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Az asthma bronchiale és a kronikus obstruktiv tiidébetegség a l[égutak gyulladdsaval jaré leggyakoribb tiidGbetegsé-
gek. A nemzetkozi és hazai irdnyelvek jol meghatirozzdk a két betegség jellemzdit, diagnosztikdjit és terapidjat.
Mégis, a klinikai gyakorlatban mind gyakrabban észlelhetd a két kérforma egytittes megjelenése, dtfedése. Ez a be-
tegesoport soha nem kertl az iranyelvek alapjdul szolgilé nagy, multicentrikus, randomizilt, kontrolldlt tanulma-
nyokba, ezért az asthma bronchiale és a kronikus obstruktiv tidSbetegség egytittes megjelenésének diagnosztikdjara
és f6leg kezelésére nem taldlunk Gtmutatast. Jelen Osszefoglalé dttekinti az asthma és a kronikus obstruktiv tiidébe-
tegség egylittes megjelenésének klinikai jellemzdit, valamint a mindennapi pulmonolégiai gyakorlatban is alkalmaz-
haté példdkat foglal 6ssze. Orv. Hetil., 2011, 152, 114-118.
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Asthma and chronic obstructive pulmonary disease overlap

Asthma bronchiale and chronic obstructive pulmonary disease are the most prevalent lung diseases characterized by
inflammation of the airways. International and Hungarian guidelines privide proper definitions for clinical symptoms,
diagnostics and therapy of both diseases. However, in everyday clinical practice, overlap of asthma and chronic ob-
structive pulmonary disease has become more frequent. As guidelines are mainly based on large, multicenter, ran-
domized, controlled trials that exclude overlap patients, there is a lack of diagnostic and especially therapeutic
strategies for these patients. This review summarizes clinical characteristics of asthma and chronic obstructive pulmo-
nary disease overlap, and provides daily practical examples for its management. Orv. Hetil., 2011, 152, 114-118.
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A Csaladorvosi gyakorlat rovatunk
gondozojanak ajanlisa

A haziorvosi gyakorlatban a 1égz8szervi betegek komoly
megjelenési aranyt képviselnek. Leggyakrabban és leg-
tobben bandlis és akut tiinetekkel jelentkeznek. Ezek-
nek a betegeknek az ellitisa nem okoz nagy problémat.
Anndl inkdbb az idilt tidSbetegeké, akiknek egy akut
megbetegedés nagyobb fenyegetést jelent.

Problémat jelent az is, hogy az obstruktiv tiidémeg-
betegedések némenklatardja az utébbi évtizedekben
viltozott, és az idGsebb haziorvosok szdmira még az
asthma jelenti a legfontosabb, néha az dltaluk ismert
egyediili korképet.

Az asthma bronchinle definicidja szerint reverzibilis,
inkdbb a gyulladdsos tiinetek altal jellemzett és gyakran
mar fiatalkorban elkezd6dé betegség, amelynek keze-
lése tobb egymasra épiild 1épcsén alapul. A véltozatosan
kialakulé tiinetek miatt a pulmonolégiai terminusok sem
mindig a kezelésr6l, hanem gyakran a menedzselésérél
sz6lnak. A terdpids eszkOztr az utdbbi évtizedben jelen-
tésen boéviilt, a betegek szamara egyszeribb és sokkal
hatékonyabb lett, lehetGséget ad a 1épcsSzetes tiinetek
miatti [épcsSzetes kezelésre. Nagy el6relépést jelentett a
sprayk, discek és turbubalerek megjelenése, amelyeket az
aktudlis panaszok szerint tudnak a betegek alkalmazni.
A csaladorvosok ma mar ritkdn kényszeriilnek vénas hor-
gltagitok addsara.
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A nalunk is meghonosodott angol nyelvii terminolé-
gia (chronic obstructive pulmonary disease) idiilt obstruk-
tiv tidémegbetegedésnek tartja a ritkdn reverzibilis,
gyakrabban progressziv korképet, amely mar a felnétt-
korban, jellemz&en tobb évtizedes dohanyzas utan kez-
dédik. Ha a beteg ezen a szenvedélyén nem viltoztat,
a progresszié minden terdpia ellenére megdllithatatlan.

Magyarorszigon mindkét kérképben a gyodgyszeres
terapia bedllitdsat és a betegek [égzésfunkcidjanak ellen-
Orzését jellemzGen a tiidégondozoéi hilézatban végzik,
ami nagy segitség a hiziorvosoknak.

A héaziorvosi gyakorlatban azonban a két betegség
nem kilonil el litvinyosan, hiszen tiineteik nagyfok-
ban hasonléak és a jellemzdGen tiineti terapiaként alkal-
mazhatd gyogyszerek is részben azonosak. A tid&gyo-
gyaszok rendelésein megjelendknél is igen gyakori a
COPD és az asthma tiinetei kozotti atfedés (overiap).
Ilyenkor az evidenciak helyett a kezelGorvos tapaszta-
lataira alapitja a terapia beallitdsit. Ezekrdl az dtfedések-
6l sz0l a kovetkezd kozlemény.

A kozelgé influenzaszezonban nagyon fontos mind-
két betegségcsoportban az influenza elleni védGoltas fel-
ajanlasa, s6t, a hdziorvos rabeszélése a pneumonia elleni
véddoltisra is legalabb 3 évente.

Rurik Imre dr.

Roviditések

COPD = kronikus obstruktiv tiidébetegség; FEV| = erdltetett
kilégzési masodperctérfogat; FVC = er6ltetett vitalkapacitds;
GINA = Global Initiative for Asthma; GOLD = Global
Initiative for Chronic Obstructive Lung Discase; ICS = inhald-
ciés kortikoszteroid; LABA = inhaldcids hosszt hatdst béta-
agonista; LTRA = leukotriénreceptor-antagonista; SR teofillin
= lassu felszivodasa teofillin

Az asthma bronchinle dltaliban reverzibilis obstruktiv
ventildciés zavarral, légati gyulladédssal, nyalkahartya-
odémaval és bronchialis hiperreaktivitassal jaré kronikus
tiidSbetegség. Gyakrabban jellemzi a fiatalkori kezdet.
Vezetd tinetei a rohamokban jelentkezd nehézlégzés,
kohogés, mellkasi nyomasérzés, a tiid6 felett hallhat6 si-
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polds és bagds. A tiinetek hitterében a dontSen kismé-
retd (<2 mm atmérdji) légutakat érinté kontrolllatlan,
dltaliban cozinofil sejtes gyulladdsos folyamat all [1].

Az asthma terdpias 1épes6it az 1. tablazat foglalja ma-
gaban [1]. A fenntartd, rendszeresen adott terapia célja
a tiinetek optimalis kontrollja, kozel fiziologids 1égzés-
funkcié és teljes tiinetmentesség elérése (tgynevezett
kontrolldlt dllapot). Amennyiben a beteg hetente tobb
mint kétszer nappali tiineteket észlelt vagy rohamoldé
gyogyszerre szorul, illetve amennyiben fizikai terhelhe-
tGsége korlatozott, éjszakai tlinetei vannak vagy 1égzés-
funkciés paraméterei eltérnek a fiziologiastol, agy a te-
rapids Iépes6kon feljebbi 1épés javasolt (akdr egy fenti
tlinet izolalt megjelenése esetén is). A nemzetkozi ajan-
lds (GINA — Global Initiative for Asthma) a fentiek mel-
lett a jov6ben az asthmakockazat csokkentését is java-
solja az dllapotromldsok szamanak csokkentése révén.
Asthma esetén fél éves kontrollalt llapot utin vissza-
1épés javasolt a terdpids 1épcsSkon [1].

A kronikus obstruktiv tiddbetegséy (COPD) prog-
ressziv, nem teljesen reverzibilis léguti sztkiilettel jaro
megbetegedés. A COPD kérfejlédése soran a kiilon-
boz8 gizok ¢és partikulumok belégzése kapesan alakul
ki légati, dontSen neutrofil sejtes gyulladas és kovet-
kezményes léguti szlkiilet. Eurépiban és hazankban a
COPD kialakuldasiban a legfontosabb kockazati té-
nyez6 a dohdnyzds. Altalaban 40 éves kor felett jelent-
kezik [2].

A COPD nemzetkozi és hazai iranyelvben szerepld
stlyossdgi stadiumait, illetve az egyes stlyossigi 1ép-
cs6khoz tartozd terapids javaslatot a 2. tablazat szem-
lélteti. A kilonbozd 1épcsGkon felsorolt kezelés rendre
a korabbi [épcsé terapidja mellett (és nem helyett) alkal-
mazandé [2].

Lathatd, hogy az asthma bronchiale és a COPD ke-
zelésében alkalmazott gyogyszerek bizonyos mértékd
atfedést mutatnak, azonban a kezelés alapelve teljesen
eltér a két betegség esetében.

Asthma bronchialéban a terapias 1épcsékon (1. tabla-
zat) kétiriny mozgas lehetséges. A kezelés gerince az
inhal4ciés kortikoszteroid (ICS)-terapia, amely igazol-
tan javitja a betegek 1égzéstunkcidés paramétereit, mér-
sékli a tlineteket, csokkenti az exacerbatiok gyakorisdgat

Step 1 Step 2

Step 3

Step 4 Step 5

Sz. ¢. rohamoldo kezelés

RABA (,,rapid acting beta2-agonist”) sziikség esetén

(RABA) A felsoroltak koziil EGY

A felsoroltak koziil EGY

EGY v. TOBB hozzdadisa | EGY v. TOBB hozziadisa

Kis dozisa ICS

Kis dozisa ICS + LABA

Kozepes vagy nagy dozisa
ICS + LABA

D. o. szteroid (a lehet§
legalacsonyabb adag)

A fenntarto kezelés LTRA

lehet&ségei

Kozepes vagy nagy dozist ICS | LTRA
Kis dézisa ICS + LTRA
Kis dézisu ICS + SR teofillin

Ant IgE
SR teofillin

ICS = inhaldcids kortikoszteroid; LABA = hosszi hatast béta-agonista; LTRA = leukotriénreceptor-antagonista; SR teofillin = lasst felszivodasa

teofillin; step = 1épesé [1]
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2. tiblazat

| A COPD sulyossdgi stidiumai [agynevezett GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease) -stidiumok] [2]

A COPD I-IV sulyossagi fokozataiban ajanlott fenntartd kezelés

sebészi kezelés?

tartds oxigénkezelés (kronikus
1égzési elégtelenség esetén)

| inhaldciés gliikokortikoidok (a megel6z6 évben >3 exacerbatio)

egy vagy tobb elhtiz6do hatdst horgtagitd addsa, 1égzésrehabiliticio

rovid hatasa antikolinergikum és/vagy p2-agonista sziikség szerint

a kockazati tényezdk kertilése (dohanyzds!), influenzavakcinacio

FEV, > 80%
tiinetmentes

50% < FEV, < 80%

30% < FEV, < 50%
panaszos

FEV, < 30%
vagy
kronikus 1égzési vagy
jobb szivfél-clégtelenség

igazolhat6 légati obstrukci6 (FEV /FVC < 70%)

I. enyhe I1. kozépsulyos

I11. salyos | IV. nagyon stlyos

és a rohamold6 gyégyszerek sziikségletét, valamint a
mortalitast. JelentSs lokalis vagy szisztémds mellékha-
tassal kifejezetten ritkdn kell szimolni, azonban a bete-
gek egytittmkodését gyengitheti egy pszichés tényezd,
a ,szteroidfébia” jelensége [1]. Amennyiben a kis dé-
zisi ICS-kezelés nem elégséges a tinetek megfeleld
kontrolljahoz, dézisemelés vagy hosszt hatistt béta-2-
agonista (LABA) hozzidadasa leggyakrabban jon sz6ba
leggyakrabban. Az inhalaciés LABA készitmények hoz-
zdaddsa kivalé tinetkontrollt biztosit, azonban bizo-
nyos mellékhatdsokkal — bar nagyon ritkin — szdmolni
kell (tremor, tachycardia, anxietas). LABA csak ICS-
védelem mellett adhat6é asthmaban. Forgalomban van-
nak ICS-LABA kombinéciék egy inhalacids eszkozben
is, amelyek alkalmazdsa sorin magasabb adherencia ér-
hetd el, mint két inhaldciés eszkoz esetén. Toviabbi lehe-
t6ség az ordlis leukotriénreceptor-antagonista (LTRA)
terapidval torténd kiegészités, amely kiillondsen széna-
nathaval szovédott esetékben célszerd, hiszen ezen ké-
szitmények az allergids rhinitis tiineteit is hatékonyan
csOkkentik [1].

A fentieckkel szemben COPD esetében a betegség
progresszidjaval a terapias 1épcs6kon (2. tablazat) csak
felfelé torténd lépéseket engedélyez az ajanlis, mérsé-
kelten stlyos COPD-ben egy vagy tobb hosszt hatasa
horgtagito alkalmazasit javasolja (ez lehet LABA, hossza
hatasa antikolinerg inhaldcids gyogyszer, SR teofillin,
illetve akar valamennyi egytittesen). Az ICS-kezelés
sziikségességével kapcsolatos irodalom nem egyértelmd,
csak sulyos és nagyon stlyos esetben, kiilonosen olyan
betegeknél javasolt bevezetése a hosszt hatdst horgta-
gitok mellett, ahol gyakoriak az akut allapotromlasok [2].

Asthma és COPD egyiittes megjelenése

A magyar lakossidg tobb mint harmada dohdnyos, és az
asthmas betegek kozott is hasonlé ardnyban taldlunk do-

hidnyzé betegeket [3]. Ezekben a betegekben a léguti
gyulladis az asthmara jellemzd eltérések mellett szaimos,
a COPD-re tipusos elviltozast is mutat. Az asthma és a
COPD egyiitt is el6forduld korképek, az asthmas bete-
gek mintegy 20%-dndl igazolhaté COPD is [4].

COPD-s betegek korében végzett szdmos vizsgilat
igazolta, hogy sok esetben mutathat6 ki allergids meg-
betegedés, és horgtagitok alkalmazasakor a léguti obst-
rukci6 is jelentSsen csokkenthetd, vagyis részben rever-
zibilis [5]. Ebben a betegcsoportban a COPD asthmas
jellegli tulajdonsidgokkal és asthmdra jellemzd6 gyulla-
ddsos mintdzattal is rendelkezik.

Mar az 1960-as években felmeriilt, hogy az asthma és
a COPD a légutakat érint6 megbetegedés eltéré meg-
jelenési formaja, ami ,,holland hipotézis”-ként vonult be
a pulmonolégiai kdztudatba. Szamos tanulmdny foglal-
kozik e betegcsoport pontosabb meghatirozasaval, il-
letve az asthma és a COPD fenotipizéldsaval [6].

Hogyan hatarozhat6 meg az asthma
¢s a COPD egyiittes el6fordulasa?

A legkézenfekvébb magyarizat: mind az asthma, mind a
COPD gyakori, nagy betegcsoportot érinté megbetege-
dések, ezért statisztikai szimitdsokkal is megalapozhatd
viszonylag gyakori egyiittes el6forduldsuk. A klinikai
megfigyelések valoban alatimasztjak, hogy az asthma és
a COPD egyiitt is megjelenik. Egy nagy amerikai bizto-
sitotarsasag vizsgalata szerint a COPD-asthma egytittes
el6fordulasa (,,asthma/COPD overlap”) jelentGsen na-
gyobb koltségli betegesoportot jelent, mint a csak
asthmaban vagy COPD-ben szenvedd betegek. Altali-
ban a kozépkort és id6sebb populicié érintett, és a kolt-
ségek legjelentSsebb részét a koérhizi kezelés teszi ki

[7].

2011 m 152. évfolyam, 3. szam

ORVOSI HETILAP
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Asthma bronchiale COPD

e dohdnyzas

e perzisztal6 1égati obstrukcid

e nem reverzibilis 1égati obstrukeiéd

o évek 6ta fenndlld, nem kontrollalt asthma
e gyakori exacerbatio

e 45 ¢éves kor feletti beteg

e igazolhat6 allergia

e jelentds reverzibilitdst mutatd, de nem normalizalédé 1éguati obstrukcid
e bronchialis hiperrreaktivitds

e 45 ¢éves kor feletti beteg

® nem vagy keveset dohanyzok

Az ,,asthma/COPD overlap”
definicidja

A nemzetkozi tanulmanyok a variabilis, de nem teljesen
reverzibilis [éguti obstrukciét mutatd betegeket soroljak
ebbe a csoportba [8].

Az asthma bronchinle kovlefolyisa soran
kialakulo COPD

Evek 6ta asthmaban szenvedd betegekben a megfelel
terdpia ellenére a 1égzéstunkcié progressziv médon be-
szlikiilhet. Az ilyen esetek tobbsége a kozépkora vagy
idGsebb asthmas betegek korébdl kerdl ki, és tobbségiik
dohanyos. Asthmds betegségiik kezdetén ezekben a be-
tegekben a légati obstrukcid rovid hatdst horgdtagi-
téra a normilis tartomdnyba keriilt (FEV| a referencia
>80%-a), vagy jelentSs reverzibilitist mutat (broncho-
dilatator adasa utdn a FEV, >12% és 200 ml-rel novek-
szik). A megfeleld kezelés ellenére azonban tobb év utan
a légzésfunkcié mar nem normalizilhaté, a 1égati obst-
rukcié allandésul és irreverzibilissé valik. A hattérben
feltehetSen légati kotdszovetes atépiilés all. A léguti
gyulladas ebben az altalaban stlyos asthmds csoportban
a COPD-ben jellemz6 eltéréseket is mutatja. Ezért a
perzisztalé léguti obstrukciét mutatdé asztmds betege-
ket — akiknél a COPD-re jellemz6 klinikai megjelenés
is észlelhetd — az ,asthma/COPD overlap” csoportba
soroljuk.

COPD-hez tarsulo asthma

A COPD definici6 szerint nem reverzibilis 1égati obst-
rukciot feltételez: bronchodilatator addsa utin a FEV /
FVC <70% és a FEV| <80%. COPD-ben szenvedd bete-
gekben mégis sok esetben igazolhaté részleges rever-
zibilitds horgotagitok adasa utan, illetve a fenntartéd
kezelés rendszeres alkalmazdsa mellett. Ilyen, nagy varia-
bilitdst és jelent6s reverzibilitist mutatd esetekben egy-
idejtileg fenndllé asthma valészinG, ezért ezeket a
betegeket is az ,,asthma,/COPD overlap” csoportba so-
roljuk.

A stlyos és idGszakosan a nagyon stlyos (GOLD III:
bronchodilatator addsa utin FEV /FVC <70%, FEV,
50-30% kozotti és GOLD IV: bronchodilatator addsa
utan FEV /FVC <70%, FEV, <30%) stidiumt betegek

az alkalmazott kezelés hatdsira enyhébb GOLD-
staidiumba kertilnek.

Nézziink egy konkrét példat! Otvenéves, erés dohd-
nyos, parlagtii-allergids, tipusos COPD-s klinikai tiine-
tekkel rendelkezd férfi 1égzésfunkcidjaban FEV /FVC
<70%, FEV, 45%. A stlyos (GOLD I1I stddium) COPD-
nek megtelelen gyakori exacerbatiok miatt inhaldcios
kortikoszteroid (ICS), hossz hatast (2-adrenerg-re-
ceptoragonista (LABA) és egyéb timadaspontd hosszt
hatasa horg6tagitd kezelést (példaul hossztt hatasa
antikolinerg horgdtigitd) alkalmazunk, révid hatasa in-
halacids terapiaval kiegészitve. A beteg a kezelés mellett
fokozatosan javul, néhany honap malva légzéstunkcidja-
ban a FEV| 60%-ra novekszik. A jelentds reverzibilitds
miatt asthmas komponens feltétleniil felmeril. Ilyen
esetben nincs klinikai vizsgalatokkal megerGsitett evi-
dencidn alapul6 irdnymutatds a kezelés viltoztatasara.
Asthmadnak tartva hagyjuk el az antikolinerg hossza ha-
tdst horgbtagitor és tartsuk meg az ICS-kezelést? Vagy,
tekintve, hogy aktudlisan a beteg COPD-je a 1égzéstunk-
ci6 alapjan kozépsalyos (GOLD II) staidiumnak megtfe-
lels, hagyjuk el az ICS-t és csak LABA-ra valtsunk, meg-
tartva a mdsik hossza hatdsa horgStagitét? Evidencidn
alapulé irdnyelvek hidnyaban ilyen esetekben a kezels-
orvos tapasztalata irdinyadd. Barmely médositas a keze-
lésben jelentésen ronthatja a beteg tiineteit, jogos tehat
a kérdés, hogy hogyan viltoztassuk, illetve valtoztas-
suk-¢ egyaltalin a kezelést. Mig asthmdban az iranyel-
vek pontosan meghatirozzik a terapids 1épcsén torténd
fel- és lelépést, COPD-re nincs ilyen irinymutatis.

Kovetkeztetések

Az asthma és a COPD egytittes megjelenése gyakori kli-
nikai probléma, az erre hajlamosité tényezéket a 3. tib-
lizar foglalja 6ssze. Altaliban 45 év feletti, kozépkora
és 1dGsebb betegek érintettek. A rendszeres 1égzésfunk-
cids vizsgilat és a reverzibilitds pontos meghatarozasa
mindkét korkép esetében a diagnosztika alapja. A rendel-
kezésre 4ll6 iranyelvek — bar meghatirozzik az ,,asthma/
COPD overlap” csoportot — a terdpidra pontos irany-
mutatast nem adnak. A kezelésben mindkét koérképre
javasolt terdpidk kombinacidja alkalmazhat6, de nincs
tisztazva, hogy kell-e és ha igen, hogyan valtoztatni a
kezelésen javulds vagy romlds esetén. A szerzOk javaslata
a fixalt obstrukciot mutatd, korabban asthmas fenoti-
pust, dohanyos, ma mar asthma,/COPD egytittes meg-
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jelenést mutatdé betegek kezelése sorin a kovetkezd:
asthma tiineti kontrollszint alapjan torténd terdpia,
amely — nem megfelel6 kontrollszint és COPD-s
fenotipus esetén — kiegészitheté hossza hatdst antiko-
linerg szerrel. A masik oldalon, bizonyos reverzibilitast
¢és az asthma tineteit mutaté COPD-s betegek eseté-
ben — a tineti kezelésként felfoghaté — egy vagy tobb
hosszt hatdst horgtigité terdpia mellett elfogadhaté az
asthmairdnyt, kontrollszintnek megfelel6 kezelés is.
Ez tartalmazni fogja a gyulladdsgatldsra és exacerbatiok
megel6zésére alkalmas ICS hatdanyagot, és emellett
— a légzéstunkcid és tiinetek fiiggvényében — a horgti-
gité molekulit is. Fontos azonban kihangsulyozni,
hogy a fenti kezelési lehet6ség a szerz6k véleményét
titkrozi. A jovében randomizalt klinikai vizsgilatok és
a valé életbdl szirmazéd adatok lennének sziikségesek
az asthma/COPD egyiittes megjelenését mutatd be-
tegcsoport legmegtelel6bb kezelési protokolljanak meg-
hatdrozasa céljabol.
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