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KRATICE KORISTENE U TEKSTU:
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EPOS - European position paper on rhinosinusitis and nasal polyps
CT - computed tomography

DNA - deoksiribonukleinska kiselina

CRSWNP - chronic rhinosinusitis with nasal polyps

CRSsNP - chronic rhinosinusitis without nasal polyps

SNOT-22 - Sino-nasal Outcome Test-22

SF-36 - Short form 36 upitnik

LMS — Lund Mackay score

RSDI - Rhinosinusitis Disability Index

RSOM-31 Rhinosinusitis outcome measure 31

RSTF — Rhinosinusitis Task Force

CSS - Chronic sinusitis survey

QoL — Quality of life

HRQoL — Health related quality of life

CFTR - eng. cystic fibrosis transmembrane condutcance regulator , transmembranski regulator
provodljivosti

Th2 — pomagacki limfociti T

IL — interleukin

ESS — endoskopska operacija sinusa

PGE2 — prostaglandin E2
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Utjecaj bronhijalne astme na simptome i kvalitetu Zivota u pacijenata s kroni¢nim

1. SAZETAK

Kroni¢ni rinosinuitis je upalni proces koji
zahvaca sluznicu nosa i paranazalnih sinusa i
Cesta je kroni¢na bolest s negativnim utjecajem
na kvalitetu zivota oboljelih. Prema EPOS-
ovim smjernicama (eng. European position
paper on rhinosinusitis and nasal polyps)
dijagnoza se postavlja ako simptomi poput
nosne opstrukcije, nosne sekrecije,
postnazalnog slijeva, boli/pritiska u licu te
smetnji njuha traju duze od 12 tjedana. Dva su
klini¢ki razlicita oblika kroni¢nog
rinosinuitisa, s prisutnim nosnim polipima i

bez prisutne polipoze.

Kako se pokazalo da oboljeli od kroni¢nog
rinosinuitisa  Cesto  imaju  astmu  kao
komorbiditet, postavili smo pitanje u kojoj
mjeri ona utjece na simptome i kvalitetu zivota
oboljelih. U istrazivanju je sudjelovalo 256
ispitanika diferenciranih u dvije skupine, s
astmom (65 ispitanika) i bez astme (185
ispitanika). Za svakog od 65 ispitanika s
astmom trazili smo para iz skupine bez astme
ujednacenog po spolu, dobi, prisutnosti polipa i
alergijskom statusu Sto je rezultiralo s ukupno
60 parova starosti izmedu 23 i 78 godina. Svi

su bili kandidati za kiruru§ko lijeenje te su

rinosinuitisom

Matej Paié

prije CT snimanja ispunili SNOT-22 upitnik
kao i ocjenu simptima na vizualno analognoj

skali.

Rezultati su pokazali da nema statisticki
znacajne razlike izmedu parova u ocjeni CT
nalaza prema Lund Mackayu (p<0,185) kao
niti ve¢ih razlika u ocjeni pojedicanih
simptoma u SNOT-22 upitniku i ocjena na
vizualno analognoj skali za pojedinacne
simptome. Jedina se razlika pokazala za
osjetilo njuha u oba od navedenih upitnika,
gdje su oboljeli od astme navodili izraZenije
tegobe. Ukupan SNOT-22 rezultat nije se
znacajno  razlikovao  izmedu  skupina
(p<0,357). Grani¢na razlika postojala je za
ocjenu problema s usnivanjem i jutarnjim
umorom (p<0,053 odnosno p<0,069) u

rezultatima SNOT-22 upitnika.

Naposljetku  zakljucujemo da astma kao
komorbiditet nema utjecaja na simptome i
kvalitetu Zivota kod oboljelih od CRS-a.

Kljuéne rijeci: kronic¢ni rinosinuitis (CRS),
astma, kvaliteta zivota (QoL), Sino-Nasal
Outcome Test-22 (SNOT-22)



Impact of bronchial asthma on symptoms and quality of life in patients with chronic
rhinosinusitis

Matej Paié

2. SUMMARY

Chronic  rhinosinusitis  (CRS) is an
inflammatory process affecting the nose and
paranasal sinuses and is one of more common
chronic diseases with a negative impact on the
quality of life (QOL) in people suffering from
this illness. According to the EPOS criteria
(European position paper on rhinosinusitis and
nasal polyps) it is diagnosed by having
symptoms such as nasal obstruction, nasal
secretion, postnasal drip, facial pain and
hyposmia for more than 12 weeks. It is
manifested in  two different clinical
phenotypes: chronic rhinosinusitis with nasal
polyps (CRSwWNP) and chronic rhinosinusitis
without nasal polyps (CRSsNP). As asthma
shows higher prevalence in those affected with
CRS it is reasonable wondering the proportions
of its impact on the health-related quality of
life (HRQOL) in those patients.

This study included 256 CRS patients,
differentiated in two groups, those with asthma
comorbidity and those not affected with
asthma. Each of 65 asthma patients was
matched with its pair not having asthma by the
age, gender and polyp criteria. Before
undergoing CT scanning all of the examinees
filled in SNOT-22 (Sino-nasal Outcome Test-
22) and VAS (visual analog scale)

questionnaire which evaluated their symptoms.

Statistical analysis of the collected data was
carried out and no significant difference was
found in Lund Mackay score between asthma
and non asthma group (p<0,158), as well as no
difference was observed regarding the
symptoms validated via SNOT-22 and VAS
questionnaire, except for the olfactory
function, which was more affected in patients
with comorbid asthma. Marginal significance
was found between groups regarding to more
pronounced difficulties with falling asleep in
asthma patients (p<0,053) and also with
morning tiredness (p<0,069). The overall
severity of symptoms and QoL of CRS patients
was not heavily, if at all affected with asthma.

Key words: chronic rhinosinusitis (CRS),
asthma, quality of life (QOL), health-related
quality of life (HRQOL), Sino-Nasal Outcome

Test Questionnaire (SNOT-22)



3. UvOD
Kroniéni rinosinuitis (CRS) upala je nosa i
paranazalnih sinusa te jedna od ces¢ih
kroni¢nih bolesti s negativnim utjecajem na
svakodnevne ljudske aktivnosti, a samim time i
na kvalitetu Zivota (Lange i sur., 2013.).
Budu¢i da je astma komorbiditet koji je
ucestalo dijagnosticiran kod oboljelih od CRS-
a (Jarvis i sur., 2012.), postavlja se pitanje u
kojoj mjeri ona utjeCe na simptome i klinicku

sliku kod takvih pacijenata.

3.1.EPIDEMIOLOGIA
Toc¢ne podatke o prevalenciji CRS-a tesko je sa
sigurno¢u utvrditi buduéi da su dijagnosticki
kriteriji kao i simptomi bolesti veoma raznoliki
te se ne Kkoristi jedinstvena definicija bolesti u
svim  istraZivanjima  rezultiraju¢i  time
varijabilnim  epidemioloskim  podatcima.
Upravo su nesavrSenosti  dijagnostickih
kriterija  razlog  Cestom  precjenjivanju
prevalencije CRS-a (Hastan i sur.,, 2011,
Bhattacharyya i sur., 2006.). Istrazivanje
provedeno u  Sjedinjenim  Americkim
Drzavama pokazalo je da prevalencija bolesti
iznosi oko 13% (Schiller i sur., 2012.), dok je u
GA’LEN studiji (eng. The Global Allergy and
Asthma Network of Excellence) provedenoj u
12 europskih zemalja prevalencija procijenjena
na oko 10.9% u opéoj populaciji (Jarvis i sur.,
2012.). Navedene dvije studije temelje svoje
rezultate na anketiranju ispitanika S$to treba
uzeti u obzir prilikom tumacenja rezultata,
osobito ako je poznato da je prevalencija CRS-
a znatno manja ukoliko dijagnozu postavljaju

lijecnici i tada iznosi svega 2% (Shashi i sur.

2004.). Bolest se ¢esce javlja u zenskog spola
(Collins i sur., 1997.), dok se podatci o dobnoj
raspodjeli razilaze te su neka istrazivanja
pokazala kako je bolest ¢eS¢a u mladoj
zivotnoj dobi (Hastan i sur., 2011.), a druga
potvrduju porast prevalencije s dobi (Chen i
sur., 2003.).

3.2.ETIOLOGIJA
Etiologija CRS-a multifaktorske je prirode te
se sa sigurno$¢u ne moze utvrditi samo jedan
¢imbenik koji predisponira nastanak upale.
Nedostatnost u cilijarnom sustavu jedan je od
faktora povezanih s nastankom CRS-a (Al-
Rawi i sur., 1998.), kao i sklonost alergijama
(Krause HF. 2003.) koje dovode do otekline
sluznice nosa 1 posljedicno smanjene
ventilacije sinusa. Kao §to je ve¢ spomenuto,
astma je Cesto prisutna kod oboljelih od CRS-
a, medutim to¢na uloga astme u razvoju bolesti
nije dostatno istraZzena (Bousquet i sur., 2001).
Od preostalih ¢imbenika tu su jo$ aspirinska
disfunkcija

sustava, uloga genetskih i epigenetskih

preosjetljivost, imunoloskog
¢imbenika, trudno¢a, anatomske deformacije,
prisutnost bakterijskog biofilma, infekcija H.
Pylori s laringofaringealnim refluksom te neki
¢imbenici okolisa (EPOS 2012.).

3.3. PATOFIZIOLOGIJA
Nastanak CRS-a dugo se vremena povezivao s
neadekvatno izlijeCenom akutnom infekcijom
sinusa 1/ili teSkom atopijskom reakcijom,
unato¢ brojnim nedostatcima tih teorija. Brojne

studije pokazale su da je podlezeci
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patofizioloski mehanizam znatno sloZeniji te se
sastoji od interakcije imunoloSkog sustava
oboljelog, sluzni¢ke barijere i okolisnih
faktora. Promjene u eikozanoidnom putu,
takoder vaznom i za aspirinsku preosjetljivost,
smatraju se znacajnim pa je primijeCeno da u
oboljelih postoji pojacana sinteza proupalnih
leukotriena ~ sa  smanjenom  sintezom
protuupalnih  prostaglandina (PGE2) (Van
Crombruggen i sur., 2011., Roca-Reffer i sur.,
2011). Nedostatna mehanicka barijera sluznice
i neadekvatan odgovor nespecifi¢ne imunosti
Cimbenici su koji olakSavaju kolonizaciju
mikroorganizmima (Thieu i sur.,, 2009.) i
modificiraju upalni odgovor. Osobito je tu
znaCajan stafilokokni superantigen (Bachert i
sur., 2001., 2008.) te njegov utjecaj na brojne
upalne stanice rezultiraju¢i Th2 upalnim
odgovorom, poja¢anom sintezom eikozaonida,
aktivacijom mastocita i produkcijom IgE
protutijela. Kljuénom se smatra posljedi¢na
produkcija eozinofila koja oSteCuje epitel
stvaranjem citokina i ostalih proupalnih
komponenti. OsteCeni epitel zatim reagira
daljnjim otpuStanjem citokina i kemokina §to
vodi dodatnoj produkciji eozinofila i stvara
zaCarani krug aktivacije i odrzavanja infekcije
(Ciprandi i sur., 2012.). Do upale moze doéi i
neadekvatnim odgovorom na infekciju gljivom
Alternaria sp. koja se moze na¢i U zdravoj
populaciji, medutim kod oboljelih od CRS-a
postoji  drugaciji imunoloski odgovor na
uzro¢nika (Thieu i sur., 2009.). Od genetskih
¢imbenika znacajni su geni ukljuCeni u
prezentaciju antigena, nespecificnu imunost,
remodelaciju tkiva 1 metabolicke putove

arahidonske  kiseline., kao 1 genetska

varijabilnost u CFTR (eng. cystic fibrosis
transmembrane condutcance regulator) genu,
HLA sustavu tkivne kompatibilnosti i
interleukinima (IL-13 i 1L-33) (Hsu i sur.,
2013.). Dosadasnja istrazivanja nisu pokazala
jedan molekularni put koji bi u potpunosti
objasnio patofizioloski mehanizam, nego je
rije¢ o multifaktorskom ucinku razlicitih
¢imbenika, od osjetljivosti domaéina do
¢imbenika okolisa koji se medusbno isprepli¢u
i dovode do kroni¢ne upale sluznice. Konacno,
neka su istrazivanja pokazala 1 ulogu
epigenetskih ¢imbenika poput metilacije DNA
i modifikacija histona na pojavnost uz CRS
povezanih bolesti poput astme (Vuillermin i
sur., 2009., Martino i Prescott, 2010.).

3.4.SIMPTOMI | DIJAGNOSTIKA
Za postavljanje dijagnoze CRS-a dostatna je
klini¢ka procjena simptoma iako su dostupne
brojne dijagnosticke metode od kojih su
znacajne endoskopija i CT za kvantifikaciju i
pracenje odgovora na terapiju. CRS postoji u
dva klinicka entiteta, simptomatski 1 prema
odgovoru na terapiju djelomi¢no razlicita:
kroni¢ni rinosinuitis s nosnim polipima (eng.
chronic rhinosinusitis with nasal polyps,
CRSWNP) i kroni¢ni rinosinuitis bez nosnih
polipa (eng. chronic rhinosinusitis without
nasal polyps, CRSsNP). Za postavljanje
dijagnoze potrebno je da wupala nosa i
paranazalnih sinusa perzistira duze od 12
tjedana te prema EPOS-ovim smjernicama
(eng. European position paper on rhinosinusitis
and nasal polyps) iz 2012. godine ukljucuje dva
ili vise simptoma od kojih je jedan nosna

neprohodnost ili nosna sekrecija (curenje nosa
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ili postnazalna sekrecija), a uz te simptome
mogu jo$ biti prisutni bol i/ili pritisak u licu,
glavobolja i smanjen ili izgubljen osjet njuha.
Subjektivne smetnje moguce je objektivizirati
CT snimanjem, prednjom rinoskopijom i
endoskopijom nosa gdje se mogu primijetiti
nosni  polipi, mukopurulentni iscjedak iz
ostiomeatalnog kompleksa te edem sluznice.
Pregled se moze nadopuniti takoder i
citoloskim

biopsijom, testiranjem,

ultrazvukom, magnetskom rezonacijom,
ispitivanjem njuha te procjenom brzine
strujenja zraka kroz nos. Valja spomenuti kako
pretjerana dijagnosticka obrada nije potrebna
te ne dovodi do boljeg lijeenja, a isto tako su
istrazivanja pokazala da nema korelacije
izmedu tezine simptoma i objektivnih
pokazatelja bolesti (Andre i sur., 2009,

Hopkins i sur., 2007., Wabnitz i sur., 2005.).

3.5.LIJECENJE
Cilj terapije je smanjiti edem i upalu sluznice,
poboljsati ventilaciju sinusa i eradicirati
potencijalne uzro¢nike infekcije. LijeCenje
CRS-a sastoji se od promjena Zivotnog stila,
ispiranja  nosa  fizioloSkom  otopinom,
medikamentnog te kirurS§kog lijeCenja. Niti
jedna vrsta terapije ne dovodi do potpunog
izlijeCenja, ali moze u velikoj mjeri smanjiti
simptome 1 poboljsati kvalitetu zivota kod
oboljelih. Od promjena zZivotnog stila
preporuca Se prestanak pusSenja koje je
povezano s povec¢anom prevalencijom CRS-a
(Tomassen i sur., 2011.) te, ukoliko je moguce,
izbjegavanje alergena kod osoba sklonih
alergijama. Medikamentno lijeenje sastoji se

od primjene lokalnih i  sistemskih

kortikosteroida i  antiobiotske  terapije.
Primjena lokalnih intranazalnih kortikosteroida
(INCS) pokazala je dobar ucinak u oba
klinicka entiteta CRS-a, iako je uéinak nesto
bolji u CRSwWNP (EPOS 2012.). Primjena
sistemskih kortikosteroida zbog nuspojava nije
preporucljiva u svakodnevnoj praksi. Lije¢enje
antibioticima moze se provesti bilo kao
kratkoro¢na ili kao dugorocna terapija, a
granicu ¢ini vremenski period od Cetiri tjedna.
Kod pacijenata s CRSSNP kratkoro¢na terapija
antibioticima pokazala se relevantnom samo u
lijeCenju egzacerbacija dok su istrazivanja
rezultate  za

pokazala  kontradiktorne

dugoroc¢no lijeCenje makrolidima
nepolipoidnog oblika bolesti (Wallwork i sur.,
2006., Videler i sur., 2011.). U pacijenata s
CRSwNP kratkoro¢na terapija antibioticima
imala je malen ucinak na veli¢linu polipa i
postnazalnu sekreciju, dok je dugoro¢na
terapija pokazala umjereni ali dugotrajniji (pri
usporedbi sa sistemskim kortikosteroidima)
u¢inak na simptome i veli¢inu polipa (EPOS
2012.). U  izostanku  odgovora  na
konzervativnu terapiju u periodu od tri do Sest
mjeseci preporuca se kirurSko lijeCenje

endoskoposkom operacijom sinusa (ESS).

3.6.KVALITETA ZIVOTA
Osobe oboljele od CRS-a imaju znatno
naruSenu kvalitetu Zivota zbog brojnih
simptoma koji ih ometaju u obavljanju
svakodnevnih aktivnosti. Za ocjenu kvalitete
zivota koriste se uglavnom podatci 0
subjetkivnim smetnjama pacijenata koje oni
oznacavaja bilo na vizualno analognoj skali

(VAS) ili putem validiranih upitnika, od kojih
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se koriste Sino-Nasal Outcome Test-22
(SNOT-22), Short form 36 upitnik (SF-36),
Chronic sinusitis survey (CSS), Rhinosinusitis
(RSOM-31),
Rhinosinusitis Disability Indeks (RSDI) i

drugi. SNOT-22 je najéesce koriSten validirani,

outcome measure 31

za bolest specifican, upitnik za ocjenjivanje
kvalitete zivota vezane uz zdravlje i pokazao
se najprimjerenijim za ocjenu kvalitete Zivota
kod pacijenata s CRS-om (Morley i Sharp,
2006.) te se stoga preporuca njegovo rutinsko
koristenje u klinickoj praksi (Hopkins i sur.,
2009.). Metaanaliza 10 studija s 1517
ispitanika bez CRS-a pokazala je srednju
vrijednost na SNOT-22 upitniku od 11 + 9.4
(Farhood i sur., 2015.) dok bi oboljeli od CRS-
a imali rezultate SNOT-22 upitnika znacajno
los$ijima (medijan od 53 boda u istrazivanju
Marambaia i sur. iz 2013.). TeZina simptoma
moze se ocijeniti i na vizualno analognoj skali,
a simptome se prema RSTF skupini (eng.
Rhinosinusitis Task Force, Lanza i Kennedy
1997.) grupira u glavne i sporedne (Tab. 1).
Zatim se na liniji dugackoj 10 cm oznaCava
tezina svakog pojedinog simptoma, a takoder
se na vizualno analognoj skali moze ocjeniti
ukupni dojam o teZini bolesti i tijek bolesti
podijeliti na blagi ( VAS 0-3), umjereni (VAS
4-7) i teski (VAS 8-10) (Lim i sur., 2007.). Da
je utjecaj CRS-a na kvalitetu zivota velik,
ukazuje ¢injenica da oboljeli od CRS-a imaju
lo$iji rezultat SF-36 upitnika od pacijenata s
anginom pektoris ili kroni¢nim zatajenjem srca
(Gliklich i Metson 1995.). Nesto losije
kvalitetu Zivota ocjenjuju pacijenti iz skupine

CRSsNP, nego oni s nosnim polipima (Poetker

Tablica 1. Podjela simptoma prema RSTF
skupini (Lanza i Kennedy, 1997.)

GLAVNI SIMPTOMI SPOREDNI
SIMPTOMI
gnojan prednji nosni glavobolja

iscjedak

gnojan straznji nosni bolnost, punoc¢a

iscjedak i pritisak u uhu

nosna neugodan zadah

opstrukcija/zacepljenost

nosa
osjecaj punoce nosa i sinusa zubobolja
bolnost i pritisak lica kasalj

hiposmija/anosmija vrucica (ne kod

akutnog)

vruéica (samo kod akutnog) Umor

i sur., 2007.). Na poboljsanje kvalitete zivota u
najve¢oj mjeri moze  utjecati  ESS
(endoskopska operacija sinusa) te dovodi do
znacajnog poboljSanja rezultata SNOT-22
upitnika (Hopkins i sur., 2009.). Istrazivanja u
Americi pokazala su takoder 1 znacajan
socioekonomski utjecaj CRS-a s procjenjenom
godi$njom potro$njom zdravstvenog sustava na
oboljele od CRS-a od 5.78 milijardi dolara
(Ray 1999.). Uzevsi u obzir i indirektne
troSkove zbog apsentizma i smanjene radne
produktivnosti, uz ¢injenicu da se godisnje
izgubi oko 6 radnih dana po radniku s
rinosinuitisom (Murphy i sur., 2002.), troskovi
su zapravo znatno veéi. Osim na radnu
sposobnost simptomi CRS-a mogu utjecati i na
emocionalni i socijalni zivot te dovesti do
problema sa spavanjem. Tokom noéi zbog
nizeg polozaja glave i pada razine kortizola

dolazi do pojacane kongestije nosne sluznice

4




$to ometa disanje i utjeée na kvalitetu sna,
takoder i sistemni upalni ¢imbenici (IL-1,
TNF) imaju negativan u¢inak na regulaciju sna
(Altisur., 2013., Alt i Smith 2013.). Osobe su
stoga iscrpljene, loSije koncentracije i
smanjene produktivnosti $to se odrazava na
njihovo psihi¢ko osjecanje. Brojna istrazivanja
potvrdila su  povezanost  depresije i
anksioznosti sa CRS-om (Wasan i sur., 2007.).
lako nema korelacije izmedu nosno specifi¢nih
simptoma SNOT-22 upitnika s osje¢ajem
depresije i anksioznosti, postoji korelacija
izmedu osjeCaja depresije i anksioznosti s
pitanjima iz SNOT-22 upitnika koja se odnose
na genericke pokazatelje kvalitete zivota
(Nanayakkara i sur., 2013.). Veliki problem
istrazivanja koja povezuju psihicke
komorbiditete s CRS-om lezi u ¢injenici da su
ona pretezito presjecnog tipa te se ne moze
zakljucivati o vremenskom slijedu te o uzro¢no
posljedi¢noj vezi. Kona¢no, tesko je reci jesu li
psihicki ~ komorbiditeti  uzrok  loSijem
ocjenjivanju  simptoma CRS-a ili isti
vremenom imaju posljedicu na bolesnikovo

psihicko osjecanje.

3.7.ASTMA I CRS
Kao vrlo cest komorbiditet kod CRS-a
dijagnosticira se astma S§to potkrijepljuju
brojna istrazivanja (Jarvis i sur. 2012.),
medutim njihova to¢na interakcija i dalje nije u
potpunosti poznata. Astma je stanje u kojem
postoji hiperreaktivnost diSnog puta koja
rezultira reverzibilnom bronhokonstrikcijom te
pojacanom produkcijom sluzi s iznenadnim
napadima kaslja, osje¢aja nedostatka zraka i

ekspiratornom sipnjom. Podatci o prevalenciji,

iako neujednaceni, kazu da od 36% do 50%
oboljelih od CRS-a istovremeno ima i astmu
(Matsuno i sur., 2008. Ponikau i sur., 2003.), a
u onih koji nemaju dijagnosticiranu astmu
postoji znaCajna hiperreaktivnost bronha na
provokacijski test metakolinom (Ponikau i sur.,
2003.). Smatra se kako postoji znaéajna
povezanost izmedu patologije gornjeg i donjeg
dijela disnog sustava (Meltzer i sur., 2004.), a
ta tvrdnja objasSnjena je teorijom ujedinjenih
disnih  putova (united airways disease,
Passalacqua i sur., 2001.) koja kaze da je disni
sustav sjedinjen morfoloski i1 funkcionalno
(Ciprandi i sur., 2012.). Zadebljanje bazalne
membrane, ljustenje epitela i eozinofilna upala
karakteristike su histoloske slike i kod astme i
kod CRS-a (Ponikau i sur., 2003.), ba$ kao i
pronalazak istih tipova citokina (Hamilos i
sur., 1995) S$to nas upuéuje na isti
patofizioloski mehanizam u obje bolesti.
Budu¢i da su u krvi pronadeni isti
proimflamatorni faktori, smatra se da astma i
CRS djeluju medusobno i sistemskim putem
(Braunstahl i Fokkens, 2003.), a koStana srz
izvorom je upalnih stanica (eozinofila,
bazofila, mastocita) koje podrzavaja kroni¢nu
upalu (Denburg 1999.). Bez obzira, ostaje
nejasno potencira li rinosinuitis nastanak astme
ili su oba entiteta zapravo manifestacija istog
upalnog procesa u podlozi tih bolesti (Ciprandi
i sur., 2012.). Obzirom na meduovisnost astme
i CRS-a, njihovih patofizioloskih mehanizama,
jedinstvenosti i kontinuiteta sluznice disnog
sustava kojeg zahvacaju, opravdano se
postavlja pitanje ima li astma ucinka na
simptome 1 kvalitetu zivota u pacijenata s

CRS-om. Istrazivanja su jasno pokazala
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negativan ucinak CRS-a na kvalitetu Zivota, a
u kojoj mjeri na kvalitetu Zzivota djeluje
komorbiditetna astma govori manji  broj
istrazivanja unato¢ ucestalom pojavljivanju
obje bolesti u istih pacijenata. Pokazalo se da
oboljeli od polipoidnog oblika CRS-a s
astmom imaju losije radioloske rezultate (Lund
Mackay skor), tezi stupanj nosne opstrukcije i
hiposmije (Pearlman i sur., 2009.; Lin i sur.,
2011.; Zhang i sur. 2011.; Dunlop i sur.,
1999.), a dovodi li do toga astma ili s astmom
Cesto povezane alergije i polipoidni fenotip

CRS-a zbog jace upale tesko je zakljuciti.

4. RADNA HIPOTEZA

U naSem istazivanju postavljamo hipotezu da
astma kao komorbiditet ima znacajan utjecaj
na kvalitetu zivota i profil simptoma kod

pacijenata oboljelih od CRS-a.

5. CILJ RADA

Kako su istrazivanja pokazala povecanu
prevalenciju astme u oboljelih od CRS-a i
pozitivnu korelaciju izmedu tezine astme i
klini¢ke i radioloske prezentacije bolesti (Lin i
sur., 2011) cilj ovog rada bila je daljnja
evaluacija razlika u intenzitetu pojedinih
simptoma i redukcije odredenih aspekata
kvalitete zivota u skupine CRS-a s astmom i

bez nje.

6. ISPITANICI I METODE

U ovom presjeénom istrazivanju, odobrenom

od strane Etickog povjerenstva Klini¢ko

bolni¢kog centra Sestre milosrdnice, podatci 0
pacijentima su prikupljani od 1. sijecnja 2013.
do 31. sijeénja 2015. godine. Ispitanici Koji su
sudjelovali u istrazivanju bili su oboljeli od
CRS-a wupuéeni na evaluaciju bolesti 1
razmatranje potrebe kirurskog lijecenja nakon
izostanka odgovora na dugorocnu
medikamentoznu terapiju. U sklopu obrade
pacijentima je napravljena CT snimka
paranazalnih sinusa, a prije toga su ispunili
SNOT-22 i VAS upitnik za ocjenu simptoma.
SNOT-22 upitnik (Tab. 2) ocjenama od 0 do 5
vrednuje simptome iz pet podru¢ja: nosni
simptomi, paranazalni simptomi, poteskoce sa
spavanjem, socijalni i emocionalni problemi, a
upitnik se sastoji od ukupno 22 pitanja s
maksimumom od 110 mogucih bodova pri
¢emu veci broj bodova znaci lo§ji ucinak na
kvalitetu Zivota. Ispitanici dodatno mogu
zabiljeziti za njih najvaznije simptome, a
rezultati se prikazuju kao ukupni rezultat i
rezultati za simptome oznacene najvaznijim.
Individualni glavni i sporedni simptomi
(Tab. 1.) prema Rhinosinusitis Task Force
skupini  (Lanza i Kennedy, 1997.)
ocijenjeni su na vizualno analognoj skali
tako da su ispitanici oznagili na liniji
dugackoj 10 c¢m tezinu pojedinog simptoma.
Kriteriji za ukljucivanje u istrazivanje bili su
postavljena dijagnoza CRS-a po EPOS-ovim
kriterijima, dob veca od 18 godina, informirani
pristanak i nedostatan odgovor na dugorocno
konzervativno lijecenje u skladu s EPOS-ovim

smjernicama.



Tablica 2. Snot-22 upitnik preveden na hrvatski jezik.
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1. Potreba ispuhivanja nosa 0 1 2 3 4 5
2. Kihanje 0 1 2 3 4 5
3. Nosna sekrecija 0 1 2 3 4 5
4. Nosna opstrukcija (zacepljenost) 0 1 2 3 4 5
5. Gubitak osjeta mirisa i okusa 0 1 2 3 4 5
6. Kasalj 0 1 2 3 4 5
7. Postnazalno slijevanje 0 1 2 3 4 5
8. Gusti sekret iz nosa 0 1 2 3 4 5
9. Punoca u usima 0 1 2 3 4 5
10. Vrtoglavice, omaglice 0 1 2 3 4 5
11. Bol uusSima 0 1 2 3 4 5
12. Pritisak i bolnost u podrucju lica 0 1 2 3 4 5
13. Problemi sa usnivanjem 0 1 2 3 4 5
14. Budenje no¢u 0 1 2 3 4 5
15. Nedostatak kvalitetnog sna 0 1 2 3 4 5
16. Jutarnji umor 0 1 2 3 4 5
17. Umor 0 1 2 3 4 5
18. Smanjena produktivnost 0 1 2 3 4 5
19. Smanjena koncentracija 0 1 2 3 4 5
20. Frustracije/iritabilnost 0 1 2 3 4 5
21. Tuga 0 1 2 3 4 5
22. Osramocenost 0 1 2 3 4 5




Iz istrazivanja su isklju¢ene trudnice, pacijenti
S pozitivnom anamnezom traume lica,
cistitnom fibrozom, tumorima nosa i
paranazalnih sinusa, primarnom cilijarnom
diskinezijom ili sa sistemskom
granumolatoznom boles¢u koja zahvaca nos ili
sluznicu sinusa. Za svakog ispitanika
zabiljezena je detaljna povijest bolesti o
simptomima, prate¢im bolestima, prijasnjoj i
trenutnoj terapiji. Temeljem povijesti bolesti i
trenutno  koriStene terapije, ispitanici su
podijeljeni u dvije skupine, u onu oboljelih od
CRS-a s astmom i skupinu bez astme kao
komorbiditeta. Postojanje alergije utvrdeno je
skin prick testom ili dokazivanjem specificnih
IgE protutijela u posljednih pet godina. U
ispitanika s dokazanom alergijom na pelud,
upitnici i CT snimanje napravljeni su najmanje
dva mjeseca nakon sezone alergena na koji su
osjetljivi. CT visoke rezolucije paranazalnih
sinusa snimljen je mutlidetektorskim CT
uredajem koji je snimao slojeve debljine
0,5mm (46mA; 120kV; 9.78mGy, FOV=
200mm). Od brojnih opcija za bodovanje
radioloskog nalaza, najboljim i najpouzdanijim
se pokazao Lund Mackay-ov sustav bodovanja
(Hopkins i sur., 2007.) kojim smo se Kkoristili.
Svakom sinusu dodjeljuju se bodovi 0,1 i 2 za
prozracan, djelomi¢no opacificiran i potpuno
opacificiran sinus i bodovi 0 i 2 za prohodan
odnosno neprohodan osteomeatalni kompleks
Sto ukupno moze iznositi 24 boda. (Tab. 3.). Za
statisti¢ku obradu koristili smo SPSS statisticki
program, a da bismo usporedili skupine
ispitanika uskladene u parove (s astmom i bez
astme) koristili smo se neparametrijskim

Wilcoxonim  testom  uskladenih  parova

(Wilcoxon Signed-Rank Test), budu¢i da su
podatci koje smo obradivali nakon analize
Kolmogorov Smirnov-im test testom pokazali
nepravilnu raspodjelu. Za usporedbu ukupnog
SNOT-22 rezultata i LMS rezultata prilikom
usporedbe svih ispitanika s astmom i bez
astme, bez njihovog uparivanja Koristili smo

Mann Whitney U test za neovisne uzorke.

Tablica 3. Stupnjevanje CT nalaza prema

Lund-Mackay sustavu

Sinus Lijevo Desno

Maksilarni 0-2

Prednji etmoid 0-2

Straznji etmoid 0-2

Sfenoid 0-2

Frontalni 0-2

Ostiomeatalni

kompleks 0 ili 2
Ukupno 0-12 0-12
7. REZULTATI

Sveukupno je u istrazivanju sudjelovalo 256
ispitanika s CRS-om koji su bili u razmatranju
za kirur§ko lijeCenje. Podatci za ¢itavu skupinu
prikazani su u tablici 4. Za 6 ispitanika nije
postojao podatak o statusu astme, tako da smo
za selekciju parova birali izmedu preostalih
250 ispitanika od kojih je 65 (26%) bolovalo
od astme, a 185 (74%) nije imalo astmu kao
komorbiditet. Skupine s astmom i bez astme
smo ujednaCavali u parnom testu sa svrhom
izjegavanja utjecaja fenotipa CRS-a, spola,
dobi (£5 god.) i alergije na rezultate usporedbe
te smo za svakog od 65 ispitanika s astmom

trazili odgovaraju¢i par prema navedenim
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kriterijima iz skupine bez astme. Kona¢no smo
dobili 60 parova (31 muskarac i 29 Zena) od
kojih su 49 imali zadovoljene sve kriterije
uparivanja, a preostalih 11 nije se podudaralo u
alegrijskom statusu te ih je bilo nesto vise s
alergijom u skupini s astmom (66.1% u odnosu
na 50.8%). Dobna raspodjela ispitanika bila je
izmedu 23 i 78 godina. Podatci za parove
prikazani su u tablici 5. Usporedujuéi podatke
za SNOT-22 upitnik izmedu parova (Tab. 6)
nije se pokazala statisticki znaCajna razlika,
kako u ukupnom rezultatu (46.45 za skupinu s
astmom i 4352 za skupinu bez astme,
p<0,357; Graf 1),

ocjenjivanja pojedina¢nih simptoma, izuzev

tako niti  prilikom
ocjene za miris i okus gdje je postojala
statisticki znacajna razlika (p<0,016). Grani¢no
signifikantnim su se pokazale razlike izmedu
parova prilikom ocjene na SNOT-22 upitniku
za ushivanje i jutarnji umor (p<0,053 odnosno
p<0,069). Takoder je analiza podataka izmedu
parova prikupljenih putem ocjene tegoba na
vizualno analognoj skali (Tab. 7) pokazala
statisticki znaCajnu razliku za njuh, gdje su u
skupini s astmom ispitanici prijavljivali loSije
rezultate (p<0,013; Graf

tegobe ocjenjene vizualno analognom skalom

3), ali za ostale

nije bilo znacajnih razlika. Usporedbom LM
skora izmedu parova nije se nasla statisticki
znacajna razlika (13.18 u skupini s astmom i
12,13 u skupini
p<0,185; Graf 2). Znacajna je razlika u LM

skoru

koja nije imala astmu,
postojala prilikom usporedbe svih
ispitanika s astmom i bez astme, bez njihovog
uparivanja (13.06 kod skupine s astmom i 8.83
bez astme, p<0,000), ali se ona nakon analize
podataka za uskladene

parove izgubila.

Takoder, gledaju¢i podatke za Citavu skupinu
ispitanika (Tab. 4) bez njihovog uparivanja
primjec¢uje se da je viSe onih s polipima u
skupini s astmom (64.2% u odnosu na 29.7%
bez astme) kao i alergijom (67.2% odnosno

28.2% kod onih bez astme).

Tablica 4. Podatci za citavu skupinu
ispitanika.
ASTMA BEZ ASTME
N 65 185
0, 0,
Polipi 42 (64.2%) 55 (29.7%)
0, 0,
Alergija | 23 (67:2%) 51 (28.2%)
v | 34(523%) 89 (48.1 %)
Spol 5 | 3L@T%) 96 (51.9%)
Dob | 46:28 (+14.36) | 45.35 (+13.96)
Snot-22 | 45.66 (+18.37) | 43.15 (+18.46)
(p<0,328)
LM skor | 13.06 (6.84) | 8.83 (25.71)
(p<0,000)
Tablica 5. Podatci za parove.
ASTMA BEZ
ASTME
N 60 60
0, 0,
oolipi 39 (65%) 39 (65%)
v | 3L6L7%) | 31(5L7%)
spol 5 | 29(@83%) | 29(48.3%)
- 39 (66.1%) | 30 (50.8%)
alergija
46.64 47.60
Dob (+13.88) (+14.30)
SNOT-22 46.45 43.52
(p<0,357) (£18.305) | (+17.825)
LM skor 13.18 12.13
(p<0,185) (+6.771) (+5.870)




Tablica 6. Usporedba rezultata za SNOT-22 upitnik izmedu parova s astmom i bez astme (BA).

SNOT-22 SIMPTOM

SKUPINA S ASTMOM

SKUPINA BEZ ASTME

Ispuhivanje 3,18 (+£1,408) 3,20 (+1,493)
Kihanje 2,00 (+1,562) 2,17 (+1,659)
Nosna sekrecija 2,80 (+£1,645) 2,83 (£1,787)
Opstrukcija 3,85 (+1,273) 4,00 (+1,365)
Miris i okus* 3,68 (+1,846) 3,07 (+1,990)
Kasalj 2,20 (+1,695) 1,70 (+1,720)
Postnazalna sekrecija 3,07 (+1,604) 3,23 (+1,588)
Gusti sekret 2,47 (£1,682) 2,70 (+1,589)
Punoc¢a u usima 1,77 (+1,533) 1,85 (+1,793)

\/rtoglavice 1,02 (+1,408) 1,02 (+£1,490)
Bol u uhu 0,33 (+0,896) 0,43 (+1,031)
Bol/pritisak u licu 1,90 (+1,811) 2,15 (+1,764)
Usnivanje 1,77 (£1,872) 1,08 (+1,576)
Budenje noc¢u 2,15 (+1,706) 1,88 (+1,738)
Nedostatak sna 2,43 (£1,640) 1,93 (+1,831)
Jutarnji umor 2,03 (+1,707) 1,53 (+1,631)
Umor 1,83 (+1,575) 1,82 (£1,642)
Fizi¢ka produktivnost 1,93 (+1,539) 1,78 (£1,552)
Smanjena koncentracija 1,30 (+1,357) 1,47 (+1,478)
Frustracija 2,65 (+1,885) 3,05 (+1,455)
Zalost 1,35 (+1,783) 1,18 (+1,557)
Osramocenost 1,05 (+1,651) 1,20 (+1,715)
*p<0,016

Tablica 7. Usporedba rezultata ocjenjenih na vizualno analognoj skali izmedu skupina s astmom i bez

astme.

VAS SIMPTOM

SKUPINA S ASTMOM

SKUPINA BEZ ASTME

Nosna sekrecija 5,557 (+£3,264) 5,429 (3,162)
Postnazalna sekrecija 5,469 (+3,281) 6,060 (+3,133)
Zacepljenost 7,171 (£2,723) 7,400 (+2,870)
Smanjen osjet mirisa* 7,123 (+3,715) 6,018 (+3,949)
Bolnost ili pritisak u podru¢ju 3,454 (+£3,412) 3,856 (+£3,439)
lica

Osjecaj punoce u licu 3,111 (+£3,273) 3,147 (+3,548)
Glavobolja 3,708 (+3,564) 2,877 (+3,466)
Bol zuba 1,045 (+2,387) 1,113 (+2,439)
Umor 3,120 (+2,861) 3,210 (+£3,281)
Bol/pritisak u uhu 1,825 (+2,658) 2,209 (+2,965)
Temperatura 0,303 (+1,446) 0,071 (+0,295)
Zadah iz usta 1,642 (+2,506) 1,626 (+2,842)
Kasalj 3,440 (+£3,053) 2,852 (+3,163)
SvrbeZ nosa 3,246 (+£3,522) 3,058 (+£3,435)
Kihanje 3,743 (+£3,249) 3,680 (+3,303)
Suzenje 3,078 (+£3,184) 2,621 (+3,280)
*p<0,013
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Graf 1. Prikaz SNOT-22 rezultata
za skupinu s astmom (lijevo, 46.45

+ 18.305) i skupinu bez astme
(desno, 43,52 + 17.825), uz
p<0,357

Graf 2. Prikaz Lund
Mackay rezultata za
skupinu s astmom (lijevo,
13.18 + 6.77) i bez astme
(desno, 12.13 + 5.87) uz
p<0,185

Graf 3. Usporedba
rezultata za ocjenu
problema s njuhom na
vizualno analognoj skali
izmedu skupine s astmom
(lijevo, 7,12 + 3,71) i
skupine bez astme (desno,
6,01 + 3.94) uz p<0,013
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8. RASPRAVA

Veliki broj istrazivanja povezuje astmu i CRS
o ¢emu svjedoCe epidemioloski podatci koji
kazu da 50% pacijenata s CRS-om
istovremeno boluje i od astme (Matsuno i sur.,
2008.), kao i Cinjenica da 91% pacijenata s
CRS-om ima astmu ili hiperreaktivnost di$nih
putova (Ponikau i sur., 2003.). S druge strane
cak 80% pacijenata koji boluju od astme ima
radioloSke promjene koje govore u prilog
sinuitisa (Slavin 1992.). U ovom istrazivanju
cilj je bio napraviti daljnju evaluaciju
meduodnosa astme i CRS-a kod pacijenata koji
nisu  pokazali  dostatan  odgovor na
medikamentoznu terapiju.

Pregledom literature pokazalo se kako
pacijenti s CRS-om koji boluju od astme imaju
losije radioloske pokazatelje bolesti (Lund
Mackay Score, LMS). Tako su Linisur. 2011.
u svom istrazivanju dobili LMS od 9.7, 11.6 i
15.6 za grupu bez astme, s umjerenom astmom
i teSkom astmom gdje je u potonjoj postojala
statisticki znaCajna razlika u odnosu na prvu
(P<0.05) i drugu skupinu (P<0.01), ali nakon
Sto su napravili stratifikaciju s obzirom na
postojanje polipa ta se razlika u radioloSkoj
ocjeni izmedu skupina s astmom i bez astme
izgubila. Znacajne razlike u radioloskom
nalazu izmedu skupina s astmom i bez astme
potvrdili su i Kountakis i Bradley 2003. s
rezultatima LMS-a od 18.6 kod oboljelih od
astme u usporedbi s 11.7 u skupini bez astme
(P<0,000006). Rezultati Perry-a i Kountakis-a
iz 2003. pokazali su kako skupina s astmom
ima LMS od 17.6 u usporedbi sa skupinom bez

astme gdje je iznosio 11.8, a Alobid i sur.

2005. dokazali su da astma kod pacijenata s
nosnom polipozom
radioloskim nalazima (LMS 20.2 odnosno 17.8

rezultira losijim

za skupinu s nosnim polipima i astmom
odnosno skupinu s nosnim polipima bez astme,
p<0.05). Bresciani i sur. 2001., takoder su
utvrdili da oni s teskom astmom imaju
znacajno losiji CT nalaz (P<0.0005) kao i
klinicku sliku (P<0.05) u odnosu na one s
umjerenom astmom. Smith i sur. 2005. u
svom istrazivanju objavljuju CT rezultat kod
skupine s astmom od 15.0 odnosno 10.0 u
skupini bez astme, P<0.0001, medutim nisu
dokazali utjecaj astme na kvalitetu zivota u
RSDI (eng. The Rhinosinusitis Disability
Index) i CSS (eng. Chronic Sinusitis Survey)
upitniku, kako preoperativno tako i
postoperativno (RSDI P=0.348, P=0.190
odnosno CSS P=0.846, CSS P=0.700).
Suprotno spomenutim studijama, Dhong i sur.
su 2006. zakljucili da astma nema utjecaja na
ukupni CT rezultat ( LMS od 14.33 u skupini s
astmom i 12.88 u skupini bez astme uz
p=0,099), iako su =zapazili da je omijer
zahvacenosti etmoidnog sinusa u odnosu na
ukupni LMS rezultat zna¢ajno veéi u skupini s
astmom (E/T 0.421 u odnosu na 0.323 u
skupini bez astme, p<0.001) $to je potvrdilo i
istrazivanje Bresicani-ja i sur. 2011. U nasem
istrazivanju prilikom usporedbe Citave skupine
s astmom s onom bez astme, bez stratifikacije
po spolu, dobi, alergiji i fenotipu, razlika u
radioloSkom nalazu pokazala se statisticki
znac¢ajnom (13.06 kod skupine s astmom i 8.83
bez astme, p<0,000), medutim nakon
stratifikacije  nismo  pronasli  statisticki

znacajnu razliku u radioloSkom nalazu izmedu
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skupina parova (13.18 u skupini s astmom i
12.13 u skupini koja nije imala astmu,
p<0,185).

Hipotetiziramo da razliku ¢ini jedan od
¢imbenika posredne povezanosti po kojemu
smo radili uparivanje, a moglo bi se raditi o
polipoidnom fenotipu CRS-a ili alergijskom
rinitius koji se u vecoj mjeri javljaju kod
oboljelih od astme (Lin i sur., 2011.). Tako
Smith i sur. 2005. istrazuju utjecaj nosnih
polipa na CT nalaz i dobivaju signifikantno
losiji rezultat kod skupine s polipima, ali i
bolje pokazatelje kvalitete Zivota dok se u
njihovom istrazivanju nije pokazalo da alergija
ima utjecaja na CT nalaz (p=0.643). S druge
strane Newman i sur., 1994. objavljuju da
astma, IgE protutijela na specificne alergene i
eozinofilija direktno koreliraju S
uznapredovalim CRS-om, a Ramadan i sur.,
1999. dobili su da je LMS znacéajno loSiju u
skupini atopicara (p=0.03), i tako potvrdili
utjecaj alergijske osjetljivosti na losiji CT
nalaz. Prema rezultatima naSeg istrazivanja
Cini se da astma nema utjecaja na loSiji
radioloski nalaz kod pacijenata s CRS-om
iako je potrebno detaljnije istraziti koji
¢imbenik povezan s astmom (polipi, alergija)
moze djelovati kao c¢imbenik posredne
povezanosti i na taj na¢in indirektno dovesti do
losijih  radioloskih  pokazatelja  bolesti.
Svejedno, valja spomenuti da, iako objektivan,
CT nalaz zapravo ne pokazuje korelaciju sa
subjektivnim  simptomima  koje pacijenti
ocjecaju (Krouse JH. 2000.) i stoga Cinjenica
da astma i radioloski pokazatelji ne koreliraju
ne mora znaCiti da astma nema ucinka na

kvalitetu zivota oboljelih. Nadalje, potrebno je

promotriti kako su obje skupine ocjenjivale
tezinu svojih simptoma u dosadasnjim ali i u
nasoj studiji koriste¢i razliite upitnike za
ocjenu kvalitete Zivota.

Promatrajuci kvalitetu Zivota kod oboljelih od
astme i CRS-a, Bresciani i sur. 2001. utvrdili
su da postoji statistiCki znacajna razlika u
ocjeni ukupnih simptoma (boli/pritiska u licu,
glavobolje, nosne zacepljenosti, curenja iz
nosa 1 poremecaja njuha) na vizualno
analognoj skali izmedu oboljelih od CRS-a s
teSkim i onih s blagim do umjerenim oblikom
astme (P<0.05). Isto tako su oni iz skupine s
teSkom astmom imali rezultat na vizualno
analognoj skali za bol/pritisak u licu,
glavobolju, nosnu zacepljenost, curenje iz
nosa, poremec¢aj njuha i ukupnu ocjenu
simptoma signifikatno ve¢im (58% s teSkom
astmom u odnosu na 8.6% s umjerenom imalo
je zbroj bodova veci od 20 Sto ih je svrstavalo
u tezi oblik CRS). Seybt i sur. 2007. godine
nasli su da astma kao komorbiditet CRS-a
negativno utjeCe na funkciju njuha (26% s
astmom prijavilo potesko¢e s njuhom u
usporedbi sa 6% onih bez astme, p=0.001) i na
nosnu zacepljenost (85% kod astme u odnosu
na 60% bez astme, p =0,027). Alobid i sur.
2004. zakljucuju da kod pacijenata s polipima
astma ima negativan ucinak na kvalitetu zivota
u pogledu fizickog i mentalnog funkcioniranja,
kao 1 izrazeniju nosnu opstrukciju i gubitak
osjeta njuha (p<0.05), a negativan ucinak
astme na kvalitetu zivota potvrdili su i
Radenne i sur. 1999. Suprotno, Kountakis i
sur. 2002. nisu ustanovili negativan utjecaj
astme na rezultate SNOT-22 upitnika (rezultat

od 49.6 bodova u skupini s astmom odnosno
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44.9 u skupini bez astme, p = 0.238). U skladu
s navedenim takoder se u naSoj studiji nije
pokazalo da astma ima znacajan ucinak na
kvalitetu Zivota oboljelih od CRS-a, niti na
ukupne niti na pojedinaéne rezultate SNOT-22
upitnika 1 VAS ocjenu simptoma, osim za
ocjenu osjetila njuha. Oboljeli od astme
prijavljivali su statisticki znacajan losiji
rezultat (p<0,013) sto je u skladu s prethodnim
istrazivanjima gdje je ocjenjivana olfaktorna
funckija oboljelih od astme i CRS-a
(Kountakis i sur., 2002., Alobid i sur. 2011.,
Seybt i sur. 2007., Perry i Kountakis 2003.).
Klasi¢éno se poremecaji njuha u CRS-u
objasnjavaju nosnom blokadom, odnosno
fizickom  zaprjekom prolasku  mirisnih
molekula do olfaktorne sluznice (Rhee i sur.
2001.), ali sve se viSe pridaje vaznosti samom
upalnom ucinku u sluznici koji vodi do
degenerativnih  promjena  neurosenzornog
epitela. Isto tako upala ometa ravnotezu
koncentracije iona u sluznici i osmotske
tlakove S§to remeti stvaranje signala i njihov
prijenos neurosenzornim epitelom (Paysan i
Breer, 2001.). Da je upala jace izrazena kod
oboljelih od astme svjedo¢i analiza Bresciani-
ja i sur. iz 2000. koji su nasli da kod blage do
umjere astme postoji signifikantna korelacija
izmedu broja eozinofila u perifernoj krvi i
rezultata ocjene tezine simptoma i CT nalaza,
dok su Kern i sur., 2000. godine nasli da u
oboljelih od CRS-a, olfaktorna sluznica sadrzi
vise upalnih c¢imbenika u usporedbi s
pacijentima s normalnom sluznicom i
normalnim rezultatima testova osjetila njuha.

Kountakis i sur. identificirali su pet moguc¢ih

mehanizama kojima bi se objasnio odnos

astme i CRS-a. Prva hipoteza je aspiracija
sekreta iz gornjeg dijela diSnog sustava koji bi
onda mogao imati utjecaja na donje diSne
potove, medutim testovi s radionuklidima nisu
potvrdili tu teoriju. Rinosinuitisom potaknuta
stimulacija vagusa preko nosno pluénog
refleksa koja bi rezultirala
bronhokonstrikcijom druga je teorija, a
opstrukcija nosa s posljedi¢nim disanjem na
usta, produkcija bakterijskih  toksina u
zahvacenim sinusima i upala u sinusma koja
dovodi do sistemske produkcije citokina
takoder su moguéa objasnjenja. Potonja je
dobila i najvise potpore buduci da je utvrdena
uloga leukotriena  koji  predisponiraju
bronhokonstrikciju, pojacanu produkciju sluzi,
vaskularnu permeabilnost i inhibiciju cilijarnog
sustava te stoga preostaje zakljuciti da su
astma i rinosinuitis manifestacija istog upalnog
procesa u podlozi obje bolesti (Ciprandi i sur.,
2012.) koje su klinicki 1 patozifioloski

promatrano tesko odvojive jedna od druge.

9. ZAKLJUCAK

Rezultati naseg istrazivanja pokazali su da: 1.
astma nema ucinka na losiji CT nalaz kod
oboljelih od CRS-a, 2. astma nema negativnog
ucinka na pokazatelje kvalitete zivota prema
SNOT-22 upitniku i VAS ocjeni glavnih i
sporednih simptoma kod oboljelih od CRS-a,
osim za 3. ocjenu osjetila njuha koje je kod
oboljelih od astme signifikatno naruseno. U
skladu s navedenim, moZemo odbaciti radnu
hipotezu da astma kao komorbiditet ima
znaCajan utjecaj na kvalitetu zivota i1 profil

simptoma kod pacijenata oboljelih od CRS-a.
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