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SAZETAK Astma je poznata od davnina, ali je tek od polovice pro§log stoljec¢a izdvojena od ostalih bolesti s te§kim disanjem [poput sréane
ili bubreZne astme te kroni¢ne opstruktivne plu¢ne bolesti (KOPB)]. Krajem XX. stoljeca prepoznata je kao vazan javnozdravstveni problem,
kao uzrok onesposobljenosti, medicinskih tro§kova i preventabilnih (sprecivih) smrti. Astma je najées¢a kroni¢na bolest djecje dobi i medu
10 najceséih bolesti odrasle dobi. Podaci o prevalenciji astme ovisili su o elementima astme Koji su istraZivani, simptomima, razini provedene
dijagnostike, potrosnji lijekova ili dobnoj skupini. Kvalitetna, standardizirana i izjednacena istraZivanja o prevalenciji astme (International
Study of Asthma and Allergy in Children, ISAAC) posljednjih 15-ak godina pokazuju da se pojavnost astme razlikuje do 20 puta u raznim dijelo-
vima svijeta, od 0,7% u Macau do 18,4% u Skotskoj. Nova istraZivanja Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) nasla su da srednja svjetska pre-
valencija astme iznosi 4,5%. Rezultati studije ISAAC provedene u viSe Zupanija Hrvatske pokazuju da pripadamo zemljama s niZom do srednje
visokom prevalencijom astme, od 5 do 8% u dobi od 14 godina. Posljednjih desetljeca pratio se porast broja oboljelih od astme, do 50% svakih
10 godina, a nedavna istrazZivanja pokazuju da je dalji porast prevalencije astme zaustavljen, barem u zemljama s visokom prevalencijom.
Prema troSkovima zdravstvenog novca smatra se da je astma na 5. mjestu. Mortalitet od astme nije visok (0,23/100.000 stanovnika) i smanjuje
se u posljednjih 30-ak godina, ali je ve¢inom mogao biti sprijeCen. Danas se smatra da je 1 od 250 smrti u svijetu uzrokovana astmom.

KLJUCNE RIJECI astma, epidemiologija, prevalencija, tro§kovi lije¢enja, javnozdravstveno znacenje

SUMMARY Asthma has been known since ancient times, and in the middle of the last century it was separated from other diseases
associated with heavy breathing (like cardiac or renal asthma and COPD). By the end of the twentieth century, asthma was recognized as a
significant public health problem causing incapability, high healthcare costs and preventable deaths. Asthma is the most common chronic
childhood disease and also among the ten most common diseases in adults. The results of asthma prevalence studies depend on investigated
elements, symptoms, established diagnosis, drug costs as well as age groups. The qualitative and standardized investigations on asthma prev-
alence (International Study of Asthma and Allergies in Childhood, ISAAC) performed in the last 15 years have pointed to a large variation in
the prevalence rates, thus showing that up to 20 different prevalence rates have been recorded in various parts of the world: from 0.7% in Ma-
cau to 18.4% in Scotland. New investigations of the World Health Organization (WHO) have shown that the medium world prevalence rate of
asthma is 4.5%. Results of the ISAAC study conducted in many Croatian counties show that Croatia belongs to a group with lower to medium
high asthma prevalence, i.e. 5-8% at the age of 14 years. In the last decades, the number of asthmatic patients has been increasing up to 50%
every ten years. Recent researches have indicated that the further increase of asthma prevalence has been stopped, at least in countries with
high prevalence rates. With regard to healthcare costs, asthma ranks 5" place. Mortality rate of asthma is not high (0.23/100.000 inhabitants)
and has been reduced in the last 30 years. However, in most cases it could have been prevented. At present it is considered that 1 out of 250
deaths in the world is caused by asthma.
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Astma je tisuélje¢ima poznata kao bolest. Rije¢ astma
% grékog je podrijetla, izvedena je iz korijena rije¢i koji
znaci puhati i oznacava disanje s teSko¢om ili dah-

koje se mijenja u kratkom razdoblju spontano ili na primi-
jenjenu terapiju”. Od tada je astma (ne bronhalna astma)
posebna (pluéna) bolest diSnih putova. Tesko disanje uz pi-

tanje. PoCetkom XX. stoljeca astma je bila Sirok medicinski
pojam, Kkoji se pripisivao svakoj bolesti s teSkim disanjem te
je ukljucivala sekundarnu bolest pridruZenu primarnoj bu-
breZnoj ili sréanoj bolesti (1). Od 1958. godine kada je odrZan
Cibin simpozij (2) astma je definirana ili, bolje receno, opi-
sana kao ,,stanje osobe s opseZnim suZenjem diSnih putova

skanje ili sviranje u prsima zbog popustanja srca ili u sklopu
renalne insuficijencije nije viSe sréana ili bubreZna astma,
nego je tendencija to¢no dijagnosticirati bolest srca ili bu-
brega koja je dovela do oslabljenog rada tog organa, a koja za
posljedicu ima simptom teSko disanje, izmedu svih ostalih
simptoma, npr. ishemijska kardiomiopatija itd.
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Razdvajanje astme i kroniCne
opstruktivne plu¢ne bolesti

Golem porast interesa za bolesti diSnih putova dogodio
se 1952. godine kada se u Londonu tijekom nepovoljnih
atmosferskih prilika dogodilo nekoliko tisuéa smrti zbog
guSenja i jo§ znatno viSe egzacerbacija diSnih bolesti (3).
Nakon toga €ist zrak postao je obveza i ugraden je u za-
konske odredbe, a zapocet je niz istraZivanja. Vijece za
medicinska istraZivanja u Velikoj Britaniji (British Medi-
cal Research Council, MRC) napravilo je standardizirane
upitnike i mjerne ljestvice za procjene stupnja zaduhe
(MRC-ova ljestvica dispneje), kao i standardiziranu de-
finiciju bolesti kroni¢nog bronhitisa, koja je prikladna
za klini¢ka i epidemiolo$ka istraZivanja (4). Na taj nacin
kroni¢ni bronhitis postao je jedna od prvih bolesti uopce
koja je definirana za svrhu epidemioloSkih studija. MRC
je definirao kroni¢ni bronhitis kao ,kroni¢ni produktivni
kaSalj najmanje tri mjeseca u godini, tijekom dvije uzasto-
pne godine”. Tada se nije obratila pozornost na simptom
piskanja (wheezing) ili dijagnozu astme, tako da se iz rezul-
tata istraZivanja tih godina ne moZe puno zakljuciti o epi-
demiologiji astme. Prvo medunarodno uskladeno nastoja-
nje za razlikovanje astme i kroni¢ne opstruktivne pluéne
bolesti (KOPB) vodio je britanski lijeCnik Charles Fletcher
na Cibinu simpoziju 1958. godine (5) i tek je od tada pocelo
bolje razlikovanje ovih dviju velikih bolesti diSnih putova
s opstruktivnim smetnjama ventilacije. Brojni lije¢nici i
ugledni znanstvenici diljem svijeta ulozili su velik trud u
istraZivanja astme i KOPB-a. Danas je uvrijeZeno misljenje
i prihvadeno stajaliSte da su astma i KOPB dvije razliCite
i posebne bolesti prema etiologiji, patogenezi, patofizio-
loSkim osobitostima, fenotipskim znacajkama i klinickim
prezentacijama bolesti ukljucujudéi fizikalni pregled i sta-
tus bolesnika, pojavnosti i teZini egzacerbacija, komorbi-
ditetu, prisutnosti respiracijske insuficijencije u uznapre-
dovalim stupnjevima bolesti, atopijskoj dijatezi, biomar-
kerima, vrsti stani¢ne infiltracije bronhalne sluznice, re-
modeliranju bronhalne muskulature i stijenke ukljucujuci
krvne Zile, radioloSkim promjenama strukture pluénog
tkiva, terapijskom odgovoru na razne grupe lijekova, pri-
rodnom tijeku bolesti i ofekivanom trajanju Zivota, pro-
gnozi bolesti i mortalitetu. Zbog toga specijalist pulmolog
treba provesti kompleksan dijagnostic¢ki postupak (detalj-
na anamneza, fizikalni pregled, pretrage plué¢ne funkcije,
stani¢ne i molekularne analize) kako bi razlikovao astmu
i KOPB. Kada se taj postupak provede cjelovito i korektno
interpretira, u ve¢ine bolesnika moZe se sa sigurnoscéu reci
da bolesnik ima astmu ili KOPB. U manjeg broja bolesnika
postoji astma/KOPB fenotip, za koji moZemo reci da od-
govara sindromu preklapanja (,overlap”) (6). Ovaj fenotip
astma/KOPB odnosi se klini¢ki preteZno na bolesnike ko-
jima je dijagnoza astme postavljena prije 40. godine Zivo-
ta, a u kasnijoj dobi imaju ireverzibilnu opstrukciju diSnih
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putova, iako ¢ak i nisu pus$aci, pa zadovoljavaju Kriterije i
za KOPB. Smatra se da takvih bolesnika ima 13 - 20% (7).
Osobno mislim da éemo s razvojem medicinske znanosti i
poboljSanjem laboratorijskih metoda u skoroj buduénosti
modi jos bolje razlikovati astmu i KOPB i da ¢e se u skupini
bolesti s opstrukcijom diSnih putova iskristalizirati jos ne-
koliko novih entiteta.

Epidemioloska istrazivanja o astmi
Epidemiolo$ki podaci o bilo kojoj bolesti po¢inju definici-
jom te bolesti. Ovo pravilo osobito se tiCe astme. Rezultati
ucestalosti astme razliCiti su ako se epidemiolosko prace-
nje astme definira prema upitniku o simptomima astme ili
ako se broje samo osobe kojima je astmu dijagnosticirao li-
jeCnik, ili ako sama osoba procjenjuje ima li astmu (self-re-
ported) ili ako se broje podaci o potros$nji lijekova za astmu
itd. Ako se promatra samo jedan simptom astme bilo kada
u Zivotu (piskanje ili sviranje u prsima, engl. wheezing) pri
praéenju djece Skolske dobi, tada se dobivaju najvisi po-
stoci prevalencije, npr. prevalencija u Novom Zelandu od
27,2% ili 6,3% u Kini. Medutim ako se za kriterij astme rabi
pozitivno inhalacijsko provokacijsko testiranje metakoli-
nom (kao pokazatelj bronhalne hiperreaktivnosti), tada je
prevalencija astme u Novom Zelandu 20%, a u Kini 4,1%.
Kada se pri epidemioloSkom istraZivanju astme prati pita-
nje ,astma bilo kada tijekom Zivota”, rezultati prevalencije
su visi nego kada se prati ,sadasnja astma tijekom posljed-
nje godine dana”. Prevalencija ,sadaSnje astme” na Novom
Zelandu iznosi 9,1%, a u Kini 1,9% (8). Podaci o prevalenciji
astme dodatno se mijenjaju ovisno o dobnoj skupini u kojoj
se prate, radi li se o maloj djeci, adolescentima ili odraslim
osobama itd. Medunarodna zajednica prepoznala je ovaj
metodoloski problem te je poCetkom 90-ih godina proslog
stolje¢a napravljeno nekoliko standardiziranih i izjedna-
¢enih epidemioloskih postupaka u istraZivanju ucestalosti
astme u odraslih, IstraZivanje Europske zajednice o respi-
racijskom zdravlju (9).

U djece je istraZivanje prevalencije astme provedeno u
sklopu studije ISAAC (International Study of Asthma and
Allergy in Childhood) (10). Studija je tih godina provedena
u 56 zemalja te je pokazala da prevalencija astme varira od
niske (2-3%) u isto¢noj Europi, Grcékoj, Indoneziji, Indiji i
Etiopiji, do visoke (0ko 20%) u Velikoj Britaniji, Australiji i
Novom Zelandu. Na kraju faze I u istraZivanju ISAAC na-
deno je da se prevalencija astme u 155 zemalja svijeta razli-
kuje ¢ak do 20 puta. Stoga je odlu¢eno da se provede ISAAC
faza II, gdje se osim standardiziranog upitnika provode i
brojne dijagnosti¢ke metode, poput koZnog alergolosSkog
testiranja, bronhoprovokacijskog testiranja hipertoni¢nom
otopinom, analize vrijednosti IgE-genotipizacija, ali i uzi-
manje uzoraka kuéne praSine i endoksina, kako bi se pro-
cijenila razina ekspozicije (11). Smatra se da je uzrok vazne
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SLIKA 1. PREVALENCIJA ASTME U SVIJETU (37)

razlike u prevalenciji astme prijelaz ruralnog stanovnistva
u gradove te ,zapadnjacki” nacin Zivljenja. David Strachan
je 1989. godine objavio analizu 17.414-ero djece koja imaju
peludnu groznicu te je uocio da je pojava sezonskog aler-
gijskog rinitisa obrnuto proporcionalna veli¢ini obitelji, tj.
broju djece (12). Ova je studija rezultirala pojavom ,higijen-
ske dijateze”, koja je i danas na snazi i medu najcitiranijima
u alergijskim bolestima. Ugledni epidemiolog pretpostavio
je da smanjena izloZenost djece infekcijama u ranoj dobi,
zbog poboljSanja osobne higijene, boljeg standarda i sma-
njenja broja ¢lanova obitelji, dovodi do ¢eS¢ih atopijskih
bolesti. Inace, porast astme prati i porast ostalih alergij-
skih bolesti te paralelno raste i prevalencija egzema i aler-
gijskog rinitisa (13). Astma i alergije nisu isti pojam, one se
preklapaju, ali postoje alergijske bolesti bez astme i astma
bez alergije. Ove ¢injenice osobito je vazno poznavati u di-
jagnostickom procesu oboljelog od astme (14). Cijelu situa-
ciju dodatno komplicira ako je osoba s astmom pusac (15).

Prevalencija astme

Prevalencija astme u svijetu danas se krece izmedu 1-18%,
ovisno o zemljopisnim podrucjima (16). Smatra se da po-
stoji 300 milijuna oboljelih, a da ¢e 2020. godine biti 400
milijuna bolesnika s astmom (17). NajviSa prevalencija as-
tme nalazi se u Velikoj Britaniji, Novom Zelandu i SAD-u,
zapravo u zemljama engleskoga govornog podrucja (slika
1). U odnosu na razlicite rase, nema znacajnih razlika u
prevalenciji astme, ali je primijecen razli¢it odgovor na li-
jekove, pri Cemu afroameric¢ki gradani imaju znatno loSiji
odgovor na beta2-agoniste dugog djelovanja (LABA), ¢ak
i kada ih redovito uzimaju s inhalacijskim kortikosteroi-
dom (18). Prema rezultatima ECRHS-a prevalencija astme

SLIKA 2. TRENDOVI PREVALENCIJE ASTME U
ZEMLJAMA S RAZLICITOM UCESTALOSTI ASTME (24)

Niska

/

u Europi varira od 2 do 3,3% u Italiji, Spanjolskoj, Njemad-
koj, Austriji, Grékoj i Estoniji, te od 8 do 11,9% u Velikoj
Britaniji, Novom Zelandu i Australiji. NajniZa prevalenci-
jaunavedenom istraZivanju bila je 0,7% u Macau, dokje u
Skotskoj zabiljeZena visoka prevalencija od 18,4%. Upravo
zbog navedenih razlika Svjetska zdravstvena organizacija
(SZ0) provela je svoj upitnik (World Health Survey, WHS)
na 178.215 ispitanika u 70 zemalja. Da bi se smatralo da
ispitanik ima astmu, trebao je odgovoriti pozitivno na jed-
no od tri pitanja, a sva su se ticala posljednjih 12 mjeseci
- imate li dijagnozu astme postavljenu od lije¢nika, uzi-
mate li lijekove za astmu i imate li piskanje (sviranje) u pr-
sima. Iz ovog istraZivanja proiziSao je rezultat da globalna
prevalencija astme iznosi 4,5% (19). Navedena studija na-
vodi velik problem §to su 24% bolesnika s astmom pusSaci.
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Upravo pusSenje smatra se jednim od glavnih problema u
neuspjehu smanjenja zdravstvenih tro§kova povezanih s
astmom.

U Hrvatskoj je prevalencija astme ispitivana takoder pre-
ma standardiziranoj studiji ISAAC u viSe centara. Rezultati
su pokazali da prevalencija atopijskih bolesti raste tijekom
2000-tih godina u odnosu na nekoliko ranijih desetlje-
¢a (20). Prevalencija astme u Hrvatskoj srednje je visoka i
krece se izmedu 5-8% u djece i srednjoSkolske mladeZi. U
gradu Zagrebu prevalencija simptoma astme (wheezing) ti-
jekom 12 mjeseci u djece u dobi od 14 godina bila je 2003.
godine 6,02% (21), u Primorsko-goranskoj Zupaniji u isto
vrijeme, na uzorku djece iste dobi istom metodologijom
piskanje je bilo prisutno u 8,4% djece (20), dok je u Medi-
murskoj Zupaniji piskanje bilo prisutno u 5,1% djece (22).
Prema ovim rezultatima prevalencija astme u djecjoj dobi
niZa je u kontinentalnoj Hrvatskoj nego u mediteranskom
dijelu Hrvatske.

Tijekom nekoliko posljednjih desetlje¢a uocen je porast bro-
ja oboljelih od astme, do 50% svakih 10 godina (23). U po-
sljednje se vrijeme u svijetu primjecuje plato porasta astme,
barem u zemljama s visokom prevalencijom (24), ¢ini se da
je dalji porast prevalencije astme zaustavljen, i u djece (25) i
u odraslih (26) (slika 2).

Troskovi zbrinjavanja astme

Prema troSkovima zdravstvenog novca smatra se da je as-
tma na 5. mjestu, jer se kumuliraju tijekom cijelog Zivota.
Direktni troSkovi ukljucuju troSkove bolnickog lijeCenja i
potro$nju lijekova, a indirektni troSkovi gubitak radnih i
Skolskih dana. U Sjedinjenim Ameri¢kim DrZavama (SAD)
biljeZi se na godinu 10 milijuna posjeta lijeCnicima zbog as-
tme ili 500.000 hospitalizacija. Analize troSkova vezanih za
astmu pokazuju da su oni u posljednje vrijeme veéi nego u
proslom desetljecu, iako je smanjen broj hospitalizacija, kao
i posjeta hitnim sluZbama. Takoder su smanjeni izostanci s
radnog mjesta i iz Skole. Smatra se da su ovim poZeljnim
smanjenjima pridonijeli bolji lijekovi. Ipak ukupni troSko-
vi po glavi bolesnika s astmom povecani su tijekom prvog
desetljeca XXI. stoljeca (u SAD-u iznose 5322 $) u odnosu na
iste troSkove u zbrinjavanju astme po bolesniku u posljed-
njem desetljeéu XX. stoljeca (3802 $), pretezno na racun
vecih troSkova za lijekove u astmi. Isto tako, u novije vrije-
me duljina bolni¢kog lijeCenja skratila se od 9,3 dana na 6,4
dana po bolesniku s astmom (27). Lije€enje nekontrolirane
astme koSta viSestruko skuplje nego lijeCenje dobro kontro-
lirane astme, smatra se do 3000 eura viSe po bolesniku na
godinu. EkonomsKi troSkovi astme na razini cijele Europe
za sve osobe s astmom iznose 17 milijuna eura na godinu.
Gubitak produktivnosti zbog astme Europu koSta 9,8 mili-
juna eura na godinu (28). Podaci u Hrvatskoj pokazali su da
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je 12,5% bolesnika bilo hospitalizirano, dok je 35,2% bole-
snika imalo hitne intervencije u prethodnoj godini. Medu
njima 42,5% bolesnika s astmom ima ograni¢enje dnevnih
aktivnosti tijekom prethodne godine, a 70% bolesnika osje-
¢alo je smanjenu ucinkovitost na radnome mjestu zbog as-
tme, Sto jasno pokazuje koliko bolesnicima s astmom njiho-
va bolest utjece na Zivot (29).

Astmaijavnozdravstveno znacenje

Tek u drugoj polovici XX. stoljeéa (od 1965. godine) as-
tma je dobila javnozdravstveno znacenje, prepoznata kao
uzrok onesposobljenosti, medicinskih troSkova, kao i pre-
ventabilnih smrti. Astma je najéeS¢a kroni¢na bolest djec-
je dobi i medu najcescih 10 bolesti odrasle dobi. Gledajudi
ukupan broj bolesnika s astmom, najveci je broj oboljelih
do 5. godine Zivota. U polovine bolesnika astma se javlja
do 10. godine Zivota, ¢eSé¢e u muskog spola, da bi nakon
puberteta astma bila ¢eSce bolest Zenskog spola (30). Zbog
velikog javnozdravstvenog znacenja astme Svjetska zdrav-
stvena organizacija i Nacionalni institut za srce, pluca
i krv iz Bethesde, SAD, pokrenuli su inicijativu za astmu
1995. godine, iz koje su proiziSle najcitiranije smjernice
za dijagnostiku i lijeCenje astme GINA (Global Initiative
for Asthma) (16). Svakih nekoliko godina revidiraju se sve
objavljene klini¢ke studije i znanstvena istraZivanja iz po-
drucja astme te se obnove i ugrade nova saznanja u dija-
gnostiku i lijeCenje astme.

Mortalitet u astmi

Smrtnost se od astme, nakon uvodenja kvalitetnih protu-
upalnih lijekova, znacajno smanjila, ali i dalje postoji. Mor-
talitet od astme postao je predmet istrazivanja kada je uocCe-
na epidemija smrti zbog astme u Novom Zelandu 60-ih i 70-
ih godina proSlog stoljeca. Tada je prevalencija mortaliteta
porasla10 puta u 5 godina! Smatra se da su ove smrti bile po-
vezane s povecanom uporabom izoproterenola i fenoterola
te je ukidanjem tih lijekova doSlo do znacajnog smanjenja
broja smrtnih slucajeva zbog astme (31). Sredinom 90-ih u
Novom Zelandu mortalitet od astme iznosio je 0,5/100.000
bolesnika s astmom (32). Postoje konzistentni podaci u lite-
raturi da je mortalitet od astme viSi u osoba crne rase nego
u Bijelaca, ali ti podaci ne vrijede za hispano-latinsku rasu.
Jedna od teorija jest socioekonomska situacija, kao i slabija
dostupnost zdravstvene zaStite u Crnaca, Sto rezultira pove-
¢anom smrtnos$céu od astme u crnackoj rasi.

Danas se smatra da jedna od 250 smrti nastaje zbog astme, a
vedina je mogle biti sprijeCena, jer se radi o bolesnicima na
suboptimalnoj dugotrajnoj medicinskoj skrbi i o kaSnjenju
davanja pomodi u zavrSnome teSkom napadaju astme (16).
Drugacije reCeno, mortalitet od astme na globalnoj razini
danas je 0,23/100.000 i znacajno je niZi nego prije 30-ak go-
dina (33). U Europi na godinu umire zbog egzacerbacije as-
tme 180.000 osoba oboljelih od astme (34).




Epidemiologija i znaCenje astme

b zaxkijucak

Na kraju, s obzirom na veliku vaZnost astme, kao i alergij-
skih bolesti, od kojih se smatra da u Europi boluje oko 60
milijuna ljudi, a u svijetu ¢ak oko milijarde osoba, postoji ve-
lika potreba za daljim istraZivanjima. Lije¢ni¢ka stru¢na or-
ganizacija Europska alergoloSka akademija (EAACI) i orga-
nizacija bolesnika Europsko udruZenje bolesnika s astmom
i KOPB-om (EFA) smatraju da su prioritetna istraZivanja u
ovom podrucdju uspjeSna prevencija, u¢inkoviti ljekoviti tre-
tman i to¢na dijagnostika (35). Posljednjih godina istaknuta
je vaZnost zasebnih endotipova astme. Endotip bi, prema
skupini istraZivaca pri Europskoj i Americ¢koj akademiji za
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