sukelti vietinj uzdegima ir paskatinti
umine atmetimo reakcija. Trecia, plauciy transplantatas
turi daug donoro lasteliy, i$skirian¢iy antigenus, kurie
nuolat gamina ir i$skiria HLA aloantigenus recipiento lim-
focitams, pradedantiems imuninio atpazinimo procesg.

Uminiy plaudiy atmetimo reakcijy diagnostika
bei klasifikacija

Lengva iminé atmetimo reakcija gali buti besimptomé.
Pasireiskiantys simptomai parastai btna nespecifiniai:
dusulys, subfebrili temperattira, kosulys, hipoksemija
ramybeés ar fizinio kritvio metu.

Neinvaziniai aminés plauciy atmetimo reakcijos
diagnostikos metodai. Forsuoto iskvepiamo tario per
pirmaja sekunde (FEV,) matavimo jautrumas ligoninéje
diagnozuojant atmetimo reakcija svyruoja nuo 60 iki 75
proc. [16, 17]. Tuo remiantis pacientai kasdien atlieka spi-
rometrinius matavimus namuose naudodami nesiojamajj
spirometra. Uminé plauciy atmetimo reakcija jtariama,
jei spirometriniai rodmenys, registruoti namuose bei kie-
kvieno apsilankymo gydymo jstaigoje metu, pablogéja:
FEV, sumazéja daugiau kaip 10 proc. (ar FEF,, . — 10—
15 proc.), palyginti su geriausiu asmeniniu dydziu.

Atlikti du kryzminiy grupiy klinikiniai tyrimai, ku-
riais kaip timinés plauc¢iy atmetimo reakcijos Zymuo
vertintas iSkvepiamas NO. Vieno tyrimo rezultatai paro-
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2 lentelé. HISTOLOGINE PLAUCIY ATMETIMO REAKCIJOS KLASIFIKACIA

3 lentelé. KVEPAVIMO TAKY UZDEGIMO HISTOLOGINE KLASIFIKACIA

Plauciy atmetimo Histologinis vaizdas Kvépavimo taky Histologinis vaizdas
reakcijos laispniai uzdegimo laipsnis
A0 Normali histologija (2 pav.) BO Néra kvépavimo taky uzdegimo

Al (minimalus) Pavieniai negausus perivaskuliniai mononu-
kleariniai infiltratai plauciy alveoliy paren-
chimoje, kurie néra akivaizdas tiriant mazai

padidinus (3 pav.)

A2 (lengvas) Gausus perivaskuliniai  mononukleariniai
infiltratai, apsupantys venules bei arterioles,

lengvai matomi mazai padidinus

A3 (vidutinio sun- Tankas perivaskuliniai mononukleariniai ir

Retos pavienés mononuklearinés lgstelés bron-
chy ar bronchioliy pogleivyje

B1 (minimalus)

Apskritimo formos mononukleariniy lasteliy
sankaupos su pavieniais eozinofilais bronchy ar
bronchioliy pogleivyje, néra epitelio nekrozés ar
invazijos j epitelj

B2 (lengvas)

B3 (vidutinio sun-
kumo)

Tankios apskritimo formos mononukleariniy
lasteliy sankaupos bronchy ar bronchioliy po-

kumo) uzdegimo infiltratai, jsiliejantys j perivaskuli- gleivyje, limfocity ir eozinofily migracija per
ne bei perialveolineg pertvara bei oro ertmes epitelj, epiteliocity apoptozé

A4 (sunkus) Difuziniai perivaskuliniai ir intersticiniai bei B4 (sunkus) Apskritimo formos mononukleariniy lasteliy san-
oro tarpy mononukleariniai infiltratai, zymus kaupos bronchyar bronchioliy pogleivyje, susijusios
alveoliocity pazeidimas, susijes su makrofa- su epitelio atsiskyrimo nuo pamatinés membranos,
gais, hialininémis membranomis, hemoragi- epitelio iSopéjimu, epiteliniy lasteliy nekroze, fibro-
jomis bei neutrofilais pulingu eksudatu bronchioliy spindziuose

Ax Dél bioptato nekokybiskumo nevertinama Bx Dél bioptato nekokybiskumo nevertinama

2 pav. ATMETIMO REAKCIJA AO — PLONASIENES ALVEOLES, MATYTI DVI NOR-
MALIOS STRUKTUROS KRAUJAGYSLES BE LIMBOCITINES REAKCIJOS SIENELESE

3 pav. ATMETIMO REAKCIUJA AT — PAVIENIAI MONOMORFONUKLEARI-
NIAIINFILTRATAI ALVEOLIY PARENCHIMOJE

dé, kad iskvepiamo NO kiekis padidéja esant iminiam
kraujagysliniam atmetimui, kito — esant limfocitiniam
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alveolitui [19, 20]. Taciau $is metodas néra placiau tai-
komas atmetimo reakcijoms nustatyti.

Kratinés lastos rentgenogramoje gali buti mato-
ma aiski, zidininé alveoliy ar intersticiné infiltracija,
pleurito pozymiy. Pokyc¢ius kartais sunku atskirti nuo
pneumonijos.

Klinikiniy pozymiy (dusulio, subfebrilaus kar$ciavi-
mo, kosulio) bei neinvaziniy tyrimy (plauciy funkcijos
jvertinimo, kratinés lagstos rentgenogramos) duomeny
atskirti plauciy infekcija nuo plauciy atmetimo reakcijos
nepakanka.

Invaziniai aminés plauciy atmetimo reakcijos
diagnostikos metodai. Auksinis standartas plauciy
transplantato atmetimo reakcijoms nustatyti tebéra
plauciy audinio biopsija ir bronchy bei alveoliy nuo-
plovy (BAL) histologinis tyrimas. Uminés plauciy at-
metimo reakcijos klasifikuojamos pagal Tarptauting
sirdies ir plauciy transplantacijos asociacijos pateikta
klasifikacija (2 ir 3 lentelés). Kad buty nustatyta, ar yra
aminé plaudiy atmetimo reakcija, vertinami du krite-
rijai. Pagrindinis Gminés plauciy atmetimo reakcijos
vertinimo kriterijus — mononukleariné infiltracija apie
periferiniame plauc¢iy audinyje esancias smulkigsias
kraujagysles (AO—A4). Kaip svarbus veiksnys vystytis
létinei atmetimo reakcijai, papildomai vertinami uzde-
gimo sukeliami pokyc¢iai (B0O—B4) smulkiuosiuose kveé-
pavimo takuose (bronchuose, bronchiolése). Biopsijos
rezultatai turi biti vertinami gydytojo patologo, turincio
patirties vertinti plauc¢ius po transplantacijos.

Tarptautinés Sirdies ir plauciy transplantacijos aso-
ciacijos duomenimis, 66 proc. centry atlieka trans-
bronchines biopsijas (TBB) pagal protokola tam tikrais
intervalais per pirmuosius dvejus metus (kas 3 mén.,
véliau kas 6 mén.) po transplantacijos, taciau kiti centrai
TBB atlieka tik tada, kai atsiranda naujy simptomuy
ar pozymiy [21]. Tyrimai rodo, kad TBB, atliekamos
pagal protokola pacientams, kuriems néra simptomuy,
amine atmetimo reakcija gali parodyti nuo 22-73 proc.
atvejy [22, 23]. Pazymétina, kad perspektyviyjy tyrimy,
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skirty jvertinti stebimyju TBB jtaka OBS atsiradimui
ar iSgyvenamumui, neatlikta. Kai kurie centrai pateikia
duomenis, paremiancius nuomone, kad klinikiniai re-
zultatai geri ir nekartojant TBB [24].

Uminés ir létinés plauciy atmetimo reakcijos rysys

Uminé plau¢iy atmetimo reakcija nesukelia mirties,
isskyrus keleta uzfiksuoty pavieniy atvejy. Tac¢iau ami-
nés atmetimo reakcijos (ypac labai ryskios kliniskai,
pasikartojancios ir/ar vélyvosios) laikomos pagrindiniu
rizikos veiksniu obliteraciniam bronchiolitui (OB) ar
obliteracinio bronchiolito sindromui prasidéti [25]. Kol
kas rys$ys tarp aminiy atmetimo reakcijy bei OBS vys-
tymosi neaiskus. Kai kuriais atvejais OBS pasirei$kia ir
toliau progresuoja tuoj po aminés plauciy atmetimo
reakcijos, kitais — po atmetimo reakcijos ir sékmingo
jos gydymo praeina daug laiko, kol pasireiskia OBS.
Galiausiai yra pacienty, kuriems OBS prasideda, nors
nebuvo diagnozuota né vieno tminés plauciy atmetimo
reakcijos epizodo [26—28]. Bet kokiu atveju veiksmin-
ga aminiy plauciy atmetimo reakcijy profilaktika turi
buti pagrindinis imunosupresinio gydymo po plauciy
transplantacijos tikslas.

Uminiy plau¢iy atmetimo reakcijy gydymas

Nekomplikuotai aminei atmetimo reakcijai gydyti daz-
niausiai skiriama metilprednizolono | vena pulsiniu
rezimu keleta dieny, véliau pereinama prie geriamojo
prednizolono.

Gydant persistuojancia ar pasikartojanciag mine plau-
¢iy atmetimo reakcija, svarbiausia ciklosporing A pakeisti
takrolimu. Tac buvo sékmingai gydomos sunkiai pavei-
kiamos timinés bei létinés atmetimo reakcijos po inksty
[29], kepeny [30] bei sirdies [31] transplantavimo.

Po plauciy transplantacijos persistuojanciy bei pa-
sikartojanciy Gminiy atmetimo reakcijy gydymo efek-
tyvumas pakeitus CsA j Tac vertintas keliais nedide-
liais tyrimais. Griffith ir kolegy [32] tyrime dalyvavo
13 pacienty: pasikartojanti iminé plauciy atmetimo
reakcija i$gydyta astuoniems pacientams, o dviem
nustatytas Zenklus pageréjimas. Horning su kolego-
mis [33] tyré 14 pacienty. CsA pakeitus Tac, gerokai
sumazéjo plauciy atmetimo reakcijy epizody verti-
nant histologinj atmetimo laipsnj. Onsager ir kolegy
[34] tyrimo duomenimis, histologiskai patvirtinta, kad
aminé plauciy atmetimo reakcija praéjo astuoniems pa-
cientams, o trims pacientams stabilizavosi FEV1, taciau
keturiems pacientams gydymas Tac vietoj CsA nebuvo
veiksmingas. Tarptautiniu retrospektyviuoju tyrimu (dar
nepublikuota) vertinti 110 pacienty, kuriems diagnozuo-
ta persistuojanti/pasikartojanti aminé plauciy atmetimo
reakcija, duomenys. Nustatyta, kad, CsA pakeitus j Tac,
smarkiai sumazéjo aminiy plauciy atmetimo reakci-
ju skaicius (diagnozuota histologiskai ar kliniskai) bei
protarpinio gydymo steroidais daznumas. Net 94 proc.
pacienty sumazéjo uminés plauciy atmetimo reakcijos
epizody, o Gminé atmetimo reakcija ciklosporing A pa-
keitus takrolimu buvo nustatyta tik 22 proc. pacienty.

Jau yra naujy tyrimy duomeny, rodanciy, kad Tac
stabdo OBS progresavima netgi gydant pazengusia liga
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[35]. Taigi $iuo metu ciklosporino pakeitimas takroli-
mu yra pirmasis zingsnis gydant atsparia, persistuo-
jancig imine atmetimo reakcija [36]. Antras zingsnis —
monokloniniy (baziliksimabas) ar polikloniniy anti-
limfocity antikany (ATG) pridéjimas.

Papildomos gydymo galimybés: metotreksatas [37],
aerozolinés steroidy [38] ar ciklosporino formos [39], fo-
toferezé [40], limfmazgiy $vitinimas [41], dideliy doziy (2
g/kg) intraveniniy imunoglobuliny infuzija. Pastarojo me-
todo efektyvumas buvo jrodytas gydant tmines atmetimo
reakcijas po inksty bei $irdies transplantacijy [42].

LETINIU PLAUCIYU ATMETIMO REAKCIJU
DIAGNOSTIKA BEI KLASIFIKACIJA

Létiné plauciy atmetimo reakcija — pagrindiné mir-
ties po plauciy transplantacijos priezastis. Oblitera-
cinis bronchiolitas — tai patologinis procesas, pazei-
dziantis smulkiuosius kvépavimo takus, kai limfocitai
prasiskverbia pro pamatine membranag j epitelj ir taip
sukelia epiteliniy lasteliy nekroze. Atsipalaidave cito-
kinai bei kiti uzdegimo mediatoriai veikia neutrofi-
lus, kurie stimuliuoja fibroblasty migracija. Tai saly-
goja granuliacinio audinio formavimasi bei, tikétina,
smulkiyjy kvépavimo taky spindzio randéjimag [43].
Létinio atmetimo diagnozé transbronchine biopsija yra
sunkiai nustatoma (20 proc.). Paprastai OB diagnozuo-
jamas padarius atvira plauciy biopsija, eksplantacija
ar retransplantacija arba net autopsijos metu. Tarp-
tautiné Sirdies ir plauciy transplantacijos asociacija
suformulavo klasifikacijos sistema, apibudinancia kli-
nikinj sindroma, kuris pasireiskia esant histologiskai
patvirtintam OB [44]. OBS pagrindziamas klinikiniy,
radiologiniy bei plauciy funkcijos méginiy deriniu.
OBS stadija nustatoma pagal FEV, ar FEF,, . suma-
7éjima procentais, palyginti su geriausiais asmeniniais
potransplantaciniais duomenimis (4 lentelé).

Norint diagnozuoti OBS, reikia atmesti kitas ligas
(infekcija, amine atmetimo reakcija, anastomozine
striktiira, bronchomaliacija, progresuojancia jgimta
plauciy liga) ir batina atlikti bronchoskopija su trans-
bronchine biopsija.

Létiniy plauciy atmetimo reakcijy gydymas susi-
deda i$ keliy veiksmy: 1) modifikuojama palaikomoji
imunosupresija; 2) rekomenduojama pridéti inhaliuo-
jamyjy imunosupresiniy vaisty (bet Lietuvoje jie ne-
registruoti); 3) imunosupresinis gydymas papildomas

4 lentelé. OBLITERACINIO BRONCHIOLITO SINDROMO KLINIKINES
STADIJOS

Stadija Apibadinimas FEV,
(proc. geriausio asmeninio dydzio)

OBS 0 Néra OB > 90 (FEF,, ., > 75)
OBS 0p Galimas OB 81-90 (ir/ar FEF,, . <75)
OBS1 Lengvas OB 66-80
OBS 2 Vidutinio 51-65

sunkumo OB
OBS 3 Sunkus OB <50
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kity grupiy vaistais (ATG, ciklofosfamidu, metotrek-
satu); 4) taikomas imunine sistema moduliuojantis
gydymas (limfmazgiy $vitinimas, fotoferezé).

Palaikomosios imunosupresijos modifikavimas. Visu
pirma rekomenduojama CsA pakeisti j Tac. Keliais ne-
dideliais tyrimais vertintas CsA pakeitimo i Tac veiks-
mingumas gydant pacientus, kuriems diagnozuotas
OBS [45-48]. Visy tyrimy rezultatai rodo, kad vietoj
CsA vartojamas Tac statistiskai reik§mingai sumazino
FEV1 blogéjima bei stabilizavo $j rodiklj.

Dar rekomenduojama azatioprina pakeisti miko-
fenolato mofetiliu. Keletas centry jrodé, jog pakeitus
Aza i MMF pacientams, kuriems yra OBS, stabilizavosi
plauciy funkcijos rodikliai [49, 50].

Inhalivojamyjy imunosupresiniy vaisty pridéjimas.
Manoma, jog, gydant létine atmetimo reakcija inhaliuo-
jamaisiais imunosupresantais, susidaro didesné vaisto
koncentracija butent patologinéje vietoje (t. y. apati-
niuose kvépavimo takuose) bei i$vengiama sisteminio
vaisty poveikio. Tuo remdamiesi Lacono su kolegomis
[51] atliko tyrimag, kuriame septyniems i§ devyniy pa-
cienty, patyrusiy létine atmetimo reakcija, gydant in-
haliuojamuoju CsA stabilizuota plauciy funkcija. Taciau
$iuo metu inhaliuojamasis CsA toliau tiriamas ir kol kas
néra vartojamas klinikinéje praktikoje.

Imunosupresinio gydymo papildymas. Pirma karta
diagnozavus OBS, dazniausiai skiriama metilprednizo-
lono pulsiniu rezimu, nors $is gydymo badas yra em-
pirinis ir nebuvo moksliskai jrodytas. Jei néra kliniki-
nio atsako j dideles gliukokortikosteroidy dozes, daznu
atveju pridedama antilimfocitinio globulino (ATG) arba
IL-2 receptoriy antagonisto (baziliksimabo, daklizuma-
bo). Trijy retrospektyviyjy tyrimy duomenimis, pasky-
rus ATG pacientams, sergantiems OBS, stabilizuojama
plauciy funkcija ar pristabdomas plauciy funkcijos blo-
géjimas 3—12 ménesiy laikotarpiu [52-54].

Vienu retrospektyviuoju tyrimu vertintas jprasti-
nés imunosupresinés terapijos kartu su metotreksatu
poveikis 10 pacienty, serganciy progresuojanciu OBS.
Klinikinis atsakas nustatytas a$tuoniems pacientams:
dviem pastebétas klinikinis pageréjimas, penkiems —
stabilizavosi plauciy funkcija (per 6 stebéjimo méne-
sius), vieno paciento buklé pablogéjo [55] Gydymas
ciklofosfamidu vertintas tiriant septynis pacientus, ku-
riems buvo létiné plauciy atmetimo reakcija. Sesiems
pacientams stabilizavosi ar padidéjo FEV1 [56]. Kol kas
nuomonés apie gydyma metotreksatu bei ciklofosfami-
du priestaringos, kadangi néra atlikta dideliy tyrimy,
be to, $iy vaisty toksiskumas labai didelis.

Imunomoduliuojamasis gydymas. Paraaortiniy
limfmazgiy ap$vitinimas sumine 8 Gy doze. Habib su
kolegomis [57] retrospektyviai palygino 26 pacientams,
sergantiems 2 ar 3 stadijos OBS, taikytas dvi gydymo
taktikas. Vieniems ju CsA pakeistas Tac, kitiems — §vi-
tinti limfmazgiai. Abiejy gydymo budy veiksmingumas
buvo vienodas, taciau Tac grupéje pastebéta mazesné
infekcijy rizika bei mirtingumas. Tuo remiantis, sia-
loma visy pirma CsA pakeisti takrolimu, o tik véliau
taikyti limfmazgiy ap$vitinima.

Fotoferezé — tai leukoferezés pagrindu gristas imu-
nomoduliuojamasis gydymas, kai limfocitai, paveikti
8-metoksipsoraleno (8-MOP), apsvitinti UVA spin-
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duliais, grazinami i paciento kraujotaka. O’Hagan su
kolegomis [58] paskelbé 5 pacienty, kurie buvo gydomi
fotofereze nuo OBS, duomenis. Visy penkiy buklé pa-
geréjo bei stabilizavosi plauciy funkcija, taciau vienas
pacientas miré nuo oportunistinés infekcijos.

Slovis su kolegomis [59] tyré tris OBS sergancius
pacientus, kuriems plauciy funkcija blogéjo, iprastiné
imunosupresija poveikio nedaré bei nebuvo atsako i
ATG, jie gydyti fotofereze. Vienam pacientui nustaty-
tas plauciy funkcijos pageréjimas, dviem — simptomy
stabilizavimasis. Batina paminéti, kad fotoferezé nesu-
kelia jokio Zenklesnio $alutinio poveikio.

IMMUNOSUPPRESSIVE THERAPY AFTER LUNG TRANSPLANTATION

EDITA GASIUNIENE ', VALDAS SARAUSKAS 2 BRIGITA SITKAUSKIENE '
'DEPARTMENT OF PULMONOLOGY AND IMMUNOLOGY
DEPARTMENT OF PATHOLOGICAL ANATOMY
KAUNAS UNIVERSITY OF MEDICINE

Key words: induction immunosuppressive therapy, maintenance immuno-
suppressive therapy, rejection, lung transplantation.

Summary. Data from the Registry of the International Society for Heart and
Lung Transplantation (ISHLT) indicated that in 2000-2006 54 proc. patients
after lung transplantation received induction therapy. with antilymphocyte
antibodies, monoclonal antibody or anti-interleukin-2-receptor monoclonal
antibodies. The vast majority of lung transplant recipients receive a triple-drug
maintenance regimen including a calcineurin inhibitor, a cell-cycle inhibitor
and steroids. Shift from cyclosporin A to tacrolimus has emerged as the first
treatment step of refractory acute rejection followed by high-dose steroids
or antilymphocyte agents, total lymphoid irradiation or photopheresis. The
treatment of chronic rejection remains deceptive and includes varied strate-
gies such as modification of the maintenance regimen, augmentation of the
immunosuppression and/or total lymphoid irradiation and photopheresis.
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SYMBICORT SMART — PAZANGUS METODAS
SIEKTI ASTMOS KONTROLES

DOC. DR. BRIGITA SITKAUSKIENE
KMU PULMONOLOGHOS IR IMUNOLOGIJOS KLINIKA

ReikSminiai ZodZiai: astmos kontrolé, paiiméjimai, palaikomasis ir simptomus slopinantis gydymas.

Santrauka. Pagrindinis astmos gydymo tikslas, t. y. astmos kontrolé, pasiekiamas gerinant klinikiniy ligos simptomy
valdyma ir kartu maZinant paiméjimy rizika. Klinikiniy tyrimy duomenys rodo, kad taikant palaikomajj ir simptomus
slopinantj gydymga vienu inhaliatoriumi — budezonido ir formoterolio deriniu (Symbicort SMART) — suaugusiems pacien-
tams, sergantiems vidutinio sunkumo ar sunkia astma, pavyksta geriau kontroliuoti liga nei gydant jprastiniu baidu: vien
inhaliuojamaisiais gliukokortikosteroidais arba inhaliuojamaisiais gliukokortikosteroidais ir ilgai veikianciy beta 2 agonisty
fiksuota doze, o simptomus slopinant trumpai veikianciais beta 2 agonistais.

Sergamumas astma sparciai didéja visame pasaulyje,
taip pat ir Lietuvoje. Siuo metu pasaulyje astma diag-
nozuota mazdaug 300 milijony Zmoniy, Lietuvoje —
4—6 proc. gyventojy. Atsizvelgiant j sergamumo didé-
jimo tendencijas, manoma, kad iki 2025 m. serganciy
astma skaicius padidés dar 100 milijony.

Pagrindinis visuotinai priimtas $iuolaikinis astmos
gydymo tikslas — pasiekti ir islaikyti astmos kontrole.
~GINA" rekomendacijos gerai kontroliuojama astma api-
brézia taip: néra varginanciy simptomuy nei dieng, nei
naktj, simptomus slopinancius vaistus pacientas varto-
ja retai arba i$ viso nevartoja (ju neprireikia), plauciy
funkcija artima normaliai, néra sunkiy paiméjimy, dél
kuriy pacienta reikéty gydyti ligoninéje arba skubiosios
pagalbos skyriuje. Visiska astmos kontrolé pasiekiama ir
gerinant esama klinikine ligos kontrole, ir kartu mazinant
astmos patméjimy, galinciy issivystyti ateityje, rizika.

Svarbiausias astmos patofiziologinis mechanizmas —
nuolat persistuojantis uzdegimas, kuris epizodiskai pa-
uméja ir lemia tolydzio blogéjancia plauciy funkcija.
Siuo metu veiksmingiausi vaistai astmos uzdegimui
gydyti — inhaliuojamieji gliukokortikosteroidai (IKS),
skirtini palaikomajam gydymui. Jei gydant mazomis
ar vidutinémis IKS dozémis nepavyksta kontroliuoti
astmos, rekomenduojama taikyti gydyma IKS ir ilgai
veikianciy beta 2 agonisty (IVBA) deriniais. Dazniau-
siai naudojami du fiksuoty doziy deriniai: salmeterolis
ir flutikazonas (Seretide); budezonidas ir formoterolis
(Symbicort). Abu deriniai simptomy, plauciy funkcijos
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ir patméjimy poziariu yra veiksmingesni uz gydyma
vien tik IKS, nors ir dvigubai didesne doze. Greta ast-
mos palaikomojo gydymo kontroliuojamuoju vaistu,
esant reikalui, pacientui skiriami ir simptomus $alinan-
tys vaistai, paprastai trumpai veikiantys beta 2 agonis-
tai (TVBA), kurie greitai mazina bronchy konstrikcija
ir simptomus. Padidéjes simptomus slopinanciy prepa-
raty poreikis rodo, kad ligos kontrolé blogéja ir reikia
intensyvinti palaikomajj uzdegimo gydyma.

FACET tyrimas (A. E. Tattersfield ir kt.), kuriame
buvo atlikta 425 sunkiy astmos pauméjimuy analizé, pa-
rodé, kad 5-7 dienas prie$ paiméjima pacientas jaucia
ankstyvuosius jspéjamuosius simptomus, pavyzdziui,
didesnj dusulj ir poreikj vartoti daugiau TVBA. Siuo
»galimybiy lango“ laikotarpiu paskirta ar padidinta
IKS dozé slopinty uzdegima ir baty galima i$vengti
simptomy intensyvéjimo bei paaméjimo (1 pav.).

Dideliy klinikiniy atsitiktiniy im¢iy tyrimy, kuriais
buvo lyginti jprastiniai gydymo metodai su palaiko-
muoju ir simptomus slopinanciu gydymu budezonido
ir formoterolio deriniu (Symbicort SMART), duomeni-
mis, visose tiriamyjy grupése astmos simptomu kon-
trolé bei plauciy funkcijos pageréjimas esti vienodai
geras, taciau, gydant SMART metodu, toks rezulta-
tas pasiekiamas vartojant mazesne IKS doze (2 pav.).
SMART metodo prana$umas tas, kad palaikomasis ir
simptomus slopinantis gydymas budezonido ir formo-
terolio deriniu, palyginti su fiksuotomis, nors ir didesnémis
dozémis IKS ir IVBA bei TVBA simptomams slopinti, veiks-
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mingiau mazina sunkiy paiméjimy daznumg (3 pav.). AHE-

AD Klinikiniu tyrimu nustatyta, kad, palyginti su gydymu, kai ,Galimybiy N

vartojama didZiausia astmai gydyti patvirtinta salmeterolio ir | g 1907 langas” TV‘iA..p agal poreikj

flutikazono dozé, palaikomasis ir simptomus slopinantis gy- | & g, | SUstiPrint vartolimas

dymas budezonido ir formoterolio deriniu sumazino bendra | & i . Hipotetinis rezultatas
S uzdegimo vartojant papildoma

patméjimy daznumg 21 proc,, taip pat sumazéjo gydymo |3 ks I — IKS doze pirmiesiems

nuo astmos ligoninéje ir skubiosios pagalbos skyriuje daznu- | 5, | simptomams slopinti

mas, reik$mingai sumazéjo geriamuyjy gliukokortikosteroidy, | 2

skiriamy patiméjimams gydyti, poreikis. Taikant palaikomaji é\ 201

ir simptomus slopinantj gydyma budezonidu ir formoteroliu, | &

astma geriau kontroliuojama vartojant maziau gliukokorti- °1

kosteroidy negu gydant fiksuotomis salmeterolio ir flutika- 15 10 5 0 5 10 15

zono, budezonido ir formoterolio dozémis bei TVBA. Dienos pries paaméjimg ir po jo

Taigi klinikiniy tyrimy rezultatai rodo, kad var-
tojant budezonido ir formoterolio derinj (Symbicort)
nuolatiniam astmos gydymui ir simptomams slopin-

1 pav. ,GALIMYBIY LANGAS" APSAUGOTI NUO ASTMOS PAUMEJIMO
(PAGAL A. E. TATTERSFIELD IR KT.)

ti (SMART metodu), pavyksta sékmingai jgyvendinti

mm Seretide + TVBA
pagrindinius astmos gydymo tikslus, nurodytus GINA Astmos kontrolés Astmos kontrolés == Symbicort + TVBA
rekomendacijose ir Lietuvos vaiky bei suaugusiyjy ast- g;e_“"s (proc) dienos (é’J?C) wm Symbicort SMART
mos diagnostikos ir gydymo 2007 mety susitarime: o N
+ pasiekti ir palaikyti simptomy kontrole; r T 1 —

+ palaikyti normaly aktyvuma (jskaitant fizinio kra- 404 5 H
vio toleravima); 3 &
«+ palaikyti plauciy funkcija, kad ji buty kuo artimes- g £
né normaliai; 207 2 2
+ apsaugoti nuo astmos paumeéjimy; 3 3
+ i$vengti nepageidaujamo astmos gydymo preparaty 2 2

poveikio;

+ apsaugoti nuo astmos lemiamy mirciy.

O svarbiausia, kad, taikant palaikomgjj ir simptomus
slopinantj gydyma budezonidu ir formoteroliu, bana ma-
ziau sunkiy paiméjimy vartojant mazesnes IKS dozes.

SMART metodui pritaria ir ,GINA®, Palaikomasis ir
simptomus slopinantis gydymas budezonidu ir formo-
teroliu yra vienintelis gydymo budas IKS ir IVBA de-
riniu, kurj ,GINA" rekomenduoja taikyti pacientams,
sergantiems vidutinio sunkumo ar sunkia astma, kai
ligos nepavyksta kontroliuoti vien tik IKS.

Gydant Symbicort SMART metodu, rekomenduojama
palaikomoji dozé yra dvi inhaliacijos per diena (160 ir 4,5
pg budezonido/formoterolio vienoje), jei reikia, preparato
jkvépiant papildomai. Sunkiau sergantiems ligoniams ga-
lima skirti dviejy inhaliacijy du kartus per dieng palaiko-
mgyja doze. Palaikomasis ir simptomus slopinantis astmos
gydymas budezonidu ir formoteroliu yra paprastesnis,
priimtinesnis, nes naudojamas vienas inhaliatorius, taigi
pacientai turéty geriau laikytis gydymo nurodymu.

- Jvadinis Gydymas |vadinis Gydymas
periodas

- i 2
0 Ivadinis Gydymas |vadinis Gydymas Jvadinis Gydymas
periodas

Kuna ir kt.

periodas

Bousquet ir kt.

periodas periodas

2 pav. ASTMOS SIMPTOMU KONTROLE VIENODAI GERA VISOSE GYDYMO
GRUPESE
Symbicort SMART grupéje toks rezultatas pasiektas mazesne IKS doze.

28 % ir 39 %

sumazejimas 21 % sumazéjimas

404 gydant Symbicort gydant Symbicort
SMART SMART
30 4 mm Seretide + TVBA
* =m Symbicort + TVBA
E® symbicort SMART

<007; *p< 0,05

o
1

|Budezonido 640 mcg perdiena |
Budezonido 483 mcg perd;

Flutikazono 500 mcg per dieng

Patiméjimai 100 pacienty per metus
N
(=]
1
Flutikazono 1000 mcg per dieng

o
1

Kuna ir kt. Bousquet ir kt.

3 pav. MAZIAU SUNKIY ASTMOS PAUMEJIMY GYDANT SYMBICORT SMART

Symbicort SMART grupéje toks rezultatas pasiektas mazesne IKS doze.
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UPLIFT — ILGALAIKIY LETINES OBSTRUKCINES
PLAUCIY LIGOS GYDYMO TYRIMU GAIRES

PROF. DR. RAIMUNDAS SAKALAUSKAS
KMU PULMONOLOGHOS IR IMUNOLOGIJOS KLINIKA

2008 m. spalio 5 d. Berlyne vykusiame Europos respiratology draugijos (ERS) kasmetiniame kongrese buvo vie3ai paskelbti
UPLIFT® (angl. Understanding Potential Long-term Impacts on Function with Tiotropium) tyrimo rezultatai.

UPLIFT®, viename didZiausiy kada nors atlikty lIétinés obstrukcinés plauciy ligos (LOPL) tyrimy, dalyvavo 5 993 LOPL ser-
gantys pacientai is 490 tyrimo centry 37 pasaulio 3alyse, jskaitant Lietuva. Tyrimui vadovavo profesorius Marc Decramer,
Belgijos Liuveno (Leuven) mieste esancio Kataliky universiteto ligoninés Pulmonologijos skyriaus vadovas.

Tiriamyjy kontingentas — ne jaunesni kaip
40 mety pacientai, kuriy forsuotas igkveépi-
mo turis per pirmaja sekunde (FEV ) nevirsi-
jo 70 proc. btinojo dydzio bei jo santykis su
forsuota gyvybine plauciy talpa (FEV, /FVC)
nevirsijo 70 proc. po bronchus plecianciy
vaisty (ipratropiumo ir albuterolio) inhaliaci-
ju. Tiriamyjy su sveikata susijusiai gyvenimo
kokybei jvertinti buvo naudojamas $v. Jurgio
ligoninés klausimynas (angl. St. George’s Res-
piratory Questionnaire, SGRQ).

Siame itin placios apimties atsitiktiniy
imciy placebu kontroliuojamame dvigubai
aklame paraleliy grupiy 4 mety trukmés ty-
rime lygintas tiotropio, vartojamo po 18 g
vieng karta per dieng, ir placebo poveikis
LOPL (nuo vidutinio sunkumo iki labai sun-
kios) sergantiems pacientams. Tiriamiesiems
leista vartoti kitus jiems gydytojuy skirtus kvé-
pavimo takus veikiancius vaistus, iSskyrus in-
haliuojamuosius anticholinerginius.

I tyrima jtraukti atsitiktinai atrinkti pacien-
tai pakartotinai buvo tiriami po 1 mén,, po 3
meén,, o véliau kas 3 mén. 4 mety laikotarpiu.

46 proc. tyrime dalyvavusiy pacienty
buvo nustatyta antra ligos stadija pagal
GOLD. Tai viena didziausiy kada nors
tirty antros stadijos LOPL serganciy ligo-
niy grupiy. Si stadija labai svarbi klinikiniu
pozitriu, nes batent nuo tada ligonius pra-
deda varginti pirmieji LOPL simptomai.

TYRIMO REZULTATAI

Plauciy funkcijos mazéjimo greitis
Vidutinis pobronchodilatacinis FEV, grei-
¢iau mazéjo pacientams, kurie pirma nu-

matyto laiko nutrauké gydyma (55 + 4 ml/m.
tiotropio grupéje ir 57 + 4 ml/m. placebo gru-
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péje), palyginti su pilnutinai programg jvyk-
dziusiais pacientais (38 + 1 ml/m. tiotropio
grupéje ir 40 + 1 ml/m. placebo grupéje).

Vertinant gydymo poveikj vidutiniam
ikibronchodilataciniy ir pobronchodilata-
ciniy FEV, ir FVC rodmeny mazéjimo grei-
¢iui nuo 30-tos dienos iki gydymo pabaigos,
skirtumo tarp grupiy nenustatyta.

Tiotropio grupéje vidutiniai ikibron-
chodilatacinio ir pobronchodilatacinio
FEV, rodmenys reikSmingai pageréjo ir
isliko didesni visuose tyrimo etapuose po
atsitiktinés atrankos. Analogiskas palankus
tiotropio poveikis nustatytas ir vertinant
FVC kitimus. Vidutinis FEV, prie$ bron-
chodilatatoriy inhaliavima tiotropio grupéje
padidéjo nuo 87 iki 103 ml, po jo — nuo 47
iki 65 ml, palyginti su placebu (p < 0,001).

I$analizavus 1 554 pacienty, kurie tyri-
mo pradzioje nevartojo inhaliuojamuyjy gliu-
kokortikosteroidy arba ilgai veikianc¢iy beta
2 agonisty, spirometrijos duomenis, nusta-
tyta, kad tiotropio vartojusiy pacienty vidu-
tinio pobronchodilatacinio FEV, maZéjimo
greitis buvo mazesnis (40 + 3 ml), palyginti
su placebo grupe (47 + 3 ml, p = 0,046).

3 421 pacientui vidutinis ikibronchodi-
latacinio FEV, mazéjimo greitis nuo ty-
rimo pradzios iki 30 dienos po tyrimo
reikémingai nesiskyré tarp tiotropio (15
ml/m.) ir placebo grupiy (17 ml/m.) (p
= 0,25). Taciau jvertinus 3 418 pacienty,
kurie techniskai gerai atliko pobronchodi-
latacing spirometrija, duomenis, vidutinis
pobronchodilatacinis FEV, mazéjo statis-
tiskai reik$mingai léciau tiotropio grupéje
(27 ml/m.), palyginti su placebo grupe (32
ml/m,; p = 0,01).

Su sveikata susijusi gyvenimo kokybé

Tiotropis statistiskai reik§mingai pagerino
SSSGK, vertinta pagal SJIKK (p < 0,001).
Ivairiais 4 mety tyrimo laikotarpiais paci-
enty, vartojusiy tiotropio, gyvenimo ko-
kybé buvo geresné nei tyrimo pradzioje
— bendras vidutinis SJKK baly skai¢iaus
sumazéjimas bet kuriuo laikotarpiu buvo
2,7 (95 proc. PI 2,0-3,3) (p < 0,001).

Gydant tiotropiu daug didesnei da-
liai pacienty, palyginti su placebo grupe,
SSSGK pageréjo kliniskai reiksmingai (t.
y. baly suma sumazéjo = 4 balais): po 1
mety atitinkamai 49 proc. ir 41 proc., po 2
mety — 48 proc. ir 39 proc., po 3 mety —
46 proc. ir 37 proc., po 4 mety — 45 proc.
ir 36 proc. (visais atvejais p < 0,001).
Paaméjimai
Gydant tiotropiu, statistiskai reiks-
mingai (4,1 meénesio), palyginti su
placebo grupe, pailgéjo laikas iki pir-
mojo LOPL patméjimo: tiotropio gru-
péje laiko iki pataméjimo mediana
buvo 16,7 mén., o placebo grupéje —
12,5 mén. Tiotropio grupéje 14 proc.
sumazéjo vidutinis patimeéjimy skaicius
vienam pacientui per metus (santykiné
rizika (SR) — 0,86, 95 proc. PI 0,81-0,91;
p < 0,001), palyginti su placebu. Be to,
zenkliai suretéjo pauméjimy, kai rei-
kalingas stacionarinis gydymas, (SR —
0,86; p < 0,002), palyginti su kontroline
grupe.

Gydant tiotropiu, statistiskai reiks-
mingai (14 proc.) pailgéjo laikas iki pir-
mojo hospitalizavimo dél LOPL (SR -
0,86, 95 proc. PI 0,78-0,95).
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Mirstamumas

ISanalizavus visy ketinty gydyti pacienty
(iskaitant pirma numatyto laiko nutrauku-
siy tyrimg) 4 mety ir 30 dieny laikotarpio
(1 470 d.) duomenis, nustatyta, kad miré
941 pacientas: 14,9 proc. tiotropio ir 16,5
proc. placebo grupése (SR — 0,89, 95 proc.
PI, 0,79-1,02; p = 0,09).

Analizuojant tik tyrimo laikotarpj (1
440 d.) ir pacientus, apie kuriy gyvybine
bikle gauta duomeny, nustatyta, kad miré
921 pacientas: 14,4 proc. tiotropio ir 16,3
proc. placebo grupése. Tai statistiskai reiks-
mingas skirtumas (SR — 0,87, 95 proc. P,
0,76-0,99).

Statistiskai reiksmingas 16 proc. mirties
rizikos sumazéjimas (p = 0,016) nustatytas
tiotropj vartojusiy ligoniy grupéje. Sis rodi-
klis nepakito net ir tada, kai analizuojant re-
zultatus, buvo jskai¢iuotos mirtys pacienty,
prie$ laika nutraukusiy dalyvavima tyrime
(p = 0,034). Mirties rizikos sumazéjimas
buvo vertintas ir praéjus 30 dieny po tyrimo
pabaigos, taciau gautas skirtumas nebuvo
statistiskai reiksmingas (p = 0,086).

Gyvenimo kokybé

Tiotropis statistiskai reik§mingai page-
rino gyvenimo kokybe, nustatyta pagal St.
George kvépavimo ligy klausimyna (SGRQ,
p < 0,001). Pacienty, vartojusiy tiotropj, jvai-
riu laiku per ketverius metus gyvenimo ko-
kybé buvo geresné nei tyrimo pradzioje.

Vaisto saugumas ir $alutinis poveikis

Salutiniy reiskiniy buvo uzregistruota
92,6 proc. tiotropio grupés tiriamuyjy
ir 92,3 proc. placebo. Kaip ir ankstes-
niuose tiotropio tyrimuose, dazniausias
$alutinis poveikis — burnos dzitvimas.

Pabréztina, jog tiotropis sumazino
sergamuma kvépavimo (p < 0,05) ir
sirdies ligomis (p < 0,05).

APIBENDRINIMAS

Didelis LOPL serganciy pacienty tyrimas
UPLIFT parodé, kad LOPL pacienty, jau
gydomuy kitais jprastiniais vaistais, gydymas
tiotropiu nors nesumazina $iai ligai badingo
plauciy funkcijos (tiriant FEV ir FVC) blo-
géjimo spartos, bet, palyginti su placebu:

FARMAKOTERAPLJA

+ reikSmingai pagerina plauciy funkci-
jos rodiklius;

» reikSmingai pagerina su sveikata su-
sijusia gyvenimo kokybe;

+ statistiSkai reik$mingai pailgina lai-
ka iki pirmojo LOPL paaméjimo, 14
proc. sumazina hospitalizavimo dél
LOPL pauméjimo rizika, 14 proc.
sumazina vidutinj patméjimuy skaiciy
vienam pacientui per metus;

« turi tendencija mazinti mirstamuma;

o yra saugus, sumazina sergamuma
kvépavimo sistemos ir $irdies ligomis.

Geri serganciyjy antros stadijos LOPL gy-

dymo tiotropiu rezultatai pagrindzia klini-

kinéje praktikoje skiriamg ilgalaikj gydyma
tiotropiu jau ankstyvuoju ligos periodu.

LITERATURA

1. D. P. Tashkin, B. Celli, S. Senn at al. A 4-year trial of
tiotropium in chronic obstructive pulmonary dis-
ease. New Engl J Med, 359:15, 2008.

BUSIMU RENGINIY KALENDORIUS

Data

Renginys

Vieta

2009-02-15-18

9-asis kasmetinis simpoziumas: $iuolaikiné
koncepcija pulmonologijoje ir skubiojoje pagalboje

Havajai, JAV

2009-03-13-17

Kasmetinis AAAAI (angl. American Academy of
Allergy Asthma and Immunology) susitikimas

Vasingtonas, JAV

2009-03-26-29

Pirmasis Vidurio Ryty ir Azijos alergijos, astmos ir imunologijos
kongresas

Dubajus, Jungtiniai Araby Emyratai

2009-03-27-29

7-oji ERS (angl. European Respiratory Society) plau¢iy mokslo konfer-
encija. Lasteliy proliferacija, diferenciacija ir karcinogenezé

Estorilis, Portugalija

2009-05-15-20

Tarptautiné ATS (angl. American Thoracic Society) konferencija

San Diegas, JAV

2009-05-29

LPAD konferencija ,Pulmonologija, alergologija ir klinikiné imunologi-
ja — 2009 skirta Lietuvos tukstantmeéiui

Kaunas, Lietuva

2009-05-29-06-02

ASCO (angl. American Society of Clinical Oncology) metine
konferencija

Orlandas, JAV

2009 06 06-10

28-asis EAACI (angl. European Academy of Allergology and Clinical
Immunology) kongresas

Var$uva, Lenkija

2009-06-11-15

FOCIS (angl. Federation of Clinical Immunology Societies) metiné
konferencija

San Franciskas, JAV

2009-06-17-20

10-asis tarptautinis plauciy vézio kongresas

Kohala pakranté, Havajai, JAV

2009-07-22-26

Imunologijos moksliné tarptautiné FIRN (angl. Frontiers in
Immunology Research Network) konferencija

Havajai, JAV

2009-07-31-08-04

Pasauliné plauciy vézio konferencija

San Franciskas, JAV

2009-09-12-16

ERS (angl. European Respiratory Society) metinis kongresas

Viena, Austrija

2009-09

Kasmetiné rudens LPAD konferencija

Lietuva

2009-09-22-25

INTERASTHMA (angl. International Association of Asthmology)
konferencija

Kanary salos, Ispanija

2009-10-31-11-05

CHEST (angl. American College of Chest Physicians) metiné konfer-
encija

San Diegas, JAV

2009-12-03-07

40-0ji jungtiné pasaulio plauciy ligy konferencija

Kankunas, Meksika

2009-12-06-10

21-asis WAO (angl. World Allergy Organisation) kongresas

Buenos Aires, Argentina
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PIRMOJI LIETUVOJE KOSULIO PROBLEMOMS
SPRESTI SKIRTA KONFERENCIJA
»Kosulys gydytojo specialisto praktikoje*

2008 m. rugséjo 19 dieng Norviliskése (Salcininky rajonas) jvyko pirmoji Lietuvoje konferencija, skirta kosulio problemoms
spresti, ,Kosulys gydytojo specialisto praktikoje”. Konferencija organizavo Kauno medicinos universiteto (KMU) Pulmono-
logijos ir imunologijos klinika bei Lietuvos pulmonology ir alergology draugija.

Nepaisant to, kad dazniausios létinio kosulio priezastys
yra zinomos, patogeneziniai kosulio ir kosulio reflekso
jautrumo pokyciy mechanizmai néra visiskai aiskas. Pa-
saulyje yra tik keli medicinos centrai, kuriuose atliekami
moksliniai kosulio ir kosulio reflekso tyrimai. Bendra-
darbiaujant KMU Pulmonologijos ir imunologijos kli-
nikai bei A. Einsteino medicinos koledzui (Niujorkas),
kosulio reflekso jautrumo tyrimai pradéti ir Lietuvoje.
Gydytojas specialistas daznai susiduria su létinio kosu-
lio diagnostikos ir gydymo problemomis. Todél pirma
karta Lietuvoje buvo surengta konferencija ,Kosulys
gydytojo specialisto praktikoje®, skirta svarbiausioms
kosulio problemoms. Skaityti pranesimus $ioje konfe-
rencijoje buvo pakviesti zymus kosulio ekspertai: prof.
P. Di¢pinigaitis i$ A. Einsteino medicinos koledZo (Jungti-
nés Amerikos Valstijos), su kuriuo KMU Pulmonologijos
ir imunologijos klinika bendradarbiauja jau daugelj mety,
bei prof. G. Fontana i$§ Florencijos universiteto (Italija).
Konferencija pradéjo prof. R. Sakalauskas apzvelg-
damas kosulio paplitima Lietuvoje ir pasaulyje, kosulio
priezastis, galimas komplikacijas, taip pat diagnostikos ir
gydymo problemas. Prof. P. Di¢pinigaitis pristaté prane-
$ima apie astmos ir eozinofilinio bronchito sukeltg létinj
kosulj, jo diagnostikos, diferenciné diagnostikos ir gydymo

aspektus. Viena dazniausiy létinio kosulio priezasciy yra
gastroezofaginio refliukso liga. Pranesima $ia tema skaité
prof. G. Fontana — aptartos svarbiausios diagnostikos ir
gydymo problemos.

Antroje konferencijos dalyje buvo nagrinéjama kita
dazna létinio kosulio priezastis — virSutiniy kvépavimo taky
sindromas. Prof. V. Uloza pristaté $ios patologijos diagnosti-
kos ir gydymo galimybes. Konferencijoje buvo nagrinéjamas
ne tik suaugusiyjy, bet ir vaiky létinis kosulys. Doc. J. Ku-
dzyté skaité pranesima ,Kosintis vaikas®, kuriame apzvelgeé
vaiky kosulio priezastis, diagnostikos ir gydymo ypatybes.
Rakymas yra vienas dazniausiy kvépavimo sistemos ligy ri-
zikos veiksniy. Rukantys asmenys tris kartus dazniau skun-
dziasi kosuliu uz nertkanciuosius. Pranesima ,Rikymas ir
kosulys” perskaité dr. K. Stravinskaité, kuri konferencijos
iSvakarése Sia tema apgyné daktaro disertacija.

Konferencijos dalyviai lektoriams pateiké daug klausi-
my. Tai dar karta rodo, kad kosulio problema yra aktuali,
taciau dar reikia atlikti nemazai iSsamiy kosulio tyrimy, kad
bty atsakyta j svarbiausius su juo susijusius klausimus.

Dr. Kristina Stravinskaité
KMU Pulmonologijos ir imunologijos klinika

KONFERENCIJA ,,PULMONOLOGIJA, ALERGOLOGIJA
IR KLINIKINE IMUNOLOGIJA - 2009

Kauno medicinos universiteto Pulmonologijos ir imuno-
logijos klinika rengiasi pazyméti Lietuvos vardo paminé-
jimo takstantmetj ir organizuoja jungtine konferencija
»Pulmonologija, alergologija ir klinikiné imunologija —
2009 Konferencijoje bus pateiktos dvidesimt pirmojo am-
Ziaus suaugusiyjy ir vaiky dazniausiy plauciy, alerginiy ir
imuniniy ligy diagnostikos ir gydymo naujienos, skirtos
suaugusiyjy ir vaiky gydytojams specialistams bei bendro-
sios praktikos gydytojams. Konferencija rengiama keturiy
Lietuvos specialisty draugijy — Lietuvos pulmonology ir
alergology (LPAD), Lietuvos pulmonology (LPD), Lietu-
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vos alergology ir klinikiniy imunology (LAKID), Lietuvos
vaiky pulmonology (LVPD) — pastangomis. Sj renginj ofi-
cialiai remia Europos alergology ir klinikiniy imunology
akademija (EAACI). Pranesimus skaitys Kauno medicinos
universiteto bei Vilniaus universiteto lektoriai, zymis uz-
sienio mokslininkai: J. Lotvall (Svedija), G. Joos (Belgija),
S. Jan¢iauskiené (Svedija). Konferencija jvyks 2009 m. ge-
guzés 29 d. Kaune, viesbutyje ,Neris Reval”.

I$samesné informacija tinklapyje www.pulmoalerg.lt

Dr. Jaraté Staikuniené
KMU Pulmonologijos ir imunologijos klinika
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PRO MEMORIA

DR. GENIUS ALFONSAS NORVAISA

(1934-2008)

Siy mety rugséjo pirma dieng uzgeso amziams vieno
zymiausio Vakary Lietuvos medicinos veikéjo, vidaus
ligy gydytojo, pulmonologo, sveikatos organizatoriaus
Geniaus Alfonso Norvai$o nerami gyvastis.

TALENTAS IR PATIRTIS - PULMONOLOGIJAI

Pradéjes savo profesine gydytojo veikla 1960 metais
Klaipédos pirmosios internatinés mokyklos medicinos
punkto vedéju, padirbéjes Klaipédos miesto sveikatos
skyriaus vedéjo pavaduotoju, dvylika mety karé ir to-
bulino Klaipédos miesto Greitosios medicinos pagal-
bos stotj, daugiau kaip dvidesimt darbo mety atidavé
terapinés pagalbos organizavimui Vakary Lietuvos —
Klaipédos kraste. Tuo paciu metu vadovavo Respu-
blikinés Klaipédos ligoninés terapijos skyriui, kurj
1988 metais perorganizavo j pulmonologijos skyriy.
Taigi Genius uzgeso jo jkurtam skyriui Svenciant tri-
ju desimciy mety jubiliejy. Jis §i skyriy karé, lipde,
eksperimentavo, kovojo uz teise lygiomis teisémis eg-
zistuoti ar net pirmauti kardiologijos neproporcingo
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plétojimo bumo laikotarpiu. Visus vélesnius gyveni-
mo metus savo didziulj organizacinj talentg ir patirtj
Genius atidavé pulmonologijai. Jo veikla Sioje srityje
biutina nuodugnesnio tyrimo — to meto salygomis dr.
Genius panaudojo savo patirtj moksliniais pagrindais
organizuoti darba pulmonologijos skyriuje, sukire
pirmaja skyriaus veiklos kompiuterizuota duomeny
baze, apie kg Lietuvoje dar net nebuvo $nekama. Pla-
Ciai diegiami nauji diagnostikos ir gydymo metodai:
deguonies ilgalaiké terapija, sukuriami haloterapijos ir
vaisty inhaliavimo kabinetai, pagal to meto galimybes
plétojamas bronchoskopinis tyrimo metodas.

PACIENTAMS - MOKYMAS, GYDYTOJAMS -
NAUJOVIU SKLAIDA

Dr. Genius, suprasdamas, kad stacionariné pagalba
negali i$spresti visy plauciy ligy problemy, pradeda
vieng i§ svarbiausiy savo darby — kvépavimo ligomis
serganciy zmoniy mokyma bei jy jtraukima j aktyvy
dalyvavima gydymo procese. 1988 metais organizuoja-
mas bronchy astmos ligoniy klubas. Toks klubas buvo
pirmasis ne tik Lietuvoje, bet ir Europoje — véliau jie
paplito po beveik visus $alies rajonus ir susibaré i di-
dele asociacija. Visi gerai atsimename pirmasias astma
serganciyjy mokyklas, jy plétra rajonuose. Su Dr. Ge-
niaus vardu susijes Lietuvos pulmonology i$éjimas i
Europos pulmonologijos erdve. Nuo 1991 m. Genius
tampa Europos respiratology draugijos nacionaliniu
delegatu, organizuoja Lietuvos Europos respiratology
draugijos (ERS) nariy asociacija, pradeda rengti tarp-
tautines konferencijas Klaipédoje. Aktyviai dalyvauja
GINA, GOLD komitety darbe. Jo déka plétojama jau
anksciau paties pradéta gydytojy Svietimo pulmono-
logijos klausimais sistema Lietuvoje. Sio darbo tiksla
jis apibrézé taip: Europos ir pasaulio medicinos Ziniy
plétra, kad kuo daugiau gydytojy ir pacienty gauty
i$samia informacija apie visas naujoves. Remiamas
farmacijos kompanijos ,Boehringer-Ingelheim* atsto-
vybés Lietuvoje vercia ir i$leidzia Tarptautines astmos
diagnostikos ir gydymo taisykles (1994), ERS LOPL
profilaktikos ir gydymo taisykles.
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O jo laiskai sergantiems bronchy astma... Pacien-
tai gaudyte gaudydavo tuos laiskus dél jy aiskaus,
suprantamo, praktisko pobudzio. Nestigo démesio ir
LOPL - organizuojami LOPL ankstyvos diagnostikos
ir mokymo kabinetai.

Pacienty mokymo sistema ir kita savo veikla api-
bendrino gausybéje straipsniy ir pranesimuose ERS
kongresuose bei leidiniuose. Lietuvoje turbat nebu-
vo né vieno rimtesnio gydytojy sambirio, kuriame
Genius aktyviai nedalyvauty — tai su parnesimu, tai
diskusijose.

PIRMAUJANTIS SOVIETIJOJE DARBO
ORGANIZATORIUS

Jo veikla pulmonologams gerai zinoma. Negalima pa-
mirsti ir jo darby kituose sveikatos priezitros baruose.
Jau savo gydytojo veiklos pradzioje organizuoja pirmaji
moksleiviy sveikatos kompleksinj patikrinima, kuris
véliau tapo privalomas. Kaip minéta, didelis jo inasas
i greitosios medicinos pagalbos organizavima Lietu-
voje. Jo vadovaujama Klaipédos greitosios medicinos
pagalbos stotis tapo pirmaujanc¢ia Soviety Sajungoje
— pavyzdziu diegiant mokslinio darbo organizavimo
bei gydymo principus. Sukurta visi$kai automatizuota
GMP organizacijos, apskaitos, pagalbos kokybés kon-
trolés, nuolatinio ry$io su miesto gydymo jstaigomis,
kasdienio duomeny perdavimo jomis sistema. Jo ini-
ciatyva organizuota pirmoji Klaipédoje intensyvaus
gydymo palata (reanimacijos). Badinga, kad jau tada
dr. Genius pirmasis sovietijoje darbo apskaitai ir tei-
kiamos pagalbos kontrolei stebéti jdiegia perforuoty
korteliy sistema — bisimos kompiuterizacijos pirm-
taka. Buvo pateikta 13 racionalizaciniy pasialymuy ir
vienas iSradimas. Visg $ios veiklos patirtj apibendrino
tuo metu vadinamoje kandidatinéje disertacijoje. Jam
buvo suteiktas medicinos moksly daktaro laipsnis.

Dla PULMONOLOGIJA, IMUNOLOGIJA

»KIEMO DAKTARU“ IDEJOS PLETOTOJAS

Kitas didelis jo veiklos baras (1976-1994 m.) — Klai-
pédos krasto vyriausiojo terapeuto pareigos. Jo inasas
terapinés pagalbos organizavima tikrai svarus. Supras-
damas, kad sveikatos priezitros negalima susiaurinti
vien tik iki specializuotos medicininés pagalbos orga-
nizavimo, plétojo 1978 m. Pasaulio sveikatos organi-
zacijos Alma Atos konferencijoje paskelbtas pirminés
sveikatos priezitros idéjas. Dél to prasidéjo trintis su
akademiniu medicinos sluoksniu. Kad ir kaip baty, dr.
Geniui priklauso vadinamyjy kiemy daktary, tai yra
$eimos gydytojy, organizacijos Klaipédos kraste suka-
rimas. Jo gana originalios organizacinés idéjos daznai
kirsdavosi su priimamais i§ auks$ciau sprendimais, bet
savo paziuras mokédavo argumentuotai ginti.

EKSPERIMENTU SALININKAS

Niekas negali paneigti jo nuolatinio rapinimosi ir pa-
stangy kelti gydytojuy kvalifikacija, jo praktinio poziario
j iskylancias problemas, reikalavimy moksliskai pagristi
ir eksperimentu iSbandyti ketinama priimti kokj nors
organizacinj sprendima Salies mastu. Jo nuomone, ne
teoriniai modeliai, o tik realiu eksperimentu i$méginti
gali bati diegiami j praktika.

PAGALBA EILINIAM GYDYTOJUI

Keletas asmeninio pobudziy $trichy. Man teko artimai
bendradarbiauti su dr. Geniumi, kaip vyriausiuoju te-
rapeutu, diskutuoti jvairiais sveikatos prieziaros klausi-
mais, planuoti jvairias priemones. Ilgus metus abu dir-
bome gydytojuy atestacijos komisijoje. Mane stebindavo
jo taktas ir pagalba eiliniams atestuojamiems gydyto-
jams. I$ gydytojy pateikiamy veiklos apzvalgy galéda-
vai pastebéti nuolatinj darba su eiliniais ambulatorijy,
polikliniky gydytojais, jo idéjy plétra tarp gydytojy.
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KLINIKINIAT TYRIMAI

Hospitalizavimo dél respiracinio sincitinio viruso
prognozinis modelis per anksti gimusiems (33-35
néstumo savaiciy) kadikiams, remiantis FLIP tyri-
mo duomenimis

Respiracinis sincitinis virusas (RSV) sukelia sun-
kias apatiniy kvépavimo taku ligas. Jos salygoja didelj
prie§ laika gimusiy kadikiy sergamuma. Naujagimiy,
gimusiy iki 35 néstumo savaiciy, plauciai bei imuniné
sistema, kuri yra labai svarbi kovojant su infekcija, néra
iki galo susiformave. Apskaiciuota, jog dél RSV infek-
cijos hospitalizuojama 1-3 proc. iki tol sveiky kadikiy,
o kadikiy, gimusiy tarp 33 bei 35 néstumo savaités,
hospitalizavimo dél RSV daznumas svyruoja nuo 3,75
proc. iki 9,8 proc. Tyrimai rodo, jog tarp 33 bei 35
néstumo savaités gimusiy kadikiy, kuriems yra RSV
rizika, sergamumas bei sveikatos prieziaros sanaudos
panasios j kadikiy, gimusiy iki 32 néstumo savaités.

Irodyta, jog palivizumabas, Zzmogaus monokloninis
antikiinas, yra saugus ir efektyvus mazinant per anksti
gimusiy kadikiy (iki 35 savai¢iy imtinai) RSV infekci-
jos paplitima. Remiantis Impact RSV tyrimo rezulta-
tais, 1999 metais palivizumabas patvirtintas Europoje:
rekomenduojama skirti kadikiams, gimusiems iki 35
savai¢iy imtinai. Remiantis rekomendacijomis, pasyvi
imunoprofilaktika rizikos grupés kadikiams, gimusiems
33-35 néstumo savaite, taikoma tik keliose Europos
Salyse. Pasyvi visy kadikiy, gimusiy 33-35 néstumo
savaite, imunoprofilaktika finansiskai neapsimoka, ta-
¢iau didelés rizikos kadikiams ji galéty bati skiriama.
Tyrimais nustatyti rizikos veiksniai yra chronologinis
amzius, broliy/sesery skaicius, atopija anamnezéje, Zin-
dymo trukmé, pasyvus rakymas gimus, vyriskoji lytis.
Nepaisant §iy duomeny, néra sukurta prognozinio jran-
kio, galin¢io padéti nustatyti, kuriems naujagimiams
hospitalizavimo dél RSV rizika yra didziausia.

Prognozinis modelis buvo kuriamas vadovaujantis
ispany atlikto FLIP tyrimo duomenis, kuriame dalyvavo
183 kuadikiai, gime 33-35 savaite bei hospitalizuoti dél
RSV infekcijos, o kontroline grupe sudaré 371 panasaus
amziaus kadikiai. Pradinis 15 kintamyjy modelis kurtas
taikant 72 proc. diskriminantés funkcija, o plotas po ROC
kreive buvo 0,795. Galutiniame modelyje liko 7 kintamieji:
gimimas + 10 savai¢iy nuo mety laiko pradzios, gimimo
svoris, zindymas < 2 ménesiai, seserys/broliai > 2 mety,
$eimos nariy atopija, Seimos nariy $vokstimas, lytis. Sio
modelio diskriminantiné funkcija — 71 proc., o plotas po
ROC kreive — 0,791. Jautrumas — 0,75, o klaidingai tei-
giami rezultatai — 0,33.

Taigi $is modelis gali bati pritaikytas ir naudojamas
jvairiose Europos $alyse siekiant nustatyti, kuriems ka-
dikiams, gimusiems 33—35 néstumo savaite, yra dide-
lé hospitalizavimo dél RSV rizika, ir taip optimizuoti
profilaktika.

Svokstima sukeliancios rinovirusinés infekcijos
ankstyvame amZiuje pranasauja astmos iSsivystyma
didelés rizikos vaikams

Svokstima sukeliané¢ios virusinés kvépavimo taky
ligos kuadikystéje paprastai yra pirmasis dazniausios
vaikystés létinés ligos, astmos, pozymis. Vis délto di-
delé dalis vaiky, kuriems kadikystéje sergant virusi-
némis ligomis pasireiské Svokstimas, astma nesusirgs.
Tai rodo, jog virusy bei $eimininko veiksniai gali turéti
jtakos astmos patogenezei. Ankstesniuose tyrimuose
buvo siekiama jvertinti galima rysj tarp ankstyvos RSV
infekcijos bei vélesnés rizikos susirgti astma bei aler-
gine liga. Nustatyta, jog rinovirusai yra svarbis pa-
togenai, salygojantys $vokstima ankstyvoje vaikystéje.
Hospitalizavimas dél rinovirusinés infekcijos kadikys-
téje yra ankstyvas astma pranasaujantis veiksnys. CO-
AST tyrimas taip pat parodé, jog ambulatorinis rino-
virusiniy infekcijy salygoto $vokstimo gydymas buvo
reik§mingiausias $vokstimo per ateinancius 3 metus
prognozinis veiksnys. Kitas tyrimas rodo, jog yra rysys
tarp Svokstimo, ambulatoriskai gydant rinovirusine ar
RSV sukelta infekcija, bei nuolatinio $vokstimo penk-
taisiais gyvenimo metais. Taigi $ie duomenys rodo,
jog ligos sunkumas, virusiné kilmé, alerginé sensibi-
lizacija gali turéti jtakos nuolatiniam $vokstimui ir/
ar astmai prasidéti. Visgi reikia papildomy duomeny,
norint tiksliai apibrézti rysj tarp specifiniy virusiniy
$vokstimo epizody ankstyvoje vaikystéje bei astmos
i8sivystymo.

259 vaikai buvo stebimi nuo gimimo 6 metus. Spe-
cifinés virusinés infekcijos sukelto §vokstimo etiologija
bei trukmé buvo vertinama remiantis nosies lavazo,
kultdros ir sudétinio RT-PGR rezultatais. Analizuota,
koks yra rys$ys tarp virusinés infekcijos sukelto $voks-
timo, kity rizikos veiksniy bei astmos i$sivystymo.

90 proc. $vokstimo atvejy nustatyta virusiné kil-
mé. Nuo gimimo iki 3 mety amziaus $vokstimas esant
RSV ($ansy santykis (SS) — 2,6), rinovirusui (SS — 9,8)
bei abiem (rinovirusui ir RSV) (SS — 10) buvo susijes
su padidéjusia astmos rizika sulaukus Seseriy mety.
Tiek rinovirusinés infekcijos $vokstimas (SS — 2,8), tiek
alergija (SS — 3,6) pirmaisiais metais nepriklausomai
padidino astmos rizika 6 mety vaikams. Nuo 3 mety
amziaus rinovirusinés infekcijos salygotas $vokstimas
(§S — 25,6) buvo labiau susijes su astmos i$sivystymu
6 mety amziaus vaikams nei alergija (SS — 3,4). Beveik
90 proc. (26 i$ 30) vaiky, kuriems pasireiské rinovi-
rusinés infekcijos salygotas §vokstimas bunant trejy
mety, sulaukus SesSeriy nustatyta astma.

Taigi tarp ambulatoriskai gydomo virusinés in-
fekcijos sukelto $vokstimo kadikystéje bei ankstyvoje
vaikystéje rinovirusinés infekcijos yra reik§mingiausias
astmos i$sivystymo 6 mety vaikams prognozinis veiks-
nys, kai yra didelé rizika.
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