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1.VBOJI



1.1 UcTopujaT OpoHXMjaTHe acTMe

Hako cy mpBu 3amucH O acTMaTHYHUM TeroGama mponHahenu y Xujepornuduma jour y
BpeMe crapor Erummnra, mocToje IOKa3W Ja ce 3a acTMy 3HAJO M Ipe TOr IEepHOoja.
Otkpuha, 10 KOjUX ce JI0ILI0, TOBOPE YIIaBHOM O JIeUeHhY aCTMaTUYHHUX Teroda koje ce
CacTojaio y MHXaJIMpamky Tapa MEIIABUHA Pa3HHX Orybaka ca KpajiuM OpPOHXOIUIATATOPHUM
epexrom. TepmuH ,,actMa‘“ motuue u3 ['puke peum ,,aa3ewH’ Koja O3HAYaBa JaXTame -
U3/1aX ca OTBOPEHHM YCTHMA - OLITap Aax, ¥ MPBHU IyT CE M0jaBUO y TPYKO]j €TICKO] OEMH
- ,,Anujama“.(1)

VY ,,Corpusu Hypocraticumu®, nenmy Xwumokpara (460 -360 m.H.e), olla MEIUIIMHE,
acTMa ce IpBHU IIyT MOMHUEC Ka0 MEAWIMHCKU TepMuH.Huje NoBOJBHO jacHO na nu je
XUIOKpaT CXBaTao acTMy Kao KIMHHYKHA €HTUTET WIM caMO Kao cuMmnToM. Mehytum,
jacHo je 1a je OpOHXHMTHYHH CIla3aM MOBE3MBAO ca OJpel)eHUM 3aHUMAmbEM IITO yKazyje
Ja je mperno3HaBao GpakTope pU3KKa 3a HaCTaHaK OpoHxHjaiHe acTMe. (2)

Apareyc, nekap u3 Kamanokuje y crapoj I'puxoj (100 r.m.H.e), mrcao je 0 KIMHHYKAM
KapaKTepUCTHKaMa acTMe, a ca HerOBHM ONaKambHMa cjarao ce kacHuje u ['anen. Moses
Maimonides (1135-1204 r.n.e), pabun u ackap Ha aBopy Cynrana CamagwHa Biagapa
Erunta u Cupuje y cBom zaeny ,,Treatise of asthma®, 3akipydyje 1a cuMOTOMU acTMe KOA
00oJeNnX MOYUbY TOKOM XJIAAHUX U BIaxHHX Meceru.OH je Takolhe 3a0enexuo na cys
Erunarcku Bazayx, yMEpeHOCT y XpaHH W mmhy TOrofyjy ocobaMa ca CHMOTOMHMA
actme.Bernardino Ramazzini (1633-1714), mo3Hat kao oTall CIOPTCKE MEIUITMHE, YOUHO
je Be3sy m3mely actme m oprancke mpammHe. OH je Takohe IpBU MpEno3Hao acTMy Ha
Harop.(2)

[Touetkom 20-or Beka, Taunuje 1902. romunue, Portier i Richeta ykazyjy na je
OpoHXHjajHa acTMa ajeprujcka O0oyecT, 10K je ajJeprujcKy Mpupoay OpOHXHjallHe acTMe
npBHU JAeTajbHHUje mpoyyaBao Salter. Kao HacraBak OBHMX HCTpaxuBama,S.Meltzer je
MOCTAaBUO XMIIOTE3y O 3Ha4yajy XHCTaMHHA Yy TMATOT€HE3W acTMe IITO je yTHUIAIO Ha

HUCTPaKMBamba y HApEIHOM BeKy.(3)



CpeauaoM 20-0r Beka acTMa je CXBaTaHa Kao ICHUXOCOMaTcka 0oJiecT Tako aa je ca
peyMaTOUIHUM apTPUTHUCOM, KOJIUTUCOM, €CEHIIMjATHOM XHUIIEPTEH3U)OM,
HEYPOJEPMATHTUCOM, THPETOKCUKO30M H MENTHYKAM YJIKYCOM CBPCTaBaHa Kao jelHa O]l
,,ceoam ceemux ncuxocomamckux 6onecmu “.(3)

VY Apyroj mMoOJIOBMHM IMPOLUIOr BEKa, HOBAa Ca3Hama Cy yKa3ala Ha UH(IaMaTOpHY
npupofdy actMe, a otkpuhe umyHornoOynuna E (IgE) 1967. ronune, nogatHo mnojamimana
aNeprujcKy Npupoay oBe OoisectH. KpajeM mpomnutor Beka, CBE BHUIIE C€ YIO3HAjY
UMYHOJIOIIKA MEXaHH3MH OpOHXHjaJHE acTME YeMy je 3HadajHO JompuHeo Ramagnani
1998.rogune mocraBibamkeM xumnoreze o yno3u Th2 henuja y OponxujanHoj actmu.(4,5)
OOuMHa BHIIEBEKOBHA MCKYyCTBa Yy H3y4yaBamkby OpOHXHjaJIHE acTME 3HA4ajHO Cy

JOTIpUHENA JaHAIkheM e(QHUKacHU]jeM Jieuehy U KOHTPOJIH OBE OOJIECTH.

1.2. lepynunuja 6poHxujajHe acTMe

BbponxujanHa actma je XpoHWYHa HH(pIaMaTOpHa OONECT IMCAjHUX IMyTeBa y KOjoj
ydecTByjy MHore henuje. XpoHuuHa nHGIaMaIyja je yapyKeHa ca XUreppeakTHBHOIINY
IMCajHUX TyTeBa KOja JOBOAW [0 TOHABJbAHMX €MH30a 3BIKAAama y TpyAHMa,
OTE)KAHOT AWCama M Kalnuba. HaBeneHM CHMNTOMH Cy y BE3H Ca PAacHpOCTPACHOM H
MMPOMEHJPUBOM, CIIOHTAHO WJIM TIOJ JI€JCTBOM JIEKOBA PEBEP3UOMIHOM OICTPYKIIH]OM

nucajHux mytesa.(6)
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1.3. Enugemuosiornja 6poHxujajine actMme

BponxujanHa acTMa cnazia y HajpacupocTpameHuje XpoHuuHe Oonectu. JlaHac y cBety of
oBe Oonectu Ooiuyje mamelhy 250 m 350 munmona Jeyam.yY oko 250 000 ciydgajeBa
roJIMIIKe, acTMa uMma ¢atanad ucxoq. Behnna cMpTHuX ciydajeBa 300r oBe OosiecTH
JielllaBa ce y eKOHOMCKH ciabuje pa3BHjeHUM 3eMibama.(6,7) [IpeBaneHua OpoHxujanHe
acTMe Bapupa y pa3InduTUM 3eMJbaMa U JIeJIOBUMA CBETA.

Y eKOHOMCKHM pa3BHjeHUM U 3eMJbaMa y pa3Bojy kpehe ce ox 1 o 18% mok ce y octanum

3eMmsbama Aswje, uctoune EBpone u Adpuke Oeexu HEUCKa npeBaieHna.(cinuka l.)

Canka 1. [IpeBanenua OpoHXujajiHE aCTME Y CBETY
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[Topen Behe yuecramocTn, acTMa y pa3BHjEeHUjUM 3eMJbaMa IIOKa3dyje W Jpyre
KapakTepUCTUKe. Y THUM CpeArHaMa, 3abemnexeH je Behu Opoj obonenux mehy Oorarujum
clI0jeBMMa APYIITBA JIOK je Yy 3eMJbamMa y pa3Bojy demrha Koj cupoMmamrHujux. Pasmor 3a

OBaKBY JHUCTPHOYIU]Y HUjE JOBOJHHO MMO3HAT.(3)



IlIto ce Thue y3pacTta, acTMa je mo3HaTa kao Oonect muahux ocoba mpu ueMy je y
JIEeTUICTBY Yemha KoJ Jedyaka JOK ce KOJ OJpaciMX JenraBa o0paTHO, OIHOCHO uelihe
o0oneBajy xeHe.(2)

Y mornemy 3acTynJb€HOCTHM TEXHX 00nuMka Huje npumeheHa pasnuka — Mely
nojoBuMa. IlpeBaneHna OpoHXHjalHE acTMe IOYeNa je Ja pacTe y MHOTMM 3eMJbaMa
Hapo4HUTO 01 cpeamue npouutor Beka.(8,9) Tako je kox aene y CA/-y y 1980. roguam
npeBajeHIa oponxujanHe actMe m3Hocuia 3,6%, a 2001.rox. 9,0%. Takohe, y CAJl-y
mpeBaJieHIa actMe koJ oapaciux je o 2001. mo 2009. ca 7,3% nopacna Ha 8,2%.

[Ipema nmogaruma C30, cinryaH TpeH/ je 3a0eIeKEeH U 'y HEKHM €BPOTICKUM 3eMJbaMa.
Tako je y IlIBajmapckoj 3a mepuoa O ABajgeceT IMeT roJArHa KOju je 00yXBaTHO Kpaj
JBaJECETOr M IMOYETaK JBaJeceT NPBOT BeKa, NMpEBajJeHIla acTME Iopacia MeT IyTa,
oxHOCHO ca 2% Ha uak 10%.(10,11)

Hosuju mogauu rosope ga y CAJl-y Bume ox 10 % yKkynmHOr CTaHOBHMILTBA,
OJTHOCHO OKO 22 MWIHOHa 0oiyje o/ OpOHXHjaHe acTMe yKJbyuyjyhu u oko 6 MuIHOHa
nere .Takohe y CA/l-y 3abenexu ce 63y 500 000 xocnurtanuzanuja u Buiie o 4000
CMPTHHX CllydajeBa 300r oBe 6osiectu.(12-14)

O BennuuHM npobIeMa Koja oBa OOJIECT 3a]1aje 3PaBCTBEHUM CHUCTEMHUMA I10jeInHIX
3emasba roBope u nojanu aa je y CAJl-y Tokom 2010. roguHe, CKOpO jeHa YETBPTHHA
CBUX jaBJbamba y OJIeJbEHIMA 32 XUTHY TOMON KOJ JIere 10 JIeBeTe TOUHE )KUBOTa OMIIO
30or moropmama OponxujasiHe actme.(15) Takohe, OponxujamHa actMa je Hajuemrha
JIujarHosza koa ocoba y3pacta on 10-17 romuua M ¢ mpaBoOM ce cMaTpa €MHUIEMUjCKOM
oonemhy XXI Beka.(16)

[Topen Tora ImTO HaBENCHM MOJAallM HECYMILMBO TOBOpPE O 3HAYajHO  BHIIO]
MpeBaJIeHII OBE OOJECTH Y €KOHOMCKHM Hajpa3BUjEHUJUM 3eMJbaMa CBETa OHHM Takohe
yKa3zyjy W Ha BENUKy BapujabuiaHocT Mely apxkaBamMa W pasIMUUTUM ETHHYKUM
nomynanijama.OBa eMmuIeMHOJIONIKA KapaKTepPUCTHKa OM MOTrJla Ja TOBOPH y TPHIIOT
3HAYajHOT yTHUIAja HacienHux ¢akrtopa W ¢akTopa CpeAuHE Y HCIOJbaBamky acTMeE.
(17,18,) ¥ ToM cmuciny, yodeHO je Ja ce OpoHXHjalmHa acTMa dyemrhe jaBjba KOJ
[Topropukanana u appuUyKUX MpHAIA JTOK ce 3HaTHO pehe jaBiba Ko MeEKcuKaHana u

Kopejanaria.(19-21)



W y norneny KIMHHYKOT TOKa OBe OoyiecTH 3aleliexeHa je CIMYHa MojaBa, OJHOCHO M
Jerna u oApaciu apuykor mopekiia cy yemhe MMaid TeXH TOK OoiiecT u yemrhe
XOCITUTAIM3AIIH]e 300T acTMe 07 0c00a a3mjaTcKe,eBpOTICKE WK Manu(uyIKe MoImyJaimje.
VY mpwior ytumaja >KMBOTHE CpEJMHE Ha HAcTaHAK OBE OOJNECTH, HCTpaKUBama Cy
mokasaja Ja je momynanvja MekcukaHnana poheHux y Amepunu yerthe oOoneBana of
OponxujanHe actme Hero MekcukaHiu polenu Ban CA/l-a.(22,23)

Ha eBporckoM KOHTHHEHTY CHUTyalMja je Hemro apyraduja. Y Benukoj bpuranuju
acTMoM je moroheno oko 10% momynanuje (24). ActMa je Hajuemthu y3poKk H30CTajama
U3 IIKOJIe KOJI JIeIe, a y Pa3BHjeHUM 3eMJbaMa Ha JICUCHE acTMe ce TPOomH Buie of 2%
0J1 yKymHOT Oy1ieTa 3a 37apaBcTBeHy 3amTuty.(7) Hajeha uHImaeHa y eBponu Oenexu
ce y Bency, a Hajmama y ['pukoj u Anbanuju.(6) Ilpouewyje ce na y Cpobuju oxo 5%
YKYITHOT CTaHOBHMINTBA, MK 0KO 370.000 mma OpoHxujanHy actMy.(25)

[Monatke o ydecTanocTu OpOHXHjaHE acTMe Tpeba pa3MaTpaTd y CBETIIy YHMEHCHUIIE /1a
HE TIOCTOjU JEAMHCTBEH METOJl 3a Mpelu3Hy HIAeHTHU(UKaAIMjy OpOHXHjalHE acTMe.
JlujarHo3a acTMe ce MOCTaB/ba KIMHUYKMM METO/aMa, O]l CTpaHEe JieKapa Ha OCHOBY
AQHAMHECTHYKHX TI0JaTaka AOOHMjEeHUX OJ TallfjeHaTa, (pU3MKaTHOT Tperjena, MpoleHe
PEBEP3UOUITHOCT ONCTPYKIMjE AMCAJHUX IyTEBa, M HCKIbYUYCHEM JAPYTHX 000JbeHa U
CTama Koja Ju4e Ha OpPOHXUjaIHy aCTMY .

[Toganm o mpeBaleHIM M WHOWACHIM OpOHXHjaIHE acTME , Kao M JAPYTHX OOJecTH,
no0Hjajy ce emuIeMHOJOMIKMM HCTPaXMBamkbUMa KOja KOPUCTE pa3HE YIUTHHKE KOjU
MMajy 3a OUJb 3 YTBPJE J1a JIM je UCIIUTAaHUK UMAao CUMIITOME acTME I je MKaaa J00Ho
nvjarao3y ox jekapa. [lopen HaBegeHuX (akTopa Ha MPEBAICHIY aCTME y BEITUKO] MEpH
yTHYE U HUBO 3Haba U CBECTH CTAHOBHUILITBA O O0BOj OosecTu.(26)

TokoM mocnenmux HEKOMUKO AeleHHja, Opoj obonenux o OpoHXHjaTHE acTMe Ce
BUIIECTPYKO MOBehao kao u Opoj obonenux oA TeXHX OONHMKa OBe OOJecTd IITO je
HApOYHUTO M3PAXKEHO Yy CcpeauHama Koje Oemnexke Op3y ypbanuzanujy. O03upoMm na ce
npoIeHaT ypOaHW30BaHOT Jejia CBETCKE MOITyJamuje nmoBehaBa mpernocraBiba ce na he

ce TpeH[ mopacta 6poja 000JIe X HACTABUTH U Y HapeaHO] aetieHuju.(27)



MHora enuaeMnosIonKa HCTpaKUBamkba TOBOPE Jla Ce MopacT MPEBAJICHIIe OIpaXkaBa U Ha
nosehame Opoja Temkux o0IMKa OpOHXHjalTHE acTME 300T 4Yera ce CBE BHUIIE UCTPAXKY]y
npaBu y3pomu mopacta Opoja obomnenux. @akTopu pU3HMKa 32 HACTAHAK M TOTOPIIAE
OpOHXHjaJTHe aCTME CBAKaKO MPEICTaBJbhajy BakaH YMHHUIIALl Y OBOM mporiecy.(16)

[Tomro ce mpeBaneHna OpOHXHjalHE acTME€ HE MOXKE y TOTIIYHOCTH OO0jaCHUTH
caJallllbM Ca3HamkuMa, 3aJaTaKk Oyayhux HCTpakuBamka Mopa OHTH yCMEpPEeH Ka
MPEeHU3HUj0] U MPABOBPEMEHO] AHMjarHO3W U Jieuewmy OBe OonecTu mTo he 3Ha4ajHO

CMambUTH CBEYKYNHO ontepeheme Koje oHa u3a3uBa.

1.4. IlaTorene3a OpoHXHja/IHEe aCTMe

1.4.1. Undaamanuja u actma

I'maBHa maroreHeTcka 30WMBama y acTMH HacTajy 300r ocinobahama wuH(pIaMaTOpHHX
MeaujaTopa U3 henmwja koje ce Hajase y OUCAajHUM ITyTeBUMa O0OJeNuX of actMe. Y
CITy30KOKH JIUCajHUX IyTeBa acTMaTH4Yapa W BaH Hamazaa actMme noBehan je Opoj henmja y
YMjUM TpaHyjJaMa Ce Hajla3e MEIWjaToOpH KOjU Cy CIPEeMHH Ja 3alo4Hy  aKyTHO
3amasbewe. Kom Behwne obosenux o acTMe yriaBHOM ce paiau o moBehanoM Opojy
€03MHO(MIIA, MACTOLUTA U JTUMQOITUTA KOjU Cy CIPEMHH J1a JIyde MENjaTope 3arabermba:
XHCTaMUH, IPOCTaraHAnHe, TPUNTA3y, JIEYKOTpHeHe, anda YHHNOLE TyMOPCKE HEKpPO3e
(TNFé&), daxTop ctuMmynanuje rpanyjouuta u Makpodaraux koiaonuja (GM-CSF) kao u
apyre Meaumjatope. Y (¢aszama erszamepOanuje actme nomaTHo ce mnoBehaBa Opoj
3amaJbeCKUX henrja Kao W HUBO MeaujaTopa koje oHe nyde.llokperaunm ocnmobahama
OBUX MeEIHWjaTopa Cy pa3HU aJepryjCKu W HEAJCPTHjCKU YMHHOIM KOJU TPEICTaBIbhajy
OKMJa4ye acCTMaTWYHOr Hamaja. M3mydeHn MeamjaTopu, XMCTaMHH, pocTaritaHanH D2,
neykotpueH C4 noBoje 10 OpPOHXOKOHCTPHKIIMjE Kao M aKTHBHpama Apyrux henuja u

poreca KOju YCIOXKibaBajy U 0TeKaBajy ONCTPYKIHN]Y Y AUCAJHUMITy TCBHMA.



Ty ce mpe cBera MHUCIM Ha aKTHBAIM]y U TMponudepanujy enurerHux henuja aucajHUX
MyTeBa, aKTHBALIM]y pa3HUX aTxe3noHux mosekyia (ICAM-1) moacTakHyTHX Ol CTpaHe
TNF 6, IL4 uarepdepon rama (IFNy) u npyrux meaujaTopa.300r OBHX ACIIaBamka J0Ta3U
70 HaroMmiaBama JICYKOIITa y JIyMEHy W 3HMJOBHMa JAWCAJHUX IIyTeBa, Ipe CBera
eo3MHO(MIa U HeyTpoduia IITO y CTBapU NpeAcTaBiba UH(IamManujy.yY nabeM TOKY H
pa3Bojy acTMAaTUYHOI Haraja OJHOCHO oapxkaBamwy uMHGuamarnuje T nmumdountn umajy
BEOMa BakHy yJory. IbuxoBa ymora ce oriena mpeBacXomHO y moBehaHo] MpOAyKUIWju
npouH$IaMaTOpHUX IUTOKMHA kao 1mro cy IL4, ILS, IL2  koju  oxpxkaBajy
uHdruamaropan npouec.(28) Kao kpajimu pe3ydaraT NPEeTXOAHO MPUCYTHHX H HOBO
aKTHUBHPAHUX U HAKYIUbHHX henuja y JucajHUM IyTeBHMA, J0Ja3u A0 rnoBehama HHUBOA
OpojHUX MeaujaTopa: JICyKOTpHUEHa, POCTArIaHInHa, TPUIITa3e, XMMa3e, IIIaBHOT Oa3HoT
nporenHa (MBP), uunmomna aktuBamuje tpombomnmra (PAF), tpomOokcana A2,
cosuHoduaHor katjoHckor mporenHa (ECP), eosunopumnor wneyporokcuua (ET),
eosuHouiHe nepokcuaasze (EPO) u 6pojHUX Apyrux Meaujaropa.

VY apykeHuM J1ejcTBOM HaBEJCHUX MeujaTopa Mokpehy ce 1 Ipyru nporiecu Kao LITo je
nojayaHa OpoOHXOcCeKpeuuja, moBehaHe MUKPONPOMYCT/BMBOCTH W TPOTOKAa KPBU H
rojavyame MPoIyCTIbUBOCTH eHaoTena. [lopen Tora, oBu MenujaTopu u3a3uBajy MpoMeHe
1 y MAUIUhHOM CJI0jy MCajHUX IyTeBa JOBOJAchH 10 Hmerose xumeprpoduje, yTudy Ha
CEeKpelHjy MYKO3HHX JKJIe31la ToACTHYyhH CTBapame I'ycTe CIy3u a JI¢jCTBOM Ha HEpPBHE
3aBpIIETKE TOACTUYY OpPOHXOKOHCTPHKTOpPHE wummysice. Kpajiu edpexkTd oBako
akTHBHpaHe WH(]Iamanuje cy OpOHXOKOHCTPHKIHMja ¢ KIMHUYKO HCIIOJhaBambe
aCTMaTHYHOr Hamaja. TOKOM BpeMeHa, a HapoduTO Yy HEMOBOJBHOM TOKY Ooiectw,
JI0JTa3d M JI0 CTBapama HOBOT BE3WBHOT TKHBA M NPOMEHE apXUTEKTOHUKE JHCajHHX
MyTeBa ILITO MPECTaBJba XPOHUYAH MPOLIEC KOJH OCTasba TPajHE MOCIEHIIE.

Hcropujcku riienaHo, mpeMa BPCTH Y3pOYHHUKA, YJIO3U WH(IamManuje W alepruje y
HCHOM HACTaHKY acTMa je pa3BpCTaBaHa y JIBE BEJIHKE rpyTIe:
I aneprujcka acrtma (exctpuHcuk, |gE mocpenoBana) - anepreHu U3 CroJbAIIHE

CpeIuHEe MPEACTaBIba]y MPEIUCIIO3UIIN]Y U TTOKpETade acTMe.
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II neaneprujcka actma (uHTpHUHCUK, |JE HemocpenoBany) - moropinasajy je uHgekiuje
TOpHUX U JOKBUX JAHCAjHUX IyTeBa, TOKCHMYHE M XEMHjCKE CYICTaHLEe |
ractpoe3odareanau pedurykc. Kao okummaunm Heanmeprujckor o0jMKa acTMe MOCeOHO cy
O WaeHTU(OUKOBAHU TOja3HOCT, (DM3WYKKU HAIOp, XJIaJaH Ba3AyX, CMOIMOHAIHU
CTpeC, IMTapEeTHHU UM, 030H, HUTPO3HH T'aCOBH, aHAJTETUIN U OeTa 6siokatopu.(29,30)

HoBuja uctpakuBama Ccy Tokaszajia Ja je Tojeia Ha ajeprdjcKy W HeaJepTHjCKy
cyBuIIle ynpomrheHa 3a Tako KOMIUIEKCHO 000JheHhe KakBa je acTMa. Mako je mpucycTBo
ajyiepruje y acTMH BeoMa Ba)KHO UIIAK C€ y OCHOBH CBHX 30MBama HaJla3u WHQIIaMalmja.
VY mpunor oBe TBpAWmE HAjOOJbE TOBOPU UYUILCHHUIIA J1a j€ OCHOB AHTHACTMATHUYHE
Tepanyje TpUMEHa aHTUMH(]IAMAaTOpHUX JieKkoBa © Jaa BehwHa mamujeHara ca
OpOHXHjaTHOM acTMOM J00pO KOHTPOJIHINE OBY OOJECT MPUMEHOM KOPTHKOCTEPOHIA Y3
MOBPEMEHO WJIM CTAIIHO JI0JIaBamke OpoHXomminaraTopa. Kao mro je mperxoiHa mojena
ynpourheHa ¥ HeIOBOJbHA, TAKO j€ U Tepanuja 3aCHOBaHA Ha JBE MIOMEHYTe IpyIie JIEKOBa
MoKa3aja HeJ0BOJbHY e(hUKACHOCT y oapeheHuM oOymnmuMa OpoHxujaiHe actme. Hawmme,
peMa HeKMM UCTpakuBamUMa Opoj ocoda ca acTMOM Koje ¢1abo pearyjy Ha CTaHAapIHy
anTuuH(pIamMaTopHy Tepanujy kpehe ce m mo 30%, mrTo cTBapa crasiHy MmoTpedy 3a
HapeTKoM y 00JacTH HUCTpakMBama NAaTO(MU3MOJOUIKUX MEXaHHW3aMa OpOHXHjasiHe
actme.(31,32) Mnadnamanujy y acTMH H3a3WBajy CIIOKEHH MPOIECH O YHjeM  Cy
MeXaHU3My HAaCTaHKa BPEMEHOM CTHIIaHAa HOBA Ca3Hama Koja Cy TO M IOTBPIMIIA.

[Ipema TpeHyTKy y KOME c€ jaBjba W MATO(PHU3UOJIOMIKMM IMPOMEHaMa KOje TOM
NPWIMKOM HAcTajy, WH(IAMAaTOPHU MPOIEC y aCTMH CE MOXKE IMOJCIHTH Ha aKyTHY H
XpoHnyHy uHdaamanujy.AKyTHa HHQIaManuja uMa cBOjy paHy ¢aszy Koja HacTaje
OIMax HENOCPEJHO MO JAeNoBamy okugava.To cy Hajuemrhe anepreHH KOjU TMPEKO
umyHornmoOynmuHa E aktuBupajy wuH(piIamartopHe henmje mpe cBera MacTomuTe U
Makpodare xoju Jyde wuHpmamaropue wmeaujarope.(33,34) Kacna ¢daza axyTHe
uH(IIaMaIyje pa3BHja ce y JajbeM TOKY,HaKOH 6-8 caTu oj JejoBama MPOBOKATHBHUX
¢akTopa - ajepreHa M KapakTEepHILIE C€ MUIPAIljoM M aKTUBaIujoM eosuHodma, T hemyja,
Gazodita, HeyTpo(rTa, aTXe3MOHUX MOJICKYJIa M MH(IAMATOpHHX MTOKMHA. KimHnuke mocienuie
OBaKO HacTajie aKyTHe HH(IaMaIyje je akyTHa OpOHXOKOHCTPHUKIIHja TpaheHa oTeXaHuM

AUCAECM U TUTIMYHUM ACTMATUYHUM 3BUKIAYKOM.

11



OBe mpoMeHe yriIiaBHOM HE Tpajy Oy»Xe O[] jeHOr JaHa M OOMYHO Ce TOBJIaye HAKOH
npumMeHe 0p3oaenyjyhux 6pouxoaunararopa.(35,36)

JlasbuM moropiiaBameM HH(pIaManuje akyTHa MH(Iamanuja monpuma KapaKTepUCTHKE
XPOHUYHOT TIpolieca.

XpoHuyHa MH(pJIAManMja pazIMYUTOT WHTEH3UTETAa je KapaKTEPUCTHKAa CBUX OOJIMKA
OpoHXHjaJHe acTMe, IITO je omiITe mpuxBaheHa unmbeHnna. Pasnrka nocToju y ctaBy Ha
KOM HHBOY IHMCajHUX IyTeBa ce JemaBajy Hajsehe mpomene. M 1ok je mpema jeaHom
CXBaTamy TIJIaBHA JOKajm3anuja uH(IaManyje y BehuM IucajHUM IyTeBHMaA, APYTH
cMatpajy aa uHdIamalja y aCTMU BHIIIE 3aXBaTa nepudepHe AucajHe MyTeBe, aIBEosIe 1
nepruOpOHXHMjaTHO TKHBO. OBaKO Pa3IMYUTH CTABOBU CY JEJIOM IOCJIEIHIA Pa3IndnuTe
METOOJIOTH]€ UCIUTHBAKA a HHUXOBO Pa3yMEBambEe je BAXKHO jep yTUYE Ha TeparHjCKH
npuctyn.(37,38) XpoHnyHa wuHpIamanmja ce 0O0a3upa HA CII0KECHO] HHTEPAKIUjU
pasnmuuuTUX THUNoBa hemuja wuctuuyhu Hapouuto T mmmdorure, mact henwmje,
eo3nuHo(une, aHTUreH-TIpe3eHTHjyhe Kao W cTpykTypasHe henmje (Makpodare,
nernputuune henuje, henuje Gponxujansor enutena U Muopudpoodracre). Mako ce panu
0 JIYTOTpPajHUjeM TPOLECY M Y XPOHHYHO] MH(IIAMAIHMjH j€ BayKaH ONPHHOC ajepruje u
MMYHOJIOIIKHAX MEXaHH3aMa.

LleHTpasiHO MECTO y peryianuju UMYHOJIOIIKUX MeXaHu3amMa HHQIaMaImje 3ay3uMajy
eosuHopumn u T ymMdoruTH KOju y TMOCEOHMM YCIOBHMMAa HWMajy CIOCOOHOCT
mudepennmjanje 'y Thl w Th2 henmuje koje mpoy3poKyjy TMOjadyaHO CTBapame
npouHpraamatopaunx uutokuHa mpe cBera IL4, IL5 u IL13. I[lopen tora, T henuje
KOHTPOJIMITY ypol)eHM UMYyHH OJroBOp NPEKO TpaHyloluTa W MacT-henwja kao u
XYMOpaJIHU MMYHU OJrOBOp peryjiuilyhu MpoAayKIHjy HMMHOTJIoOMiIyHa on cTpaHe b
muMmponurta, mocedHo Kiacy IgE.(39-41) OmakBa henmjcka nemaBama yCIOBJbaBajy
cnenuduyad cactaB MHQWITpaTa y 3HIOBMMa JUCAjHUX IyTeBa acTMaTH4apa Kao M
henujckor cacraBa cmyTyma. MHpuiTpauuja ca nperoMHHAIMjOM €03MHO(HIA, MacT
hemja m Th2 numdonmra noka3zaHa je KOJ alepPTHjCKUX ymayia, JOK Ce Healleprujcka

uHbIaMaIja KapaKTepHuIle IopacToM Opoja HeyTpoduia uMacToura.(42-45)
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Hanaz eo3unodunuje Bume onx 2% y coyTyMy HE yKaszyje caMO Ha aJleprujcky
uHamanjy Beh M Ha YMICHHMLE Ja C€ KOJ TaKBUX MalfjeHaTta pagd O JIolle
KOHTPOJINCAHOj OosecT anu U Ja he oHM BEepOBAaTHO MMATH HEIOBOJFHUJU OJrOBOpA Ha
OpoHXxoIMIaTaTope. YKOINKO C€ TAKBH MalyjeHTH Beh Jieue MHXaTanoHuM CTepOnINMa,
MOBHIIIEH Opoj €03uHO(UIA Y CITyTYyMy TOBOPH J1a OHH UMajy JIOMIH]jy TuiyhHy (QyHKIIH)Y a
caMuM THM u HectabunmHy Oonect.(33) HMyHONOMKKM TPOIECH, TMOCPEIOBAHU
npeeHcTBeHO Th2 henmjama, ocTBapyjy oBaj eekar y3 HHTEpaKIHjy TEHETCKUX (aKTopa,
(dakTopa cpenuHe Uy oJipeheHOM MUKPOOMIIOIITKOM OKpYX)emYy.(39)

HoBuja monekynapHa ucTpakrBama y 0BOj 00JIaCTH YKa3yjy Ja ce MpeMa BPCTH YIIaTHOT
mporieca ¥ ynajaHux hendja Koje y mUMa JOMHHHPA]Yy, MOTY (GopMHpaTH crienuduaHu

KIIMHUYKHU (I)CHOTI/IHOBI/I aCTMC.

1.4.2. ®eHOTHTIOBY OPOHXHjaIHE acTMe

3a OpoHxHWjaHy acTMy ce Moxke pehu 1a je OHa KOMIUIEKCHO O0O0JBCHEC WIH CKYIl
CHHIpPOMa KOju y ceOM caapXu BHIIEC BapHjaHTH OBE OOJECTH MPOY3POKOBAHHMX
pa3IMYUTUM NMaToGU3HONIOMKUM MexaHu3MuMa. Kao TakBa, acTMa ce MaHu(ecTyje Kpo3
Bl ()EHOTUIIOBA KOjU MOTY MMATH PA3IHUUTy €TUOJIOTH]Y,KIMHIUYKHI TOK U OJITOBOp Ha
Tepanujy.(46) DEeHOTUNOBHM acTME€ C€ KOJA OApaciIuX MOTY UICHTH()UKOBATH
KopuithemeM pa3IMYuTHX MpucTyna.Jegan on ®\uX je oapehuBame QeHoTumona
OpoHXMjaJTHE acTMe CBpcTaBameM y ofpehene rpyne-klastere. OBaj Metos ce 6a3upa Ha
nBema BenukuM enuaemuonomkum crynujama: EGEA2 (Epidemiological Study on the
Genetics and Environment of Asthma) u ECRHSII (European Community Respiratory
Health Survey) [Ipema 0B0j kiacudukanuju, pa3iukyjy ce ABa Beauka eHOTHIIa acTMe -
aneprujcka U Heaneprujcka.Octanu (peHOTUIIOBH ce ofpelyjy mpema: KIMHUYKUM HIIH
(OVBHOTIONIKAM  KAPAKTEPUCTUKAMA,(IMedcUHa  Oonecmy, paHu  HACMAHAK  OOJleCmu,  XPOHUYHO
JUMUMUPAH NPOMOK 8a30yxa) OKHJaYrMa acTMe (puzuuxu Hanop,
anepeeHu...)IIaTOOMOJIONIKAM TpOMEHaMa y JTMCaJHUM TyTeBUMa (npucycmeo oopehenux

epcma ungpnamamopnux henuja).(47)
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JleraspHuje neuHHCame (PEeHOTUIIOBA acTME KOJ| OJpAaciiX AAaTo jeé KOHCEH3yCOM BHIIE
peneBaHTHHX wuHTepHaumoHanHux yapyxema. (NHLBI, ATS, ERS, NIAID, AAAAI)
[IpeMa BUXOBOM 3aj€JHUYKOM CTaBY, JEPUHHUCAHO je ACBET pazanduX (EHOTHIIOBA acMe
pa3BpcTaHux y Tpu Benuke rpyne: 1. Oxkugaumma HHAYKOBaHa acTMa TA€ Craja:
anepaujcka, HeanepujcKa, HeCmepouoOHUM AHMUPEYMamuyuma Uu3a3eana acmma,dcmma
uzazeamna uHgexyujama OucajHux nymeea u acmma Ha uanop. 2. Jlpyry Tpymy YHHU
deHoTHn OpoHXMjaTHE acTME KOora Kapakrepuuly oxapeheHe KIMHHYKE OCOOHHE:
NepUOOUYHU BU3UHE U BU3UHE Y3POKOBAH €A GuUle OKUOAYAd UCMOBPEMEHO,0pOHXUjanHa
acmma CKIOHA 4eCmum NO2OPUAreUMA U ACMMA YOPYICeHa ca CMATHUM O02PAHUYerbeM
npomoxka eazoyxa. 3. Y tpehy rpyny geHoTuna actme cBpcraHa je OpoHXHjallHa acTMa ca

onpehennm uHpIaMaTOpHUM MapkepuMa. (eosuroguinu.neympoguinu...)(48)

1.4.2.1. ®enorunoBu actme oapehenu Bpcrom uHdiamanuje

3axBasbyjyhu HOBUjUM ca3HamHMa y 00iacTu uH(pIaMaIyje, NoCIeAmBUX TOIUHA CE
cBe uemthe mpucTyna kiacuduKaluju acTME Ha OCHOBY NheIMjCKUX U MOJEKYJapHHX
MeXaHu3ama IPUCYTHUX Y OBOMIIPOLIECY.

“«

W nox tepmuH ,, ¢peHomunosu ‘° moppazymeBa KIMHHYKA U MOP(OIJIOMIKH yOUJHHBE
KapaKTepUCTUKE acTMe, ‘eH0omunosu ,, HaC YyINO3HAjy ca henmjckuM W MOJEeKyJIapHHM
HHUBOOM IITO HAC JAMPEKTHO ymyhyje Ha mnaTtodusuonomke mporece. OBakaB MPUCTYT
uMa 3a Wb J1a YTBPIU NpaBe MEXaHU3ME HAacTaHKa acTME, HhCHE MPEIUKTOPE, OKHUaaye
Kao WIpOHANIA3aK MTO epUKACHU]jeT ¥ WHAWBUAYATU30BaHOT TEpalHjcKor npucrtyma. (49)
Ca npyre ctpane, Ta oTKkpuha Cy yka3aja Ha BEJIMKY XETEPOr€HOCT OpOHXHjalHE acTMe.
Tako je youaBame moBehaHOT TPHUCYCTBAa €O3MHO(WIA Yy TKUBY IUCAJHUX ITyTeBa |
cryTyMy oOoienux o]l OpOHXHjaJIHE acTMe, JOBEJIO JO OININTE CarjacHOCTH HAayYHUX
KpYroBa Jia cy To riaBHe HH(Iamaropue henuje. MelhyTtum, nctpakuBama Koja cy
ycrneaunaa okpuheM pasHHMX HUTOKHMHA, CBE BHILIE Cy JaBajla 3HAayaj MMYHOJOIIKHM
henujama n MexaHn3MuMa Kao U Mel)ycoOHOM yTHIIa]y IMYHOJIOMIKIX MHEUMYHOJIOIIKUX

mporeca. MHTepakiMja OBUX Tpolleca OCTBApWIA j€ 3HayajaH YTHIA] U HA KIUHUYKY

MaHu(pecTaIHjy acTMe.
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[[upok je crnekTap HEMMYHOIOIIKNX henrja Koje uMajy CIIOCOOHOCT Jja OCTBAape CBOjY
(GYHKIM]y Yy OKpYXK€HbY HUTOKHMHA JOK MHOT€ OJ HUX YaK M CEKpETyjy IMTOKUHE.
[Tpumep 3a oBaky mHTepakuujy je cekpenmja IL 8 ox crpane enurenujamHux hemuja
MOJACTAKHYTHUX TYyMOPCKUM daktopoM Hekpo3e anda o (TNF-0) KOjU NPUITUKOM
omrehema enurena 0BOAE 10 akTHBanMje HeyTpoduiaa Ha mecty oznene. OBakBa
NPOAYKIMja HIMTOKMHA U yJIoTa HEMMYHOJIOIIKKX henuja y TOM Ipolecy, yKaszyjy Kako
Ha MEXaHM3ME HacTaHKa OOJECTM Tako MU Ha Moryhe IH/bHE Tayke y TeparujCcKoM
cMuciy.300r Tora, acTMa MpeacTaB/ba OOJIECT y KO0jO] C€ MOCHIEIBUX TOJWHA OCIeKU
CYLITHHCKHU IPOTpec y pasyMeBamy yJore IMTOKMHA Y leHOM HacTajamy.(50,51)
Caznama Koja gaHac uMaMoO O HWHGJIAMalWju y acTMH YKa3yjy HaMm Ja y HeMy
y4eCcTBYje BeJIMKU Opoj henuja 1 1a je TO joun KOMIUIMKOBAHU]U U XETEPOTEHUJU TIPOIIEC
HEro MTO ce paHuje cMmarpano. bpojHa oTkpuha y oBoj obmactu,omoryhumia cy Ham Ja
MOKEMO Pa3IMKOBATH BUIIE (PEHOTHIIOBA aCTME YCIOBJbEHUX JOMHHALUjOM onpelheHnx

BpcTa uH(pramaTopHux henuja.

Anepeujcku penomun acmme

Aneprujcku (peHOTHIT Tpe/icTaB/hba HAj3aCTYIUBCHHJU OOJIMK acTME KOju ce cpehe Ko
BUIIIE OJf TOJOBHMHE CBUX acTMaTH4apa, MPEBaCXOJHO Koj Jeune u Miaahux
ocoba.Kapakrepuiie ra Kopenamuja aneprujcke CceH3uOmnmm3anuje ca oapeheHum
aJlepreHnMa, CEe30HCKHM KapaKTep U MoceOHa KIIMHUYKa MaHU(ecTaIuja 00IecTH.

Nudnamamujy y aneprujckoj acTMH M TOCJICIUYHY OpOHXOOICTPYKIH]y, TOKpehe
u3Jarame 0coba ca aToNMjCKOM KOHCTUTYIIMjOM ojapeleHo] BpcTh anepreHa. MuumumjanHe
MPOMEHE ce€ JICIIaBajy y enmuTeIdjaTHuM henujama IHucajHUX MyTeBa Koje ociobabhajy
tumanHu crpoMaiHu junonporenH (TSLP),IL33 u IL35 kao oxaroBop Ha [€jCTBO
aneprena. TSLP noBoau 10 Murpanyje AeHApUTHYHUX hemuja Koje Mpe3eHTyjy aHTUIeH U
nokpehy mudepennujanmjy T momohamukux nmumdonura. [Tomohamukn T aumdonuTr
(T-helper) mocpenyjy y nacranky IgE koju ce Besyjy 3a 0asodmuie W MacToimre y

I[I/IcajHI/IM MyTeBHUMa YNUMCE CC HarjiallaBa JIOKaJIHU aﬂeerjCKI/I OATOBOD.
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VY namem Toky IL33 u IL25 mpousBeneHu off enuTenjaaHux henuja, MpOMOBHILY
mudepennmjaijy Th2 henuja a npeko wux npoxaykuujy uurokuna I1L4 | ILS u IL13 y
mucajauM nuteBuMa. Kao kpajma mocieauia oBor mporeca, Mmemopujcke T u b henmje cy
CTBOPHJIE YCJIOBE 3a OJIaKIIAaH U Op3 ajeprujCcku OArOBOP MPUIMKOM ITOHOBHOI Cycpera
ca aneprennma najyhu 6onectu xpoununu kapakrep. (52).

[Tocnenune w3narama edekry IL13 ce ornemajy m Ha mexapactum henwjama mTo ce
MaHH(]ECTyje ’UXOBOM METAIlIa3H]OM,lI0jadaHUM CTBapameM CIIy3H U MOjaBoM (UOpo3e
y AMCajHUM IyTeBUMa. Y JajbeéM TOKY, OBHM IpOLECH JeNnyjy W IiaTke Mumuhe y
JUCaJHUM ITyTeBHMa M3a3uBajyhy XUIIEppeakTUBHOCT U Kao KPajibu IIMJb PEMOEIOBAHE
JMCajHUX TyTeBa.Y3uMmajyhu y oO03Mp TMPEeTXOJHO HaBEICHE YHIbEHHUIIE, Ca AacleKTa
nH(pIaManmje, 3a ajJepryujcKu THUI acTME MOXEMO 3akibyunuTu cieneche: OBaj ¢geHoTHI
acTMe ce KapakTepuile uzpaxkeHoM Th2 ymanom IITO je JONPUHENO Ja ce y JUTepaTypu
Ha3uBa U ,, acmma ca uspaxcenum oovenedxcjuma Th2 ynane“. Ynana je mocpezoBaHa mpe
ceera murokmamma, IL4, IL5, IL13 mro mnpencraBba HajBaXHHjH  MOJEKYJapHHU
cynctpar. Ilarodusmosnomka KapakKTepUCTUKAa OBE BapHjaHTE acTME je H3pakeHa
OpOHXMjaJTHa XUIIEPPEaKTUBHOCT, OBUIIEH HUBO cepyMcKor IgE nmnm no3utuBHe KoxKHE
npobe Ha WHXAJAlMOHE ajepreHe, eo3MHo(puINja nepudepHe KpBU U JAUCAJHUX ITyTEBa,
cyOenurenujanHa ¢(ubpo3a M TMojayaH eKCIpecHja TIeHa 3a MYLHH Yy JHCajHUM
nyteBuma.(53-55) ¥V moreny Toka 00JeCTH U TEpaNKCjKOT MPHUCTYyIa, 0Baj PEHOTHIT ce
KapaKTepHIlle PaHUM TOYETKOM(I0 IIeCTe TOAWHE KMBOTa) U JOOPUM OJTrOBOPOM Ha
INpUMEHY MHXaJallMoOHMX KopTukoctepouaa. Koa obonenux o oBor ¢eHOTHNa acTme
yemhe je mopoawmdHo onTepeheme 3a aneprujcke OONeCTH H  yAPYKEHa IojaBa

Oponxocmna3ma Ha Harop.(56)
Mewosumu mun acmme:
Kon actmarmuapa ca oBuM (QeHOTHIIOM OojiecTH Takohe MOCTOjU XHUIEPPEaKTHUBHOCT

JMCajJHUX TyTeBa Ha HMHXAJIAIMOHE ajepreHe W mnoBuiieH HUBO IQE Mama y  3HatHO

Oy1axkeM O0JIHKY.
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VY ciry3okoxu nucajaux myteBaTh2 ynana je mpucyTHa ajii CTEIeH OBE BPCTE yHalie HUje
TOJIMKO M3PaXXEH U HHUje JOBOJbAH JIa MMOKPEHE EKCIPECcHjy TeHa U Tojadya yImaaHu MPOLec
Yy MEpH Kao IITO je TO ciay4aj koj (penorumna ca gomuHanTHOM Th2 ymanom.(56)

I'maBHa ocoOuHa OBOT (h)EHOTHIIA je HCIOJhbaBAKE aCTME y OJpacioM 100y, 3HadajHa
pedpakTepHOCT Ha CTaHAApAHY Tepanujy, H3pa3suTHje CHIKEHHM NapameTpu IuryhHe
¢byHKIHje, BeNnKa JHEBHA BapujadmiIHOCT cumnToma. Th2 henmje nmajy 3HavajaH, aimu He
U TIpeCyaH yTUllaj Koju ce Takohe ocTBapyje myrem nurtokumua IL4, 1L13.(39)

[Topen mnoBumeHor Opoja eo3uHOMHUIA PETUCTPYje C€ U BUIIE HEyTpoduia.
Ecknepumentannu mMonenu ykasyjy na o6u osne u IL17 morao na mMa 3HavajHy yIiory.
Knuanuku, oBaj (eHOTHIT ce 4YecTO KapakKTepuIlle TEXHM CTEIEHOM OosiecTH.300r
npucyTHe anu ciabuje m3pakeHe Th2 ymane oBaj eHOTHI ce Ha3WBa M MEUIOBUTH

(eHOTHIT a MO3HAT je U Kao ,,acmma ca ciabuje uzpadicenum obenexciuma Th2 ynane .

(57,58)

Heanepzujcku mun acmme:

Heundmamatopau Tum actme mpeacTaBiba 3HAYajHO 3aCTYIUbEH MOAGEHOTHI Of Kora
6omnyje Hemanu Opoj actmatuuapa. MHuumaenma osor ¢enotumna ce kpehe u g0 30%
noryJiaje actMaTuyapa.YTriiaBHOM ce cpehe KoJ oapaciux jkeHa KOJ KOjUX Hema
nojaTaka O IMOCTOjamy ajepruja HUTH acTME KOJ OJMCKHUX CpPOAHMKA. FberoBo riaBHO
MMYHOJIOIITIKO oOOeneXxje je na He mocroje 3Hamu Th2 ymane, J0OK  TalUjeHTH
3aJ]0BOJbaBajy OcTale KJIMHUYKE KpUTepHjyme 3a OpoHXujanHy actMy. O03upoM aa Kox
BUX TOCTOjU Bpjo cinaba wuH(Iamanuja, OpOHXHjaIHA XHUIEPPEAKTUBHOCT H
OpOHXOOIICTPYKIIHMja Cy 3HATHO Cliabuje m3paxene.(59)

Nako MexaHm3mu oBOT ()eHOTHIIA acTME HHUCY JOBOJHHO IIO3HATH, MpeMa HOBUjUM
HUCTpaXMBakbUMa, TJIABHH MAaTO(MU3UOJOINIKM MEXaHM3MH CE€ HajBEpPOBATHH]E OJBH]ajy
npeko 1125, IL33 u TSLP (timal stromal lipoprotein ). bponxujaaHa XxuneppeakTUBHOCT
Koja ce cpehe kon oBuX OOJIECHHMKA U KOja HEKaja MOkKe OMTH 3HayajHa HUje TOCIeanla
MMYHOJIOIIKAX MeXaHu3ama. [J1aBHM NaTO(QU3MONOMIKK MEXaHU3MHU C€ BEpPOBATHO

OJIBHjajy PEKO MacTouuTa Koju cy yksbyueHu y Thl umynu oarosop.(56,60)
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OOunyHO ce pagu 0 ocobaMa KOJI KOJUX C€ acTMa MCIOJbMIIA y ojpacioM A00y 6e3
nojaTaka O ajJerujckuM MaHudecranujama y AeTHumbCcTBY.Kon oBHX OonecHHMKAa pPETKO
IOCTOJU 3HAIM CEH3MOWIN3aluje Ha ajepreHe a KOXKHM TECTOBH HA HMHXAJallMOHE
anepreHe cy oomyHo HeratuBHH.OBaj (peHOTHIT KapaKTEpHIe TEKH KIMHUYKH TOK O]
aNeprujcke acMe M cinabMja peaknyja Ha MpUMEHY KopTHKocTepouaa.Heperko, ko oBor

¢deHoTHIA ce HAaWIa3W M Ha YAPY>KEHY OCETJbUBOCT Ha HECTEPOUIHE aHTHPEYMAaTHKE.

(61,62)

Heympogunnu mun acmme:

OBaj (heHOTHUTT acTME KapaKTepHuIlle M3HEHATHHU MMOYETaK, TeKU KIMHUYKA TOK, U CIaOHju
OJIrOBOp Ha NPUMEHY KOPTHKOCTEpOMJa Kao 3JaTHOI CTaHJIapja Yy Tepamuju acTMe.
Texn KIMHUYKY TOK C€ KapakTepulle U 3HaTHUM cHmkewmeM FEV1, npucyctBom mamer
Opoja mact hemmja u pehe mpucytHuM (GeHOMEHOM peMoOeiiOBama TUCAJHUX ITyTEBA.
Kapakrepuctruan je 3a ocobe mutahe XuUBOTHE 100U, TojasHe 0coOe W Imymiade, a Kao
IJIaBHU TIOKpEeTayl I10jaBJjbyjy C€ BHUpPYCHE HH(QEKLHUje pPEeCHUpaTOPHOI  CUCTEMA.
Hajuamthe ce paau o nHpeknujama pecnupaTOpHUM CUHIIUIIN]ATHUM BUPYCHUMa, BUPYCOM
nH(payeHne u nmapanaduryenne. Madeknuja n3a3usa nojadany uH(IaManujy y JUCajHAM
NyTeBUMa IUTO 3a MOCIEAUIy HMMa noBehawme XHUINEPPEeaKTUBHOCTH M HU3PAKEHH]Y
OpoHXO0OTCTPYKIH]Y.(63)

[lopen mnomMeHyTOr MoOpacTa pPEaKTUBHOCTH IUCAJHUX IyTE€BAa, TOKOM BHPYCHHUX
uH}EKIMja JeniaBa ce M IPOMEHAa y HEYPOHCKO] AaKTUBHOCTH Kao M mopemehaj
TeOMETpHje MaJMX JHCAjHUX IyTeBa KoOja Hacraje 300T HaKyIJbama TyCcTe CIIy3d Y
vH(pIIaMHpaHUM JMCjJaHUM ITyTeBHMa. Y Tmoriieny henujckor cactaBa y wuHbIamaiuju
M3a3BaHO] PUHOBHUPYCHMA JI0KA3aHO je Jia ce paau 0 HeyTpoduiHOj HH]IaMaluju rae je
HUBO HeyTpoduia y HH(pIaMHpPaHO) CIY30K0XKU OMO U 110 5 myTa Behu Hero y crabuITHO]

acTMu.(62,64).
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MebhyTtum, HECY caMO BUpYCHE pecriupaTtopHe HH(DEKIMje OKHIa4l aCTMATUYHOT Haraja.
[To3naro je na u GakTepujcke MH(EKIMje MOTY MOKPEHYTH aCTMAaTHYHU Haraj OJHOCHO
mpe/icTaB/baT (HAKTOp pHU3MKA. Y OBOM KOHTEKCTY, IOCEOHO Cy 3HaudajHe WH(PEKIHje Y
NCTUCTBY H  yJOora CHIOTOKCMHA TpaM HeraTMBHHX OakTepwja. Pesynratu
SMHUIEMIJIONIKUX CTYIHMja yKa3yjy Ja je paHa H3JI0KCHOCT MOMEHYTOM CHIOTOKCHHY
OOpHYTO TMOBE3aHa ca I0jaBOM aToNHje, alu je TMO3WTHBHO MoBe3aHa ca moBehaHum
PU3UKOM 3a HacTaHaK OpOHXHjaJIHE acTME M TEKUM KIMHUYKAM TOKOM Yy KacHHjeM
nepuony. CBEeyKyITHO, U3JI0)KEHOCT HH(EKIHjaMa Yy paHOM JIETHECTBY MOXKE JIOTIPUHETH

pa3Bojy acTMe JIOK y MOTJIey ajepreHa Huje yTBpheH Tako jacaH yTuiaj.(42,65,66)

1.4.2.2. ®eHoTHII aCTME U3a3BaHE HAIIOPOM

Kon oBe Bpcre actme, cumnTomu oOM4yHO Hactajy HakoH 10-15 mmHyTa o m3narama
(GU3MYKOM Hampes3amy WIH YANCakYy XJIaJHOT Ba3ayxa a nponase HakoH 30 — 40 muHyTa.
Huje oBaj ¢enoTun Huje 3abenexeH 3HauYajaH yTHIA] APYTUX (akTropa Kao IITO Cy
PacHHU,COITMOEKOHOMCKM Kao HH TMylleme ayBaHa. WH¢mamamuja xoq oBOr 0O0JHMKa
OponxujanHe acTtMe je mocpemoBaHa Th2 oaroBopom u mnpaheHa MOpacTOM HHUBOA
eo3uHo(uIa y CHyTyMy, Maaa cy 3a0elexeHu ciay4yajeBu U 0e3 eo3uHOUIHje Yy
cnytymy.(67) Ilomro je moka3aHo na je y OpOHXMjajdHOj acTMU HH(Iamalyja TJIaBHU
naTo(U3MOJIONIKA TIPOIIeC, a KOJ aJleprHjCcKe acTMe JIOMUHAHTHA Th2
nH(pIaManmja, HWCTpaXMBama Yy OBOj 00JIACTM HMMalla Cy 3a IWb MPOHATKCHE
Moy3/IaHujer Mapkepa OBe BpcTe uHpramalyje.

HajHoBMju pe3ynTatd ykasyjy Ja Ce€ NEpHOCTHH MOXKE CMaTpaTd TOY3JaHUM
ouomapkepom Th2 mndpnamanuje a camum TiM 1 Th2 ¢enoTnna OpoHXHjaTHE aCTME .
[lepuoctnH mTpencTaBba MATPUKCHH TPOTEMH Kora CTBapajy ¢(ubpobrmactn y
eKCTpaneayJapHO] CpeIMHN OPOHXHjaTHOT €MUTeNa a IMOIITO Ce He H3Iydyje Y JIyMEH
Oponxa, moryhe je HEroBo Mepeme y CUCTeMCKO] nupkynauuju. Marepneykunu IL4,
IL13 u TGF B unaykyjy crtBapame mnepuoctuHa.(68). IleprocTuH ocTBapyje CBOjy
GYHKIM]y Kao aTXE3WMOHW MOJICKYJ MOACTUYYhW CHUTHANe 32 PEeMOCIIOBAbE JHCAJHUX

myTeBa.(69)
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HctpakuBama cy moKa3aja Jla ce OJ CBHX MPETXOJHO IMO3HATHX Ouomapkepa Th2
unpnamanmje, kao mro cy FENO u IgE, mepuoctun mokazao kao moysmanuju. [lopen
TOTra, TMEPUOCTHH IOKa3yje W 3HA4YajHy NPEIUKTOPHY BPEIHOCT Y MPHUMEHH OMOJIOIIKE
Tepamnuvje y Jeuemy OpOHXHjaTHE acTMe, jep Cy 0oco0e ca MOBHIICHHM IMEPUOCTHHOM Y
nepudepHoj UUPKyJIalWju TMoKazane OoJbuM OATOBOp Ha OBY Bpcry Tepanwuje.(70)
Yrno3HaBame XETePOreHOCTH OpoHXHjallHE acTMe, ca JepUHHCAmeM KIMHHYKHX
¢dbeHoTHIOBa, pa3jamImkbemheM HH(DIAMAaTOPHUX Tpoleca W MPOHATAKEHEM  HOBUX
Mapkepa nHpamaimje, oTBapa HOBO IOTJIaBJbE Yy Jedewhy OponxujamHeactme.(71)

Nako BehmHa acTmatuvapa g00p0  KOHTPOJMUINE CBOjy OolecT MNpPUMEHOM
aHTuUH(IAMaTOpHE Tepanuje, MOCTOJU CTaJHa ToTpeda 3a TOoOOJBIIAKEM JIeUeHa
octanux mnanvjeHara. Ty ce mpe cBera, MUCIIM Ha MPUMEHY OHOIIOIIKE Tepamnuje Koja je
nokasana Behy epukacHoct koa Th2 — eo3unodunHe nHpIaManuje, 0IHOCHO oapeheHnx
¢denorunona 6porxujanHe actme.(70)

HoBuja uctpaxkmBama y oOnactu uH(pIaManuje W anepruje y OpOHXHjaTHOj acTMH
yKa3yjy Ha nmotpely 3a ApyradyujuM MPHUCTYIIOM Yy JIeUeHhy acTMe KOju he ce oryienatu y

MepCOHANM3AIIH]H, OAHOCHO WHANBUAYATH3AIN]H TeparujcKuX nocrymnaka.(39)

1.4.3. HepBHa peryjanuja u OpoHXujajiHa acTMa

AYTOHOMHH HEPBHH CHCTeM 00e30eljyje XOIMHepruuKy ¥ HEXOJIMHEPTUYKY WHEPBAIU]y
IMCajHUX IyTeBa perynuiryhn Tako MHoOre (QyHKIHje Koje ce y muma aemanajy. OH
oJjpkaBa TOHYC INIAaTKUX MuIIMha JUCAajHUX IyTEBa, yTUYE HA CEKPELHU]y CIy3H, IPOTOK
KpPBU, MHMKpPOBACKyJapHYy MpPOIYyCTJbUBOCT W MHUTpAIM]y W aKTUBALM]y 3alaJbeHCKUX
henmja. Ca u3y3eTKOM INIaTKUX MHUIIMha AMCajHUX IMyTeBa, MOXJa HUjEHA Apyra rpymna
henmja HEmMa Tako jacHy yJIOTy y TMATOTEHE3W acTME Kao HEYpOHH ca adepeHTHOM U
edepeHTHOM WHEpBaAIMjoM aucajHux myTteBa. O Tome Haj0OBE TOBOpE pe3yJTaTh
OpojHHX UCTpakxuBama Mel)y KojuMa Cy Haj3HauajHHja OHa KOja TMoKa3yjy e(UKaCHOCT

XOJIMHEPTUUKHUX arOHUCTA U HUXOBY MPEAHOCT HaJ APYruM npenaparuma.(14)
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JlepuHUTHBHO, HEMA CYMI€ Jla HEPBHA peryjaluja OJHOCHO HheHa Auc(yHKIMja nMa
BEJIMKY YJIOTY Y PEaKTHBHOCTHU TUCajHUX IyTeBa. [locTaBiba ce nmuTame mTa nmokpehe Tty
TUCYHKITH]Y HEPBHE peryianuje y acTMH. JETHO 01 HajIIPUXBATJPHBHUjUX 00jalllkhema je
Ja yraja JUCajHUX IMyTeBa Mema (PYHKIM]y ayTOHOMHOT HEPBHOT CHCTEMa KOJ acTMeE.
WNudpnamanuja ,naxie, mocnenryje oAroBop IUCajHUX MyTeBa Ha XOJIMHEPTHUYKE aroHHCTE
U CMambyje YTULA] HEXOJMHEPTUIKUX OPOHXOIUIATATOPHUX TPAHCMHUTEPA.

CuHTe3a wuiaM Jerpajanyja jeIHHX, OJHOCHO JApPYTMX TpPaHCMHUTEpa, YCIOBJbEHA
JIeNIOBakbeM MEeNTHIa3a, CIO00THIX paJuKana U apruHa3e peMETH PaBHOTEXY Y KOPHUCT
OporxokoHCcTpUKIHje.(9)

Jomr jemHo Moryhe objammeme je ma WHQIaManMja AUCAjHUX MyTeBa HHIUPEKTHO
MPOY3pOKyje MUCPYHKITN]y ayTOHOMHOT HEPBHOT CHCTEMA IIITO CE€ MPE3CHTY]e MOjayaHOM
CEeH3MOMNIM3AMjOM ¥ XHUIEPPEaKTHUBHOILINY [OMCajHUX TMyTeBa.Y TMPUIOT HEpBHE
perynanuje y Hactanky H/b-a roBopu u unmeHuna 1a ¢y aHTUXOJUHEPTUIN TTOKA3aIH
Belly eQHKacHOCT y CMamemy OJroBopa [MCAJHHX ITyTeBa Ha allepreHe, CMamemy
ONCTPYKIMje AMCAaJHUX IyTE€Ba U XUIEPPEaKTUBHOCTU KOJ acTmaTtuuapa. CBU 10 cana
MO3HATH MEXaHU3MHU Kao U Op3uHa HacTaHka U moBnauewma HUbB-a ykaszyjy Ha 3HauajHy
yJIory peQieKCHUX MeXaHh3ama y ’heroBoM HacTaHky.(19)

Heku on ctumynyca u3 crnoJballikhe CpeldHe, MOceOHO XJagaH Ba3ayX, MpalliiHa WIH
CYMIIOp JUOKCH] TPOY3POKYjy OpPOHXOKOHCTPUKIIM]Y Haapa)kajeM CEH30pPHHUX PelenTopa
y aucajHuM myteBuMa. OBa peakiyja AUCajHUX MMyTeBa UMa JOHEKJe oA0paMOeHy yJory
jep ce mdemiaBa W KOJX 3/ApaBuUX ocoba. Melytum, kox acTMarhyapa, OHa je 3HATHO
HarJallieHWja, jaB/ba C€ TMPU HIDKEM CTEMEeHY CTUMYyJIalyje, a  WHTCH3UTET
OTICTPYKITHjCKOT OJrOBOpa je TeKU y mopehemy ca oaroBopom Koj 3apaBux ocoba. M3
HaBEJICHUX pas3liora MPOHCTHYE Jla je XUIEPPEaKTHBHOCT YHHMBEP3aJIHU W TJIABHU
naTo(U3NOIIONIKM MEXaHU3aM y HACTaHKY aCTMaTHYHHX TEro0a.

[IpeMa HekMM paHHMjUM Ca3HaKBUMa, CMaTpajio ce na je mnoBehaHa AaxKTHBHOCT
MapacUMITATUYKOT HEPBHOT CHUCTEMa HajOATOBOPHHUja 32 XHUIEPPEAKTUBHOCT IHCAjHUX
nmyTeBa y OpoHXHWjalHO] acTMHU. MaljyTuM, KacHHUje c€ HMCIOCTAaBWIO J1a MaKO Cy OBHU

MEXHU3MU MPUCYTHH, HUCY TJABHU PA3JIOT 3a 10jaBy OpOHXOCHa3Ma.
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Kao mto je Beh pedeHo, nako MexaHu3Mu MOMOhyY KOjHX ce JelIaBa XUIIEPPEaKTHBHOCT
IHMCajHUX IyTeBa HHUCY jOLI YBEK J0 Kpaja pasjallmbeHd, AUCHYHKIMja ayTOHOMHOT
HEPBHOT CHCTEMa j€ CBaKako 3Ha4yajaH y3pok. CBH CHMNTOMH acTM€ - IIHUIITAmbe,
UCIHEja, ocehaj CTErHYTOCTH Y TPy IUMa, Kalllajb, peBEp3UOMIIHA OTICTPYKIIMja JTUCAJHUX
MyTeBa,l10ja4aHo JyuyeHe CIIy3U, HEPACKUIUBO Cy MOBE3aHU Ca HEPBHOM PETYJAIH]jOM.
(72)

AKO MpPUXBATUMO CTaB Jia je yJora IJIaTKuX Mummha Kjby4yHa y XHUIEPPEaKTHUBHOCTU
JUCAJHUX IyTeBa, K0 M JPYyTUM MaTO(PHU3HONOMIKUM 30MBambUMa y acCTMU Kao IITO je
PEBEpP3UOMITHOCT OICTPYKIMje, OHJa C€ TIOCTaB/ha IHTAmkE INTAa CBE YTHYE Ha
KOHTpakIMjy TaTkux mummuha. ToHyc riaTkux Mummha OUcajHUX IyTeBa 3aBUCH Off
JIejCTBA KOHCTPUKTOPHHUX areHaca M HEYpOTpaHCMHUTepa Kojux mma MHoro. Mmnak, camo
HEKOJIMKO €HIOTEeHUX (aKTopa - aleTH XOJMH, XUCTAMUH M aleTUJ LUCTEUH KOjU Ce
ocnabahajy M3 MOCTTaHTIIHjCKUX MapacUMIATHYKHX BJIAKaHA IMOY3/JaHO MMajy 3HaudajaH
yTHIla] Ha AuUcajHe MyTeBe KoJ Jbyau. IlpemMa Tome, ayTOHOMHHM HEpPBHU CHUCTEM HMa
IpUMapHy yIOTY y OJpKaBamwy TOHycCa IJIaTkuxX Muiimha nucajHux myteBa yuHehu To
peQIeKCHUM WM LIEHTPAJTHUM JEjCTBOM IPEKO pecnupaTropHux 1enrapa. [loznaro je na
cTuMyJianja adepeHTHUX perentopa u HemujenuHckux C BlIakaHa HA TOBPIIMHU
CITy30KO0K€ JINCAjHUX MyTeBa JOBOIU 0 peIeKCHE XOJUHEPTHUKE OPOHXOKOHCTPHUKIIH]E
HITO je Haju3paxKeHUje y TelIKo] akyTHo] acTMu. OBaj MexaHHM3aM CTHUMYJalHje ce
BepoBaTHO mnokpehe 30or aucdyHKIMje MyckapuHCKMX M2 penentopa mTo u3Mehy
OCTAJIMX MOTY HM3a3BaTH BHpPYCHE MH(EKIUje U Pa3HH MPOIYKTH 3aajberha Kao IITO je
ECP. MeaujaTopu 3amabema MOTY, TIOpE]l yTHIaja Ha MoBehamke HEYPOTPAHCMHCH|E Y
napacUMIaTUYKUM  TaHIVIMjamMa,  OJIaKImaTH  ocioOahame  aleTWIXONWHA W3
MOCTTaHTJIMjCKUX HEPBHMUX 3aBpILIETaKa WM MaK JeJIOBaTH Ha PELEnTOpe y IMCajHUM
nmyTeBuMa./[oka3aHo je Ja CeH30pHHU HEYPOHU TUPEKTHO oaroBapajy Ha Cis LTD4 mnpeko
Cis LT1 moBoachu mo mopacra eKCHMTAOMIHOCTH Ha Jpyre €ICKTPUYHE M XEMH]jCKe
Hazapaxaje.(73,74) Ilopen OPOHXOKOHCTPUKTOPHOT, ayTOHOMHU HEPBHU CHUCTEM HMa U
OpoHXoAWiaTaTOpHU  edeKaT, KOjuU Cce€ OCTBapyje IyTeM HEXOJIWHEPrHYKUX
HeypoTpancmutepa kao mro cy NO, VIP u cpopnu nenTumy, Koje Jyde MOCTTaHTIINjcKa

BarycCHa BJIaKHA.
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Edektu oBe rpymne nentuga MOory OUTH U CyMPOTHH, OJHOCHO OPOHXOKOHCTPUKTOPHU 32
Ta Cy OATrOBOPHM HeypokuHUH A u cyncranina P. Kox 3apaBux ocoba oBo ce He
neuiasa, jep Heypanna nentuaaza (NEP) mopeknom u3 enutennux hemuja, pasznaxe oBe
OpOHXOKOHCTpUKTOpHE nenTtuae. Melhytum, omrehemeM enurena, pa3HUM HOKCaMa WIIH
BUPYCHUM HH(EKIMjamMa, Ka0 W JIeJCTBOM Pa3HUX LUTOKWHA, MHXHUOMpA ce aKTHBHOCT
NEP-a, a tume u moryhHocT na ce pasnoxke OpPOHXOKOHCTPUKTOPHH MEIUjaTOPH.
XOoNMMHEPTHYKO] OPOHXOKOHCTPUKIIM]H JOMPHHOCE W CIO0OJHU KUCCOHWIHH PaTHKAITH
koju pasrpalyjy NO.Y HOpMamHUM OKOJTHOCTHMA, KOJ 3/paBHX 0co0a, IMUPKYIUIIyhu
MEINjaTOpH aJAPEHEPTUYKOT CHUCTEMa CYMPOTCTaB/bajy C€ MPETepaHO] XOIMHEPTHYKO]
OpOHXOKOHCTPUKIIMjU HacTojehw 1a ce YCIOCTaBH HEOMXOoJHa paBHOTExka. CBe OBe
YHbCHUIIE yKa3yjy JAa AucyKIHja ayTOHOMHOI HEPBHOT CHCTEMa 3ay3MMa 3Ha4ajHO
MECTO y maTrorenesu actme.(72)

Wnax, yiora ayTOHOMHOT HEPBHOT' CHCTEMa y aCTMHU MOpa €€ TIOCMaTpaTh yIpyKEHO ca
nH(]IIaManujoM KOjy TPOy3pOKY]y OCTaIM MEAN]jaTOPH 3amajberba jep Ce caMO TaKo MOXKE
MOTIYHHUje carfiefjaTh KOMIUIEKCHOCT MaTO(U3HOIOUIKAX MEXaHHW3aMa y OpOHXH]jallHO]

aCTMHU.

1.4.4. TlaTodusuoJiomIKe MPOMEHe Y OPOHXHUjATHOj ACTMHU

CBa jecmaBama y OpOHXHUjATHO] aCTMU KOpENHpajy ca JIBe TJIaBHE MaTO(U3HOJIONIKE
KapakTepUCTUKE OpOHXHjaJlHE acTMe: XHUIEPPEaKTUBHOCT JAHCajHUX IyTeBa W

BapHjabHIIHa ONICTPYKIH]ja.(7)

1.4.4.1 XuneppeakTHBHOCT AUCAjHUX IyTeBa

HajBaxxamja maTodu3uosomka KapaKTepUCTUKa OpOHXHjalHE acTME j€ HeCTaOWITHOCT
JMCajHUX IyTeBa KoOja ce orjelna y TMOBPEMEHOM, I0jayaHOM OpPOHXOKOHCTPUKTOPHOM
OATOBOPY HU3a3BAHOM IlejCTBOM PA3IMIUTUX CI30ICHUX W CHAOICHUX YMHUIIALA. Ha OBY
KapakTepUCTUKY OpOHXHjalHE acTME YTHYy MHOTH MEXaHW3MH, MajJa ce cMaTpa Jia je

XpoHHWYHa WH(pIaMaInja KJbyJdHa.
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Kao mocnenuma xponuuyHe uH(pIamanuje, jaB/ba C€ MojauaHa OPOHXOKOHCTPUKTOpPHA
peakiMja JUcajHuX MyTeBa Ha MHOTE €r30reHe M eHJoreHe ynHuone. OTHOCHO, JelaBa
ce OponxujaHa xureppeakTuBHOCT (BXP) koja mpencTasiba mojayaH OArOBOP JAMCAJHUX
myTeBa Ha pasHe ctumyiyce.(75) BXP je yrmaBHOM mpoMeHIbHMBa U MOXKE C€  TTOJICTTUTH
Ha JIB€ KOMIIOHEHTE: CTAJHY U BapujaOWJIHY, IITO yKa3yje Ja Ha by YyTHUY Pa3Iu4UTH
y3pounu (aktopu. Ilpema oBoj momenu, craana BXP je mocneaniia CTpyKTypamTHUX
mpoMeHamMa y JMCajHUM IIyTeBUMa Koje oOyxBarajy cyOeHIOTelHa 3a1e0sbama,
3ane0sbama 0azasiHe MeMOpaHe W XurnepTpodujy miarkux mumwuha, Kao ¥ MpoMeHe Ha
KpBHUM cyzoBuma. OBe mpoMeHe ce 4ecTO Bubajy M Ha XUCTOJIOIIKMM IIpernaparuma
JUCAJHUX TyTeBa acTMaTHuyapa MpHKa3yjyhu M3MemeHy apXUTEKTypy IMCAjHHX ITyTeBa.
Hacrane mpomene onakmaBajy OpoHxocma3zaM Koju mokpehy OpOHXOKOHCTPHUKTOPHH
okuaaun. [pyra kommnonenrta, Bapujaduina BXP je mpoMeHBHBOr KapakTepa, 3aBUCHA
je on wH(pIAMATOPHUX TPOIEca, YHjH CE MHTCH3UTET MEHa TOKOM BapHjaOMIIHOT TOKa
acTME M TOJ YyTHlajeM je OpojHHX (pakTopa Kao IITO Cy allepreHd M PecrupaTopHE
unpekmuje.(76) Crpora moaena Ha TMOMEHYTe KOMIIOHGHTE WIIaK HHUje Mmoryha, jep je
BEpPOBaTHHU]jE Ja Cy OBH Tporiecu MelhycoOHO 3aBucHH. Perumo, ako je wH(IaMmanuja
JIyTOTpajHa, OHa MOYKE JTIOBECTH 10 heujckux mpomMeHa Koju nmpoy3pokyjy tpajuy bXP. U
cam uHTeH3uTeT bXP je mocneauua 3ajeAHUYKOr JA€JIOBama BUILE Mpoleca y AUCAJHUM
MyTeBUMa OJHOCHO CKYH HUXOBHUX IOjeIMHAYHUX edeKaTa a He N30JI0BAaHOT yTUILIAja.
Ilopen HaBeneHor, BakHO je yka3aTu na ce BXP 3aBucHO o MexaHu3Mma JejcTBa
CTUMYJIyCa, MOKE MOACIUTH Ha JUPEKTHY U MHAMPeKTHY. [IpuToM, HEKH o1l cTUMYyITyca
BUIIIE JIENyjy Ha TpajHy, a Jpyrd Ha BapHOWIHY KOMIIOHEHTY.Tako pernumo, XHCTaMHUH
CBOJUM JMPEKTHUM [IjCTBOM IMoJpakaBa W mojadaBa edekar craimne BXP. Mehyrum
XUCTaMUH OCTBapyje edekar W Ha pedieKCHe MeXaHu3Me OpOHXOKOHCTPUKIH]E |
JONIPUHOCH HCTOJbaBaky epeKTa MHAMPEKTHHX CTUMYyJIyca Ha aucajHe myteBe. OBaj
eexaT XUCTaMMHA HHUjE TOBOJPHO jacaH, HUTH JeTajbHO ucnuTaH. Moryhe je na oH
3aBucu W o Beh mocrojehe wuH(IamManmje WM Jpyrux OpPOHXOKOHCTPUKTOPHUX

ctumynyca.(75,76)
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[Mpouec BXP y actmu mpencraBiba a3y y pas3Bojy KOIUIEKCHHUX HaTO(PHU3MOIOUIKHX
MexXaHu3ama KOjU Cce  OJBHjajy  Kpo3  HHGpIaManujy,  XUIEppPEeaKTUBHOCT,
OpPOHXOOIICTPYKIHUjy U peMojienoBame. CTaIHO NMPHUCYTHY XWUIEPPEaKTHBHOCT MOKpehy
pa3sHM CTUMYJIyCH Jenyjyhu IUpeKTHO WM WHIMPEKTHO Ha OpPOHXOKOHCTPUKTOPHE
peuenrope. XUCTaMHH WJIM METaXOJUH, JUPEKTHO Jeyjy Ha M3 peuenrope y IriaaTkum
mumuhuMa AWcajHUX TyTeBa, AoBoachu 10 KOHTpakiuuje U OpPOHXOKOHCTPHUKIIH]C.
WHaupeKTHH CTUMYIYCH, TAe Ccranajy (pU3UYKdA Hamop, XUIEpBEHTHIIAIM]E, XUIEPTOHU
pacTBop, Y3pOKyjy ocinobahame wmeaujaTopa (mpocTariaHAWHH, JIEYKOTPUEHU U
XHCTaMHH), KOJU Jellyjy Ha pelenTope y TJIaTKuM MHUIIMhUMa TUCajHUX IIyTeBa,
nosozaehu 1o ucror edekra - Oponxocnazma.(77) Mudnamanuja je, nakie, oAroBopHa 3a
YAPYKEHO TPUCYCTBO XHIIEPPEAKTHBHOCTH, OJHOCHO IM0jayaHOT OJroOBOpa JAHMCAjHUX
MmyTeBa Ha JICjCTBO CTUMYJyca M XHUIEPCEH3UTHBHOCTH KOja MOJpa3yMeBa I0jadyaH
OTOBOp HA Mamy KOHIEHTpalnujy crumyiyca.(9) HMako 3amaseme Mpoy3pokyje
XHIMEPPEaKTUBHOCT IHMCAjHUX IIyTE€Ba, IIOBE3aHOCT ymane [HCajHUX IIyTeBa U
XHUIIEPPEAKTUBHOCTH j€ MOJXK/Ia MpEHariamniexa, mro je 3aciyra UIMyHOJIOTa U aJleproJjora,
OJTHOCHO FHUXOBOT yTHIAja HA TMpaBIle HCTPaXKWBama y OpoHXMjamHO] acTMu.(73)
[IpenarmamenoctT 3Hayaja wWHOIAManMje 3a XWUIEPPEAKTHUBHOCT JUCAJHUX ITyTeBa
NOTKPEIUBbYjy UYMIbCHUIIC Ja HHje 3a0enekeH MoBehaH pu3MK 3a HacTaHaK acTME KOJ
nanpjeHaTa ca XUrnepeosnHopuiIHUM cuHApoMoM. Takohe, mocToje HeacTMaTHuyapu ca
aTONH)CKOM KOHCTUTYIIMjOM U €03MHO(DWINjOM Y IUCAjHUM ITyTEBUMA UCIIOJHEHOM HAKOH
u3jTamka aJepreHuMa KOju HHUCY HMajM acTMaTH4He cuMnToMme. Hampotus, MHOTHM
acTMaTW4apd UMajd Cy HCTOBETaH HUBO €O3MHO(MIA y IHMCajHUM IyTeBHMa Kao H

HeactMatuuapu(78).

Bume wHpoOpMamuja y LWby pasjalimbema eBEHTYAIHUX Heclarama, MpyxKajy
pe3yaTaTi HOBUjUX HCTpaKuMBama. Y IOCIEImhEe BpeMe, CBE BHUILIE CE Ca3Haje O YJIOo3U
MHTEpJICyKUHA y OpoHXHjaaHoj acTMU. Tako je 1oka3aHo Aa unTepieykunu LS unnykyjy
MojayaHo CTBapame eo3uHouUIa y nucajHUM IyTeBuMma actMmatuyapa. Ocum ILS, IL4 u

IL13 urpajy BaxkHy yJjory y uH(iamanuju Koja ce JeiiaBa y OpoHXHjaTHO] aCTMH.
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[ummana Tepanuja mpotuB ILS5, IL4, IL13 u pexomObunantHum IL12, koju 3Ha4ajHO
yTHUy Ha mupKynuiryhe eo3unoduie u eo3nuHoduie y AMCajHUM MyTeBUMa MHIYKOBaHE
aJlepreHrMa WMalla je Majld WM HHKAaKaB YTHIA] Ha pPEaKTUBHOCT TUCAjHUX
nyTeBa. tbuxoBoM mpuMeHOM HHUCY J0OMjeHH YOCAJ/bUBUJH PE3YyATaTH Yy  CMHUCTY
CMameHmha PEaKTUBHOCTH U OJIaKIlIamka Teroda ako ce y MOYeTKy TOO4eKuBao.(72).
Haxainoct, HM apyru mpenapaTv Kao IITO Cy KOPTUKOCTEPOMIM HHUCY MOKAa3ajld MHOTO
Behu yTtumnaj Ha BXP, nako cHaxxHUje yTU4y Ha WHXHOWIH]Y €03WHOMUIA Y TUCAJHUM
nyteBuma(79).

[Topen wudmamarnuje, Ha BbXP 3HavyajHO yTHYe W XOJWHEPIHYKa AKTHUBHOCT.
AHTHUXOJIMHEPTUIIM 3HAYajHUJ€ CMakmyjy XUIEPPEaKTUBHOCT JIMCAJHUX ITyTEBa,jep
cMamyjy edekar mpocTariaHadHa, XucTamMuHa W OpaaukuHuHa.llopen  Tora,
AHTUXWJIOHEPTUIM Cy IMOKa3alnd €(PUKACHOCT U Y CMamelmy  XHUIEPPEaKTUBHOCTH
IMCajHUX IIyTeBa KOja j€ W3a3BaHa BaHIUIYNHUM y3poIMMa Kao IITO je CIydaj KOJ
noctojama ['EPB-a u aneprujckor puautrca. Cinuny e(prKacHOCT aHTUXOJIUHEPTHUIN CY
MoKa3aJii M KOJ MalyjeHTaTa ca HMH(pEKUUjoM IucajHUX myTeBa.CBe OBE UUHCHULE
roBope na je mopes uHQEKIuje U uHGIaMauje, XOIUHepruiku edexkar ayTOHOMHOT
HEPBHOT cucTeMa Beoma BaxkaH My HacTaHKy BXP.(80)

bp3 OpOHXOKOHCTPUKTOPHM edeKaT U TIOHOBHAa OpOHXOAWJIATAlMja W3a3BaHa
OpOHXOAMIATaTOpUMa, YKa3yje Ja TIaTK MUIIUMhK JUCajHUX IyTeBa OBJIC UTPAjy BaKHY
ynory. [loTBpia 0Be MpeTIocTaBKe JeKH Y YNHCHALM J1a je youeHa rmoBehana nebspruHa
IaTKUX MHUImuha y JucajHUM ITyTeBHMMa KOJI JIeIle ca aCTMOM IITO Takohe ykasyje ma ce
nopes; GyHKIM]CKUX, IelIaBajy U CTpYKTypHe npomeHe. [I[poMeHe y CTpyKTypu IucajHUX
MyTeBa IMOJCTaKHyTe WH(IaMAIMjOM U XUIEppEeaKTUBHOLINY 1OBOAE M 0 olrehema
eMHTeNa, HEroBOr MPOAYKEHOT OIOpaBKa, NMPEKOMEpHE MpoayKuuje (akropa pacra u
nposudepanuje GudpodIacTa MITO 3ajeIHO MpeAcTaB/ba GEHOMEH peMojeioBama. (81)

['megano ca matopu3MOIOMIKOT CTAHOBUIITA, XUIIEPPEAKTUBHOCT j€ CIIOKEH IPOoLec
YAPYKEH ca HU30M UMYHOJIOUIKUX, HEYPOJOIIKUX U CTPYKTYPHUX MPOMEHA KOje J0BOJIE
10 OpOHXOOMNCTPYKIMje KoOja ce MaHH]ecTyje KapaKTepuCTUYHUM 3HaluMa |

CUMIITOMHUMA aCTMAaTHU4YHOT Hariajaa.
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[TocTojame XUMEPPAKTUBHOCTH TUCAJHUX IyTEBA MOXE C€ YTBPIUTH M HM3MEPHUTH
71a00paTOPHjCKUM TECTOBUMA KOjHU MO/Ipa3yMeBajy KOHTPOJIMCAHO U3Jarame JUPEKTHUM
WIA WHIUPEKTHUM CTUMYJIycuMa. TH TECTOBH JONPHHOCE NPEIU3HO] AHMjarHO3U
OpOHXHjaTHE acTMe, OJJHOCHO CMamyjy PU3HMK O] MOTPEIIHOT JAHjarHOCTUKOBAamka OBE
Oonectu 0a3upaHOM caMO Ha aCTMAaTUYHUM cuMmnTomuma.(82,83)

[Topen 3Hauaja 3a OMIITY MOIyJAIH]y, Tpenu3Ha TudepeHnrjamnyja u 1Mjarno3a acTMe je
HapOYMUTO BakHa KojA oxapeheHux mpodecuja, Kao MTO Cy BaTPOraciy, IOJHUIIAJIIH,
BOJHHMIIN,CTIOPTUCTH Ka0 M JpyTa 3aHUMamba Koja 3aXTeBajy MOCeOHY (PH3UUKY CITPEMHOCT,

OJTHOCHO Pajl y MOCEOHUM YCIIOBUMA.

1.4.4.2. BpoHX0ONCTPYKIHja Y aCTMH

OTexaH MPOTOK Ba3lyXa Kpo3 AMCajHE MyTeBE KOjU HACTaje y aCTMATUYHOM Hamaiy je
MOCIICNIA TIPOMEHIBMUBE OPOHXOONCTPYKIHje. BpOHXOONCTPYyKIIja ¥ aCTMH j€ CIIOKEH
mporec Kora YWHE aKyTHa KOHCTPHKIHMja MuInha, enem 3upa OpoHXHja, CTBapama
T'YCTHX CIy3HHX YeloBa M CTPYKTypHE IPOMEHE Yy 3HMIOBHMA JMCajHUX IyTeBa. bp3a u
aKyTHa OpOHXOKOHCTPHUKIIMja HacTaje 300T KOHTpaKIfje Mulnha y qucajHUM MyTeBUMA,
Koja ce aemaBa 300r ociobahama pasHHX MeaujaTopa, WM HajJpaxaja HEPBHHUX
3aBpmreraka. OBa KOMIIOHEHTa OPOHXOOICTPYKIIHjE CE€ YIITaBHOM MOKE Op30 OTKIOHUTH
JIeoBambeM B2 aroHUCTa.

Enem 3upma gumcajuux  myTeBa  Hacraje  300r MojavyaHe — MHUKPOBACKYJIapHE
NpPOIMYCT/FMBOCTH IITO 3ajeJHO Ca KOHTPAaKIMjOM TIJIATKMX Mummha Tmoropiasa
OponxooncTpykuujy. [IpucycTBo enema KOMIUIMKYjeé W TEpamUjCcKH HPUCTYN Y
OTKJIaamy Tero0a, jep B2 aroHUCTH Taja HUCY JOBOJHHU Beh je HeolmxoHa qo01aTHA
cnenuduyHa aHTUMH(IIAMaTOpHA TepaInja.

JlasbeM ycClioKibaBamby OPOHXOOIICTPYKIIM]jE TOTPUHOCH, HE CaMO TI0jadyaHa CeKperuja
ciy3u, Beh u meHa moBehaHa BHCKO3HOCT IITO OTeXKaBa MpoIec (PU3HOJIOMIKE JPEHAKE
JMCAjHUX MyTeBa. Y TEmIKUM (opMamMa acTMaTHYHOI Hamaja OBa IyCTa CIy3 cCTBapa

YernoBe KOju Y MONTYHOCTHU 3aTBapajy nepudepHe ArcajHe MyTeBe.
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VY3 npeTxoAHO NMPUCYCTBO KOHTPaKIMje MaTKuX Mulrha u egema 3ujaa OpoHxuja, 1ojasa
r'ycTe CIIy3u JONpuHOCH Behoj TeXKMHU M YIOPHOCTH OICTPYKIMje KOja 3aXTeBa JIy>KU U
WHTECH3UBHU]JU TEPAIH]jCKH TPETMaH.

[TponyxeHuM  f1€jCTBOM  OpPOHXOKOHCTPUKTOPHHX YHHWJIALA U OJP)KaBabEM
uH}IaMaImje, OPOHXOONCTPYKIIMja Y aCTMH C€ KOMIUIMKYje CTPYKTYpHHUM IpOMEHama
JUCAjHUX TIyTEBa KOje 3a TOCICAMIy MMajy I0jaBy PEMOJICIIOBamka IUCAjHUX ITyTEBa.
PemonenoBame Hactaje 300r omTehema emnuTena, HETOBOT IMPOIYKEHOT OOHABIJbaAMA,
npeKkoMepHe TpoAykiuje ¢akrtopa pacta u mnponudepamuje ¢udbpobmacta y
Muopudbpobnacre. AktuBupanu MuopudpodIacTu mpoaykyjy Ghakrope pacta, XEMOKUHE
U LUTOKHHE KOjU TPOY3POKYjy Tpoiudepanujy TiIaTkux Mummha, XuIepruiasujy
nexapactux hemmja u cyOmyko3Hux xie3na. [lopex Tora, y mporecy pemojernoBama
JoNla3d W 10 Murpandje, audepeHiujammje U ca3zpeBamba CTPYKTypHHX henuja mITo
M3a3MBa IMPOMEHE Y BE3MHOM TKHBY KOj€é C€ HCIOJbaBajy Kao I0jayaHa JENo3HIdja
KoareHa u GpuopoHekTHHa.(84)

PemonenoBame nucajHUX IyTeBa j€ YECTO IOCIEAMIA HEaleKBATHOT JIeUeHa WU
HEMOBOJEHOT TOKAa OpOHXHjaJHE acTMe, KOje ce Y (PYHKIMjCKOM CMIIIY IMpe3eHTyje Kao

UpeBEP3NOMITHA ONICTPYKIIMja U TPajHO NoBehame oTnopa y aucajHuM myTteBuma. ( 85)

1.5 .DaxkTopu pU3HKa 32 OPOHXHUjAJHY aCTMY

bponxujanHa actma je MyaTU(AKTOPHjaIHO YCIOBJ/beHa OOJIECT 3a UMjU HACTaHAK H
MOTOpIIAKE je MOTPeOHO MPHUCYCTBO pa3HUX UYMHHUIAIA KOjU ce cMmarpajy (axTopuma
pusuka. Behuny ¢akropa pusnka yMHE €r30re€HH areHCH KOjH y OpraHu3aM JoJiase
Hajuenthe MyTeM YJIaxHYTOT Ba3ayxa, JOK €HJOTeHU (PaKTOpPH MpPEACTaBibajy ypoheHy
CKJIOHOCT 32 OpOHXHjaJIHy aCTMY.

Hajmo3natuju ¢akropu pusnka Ccy aTonuja, WHXAIANMMNOHU aJEPreHH, PECIUpaTOpHE
nHpexnuje, puznyko Hampesame, oapeheHn JeKoBy U pazHa aeposarahema.(46) 3aBUCHO
O]l TOTa J1a JI1 OCTBapyjy CBOj YTHIId] Ha HACTAHAK MJIM MOTrOpIIame acTME, OBU (haKTOPH
ce MOry INOJACIUTUA Ha (paKTOpe PH3MKa 3a HACTAHAK acTMe U (paKTope pH3HMKa 3a

noropmame nocrojehe 6onecrn.
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3a HacTaHak OpOHXHjaJIHE acTME OATOBOPHU Cy OpojHH (pakTOpu pHU3MKa KOjU AEIy]y
M0jeIMHAYHO, UK joIl yemthe yapyskeHo. CBU OHHM, MOTY C€ pa3BpCTaTH Ha TPH BEJIHKE
rpymne: npeaucnonupajyhe, y3poune ujonpunocehe.

Ito ce ThYe WUXOBOr MOpekia, Hajuemhe ce pagd O KOMOWMHAIMjU HACIEAHUX H
(akxTopa OKOJIMHE KOjU NMPEJCTaBIbajy MPeIuCIO3HIUjy-CKIOHOCT 3a acTMY, Jeyjy Kao
y3pOK MO4YeTKa acTMe WIM JONPHHOCE a PU3MK O] pa3Boja acTMe y IPUCYCTBY

y3pouHuX (hakTopa Oyne Behm.(86)

15.1. lpeagucnonupajyhu paxkropu

[lpenucno3uimjy WM CKIOHOCT 3a  HAcTaHaK  OpOHXMjalHE acTMe  YHHE
KOHCTUTYLIMOHAJIHU WJIM HacleAHU (aKTOPH KOJU Y3 Ca/lejCTBO APYrux (hakropa pU3UKa
CTBapajy ycJIoBe 3a HacTaHak oBe Oonectu. HajsHawajuuju npenucnonupajyhu gaxropu

3a HaCTaHaK acTME Cy: T'€HETCKH, aTOIHjCcKa KOHCTUTYIHja U MOJL.

Tenemcku (;baKmopu

KommiekcHocT OpoHXHjallHE acTME c€ OrJie/la He caMO y TOorjeAy MaTo(U3UOIOIIKUX
MeXaHu3aMa HacTaHKa M MCII0JbaBamka OBe 0ojiecTH, Beh U y Be3u ca yTHIajeM TeHETCKHX
¢akopa.llako Hacnequu (pakTOpU 3HAYAJHO YTHUY Ha HACTaHAK OPOHXMjaJHE acTMe, jOII
YBEK HHjE TMPEIM3HO M30J0BaH HHjEJaH T€H OJTOBOPAaH 3a OBY 0OJECT, HUTH j€ Ta4yHO
paszjanrmeH Mo leHoT HaciehuBama. OBakBa CUTyalHja je Y CKIIATy ca YHECHHUIIAMa
Ja acTMa He CJIe[M KJIacMuHe Mojelie HaciehuBama W Ja ce paaum O KOMIUIEKCHO],
TCHOTHIICKU U (DEHOTHUIICKU XeTeporeHoj Oosectr. ['€HOTUIICKA XETEPOreHOCT ce  orjena
y Y TIOCTOjamy BUIIECTPYKUX, MYJITHUILUIUX JIOKyca Ha XpoHo3omuma 5q, 6, 11q, 12q, 13,
14q koju canmpke TeHe ,,BepOBAaTHO™ OJTOBOPHE 3a CKJIOHOCT Ka HACTaHKYy acTme.(87)
@DeHOTHIICKAa XETEPOTeHOCT C€ HCII0JhaBa KPO3 UYHIHCHHUIYy J1a acTMa MOXE HAacTaTH Y
Pa3IMYUTUM KUBOTHUM JIOOMMA, Pa3IMUUTOTr j& CTEeTIEHA TSKUHE U MPOTHO3E, Pa3IHIUTO
je 3aBUCHa O] aTolWje M Ha Kpajy KpajeBa MMa pas3IHYUT OATOBOP HA NPUMEHCHY

Tepanujy.(88)
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be3 003upa mTo 3a OpOHXHjaJIHy acTMy HE TOCTOje C€r3aKTHE YHMH-CHHIIC BE3aHE 3a
HaclehuBame, HeKe NaTo(pU3UOJIONIKE IPOMEHE NMPUCYTHE Y 0BOj OOJIECTH UMAjy jaCHU]Y
TCHEeTCKYy OCHOBY. Jlo caza ToO3HaTa HCTpaXKHBama Cy IOKa3zala Ja je TeHeTCKa
JeTepMHUHAIM]ja HAPOUNUTO 3HAUYajHA 3a JABa forahaja y OpOHXH]jalTHO] aCTMHU: OPOHXU]jATTHY
XUIMEPPEaKTUBHOCT W CKJIOHOCT Ka TojayaHoM cTBapamy IgE. OBe naBe 3HauajHe
KapaKTepUCTUKE OpOHXMjaTHE acTME Cy jacHO TOBE3aHE Ca KOJOMHHAHTHUM THIIOM

HacnehuBama.(89)

Amonujcka koncmumyyuja — amonuja

Ogaj tepmuH mpBu nyT cy ynotpedumu 1923 .r. Coca i Cooke mpuimukom omuca pane
peakiuje mpeoceTJbUBOCTH KOja je MMalia TeHJeHIn]y HacnehuBama.(90) To je ycrBapu
CKJIOHOCT OpraHM3Ma Ja y KOHTAaKTy ca aJepreHuMa ojpearyje nosehaHum cTBapameM
umyrinoOynuna E (IgE). Atonuja npencrapa npeaucnonupajyhu gpaxrop 3a OpoHXHjaIHy
acTMy jep je oKa3aHo Ja ce TpeBaylieHIa OpoHXuWjanHe acTMe moBehaBa ca mopacTom
koHneHnrtpanyje IgE y cepymy. Mehytum, oBy dmmeHHUIly TpeGa CXBaTUTH caMO Kao
dakTop pu3uKa, jep HeKe 0co0e MMajy aTOIMUjCKy KOHCTUTYIIH]Y, a HemajyacTmy.(9)

Ca gpyre ctpane, He Maiii Opoj OoJleCHUKA ca OpPOHXHMjaTHOM acTMOM HEMa aTOTH]CKY
koHcTuTy1Mjy.Ilopen Tora, mokazaHo je /1a ce aTONMjCKa KOHCTHTYIHMja demhe jaBba y
oapeheHnM mopoauIaMa, MTO yKa3yje Ha HeHY I'eHETCKY OCHOBY. Tako je 3a0enexeHo
Jla je pU3MK 3a HapeAHO JAeTe, OJ] UCTUX POJAUTEsba, Ja HCIOJBH aleprHjCcKy acTMy y
MOPOJUIIA Y KOjOj TPETXOIHO JeTe Ooiyje oX oBe Oojectn m3Hocno oko 25%. Jlena ca
aTOTH)CKOM KOHCTHTYIIMJOM 3HATHO Yenrhe 000peBajy 071 OpOHXHjaTHE aCTME YKOJIHMKO U
IbUXOBU POJIUTEHM HMajy OBY KOHCTUTYIH]y U OponxujamHy actmy. IloBehana
y4ecTaJlocT IojaBe acTMe KoJ Te jeue je Owna um go 20 myrta Beha ox geue 0Oe3
atoryje.(9,91) Aronujcka KOHCTHTYIMja HE yTHYE CaMO HA WCIIOJhbaBamhe OPOHXWjaITHE
actMe, Beh u Ha Heka meHa matodusnoiomka odenexja. JfokazaHo je ma cy aromujcka
KOHCTHTYyIIMja U OpOHXMjaJHa XHUIIEPPEAKTUBHOCT jaCHO IOBE3aHE KapaKTEPHUCTUKE OBE
OorecTu jep MHOTa UCTpaKMBama yKa3yjy Ja cy ydecranoct u cteneH bXP nmoBe3anu ca

CTETIEHOM aToIHje.
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VY jenHoj AycTpanujckoj CTyAMjH, Jella Koja cy Ouia ajmepruyHa Ha jgepmatodar u
MOJICHE MMaJla Cy BHCOK pH3HK 3a nocrojambe BXP. ¥ ToM ucTpakuBamy CrpoBeIeHOM
Hajx 527-opo ucnuraHuka crapoctu / 10 16 rommna, BXP Ha xucramuH je mokasana
JacHy Be3y ca aTOIHjCKUM HHACKCOM KOjH je MPEACTaB/ba0 BEIMYMHY IPOMEHE Ha KOXKH
Ha MECTy arutiKaiuje aineprena.(92)

N oppacne ocoba moka3zyjy ciuuHy moBe3aHocT usmely atommje u bXP, jep aronmuuapu
nMajy Behy BXP on nearommuapa ca TenaeHiujom ga BXP pacrte ca mopactom Opoja
MNO3UTUBHUX KOXHMX NpoOa. Pe3ynratm Hekux wucTpaxuBama norephyjy na je BXP
YCIIOBJbEHA HE CaMO OIIITHM aTONHUjCKUM CTarycoM Beh M CeH3MOMIM3aIfjoM Ha
onpehene aneprene. 3abenexxeHo je nma je mpeBaieHna bXP mosehana kox ocoba
CEeH3MOMIMCaHuX Ha KyhHy TpalvHy W )KUBOTHECKY Ijaky (mauke).(93) Tu pesynratu
Cy yKazanu Ja noe3aHocT usmely atonuje u BXP moxe 6utu anepren cnenuduyHa, anu
U Ja cy crneuu(puYHd alepreHd YecTO YKPIITEHW MITO Y MHOTOME 3aBHCH O
reorpadCcKor mojapyvja ¥ KIMMATCKUX TMPHJIUKA y JaToj cpenuHU. MexaHu3aMm Ha KOju
aToruja octBapyje yruimaj Ha BXP je Takohe nndiamaropHe npupojae, mTo ce ykiamna y
rJlaBHE MATOr€HETCKe MeXaHu3Me OpoHXujasHe acTMme. ArTomMja  HOJACTHYE
XUIIEPPEAKTUBHOCT JMCAjHUX IIyTeBa Ha Taj HAYMH LITO HMHIYKYje W IMOCIENIyje
uHuamanujy y aucajHuMm mnyTteBuMa nosehaBajyhm Ttako crtemen bXP. Jlpyrum
UCTpaXUBamuMa je noka3zaHo na je bXP Ha meraxonmH moBe3aHa ca HuBooM IQE y
cepyMmy, Kako KoJi ocoba ca pUHUTHCOM M aCTMOM Tako M KoJ ocoba 6e3 cummnroma.(94)
Takohe,no3Haro je aa ce nmpesaneHa actme nosehasa ca mopactom koHueHTpanuje IgE y
CepyMy U MO3UTUBHUM KOKHHM TECTOBUMA Ha MHXAJIAIIMOHE aneprene.(95, 96)

Haxko cy jacHO J0Ka3aHe U HUCY CIIOPHE, OBE YMILCHUIIE O YTHUIIA]y aTOIMHje CBAKAKO HHCY
JIOBOJBHE 32 JIMjarHO3y OpOHXHMjaJTHEe acTME jep aToIija camo MpeIcTaBba moBehan pu3uk
3a ICH HaCTaHaK.

HapaBno, moctoju u 3HauajaH Opoj OoecCHHMKA ca acTMOM KOjH HEMajy aTOIH]jCKY
KoHcTUTYIHjy. [lopen aTonmjcke KOHCTHTYIH]jE, TPETIOCTaBKa je ]a W MOJ MpeICTaBba

W3BECHY NPEIUCIIOZHIIH]Y.
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Llon

[lo3naro je ma je acTMa y paHOM JAETHUECTBY dYemha KoJ jaedaka. To ce ITOHEKIe
o0jammaBa XHIIOTE30M O Y)XXHM JHCAajJHAM ITyTeBMMa Je4yaka 300T dera oHM OWBajy
CKJIOHHJU Cy)XaBamy y KOHTAaKTay ca OKujaunMma. MelyTum, Heka Jpyra MCTpaXxHBamba
yKa3yjy Ja JKCHCKU IOJ NpEACTaB/hba MamH PU3UK 3a IM0ajBy acTMe mpe 15. roamne
KHMBOTa, anu je 3aTo Behu pu3MK 3a HactaHak actMme mocie 40. romune. Pasmosm 3a
OBaKaBy II0jaBy BEpOBATHO JIEKE HE CaMO Y aHATOMCKHM pa3inkama, Beh U y yTHIajy
MOJTHMX XOpPMOHA. YJjora mojia kao (pakTtopa pu3uKa 3a acTMy jOIl YBEK HHj€ TMOTITYHO

UCTpa)Ke€Ha, HUTH jacHO JToKa3zaHa.(97)

15.2. Y3pouHu pakTopu puzuka

OBu (akropu menyjy Ha Taj HAUMH IITO M3a3MBajy MOYETAK ACTME CEH3MOMIM3AIN]jOM
JUCAjHUX TMyTeBa ocoba ca aTOMMjCKOM KOHCTHUTymHjoM. OBako Hacrasa
ceH3uOmIM3anuja he TONpUHETH /1a ce acTMa pa3BHje U y CIIydajy J1a je y JaTOM TPEHYTKY
NPUCYTHA BPJIO HUCKA KOHIIEHTpalMja aaTor ainepreHa. Kaga ce roBopu o anepreHuMa u
OpOHXMjaTHO] acTMH, TIPE CBEra C€ MUCIM Ha WHXAJIAlIMOHE ajepreHe, a 3HaTHO pehe Ha
apyre. MHXamannoHu anepreHu ce MOTy TOJEIHUTH Ha ajlepreHe y 3aTBOPEHOM ITPOCTOPY,

aJlepreHe Ha OTBOPEHOM IPOCTOPY U allepreHe y pajHoj cpeanHu.(98)

Anepeenu uz 3ameopenoz npocmopa

IIpencraBHUIM OBe Ipyle ajepreHa Cy cacTtojiuu KyhHe mpamimHe Koja Caap)KU pasHe
OpraHcke M Heoprascke cyrncrasue. Ty ce Hajuemnthe Hajase, pube, CIOpe pa3HUX IJbHUBA
U BUXOBU NPOAYKTH, MHCEKTH U HUXOBU MPOIYKTH Kao U Jjake JoMahux >KHBOTHIbA U

kyhHHX JbyOUMala.
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[TpBe mpeTmocTaBke O MOBE3aHOCT aCTME, OJJHOCHO HCHOT MOTOpPINamka ¢a HHXAIAIUOHUM
ajJiepreHuMa IMPOUCTEKIIE CY W3 CMUAEMHUOJIONIKMX HCTpakMBamka Koja Cy Mokaszajia Ja
Hamagd acTME HMMajy CE30HCKH KapakTep Ja Cy TOBE3HH ca OopaBkoM y oapeheHoj
CPpeIMHM W Ja Cy Y3pOKOBaHM TIOTOpIIAkEM  BPEMEHCKUX  ycioBa.(99)
HajpacnopctpameHuju anepreHu u3 3aTBOPEHOT MPOCTOpa cy: KyhHa mpaimivHa, TpUme,
anepreHu nomahux >KMBOTHIbA, pa3HE cHope IybMBa, Oyhu m kBacua. Mnak, Hajuemhu
Y3POUHHUITH aJIePTHjCKe CEH3UOMIU3AIl]e U3 OBE TPYIIe Cy Ipuibe u3 poaa Pyroglyphidae-
Dermatophagoides pteronyssinus, Trouessart i Dermatophagoides farinae Hughes.Ocrane
TPUHC MMajy MamH OIIITH 3Ha4aj 300T lUXOBE OIPAaHHUCHE PACIIPOCTPABLEHOCTH BE3aHE
3a mojeauHa reorpadcka moapydja. BaxkHo je mctahu na Ha OpOJHOCT TpHUEHA BEIHKHU
YTHIIAj FMa BIXHOCT Bazayxa. [loBehaHa BIa)KHOCT JOTIPHHOCH JIAKIIEM Pa3HOUICHY U
mIMpelky TPUEA y KUBOTHOM MpocTopy. HajObosee yciioBe 3a pa3Boj Tpumba yIpaBo
MPEACTaBIba]y MUKPOKIMMATCKU YCJIOBH Y )KUBOTHOM MPOCTOPY ca Temmneparypom ox 20
0 25 cTemeHH Len3ujyca W BIaKHOCTH Bazayxa oko 50%. AHTHTeHa CBOjCTBa IpUmba
HaJla3e Cce y pa3IMYUTUM BpCTamMa IMPOTEMHA — MHHXOBUX MpOAyKaTa KOjU KOJ
NPEOCETIFUBUX 0co0a IMOJICTHYY AJEPTHjCKy pEeaklujy MOCpPEeNOBaHy aHTHTENIHMa. Y
cpeariHamMa Koje Cce KapaKTepuIly CKPOMHHUJUM >KMBOTHHMM YyclIoBUMa demihe ce cpehe
ceHsubmnanyja Ha Oy6amBade Hero Ha rpumse.(100)

Auneprenu rJpHBa cy Takolhe MPUCYTHH Yy 3aTBOPEHUM TpoctopuMa. Hajuemrhe ce Hanmasze
Crope pa3HuX IJpuBa, Oyhu M KBacHHMIa Koje Takolje mMpeacTaBibajy BakaH CacCTOjaK
kyhHe mpammue.Ha HammM npocropuMa, HajunpuCyTHHjE Cy TJbuBE U3 poxa Aspergilus,
Candida u Clodosporium, 10k ce y ApyTuM cpearHaMa cpehy u ipyre BpcTe, IITO 3aBUCH
oIl reorpadckor mojapydyja.3ajelHUYKO 3a CBE TJbUBE je Jia HUXOB ONTHMATHH pacT

3axTeBa, MpavyHe, BIaXkHe U cliabo mpoBeTpasaHe mpocrope.(100)

A/zepeeHu ca omeoperoe npocmopa.

AJepreHu ca OTBOPEHOT MpPOCTOpa Cy Takole W3 rpyne MHXalalHuoHuX anepreHa. Meby
BHUMa Cy CBaKaKO Haj3HAYajHMjU TIOJIGHW TpaBa, KopoBa W npBeha. YTuiaj mosneHa je

BEOMa 3aBHCaH OJ1 KITIUMATCKUX U reorpa)cKUxX KapakTepucTUKa Moapyyja.
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[TpucycTBO MOJIeHA y HAIIO] CPEAMHU MMa CBOjE CHEIM(PHUYHOCTH KOje CY YCIOBJbCHE
ce30HCKUM KapakTepoM. Ilouetkom nposneha, Hajupe ce jaBibajy mosieHu apseha, TOkoM
JeTa JOMHHAaHTHH Cy TIOJIGHH TpaBa, Ja OM ce ce30Ha IMOJIeHa HAacTaBWiIa Yy jeceH
MojayaHUM TPHCYCTBOM  MoyieHa KopoBa. OBakaBO HAM3MEHHYHO  IPHCYCTBO
MOJICHA MPEJICTaBJba JOJATHO onTepeheme 3a ceH3ubdmmmcane ocode, jep ce Behum aemom
rOJMHE OJ] HajMamke 6 M0 8 Mecenmu Hallae MOj YTHUIAjeM MOMEHYTHX ajepreHa.
KonmeHTpanujy MHXalaMoHuX allepreHa 3HadajHo noBehaBajy KIIMMATCKH YCJIOBH Kao
mTo je moBehaHa BIaWKHOCT Baszmyxa W KUIIHM Tiepuoau. llopen monena, wmehy
WHXATAlMOHUM aJIepreHrMa ca OTBOPEHOT TPOCTOpa Ce Haja3e | pa3He TJbUBE U
KBAacCIlM KOje y Hallloj CPEJMHH, CIMYHO Kao W KOJ IOJICHa, UMajy CE30HCKH YTHIa].Y3
MOJICHE, HOCHOITM aJIeproreHuX OCOOMHA Cy W pa3He CIope YHja je KOHIICHTpamwja y
Ba3Myxy 3HauajHo moBehaBa oj mposeha no jeceHn ca MAKCUMAITHOM  KOHIIEHTPAIH]jOM
y KacHUM JICTEHhUM MeEceIliMa U TOYETKOM jeceHu ( JyJ, aBrycr, cemnreMmoOap).
VY obnactuma rie ¢y Tpumbe cliaduje 3acTyIUbCHE, JIOMHHHUPA]y aJIEPreHH MOPEKIOM
on pomahmx JpyOMMama Koju Cy BPJIO YeCTH OKHJIayu acTMaTudHOr Hanaaa.(101)

[IpucycTBO, OMHOCHO W3JI0KEHOCT HABEICHHM AQJIEPreHMMa Y >KUBOTHO] CPEIUHU
MopeJ1 Tora IITO MpeACTaB/ba PU3KK 3a M0jaBy U MOTOpIIake OPOHXHjaTHE aCTME, MOXKE Y
onpeheHoj MepH 1y 1aTOM TPEHYTKY MMaTH U 3aIITUTHU edekaT. Tako je 3abenexeHo na cy
Jeria Koja Cy y PaHOM JETHEGCTBY JI0JIa3Wiia y JOJUP Ca MHXAIAIMOHUM ajepreHrMa,
KacHHje, y oapacioM a00y, pehe oboneBana o 6ponxujanne actMe. [IpermocraBka je na
je paHO M3larame ajepreHuMa JO0BENO 0 MPOMEHA Y WMYHOIOIIKOM CHCTEMY, IITO je
PE3yNTHUPAIIO CMalkbeHOM OceTpuBOINNyY Ha aare aneprene.(102)

CnMYHO WHXAJNAIMOHMM ajiepreHrMa, pa3Ha OpraHcka M HEOpraHCKa XeMHjCKa
jemumbemha y paJiHOj CpeIuHU Takohe mpecTaBibajy okuiade 3a OpoHxujaaHy actMy. OBu
aJepreHd W HMPUTAHCU C€ YIUIly y OONWKYy Tmapa, MpamvHa, JAUMOBA WIH TacoBa.
HctpaxkuBama Cy TMOKaszaja Ja je HW3jarame OBHM MaTepujamMa jacHO IIOBE3aHO ca
noropameM Oporxujanae actMe.(103) Muxananuonu anepreHd mpecTaBibajy MOCeOHO
3Ha4ajaH y3povHH (PaKTOp 32 OPOHXHjAITHY aCTMY, jep CEH3HOWIHINY TUCAjHE ITyTEBE KOJI

oco0a ca aTONMjCKOM KOHCTUTYIIH]OM CTBapajyhu Tako yciioBe 3a aCTMAaTHYHU HamMal.
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Onu To ymHEe cTHUMyJnanujoM cneuupuyHux T muMdonnTa U cTBapameM CreHUPUIHNIX
umyHornooynuna kinace IgE.Ha oBaj HaumH, ocoba O6uBa ceHsuOmnucana Ha oxapeheHu
allepred, IITO y TIOHOBHOM KOHTaKTy ca UM JOBOIM JIO pa3Boja aJeprujcke
nH(pamanmje u erzamepOanyje acTMe, 4aK ¥ Kaja je aJiepreH MpUcyTaH y BeoMa MaJluM
kosnmunHama.(104,105) CensuOminzanyja Ha MHXaJallMOHE aJllepreHe ce pPEeJaTUBHO
JaKo yTBplhyje aneprojomKiuM KOKHUM TECTHpameM. AJEProjolika KO)KHA TeCTHpamba
u3BoJIe ce jou ox apyre nonoBuHe 19-or Beka.Taunuje, Blackley je 1873. rogune npeu
00jaBHO pe3ynTaTe KOXKHOT TeCTHpama Koje je u3Beo Ha ceOu. OH je Ha Aely CBOje KOXKe
NPETXOJHO HAYMHHO abpa3uBHO omTeheme, a 3aTuM 1ogao moseH Tpase. Hakon kpaher
BpPEMEHA, YOUHO je 10jaBy OTOKa W epuTeMa Ha MECTY aruinkaiyje anepresa.(106)
Koxnu (prick) yooaHu TecT je mpBH MyT YBEAEH Kao craHaapaHa merona 1920. ronune
on crpane Lewis-a u Grant-a na 6u ce y3 Mame Moau(UKalMje 3apiKao 0 JaHAIIbET
JlaHa Kao IIMPOKO IMpoMemUBaHa JujarHoctuuka Merona.(107) OBum tecToM ce m3a3uBa
Op3a — paHa XHUIEPCEH3UTHBHA peaKIlfja Koxe KOJ 0coda ca aTOIMH]CKOM KOHCTUTYITH]OM,
jep je ybomom naHieTe Kpo3 stratum corneum oMoryheH Op3 KOHTAakT ajiepreHa ca
enuaepMucoM koxe. Kao mocnenuma npucycrBa pacTBopa ajiepreHa J10J1a3u 0 peakije
antureHa u anturena (IgE) u ocnobahama MenujaTopa U3 MacTONUTA IITO CE HA KOXKHU
NPE3EHTYje EPUTEMOM M OTOKOM Kao BHIJbUBOM M MepsbuBOM peakitdjom (108,109).
[Ipuk -KOXHHU TECT ce cMaTpa OCHOBHUM 3a MOBPAY aJeprHjCKe peakmje MOoCpeoBaHe
UrE anturenuma. TecTupame je MHUHUMAIHO MHBa3WBHO, oMoryhaBa HMcHHMTHBame ca
BUIIIE aJlepreHa y MCTOM TPEHYTKY, pe3yJTaTu ce No0Hjajy penatuBHO Op3o, 3a 15-20
MUHYTa, a TOOHjeHa peakiija je pe3yJITaT JUPEKTHOT KOHTAKTa ca CTBAPHHUM aJlepTreHUMA.
(110,111) YmpaBo oBakaB AMPEKTaH KOHTAKT ca aJepreHnMa je rilaBHa KapaKTePUCTHKA
KOja Jlaje MPEeTHOCT MPHUK KOXKHOM TECTY y OAHOCY Ha JIpyre MH BUTPO TECTOBE, KA0 IITO
je onpehuBame cneruduunux IgE ycepymy.

Nudopmannja o ceH3MOMIMCAHOCTH KOjy A00HjaMoO in Vitro TECTOBHMMAa 4YeCTO HHUjE Y
CKJIQIy Cca KIMHMYKUM MaHH]ecTanujama 300T dera Te pe3yiTare MOPaMo TyMadHTH Y

CBETJIy OCTaIMX KIMHUYKUX ynibeHuua.(108).
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300r HaBeJEHMX IMPEIHOCTH, OBa] METOJ KOXXHOT TECTHUpama j€ JaHac  IIHUPOKO
npuxBaheH kao 0e30enaH, curypas, MoyslaH U je(THH TeCT M NpEACTaB/ba HAjIIMpE
NpUMEHUBAH CKPUHUHT ¥ JHjaTHOCTHYKA METOX Yy  MOJEpPHO]  aJIepProJIOIIKOj
mpakcu. 300r TOra ce OBaj TECT JaHac cmarpa ,,3JIaTHAM CTaHaapaoM’ Y
JIMjarHOCTUKOBaY aTonujcke KoHctutymje.(112,113)

[Topen muTpakyTanux mpoba Ha anepreHe, onapehuBame ykynmHux IgE y cepymy je
Takohe moy3maHa, Op3a W peIaTUBHO jEIHOCTAaBHA METOJAa 3a CKPUHUHT aTOIH]JCKOT
craryca.(9) Cneunduuynu IgE ce Takohe MOry KOPHCTUTH Kao IoOKas3aTesbu CTeleHa
atonuje, jep AonpuHoce ykynmHoM HuBOY IgE. MehyTtum, 360r reorpadcke Bapujaryje
aJlepreHa OHM MMajy W3BECHA OTPAHWYCHA Y MPOLEHH OIIITET aTONMHjCKOT cTama. Mnak,
pe3yaTaTH HEKMX HOBHJUX UCTPAKHUBAKA TOBOPE Y MPHWJIOT 3Hayaja cnenuduynux IgE He
camMo 3a mporeHy aTtomuje Beh M cTama OOJIECTHM ca aTOMUjCKOM OCHOBOM. Tako je
JI0Ka3aHo J1a mopacT HuBoa crneunpuunux IgE Ha Tpumby U MOJIeH TpaBa KoJl acTMaTH4yapa

ca aToIrjoM MOKe OWTH IOoKa3aTeJb moropiama Oponxujanae actme.(114)

Jlexosu kao qbaicmopu pusuxKa

OcuM MHXaNalMoOHMX allepreHa, oapheHn JeKoBH Takol)e MOTy MpeACTaBIbaTH y3pOUHE
¢dakTope 3a OponxujamHy actmy. OBme ce, mpe cBera, MUCIM Ha JICKOBE W3 TpyIie
calMIiiaTa Kao W JIPYre HECTepOMIHE aHTHUHH(]IAMAaTOpHE JIGKOBE KOJH KOJ HEKUX
oJlpaciux 0coba, MOTy TPOY3pPOKOBAaTH HACTaHAK acTME WJIM UW3a3BaTH aCTMATUYHU

Hanaja koj Beh moctojehe 6onectn.(115)

1.5.3. lonpunocehu pakTopu pusuka 3a acTMy

Honpunocehn ¢axropu nmosehaBajy pu3uK 0 HacTaHKa acTME KOJ 0coba Koje HMajy
MIPEIUCITO3UITN]Y 32 pa3Boj oBe O0JIeCTH.
CB0jUM M30JI0BaHHUM JI€jCTBOM, OHH HE OM MOTJIM /1a U3a30BYy acTMY, jep CE IlbUXOBa yJora

orjeja y CTBapamy YCIIOBa Ja ce MmocTojeha CKIOHOCT UCTIOJbH Y OOJIECT.
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Haj3nauajuuju qonpuHocehu dakropu cy: Myliewmhe-IuM IIUrapeTa, pa3Hu pecrupaTopHu
UPUTAHCH, Ka0 M APYrd (akTopu 4Yuja yjiora HMje MOy3AaHo AokazaHa. /luMm rmurapera
crajia y CyICTaHIy Koja Hajuemhe Haapaxkyje TUcajHEe IyTeBE JbYIU Y 3aTBOPECHOM
npocrtopy. JlyBaHCKHM IUM caap>kKi MeENIaBHHY racoBa, Iapa M decTuila Mel)y Kojuma cy
Haj3HAYajHUjH TOJHLUUKINYHU YTJHOBOJOHUIIM, YIJb€H MOHOKCH, YIJbE€H JHOKCH,
A30THH OKCHAM U HUKOTMH. OBH CacTOjIM AYBAaHCKOT JMMa MOTY JONPUHETH KaKo
HACTaHKy OpOHXHMjaJHEe acTMe, TaKo W er3anepOamuju OO0NecTH, U TO HE caMO KOI
my1rada, Beh u ko1 oco0a Koje Cy MacMBHO M3JIOKEHE TyBAaHCKOM TUMY. ¥ TOM CMHCIY,
3a0enekeHa je Beha yuyecTalocT acMe KOJ Jele YHjU Cy POAUTEIbH MyIIayd U 4YHuje Cy
MajKe MyIIuie y TPy IHOhM ¥ TOKOM MPBUX T'O/IMHA )KHUBOTA jeTera.(116)

PecnimpaTopHe umputance wiau 3araljpBade Ba3gyxa uYMHE pasHe MaTepHje, Koje ce
3ajeTHIYKUM HMEHOM 30BYy aepo3araheme.bpoj u pa3HOBPCHOCT OBHX MaTepuja 3aBHCH
Ol pagHEe W >KMBOTHE CpEJAMHE M TEHEPAIIHO C€ MOTY TOJICIUTH Ha HpUTAHCE Y
3aTBOPEHOM , UPUTAHCE HA OTBOPEHOM IIPOCTOPY W HMpHUTaHCE Ha pagHoM Mmecty. OHn
cnafajy y HecnenupuuHe OpOHXKOHCTPHUKTOPE, jep CBOJUM [I€JCTBOM  HAJPaxyjy
CEH30pHE PEIeTITOpe y NMCajHUM MyTeBHMMa CBHUX ocoba. MehyTtum, ko obosenux o
acTMe, 300T BHXOBE CCH3MOWIM3aNHje, MOTpeOHA je 3HATHO HWXKa KOHIICHTpaIuja y
Ba3ayxy Ja Ou ce u3a3Bao mmrerad epexat.(117)

[Topen HaBenmeHux, Mocroje u Ipyru aonpuHocehm axTopu 3a acTMy, Kao mMTO je
MaJla TeKHWHa Ha polhemy ca MpUAPYKEHOM AucCTponopuujoM ¢eryca (Beluka TIiaBa-
MaJy TPyH), paHe PECIUpAaTOPHE BUPYCHE M OakTepujcke MHGEKIUje U HAUMH HCXPaHE.
Ocum pecniuparopHux HH(EKIWja, yiora W 3Ha4aj OBHX (QakTopa y HACTaHKY U
er3anepOaIyju acTMe HUje TOBOJFHO UCTPaKeHa.

HoBuja wuctpakuBama TroBOope O 3HAYajHOM YTHIQ)y HEKMX BHTAaMHUHA, IOCEOHO
ButamuHa D u C Ha TOK OpoHXHWjasiHe acTMe. 3a0Clie’KEH je MOBOJBHOM  YTHUIA]Y
nomaBama BUTamMuHa D y mcxpanm, jep ce IMmokaszano Ja JONPUHOCH 00Jh0] KOHTPOJIHU
actme. OBaj edekar BuramuH D ocTBapyje myTeM MHXMOHUIMje NPOUH(IAMATOPHHUX

IIUTOKMHA U CTUMYJIALlMjOM aHTUHH(pIaMaTOPHUX npoueca y mryhuma.(118)
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Burtamun C je Takole mokaszao 1e10TBOPHOCT KoA jAele obonerne o actme. JlokazaHo je
Jla Cy Jiena Kojoj je nonaBaH BuTaMuH C y HCXpaHU uMaia 00Jpe pe3ysrare y TeCTOBUMA
KoHTpoJie actMe U Mamk nag FEV1.(119) Pesynrtatu oBUX McTpakuBama yKasyjy Ha HOBE
naTo(U3NOJIONIKE aCIEeKTEe M TepamujcKe MPUCTyNe y OpOHXHjaIHO] acTMH Koju he

BEPOBATHO JIONPUHETH HEHOM 00JbEM pPa3yMeBamby.

15.4. ®akTopu pu3MuKa 32 MOropuiame acTMe

O063upom n1a 6e3 MPUCYCTBA OKKMIa4a MPAKTUYHO HEMa aCTMAaTHYHOT Hamazaa, pa3yMJbHB
j€ BEJIMKM 3Hayaj KOju ce€ TpHuAaje HHUXOBO] YJIO3W y acTMu. M3 oBe 4YWICHHUIEC je
MpOUCTEKI0 (opmupame (eHOoTHrnoBa OpoHXMjaTHE acTMe€ Koju cy JAedUHUCAHU
okunaunMa. [Ipema Tome M ca acrekTa okuaaya, HajpaclpoCTpameHHja Cy JiBa TJIaBHA
deHOTHMA: alepPrUjcKa U HeaJleprujcka acTMa ca NoJAQEHOTHIIOBUMA acTME H3a3BaHE
JICKOBMMa, aCTME Ha Harop u uHpeKIrjama u3a3BaHe actme.(48)

OBH ¢akTopH Cy Mo3HATH U Kao (hakTopu erzamepOarje actMe, IPOBOKATUBHU (aKTOPH
unu okumayn actMe. OHM wW3a3uWBajy ersamepOarujy OOJECTH TakKo INTO TOJICTUYY
uH(pIaMaIMjy y AUCAJHUM IyTEBUMA,IPOY3POKYjy aKyTHY OPOHXOKOHCTPUKIIN]Y WA YaK
Jenyjy Ha o0a oBa HauWHA.

Hajuemwhn ¢axTopu pusuka 3a moropmame acTMe Cy: ajJepreHH, pPecIHpaTopHe
uHdekuuje, GUMUKK HANOp - XHUIEPBEHTWIALMja, EMOIMHOJAHU CTPECOBU H
peciupatopHd  WpuTaHCH. BehwHa ®BHX Ha MHIMPEKTaH HAYMH  aKTHBHpaA
OpOHXOKOHCTPHKTOPDHE peIenTope Yy IUCajHUM IIyTeBUMa JoBoaehm Tako [0

oponxocmaszma.(120)
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Du3uyuku Hanop Kao OKUOay no2opuiarea OPOHXujaine acmme

KpatkoTpajan buznuku Hamop 1003 XHUMEepPBEHTUIAIIH]a okuaa-mokpehe
Ooponxoornctpykuujy koja tpaje 30 mo 90 MuHyTa M Mpoja3u CIIOHTAHO WIH HA MPUMEHY
opouxommnararopa.(120) @wusmuku Hamop je Hajuemthu crenuduyuaH TOKpeTay
KpaTKOTPajHUX €mu30jia OpoHXocma3Ma Koj ocoba ca OpOHXHjaJITHOM acTMOM. 3HA4ajHO
pebe ce nemana kox 00oeNnUxX o4 APYrux OOJIECTH TUCAJHUX OpraHa Kao IITO Cy XPOHUYHU
OpoHxHTHC, OpOHXMEKTa3Hje WiIM nucThuuHa ¢ubdposa. [IpeBaneHna HamopoM H3a3BaHOT
oponxocna3zma (HUB) kox actmaruuapa je Benuka u kpehe ce ox 40 - 90%.(39)
Hamop u mpareha xumepBeHTHIIAIMje M3a3UBajy MHTEH3UBHY henujcky wHIamanujy y
CIY30KOXXM JHCAajHUX IyTeBa ImTO ce MaHudectyje moBehaHuM mpuCycTBOM
npouH(pIaMaTOpHUX MeAMjaTopa IPEBAaCXOJHO JIeyKoTpueHa. Y morieny hemujckor
cacTtaBa, HCTpaxuBama cy mokazaia aa je kox HUb-a wnajuemthe moBehan  HHBO
co3MHO(HIa ¥ MACTOLUTA, a CTENCH CO3MHOPWIHjC Yy CIyTYyMy je OHOyApyXeH ca
texxudHom  HUb-a.  Irto ce THYE OCTaIuX MeIIjaTopa, PEruCcTPOBaH
je mopact KoHueHTpauuje nuctenHun JjeykorpueHa (Cys LT s C4, D4, E4) u
eosuHounHor katjoHckor mpotemHa( ECP). (120) Hekm cneuuduunu wmenujaropu
MOKa3yjy CHIDKEH HHUBO Kox actMatuuapa ca HHMb-om, mTo JeXW y OCHOBH
naToU3NOJIOMIKUX JelaBama OoBor ¢eHomMeHa. Tako je 3a0eiekeHo Ja TMalHjeHTH ca
HUb-om Be3aHor 3a actMy y ogHocy Ha acTMatuuape 6e3 HIMb-a mokasyjy CHUXEH HUBO
IIPOTEKTUBHOI enkocaHou] sunokcuHa A4 u npocrarnanauHa E2(PGE2). Ca npyre
cTpaHe, koj actMmarudapa ca HWbB-om moBumieH je HUBO 8-M30IpOCTaHa, HEEH3UMCKOT
npoaykra GochonunuaHe OKCHUIAIMje, Y HW3IaxXHyTOM KOHJEH3aTy KOjU Kopeiaupa ca
texnHoM HWbB-a.(121) U wuBo FeNO (a30T-MOHOKCHIAQ) y HW3IaXHYTOH Ba3AyXy KO
acTMaTuyapa nokasyje oapehene kapakrepuctuke. Y nopacty je kox Hb-a 1ok je cHmxen
Kog ocoba camo ca aTOIH]CKOM KOHCTUTYIIH]jOM 0e3 HWb-a.(122)
HaBenenn menujatopu ce BepoBaTHO ociiobahajy m3 macrorura W eo3uHODmIa jep je

Moy3JaaHoO OOKa3aHO Ja Cy OHHU INOBHUIICHU KO aCTMATH4apa Ca HHB-om.
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OBe unmennne ykadyjy nAa je u kon HHMbB-a undnamanuja qoMuHaHTHA IpOMEHA
y aucajuuM myTteBuma. Mehytum, o matorenesn HHMb-a jom yBek moctoje monesbeHa
Munubema. Jlok jemau cmatpajy ma HUB wma HewH(iamatopHy OCHOBY, Ipyra
HUCTpakMBama ropope aa je y mojaBu HUb-a wHbnamanuja rimaBHd nmaTtodU3UOIONIKA
mpolec KOju je yCIoBJbeH ociobahameM wmeaujatopa. Ty ce mpe cBera MUCIH Ha
erKocaHouze ocioboheHe wu3 enurenujanHuUX henuja, MacTonMta W €O3MHO(HIA.
VYV cknamy ca MOAEJbEHHM CTaBOBHMA,NOZEbeHA je U yiora mehy wuHpramaTopHUM
henmjama.3anaxkeHo je na je kox 3apaBux crnoptucta ca Hb-om nprcyTHa 1OMHHAHTHO
HeyTpoduiiHa nHGIaMalrja JOK MalujeHTH ca OPOHXHUjATHOM aCTMOM MMajy JOMUHAIU]Y
eosuHomia y ciytymy. OBe uumbeHUIIE Cy NOTBpheHe cy W y ucrtpaxupawy Han Ki
Park-a yume je mat Behu 3Hauaj mHuamanuju y nactanky HUB.(114) Anderson S u
capagHuiu cMatpajy na je HUB jeman ox HajpaHujuX M HAjyNOpHUjUX, 3HAKOBA
XpPOHUYHE acTME W CHMNOTOM KOJU TIOCIEIHM HECTaje TOKOM  aHTHUH(pIaMaTOpHE
tepanuje. OBo Takohe moTBphyje unmeHuIly o KoMIulekcHo] npuponu HMbB-a. ['maBHO
nutae U uctpaxusawy HUbB-a je pasjacHUTH NpUpORy AOMHHAHTHOT - TJIABHOT
naTo(U3NOIONIKOT MEXaHU3Ma HErOBOT HacTaHKa. TOKOM (HU3MUKOT BeXOama, TOIIoTa U
BoJZla ce ociiobahajy W3 AucajHUX MyTeBa JI0 MOCTHU3amka paBHOTEXkE m3Mely yaaxHyTor
Ba3dyxa M Ba3lyXa y JOHBHM JUCAajHUM myTeBuMa. OBO [OBOAM 10 TpPOMEHE Y
OCMOJIAPHOCTH U TEMIIEpaTypH Ha MOBPIIMHU AMCAJHUX IyTeBa IUTO JUPEKTHO AKTUBUPA
uH}amaTopHe henuje Kao mTo Cy MacTOIUTH. Y BE3HM Ca OBOM YMELEHHUIIOM ITOCTOj€ JIBE
TeopHje, TOMJIOTHA ¥ 0CMOTCKA KOje 00jalImkaBajy riaBHe MaTo(U3HOIONIKE MEXaHU3ME
y HacTaHKy OpoHxocna3zma HaHamop.(120)

JleTaJbHHjOM aHAJIM30M W3AaXHYTOT KOHJEH3ara yTBpheHo je nma je uuBo Iluc-
JIEyKOTpHEeHa BUCOK kox actMmarmuapa ca HMbB-om, ma pacre HakoH BexOama W 1a je
IpOMEHa y MHUXOBOM HHUBOy ToBe3aHa ca TexkuHom HUWbB-onrosopa. Ilomro cy
r7IaBHU M3BOpH BehHmHe enkocaHouJa eo3uHodwiIM u macrouuTt,koj mojaBe HUbB-a je
noBehaHa mpoAyKIMja W JPYyTUX MeEIMjaTopa KoOje OHHM CTBapajy Kao INTO  je

€03uHO(MUITHU KaTjoHCKH mTpoTenH.(120)

40



ITopen naBenenux henuja, BakHy yiory y Hactanky HHWb-a umajy u  enutenujanne
henuje xoje ocnobahajy enkocaHoua-15 nuookcureHasy koja je Takohe HOBHIIEHA Y
HUb-y. 3a pasnuky O MNPEeTXOJHOT, HEKH MPOAYKTH CNUTEIHUX henwja  wuMajy
1 npoTeKTuBHU edekar y omnocy Ha HUB. One cy takohe u3Bop m mpocrarianauHa -
PGE2 xoju nenyje umnxuburopHo Ha HUbB cmamyjyhu npomene koje Hactajy mnpu
¢usnukom Hampesawmy. IloBehan opHOoc neykorpuena y onxHocy Ha PGE2 kopg
acTMaTHM4apa TOKOM BekOama je BepoBaTHO BakaH pasior mojase HHMb-a. Kog
3IpaBUX 0co0a JernaBa ce CynpoTHO jep je 3abenexkeH moBumieH HUBO PGE2. 3aBuchHo
Ol Tora KOjuU MeEAHjaTOpH OJHecy IpeBary IojaBbyje ce wuian wu3ocraje HUB.
Enurenujanne henuje myTeM NOMEHYTHX MeEAHMjaTopa HAcTOje Ja OJpKE PaBHOTEXKY
u3mel)y OpOHXOKOHCTPUKTOPHHUX U OPOHXOMIATATOPHUX YnHIIana. (123)

[Tocrojame OpoHXocma3Ma Ha Hamop ce y JabopaTOpUjCKUM YCIOBHMAa MOXeE
YTBpAUTA TecToM (U3MYKOr onTepehema Koju TpeAcTaBiba jelaH oA IPBHX
CTaHJApAM30BaHUX TECTOBA 3a WCIUTHBAkEC WHIUPEKTHE peakTuBHOCTH. [lopen
JIMJarHOCTHYKOT 3Ha4aja, OBaKO JOOWJEHH PE3yJITaTH Cy 3HadyajaH MOKa3aTeb TEKUHE H

KOHTpOJIE acCTME, OJHOCHO e(prKacHOCTH Jieuerma.(124,125)
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2. HINJBEBU U XUIIOTE3E PAJIA
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2.1. I'naBHM HWbEBH paja

1. VYTBpautu 3HA4Ya] TOjaBJbHBAFba ACTME y PAHOM JIETHELCTBY Y HCIOJbABABY
OpoHxocIa3mMa Ha Hamop.

2. Hcnuratu 3Ha4daj Hacneha 3a mojaBy OpOHXOCIa3Ma Ha Harmop KojaacTMaTudapa.

3. Hcnuratu na nu UMa 3HAYajHE pas3lidKe y KOHIICHTpalyjamMa HMHXaJIUpPaHOT
XMCTaMHHAa KOJI acTMaTHyapa ca IIO3UTHMBHUM XHCTAMHUHCKUM TECTOM U
HETaTUBHUM TECTOM omnrtepehema y OJHOCY Ha MalMjeHTe ca TO3UTHBHUM U
XHCTaMUHCKHM TE€CTOM U TecToM onrtepehema.

4. Oppenutu Kopenmamujy wu3Mely 703e XHUCTaMHHA KOja HM3a3WBa PEAKTUBHOCT
JUcajHUX MyTeBa U TecTa onrepehema.

5. VYrBpmutu xopenamujy m3mely arommjcke KOHCTHTYIMje M OpoHXOcCmazMa Ha

HaIop KoJI MalnujeHara ca OpoOHXHjaTHOM aCTMOM.

2.2. PajHe XumoTe3e HCITUTHBAHA

1. TlojaBa acTMe y paHOM JACTHEGCTBY IpEJICTaBJba Mpeaucnonupajyhu dakrop 3a
UCTIOJhaBakhe OPOHXOCIIa3Ma Ha HATIOP KO/ acTMaTH4apa.

2. Tlopommuno omntepeheme 3a OpOHXHjaTHY acTMy, OJHOCHO HacieaHu (akTop, je
3HaYajaH y UCMOJbaBaky OPOHXOCIA3Ma Ha HAMOp KOJl aCTMaTHyapa.

3. Tlocroju xopenamuja u3Mely 03¢ XHUCTAMHHA KOja M3a3MBa XUIIEPPEAKTUBHOCT
JIMCaJHUX TyTeBa M OpOHOCTa3Ma W3a3BaHOT HAIIOPOM.

4. VIHTeH3UTET AaTONMHjCKEe KOHCTUTYIHje W HECHelu(pHIHe XHUICPPEaKTHBHOCTH
JIUCaJHUX TIyTeBa yTHYE Ha I0jaBy OpOHXOCIMa3Ma H3a3BaHOT HAIMOPOM KOJI

naiyjeHara ca OpOHXHjaTHOM aCTMOM.
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3Hauaj HecneundUyHe XMNeppeakTUBHOCTM ANCAjHUX MyTEBA M aTonuje y UcnosbaBakby 2016
aCTMaTUYHOr HaMaja Ha Hamop Ko, 6oecHMKa ca BPOHXMjaTHOM aCTMOM

3. MATEPUJAJI u METOJ
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3.1. Bpcra cryamje

HcTpaxxuBame je CIIpoBeICHO Kao KIMHUYKA, OTICEPBALIMOHA, POCIIEKTUBHA CTYAM]ja

npecexa.

3.2. llonynanuja Koja ce HCTPaKyje:

VY ucrpaxuBame je Omwio ykbydeHo 162 mymkapua, actmatuyapa y aoou on 18 - 30
roJMHa KMBOTA, Ca JMjarHO30M JIake, KOHTPOJIMCAaHe 0oJieCTH (IOAaTak O IUjarHO3H W3
ncTopuje 0OJIeCTH) KOJU Cy TOKOM JeTHOTOIUIIILET TIeproia ucnutuBanu y Kabunery 3a
OyHKIMOHAIHY JAMjarHOCTUKY Tutyha - BMA.

JlujarHo3a KOHTPOJIMCAHOT OOJIMKa acTME je  IOCTaBJbeHa Ha OCHOBY cienchux

KpUTEpHjyMa:

1. na ucnMTaHWIM TOKOM CelaM JaHa, IMajy Mame O] JIBa JHEBHA Halaaa OpOHXUjaIHe
acTMe

2. nacy 0e3 HOhHUX cCUMITOMAa acTMe

3. nma motpeba 3a Op3omenyjyhum OpoHxommmaratopuma HHUje Beha  on aBa myTa
CEIMHYHO.

4. nma umajy HopMmaynHy ITutyhHy (QYHKIH]y, OJHOCHO Ja TapaMeTpu - MaKCHMaJHU
ekciupujymcku 1ipotok (PEF) mmm dopcupann excnupujyMCKH BOJYMEH Y TIPBO]j
cekynau (FEVI1) Oyny y rpanunama HopMasie OJHOCHO HajMame 80% on 3amaTux

HOPMH.
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3.3. Kpurepujymu 3a ykibyuuBame y CTyAUjy:

1. ucniuranunm xkuBoTHE A00U 01 18 10 30 roauHA KOJU UMA]y J1aKy - KOHTPOJIUCAHY
OpOHXHjaTHy acCTMY.

2. UCTIMTAaHMIIM KOJU MMajy MO3UTHBAH OPOHXOMPOBOKAIIN]CKU TECT Ca XUCTAMUHOM H

aTOMH]CKY KOHCTUTYIIH]Y.

3. ICTIUTAHUIIN KOJU Cy y Tepanmuju KOPUCTHIN (PUKCHE J103¢ WHXATAMOHOT CTEPOUIa |
OpoHXOAMIIATATOpPa Y MAaKCHUMAIJIHO] JHEBHO] 03U A0 1000Mr MepeHoj mpema 103U
CTEpOHUJIa UJIM CaMO MHXAJAIMOHE CTEPOUIC Y MAaKCUMAITHO] THEBHO] 1031 10 800MT

4. ucuTaHUIM KOju KopucTe Op3onenyjyhe Oponxonunaratope, HajMame 12 caTu mpe
HCIIUTHBama Tpeba ga 00ycTaBe y3uMame Jieka.

5. ucMTaHWIM  KOjU  KOpUCTe  (UKCHE 03¢ HWHXAJNAMOHUX CTepouga U
OpoHXOAMIATaTOpAa WM MHXAJallOHE CTEpOHJE Kao W OcTaje aHTUHH(pIamMaTOpHE,
aHTHAJIEPTHjCKE JIEKOBE MOPajy OOYCTaBUTH HUXOBO y3UMame HajMame /2 caTta mpe

IIOYCTKAa UCIITUTHUBAaA.

3.4. KputepujymMu 3a HHMIHjAJIHO HCK/bYYMBaK€ U3 CTyAHje

1 wucnuTaHMIM ca  HEYpPOMHUIIMNHMUM ¥ OCTEOCKENeTHMM mopeMehajuma
neGopMHUTETIMA KOjU JIUMHUTHPA]y BEHTHWIANM]Y H (QYHKIH]y JIOKOMOTOPHOT
cucTeMa.

2 WCTHTAaHWIM ca  paHWje  JAMjarHOCTHKOBaHUM  cienehum  oOosbemuMa:
WHCYpUIHjeHIIMja Ccpia, WHCydunujeHnja OyOpera, mmpos3a jeTpe, aujadberec
MEJIUTYC, HeolIa3Me, o0e3uTac.

3 HWCIHUTAHUIM KOjU C€ Haja3e Ha AYTOTPajHO] aHTHUAJIEPTU]CKO] (IeCeH3NOUTN3AIII]H)

WM UMYHOCYIIPECUBHO] TEPAIH]H.
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3.5. Y3opkoBame:

VY30pKoBame 32 UCIMUTUBAHY TPYIy je 00aBJbEHO IO MPHUHITUIY ,,3TOJHOT™ Y30pKa - Y3
3aJI0BOJbCHHE KpUTEpPHjyMa 3a YKJbydewe y cryaujy. CBu wumcnutanumu (162) cy
MOJIEJbeHU Yy JBE EKCIEpUMEHTANIHE Tpyne. JenHy rpymy Cy YMHWIM UCHUTAHWUIIMA ca
IIO3UTUBHUM XHUCTaMHHCKHM TCCTOM, aTOHI/IjCKOM KOHCTI/ITyLII/IjOM 1 HEraTUBHUM TECTOM
ornrepehema, a apyry rpyny HCHHTAHULM Ca TO3UTUBHUM XUCTAMHUHCKHUM TECTOM,

aTONH]CKOM KOHCTUTYIIMjOM U TIO3UTHBHUM TECTOM orTepehema.

3.6. Bapuja0.ie koje ce mepe y cTyauju:

[Ipe moveTka HCIUTHBaKA CBUM UCTTUTAHUIIMA j€ Y3UMaH Y30paK KPBH paju
onpehuBama KOHIIEHTpalyje ykyHux, Hecrienupuuaanx IgE y cepymy. Ykymnum IgE je
onpehuBan MeTo0M UMyHOHe(enomeTpuje Ha anapary Hedenometpy Tun BN 11 mapke
Siemens. 3a TOp®bY rPaHUIy HOPMATHUX BPEIHOCTH cMaTpanu cmo HuBo IgE mo 100 U/I.
Takohe, CBUM UCHHTaHUIIIMA j€ WHUIHjaJTHO ypahleHa crupomeTpuja Ha

oomuruieTusmorpady ca cnupomerpom mapke JAEGER. (cimka 2)
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Cauka 2. bonumnierusmorpad ca cnupomMeTpom

[Io noOujamy HOpMaATHUX CHUPOMETPUJCKMX Haja3a, MCIUTaHULIUMa je pabheH
OpPOHXOINPOBOKAIMJCKH TECT Ca XUCTAMUHOM, HMHXAJAIMjoM pacTyhux KOHLIEHTpaIHja
XHCTAaMHHA IPEKO KOMITPECOPCKOT MHXAJIAaTopa y Tpajamy O MeT yaaxa .

Tectupame je 3amouyumaHo ca KoHIeHTpamujoM xuctammaa on  0.03mg/ml.CBaka
cnencha koHneHTpanyja je 6una myrmio Beha ox mpeTxoaHe npema ciienehoj memu:

I xormentparnyja - 0,03mg/ml, 11 kounenTpanuja - 0,06mg/ml, 111 kounenTpanuja - 0,12
mg/ml, IV kounenrpanuja - 0,25mg/ml, V xonnentpanwmja - 0,5 mg/mi,

VI xonnenrparnyja - 1,0mg/ml, VII konnentpanuja - 2,0 mg/ml, VIII konuentpanuja - 4,0

mg/ml. Tecr je 3aBpiaBan ca KoHIleHTpamujom oa 4,0mg/ml.(ciuka 3)

48



3Hauaj HecneundUyHe XMNeppeakTUBHOCTM ANCAjHUX MyTEBA M aTonuje y UcnosbaBakby 2016
acTMaTMYHOr Hanaza Ha Hanop Kog 6onecHuKa ca 6poHXm1jaIHOM aCTMOM

Cauka 3. Matepujan u anaparypa 3a U3Boheme OpOHXOINPOBOKALIN]CKOT TeCTa

Hakon cBake 03¢ - KOHIIEHTpaIHje, pal)eHa je KOHTPOJIHA CIIUPOMETPHja Pl Mepemba
dopcupaHor exkcrnupujyMmckor BoixyMeHa y mpBoj cekyHau (FEV1) ognocno mpahema
oaroBopa aucajaux myTteBa.TecTt je cMarpaH MO3UTHUBHUM, YKOJUKO OW  HAKOH
naxanamyje oxpehene mosze xwmcrammua momnuio A0 naga FEV1 3a nHajmame 20% on
nmovyeTHUX BpeaHocTu. [lo moOujamy HaBemeHor cHmwkewma FEVI tect je mpekuman a

KyMYyJlaTHBHa KOHI_ICHTpaI_II/Ija XUCTaMHHa IIpu KOj Oj CC CHMIKCHC ACCUJIO CBUACHTHPAHA.
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KosxHe mpobe ca mHXanalroHUM allepreHnMa U3BOoleHe Cy MHTPAKyTaHUM TECTHPAEM.
Ha BosapHoj cTpanu mojjakTuiie, Prick-mMerosom, CnUTHBaHA je KOXKHA peakiihja Ha
WHXAJIAIUOHE aJiepreHe MaHeoM ajepreHa npousBohayda Topmak u3 beorpana. [Tanen cy
yuHWIM cnenaehu aneprenu: Oylh), Gakrepuje, acnepruiyc, ¢pymuraryc, KyhHa mpamimHa,
nepmarodarouzec, NTEPOHUCUMYC, )KUBOTUELCKA JIaKa, MOJICHHU TpaBa, KOpoBa, JpBeha,

nyBaH. (ciuka 4)

Cauxka 4. VHxananuonu aJepreHd U MaTepujall moTpedaH 3a KOXKHE TPOHe

U. VAKCINE | SERUME

Kao xonTpone xopumheHu cy: XHCTaMHH Kao TO3UTHBHA M (DM3HOJIOUIKH PacTBOP
(NaCl-a) kao HeratuBHa KOHTpoJa. [I03UTHBHUM KOKHUM TECTOM CMO CMAaTpalld MOjaBy
WHAypalyje Ha KOXM YWjU je TpeyHHK Oumo Hajmame 3a 50% Beha on mpeunumka

HHIypalldje Ha MECTY alUTMKaIHje XUCTAMUHA MEPEHO Y MUITUMETpUMa. (criikab.)
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3Hauaj HecneunduyHe XMNeppeakTMBHOCTM AMCAjHUX NYTEBA M AaTOMNMUje Y UCNO/baBakby 2016
aCTMATUYHOr HamaAa Ha Hamop Koz 6onecHWKa ca 6poHXMjaIHOM acTMOM

Camuka 5. Io3utuBHE KOKHE MPo0e Ha MHXATAI[HOHE AlICPTeHE

MepemwmeM BeaMuuHe-IIpeyHHKa IPOMEHE Ha KOXKH, OApehuBanyu cMO MHTEH3UTET KOXKHE
peakiyje 3a CBakd Off KOpUITheHUX ayiepreHa I0jeIuHaYHO.ATONUJCKH CKOp CMO
U3padyHaBaJIM KAao CPe/by BPEJHOCT 30Mpa CBUX MIPEYHHKA.

Hapennor mana, HakoH J00HMjarha HOPMATHOT CIIUPOMETPH]CKOT Halla3a, M3BONEH je TecT
ontepehema Ha TOKPETHO] Tpamu Yy 3aTBOPEHOj NPOCTOPHUjU Ca KOHCTAaHTHUM
aMOUjeHTaTHUM YyclIOBMMa. TOKOM u3Bohema TecTa, MCHUTAHUIM Cy HUMalld HOCHUK
(,,IuTUNaJBKy 3a HOC™) Kako OW AWcanu Ha yCTa y IHJbY Mojadama edeKra yAaxXHyTOT

Ba3yxa Ha JucajHe myTeBe.(ciuka 6)
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Cauxka 6. TTokperHa Tpaka 3a usBoheme tectaonrepeherma

[TpuMemuBaJIM CMO JIGCETOMHHYTHH TECT MPOTPECUBHOT onTepehema ca KOHCTaHTHUM
ycnionoM o1 10% Ha crnenehu HauuH: TecT je 3amounmbaH ca Op3uHoOM Tpake on 3,5 km/h
u ycrioHoMm oz 10%, a HakoH cBakor MUHYTa, noBehaBaHa je Op3uHa kperama 3a 0,5 km/h
0 TIocTH3ama cyOMakcuManHor onTepehema. HuBo cyOMakcumamHor onTepehema je
onpehuBan npemMa cpyaHoj ¢ppekBeHIUju 100ujeHoj mo Gopmymnu: 220 - TOAMHE KUBOTA.
[Ton cyOmakcumamauM onrtepehemeM HCHHUTAHUIM Cy MPOBOAWIM HajMamke 5 MUHYyTa.
TecT je cmaTpaH MO3WTHBHHUM YKOJIHMKO OM y TpeheM MHUHYTy HaKOH TecTa JIOIUIO 0

naga FEV1 3a najmame 15% o7 mo4eTHUX BPETHOCTH.
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3.7. Cuara cTyauje U BeJJHYMHA Y30pKa

- cHara ctyauje 0,8 (80%)
- nmobujeHa BpeaHoCT : sample size group 1 — 81
- nobujeHa BpegHocT : sample size group 2 — 81

- noOujeHa norpeOHa yKyIHa BeIMYMHA y30pKa: 162

3.8. CraTtucTnuka odpajaa mogaraka:

Kommierna craTucThyka aHanM3a MOJaTaka H3BpIIEHA je moMohy KoMepIHjamHOT
cratuctnakor codrBepa SPSS Statistics 17. Onpehenm Opoj Bapujabmu Omo je
pErucTpoBaH y BHAY (PEKBEHIM]a TMOJeIUHUX oOenexja (Kareropuja), a CTATUCTHYKA
3HAa4YajHOCT pa3nuka usmel)y rpymna npoepaBana je npumernoM Hi kvadratTecra.
VY cnydajy KOHTHHYHpPAHUX BapvjaliM, TOJalM Cy MPUKa3aHW Kao Cpelrba BPEAHOCT +
crangapaHa neswjanyja (SD). HopmamHocT pacmonene mojaTaka TpoBepaBaHa je V3
nomoh Kolmogorov-Smirnov tecra. YV ciyuyajy HCHYyEHBEHOCTH YCIIOBA HOPMAIHOCTH,
CTaTUCTHYKA 3HAYajHOCT yHyTap W u3Mel)y rpymna mpoBepaBaHa je mpuMeHoM t — testa 3a
3aBHCHA M HE3aBHCHA o0eiexja. Y CympoTHOM, 3a MPOICHY 3HA4ajHOCTH U3Mely rpymna
koputithed je Mann-Whitney U test.

3a yTBphUBame CEH3UTHUBHOCTH M CHENU(DUIHOCTH NMPUMEHEHUX TECTOBAa Kao Mepe
IBUXOBE CTATUCTUYKE 3HAYAJHOCTH M JIMJarHOCTHKE €(PHKACHOCTH Kao W YyTBphuBama
NPEIUKTHBHE BPETHOCTH TecToBa, kKopuiitheHa je ROC kpuBa u oapeljuBame rpaHUIHUX
BpenHocTH (cut-off ckop) mapamerapa. Kopenanuja MepeHHX mapameTapa BpIICHA je
u3padyyHaBameM Pearson - oBor koeduIiljeHTa Kopenamuje. 3a MpoIeHy yTHIaja BHIIE
¢dakTOopa Ha TMojaBy OpOHXOCHasMa Ha HAmop CHpoBeleHa je OWHapHA JIOTUCTHUYKA
perpecuja.CTaTUCTHYKY 3HAYAjHA pa3jIkKa MPOICHUBAaHA j€ HA MUHHUMAaJIHOM HHUBOY

p<0,05.
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4. PE3YJITATH
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4.1. Onumre KapaKTepUCTHKE HCTTMTAHNKA

VY ucnuTHBame je OWIO0 YKJ/bYYEHO YKyHHO 162 ucnuTaHuka, MYIIKOT Ioja, ca
KOHTPOJIICAHOM OpOHXHUjaTHOM acTMOM KOJjU Cy OWIM TOACJbEHH Yy JIBE jeAHAKE
eKCIIEpUMEHTAITHE TPYTIC.

Ilpoceuna cmapocm — y3pacm ucnumanuxa

I'pyny - HHUB no3utuBHM, (n=81) cy 4YMHWIM MCIUTAaHULM Ca MO3UTUBHUM
XUCTAMHUHCKUM  OpOHXONPOBOKALIMJCKUM TECTOM, AaTOMMjCKOM KOHCTUTYLHMJOM H
MO3UTUBHUM TecToM ontepehema, a rpyny — HUB HeratuBum, (n=81) ucnuranunu ca
MO3UTUBHUM XMCTAMHUHCKHM TE€CTOM, aTOIHjCKOM KOHCTUTYIIMjOM M HETaTUBHHM TECTOM
onrepehema. Hajmnahp mcrnmranuk je mmao 18, a Hajcrapuju 30 roamna. Y moriemy
IPOCEYHE CTApOCTH MCIHUTAHUKA, HUjE MOCTOjajla 3HauajHa pasiuka Mel)y MCIUTHBaHUM

rpynama. (rpapuk 1).

I'padux 1. Juctpubynrja ucuTaHUKA ITpeMa MPOCEYHO] CTapOCTH

B HUB wer.
®m HUDB nos.
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bazanne epeonocmu FEV1
Mel)y ncnuranunmma Hije TIocTojaja pa3iuKa HU y TOTJIeTy TTOYETHUX, OJTHOCHO

0azanuux Bpeanoctu FEV1 (rpaduk 2).

I'paduk 2. Tuctpubynrja uCIUTAHUKA ITPEMa MPOCEUHO] BpeaHocTH O6azaHor FEV1

B HUE ger.
®m HUD nos.

CynpoTHO OJ] PETXOHO M3HETUX TOJaTaka TJIe HHje TOCTOojajia 3HAadajHa pa3jinKa
Mel)y uciTaHWIMa, OCTANIA PE3yJTaTh Cy YIIIABHOM TOKa3alH OJCTynama Mely aBema
rpynama. Tako cMO TOOWJIM CTaTUCTHYKU 3HAYajHy pa3iuKy y cienchum mapamerpuma:
JKUBOTHA 100 y K0jOj je mouena OpoHXMjallHA acTMa, MPETXOJHO IMOCTOjale alepruja,
MO3UTHBHA TOPOJWYHA aHaMHe3a 32 OpOHXHjaJIHy acTMy, KOHIICHTpalldja XHCTaMHHA
KOja je Y XUCTaMHHCKOM TecTy u3a3Bayia cHmwkeme FEV1 3a Hajmame 20% ox OazaiHe

BpeanoctH (PC20) xao u max FEV1 nakon Tectaonrepehema.
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Kueomna 006 — cmapocm y mpenymky nocmaebara Oujazno3e acmme

[Topehemem y3pacta OJHOCHO >XKMBOTHE JAOOW HCIHMTAHWKA Yy KOjO] MM j€ TMOCTaBJbEHA
IMjarHo3a OpOHXMjallHE acTMe, pe3yJITaTH Cy Mokasaiu jaa cy ucnutanuuu u3z HUBb —
MO3UTHBHE TpyIie, paHuje 000JeBalu 0] OpPOHXHjaJTHE acTME OJHOCHO JIMjarHo3a acTMe
UM j€ MTOCTaBJbEHA Y PAHOM JIETHIGCTBY.

IIpoceyna crapoct ucnuranuka ose rpyne (HWUB mnos.)y TpenyTky nocraBibama
nvjarHo3e u3Hocuia je 4,58 roguHa Aok je kox ucnutanuka ~ HUbB-neratuBHe
rpyne oHa usHocuna 13,84 ronune.

YTBpauiIu CMO CTaTHCTHYKH BHUCOKO 3HavajHy pazmuky (p< 0,001) m3smehy rpyma y

OJIHOCY Ha CTapoCHY 100 y TpEeHyTKy IIOCTaBJhama AWjarHO3e OpOHXMjaIHE acTMe.

(rpacpuk 3)

I'pagux 3. [luctpulynyja MCIMTaHUKA ITPEMa CTapOCHO] JOOH y TPEHYTKY
[IO0CTaBJbaba JAMjarHO3€ acTMe

roaHHe 13.83 rox.

14

ot
(o]
1

et
=
1

B HIIE nos.
B HIE ger.

=]
1

4.58 rogx.

(=)
1

=
1

HPOCEHHA CTAPOCT

[
1

=

p< 0,001
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4.2. Tlo3uTHBHA JUYHA AHAMHeE3Aa 32 aJiepruje

JInYHM aHAMHECTWYKM IOJAIlM BE3aHHW 3a aJeprUjCKU CTaTyC, yKasald Cy HaM Ha
pasnuke Mely wucnuTHBaHMM rpynama. 3HauajHo Behm Opoj ucnuranuka uz HUB
MO3UTHUBHE TpyNE HMao je MPETXOAHO J0Ka3aHy aJjeprujy Ha XpaHy HIU JIEKOBE.
Vcnuranunm u3 oBe rpymne cy y ckopo 5% ciydajeBa MMany aleprujy Ha HEKY BPCTY
xpane, a 10% mux je umano aneprujy Ha jekoBe. CynpoTHo mbuMa, ucnutanuuu uz H1b
HeraTHBHE TpyIle, 3HaTHO pehe Cy mManu anepruje Ha IIOMEHYTE Ipyrie anepresa.y oBoj
rpynu je Ouo 3aHemMapJbUB OpOj OHUX KOjH Cy MMM alleprujy Ha XpaHy JOK je Opoj
QJIEPTUYHUX HA HEKH OJ JIEKOBAa OMO yIIOJIa MambH OJ1 MPEIXOAHE TPYIIEe OJJHOCHO M3HOCHO
je ucrox 5 %.

VY norneay aHaMHECTHYKHUX ITOJIaTaKa O OCETJFUBOCTH HAa MHXAJAIMOHE ajepreHe A00MH
cMo ybempuBHje monaTke. Mako je 3HavajaH Opoj MCIHTAaHWKA y 00€ Tpyne JaBao
MoJIaTKe Jla cMaTpajy Jla Cy ajlepruuHM Ha WHXANAIMOHE ajJiepreHe umak je mehy muma
nocrojana 3HavajHa pa3nuka. Y HUbB no3utuBHoj rpynu 34,6% ucnuTaHuKa je U3jaBHIIO
Jla IMajy aJleprujy Ha MHXaJalMOHe anepreHe, 3a pasnuky og HUb HeratuBHe rpyme rie
je 17,3% wcnuraHWka cMarpajiao Jia Cy OCET/bHMBH Ha OBY BpCTy aineprena. JloOujeHa

pasnuka je Ouina ctaructiuuku 3Havaja. (p<0,01) (rpadux 4).
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I'padux 4. Juctpubynyja UCIUTAHUKA Y OJHOCY Ha MOJATKE O MPETXOTHOM
HOCTOjamby anepruja

% 34.6 %

N N
o o1
1 1

B HUF mos.
B HUB ner.

(=
ol
1

HCIIUTAHHUIM Ca aﬂepruj aMa
-
o
I

XpaHa HHX.aJ1ep. JICKOBH

p<0,01
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43. Io3uTHBHA NOPOAMYHA aHAMHeE3a 32 OPOHXHUjATHY ACTMY

[Tomamm o acTMH BE3aHU 3a MOPOJUYHY aHAMHE3Y, CITMYHO Kao M KOJ MMo/IaTaka U3 JHYHEe
aHaMHe3e, JaCHO Cy yKaszalM Ha pasiauke Mmel)y ucnutuBanuM rpynama. llosutuBan
ONrOBOP O acTMHU KojA OnMcKMX cpoaHuka (oTai, Majka, Opaha, cectpe) y HUB -
MO3UTUBHO] TPYINHU MOTBpAMIIO je 64,6% ucnurtanuka, 1ok je y HUb - neratusnoj rpynu
TO O6uo ciryuaj kox 35,4%. OBakBa MUCTpUOYIIMja AHAMHECTUYKHUX MMOJAaTaKa, TOBOPHIIA je
y IPUJIOT CTaTUCTHYKH 3HavajHe paziuke (p<0,05). biucku cpoaHUIM UCTUTAaHUKA TIPBE
rpymne 4demhe cy uMaaud OpOHXHjaHy acTMy HETO CPOJHHUIIM MCIUTaHUKA JpyTe TpyTe.

BuxoBo nopoanuno ontepeheme 3a OpoHXUjaIHy acTMy je OUJI0 M3paskeHu]e.

(rpaduk 5)

I'paguk 5. Iuctpulynyja HCIUTaHUKA [TPeMa IOCTOjalby aCTME KOJ OJIMCKUX CPOAHUKA

%

64.6 %

70 -
60 1
50 -

354 %

B HUB nos.

40 - m HUDB ner.

30 1
20 1

MO3UMTHBHA IOP. aHAMHeE3a

10

p <0,05

60



44. Tecrt onTepehema Ha MOKPETHOj TPALM

Tect omnrtepehema Ha TOKpPETHO] TpalmM je TOKa3ao jacHy AuQepeHnujanujy Mehy
rpynama. ¥ HUB nosutuBHO] rpynu monwio je mo maga FEV1 koju je y mpoceky
u3Hocuo 24,37% nok je y HUb neratusHoj rpynu 1aj naj 6uo 2,54%. YCTaHOBHIN CMO
na je crerneH cMamema FEVI 6uo craructuuku 3nHavajuo Behu y HWB mno3utnBHOj
TPYIH IITO jé TOBOPHJIO Y MPWIIOT JIa CY MCIUTAHHUIU M3 OBE TPyle UMATH U3PAKCHUJH

OpPOHXOKOHCTPUKTOPHHM 0roBop Ha Harnop ( p<0,001). (rpaduk 6)

I'pagux 6. Cumxewe FEV1 nocne Tecraonrepehema

% 24.37 %

25

m HUB nos.

(I
(6}

B HUB mer.

nag FEV1
=

2.54 %

p< 0,001
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45. KoxHne npode ca NHXaJIallHOHUM ajlepreHuMa

Jla 6u cMO 00jeKTHBHM3HMpAIId pe3yJiTaTe OCETJHHBOCT HA WHXAJAIMOHE allepreHe, CBUM
WCIIUTAaHUIIIMA CMO YPaJwid KOxHE mpode, 6e3 o03upa na M Cy Aald TMOoJaTKe 1a Off
paHHje 3Hajy 3a Ty BPCTy ajepruje, uin He. J[oOujeHe pesynrare cMoO MpUKa3ald Ha JBa
HA4YMHA: 30MPHO KAa0 aTOIHUjCKH CTAaTyC W MOjeIMHAYHO Kao PEakijy KOKe Ha CBaKU O]l
anepreHa.Peakiyja Koxke Ha MeCTy aruTMKaIije MHXAIAMOHUX aJlepreHa u3pakeHa Kpo3
aTONH)CKH HWHIACKC, MoKa3ana je OypHuju oaroBop y HUbB mo3utuBHO] rpymu. Hbuxos
aTOMUjCKH CKOp u3HOocHo je 33 mm, nok je kox HUbB nHeratuBHe rpyme Omo 22mm.
Wcnurannim HUB no3utuBHE Tpyne cy UMaiy CTaTUCTHYKU 3HayajHO Behu aTomujcku

uHIekc o ucnuranuka uz HUB weratushe rpyme. (rpaduk 7)

I'paduk 7. ATONUjCKU CKOp UCIIUTAaHUKA

mm 33 mm

w W
o O

22 mm
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B HUB nos.
® HUPB wner.

ATONMMJCKU CKOP
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()] o ol o

o

p< 0,05
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[TojemuHayHOM aHAJIM30M KOXKHE peakivje 3a HeKe O]l KOpUIITheHMX WHXaJallMOHHX
aJiepreHa, KOHKpeTHO, KyhHy MpamiuHy, nepje, NOoCTeJbUHY, )KUBOTUICKY JUIaKy, MOJICH
KOpoBa, TosieH apeha W ayBaH, HUCMO JAOOWIM 3HAYajHy pa3nuky mely mcnuruBaHuM
rpynama. Melhytum, y morsiey peakiigje Ha qepmaTtodar u mojeH TpaBa UCTIOJBHIIN Cy Ce
Apyraduuju pesyiaraTd. Mako cy MCIUTaHHUIM U3 00€ TPyIle MMald 3HA4YajHy PEeaKijy Ha
nepmatodar, oIroBop Ha Kok ucnutanuka u3 HUb no3utuBHe rpyme Koju je mMpoceyHo
n3HOCHO 13 mm Owo je OypHHjU U CTATUCTYKH 3HAYAjHHje BehH HETO KOl UCITUTAaHUKA U3
HUB ueratuBHe rpyIie rae je nodujeno 8 mm. (p<0,005)

Pesynrate cnmudHe mpeTXOAHMM, AOOHMIM CMO W 3a TOJIeH TpaBa. [IpoMeHa Ha KOXH Ha
MeCTy aIIuKaluje OBor ajepreHa kona ucnutanuka HUWb mosutwBHE Tpyre Ouna je
npoceuHo 9 mm gok je kox HUB HeratuBHe rpyne u3Hocwia 5 mm . OB pe3yaTatu cy
Takohe Mokaszanu Ja je KOXKHA peakifja Ha IMOJICH TpaBa Owja CTAaTUCTUYKU 3HAYAjHO

Beha koj ucnuranuka u3 HUb nosutuBhe rpymne (p<0,005) (rpaduxk 8).

I'pagux 8. Koxxna peaknyja Ha MHXaTAMOHE aJIepreHe
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p< 0,005
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4.6. Ykynuu IgE y cepymy

OnpehuBamem HUBOa ykymHOT IgE y cepymy, mobnnm cMo pe3ynrare KOju ¢y yKa3zuBaJlld
Jla Cy CBM MCIIUTaHULU y ojpel)eHO) Mepu MMaii MOBUIIEH HUBO OBOI UMYHOIJIOOYJIHMHA
KOjU je NpeBa3wia3zno yoOudajeHe TpaHule HOpMaJIHMX BpeaHocTH. OBo noBehame je
6uno Hapounto u3paxkeHo y HUb nosutusHOj rpynu. Mcnuranunm oBe rpyne uMain cy
npoceuny BpenHocT IgE Koja je mpemammsana 350 U/L, nok cy y HUb HeratuBHOj rpymnu
Te BpeAHOCTH M3HOcwie mpoceuHo m3Haa 220 U/L. OBakBa pasnuka je Owia He camo

oumrienHa, Beh u craructuuku 3Hadajua (p<0,05) ( rpaduk 9).

I'pa¢uk 9. Huso ykynnor IgEy cepymy

UL
400 -
350 -
300 -
250 -

'S 200 -
150 -
100 -

50

0

354 U/L

225 U/L
B HUB nos.
B HUB ner.

p<0,05
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4.7. Hecnenu¢uyHu OPOHXONPOBOKAIUjCKH TECT €A XUCTAMHUHOM
Konyenmpayuja unxanupanoe xucmamuna

Nako je HecnmenuduuHM OpPOHXOINPOBOKAIM]CKM TeCT OMO MO3UTHBAH Yy o0e TpyIe,
OJTHOCHO KOJI CBHX MCIHUTaHHUKA, U3MEPEHA XUIIEPCEH3UTUBHOCT, OJJHOCHO KOHIIEHTpAIHja
XUCTaMHHA Koja je u3za3Baia najg FEV1 3a najmame 20% ( PC20 ) auje 6muna ucra. Jlok cy
ucnuranuiy u3 HUb no3utuBHe rpyne mmaiu MO3WTHBAH TECT NMPHU KOHIEHTpalujama
xucrtamuHa a0 0,75 mg/ml notne cy ucnuranuuum u3 HUB neratuBHe rpyne umanu
MO3UTHUBHOCT OBOT T€CTa MPH 3HATHO BUILUM KOHIIEHTpalLlKjama Koje cy u3Hocuie 10 2,5
mg/ml. JloObujeHa paznuka y KOHIICHTpaldjamMa XHUCTaMuHaA u3Mel)y rpyma je Ouna u

cTaTucTUYKY 3HauyajHa.(p<0,05) (rpaduk 10.)

I'pagux 10. [Ipoceyna KOHIEHTpaIKja XUCTAMUHA IIPH KOjO] Cy HCTTUTAHUIIN

HMaJINu IIO3HUTHUBAH XUCTaMHHCKH TECT

mg/ml 2.5 mg/mi

25 4

B HUP nos.
B HUbB nHer.

15 4
0.75 mg/ml

KOHII. XUCTAMHHa

p< 0,05
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Chuowcerve DEBI naxon xucmamunckoz2 mecma

[Topen xoHIEHTpaIMje XUCTaAMUHA KOja je IPOY3pOKOBaia MO3UTUBAH XUCTAMUHCKH TECT,
OJrOBOp [IHUCAaJHUX IIyTe€BAa HA OB3aj HecnenupuyHu OpPOHXOKOHCTPHUKTOPHU areHc
MPEJICTaBMIIN CMO U Kpo3 cHmkeme FEV1. Mepehu oBaj mapamerap, mommim cMo 10
pesyaTaTa Koju cy Tmokazanu jaa cy ucrnmranunu u3 HUb mosutwBHE Trpyre, uMmanu y
npoceky man FEV1 3a 33,5% nok cy ucnuranuiu u3 HUb HeratuBHe rpyne umanu naj
FEV1 3a 25,8%. Nako cy CBM MCIMTAaHUIIM TOCJIE XUCTAMUHCKOT TECTa, UMAJIM 3HAYajHO
camkewe FEV1 y ogHocy Ha GasanHy BpenHocT, creneH cHmxkema FEVI je 6uo Behu

OJTHOCHO cTatucTuuku 3HadajHuju y HUb nosutuBroj rpymu (p<0,05) (rpadukll).

I'pa¢uxk 11. IIponenar cunxewa FEV1 HakoH XMCTaMMHCKOT TecTa o rpynama

% 33.5%

w
o1l

25.8 %

N W
o1 O

B HUB nos.
m HUB ner.

mag FEV1
= RN
o1 o » o

o

p<0,05
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4.8. CeH3UTHBHOCT, clieU(UYHOCT U NPEeANKTUBHHU 3HAYaj MepeHuX napaMerapa
y nojapu HUB -a

3a onpehuBame CEH3UTUBHOCTHU U CIEIM(PUYHOCTH MEPEHUX MTapaMeTapa KOPUCTUIA CMO

ROC kpuse.

Koorcna peaxyuja na depmamodgpae

OBHUM TECTOM CMO HOTBPW/IM J1a KO>KHA Peakifja Ha gepMarodar 3a
cut off - 11,5 mm uma censurusnoct ox 0,654 u cnermduunoct ox 0,704.
(rpaduk 12.)

I'pagux12. CeH3UTHBHOCT U cieUU(UIHOCT peakuuje HaiepmaTodar
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Kooicna peaxyuja na nonen mpasa

KosxHa peakiija Ha mojieH Tpasa 3a CUT off - 8,5 mm, nokazana j€ CEH3UTHUBHOCT O]

0,556 u cnenuduunoct ox 0,728 (rpaduk 13).

I'pa¢ux 13. CeH3UTUBHOCT U cieln(UIHOCT peaKlyje Ha MMOJICH TpaBa
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Hueo ykynnoe IgE y cepymy

IIITo ce Tuue HuBoa ykynHor IgE y cepymy 3a cut off - 230 U/L, no6umu cmo

HajBehy cenzutuBHOCT 071 0,605 u cnenmduunoct oxn 0,877. (rpaduk 14)

I'pagux 14.Cen3uTUBHOCT U ciennGUIHOCT HUBOA YKynHUX IgE y cepymy

1.0

044

H e oD ® S-S Zoe

0.249

00 T T T T
0o n2 04 0g 0gs 10

lcmeuundpuunocrt

69



Konyenmpayuja unxanupanoe xucmamuna

KoHIeHTpaI1ja HHXaIMpaHOT XHCTAMUHA KOja je M3a3Balia MO3UTHBAH XUCTAMUHCKH
Tect, onHocHo majx FEV1 3a najmame 20 % (PC 20) 3a cut off 0,75 mg/ml noxasana

je cemsutuBHocT o7 0,975 a creruduunoct 010,963. (rpaduxk 15).

I'pagux 15. CeH3uTHBHOT 1 crienuUIHOCT KoHIeHTpanuje xucramuna (PC20)
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Cruowcerve — nao FEVI naxon xucmamuncko2 mecma

Kon mama FEV1 Hakon xucramuuckor tecta 3a CUt Off 25,5 %0 no6wmu cmo
censutuBHOCT 0,889 1 cieruduynoct 0,999 (rpaduk 16.)

I'pagux 16.CenzutuHocT 1 cneunduyroct naga FEV1 HakoH xuctamMuHCKOr Tecra
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JloObmjeHnM pe3ynraTiMa CMO YTBPAWJIM Jla TapaMeTpH KOjeé CMO MEpWId HMajy
JOBOJbHY JUCKPHMUHATHBHY MoOh, OZTHOCHO IHMjarHOCTUYKY HPEIM3HOCT y TNpeasuhamy

HCTOBPCMCHOT HOCTOjaHpa 6p0oncna3Ma Ha Hal1op.
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4.9. Kopenaunuja usmel)y Buie napamerapa ca 6poHXocna3MoM Ha HANOP

VY uuiby AeTrajbHMjUX UCTIMTHBama MehyCOOHMX OFHOCA Tj. KOpeJaluje MEepeHHX

napamerapa ca 1ojaBoM OpOHXOCIa3Ma Ha Harop, JOLUIM cMo 10 cienchux pesynrara:

V3pacm u nao FEV1 naxon onmepehera

JXuBoTHa 100, OTHOCHO Y3pacT y KOME Cy UCTIUTAaHUIK 000JIeTH 011 OpOHXM]jaTHEe acCTMe
uMala je 3HauajaH yTunaj Ha Oyayhy nojaBy HWb-a. Hamu pesynTaru cy nokazanu
3HauYajHy HeraTHBHY Kopeaniujy usmely y3pacra u HHb-a xox actmatudapa. To jecr,
IITO je paHHWje HacTajasa actMa To je naTensuretT Hb-a, mepen kpo3 mporeHar majga

FEV1 6uo Behu. (rpaduk 17)

I'pagux 17. IToBezaHocT y3pacTa Kaja je HacTajaa acTMa — FOIMHA )KUBOTAH

nporeHTa cHwkewa FEV1 Hakon onrepehema
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Hueo yxynnoe IgE y cepymy u nao FEVI nakon onmepehera

Huso yxynmuux IgE y cepymy, y 1enoj momyiamnuju, 3Ha4ajHO j€ KOpEIupao ca
creneHoM nanga FEV1 Hakon tecta ontepehema, ogHoCcHO mopact HuBoa IQE y cepymy je

Ouo Behu koj ncnuranuka ca BehoM peaktuBHouhy Ha Hanop ( rpaduk 18).

I'pagux 18. IToBezanoct camxewma FEV1 Hakon ontepehewa u konuentpanuje IgE

y cepymy

%

ay FEY

. 1 UL
0 200 400 600 800 1000
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Amonujcku ckop u chudxcerve FEVI nakon onmepehera

Jpyru mokasaresb aTomnMjcKe KOHCTUTYLMjE, KOXKHA peakldja Ha HHAJIAIUOHE
aJlepreHe MCKa3aHa Kao aTONHUjCKU CKOp, IOKa3ao je Takohe 3Ha4yajHy IO3UTHBHY

KopeJanujy ca npouentoM cHmwkema FEV 1 Hakon onrepehema (rpaduk 19).

I'padux 19. [Tosezanoct n3mely camxema FEV1 Hakon onrepehema u aronujckor

cKopa
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Cuuoicerve - nao FEVI nakon xucmamunckoe mecma u Hakon onmepehiera

HajyGensbuBuju ogHocC, HajOOJbY MO3UTUBHY KOpealujy 100MIn cMo nu3Mel)y  CHHXKema
FEV1 HakoH XucTaMHHCKOT TecTa U cHIkema FEV 1 Hakon ontepehema (rpadux 20).

OpHocHo, mto je 6uo Behu mag FEV1 nakoH xucramuHa, TO je BepoBaTHoha TOjaBe
HUB —a 6una eha.

I'padux 20. [Tosezanoct camkewa FEV1 nHakon xuctamuna u canxema FEV1

HAaKOH onTepeheH,a KO CBUX aCTMaTu4apa
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Konyenmpayuja unxanupanoe xucmamuna u cHudicerve FEV1 nakon onmepehersa

[IITo ce THyYe KOHIEHTpalMje WHXAJHMPAHOT XHCTaMUHA W OpoHXOcCMasMa Ha Harop,
NOOMIM CMO 3HayajHy HETaTUBHY KOpenaiujy, o03UpoM Ja je XUIEppEeaKTUBHOCT Ouiia
Beha ITO je KOHIEHTpalWja MHXAIMPAHOT XHcTaMuHa Owna Huxka. OZHOCHO, IITO Cy
WCTIMTAaHUIIM OJ[pearoBajii Ha Mamy 103y XHCTaMHHA, TO je Beha BepoBaTtHoha nma he

umatu OpoHxocmnasam Ha Harop.( rpaduk 21).

I'pa¢uk 21. IToe3anoct camkema FEV1 HakoH onrepehema 1 KOHIIEHTpaIrje

HHXaJIMPAHOTI XUCTaMUHa
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3Hauaj HecneunduyHe XMNeppeakTMBHOCTM AMCAjHUX NYTEBA M AaTOMNMUje Y UCNO/baBakby 2016
aCTMATUYHOr HamaAa Ha Hamop Koz 6onecHWKa ca 6poHXMjaIHOM acTMOM

4.10. YTunaj Buiie MepeHux ¢akropa Ha nojaBy 6poHxocnasMa Ha Hamop

Jla;boM cTaTHCTUYKOM OOpajzioM pe3yliTaTa, IPUMEHOM t-TecTa M OMHApHE JIOTUCTUYKE
perpecuje, TpPOICHUBAIM CMO yTHIA] Bumie (akTopa — Bapujabiu HA T0jaBy
OpoHxocma3Ma Ha Harop.

T — TecToM 3a He3aBHCHE y3pOKe ynopeheHu cy pe3yiaTaTi He3aBUCHUX BapHjaldiu Kao
MOTEHIMjaJTHUX MPEAUKTOpA 3a 10jaBy OpoHxocna3Ma Ha Harop. JlobujeHa je

CTaTUCTUYKU 3HA4YajHA pas3linka MEpeHHUX Bapujadnu u3mel)y 1Bejy HCIIUTUBAHUX TPYIIA.

(Tabena 1.)

Ta6esa 1. Bapuja0iie xoje cy umaiie yTHIlaj Ha ocTojame OpOHXOCIa3Ma Ha HaImop
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3Hauaj HecneundUyHe XMNeppeakTUBHOCTM ANCAjHUX MyTEBA M aTonuje y UcnosbaBakby 2016
acTMaTMYHOr Hanaza Ha Hanop Kog 6onecHuKa ca 6poHXm1jaIHOM aCTMOM

BruHapHOM JIOTMCTHYKOM PErpecHjoM MPOLECHHUBAINA CMO MPEIUKTOPHY BPEAHOCT BHIIE
Bapujabiu — (axkTopa y HacTaHKy OpoHXocma3Ma Ha Hamop (Iepmarodar, moyieH Tpasa,
KOHIIeHTpanujy xuctamuna, nag FEV1 nocie xucramuna u Ig E y cepymy).

Ileo mopen, cacTaB/beH 0/1 UCIIMTUBAHUX Bapujadiu, OMO je CTaTHCTUUKU3HAYAjaH

(df = 5, chi2 = 81,937, p = 0,000), mro yka3yje Aa ce HBHUME MOTY pPa3JIHKOBATH
UCIUTAHUIIH KOjH UMajy OpPOHXOCIIa3aM Ha HaIlop OJ1 APYTHX KOjH FaHEMajy.

Monein, cacTaB/beH O] HaBSJACHUX Bapujadiu, oOjammana usmehy 39,7%

(Cox 1 Snell r2) u 52,9% (Nagelkerke r2) Bapujancu y cTaTycy HO3UTHBHOCTH Ha
OponxocrnazaM Ha Hanmop u TauyHo kinacudukyje 80,9% cayuajeBa. JloOujena
ceH3UTHUBHOCT je Ouna 80,2%, a cnenuduunoct 81,5%.

Kao mro je npukazano y TaGenu 2. yeTUpH He3aBHCHE BapHjadie (KOXKHA peaklyja Ha
nepmarodar u mojeH Tpaea, HUBO IQE y cepymy m many FEV1 HakoH XucTaMHHCKOT
TECTa) OCTBapWJIe Cy jEAMHCTBEH W CTAaTHCTHYKH 3HA4YajaH JonpuHoc Monery.Cse
Bapujalje cy TMoKasajie MPUXBATJBUBY MPEAUKTOPHY BPEAHOCT 3a OpoOHXOCMa3aM Ha
HAarop, jep UM je KOJIMYHUK BepoBaTHohe 610 Behu of 1.

Konnenrpanuja xucramMuHa HMCHOJbHMJIA j€ HETaTWBAH YTHIAj, 3aTO INTO CE pagd o
HETraTUBHO] KOpealuju oBe Bapujadiie ca OpoHxocma3MoM Ha Hanop. BepoBatHoha na he
WCTIIUTAaHUK MMaTH OpOHXOCIHa3aM Ha Hamop je Omia Beha yKOJIMKO je MMao MO3WTHBAH

XUCTAMUHCKH TECT MPH HIKOj KOHIICHTPAIM]H XUCTaMUHA. (Tabena?2.)

Tabdena 2. [IpeaukTuBHE 3HAYaj TapaMeTapa 3a 1mojaBy OpoHxXocna3ma Ha Harop
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3Hauaj HecneunduyHe XMNeppeakTMBHOCTM AMCAjHUX NYTEBA M AaTOMNMUje Y UCNO/baBakby 2016
aCTMATUYHOr Hamaja Ha Hanop Koz 6onecHWKa ca 6pOHXMjaIHOM acTMOM

5. TMCKYCHUJA
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[To3Haro je ma OpOjHM YMHHOIM TPEJACTaBJbajy CKIOHOCT 3a HACTAHAK M TIOTOPIIAE
OpOHXMjaJTHE acTMe, OJHOCHO Jia Cy TO CBOJEBPCHM (DaKTOpM pPU3HMKA KOjU Yy JaTHM
OKOJTHOCTMMA W3a3WBajy WJIM IOTOpIIaBajy oBy Oosect. OAroBop AWCAjHUX ITyTeBa
acTMaTH4Yapa Ha pa3He CTUMYJyce MOXKE OWTH CIIMYaH, HaKO c€ OpPOHXOKOHCTPUKTOPHH
Hajpaxaj mokpehe paszmmuuTuM MexaHu3MuMa. CBU MOKpEeTayd aCTMATHYHOT Haraja
y3pOKyjy OpoHXocma3zaM Ha jelaH oOJ JBa HayMHA: HWHAWPEKTHUM MNyTeM WIH
AUPEKTHUM HaAPaxKajeM OpOHXOKOHCTPUKTOPHHUX PELENTOPA.

@u3NyKK Hamop, MHAUPEKTHUM ITyTEM, MPOIECOM JeXUApaluje IUCAJHUX ITyTeBa,
n3a3uBa OpPOHXOKOHCTPHKIM]Y JOK XUCTAMHH,CYyIpPOTHO, HCTH edeKaT ocTBapyje
IMPEKTHUM JejcTBOM Ha M3 penenirope.(86) Mako maroreHe3a HacTaHKa OpoOHXOcCHa3zma
Ha Hamop HHUje Yy TOTHYHOCTH pa3jallikheHa, I0CTOje J0Ka3u Ja ce paad o
HEMH(IAMaTOPHOM Yy3pOKY IOBE3aHOM Ca TEMIIEpaTypHHM IpOMEHaMa y JHCajHUM
My TEBUMA.

HacynpoT oBoM cTaBy, IOCTOje M CXBaTama Koja MOJIpiKaBajy MPETIOCTAaBKY Ja ce Y
OCHOBM OpOHXOCTa3Ma Ha Hamop Haja3e HH(IAMaTOpHU NPOIECH KOjU CTBapajy
HEOIXOJHE MpeayciioBe 3a JejcTBO okuaada.(126-128). YumeHnuna ga ce Hamopom
M3a3BaH OpOHXOCTa3aM jaBjba M KOJ 3JpaBHX 0co0a KOje HeMajy OpOHXHjaJHYy acTMmy,
JIOHEKJIC OTpaB/aBa CTaB 0 HenH(aMaTopHoj npupoau HUb-a.

Ca gpyre cTpaHe, MOCTOjalkbe XpOHUYHE MH(DIaMallMje Y TUCAJHUM MyTEBUMA M HhCH
MHTEH3UTET, JOTPHUHOCE JIa CE aCTMa MCIIOJbU U Ja Pa3IMYUTH CTUMYJIyCH,IIONMYT HAaropa,
13a30BY OypHH]Y peakiujy.(5)

HNako OponxujanmHa acTMa 300T CBOje KOMIUIEKCHOCTH, T€HOTHIICKE U (DEHOTHUIICKE
XETEpPOreHOCTH HE CIeAM y TMOTIYHOCTH Io3HaTe Mojene HaciehuBama,  yTunaj
TeHEeTCKUX (hakTopa Ha OBY OOJIECT je OJaBHO youeH. Hajouurnmegnwjum 0Ka3 OBe
YUILCHUIIC JIOKW Y PaHOM IOYETKY OBE OOJECTHM W YYeCTasio] MOjaBH KOJ OJMCKHUX
cpoanunka.(129)

O 3Hayajy TEeHETCKOr (paKkTopa TOBOpPE M Pe3yJITaTH HCTPaXKMBama IMpeMa Kojuma ce
npouewmyje Aa je y Bumie ox /0% cinydajeBa Hacnehe OATOBOPHO 3a IOjaBy allepTHjCKe
acTMe KoJ Jierie U ja ce 'y oko 80% cirydajeBa OpOHXHjallHa acTMa UCIIOJbaBa JI0 YETBPTE

rojnuue xxuBoTa.(130.131)
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IMopen Tora mro paHo oOoiieBame 0N OpOHXHjallHE acTME HEOCIIOPHO YKa3yje Ha
TeHETCKY MPEIUCIIO3HIIN]jy, PaHa MojaBa IMOjeJMHUX CeNU()UIHUX CUMITOMA Kao IITO
je Haropom m3a3BaH Oponxocmnazam (HUB), Mojke ©MaTh ¥ MPOrHOCTHYKY 3HAYA].

UcrpaxkuBama cy mokazama nga nojaa HUB kox neme ykasyje Ha paHO NPUCYCTBO
OpOHXUWjalHE XUINEPPEaKTUBHOCTH H BpeMe KaJa CBakako Tpeda  3amouyeTH
aHTUUH(IAMAaTOPHY Tepanujy Kako Om Oonect Omiia 00Jbe KOHTPOJKCAaHA M Kako OW ce
n3berse Tpajue nmocaeaure.(75)

[IpeTxomHO UCTpakWBamka Cy HAC TOJCTAKIA J]a ¥ MU y HAIllEeM pajay UCIIUTAMO 3HaYaj
paHOT HACTaHKAa OpOHXHWjaJIHE acTME M EBEHTYaJHy IIOBE3aHOCT OBE YHIHCHHUIE ca
nojasom HHMb-a xom acrtmatmuapa. BehwHa Hammx WCHUTaHWKAa ca TIO3UTUBHUM
O6ponxocnazmoM Ha Harop (HUbB mo3utuBHa rpymna) ox actme je oboneno usmely tpehe u
YETBPTE TOJAWHE KUBOTA JOK C€ KOJI HCMHUTaHWKa Oe3 OpoHXocmazMa Ha  Hamop
(HUb wneratmBHa Tpyna) actMa wucnospaBana usMmehy 13. m 14. roauwHe kuBOTA.
Pana mojaBa actMe, mpema HalIMM pe3yJITaTHMa, yTUIAJA je HE caMO Ha TI0jaBy
OpoHxocnazma Ha Hamop, Beh je y TOM cilydajy M OArOBOp JUCAjHUX IyTeBAa HA OBAj
okumauy O0mo wm3paxeHwju. OJHOCHO, HAIlM WCHHUTAHUIM KOJU CYy HUMAIId W3PaKEHHjH
OpoHXocIa3aM Ha Hamop y ojzpacioM a00y (mocie 18 - Te roguHe) paHuje ¢y o0osieBain
0J1 OBe OOJIECTH.

Nako y nurepaTypu HECY TOCTYITHUA MPEUU3HU)HU MOAAIHN, HAIY MPEIIOCTaBKY J1a PaHO
UCIIOJhaBAFhE OBE OONECTH MOXKE YTUIATH Ha I0jaBy OpoHXOCma3Ma Ha Hamop
MOJIKPETUBYjy pe3yJITaTH KOje Cy y CBOjUM pazoBuMma objaBmim Jean Busquet u Pagmmuna
JLII. ca capamaunuma.(75,132). [omatHy TOTBpAY BalWJHOCTH HAIIMX 3alakamba
no0unu cMo MoTBphuBamkeM 3HauajHE HETaTUBHE Kopemalyje u3mel)y ;kuBOTHE 100u Kaja
je UCIoJbeHa acTMa | cTerneHa cHukema FEV1 HakoH Tecta onrepehema.(r=- 0,42, p <
0,001, n = 162) . To 3HauM &a je paHHWjH TOYETAK aCTME MPEACTaBJhbao Behu pusmk 3a
nojaBy Hb-a.YTuiaj Ha panu HacTaHak OpOHXHjaTHE aCTME CBAaKaKO MMajy M HACJICIHH

¢dakTopu 4ymja je yuoray oBoj 601ecTy 0JIaBHO MO3HATA.
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O 3Hauajy HaciegHux ¢akTopa 3a OpOHXMjaJHy acTMy TOBOPHM M IOJATaK Ja C€ OHH
cMaTpajy jeJHUM O] HajupuU3HATHjUX (haKTopa pH3MKa YHMjU YTHUIIQ] pacTe ca MOpacToM
Opoja OJMMCKUX CPOJIHWKA KOjH OBY OOJIECT MMajy. YKOJIMKO C€ paau o0 00a poauTesha
CKJIOHOCT Ka acTMH ce BumiecTpyko moehasa.(133, 134) Mnak, nmpaBy CIHKY T€HETCKOT
yTHIIaja Ha paHy MaHUdecTalujy oBe OOJECTH YMHOTHYHY]y YUHHOLHU CIHOJHAIIHE
CpeAMHe,y CaJiejCTBY Ca HMHTPAayTePHHUM W TEpUHATAIHUM (pakTopuma Kao IITO Cy:
NPEeBPEeMHO polerme, Mayia TeleCHa Te)KWHA M BEJHMKAa Ty)KWHA Ha pohemy, OIHOCHO
aucIipornopiuja y deramnom pacry.( 135,132)

MexaHn3MH yTHIaja OBUX OKOJHOCTH Ha HaCTaHAK OPOHXH]jalIHE aCTME HUCY JOBOJHHO
JacHHM, Maaa ce MPETIOCTaB/ba Jla Ce paJu O CIOKCHHUM HHTEpakidjama mopeMeheHux
HHBOA IIUTOKMHA Yy TIOCTEJBUIM Y3 Ca/lCjCTBO T€HETCKE IPEIUCIIO3UIIN]Ee "
eKCTpayTepUHUX MH(IaMaTOPHUX MexaHu3ama.(136)

HoBuja uctpaxxuBama Cy jouI qeTajbHHUj€ pa3jacHIIa T€HETCKY OCHOBY acTMe
YTBPAMBILH J1a TIOCTOjU 16 TeHa KOju Cy 3Ha4YajHH 32 HeH HACTAaHAK, IIPU YeMy ce
HajBOKHUJU OJ MHUX Halaze Ha xpomo3zomuma 5(,6,11q,12q,13,14q.(78) IlojaBa
OpOoHXHjasTHEe aCTME Y paHOM JICTUECTBY HE TOBOPH CaMoO O YTHIAjy TEHETCKUX (hakTopa
Ha IEH HacraHak, Beh Mo)ke yKa3aTH Ha €BOJYLHW]Jy, INPOTHO3Y M  KJIMHUYKE
maHudecramuje oBe Oonectn. OBy UMmbeHHIy NOTBphYjy M pe3yiTaTd HCTpaKUBamba
KOJH Cy JIOKa3ajIy J1a Cy 0co0e ca paHUM MOYETKOM acTME MMajie Pa3HOBPCHUJY
CHUMIITOMATOJIOTH]Y ¥ Y€CTO KOMITMKOBAaHUjU TOK oBe Oonectr.(100,122) Jlo moTBpae
MPETXOHO HABEACHOT JIONIIO Ce W HAKOH JPYTHX, JJOHTUTYAWHAIHUX CTyIHja y KOjuMa
ce IMOKa3ajio Ja je XUIEePPEaKTUBHOCT IUCAjHUX IyTeBa Ha XJIaJaH Ba3lyX HCIIOJbEHA Y
paHOM JeTHICTBY, OUJia 3Ha4ajaH MPEeIUKTOPHU (DAKTOP 3a MEP3UCTEHTHY acTMy.(75)
O063upoM Ha OBakaB 3HA4aj HACJIEAHUX (DaKTOpa y acTMH, jeJlaH O/ IUJbeBa Haller
UCTpaXHBama je OO /1a UICTIUTaMO HIXOB YTHIIA] Ha 10jaBy OpOHXOCIa3Ma Ha Harop KOJ
obonenux.[Ipema momammma 10 KOjUX CMO Y UCTPaXXHUBamY JOIUIH, 3aKJbYUHIIN CMO J1a
NIOCTOjH 3Ha4ajHa pas3siuKa Mel)y HaliM rpynaMa UCIIUTaHUKa y MOTJIEAY TOPOJHIHOT

onrepehema 3a acTMy.
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Pa3nuka ce ornenana y Tome mto je Behuna ucnmtanuka u3 HUB nosutuBHe rpyne,mux
64,5%, mano mojgaTak Aa acTMa MOCTOjU KOJA HUXOoBHX Onmuckux cpoanuka. Kom HUB
HEraTWBHE TpyIe, CTaTUCTHUYKM 3HA4YajHO Mame€ HCHUTaHMKa OJHOCHO 35% pano je
MOTPBIAH OJITOBOP O TIOCTOjalky acTMe Ko Omuckux pohaka.( p< 0,05). Hamm pesynratu
NOTBPJWIM CYy  TPETXOJHO  o0jaBJbeHE  3aKkbydyke O  Moryhoj  HaclemHo]
npeaucnosunju HHb-a koje cy y cBom pany oOjaBunu Peter Conig u Simon Godfri.
(137)

[MomrTo je mokasan yrtumaj Hacineha Ha HacTaHak OpOHXHMjallHE acTMe, CACBUM je
ollpaBJiaHa IMPETIOCTAaBKa Ja U IojaBa OpoHXOCMa3Ma Ha Hamop MoOXe OWTH Be3aHa 3a
TCHETCKY TIPEANCIO3MINjy HMaKO TO jOII YBEK HHjE€ €r3akTHO JOKa3aHo.  YJora
HAcJIeTHUX YNHHUOIA y HACTAHKY OpOHXHjaJIHE aCTME MMa MHOTO IINPU KOHTEKCT KOjH Ce
ollpa’kaBa M MHIUPEKTHO, MPEKO MpeAaucrnoHupajyhux (axktopa Kao IITO je aTomMHjcKa
KOHCTUTYIIMja 3a KOjy TIOCTOje €r3akTHU JOKa3u Ja ce demhe jaB/ba y HEKUM
noposuiiama.(133, 134)

Nmajyhu Te ummeHunie y BUAY,clefiehn aclieKT Haller MCTPakKWBama OJHOCHO CE Ha
pasMarpame yTHIaja aJepruja OJHOCHO aTONHUjCKe KOHCTHTYIMje Ha TI0jaBy H
MHTEH3UTET OPOHXOCIa3Ma Ha Harop.

[To3HaTo je ma ce mpeBajeHIIa aTOMH]CKe KOHCTHTYIUje KO acTMaTudapuma kpehe u 1o
80%, a ma y Bume ox 30% mpeacraBiba AWPEKTaH MpeaucrnioHupajyhu gaxtop 3a
HacTaHaK U pa3Boj Oponxujanneactme..(138.139).

O063upom na cy ykymnau IgE y cepymy u KoxHE TIpoOe ca ajlepreHnMa,1ako JOCTYITHH U
KJIMHWYKA TIOY3JIaHH MapKepH aTOMHUjCKe KOHCTHUTYIHjE, MPATWIA CMO HUXOB HHUBO |,
WHTEH3UTET W yTulaj Ha mojasy Hb-a. Ha 3nauaj umynornoOynuna E y actmu ykasao je
A. Carosso y cBOM UCTpakuBamy, NOTBPAUBLIM Ja je moBehan HuBoa IgE y cepymy 6mo
y TMO3UTHUBHO] KOpelaluju ca npesajeHnujoM OponxujamHe actme.(140) 36or youene
no3uTHBHE Kopenamnuje m3melhy actme n HuBoa IgE y cepymy, oBaj mapamerap je mocrao
nmpeaMeT OpojHUX HCTpakuBama. [loceOHO MHTEpecOBamE j€ MCKa3aHO y MPOoydYaBamby
MehycoOHux omHoca |gE, mHXamanmuoHHMX anepreHa W HUXOBOT yTHIaja HE caMoO Ha
npeBalieHIy, Beh 1 Ha Texxuny OponxujanHe actme.(141)

Jlasba UCTpakuBama Cy Iokasaja Ja ajleprujcka CeH3MOMWIn3aluja u3a3uBa paHy

ajieprujcKy uHdIamMaIujy JucajHux myTeBa Kol OCETIbUBUX 0c00a.
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Y OBOM KOHTEKCTY, MOCEOHO je 3HauajaH paHW KOHTAKT, OJHOCHO paHa H3JI0KEHOCT
onpehenum aneprenuma. Jeman ox HajyOeI bMBUjUX JOKa3a O 3HAUajy PaHOT HM3jarama
allepreHuMa M3 OKOJIMHE MOXe ce Hahu y ucTpaxuBamy Koje je crpoBena S.Anderson,
rJIe Ce MOKa3aJio Ja ¢y ONM3aHIM, 3aBUCHO Of (hakTopa CpeAuHE, TO JECT M3JI0OKEHOCTH
onpeheHom anepreHy, umMaiu pasnnuure HuBoe crenudpuunHux IgE y cepymy. Ocobe ca
noBuiieHUM HuBOoM |gE wumane cy mnoBumeHy NpOIyKIMjy NpOouH(pIaMaTOPHUX
meaujaropa.(113)

[Mopact mpouH(pramMaTopHUX MeaMjaTopa NPOY3poKyje moBehaHy XHIIEpPEaKTHBHOCT
JMCAjHUX IyTEBA, ITO j€ y CTBapH IIaBHU maTodu3nonomku Mexannzam actme. Kerkhof
je y CBOM HCTpaKMBamy JIOMIA0 JI0 3aKJbydYKa Jla aTolHja CBOJUM HHTEH3UTETOM MOKE
3Ha4ajHO Tmojadatd wuHbIamanujy y aucajuuM nyteBuMma.(142) O moBe3aHOCTH |
MmelhycoOHOM yTHIlajy oBa 1Ba eHOMEHa, KOHKPETHH]je 3akibyuke je objaBro Han Ki Park
y CBOM HCTpPaKMBamby CIPOBEICHOM Ha MOIMyJAIMjH acTMaTHyapa. Y HEroBOM paiy,
rpyna ucnurannka ca Hb-oM nmana je u3pakeHujy aTonujcKy KOCHTUTYIIH]Y, a CTETIeH
aTOIH]€e je YCIO0BJbaBao U OypHHUjU oAroBop Ha Gusuuku Haruop. (106)

AHanu3oM pesyiTara Koje CMO y HallleM paay AOOWIM, MOIJIM CMO Kao M IPETXOIHHU
ayToOpH, Jla U3BEJAEMO CIIMYHE 3aKk/bydke. Mako Cy CBM HalllMd HCHMTAHULIM HMMAJH
aTOMHUJCKY KOHCTHUTYIH]y, 3acTyIUEHOCT ajepruja Huje Omia ucta Mo rpymnama.
Kanmunatu 3 HUB nosutuBHe rpyne y ogHocy Ha HUb neratuBHy Tpymy uemrthe cy
JlaBalid TIOJJATKEe O paHHMjeM TOCTOjamby OCETJBMBOCTH Ha ojpeheHy rpymy amepreHa kao
IITO je XpaHa, MHXaJauuonu aneprenu (34,6% : 17,3%) wnu nexosu (9,9% : 4,9%). TomyT
IPETXOAHO HABEJCHUX AaHAMHECTHYKUX I[0JIaTaKa,MHTEH3UTET KOXXHUX Mpoda Ha
MHXaJaluoHe aneprene U HUBO IgE y cepyMy ko Hammx ucnuraHuka Takohe HUCY OwiH
y ucToj Mepu m3paxkeHu. Mcnurannuu w3 HUB mo3uTuBHE rpyne uMand Cy 3HA4ajHO
OypHHU]Jy peakiijy Ha HHXaJallMOHE aJIepreHe jep j€ HbHUXOB aTOMHJCKH CKOp H3HOCHO

33mm y ogHocy Ha 22mm konuko cmo nobunu kox HUB veratuBHe rpyre.
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Ocum TOTa, Y TOTJIely PEaKTUBHOCTH Ha Ofpl)eHe WHXaJAIMOHE alepreHe yOumIn CMO
u3BecHe creruduuHocty. Haj3nauajuujy, HajOypHHMjy peakiujy A0OWIM CMO Ha MOJEH
TpaBa W Jnepmarodar, Koje Cy Ce€ KOJ HalluX HWCIUTAaHUKa W3/ABajajic CBOjUM
nHTeH3uTeToM. OBaKkaB pe3yJiTaT jeé OUYeKHMBaH, 003UPOM Jia MOJICHU TpaBa U jepMarodar
NPE/ICTaBIbajy JOMHHAHTHE allepreHe y Haioj cpeaunu. [lopen ucnosbeHe pasiuke mehy
rpynaMa, YTBpPIWIM CMO U 3HayajHy Kopenauujy wusmel)y aTomujckor ckopa W
pPEaKTUBHOCTH JucajHux mnyTteBa Ha Hamop (r = 31,p< 0.001,n = 162). Mnenruune
pesyaTtaTe cMO A00WIM M y morjieay HuBoa ykymHux IQE koju je Takohe 3HavajHO

KOpeNupao ca cTeneHoM cmamea FEV1 Hakon ontepehema. (= 0,57,p<0,001,n =162).

ITopen 3nauajue xopenanuje ca HUb-om, 3a HuBo IQE y cepyMy u koxHy peakiujy Ha
nepmatodar u TMOJEeH TpaBa CMO JOKa3ald 3Ha4yajHy NPEIUKTHBHY BPEIHOCY Y OJHOCY
Ha nojaBy HUb kox Hammx actmatuuapa.l panndHe BpeaHOCTH 0 HOCHO cut off koje cMo
no0UIM Cy MU3HOCHIIE 3a TMoJieH TpaBa 8,5 mm, nepmarodar 11,5mm a 3a HUBO yKYyITHUX
IgE y cepymy Ta BpemHocT je u3nocuiaa 230 U/L.

Jlo cMYHMX 3amakarka JIONIao je y CBOM HMCTpakuBamy U INseon ca capagaunuma.OH
je IoKa3zao 3HayajaH yTHlla] ceH3uOmn3anyje Ha KyhHy npamuny Ha nojasy HUb-a, npu
YeMy je MHTEH3UTET KOXKHE peakllije Ha OBaj MHXAIALMOHU ajepreH OUo y MO3UTUBHO]
kopeanuju ca nagoM FEV1 tokom Hamnpe3sama.(95)

W3 npeTxomHO W3JIO0XKEHOT a BE3aHO 3a aTOMHjy, MOXKEMO 3aKJbYYHTH J1a Cy HAaIIH
pesynaTtatu kao u pesynaratu Kerkhofa m Inseona moTBpamnm ymmeHuily na aromuja
CBOJUM TPUCYCTBOM W HWHTEH3UTETOM 3HYAjHO I0jadaBa HMHGMIAMALHW]y y AUCAjHUM
myTeBuMma.(95,133)

Hammm 3axspyuim Cy ce CI0XKHIN U ca pe3yiaratuma Koje je moomo Han Ki Park y ceom
UCTPAXHMBAKky CHPOBEJCHOM Ha TOMYyJAlMjH acTMaTH4apa. Y HErOBOM pajy, Tpyna
ucnutannka ca HMb-oM umana je u3pakeHH]y aTONHjCKy KOHCTHUTYIH]y, a CTENeH

aToNHje je YCIOBJbaBAa0 OYPHUjU OJTrOBOP HA (PU3UYKH HAIIOP.
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Ridha ca capagnumuma je Takohe o00jaBHO CIMYHE pe3ylTaTe Koje je CIpOoBeO Ha
NOMyJIAUju ciopTucTa y TyHucy. ¥ mberosoj ctyauju, 62% HUCHUTAHUKA ca aTOIH]CKOM
KoHcTUTynujom je mmaio HUB, nok je y rpymu 6e3 aronmje HHUb Ouo mpucyTan xonx
23% ucnuranuka.(115)

Atonmja pmakie, mojadaBa uWH(pIamanumjy a TmojadaHa wuH(pmamanuja, moBehaBa
PEAaKTHUBHOCT M CEH3UTHUBHOCT JIMCAJHUX ITyTEBa TO J€CT HUXOBY CIPEMHOCT J1a OypHH]je
oJpearyjy Ha MamH HHTEH3UTET okujaada. [loehaHy peakTHBHOCT nUCajHUX MyTeBa
OJTHOCHO XHIIEPPEAKTHUBHOCT CMO MOTBPAMIN KOJ CBUX HAIIMX MCIUTAHUKA ILITO je OMIIO
OUYCKHBAHO 003UPOM Jia ce paau o ocobama obosenuM oj OporxujanHe actme. [Topen te
OIIITE IO3HATE YHMILECHHIIE, OYCKHBAJIM CMO Jla WHTEH3UTET CEH3UTHBHOCTH OJHOCHO
PEaKTUBHOCTHU JMCAjHUX IMyTeBa HEe OyAe MCTH KOJ CBHX HCIUTaHUKA. Ty MPETHOCTaBKY
CMO ¥ MOTBPAMJIM jep Cy HamM Kanauaatu u3 rpymne ca Hb-om pearoBanu npu 3HaTHO
HIDKAM KOHIIGHTpanujama xucramuaa. OJHOCHO, MpocedHa KOHIICHTpalrja MpH K0joj Cy
onn oapearoBanu m3nocwiaa je 0,75mg/ml nox je 3a HUB neratuBHy Tpymy mpocedHa
KOHIIEHTpaIkja u3Hocuia 2,5 mg/ml mro je craTucTyku OGHII0 BeoMa3HAYajHO.

(p< 0,005). OcuMm 3HAUYAjHE CTATUCTUYKE pa3iiuke Mely rpyrnaMa, KOHIICHTpaIxja
MHXAJIMPAHOT XMCTaMHIHA MTOKa3alia je ¥ 3Ha4ajHy HEeraTUBHY KOpelalujy ca MpOLEeHTOM
naga FEV1 nakon onrepehema mto je Takohe roBOpuiio y mpuior Behe CEH3UTHBHOCTH
JMcajHuUX myTeBa ucnuranuka u3 HUB nmosutusue rpyme. (r = -0,34, p< 0,01, n =
162). Y Tom cMmucIty, T0Ka3aIu CMO J1a KOHLEHTPAlUja MHXAJTMPAHOT XUCTAMHHA MOXKE
MMaTH U MPEIUKTUBHY BpenHocT 3a nojaBy HMb-a ca nmpenomuom Taukom (cut off ) Ha
0,75 mg/ml ,ca censutuBHOUIhY U cneruduunomthy kKoje cy usHocuie npexko 90%.

Y  wuctpaxuBamwy S.Anderson CEH3UTHBHOCT U CHEIU(PUYHOCT HecTeUu(pUIHOT
OpPOHXOMPOBOKALM]CKOT TecTHpama y npeaukiuju HMb-a y nonynanuju Heactmatnvapa
u3Hocwie ¢y 51% omuocHo 75%. MelyyTum, u oHa je 3a0eiexuia MopacT CEH3UTUBHOCTH
oBor tecta koa ocoba ca HUB-om ca 51 % na mpeko 72% mTo je y ckiIaay ca HalluM

pesynratuma.(143)
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Hamm pesyntatu cy Owinm oyurieAHUjU ¢ 003MPOM Ja CMO 32 Pa3iHKy O] MPETXOMHOT
ayTopa, WCHHUTHUBAIE BPUIMIM Ha TOMyJAlMjU ca JOKAa3aHOM OpOHXHjaJTHOM AaCTMOM.
Inseon ca capagHuMiMa, je Takohe MCIUTHBAO TPEAMKTHBHU 3HA4aj HeCTeUU(pUIHOT
OpoHxomnpoBoKanujckor Tectupama 3a HUb. UcnutuBame je cipoBeo Haj MOIyIamujoM
MJIaIUX acTMaTH4apa KopucTehu MeTaxoJuMH W XUIEPTOHU pacTBop u ymopehyjyhu
BUXOB MpeaukTHBHH 3Hauaj 32 HUB.OH je y ToM ucTpakuBamy 3a METaxoJluH J00HO
Behy cnemmduunoct a Mamy ceH3uTuBHOCT(71,4%: 42,9%), MOK je 3a  XHIIEPTOHU
pacTBop 100M0 Behy CEH3MTHBHOCT a Mamy crneruduanoct (89,7% : 58,6%) (145) U
3akspyunu Kersten-a u capagnuka cy cnuyau HamuM. OH je y CBOM pajy 3aKJbyqHo Ja je
HecTeun(pUIHN OPOHXOIMPOBOKAIIM]CKH TECT Ca XUIEPTOHUM PACTBOPOM MMA0O HETaTHUBHY
npeaukTopHy BpeaHoct 3a HUB on 91% u no3utuBny ox 69%.(145) Hame uctpaxxupame
oBor (heHOMEHa CMO Jajbe MpoayOwmnn mocmarpajyhu ra ca acmeka mnpomene FEV1
TOKOM XHCTaMHHCKOT TecTa. AHamusupajyhu mpomeny onHocHo man FEV1 wakon
XHCTaMHUHa Kao TIOKa3aTesba Hecmneuu(puyHe peakTHMBHOCTH, IOOMIM CMO  Takohe
3HavajHy pa3nuky Mely rpymama. Mcnuranumu w3 HUB nosutuBHe rpyme cy npu
xuctamMMHCKoM Tecty cHu3wiun FEV1 y mpoceky 3a 33,5 %, a ucnuranuiu n3 HUDB
HeratuBHe 3a 25,8% (p<0,05). 1 oBaj mapamerap je MoKa3ao M 3Ha4ajHy KOpEIaIHjy ca
nagoM FEV1 nakon ¢usuukor mamopa (r = 0,64, p< 0,001, n = 162), ka0 u BHUCOKY

CEH3UTUBHOCT U cneruduaHocT 3a cut off 25,5%.

VY pany Han K. P. umcrmrammmm ca HUbB-om cy Takohe wucmospmimm u3paxkeHHjy

HecrenuUUHy peakTHBHOCT oj ucnutanuka 6e3 HUB - a (61,4% :18,9%).(106)

VY uusby mOTBpAE MPETXOMHO JOOMjeHMX pe3yiraTra, JOJAaTHO CMO aHAJIM3HUpalu
Hallle MojaTKe MCNuTyjyhu 3Havaj Buie ¢akTopa — BapHjalblid y pasiMKOBamWY IBEjY

rpyna. [{leo ucmuTHBAaHU MOJEN CacTaBJbEH OJ MOMEHYTHX (pakTopa - eT BapujadiIu

( oepmamodgpae, nonen mpasa, nuso IgE y cepymy, KOHyenmpayuja uHXAIupamoz
xucmamuna,npoyenam naoa FEVI] wnaxon Xxucmamumna ) TOKa3a0 je CTATHCTUYKY
3HAYajHOCT y pa3nukoBamy kanmuaata ca HUb-om ( p = 0,000 ) ca censuruBHOIhy of
80,2% u cnenuduunomthy ox 81,5%. lepunurusno, ynopehupamem HalIUX ca mojauma
NPETXOJHUX ayTOpa MOKEMO KOHCTAaTOBATH Jia CMO TOOWIJIM CIIMYHE WU Yak yOeIJbUuBHje

pesyaTare.
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JenHo on objammerma 3a Ty yOea/buBOCT MO Beh MOMEHYJM a TO je IITO Cy CBU Hallld
UCIUTAHUIM OWJIM aTonmuyapu M acTMaTuyapu 300T yera cy OWIM IMOJ MCTOBPEMEHHM
YTHIIajeM aTONHjCKUX (PaKTOpa U XpOHHYHE HH(DIaMalje Y IUCajHIMITy TEBUMA.

VY nocTymHOj JUTEpaTypu ce MOTY CPeCTH U Jpyra oOjallmbera 3a OBakaB YTHUIA]

aTonyje U HecnieuupuyHe peakTuBHOCTH Ha mojaBy HUbB - a. [lpema mumMa, MexaHu3am
HACTaHKa aTOIHMjCKe MH(IIaMaIMje y AUCajHIM ITyTeBUMA j€ aKyTHOT KapaKTepa, MOBE3aH
ca HEMOCPEIHUM KOHTAaKTOM ca aJepreHnMa, CIMYHO Kao IITO je M OpoHXocma3aM Ha
Harop M3a3BaH HEMOCPEIHUM JI€jCTBOM (PU3MYKOI HAIpe3ama, OJHOCHO HBhUME M3a3BaHe
xurnepBeHTwianyje. OBakBa MOAYAapHOCT OM MOTJa Ja TOBOPUM KAako O CIMYHOCTH
naTo(U3NOIONIKMX MEXaHU3aMa, TaKo U O JICjCTBY Ha MCTH JIEO JUCajHOT cTadma.
Ca npyre crpaHe, HecneuM(UYHA XUIEPPEAKTUBHOCT JUCAJHUX IyTEBA j€ pe3yJTar
XpOHHYHE HWH(}IaMaIyje OJHOCHO XPOHMYHOI TIpoleca Koju y onpeheHoj wmepu
nep3ucTupa cee Bpeme. HecrermduuHa XureppeakTHBHOCT JOMPHHOCH Ja aJlEpPreHd U
(GuU3MYKKM HANop JIaKIIe OCTBape OKUAAUKU edeKaT Koa acTMarudapa. Jlakie u ajepresu u
(¢bu3MYKU Hamop CBOjUM MpouH(pIaMaTOPHUM e(dEeKTOM I0jauaBajy CTENEeH XPOHUYHE
uHIaManyje |y JUCajHUM  IyTeBMMa acTMaTHyapa INTO  OMNeT  MOJCTHYE
xuneppeakTuBHOCT.(127,145)

[Topen arommje He Tpeba 3a0OpaBUTH HU TPOMH(IAMATOPHU YTHUIA] WH(MEKIH]je
IMCajHUX ITyTE€Ba, HAPOYUTO BUPYCHE ETHOJIOTHjE, KOja YECTO HUMajy CYOKIHMHUYIKH
Tok. Mako o yrtunajy oBuxX HWH(]EKIHMja Ha UCMOJ/baBalkbe OpPOHXHjaTHE acTME Y
paHOM JI€THICTBY IIOCTOj€ OINpEeYHa MUILBEHA, HBUXOB HEraTUBaH YTUIA]  KOJ
OJIpaciIMX HHje CHOpaH. YKOJIUKO TOpEe] CBHX HaBaJCHHX NpPOMEHa, jJohe 10 momaTHe
nmojaBe WH(MEKIHje y AUCAJHAM IyTEBHMA, MATO(U3HOJIONIKA MEXaHU3MHU acTMe OWBajy
cnoxenuju.(122,146)

CBe MpeTXOJHO HABEJICHE YWILCHHUIIC YKa3yj]y Ja j€ XHUIEPPEaKTHBHOCT IUCAJHUX
nyTeBa ocoOeHa naTo(u3noIIoIIKa MPoMeHa y acTMH. Ha XuneppeakTuBHOCT yTHde BUILIE
¢akTopa, a oHa omoryhaBa MHOI'MM YMHHOIIMMA J1a OCTBAape CBOjYy MOKPETAYKY, OJHOCHO
OKHJIQUKY yJIOTY.

W3omnoBanu yTrIaj CBakor o1 MCIIMTUBAHUX YMHUOLA, OMIJIO aTOMHjCKEe KOHCTHTYIIH]jE
Owio HecrienupUYHE PEaKTUBHOCTH HHjE€ JOBOJbAH Ja Yy TMOTIOYHOCTH 00jacHU

uctoBpemeny nojasy Hb-a kox obonenux omactme.
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VY py>KeHO JejCTBO CBHX IIOMEHYTUX (haKTOpa CTBapa yCIOBE Jia je[HH [0javyaBajy JIpyre,
a CcBM 3ajenHo jom Bume npomnpuHoce mojaBu HUbB-a. HctpaxuBaum cy ce no cazaa
YIJIaBHOM OaBWIIM MApLHjaTHUM OJHOCOM aToluvje W OpOHXHjaTHe acTMe, WM aToluje U
OpoHXOcla3Ma Ha Hamop, MPUTOM He KBaHTH(GUKYjyhu HecnmenupudHy pPEaKTHBHOCT
IMCAjHUX TyTeBa KOJA acTMaThdapa W He Tparajyhu 3a HCTOBPEMEHHM IIOCTOjameM
OpoHXxOCTa3Ma Ha Harop.

VY Hamem HUCTpakMBamby CMO HAcTOjalld Ja YTBPAUMO 3Ha4ya] OJHOCHO  YTHIIA]
aTONMJCKOI' CTaryca W Hecneuu(uyHe pPEeaKTUBHOCTH Ha I0jaBy M HHTEH3UTET
PEaKTHBHOCTH JAMCAjHUX IyTEBA HA HAIOP KOJ acTMaTHUYapa.

Pesynrati koje cMo HOOWIH, yKa3zand Cy HaM Ha CIOXEHOCT MaTO(U3MOJIOIIKUX
MexaHuzama OpoHxujanHe actMme. [lpucycTtBo mojayaHe wuH(pIaManuje y IUCAJHUM
MyTeBHMa acTMaTHyapa CUTYpHO HarjamaBa YTHIAj Ipyrux (akropa KOju yTUYy Ha
UCTOJbaBakhe ACTMATUYHOT Hamaaa. MIcTOBpeMEeHO MPHUCYCTBO XpOHUYHE UH(IIaManuje 1
XHIIEPPEAKTUBHOCTH KOJ acTMaTh4apa, AONPUHOCH CHAXHHUjEM YTULAJy W JPYTHX
MexaHu3ama U (pakTopa pu3MKa Ha HACTaHaK W pa3Boj oBe Oosectn.OBiE, Mpe CBera,
MHUCIMMO Ha aTONMjCKy KOHCTUTYLHM]y M HEPBHY peryianujy Koje y TpPHUCYCTBY
TCHETCKE TMPEAUCIO3MIHN]E J0JAaTHO YCIOXKHaBajy HOHAKO KOMIUIMKOBAaHE MeEXaHH3Me
HACTaHKa ¥ MCII0JbaBamba OPOHXHjaTHE aCTME.

HctpaxuBame npenucnonnpajyhux gaxropa, gaxkropa moropuiama OpOHXHjaTHE acTMe
U ®BHuXoBe MehycoOHe moBe3aHOCTH, oMoryhmio ©Oum  0OoJbe pazyMeBame
naToQHU3NOIONIKMX MEXaHW3aMa M CTBOPWJIO YCIIOBE 3a 0OOJbE JICUCHe M KOHTPOIY OBE

0oJiecTH.
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3Hauaj HecneunduyHe XMNeppeakTMBHOCTM AMCAjHUX NYTEBA M AaTOMNMUje Y UCNO/baBakby 2016
aCTMATUYHOr Hamaja Ha Hanop Koz 6onecHWKa ca 6pOHXMjaIHOM acTMOM

6. 3AKJbYULIA
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. UcnosbaBame OpoHXUjalIHE aCTME Y pAaHOM JIETULCTBY, NPEJICTaBIba (DAKTOpP pU3MKA 3a

nojaBy OpoHXOCIa3Ma Ha Harop.

. Pana mojaBa OpoHxujamHe acTMe MOKE UMATH MPEAUKTOPHU 3HAYA] 32 TIOCTOjabEe

OpoHXOCTa3mMa Ha Harop.

. Bponxocmnazam Ha Hanop je yenthe NpUCyTaH U HETOB HHTEH3UTET j€ N3PaKEHU)H KO

acTMaTn4iapa ¢a o3MTUBHOM MMOPOJAUYHOM aHAMHE30M 3a OBY Oorecr.

AcTMaTH4apy ca U3paKeHOM aTOIHjCKOM KOHCTHUTYIIH]OM Yenrhe

nMajy OpoHXOcCTa3aM Ha Harop.

WHTeH3uTeT aronuje U ajJeprujcke peakiyje Ha HHXaJalloHe ajlepreHe je JUPEKTHO

Cpa3MepaH CTEIleHy OJIr0BOpa JMCajHHUX IyTeBa acTMaTu4apa Ha Harop.

Hecneunguyna XuneppeakTuBHOCT U XUIIEPCEH3UTUBHOCT AUCAJHUX yTEBA je

M3paKeHHja KOJ acTMaTh9apa KOju uMajy OpoHXOocCTa3aM Ha Harop.

Crenen HecrienupUUHE peaKTUBHOCTH JUCAJHUX ITyTE€Ba aCTMAaTHYapa j€ AUPEKTHO

Cpa3MepaH ca CTEIIEHOM PEakTUBHOCTH Ha (PU3MUYKHU HATIOP.

Hecneunuuna xuneppeakTUBHOCT JUCAJHUX MTyTEBa M aTOINH]jCKa KOHCTUTYLIH)a

MMajy IpeIUKTHBHYU 3HA4aj y M0jaBu OpPOHXOCMAa3Ma Ha HAop KoJacTMaTHyapa.
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