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DIAGNOSTYKA

The role of small airways in asthma

S UMMARY

Bronchial asthma is chronic inflammatory disease, in which inflammation
comprises the whole bronchial tree; both large and small airways. The term
small airways applies to the bronchi below the seventh generation with
diameter smaller than 2 mm. A body of evidence indicates that in asthmatic
patients in whom asthma runs with airflow obstruction peripheral airways are
responsible for the total pulmonary resistance. The pathological studies on
small airways derived from autopsy tissue collected in patients with acute
fatal asthma and from lung biopsies performed in patients with severe asthma
revealed that intensive inflammatory process took place not only in large but
also in small airways. The difficulties with the assessment of small airways in
asthma comes from their relative anatomical inaccessibility and the lack of
one, universally accepted diagnostic approach established as a gold standard.
For these purposes pulmonary function test, forced oscillations, nitrogen
washout test and imaging are used. All of them measure indirectly airflow
limitation in distal airways. Due to increasing knowledge on the substantial
role of small airways in asthma, inhalation systems have been developed
generating ultra-fine particle aerosols that are able to penetrate this
compartment of respiratory system.

Astma oskrzelowa jest przewlekla choroba zapalng drég oddechowych,
w ktorej proces zapalny toczy sie calym drzewie oskrzelowym; zaréwno
w duzych jak i w drobnych oskrzelach. Jako drobne (obwodowe) drogi
oddechowe (ang. small airways) okresla sie oskrzela ponizej siodmej
generacji, ktéorych wewnetrzna srednica nie przekracza 2 mm. Obecnie
wiadomym jest, ze u chorych na astme przebiegajaca z obturacja,
obwodowe drogi oddechowe sg w gtéwnej mierze odpowiedzialne za
catkowity opér drég oddechowych. Badania patomorfologiczne
drobnych oskrzeli pochodzace z badan autopsyjnych tkanki ptucnej lub
tez z biopsji ptuc wykonanych u chorych na ciezkg astma wykazaty, ze w
tym odcinku drég oddechowych, a nie tylko w duzych oskrzelach, toczy
sie intensywny proces zapalny. Trudnosci w ocenie drobnych drég
oddechowych w astmie wynikaja z ich ograniczonej, anatomicznej
dostepnosci do badan, a takze z braku w chwili obecnej jednej metody
diagnostycznej uznanej za ,,ztoty standard”. W tym celu wykorzystywane
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sg badania czynnosci ptuc, oscylometria, testy wyptukiwania azotu,
metody obrazowe, ktére w sposéb posredni mierza ograniczenie
przeptywu powietrza w obwodowych odcinkach dréog oddechowych.

Ze wzgledu na coraz wiekszg wiedze na temat istotnej roli drobnych
oskrzeli w patogenezie astmy, stworzono systemy inhalacyjne
generujace czastki aerozoli o odpowiednio malym rozmiarze, ktére sg w
stanie wnika¢ do tej czesci drég oddechowych.

Bochenek G.: Drobne drogi oddechowe w astmie. Alergia, 2013, 3: 6-10 PDE})

Astma oskrzelowa jest przewlektg chorobg zapalng drog oddechowych, w ktérej proces
zapalny toczy sie catym drzewie oskrzelowym, a wiec zarowno w duzych jak i w drobnych
drogach oddechowych. Role drobnych drég oddechowych w patogenezie astmy
sygnalizowano juz wiele lat temu, jednakze doktadne poznanie tego zagadnienia byto
ograniczone poprzez trudnosci techniczne zwigzane z dotarciem do tego obszaru uktadu
oddechowego.

Jako drobne drogi oddechowe (ang. small airways) okresla sie oskrzela, ktorych
wewnetrzna srednica nie przekracza 2 mm, i ktére nie posiadajg sciany chrzestnej [1]. Sg
to zazwyczaj oskrzela ponizej siddmej generacji, a wiec obwodowe.

Z racji swojej budowy ulegajg one tatwo zapadaniu, np. podczas forsownego wydechu
czy tez skurczu miesni gtadkich ich sciany. Poniewaz objetos¢ i powierzchnia ptuc
zwieksza sie wraz ze wzrostem generacji oskrzeli, z teoretycznego punktu widzenia
obwodowe drogi oddechowe powinny tylko w niewielkim stopniu odpowiadac za catkowity
opor drog oddechowych. Odnosi sie to jednak tylko do zdrowych ptuc, w ktérych udziat
obwodowych drég oddechowych w catkowitym oporze drog oddechowych wynosi ponizej
10% [2]. Z tego tez wzgledu w przesztosci uwazano, ze astma jest chorobg dotyczacag
gtéwnie duzych (centralnych) drég oddechowych, a drobne drogi oddechowe nazywano
,Strefg spokoju” (ang. quiet zone) [3]. Badania lat nastepnych wykazaty jednak, ze u
chorych na astme przebiegajgca z obturacjg drzewa oskrzelowego opér obwodowy
wzrasta o wiele bardziej niz opér centralny, sugerujgc tym samym, ze to wtasnie
obwodowe drogi oddechowe sg w gtdéwnej mierze odpowiedzialne za catkowity opor drog
oddechowych (w 50-90%) [4, 5].

Obwodowe drogi oddechowe uwazane sg rowniez za wazny odcinek oskrzeli zwigzany z
ich nadreaktywnoscig. Badania eksperymentalne in vitro przeprowadzone z
wykorzystaniem mieéni gtadkich izolowanych z oskrzeli zwierzat i ludzi wykazaty wigkszg
odpowiedz skurczowg drobnych oskrzeli, w poréwnaniu z duzymi oskrzelami, na bodzce
zaréwno niespecyficzne (acetylocholina) [6] jak i specyficzne (alergen) [7].

Badania eksperymentalne in vivo z uzyciem bronchoskopu zaklinowanego w oskrzelach
obwodowych wykazaty, ze nadrektywnos¢ drobnych oskrzeli na metacholing byta
zdecydowanie wieksza u chorych na astme w poréwnaniu z osobami zdrowymi [8].

Patologia drobnych drég oddechowych w astmie

U oso6b zdrowych drobne, przewodzgce drogi oddechowe majg cienkg sciane i stwarzajg
maty opor dla przeptywu powietrza. U chorych na astme zmiany patologiczne, takie jak
nadmiar $luzu, pogrubienie zapalne sciany oskrzeli, zapadanie sie scian oskrzeli wskutek
utraty tkanki wtoknistej zrebu, powodujg znaczne zmniejszenie swiatta oskrzeli. Jezeli
uwzglednimy, ze op6r wzrasta odwrotnie proporcjonalnie do czwartej potegi promienia
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Swiatta drog oddechowych, tatwo jest wyobrazi¢ sobie jakie to ma znaczenie w
generowaniu oporu w drobnych drogach oddechowych.

Wiekszos¢ badan patologicznych dotyczgca drobnych oskrzeli pochodzi z badan
autopsyjnych, a wiec z badan tkanki ptucnej pobranej od zmartych z powodu ciezkiego
ataku astmy [9, 10, 11] lub tez z biopsiji ptuc i $ciany oskrzeli wykonanych podczas
bronchoskopii u chorych na ciezkg astma [12]. W badaniach tych stwierdzono rozlegte
pozatykanie Swiatta przez wysiek zapalny o charakterze gestego Sluzu oraz hyperplazje
komorek gruczotowych nabtonka zaréwno duzych jak i drobnych oskrzeli [13].
Pogrubienie $ciany oskrzeli ze wzrostem masy komorek miesni gtadkich i naciekami
komorkowymi ztozonymi z limfocytéw T i eozynofildw réwniez dotyczyto duzych i
drobnych oskrzeli [14].

Badania tego typu wykazaty, ze Sciana zewnetrzna drobnych oskrzeli byta gtbwnym
miejscem toczgcego sie zapalenia, gtdwnie z udziatem eozynofildow [15]. Zapalenie
obejmowato rowniez przylegajgce do tych oskrzeli pecherzyki ptucne oraz tkanke
okotonaczyniowg [16]. Rezultatem tego byta utrata przylegania pecherzykéw ptucnych do
Sciany oskrzeli i w efekcie, przedwczesne zapadanie sie obwodowych drog oddechowych
[17].

Chociaz wiadomo, ze zapalenie i remodeling drég oddechowych sg znacznie nasilone w
drobnych oskrzelach u chorych, ktorzy zmarli z powodu ataku astmy, jak réwniez u
chorych z ciezka, niekontrolowang astma, to brakuje danych patomorfologicznych na ten
temat dotyczacych chorych z fagodng i/lub dobrze kontrolowang astmg. Kwestie natury
etycznej ograniczajg bowiem mozliwosci badania metodami inwazyjnymi zmian
zachodzgcych w drobnych oskrzelach u chorych z Izejszymi postaciami astmy. Tak wiec
na dzien dzisiejszy nie jest doktadnie wiadomo, czy objecie procesem chorobowym
drobnych drég oddechowych jest wspolng cechg wszystkich fenotypow astmy, czy tez
dotyczy to tylko okreslonych grup pacjentow, ktorym mozna by przypisac przynaleznosc
do tzw. fenotypu astmy z zajeciem drobnych oskrzeli [18].

Metody oceny drobnych drég oddechowych

Niedostateczna wiedza na temat roli drobnych drog oddechowych w astmie wynika z ich
ograniczonej, anatomicznej dostepnosci do badan (ze wzgledu na obwodowe potozenie),
a takze z faktu, iz w chwili obecnej nie ma uznanej metody (,ztotego standardu”)
pozwalajgcej na ich ocene. Proponowane metody diagnostyczne opierajg sie na
zjawiskach patofizjologicznych zwigzanych z obturacjg drobnych drég oddechowych,
takich jak przedwczesne ich zamykanie sie, putapka powietrzna, regionalna
niejednorodnosc tych zjawisk w roznych obszarach ptuc, a takze nadmierny wzrost
objetosci ptuc zalezny od ograniczenia przeptywu powietrza przez drogi oddechowe.

Badania czynnosciowe ptuc

Konwencjonalna spirometria z pomiarem FEV1 nie odzwierciedla tego, co dzieje sie w
drobnych oskrzelach, gdyz ocenia ona gtéwnie funkcje duzych oskrzeli. Proponowanym,
cho¢ dyskusyjnym parametrem spirometrycznym oceniajgcym posrednio czynnos¢
drobnych oskrzeli jest natezony przeptyw wydechowy pomiedzy 25% a 75% natezonej
pojemnosci zyciowej (FEF25-75). Wadg tego parametru jest duza jego zmienno$¢
podczas kolejnych pomiarow oraz wptyw obturacji duzych oskrzeli i zmian objetosci ptuc
na jego wynik. Ponadto, nie stwierdzono jego korelacji z zapaleniem drobnych oskrzeli
ocenianym w bioptatach uzyskanych podczas bronchoskopii [19].
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Poniewaz obturacja drobnych oskrzeli czesto prowadzi do ich catkowitej obliteraciji, stad
tez VC moze zmniejszac sie bardziej niz FEV1, a tym samym obnizenie wartosci VC lub
FVC moze wskazywac na putapke powietrzng, a tym samym na obturacje drobnych
oskrzeli.

O obecnosci putapki powietrznej moze wskazywac posrednio podwyzszona wartosci RV,
a jeszcze doktadniej — wartos¢ wskaznika RV/TLC.

Oscylometria

Oscylometria impulsowa jest odmiang tzw. techniki oscylacji wymuszonych i mierzy
zmiany rezystancji drog oddechowych podczas spokojnego oddychania. W zaleznosci od
zastosowanej czestosci oscylacji dostarczane sg informacje o stanie roznych odcinkow
uktadu oddechowego. Poniewaz oscylacje o nizszej czestotliwosci mogg byé
transmitowane bardziej obwodowo do drég oddechowych, stgd oscylacje o czestotliwosci
5 Hz odpowiadajg za pomiar rezystancji w catym drzewie oskrzelowym (R5), natomiast
oscylacje o czestotliwosci 20 Hz — w jego odcinku centralnym (R20). Z r6znicy tych dwoch
wartosci oblicza sie rezystancje w obwodowych drogach oddechowych (R5-R20) [20].

Test wyptukiwania azotu

Test wyptukiwania azotu pozwala na rozréznienie niejednorodnej wentylacji pochodzgcej
z obwodowych i centralnych drog oddechowych.

Test metoda pojedynczego oddechu (SBNW, ang. singl-breath nitrogen washout)
mierzy stezenie azotu w wydychanym powietrzu, po uprzednim pojedynczym wdechu
czystego tlenu (w objetosci = VC), ktory wypiera azot z drog oddechowych. W efekcie
uzyskiwana jest krzywa zaleznosci stezenie azotu — objetos¢ wydechowa ptuc.
Najistotniejszy w ocenie jest przebieg fazy Il tej krzywej, odpowiadajgcy wyptukiwaniu
azotu z pecherzykdéw ptucnych, a takze CV (ang. closing volume; objetos¢ zamykania
obwodowych drég oddechowych) i CC (ang. closing capacity; catkowita objetos¢ gazu w
ptucach w chwili zamykania sie drog oddechowych). Stromy przebieg fazy Il oraz
podwyzszenie wartosci CV i CC przemawia za obecnos$cig putapki powietrznej
spowodowanej przedwczesnym zamykaniem sie drobnych oskrzeli.

Test wyptukiwania azotu metoda wielokrotnych oddechéw (MBNW, ang. multiple-
breath nitrogen washout) jest bardzo dobrg metodg oceny niejednorodnej rezystancji drog
oddechowych. W wyniku tego badania uzyskiwane sg dwa wskazniki, tj. Scond (ang.
index of conductive ventilation heterogeneity; wskaznik niejednorodnosci wentylacji w
przewodzgcych drogach oddechowych) i Sacin (ang. index of acinar ventilation
heterogeneity; wskaznik niejednorodnosci wentylacji w pecherzykach ptucnych), ktére
wskazujg odpowiednio na niejednorodnos¢ wentylacji w centralnych i oowodowych
odcinkach drog oddechowych [21].

Badania obrazowe ptuc

Tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczosci

Wykorzystanie technik obrazowych stanowi nowy obszar badan dotyczgcych drobnych
drég oddechowych. Tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczo$ci (ang. high
resolution computed tomography; HRCT) jest nieinwazyjng metodg pozwalajgcg na
ocene szczegotow anatomicznych w zakresie drzewa oskrzelowego. Jednakze moze ona
ocenia¢ grubos¢ Sciany oskrzeli o srednicy powyzej 2 mm. Wynika z tego, ze HRCT nie
jest w stanie wykazac nieprawidtowosci w Scianie drobnych oskrzeli. Naprzeciw wyszty
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jednak nowoczesne oprogramowania komputerowe, za pomoca ktérych mozna doktadnie
analizowac skany migzszu ptuc i w sposob posredni uzyskiwac informacje dotyczace
zmian zachodzgcych w obwodowych czesciach ptuc. Mozaikowe obszary ostabione;j
gestosci migzszu ptuc (mierzonej w jednostkach Hounsfielda), stwierdzane na skanach
wydechowych, sg posrednim dowodem na obecnos¢ putapki powietrznej spowodowane;
obturacjg drobnych oskrzeli. Wykazano pozytywng korelacje pomiedzy wynikami tego
badania i parametrami czynno$ciowymi ptuc oceniajgcymi putapke powietrzng [22].
Obecnie istniejg mozliwosci nie tylko jakosciowej, ale i iloSciowej oceny tego zjawiska
poprzez analize matematyczng wygenerowanych krzywych wzmocnienia obrazu, co
pozwala w sposob posredni zmierzy¢ Swiatto drobnych oskrzeli [23]. Pomimo tych
mozliwosci, badanie HRCT ma swoje ograniczenia wynikajgce z kosztéw i ryzyka
narazenia pacjenta na promieniowane jonizujgce.

Rezonans magnetyczny

Ostatnio coraz wieksze zainteresowani wzbudza metoda obrazowania ptuc za pomocg
rezonansu magnetycznego po inhalacji wysoko spolaryzowanego helu lub ksenonu w
celu wzmocnienia rozdzielczosci obrazu. Ze wzgledu na duze wymagania techniczne i
koszty, w chwili obecnej stosowanie tej metody nie wykracza poza nieliczne,
wysokospecjalistyczne osrodki.

Poza omowionym metodami, w badaniach naukowych proponuje sie jeszcze inne, jak np.
ocena frakcji pecherzykowej i oskrzelowej wydychanego tlenku azotu, czy tez ocena
wczesnej i poznej fazy indukowanej plwociny [24]. Potrzeba jednak jeszcze wielu badan i
odpowiedniej standaryzacji, aby mogty one zajg¢ ugruntowane miejsce w diagnostyce
zapalenia toczgcego sie w drobnych oskrzelach.

Podsumowujgc, wszystkie wymienione powyzej techniki oceny drobnych drog
oddechowych dostarczajg dodatkowych informacji wykraczajgcych poza konwencjonalng
spirometrie. Niestety, zadna z nich nie stanowi ,ztotego standardu” z ustalonymi
wartosciami odciecia dla wynikow uznawanych za prawidtowe i nieprawidtowe. Stad tez
ocena i monitorowanie zmian w drobnych oskrzelach pozostajg nadal wyzwaniem.

W tabeli 1 zestawiono oméwione powyzej metody, z uwzglednieniem ich zalet i
ograniczen.

TABELA 1 Metody stuzgce do oceny drobnych drég oddechowych

Metoda Parametr Zalety Ograniczenia

Nieinwazyjna

tatwo

dostepna Mato specyficzna
Spirometria FEF 25-75 tatwa do_ Mato powtarzalna

wykonania

Zalezna od zmian

Mato objetosci ptuc

czasochtonna

Tania

[ Il Il Il
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VC
FVC

Nieinwazyjna

tatwo
dostepna

tatwa do
wykonania

Mato
czasochtonna

Tania

Mato specyficzna

Inne badania
czynnosciowe ptuc

RV
RVITLC

Nieinwazyjna

Wzglednie
czasochtonna

Oscylometria

R5-R20

Powtarzalna
Czuta
Nieinwazyjna

tatwa do
wykonania

Mato
czasochtonna

Wzglednie
tania

Mato specyficzna

Test wyptukiwania azotu

Faza Il krzywej

Powtarzalna

Nieinwazyjna

Mato dostepna

Wymaga wyszkolonego
personelu

CVv Mato
SBNW czasochtonna||Mato powtarzalna
CcC
Wzglednie Brak pewnosci co do
tania interpretacji wynikéw
Mato dostepna
Powtarzalna Wymaga wyszkolonego
Test wyptukiwania azotu ||Scond Nieinwazyjna personelu
MBNW Sacin ¢ atwa do B;ak pe;/vn9éci c_cl>( ’do
wykonania interpretacji wynikow

Kosztowna
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Badania obrazowe ptuc Ostabienie Powtarzalna ||Wymaga
gestosci migzszu odpowiedniego sprzetu
HRCT p{uc
Ryzyko dziatan
ubocznych
Kosztowna

Badania obrazowe ptuc Ostabienie Wyzsza \é\(/j);)n;\?v?:dniego N
MRI z inhalacja wysoko gFStOSC' Miazszl - ozdzielczosé
spolaryzowanego helu piuc Kosztowna
Przezoskrzelowa biopsja Wysoce | .

. . nwazyjna
ptuca informacyjna

SBNW - test wyptukiwania azotu metodg pojedynczego oddechu (ang. single-breath
nitrogen washout); MBNW - test wyptukiwania azotu metodg wielokrotnych oddechow
(ang. multiple-breath nitrogen washout); CV - objeto$¢ zamykania obwodowych drog
oddechowych (ang. closing volume); CC - catkowita objeto$¢ gazu w ptucach w chwili
zamykania sie drog oddechowych (ang. closing capacity); Scond — wskaznik
niejednorodno$ci wentylacji w przewodzgcych drogach oddechowych (ang. index of
conductive ventilation heterogeneity); Sacin - wskaznik niejednorodno$ci wentylacji w
pecherzykach ptucnych (ang. index of acinar ventilation heterogeneity)

Znaczenie drobnych drég oddechowych w leczeniu astmy

Leczenie przeciwzapalne za pomocg glikokortykosteroidéw wziewnych bez lub w
potgczeniu z dtugo dziatajgcymi B2-mimetykami wziewnymi jest podstawg leczenia astmy.
Niemniej jednak, czes¢ chorych na astme nie osigga przewidywanej korzysci z takiego
leczenia. Skoro wiadomym jest, ze proces zapalny toczacy sie w drobnych oskrzelach
jest bardzo istotny dla generowania catkowitego oporu drég oddechowych, nasuwa sie
pytanie czy zastosowanie aerozoli o czgstkach wystarczajgco drobnych, aby deponowac
sie w tym obszarze ptuc nie przyniostoby dodatkowych korzysci.

O dotarciu i depozycji czgstek leku w postaci aerozolu do drobnych drég oddechowych
decyduje wiele czynnikow. Najwazniejszym z nich jest wielko$¢ czgstek aerozolu
okreslana poprzez wartosc sredniej masowej aerodynamicznej tych czgstek MMAD (ang.
median mass aerodynamic diameter).

Tak wiec, aby lek zdeponowat sie w drobnych oskrzelach zdrowych osoéb, wartos¢ MMAD
powinna wynosi¢ ponizej 2 um. Natomiast u chorych na astme, uwzgledniajgc obturacje
drobnych oskrzeli, ta wartos¢ powinna by¢ jeszcze mniejsza. Wynika z tego, ze systemy
inhalacyjne powinny generowac czgstki aerozoli o odpowiednio matym rozmiarze.

e Biorgc pod uwage wartosci MMAD, mozna stwierdzi¢, ze inhalatory suchego
proszku (DPI, ang. dry powder inhalers) generujg czgstki aerozolu znacznie wieksze
niz inhalatory cisnieniowe z nosnikiem bezfreonowym (pMDI-HFA, ang. pressurized
metered dose inhalers-hydrofluoroalcane) [25].

e Z kolei, pMDI-HFA zawierajgce lek w postaci zawiesiny generujg czgstki wieksze niz
pMDI-HFA zawierajgce lek w postaci roztworu [25].
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e Ponadto inhalatory cisnieniowe z nosnikiem freonowym (pMDI-CFC, ang.
pressurized metered dose inhalers-chlorofluorocarbon) generujg znacznie wieksze
czgstki niz pMDI-HFA.

W tabeli 2 zestawiono wielkos¢ czgstek aerozoli w zaleznosci od postaci leku i rodzaju
inhalatora. Tak wiec wielko$¢ czgstek generowanego aerozolu przekfada sie
bezposrednio na mozliwos¢ leczenia zmian w drobnych drogach oddechowych. Sposréd
lekdw przedstawionych w tabeli 2, takie mozliwosci posiadajg leki, ktorych czgstki majg
MMAD ponizej 2 um, gdyz one deponujg sie w obwodowych odcinkach drzewa
oskrzelowego.

TABELA 2 Wielkos¢ czgstek aerozolu w zaleznosci od postaci
leku i rodzaju inhalatora [wg. 25]

Lek Postacé/inhalator MMAD [pm]
Flutikazon Suchy proszek/DPI |4,0-5,4
Budezonid Suchy proszek/DPI ||~4,0
Flutikazon/salmeterol Suchy proszek/DPI ||~3,5

Budezonid/formoterol Suchy proszek/DPI ||~3,0

Flutikazon HFA zawiesina/pMDI||2,4-2,6

Flutikazon/salmeterol HFA zawiesina/pMDI||nieznana

Beklometazon/formoterol||HFA roztwor/pMDI - |[1,4-1,5

Beklometazon HFA roztwor/pMDI |[~1,1

Cyklezonid HFA roztwor/pMDI - |[~1,0

DPI — inhalator suchego proszku (ang. dry powder inhaler); pMDI — inhalator cisnieniowy
(ang. pressurized metered dose inhaler); HFA - no$nik bezfreonowy (ang.
hydrofluoroalcane); MMAD - Srednia masowa aerodynamiczna czgstek (ang. median
mass aerodynamic diameter)

Mate czgstki aerozoli (MMAD 1-2 pym), w poréwnaniu z wiekszymi, majg mniejszg

depozycje ustno-gardtowg (20-30% vs >80%) i wiekszg depozycje ptucng (50-60% vs 10-
20%).
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Dotychczas przeprowadzone badania kliniczne z zastosowaniem aktualnie dostepnych
drobnoczgstkowych glikokortykosteroidow wziewnych, jakimi sg beklometazon HFA i
cyklezonid HFA, wykazaty, ze leczg one drobne drogi oddechowe znacznie skuteczniej
niz glikokortykosteroidy wziewne o wiekszych czgstkach aerozolu, pozwalajgc
jednoczesnie zmniejszy¢ dawke, a tym samym osiggnac¢ ten sam efekt kliniczny
zapewniajgc wieksze bezpieczenstwo [26, 27, 28].

Pomimo licznych dowoddéw potwierdzajgcych udziat drobnych drég oddechowych w
rozwoju i nasileniu objawow astmy, pewne zagadnienia wymagajg jeszcze ostatecznego
wyjasnienia.

Nie jest wiadomo, czy choroba drobnych drég oddechowych w jednakowym stopniu
dotyczy wszystkich chorych na astme, czy tez pewnej podgrupy, reprezentujgce;j
specyficzny fenotyp astmy.

Dlatego tez konieczne sg dalsze badania, ktére skorelowatyby okreslone
nieprawidtowosci czynnosciowe i patomorfologiczne w obszarze drobnych oskrzeli z
objawami klinicznymi, co pozwolitoby na opisanie ewentualnego fenotypu astmy z
zajeciem drobnych oskrzeli.

Nalezy ustali¢, czy choroba drobnych drog oddechowych decyduje o mniej korzystnym
przebiegu astmy, ktéra trudniej poddaje sie leczeniu, ma wiekszg sktonnosc¢ do zaostrzen
i postepujgcej obturacji.

Niezbedne jest dalsze udoskonalenie metod badawczych, ktére pozwolityby mierzyé
udziat drobnych drég oddechowych w zapaleniu i remodelingu.

Nalezy wypracowac optymalne zasady leczenia chorych na astme, u ktérych istotny
udziat ma choroba drobnych oskrzeli.

[]

Prace nadestano 2013.09.15
Zaakceptowano do druku 2013.10.02

Konflikt intereséw nie wystepuje.

Pismiennictwo dostepne w redakcji

Zamknij Drukuj
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