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TJELESNO OPTERECENJE I BRONHALNA REAKCIJA U ALERGIJSKOJ ASTMI (EIB)

PHYSICAL LOAD AND EXERCISE-INDUCED BRONCHOSPASM

Gordan Vidovié¢

Hrvatska udruga zdravstvenih djelatnika u koSarci

SAZETAK

Tjelesno opterecenje se smatra nefarmakoloskim,
neimunoloskim, dakle nespecificnim bronhoprovo-
kativnim stimulusom koji u vecine oboljelih od astme
izaziva bronhokonstrikciju. Malo je studija koje su
ispitivale bronhalnu reakciju nakon testa tjelesnim
optereéenjem u zdravih i rinitiara, kao 1 utjecaj
nespecificne bronhalne reaktivnosti i preosjetljivosti
disne sluznice na veli¢inu te reakcije. Usprkos
prihvaéenog stava da je konstantni protokol tjelesnim
opterecenejm efikasniji od progresivnog u provokaciji
bronhospazma, rijetka su istrazivanja koja su izravno
usporedila dva testa tjelesnim optereéenjem, a rezultati su
kontroverzni.
Kljucne rijeci: astma uzrokovana vjezbanjem, bronho-
spazam uzrokovan vjezbanjem, PEFR,
spirometrija, test tjelesnog opterecenja
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SUMMARY

Exercise is a non-pharmacological, non-immu-
nological, non-specific stimulus which causes
bronchoconstriction in most asthmatic patients. Only a
few studies have investigated bronchial reaction to
exercise in normal and rhinitis subjects or the effect of
non-specific bronchial reactivity and allergy on the
intensity of bronchial reaction. Although the opinion that
constant exercise stimulates bronchospasm more
effectively than the incremental protocol has been widely
accepted, few studies have directly compared the two
exercise tests, and the results are controversial.

Key words: exercise-induced asthma, exercise-induced
bronchospasm, PEFR, spirometry, exercise
tolerance test
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UvOD

Odgovor oboljelih od astme na tjelesno opterecenje
ovisi o tezini opstrukcije diSnih putova prije tjelesnog
opterecenja. Ako prije tjelesnog optereéenja postoji
odredeni stupanj bronhoopstrukcije, radni kapacitet moze
biti snizen, a minutna ventilacija ve¢a nego kod zdravih
osoba za usporedni intenzitet tjelesnog rada. Takoder je
primije¢eno da kod usporednih opterecenja osobe
oboljele od astme imaju vecu proizvodnju laktata i nizi pH
arterijske krvi od zdravih osoba (31). Kao posljedica
otpustanja kateholamina i kod astmaticara i kod zdravih
osoba u tijeku tjelesnog opterecenja dolazi do
bronhodilatacije (12). Medutim, za razliku od zdravih,
kod gotovo svih astmati¢ara nakon tjelesnog opterecenja
dolazi do razvoja bronhoopstrukcije, ako je intenzitet
opterecenja dovoljno jak. Pojava bronhospazma
izazvanog tjelesnim opterecenjem naziva se "Exercise-
Induced Bronchospasm tj. EIB (EIB u novijoj literaturi; u
starijoj literaturi - Exercise-Induced Asthma -EIA). U
mnogih blagih astmaticara EIB je jedina manifestacija
bolesti (47).

PATOFIZIOLOSKIASPEKTIEIB

Patofiziologija EIB nije do kraja razjasnjena.
Mehanizam pojave bronhoopstrukcije u EIB pokusava se
objasniti s nekoliko teorija: 1) teorija hiperosmolalnosti
bronhalne sluznice; 2) teorija izmjene topline (teorija
reaktivne hiperemije) i 3) teorija refleksnog
bronhospazma.

Teorija hiperosmolalnosti

Teorija hiperosmolalnosti stanica bronhalne sluznice
smatra da se zbog gubitka vode tijekom hiperpneje u TO
povecava osmolalnost bronhalne sluznice s posljedi¢nim
oslobadanjem posrednika upale (histamin, leukotrieni,
prostanglandini) i njihovim konstrikcijskim u¢inkom na
glatku muskulaturu (45,11). Pretpostavlja se da je
djelovanje medijatora kod EIB drugacije nego nakon
drugih bronhokonstriktornih stimulusa (alergena).
Naime, nakon tjelesnog opterec¢enja nespecificna
bronhalna reaktivnost se prema navodima veéine autora
ne mijenja (56,15,49), za razliku od akutnog izlaganja
alergenu kod kojeg se nespecifi¢na bronhalna reaktivnost
pojacava(13).

Teorijaizmjene topline (teorija reaktivne hiperemije)

Teorija izmjene topline smatra da nakon hladenja
respiratorne sluznice zbog hiperpneje, nastaje naglo
zagrijavanje respiratorne sluznice po prestanku tjelesne
aktivnosti. Neka istrazivanja su pokazala da u astmaticara
nakon prestanka tjelesnog opterecenja dolazi do znacajno
brzeg zagrijavanja sluznice bronha nego u osoba koje
nemaju astmu (14). Zagrijavanje nastaje zbog
vazodilatacije i pojatanog protoka krvi kroz sluznicu, a
poveéana propusnost malih krvnih zila uzrokuje razvoj
edema. Vazodilatacija i edem sluznice uzrokuju
opstrukciju diSnih putova (teorija reaktivne hiperemije)
(31,42.46).

U prilog ovim teorijama govore i rezultati studija koji
pokazuju da na jacinu EIB utjeCe nivo ventilacije i
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atmosferski uvjeti inspiriranog zraka (§to je veca
ventilacija, niza temperatura i relativna vlaZnost
inspiriranog zraka, to je ve¢i gubitak vode 1/ili topline, te
jacabronhoopstrukcija) (38,53).

Teorija refleksnog bronhospazma

Teorija refleksnog bronhospazma (2) smatra da
dolazi do stimulacije bronhalnih C-vlakana i brzo
adaptiraju¢ih receptora cCime se aktiviraju aksonski
(lokalni) i vagalni refleksi s posljedi¢nim otpustanjem
neuropeptida (supstancija P, neurokinin A) i acetilkolina.
Te tvari uzrokuju kontrakciju bronhalnih glatkih misica,
edem bronhalne sluznice, ekstravazaciju plazme i
hipersekreciju sluzi (6,27,42).

Najvjerojatnije se radi o preplitanju sva tri
patogenetska mehanizma u nastanku EIB (55) kako je
prikazano na Slici 1:

Slika 1. Patogeneza EIB (preuzeto iz: Virant i sur,
1992.)

Figure 1. Pathogenesis of EIB (adapted from Virant et
all 1992.)
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Postojanje i mehanizam nastanka kasne reakcije
nakon tjelesnog opterecenja su jo§ uvijek kontroverzni
(31,47). Postoje brojni radovi koji potvrduju pojavu
ponovnog bronhospazma 3-12 sati nakon oporavka od
bronhospazma koji se javlja neposredno iza TO (19,25),
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dok s druge strane brojni radovi tu tvrdnju negiraju
(37,51). Poznato je da se kasna bronhalna reakcija javlja
nakon izlaganja alergenu, a ne javlja nakon bronhalne
provokacije s histaminom, metakolinom ili izokapni¢kom
hiperventilacijom (36). Prema tome ona nije nespecifi¢ni
odgovor koji slijedi nakon bilo koje vrste provokacije,
nego se javlja iza specifitnog stimulusa (25). Osim
upitnosti postojanja kasne reakcije iza TO, nerazjasnjena
je 1 njezina prevalencija kre¢e se od 10-50% (19,51).
Proturje¢nost rezultata vezanih uz istrazivanje kasne
reakcije nakon TO moze se jednim dijelom objasniti
velikim razlikama u metodama i dizajnu navedenih
studija.

Nakon spontanog povla¢enja simptoma EIB, TO
ponovljeno 40 minuta do 3 sata iza inicijalnog TO nece
dovesti do razvoja istih simptoma, §to nazivamo
refrakternim periodom. Mehanizam ovog fenomena nije
jasan. Postoje teorije o depleciji medijatora, protektivnom
djelovanju kateholamina (1), te protektivnom djelovanju
prostaglandina. Rezultati nedavnog istrazivanja dokazali
su porast metabolita prostanglandina PGD, u urinu (9-
alfa, 1lbeta-PGF,) 30 i 90 minuta nakon tjelesnog
optereCenja u osoba sa simptomima EIB (43).
Ublazavanje simptoma EIB vjezbama zagrijavanja prije
glavne tjelesne aktivnosti smatra se u¢inkom refrakternog
perioda. Refrakternost postoji samo za tjelesni napor, a ne
iza druge stimuluse (npr. alergene) (47).

Alergijai EIB

Povezanost atopije s bronhalnom reakcijom
izazvanom tjelesnim optereCenjem jo§ uvijek nije
razjasnjena. Malo je studija koje su istrazivale taj
problem. Prisutnost alergije se moze definirati s obzirom
na rezultat koznog prick testiranja, razinu ukupnog IgE i
razinu specificnog IgE u serumu. Pojedine studije ukazuju
da je porast ukupnog IgE povezan s bronhalnom
hiperreaktivno$cu na tjelesno optereéenje (5), dok druge
to nisu utvrdile (3). Pronadeno je da osobe s EIB imaju
znacajno vecu razinu specifiénog IgE od osoba koje
nemaju EIB, ali i da ne postoji povezanost izmedu
apsolutnog pada FEV| i razine specifi¢nog IgE u serumu
(22). Takoder ne postoji povezanost izmedu apsolutnog
padaFEV, iprosjecne veli¢ine urtike u KPT (5).

KLINICKASLIKAEIB

EIB se tipi¢no javlja nakon prestanka, a ne tijekom
tjelesne aktivnosti, obi¢no nakon 3-8 minuta intenzivnog
tjelesnog rada. Simptomi su najjace izrazeni 8-15 minuta
nakon rada i nestaju spontano unutar 60 minuta. Javljaju
se tipicni simptomi bronhospazma: dispneja, stezanje u
prsima, kasalj, sviranje u prsima (31,47). Kod nekih
astmatiCara simptomi dispneje prisutni su i tijekom
tjelesnog napora, a smatra se da je to posljedica bazalno
prisutne jace bronhoopstrukcije i hiperreaktivnosti, lose
opce tjelesne kondicije, te dugog trajanja i varijabilnosti
intenziteta napora (32). Nakon $to se simptomi EIB
povuku, nastupa refrakterni period koji traje izmedu 40
minuta i 3 sata. Pravilno upotrijebljeno znanje o
refrakternom periodu moze pomoéi u izvrSenju aktivnosti
u normalnom zivotu i kod sportasa (6). Kasna reakcija
javlja se prema nekim autorima kod 10-50% osoba s

pozitivnim EIB, ve¢inom 4-6 sati iza TO i ima odreden
klinicki znacaj. Spontane noéne egzacerbacije dispneje u
slucaju postojanja kasne reakcije mogu se povezati s
napornom tjelesnom aktivnoscu tijekom dana. Intenzitet
klinicke slike ovisi o:

1. tezini i trajanju TO (tezina klinicke slike raste s
poveéanjem intenziteta i trajanja tjelesne aktivnosti,
ali do odredenog nivoa: najjaci simptomi su nakon
6-8 minutnog tjelesnog opterecenja, dok se
produzenom tjelesnom aktivnos¢u simptomi nece
pojacati, nego ¢ak mogu i oslabiti) (56)

2. wrsti napora (klinicka slika bit ¢e teza kod napora s
konstantnim intenzitetom, nego kod napora s
postepenim povecanjem intenziteta, tréanje izaziva
tezu klinicku sliku od tenisa ili nogometa) (56)

3. vanjskim ¢imbenicima (hladan, suh zrak dovodi do
jacih tegoba od toplog i vlaznog) (12)

4. periodu zagrijavanja i hladenja (kratki sprint prije
glavne aktivnosti, kao i postepeno smanjenje
intenziteta rada na kraju tjelesne aktivnosti smanjuje
tezinu klinicke slike)

5. karakteristikama osobe koje podrazumijevaju:

* razinu opce tjelesne kondicije (osobe s boljom
kondicijom imaju manje izrazene simptome) (31)

* bazalna nespecifi¢na bronhalna reaktivnost (slabije
su izrazeni simptomi kod osoba s manjom
bronhalnom reaktivno$¢u u mirovanju)

* patoloska stanja nosne sluznice (nosna opstrukcija
smanjuje filtraciju, grijanje i vlaZenje inspiriranog
zraka, te pojacava simptome EIB) (42).

Testovi tjelesnim opterecenje za utvrdivanje EIB u
klini¢koj praksi

Dijagnoza EIB temelji se na anamnezi i ispitivanju
ventilacijske funkcije plu¢a nakon standardnih protokola
tielesnog opterecenja (47,55). Tipicni anamnesticki
podatak je pojava dispneje i kaslja u prvim minutama
nakon prestanka tjelesne aktivnosti, a moze se javiti i u
osoba koje nisu astmaticari. Na EIB treba posumnjati u
slu¢aju pojave tipi¢nih simptoma bronhospazma nakon
tielesnog opterecenja, kao i pojave nespecificnih tegoba
vezanih uz tjelesno optere¢enje u op¢im i profesionalnim
uvjetima (izolirani kasalj, nelagoda u prsima,
nepodnosenje TO adekvatnog tjelesnoj kondiciji) (42).
Diferencijalna dijagnoza obuhvaca disfunkciju glotisa,
ekstratorakalno ili intratorakalno suzenje traheje, loSu
kondiciju, okultnu kardijalnu ili pulmonalnu bolest, te
hipokapniju zbog hiperventilacije (19,37,51).

Test tjelesnim optereCenjem provodi se u
specijalizi-ranim laboratorijima za ispitivanje kardio-
respiratorne funkcije na razli¢ite nacine: na pokretnoj
traci (4,8,23,36), bicikl ergometru (20.51), veslackom
ergometru ili testom sa stepenicama. Test se moze
izvoditi i slobodnim tréanjem na otvorenom (48,51) ili
tijekom redovitog treninga sportasa (9). Klinicki
dijagnosticki test za dokazivanje EIB je test tjelesnim
opterecenjem koji se u laboratorijskim uvjetima izvodi
kao konstantni protokol na pokretnoj traci ili na bicikl-
ergometru, prema preporukama European Respiratory
Society (ERS) i American Thoracic Society (ATS) . Oprez
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priizvodenju testa potreban je u trudno¢i, te kod bolesnika
s epilepsijom (8).

Prije izvodenja testa tjelesnim opterecenjem treba
prekinuti uzimanje slijede¢ih lijekova: bronhodilatatora (-
adrenergicki agonisti 24-48 h prije testiranja, ipratropij
bromid 24 h, teofilin 72 h), antihistaminika (4 dana prije
testiranja), kromolina (24 sata prije testiranja), kofeina (na
dan testiranja) .

Test zapocCinje mjerenjem pluéne funkcije
(spirometrijskim mjerenjem) ¢ime se odreduje bazni
forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi (FEV,) i/ili
bazni vr$ni ekspiratorni protok (PEFR). Slijedi TO
najéesée kroz protokole na pokretnoj traci i slobodnim
tr€anjem na otvorenom. Testiranje traje 6-8 minuta uz
intenzitet rada 80% maksimalne frekvencije srca za dob
ili intenzitet rada kojim se postize minutna ventilacija
pluéa 15-22 puta veéa od predvidenog FEV,
(submaksimalni konstantni test) . Spirometrijsko ili PEFR
mjerenje obavljase 1,3, 5,7, 10, 15,20 i 30 minuta poslije
tjelesnog opterecenja. Najveci pad ventilacijske funkcije
plucéa ocekuje se 5 minuta iza optereéenja (28). Po
preporukama European Respiratory Society (ERS) i
American Thoracic Society (ATS) indeksni pad FEV,2
10% nakon testa tjelesnim optereCenejm smatra se
pozitivnim bronhokonstriktornim odgovorom . Iako se
veéina autora pridrzava tih smjernica (8,51), neki pad
FEV, za 15% (2,47), a neki pad FEV, za 20% (6). EIB
mozemo klasificirati prema padu vrijednosti FEV, ili
PEFR u: blagi (10-15%), umjereni (25-35%), srednje
teski (35-50%) i teski (viSe od 50%) stupanj (20). Veéina
autora se slaze daje mjerenje FEV, pouzdanije obzirom na
veliku intraindividualnu varijabilnost PEFR. S druge
strane, odredivanje PEFR je jednostavnije, brze i jeftinije.
Zaneke sportase bit ¢e potrebno testiranje pluéne funkcije
uciniti prije i poslije njihovih redovitih sportskih
aktivnosti, jer u laboratorijskim uvjetima nije moguce
primijeniti dovoljno jak podrazaj .

lako je prema preporukama ERS i ATS
submaksimalni konstatni test standardni test za
dokazivanje EIB , pojedini autori za provokaciju EIB
koriste progresivni test (10,22) koji se inace upotrebljava
za odredivanje aerobnog i anaerobnog kapaciteta (40,43).
Smatra se da je konstantni protokol efikasniji za
evaluaciju EIB od progresivnog protokola iz dva razloga:
1) visoka razina ventilacije potrebna za provokaciju EIB
postize se kod progresivnog protokola tijekom prekratkog
perioda i 2) period zagrijavanja (manje opterecenje u
pocetku progresivnog protokola) moze oslabiti
bronhokonstrikciju (17,40). Medutim, rezultati rijetkih
istrazivanja koja su usporedivala dva protokola su
kontroverzni (5,10).

Dijagnosticki znacaj EIB kod oboljelih od astme
Dijagnoza EIB kod astmaticara ne moze se postaviti
na temelju rezultata nespecifi¢nog bronhoprovokativnog
testa histaminom ili metakolinom. Prisutnost EIB se ne
moze iskljuciti na temelju negativnog histaminskog ili
metakolinskog testa. Zbog toga je kod astmatiara s
anamnestickim podatkom o nedostatku zraka nakon (ili
tijekom) tjelesnog optere¢enja indicirano napraviti test
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tielesnim optere¢enjem. Za klinicke potrebe testiranje
tielesnim optere¢enjem nije jako senzitivno, ali je vrlo
specificno za dijagnozu astme (51). Posebno se
primjenjuje udjece.

Neprepoznat i nekontroliran EIB moze znaéajno
utjecati na kvalitetu zivota smanjujuéi nivo tjelesne
aktivnosti u op¢im i profesionalnim uvjetima, te bavljenje
sportom. Pravilnim terapijskim pristupom EIB se moze
do te mjere kontrolirati da ne remeti normalan ritam Zivota
niti intenzivno bavljenje sportom (47).

MIJERE PREVENCIJE EIB

Prevencija je primarni pristup u terapiji EIB. Provodi
se nefarmakoloskim i farmakoloSkim mjerama
(31,42,47). Planiranje i provodenje ovih mjera nije
jednako u svih osoba: znacajna je razlika izmedu
vrhunskog sportasa koji postize maksimalno tjelesno
opterecenje, osobe sa svakodnevnim umjerenim tjelesnim
aktivnostima, te u osoba kojima je tjelesni napor sastavni
dio profesionalnih aktivnosti. Kod takvih zanimanja
potrebno je naglasiti moguénost nastanka EIB tijekom
rada, posebno u astmaticara, kao i vaznost provodenja
prevencije u zanimanjima s kontinuiranim dugotrajnim
tjelesnim opterecenjem uz izlozenost hladno¢i (30).

Nefarmakoloske mjere

Prepoznavanje i dijagnosticiranje problema su
osnovni koraci u prevenciji EIB. Slijedi ih odgovarajuca
edukacija bolesnika. U djece i sportaSa s tim problemom
moraju biti upoznati njihovi roditelji i sportski treneri.

Redovita umjerena tjelesna aktivnost sa svrhom
poboljsanja i odrzavanja aerobnog kapaciteta vazna je u
prevenciji i kontroli simptoma (39). Optimalan je trening
intenziteta 75% maksimalne sréane frekvencije, a provodi
se najces¢e hodanjem ili laganim tréanjem (jogging) u
trajanju od 30 minuta tri puta tjedno. Vjezbe zagrijavanja
u trajanju najmanje 10-15 minuta obvezno prethode
svakoj tjelesnoj aktivnosti (izazivanje refrakternog
perioda). Nakon tjelesnog optereéenja potrebno je
provoditi vjezbe opuStanja ili postupno smanjivati
intenzitet vjezbanja.

Prije tjelesne aktivnosti preporuca se izbjegavati
ostale provociraju¢e Cimbenike kao Sto je udisanje
alergenaiiritansa diSnog sustava, te vjezbanje neposredno
nakon uzimanja obroka. Neophodno je pravodobno i
ispravno suzbijanje respiratornih infekcija, provodenje
odgovaraju¢e terapije kroni¢ne astme protuupalnim
lijekovima, te rjeSavanje funkcionalne i mehanicke
opstrukcije nosa (npr. alergijski rinitis, polipi nosa).
Preporuceno je izvoditi tjelesnu aktivnost u prostorijama s
toplim 1 vlaznim zrakom. Pri vjezbanju na otvorenom,
zagrijavanje i vlazenje zraka moze se postic¢i pokrivanjem
nosa iusta. Usvajanje navike polaganog, dubokog ritma
disanja je vazno za sve astmatiCare, pa tako i u prevenciji
simptoma EIB.

Aktivnim sportasima u prevenciji i kontroli
simptoma EIB moze pomo¢i rezim postepenog povecanja
intenziteta tjelesnog opteretenja, desetminutne vjezbe
zagrijavanja pri maksimalnom intenzitetu opterecenja, te
postepeni prekid tjelesne aktivnosti.
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Farmakoloske mjere

Prvi izbor u terapiji su inhalacijski pripravei B,
agonista i kromolina (26,31,47). B, agoniste kratkog
djelovanja u koje ubrajamo salbutamol i terbutalin treba
primijeniti 15 minuta prije tjelesne aktivnosti, a trajanje
bronhodilatatornog ucinka je 4-6 sati. Od B, agonista
dugog djelovanja upotrebljava se salmeterol. Rezultati
novih istrazivanja o djelovanju salmeterola dokazuju
pojavu bronhoprotektivne tahifilaksije: éetiri tjedna od
poéetka redovite primjene lijeka bronhoprotektivni
ucinak se gubi devet sati iza inhalacije. Ovo je u
suprotnosti s op¢im miSljenjem da redovita uporaba
salmeterola §titi od pojave simptoma EIB tijekom 12 sati
(26,29). Stoga se danas bolesnicima preporuca uzimanje
salmeterola barem 30 minuta prije tjelesne aktivnosti, au
slu¢aju potrebe drugu dozu mogu primijeniti nekoliko sati
nakon pocetka tjelesne aktivnosti.

U usporedbi s oralnim pripravcima ,agonista,
primjena inhalacijom ima prednost zbog brzeg pocetka
djelovanja i1 ucinkovite primjene malih doza bez
nuspojava. Mehanizam njihovog djelovanja temelji se na
relaksaciji glatkih misi¢a bronha i pretpostavljenom
uc¢inku na stabilizaciju membrane mastocita Cime
sprjeCavaju otpustanje medijatora. 3, agonisti pokazuju
uspjes$nost u prevenciji simptoma EIB u 90% slucajeva.
Medunarodni olimpijski odbor (International Olympic
Committee - I0OC) dozvoljava primjenu salbutamola,
terbutalina i salmeterola u inhalaciji tijekom sportskih
natjecanja (16,31), dok je njihova oralna primjena
zabranjena jer u tom obliku pokazuju ergogene osobine
povecanjem kratkotrajnog anaerobnog kapaciteta. Kod
inhalacijske primjene, takvi u¢inci nisu primijeceni (28).
13, agonist fenoterol je zabranjen zbog metaboliziranja u p-
hidroksiamfetamin.

Od kromolina u upotrebi su natrijev kromoglikat i
nedokromil (nije registriran u Hrvatskoj). Optimalan
ucinak se postize uporabom 20 minuta prije tjelesne
aktivnosti. lako ne uzrokuju bronhodilataciju lijekovi ove
skupine sprijeavaju ranu i kasnu pojavu simptoma EIB
(48). Osim ucinka na stabilizaciju membrane mastocita,
smatra se da ovi lijekovi djeluju i na upalne stanice i
zivéane zavrSetke kolinergi¢kih vlakana. Protektivni
ucinak kromolina traje 1-2 sata, pri ¢emu nisu zamijecene
nuspojave. Dozvoljena je njihova uporaba tijekom
sportskih natjecanja (16,34). Primjenom kromolina
uspjesnost u prevenciji simptoma EIB iznosi 70% (34). U
pojedinim slu¢ajevima uspje$Sno se kombiniraju s
,agonistima (21).

Slabiji ucinak pokazali su teofilinski pripravci,
antihistaminici (24), antikolinergici, blokatori kalcijevih
kanala i alfa-agonisti. U pojedinim slucajevima navedeni
lijekovi mogu se primijeniti u kombinaciji s lijekovima
prvog izbora - pripravcima ,agonista i kromolina.

Od novijih lijekova u uporabi su dva oblika
antileukotrienskih pripravaka: antagonisti leukotrienskih
receptora (zafirlukast, montelukast) i inhibitori 5-
lipoksigenaze (zileuton) (7,53). Rezultati istrazivanja o
djelovanju montelukasta ukazuju da u 23% slucajeva
dolazi do potpunog protektivnog ucinka, a u 25% postoji
vrlo mali ili nikakav odgovor (35). Protektivni ucinak
traje 20-24 sata nakon jednokratne oralne doze. Zbog
jednostavne primjene i odsutnosti nuspojava ovi lijekovi
postali suu kratkom razdoblju vrlo popularni. Nedavno su
provedena usporedna klini¢ka istrazivanja o razlikama u
ucinkovitosti montelukasta i salmeterola. Montelukast se
u tim istrazivanjima pokazao kao lijek izbora u prevenciji
simptoma EIB pri dugotrajnijoj primjeni. U tijeku
cetvrtog do osmog tjedna primjene salmeterola zabiljezen
je znatan pad njegove ucinkovitosti zbog pojave
bronhoprotektivne tahifilaksije (39). IOC je dozvolio
natjecateljima uporabu montelukasta i ostalih antagonista
leukotriena tijekom sportskih natjecanja.

Ucinkovitost u prevenciji simptoma EIB zamijecena
jepriinhalaciji pripravaka heparina i furosemida. Heparin
je pokazao ve¢i bronhoprotektivni ucinak od natrij-
kromoglikata. Mehanizam djelovanja je nepoznat; upitno
je djelovanje putem inhibicije otpustanja posrednika
upale iz mastocita (44). Furosemid uéinkovito prevenira
simptome EIB, ali osnovni nedostatak je pojac¢ana diureza
pri ve¢im dozama (50). Inhalacija kortikosteroida
potrebna je kao osnovna (kroni¢na) terapija astme, te
nema ucinka kao akutna preventivna terapija EIB (41).
Lijekovi koji se primjenjuju u prevenciji simptoma EIB ne
sprijeCavaju u potpunosti ograni¢enje protoka zraka u
bronhima. Njihov protektivni ucinak slabi porastom
intenziteta tjelesnog opterecenja ili padom temperature
zraka. Lijek koji tijekom ljeta omogucuje umjerenu
tielesnu aktivnost bez pojave simptoma, ne mora
neophodno djelovati i na simptome pri ve¢em naporu ili
pri zimskim sportovima. Izbor lijeka moze se u bolesnika
laboratorijski provjeriti izlaganjem bolesnika
kontroliranom tjelesnom opterec¢enju. U sluéaju pojave
simptoma usprkos primjene ovih lijekova potrebno je
preispitati dijagnozu EIB.
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