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POPIS I OBJASNJENJE KRATICA

CAT - eng. COPD Assessment Test, upitnik

CCQ - Clinical COPD Questionnaire, upitnik

FEV, - forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi, dobiven spirometrijom
FVC - forsirani vitalni kapacitet pluc¢a, dobiven spirometrijom

KOPB - kroni¢na opstruktivna plu¢na bolest

MMRC - eng. Modified Medical Research Council Dyspnea scale, upitnik
pO, - parcijalni tlak Kisika u arterijskoj krvi

SGRQ - eng. Saint George's Respiratory Questionnaire, upitnik
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1. SAZETAK

Zbrinjavanje bolesnika s kroni¢nim pluénim bolestima u obiteljskoj medicini
Dino Bobovec

Kroni¢na opstruktivna plu¢na bolest (KOPB) je kroni¢na multisustavna bolest obiljezena
progresivnom opstrukcijom diSnih putova koja nije u potpunosti reverzibilna. U KOPB-u
dolazi do preklapanja simptoma kroni¢nog bronhitisa 1 pluénog emfizema uzrokovanih
neprimjerenim upalnim odgovorom diSnih putova na dugotrajnu izloZenost Stetnim tvarima i
plinovima. KOPB je ¢etvrti uzrok smrtnosti u svijetu i znac¢ajan uzrok invalidnosti. U pocetku
je bolest supklinicka i razvija se polako, stoga se najcesce dijagnosticira pojavom simptoma u
srednjim pedesetim godinama. Kao glavni rizi¢ni ¢imbenik u nastanku KOPB-a tradicionalno

je smatrano pusenje $to je i potvrdeno mnogim epidemioloskim studijama.

Klini¢ka slika obiljeZena je kasljem, produktivnim iskasljajem i zaduhom u naporu. Dijagnoza
KOPB-a se postavlja na temelju anamneze, klinickog pregleda i spirometrije, koja se smatra
zlatnim standardom. Spirometrijski nalaz omjera forsiranog izdisajnog volumena u prvoj
sekundi i forsiranog izdisajnog volumena (Tiffeneau indeks) manji od 0.70 upucuje na
dijagnozu. Uz spirometriju Koriste se testovi za procjenu tezine bolesti poput CAT i mMRC
upitnika, zatim radiogram pluc¢a, analiza plinova u arterijskoj krvi i sl. Glavho mjesto u
farmakoloskom lijeCenju KOPB-a zauzimaju bronhodilatatori kratkog i dugog djelovanja, a
kod tezih oblika bolesti primjenjuju se 1 inhalacijski kortikosteroidi. Glavna uloga lijecnika
obiteljske medicine je preventivno djelovanje u vidu poticanja pacijenata na prestanak pusenja
te pravovremeno prepoznavanje, lijeCenje, pracenje te edukacija bolesnika s KOPB-om. Bitno
je istaknuti da su uz KOPB cesto prisutni komorbiditeti koje je potrebno pravovremeno
prepoznati 1 lijeciti. Unato¢ dostupnosti i1 jednostavnosti testova za dijagnozu KOPB-a, rana

dijagnoza ostaje jedan od vodec¢ih javnozdravstvenih problema.

Kljuéne rijeci: kroni¢na opstruktivna plu¢na bolest, pusenje, dijagnoza, obiteljska medicina



2. SUMMARY

Care of patients with chronic lung diseases in family medicine
Dino Bobovec

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a chronic systemic disease characterized by
airflow obstruction due to abnormalities of both airway (bronchitis) and lung parenchyma
(emphysema) which is not fully reversible because of an abnormal inflammatory response of
the lungs to noxious particles of gases. The airflow limitation is usually slowly progressive. It
is the fourth leading cause of death in the world and an important cause of disability. The
disease develops slowly and without any leading symptoms in the beginning, so most of the
patients do not even know that they are sick. COPD has traditionally been considered as a
disease of the lungs secondary to cigarette smoking, which has been confirmed by many

epidemiological studies lately.

Symptoms include cough, sputum production and dyspnea but the definitive diagnosis is
made by spirometry, which stands for the gold standard nowadays. Spirometry itself is not
sufficient to assess the disease severity so additional tests, as the CAT and mMRC
questionnaires, arterial blood gas and chest X-ray can be used. Bronchodilatators play the
central role in the pharmacological therapy and they can prevent and reduce symptoms and
improve the quality of life. The main function of General Practitioners is to prevent the
disease by encouraging patients to quit smoking, to recognize and diagnose the disease in the
early stage, to monitor stable patients and manage exacerbations. As comorbidity is a
common event in COPD, it is necessary to be recognized and treated in time. Although
diagnostic tests are widely available and easy to perform, early diagnosis of COPD remains

one of the leading public health problems.

Keywords: chronic obstructive pulmonary disease, smoking, airway obstruction, family

medicine



3. EPIDEMIOLOGIJA

Kroni¢na opstruktivna pluéna bolest predstavlja rastuéi svjetski zdravstveni problem te je
jedan od glavnih uzroka morbiditeta i mortaliteta svjetske populacije. Prevalencija, morbiditet

1 mortalitetvariraju ovisno o drzavi i istrazivanoj populaciji unutar same drzave.

Prevalencija bolesti je direktno povezana spusenjem duhana te se vise od 90% slucajeva, U
razvijenim zemljama, povezuje sa izlozenos¢u duhanskom dimu. Mnoge studije su pokazale
znatno vecu prevalenciju KOPB-a u osoba starijih od 40 godina te u pusaca i bivsih pusaca u
odnosu naosobe koje nikada nisu pusile (1). U razvijenim zemljama KOPB je Getvrti uzrok
smrti. Predvida se da bi do 2020. godine mogao izbiti na trece mjesto, zbog demografskih
promjena svjetske populacije - sve veceg udjela starijeg stanovniStva ¢ime se povecava

dugoroc¢na izlozZenost rizinim ¢imbenicima za razvoj bolesti.

U zemljama u razvoju bolest se povezuje i sa udisanjem dima koji nastaje prilikom izgaranja
fosilnih goriva. Najveéi porast mortaliteta i morbiditeta predvida se u Azijskim 1 Africkim
zemljama zbog sve veceg koristenja duhana. Novije studije ukazuju da povecana tjelesna
masa i smanjena tjelesna aktivnost povecavaju rizik oboljenja od KOPB-a (2), $to uz danasnji

sedentarni nacin zivota i pandemiju debljine ima utjecaja na konstantni porast incidencije.

Od ukupno oboljelih od KOPB-a, 50-60% bolesnika ostaje nedijagnosticirano,jer se njihovi
simptomi pripisuju normalnom procesu starenja ili posljedicama pusSenja. Iz tog razloga se o
KOPB-u c¢esto govori kao o fenomenu sante leda i jednoj od najcesée nedijagnosticiranih
bolesti danasnjice (3). Drugo istrazivanje (4) je pokazalo da petina odraslih pacijenata, koji
dolaze u ordinaciju obiteljskog lije¢nika, a dio su rizi¢ne skupine, imaju nedijagnosticiranu
KOPB.

Bolest je ¢eS¢a u muskaraca, no incidencija u zena se povecava $to se povezuje s porastom
udjela zena koje puse. Neke studije upucuju da su Zene sklonije razvoju bolesti zbog
anatomski manjih pluca i drugacije pluéne geometrije (5). Samo 1-2% oboljelih od KOPB-a
ima ozbiljan manjak enzima alfa-1-antitripsina koji je zasad jedini poznati genetski marker
bolesti. Medutim, novije studije upucuju da postoje 1 drugi markeri koji bi mogli pomo¢i u

ranijem otkrivanju ljudi potencijalno sklonih razvoju bolesti (6).



4. ULOGA LIJECNIKA OBITELJSKE MEDICINE I DIJAGNOZA KOPB-a

Lije¢nik obiteljske medicine, kao zdravstveni profesionalac na primarnoj razini, je prvi u
sustavu zdravstva koji susrece pacijente s kroni¢nim respiratornim simptomima (7). Glavni
simptomi kroni¢ne opstruktivne plu¢ne bolesti su zaduha u naporu i kronicni kasalj uz
iskasljavanje. Ti simptomi se javljaju postupno, a uz to su vrlo nespecificni zbog Ceste pojave
pri drugim stanjima. Takoder, navedene simptome je moguce pronaci i U 0soba s normalnim
spirometrijskim nalazom (8), $to uz negativan stav lijeCnika prema ranom postavljanju
dijagnoze KOPB (9) cesto dovodi do pripisivanja navedenih simptoma respiratornim
infekcijama, starenju ili manjku tjelesne aktivnosti (10). Uz potonje treba spomenuti i
ignoriranje simptoma od strane pacijenta te loSu komunikaciju lije¢nika obiteljske medicine s
pacijentom. Svi navedeni razlozi dovode do izostanka pravovremenog prepoznavanja

potencijalno oboljelih od KOPB-a (11), a time i kasnoj dijagnozi uz pogorsanje bolesti.

Na dijagnozu KOPB-a treba misliti u pacijenata koji su izloZeni rizinim ¢imbenicima,
prvenstveno pusaca. Otprilike u polovine pusaca dolazi do subklini¢ke opstrukcije u pluénom
protoku zraka, dok njih 15-20% razvija klini¢ki znacajnu opstrukciju (12), pri ¢emu postoji
direktna povezanost izmedu pusackog staZza i broja popusenih cigareta sa smanjenjem plu¢ne
funkcije (13). Od KOPB-a mogu oboljeti i nepusaci pri ¢emu rizi¢ne faktore predstavljaju
astma, pasivno puSenje, unutarnje i vanjsko zagadenje zraka, te profesionalna izlozenost (12).
Vazno je istaknuti da lijeCnici obiteljske medicine moraju biti oprezni pri razlikovanju KOPB-
a i astme. Ono moze biti otezano kod starijih, pusaca sa astmom te bolesnika koji imaju
KOPB i astmu zajedno (14). Istrazivanja upucuju da je 25% pacijenata starijih od 40 godina s

dijagnozom astme pogresno dijagnosticirano te boluje od KOPB-a (15, 16).

U pacijenata koji imaju zaduhu u naporu i kroni¢ni kasalj uz iskasljavanje, indicirana je
spirometrija koja predstavlja osnovnu pretragu i zlatni standard za dijagnozu i pracenje
KOPB-a (17). Pretraga je jednostavna i brza za izvodenje, ali zahtjeva suradnju pacijenta kako
bi rezultati bili ispravni. Pravilno izvedena spirometrija u ordinaciji lijeCnika obiteljske
medicine znatno pomaze pravodobnoj dijagnozi i lijeCenju KOPB-a te smanjuje potrebu
upucivanja specijalistu pulmologu (18). Spirometrijski nalaz omjera FEV1/FVC (Tiffeneau
index)manji od 0.7 nakon primjene bronhodilatatora upuc¢uje na stalnu opstrukciju pluénog
protoka zraka te potvrduje dijagnozu KOPB-a. Usporedba spirometrijskog nalaza prije i
poslije primjene bronhodilatatora viSe se ne preporucuje jer je utvrdeno da ne pridonosi
razlikovanju KOPB i astme niti prognozi odgovora na dugoro¢nu terapiju bronhodilatatorima

ili kortikosteroidima (1).



Ideja da se spirometrija koristi kao metoda probira u cjelokupnoj populaciji nije naiSla na
odobravanje struéne javnosti unato¢ argumentima da nalazi FEV; i FVC pridonose
predvidanju ukupnog mortaliteta neovisno o pusenju te upucuju na pusace sa poremecenom

plué¢nom funkcijom koji su pod ve¢im rizikom za nastanak karcinoma pluca (19).

Neovisno o tome smjernice globalne inicijative za kroni¢nu pluénu bolest (Global initiative
for chronic obstructive lung disease, 2015.) preporucuju proaktivnu primjenu spirometrije u
bolesnika izlozenih rizicnim ¢imbenicima (1). Potreban je oprez pri interpretaciji rezultata

spirometrije.

Prema studijama definirana grani¢na vrijednost FEV1/FVC < 0.70 za dijagnozu opstrukcije
moze podcijeniti opstrukciju u mladih od 45 godina i precijeniti opstrukciju u starijih
pacijenata (20). Pritom donja grani¢na vrijednost FEV1/FVC omjera u mladih zdravih
pojedinaca moze biti 1 do 0.80, dok se u starijih grani¢na vrijednost moZze spustiti i na 0.60
zbog Cega postoji mogucnost izostanka dijagnoze u mladih i1 pogreSne dijagnoze KOPB u

starijih (21).
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Slika 1: Odnos omjera FEV1/FVC prema dobi bolesnika, prema Mannino DM, Sonia Buist A,
Vollmer WM (2007) Chronic obstructive pulmonary disease in the older adult: what defines

abnormal lung function? Thorax 62:237-241.

preuzeto sa: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articlessPMC2117148/figure/figl/ od
22.04.2015.
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Sukladno navedenom raspravlja se o definiranju nizih normalnih vrijednosti FEV1/FVC kako
bi se izbjegli propusti u dijagnozi, ali za sada nema relevantnih studija koje bi u tome
pomogle. Smatra se da je rizik pogreske u dijagnozi KOPB-a koriste¢i grani¢nu vrijednost
FEV1/FVC < 0.70 ogranic¢en budu¢i da je spirometrijski nalaz samo jedan od kriterija, dok su
drugi klinicka slika i izlozenost rizicnim ¢imbenicima (1). Spirometrija sluzi ne samo kao
zlatni standard u dijagnostici KOPB-a nego i za procjenu plu¢ne funkcije prilikom pracenja

bolesti i pomo¢ u kvalitetnom reguliranju terapije (22).

Za teze oblike bolesti preporucuje se uciniti radiolosku sliku pluc¢a i odredivanje plinova u
arterijskoj krvi. U bolesnika mladih od 45 godina koji imaju pozitivnu obiteljsku anamnezu
trebalo bi odrediti razinu alfa-1-antitripsina u krvi. Lije¢nici obiteljske medicine trebali bi biti
proaktivni u trazenju simptoma pri ¢emu im od koristi mogu biti kratki upitnici koje
ispunjavaju pacijenti izlozeni riziénim ¢imbenicima (23). Unato¢ postojanju smjernica i
dijagnostickih postupaka pogresna dijagnoza i izostanak lije¢enja KOPB-a ostaju velik

problem u obiteljskoj medicini (24) koji optereéuje cijeli zdravstveni sustav.

5. PLAN ZBRINJAVANJA

Kako bi lijecenje oboljelog od KOPB-a bilo $to ucinkovitije, lije¢nik obiteljske medicine
trebao bi unaprijed planirati njegovo lijeCenje s ciljem smanjenja teZzine simptoma, usporenja
progresije bolesti te izbjegavanja komplikacija. Plan zbrinjavanja trebalo bi izraditi na temelju
nekoliko parametara koji pomaZzu u objektivizaciji bolesnikovih tegoba. TeZina bolesti se
procjenjuje na temelju GOLD Kklasifikacije iz 2015. godine koja ukljucuje teZinu simptoma,
stupanj bronhoopstrukcije odreden spirometrijski, broj egzacerbacija u godinu dana te

postojanje supostojecih bolesti (1).

Tezinu pacijentovih simptoma najlakSe je objektivizirati koriste¢i jedan od nekoliko
preporucenih upitnika kao $to su CCQ upitnik (Clinical COPD Questionnaire) ili CAT upitnik
(COPD Assessment Test) te mMMRC skala zaduhe (modificirana Medical Research Council
Dyspnea scale) koja omogucuje samo procjenu tezine zaduhe. Odluka o odabiru upitnika
ostaje na lije¢niku. Cesto koristen CAT upitnik sadrZi nekoliko jednostavnih pitanja koja se
odnose na ucestalost kaslja, postojanje sekreta tj. iskasSljavanje, nedostatak zraka, toleranciju
fizickog opterecenja, ograni¢enje u obavljanju kucéanskih aktivnosti, kvalitetu sna i1 osjecaj
koli¢ine energije. Prema dobivenim rezultatima bolesnika se svrstava u jednu od dvije

skupine, sa manje ili viSe izraZenim simptomima. Stupanj bronhoopstukcije se odreduje



prema nalazu postbronhodilatacijskog spirometrijskog nalaza. Prema GOLD smjernicama iz

2015. godine postoje 4 stupnja bronhoopstrukcije (Tablica 1).

Tablica 1: Procjena stupnja bronhoopstrukcije prema GOLD 2015.

POSTBRONHODILATACIJSKI

STUPANJ: FEV..
FEV,/FVC <0.70
GOLD 1: blaga FEV; > 80% od oc¢ekivanoga
GOLD 2: umjerena 50% < FEV1< 80% od oc¢ekivanoga
GOLD 3: teska 30% < FEV1<50% od o¢ekivanoga
GOLD 4: vrlo teska FEV1<30% od ocekivanoga

Rizik pojave novih egzacerbacija procjenjuje se na temelju pojave egzacerbacija i
hospitalizacija zbog egzacerbacija u dosadaSnjem tijeku bolesti. Prema tome pacijenti sa
niskim rizikom su oni sa najviSe jednom egzacerbacijom godiSnje, ali bez hospitalizacije.
Visoki rizik predstavljaju dvije ili viSe egzacerbacija godiSnje ili hospitalizacija zbog

egzacerbacije.

Nakon procjene teZzine KOPB-a prema navedenim parametrima bolesnika se svrstava u jednu
od 4 skupina prema GOLD 2015 radi donoSenja odluke o daljnjem nacinu lije¢enja (Tablica
2). Kvaliteta Zivota odredena je biopsihosocijalnim ¢imbenicima i osobnim osje¢ajem zdravlja
te je istu ponekad tesko objektivizirati. U tome od velike pomoé¢i mogu biti razni upitnici za
pacijente poput SF 12 ili SF 36 upitnika te cesto koristeni SGRQ upitnik (Saint George's

Respiratory Questionnaire).



Tablica 2: Podjela bolesnika oboljelih od KOPB-a prema tezini bolesti, GOLD 2015.

) o Prema nalazu | Broj egzacerbacija | CAT | mMMRC
Bolesnik Karakteristika ) N o o -
spirometrije u godini dana upitnik | upitnik
niskorizi¢an
A GOLD1-2 <1 <10 0-1
S manje simptoma
niskorizican
B GOLD1-2 <l >10 >2
s viSe simptoma
visokorizi¢an
C GOLD 3-4 >2 <10 0-1
S manje simptoma
visokorizi¢an
D GOLD 3-4 >2 >10 >2
s viSe simptoma

6. LIJECENJE STABILNE KOPB

U lijjeCenju stabilne faze KOPB-a postoje dva oblika lijeCenja, farmakolosko 1
nefarmakolosko, koja se medusobno nadopunjuju. Novije studije upucuju na povezanost
KOPB-a i blagog kognitivnog poremecaja bez gubitka paméenja (25).Obiteljski lije¢nik bi
svakako trebao imati na umu navedeno prilikom odluke o definitivnom zbrinjavanju KOPB-a
1 drugih supostojecih bolesti jer bi takvo stanje moglo utjecati na suradljivost bolesnika. U
tome od velike pomo¢i moze biti edukacija bolesnika koja se danas smatra klju¢nim dijelom

terapije KOPB-a.

Cilj edukacije je informirati bolesnika o pojedinostima bolesti te potaknuti suradnju izmedu
lije¢nika 1 bolesnika kako bi se poboljsalo zdravlje, osiguralo pravilno uzimanje lijekova te
poboljsala kvaliteta zivota oboljelog. U procesu edukacije primarno sudjeluje tim lijec¢nika
obiteljske medicine 1 patronazna sestra, a tek sekundarno drugi zdravstveni djelatnici. Metode
edukacije bi trebale biti individualno prilagodene tako da ih svi bolesnici, neovisno o
obrazovanju, mogu razumjeti. Tek teze bolesnike (4. stupanj prema GOLD smjernicama) i
one kod kojih lije¢nik obiteljske medicine bolest ne uspijeva drzati pod kontrolom trebalo bi

uputiti specijalistu pulmologu.




6.1. FARMAKOLOSKO LIJECENJE

KOPB spada u skupinu neizljecivih kroni¢nih bolesti zbog ¢ega je vladalo misljenje kako je
lijeCenje uzaludno. Napretkom medicine to se misljenje promijenilo i danas postoji vise
skupina lijekova kojima se KOPB uspjesno lijeci. Treba biti svjestan da niti jedan od danas
dostupnih lijekova ne omogucuje trajno izljeCenje KOPB, ve¢ samo pomaze u dugoro¢noj
kontroli bolesti (26, 27). Farmakoloska terapija pritom uspje$no smanjuje tezinu simptoma,
tezinu 1 broj egzacerbacija i povecava kvalitetu zivota uz bolju toleranciju fizickog

opterecenja.

Najvazniji 1 najceS¢e koriSteni lijekovi su bronhodilatatori. Za teze oblike bolesti, kao
dopunska terapija uz bronhodilatatore, koriste se kortikosteroidi kao inhalacijski ili sistemski
pripravei. Odabir terapije za svakoga pojedinog bolesnika je specifican i temelji se na tezini
simptoma, stupnju bronhoopstrukcije, ucestalosti egzacerbacija, postojanju respiratorne
insuficijencije, komorbiditetu i opéem zdravstvenom stanju oboljeloga. Izbor lijeka ovisi i o

raspolozivosti lijeka te odgovoru bolesnika na primijenjeni lijek.

Prema GOLDsmjernicama iz 2015. godine bolesnici se dijele u 4 skupine ovisno o tezini
bolesti (Tablica 2). Za svaku skupinu postoje preporuke koje bi lijekove trebalo koristiti
(Tablica 3), a odluka o definitivnom izboru lijeka ostaje na lije¢niku obiteljske medicine

budu¢i da on najbolje poznaje bolesnika i njegovu bolest.



Tablica 3: Preporucena terapija KOPB-a ovisno o tezini bolesti prema GOLD 2015.

) Terapija prvog y ) .
Bolesnik _ Terapija drugog izbora Ostale mogucénosti
izbora
SAMA pp. LAMA ili LABA
A teofilin
ili SABA pp. ili SAMA i SABA
LAMA SAMA i/ili SABA
B LAMA i LABA
ili LABA teofilin
LAMA i LABA SABA i/ili SAMA
ICS + LABA
C ili LAMA i PDE4-inh.
ili LAMA
ili LABA i PDE4-inh. teofilin
karbocistein
ICS + LABA i LAMA
ICS + LABA ililCS+LABA i PDE4-inh.
D SABA i/ili SAMA
i/ili LAMA ili LAMA i LABA
ili LAMA i PDE4-inh.
teofilin

SAMA - antikolinergik kratkoga djelovanja: ipratropij, SABA — beta-agonist kratkoga
djelovanja: salbutamol, LAMA — antikolinergik dugoga djelovanja: tiotropij, LABA — beta,-
agonist dugoga djelovanja: salmeterol, ICS - inhalacijski kortikosteroid: flutikazon,
budezonid, ciklezonid, PDE4-inh. — fosfodiesteraza 4 inhibitor: roflumilast, pp. — prema

potrebi

6.1.1. — Bronhodilatatori

Bronhodilatatori su najvazniji lijekovi i zlatni standard u terapiji KOPB-a koji pomazu u
dugotrajnoj kontroli simptoma. Bronhodilatatori smanjuju zaduhu i u€estalost egzacerbacija te
poboljsavaju pluénu funkciju i1 kvalitetu zivota. Ovisno o skupini djeluju preko razlicitih
receptora, ali zajednicka karakteristika im je da Sire diSne putove, smanjuju napetost u malim 1
velikim di$nim putovima i na taj nacin omogucuju bolji protok zraka i olakSavaju simptome.
Danas dostupni pripravei ukljuuju betay-agoniste kratkoga i dugoga djelovanja,

antikolinergike kratkoga i dugoga djelovanja i metilksantine.




Kod svih inhalacijskih bronhodilatatora odnos doze i1 ucinka je upravo proporcionalan, a
kombinacijom bronhodilatatora moze se poboljsati u¢inkovitost uz manje nuspojava. Prema
potrebi propisuju se samo u niskorizi¢nih sa manje simptoma (GOLD A skupina), a u svih

ostalih se preporucuje kontinuirana terapija.

Inhalacijski beta,-agonist kratkoga djelovanja je salbutamol koji nakon primjene pocinje
djelovati brzo (unutar 5 minuta), a djelovanje mu traje 4-6 sati. Zbog svoje neselektivnosti
prema [B-receptorima u ve¢im dozama izaziva tahikardiju pa se ne preporucuje u pacijenata
koji u anamnezi imaju podatak o tahiaritmijama. Salmeterol je beta,-agonist dugog djelovanja
koji dovodi do bronhodilatacije u trajanju 10-12 sati. Manje je potentan prema [3;-receptorima
zbog ¢ega izostaju nezeljene kardiovaskularne nuspojave $to ga ¢ini prikladnijim za koriStenje
(28). Pokazalo se da kombinacija dugodjelujucih betay-agonista i kortikosteroida u starijih
pacijenata smanjuje broj hospitalizacija i smrtnosti viSe nego samostalna primjena
bronhodilatatora (29).

Inhalacijski antikolinergik kratkoga djelovanja je ipratropij koji nakon primjene pocinje
djelovati za 5-10 minuta, a djeluje 6-8 sati. Pri inhalacijskoj primjeni slabo se apsorbira u
op¢u cirkulaciju zbog ¢ega se dobro podnosi i izaziva rjede kardiovaskularne nuspojave nego
B-agonisti Sto ga ¢ini prikladnim za primjenu u osoba opterecenih bolestima srca 1 krvnih Zila.
Preporucuje se oprez pri propisivanju bolesnicima sa glaukomom uskoga kuta i opstruktivnim
uropatijama. Tiotropij je antikolinergik dugog djelovanja koji uzrokuje bronhodilataciju u
trajanju do 24 sata. Novije studije opravdavaju zabrinutosti regulatornih agencija i upucuju na
oprez pri propisivanju tiotropija jer je zamije¢en povecan mortalitet u oboljelih od KOPB-a

lije¢enih tim pripravkom ¢ak i do 52% (30).

U skupinu metilksantina spada teofilin koji uz bronhodilataciju povecava sréanu frekvenciju i

udarni volumen zbog ¢ega dozu valja prilagoditi prema popratnim pojavama.

Prema tome, lijecnik obiteljske medicine ima na raspolaganju sirok spektar bronhodilatatora,
svaki sa svojim prednostima i manama. Koji od navedenih ¢e odabrati, ovisi o ucinkovitom
ublazavanju simptoma i popratnim pojavama u ¢emu mu pomaze poznavanje bolesnika i

njegova okruzenja.



6.1.2. — Kortikosteroidi

Inhalacijski kortikosteroidi primjenjuju se samo u dugorocnom lije¢enju bolesnika sa teskim
oblikom KOPB-a i Cestim egzacerbacijama koji ne odgovaraju dobro na monoterapiju
bronhodilatatorima dugoga djelovanja (GOLD C i D). Pri tome se inhalacijski kortikosteroidi
koriste u kombinaciji sa dugodjeluju¢im bronhodilatatorima, naj¢e$¢e beta-agonistima, a

monoterapija kortikosteroidima se ne preporuca (1).

Pri propisivanju terapije kortikosteroidima treba biti oprezan i strogo se drzati smjernica jer
postoji povecan rizik oboljenja od pneumonije, pogotovo nakon lijecenja flutikazonom (31).
Medutim, unato¢ povecanju rizika za nastanak pneumonije, nije utvrdena povecana smrtnost
povezana sa pneumonijom i ukupna smrtnost u pacijenata dugotrajno izlozenih inhalacijskim
kortikosteroidima (32). Nadalje, drugi autori nalaze povecan rizik od nastanka fraktura nakon

dugotrajne inhalacijske izlozenosti flutikazonu i budezonidu (33).

Nepravilno koristenje inhalacijskih kortikosteroida moze dovesti do pojave oralne kandidoze i
disfonije §to moze biti uzrok prestanku uzimanja propisane terapije. Bolesnika treba umiriti i
objasniti da se oralna kandidoza lako moze sprije€iti ispiranjem usta nakon udisanja lijeka i/ili
promjenom tehnike udisanja zbog ¢ega takvo stanje nije razlog za prestanak uzimanja lijeka.
Disfonija je prolaznog karaktera i najceSce prolazi nakon smanjenja doze inhalacijskog

kortikosteroida (34).

6.1.3. — Fosfodiesteraza-4 inhibitori

Roflumilast je zasada dostupan samo za bolni¢ko lijecenje kao dodatak bronhodilatatorima za
teSki oblik KOPB-a u odraslih sa egzacerbacijama. lako nema direktan bronhodilatacijski
ucinak, djeluje protuupalno i povoljno na FEV; i ostale pluéne funkcije u pacijenata koji se

lije¢e bronhodilatatorima salmeterolom ili tiotropijem (35).

Poboljsava pluénu funkciju kada se kombinira sa dugodjeluju¢im bronhodilatatorima (36) te

se preporucuje primjena u kombinaciji sa barem jednim dugodjelujué¢im bronhodilatatorom.

6.1.4. — Cijepljenje

Redovito godiSnje cijepljenje protiv gripe/influenze preporucuje se svim oboljelima od
KOPB-a i ono u je u Hrvatskoj besplatno za sve kroni¢ne bolesnike. Bolesnicima starijima od

65 godina i mladima sa tezim komorbiditetom poput kardiovaskularnih bolesti preporucuje se
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i cijepljenje protiv pneumokoka (Streptococcus pneumoniae) koje je u Hrvatskoj besplatno
samo za splenektomirane. Takoder, studije upucuju da cijepljenje protiv pneumokoka
smanjuje incidenciju domicilne pneumonije u mladih od 65 sa FEV1< 40% od oc¢ekivanoga
(37) pa se cijepljenje preporucuje i njima. Mlade od 65 godina cijepi se jednokratno, dok se

starije docjepljuje nakon 5 godina.

Ovdje je bitna uloga lije¢nika obiteljske medicine koji bi trebao educirati pacijenta o vaznosti
cijepljenja protiv pneumokoka bez obzira na to S$to ono nije pokriveno osnovnim

zdravstvenim osiguranjem nego ga bolesnik mora platiti sam.

6.1.5. — Oksigenoterapija

Dugoroc¢na primjena kisika (>15 sati/dan) povecava prezivljenje u pacijenata oboljelih od
KOPB-a sa ozbiljnom hipoksemijom u mirovanju (pO; < 55 mmHg ili pO, < 59 mm Hg uz
znakove naprezanja desne klijetke ili policitemiju). Medutim, u simptomatskih pacijenata
oboljelih od KOPB-a i umjerenom hipoksemijom (pO, 56-65 mmHg) uloga oksigenoterapije
ostaje nejasna (38). Sukladno navedenom 24-satna oksigenoterapija preporucuje se u
bolesnika sa teSkim oblikom KOPB-a, kojima je pO, < 55 mmHg (7,3 kPa) u stabilnoj fazi

bolesti.

Budu¢i da su takvi bolesnici preteziti dio dana kod kucée danas postoje kuéni koncentratori
kisika iz ambijentalnog zraka koji se mogu propisati na teret Hrvatskog zavoda za
zdravstveno osiguranje. Na takvom i slicnim sustavima kisik se primjenjuje preko nosne
kanile s protokom < 3 1/min u mirovanju uz ciljnu vrijednost saturacije kisikom >90% i pO, >
8 kPa (3).

6.1.6. — Mukaolitici

Unato¢ tome S§to mukolitici razrjeduju bronhalnu sluz ne preporucuju se u stabilnoj fazi

KOPB-a jer se isti u¢inak postize dobrom hidratacijom (1).

6.1.7. — Antitustici, narkotici i sedativi

Primjena antitustika u stabilnoj fazi KOPB-a je kontraindicirana, jer sputava refleks kaslja
koji odstranjuje nakupljeni sekret u disnim putovima sto ima protektivnu ulogu. Narkotici su
isto kontraindicirani zbog djelovanja na centar za disanje, a sedative bi trebalo izbjegavati (1).
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6.2. NEFARMAKOLOSKO LIJECENJE

6.2.1. — Prestanak puSenja

Prestanak puSenja je terapijska intervencija sa najve¢im utjecajem na prirodan tijek KOPB-a.
Sukladno tome Svjetska zdravstvena organizacija preporucuje lijeCnicima obiteljske medicine
da svakog pacijenta koji im dode u ordinaciju pitaju da li je pusac, bi li htio prestati pusiti i
zeli li pomo¢ pri odvikavanju. Ako se prestanku pusSenja pristupi na odgovarajuci nacin uz
primjenu dostupnih terapijskih moguénosti dugoro¢ni prestanak pusenja moguce je posti¢i u
25% slucajeva. Prestanku puSenja trebalo bi pristupiti ozbiljno jer se smatra najvaznijom

intervencijom za sve oboljele od KOPB-a neovisno o tezini bolesti (1).

Buduc¢i da je nikotinska ovisnost kroni¢na bolest relapsi su Cesti i lije¢nik obiteljske medicine
to ne treba doZzivljavati kao neuspjeh terapije ili odustajanje pacijenta ve¢ kao prirodan tijek
odvikavanja od ovisnosti. Savjetovanje bolesnika o prestanku puSenja znacajno doprinosi
odluci o prestanku pusenja te ve¢ i kratko (trominutno) savjetovanje u ordinaciji lije¢nika

obiteljske medicine navodi 5-10% pacijenata na prestanak pusenja (39).

Od farmakoloskih pripravaka koji se mogu ponuditi pacijentu danas je u upotrebi nikotinska
nadomjesna terapija u raznim oblicima (zvakac¢e gume, nazalni sprejevi, sublingvalne tablete,
transdermalni flasteri) koja povecava dugoro¢ni uspjeh neovisno o pusackom stazu i broju

dnevno popusenih cigareta (40).

Prestanku puSenja trebalo bi pristupiti sa puno Sireg javnozdravstvenog aspekta pa tako
djelotvorni programi protiv puSenja na razini drzave dokazano smanjuju potro$nju duhana
kratkoro¢no, ali jo$ vaznije dugorotno smanjuju broj oboljelih od bolesti povezanih sa
pusenjem i troSkove cjelokupnog zdravstvenog sustava te povecavaju kvalitetu zivota (41).
Isto tako utvrdeno je da zakoni protiv puSenja smanjuju broj bolnic¢kih prijema zbog

respiratornih bolesti (42).

12



6.2.2. — Rehabilitacija pluca

Rehabilitacija pluca je skup mjera i postupaka za oboljele od KOPB-a koji unato¢
standardnom lijeCenju imaju simptome i ogranicenje dnevnih aktivnosti. Program se
individualno prilagodava svakom bolesniku i ukljuuje edukaciju o bolesti, promjenu

ponasanja i pobolj$anje tjelesne kondicije (43).

Cilj plu¢ne rehabilitacije je smanjenje simptoma, poboljSanje funkcionalnog statusa bolesnika
I kontrola napredovanja bolesti $to dovodi do smanjenja broja egzacerbacija, manje
hospitalizacija i smanjenja troSkova zdravstva. Metode pluéne rehabilitacije su uc¢enje tehnika
disanja, vjezbanje diSnih misic¢a, vjeZbanje donjih i gornjih ekstremiteta, edukacija o bolesti,

psihosocijalna potpora, prestanak pusenja i pravilna primjena propisane terapije (44).

Indikacija za pluénu rehabilitaciju je dugotrajno trajanje simptoma, nesposobnost za
obavljanje svakodnevnih aktivnosti i invalidnost. Uloga plu¢ne rehabilitacije u smanjenju
mortaliteta nije dokazana, ali je uoCena visa stopa prezivljenja u bolesnika kod kojih se nakon

provedene pluéne rehabilitacije povecao funkcionalni kapacitet i smanjio stupanj zaduhe (45).

Vjezbe disanja ukljucuju aktivno izdisanje kroz usnu prepreku, dijafragmalno disanje i
posebne poloZaje koji olakSavaju disanje. NamjeStanjem usana u poloZzaj artikulacije slova S
ili F u izdisaju povecava se otpor prolasku zraka i sprjecava prerani kolaps malih diSnih
putova. U usporedbi sa normalnim disanjem ovakav nacin disanja smanjuje respiratornu
frekvenciju, zaduhu, parcijalni tlak ugljikovog dioksida te poboljSava rezidualni volumen i

saturaciju kisikom (46).

Kod dijafragmalnog disanja pacijent sjede¢i ili leze¢i prilikom udisaja izbocuje prednju
trbusnu stjenku 1 tako pomice dijafragmu prema dolje povecavajuc¢i pluéni volumen. Pri
izdisaju steze trbusne miSice potiskujuéi tako dijafragmu prema gore ¢ime nadopunjuje

izdisaj. Medutim, znacajna korist takvog disanja u oboljelih nije dokazana (47).

Polozaji koji olaksavaju disanje su oni u kojima je pacijent nagnut prema naprijed, tzv.
kocijaski i jahacki sjed. Kod koc¢ijaSkog sjeda pacijent sjedi na prednjoj polovini stolice,
nagnut prema naprijed, laktovima oslonjen na koljena 1 ravnih leda. Kod jahackog sjeda
pacijent sjedne na stolicu na na¢in da mu je naslon sprijeda, laktovima oslonjen na naslon

imajudi pritom ravna leda.

PoboljSanjem funkcije respiratorne i skeletne muskulature dolazi do znacajnog poboljSanja
osnovne bolesti i stoga se smatra da je kondicijski trening temelj pluéne rehabilitacije.

Takoder, povecava motivaciju za lijeCenje 1 rehabilitaciju, smanjuje poremecaje raspolozenja
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kao npr. depresiju u kroni¢nih bolesnika, umanjuje respiratorne simptome te poboljSava
kardiovaskularnu funkciju (48). Prije pocetka kondicijskog treninga potrebno je odrediti
limitirajuce 1 rizine ¢imbenike te provesti kardiopulmonalno testiranje kako bi se odredio
intenzitet treninga za svakog pacijenta individualno. DuZina 1 intenzitet treninga od velike su

vaznosti pri ¢emu duze trajanje programa i veéi intenzitet treninga daju bolje rezultate (49).

Temelj kondicijskog treninga su vjezbe donjih ekstremiteta jer je hodanje potrebno za
obavljanje svakodnevnih aktivnosti. Zbog toga mnogi programi koriste hodanje kao osnovni
oblik treninga. Pri tome se vjezbe mogu izvoditi na tvrdoj podlozi ili pokretnoj traci, a u
nekim slucajevima pacijenti preferiraju koriStenje sobnog bicikla. Izbor bi trebalo ostaviti
pacijentu jer se tako poveéava suradljivost i zadovoljstvo oboljelog te povecava zelja za
dugoro¢nim sudjelovanjem u programu. Jaanje muskulature gornjih ekstremiteta isto je
korisno (50), a moze se provoditi dizanjem utega, rastezanjem elasti¢nih traka ili ru¢nim

bicikl-ergometrom.

Pojava depresije i anksioznosti u oboljelih nije rijetkost, pogotovo u onih sa jakom zaduhom.
Osobe pokusavaju suprimirati emocije koje dovode do uzbudenja i posljedi¢nog nedostatka
zraka Sto moze uzrokovati poremecéenu socijalnu interakciju i dodatno smanjiti kvalitetu
zivota oboljelome. Kroz savjetovanje, grupnu terapiju i ponekad farmakoterapiju lijec¢nik

obiteljske medicine moZe puno uciniti za takve pacijente.

Velik dio bolesnika sa uznapredovalom boleS¢u ima znakove pothranjenosti. Takvo stanje
pogorsava funkciju imunoloSkog sustava i nepovoljno djeluje na ionako lo§ kardiorespiratorni
sustav pa se stvara zacarani krug koji dovodi do jo§ goreg nutritivnog statusa. Vazno je
savjetovati takva bolesnika o pravilnoj prehrani, uklju€ivanju namirnica sa poviSenom
kalorijskom vrijednoS$¢u i ve¢im udjelom vitamina i minerala. Katkad je potrebno dati i
nadomjeske prehrani, koji su prema sastavu prilagodeni bolesnicima sa KOPB-om. Bolesnike
treba educirati o raspodjeli obroka, odnosno da ne unose preveliku koli¢inu hrane odjednom

Sto moze otezavati disanje.

Neki pacijenti ¢e se udebljati zbog smanjene aktivnosti §to dovodi do povecanih di$nih napora
pa se njima treba savjetovati gubitak kilograma. Ne treba zanemariti edukaciju pacijenata
izloZenih rizicnim ¢imbenicima i onih sa blazim stupnjem bolesti o pravilnoj prehrani jer

kvalitetna i zdrava prehrana dokazano pomaze u prevenciji nastanka i progresiji KOPB-a (51).
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7. LIJECENJE EGZACERBACIJA

Egzacerbacija KOPB-a predstavlja akutno pogorSanje prethodno stabilne bolesti, a
karakterizirana je pogor$anjem postojecih kroni¢nih simptoma. Jacanje zaduhe, povecano i
gnojno iskasljavanje, katkad uz vruéicu, upucuju na egzacerbaciju bolesti. Obi¢no je
potaknuta infekcijom, najcesc¢e virusnom infekcijom gornjeg respiratornog trakta. Unato¢
tome, uzrok egzacerbacije se Cesto ne moze utvrditi. Egzacerbacije KOPB-a uzrok su

svakome osmome hitnome prijemu u bolnicu (3).

Pogorsanje postoje¢ih kroni¢nih simptoma (jacanje zaduhe uz obilan gnojan iskasljaj), koje
odudara od svakodnevne varijacije upucuje na dijagnozu. Prema novim smjernicama
usporedba spirometrijskog nalaza prilikom egzacerbacije sa nalazima u stabilnoj fazi bolesti
za procjenu tezine stanja se ne preporucuje jer je spirometriju tijekom egzacerbacije tesko
izvesti i nije dovoljno pouzdana (1). Ovisno o tezini klinicke slike i komorbiditetu mijenja se
propisana terapija te se uz pravilnu procjenu 1 postivanje smjernica vise od 80% egzacerbacija

rjesava na primarnoj razini (52).

Cilj lijecenja egzacerbacija je poboljsanje kvalitete Zivota bolesnika i prevencija razvoja novih
egzacerbacija u buduénosti (53). Za procjenu teZine egzacerbacije uz anamnezu i klinicki
pregled moze se koristiti pulsna oksimetrija, radioloska snimka plu¢a (za iskljucenje druge
patologije), elektrokardiogram, kompletna krvna slika i drugi laboratorijski nalazi poput
elektrolita ili glukoze u krvi koji mogu biti poremecéeni zbog same egzacerbacije ili drugih

pridruZenih bolesti.

U lijeCenju egzacerbacija najces¢e se koriste tri vrste lijekova: bronhodilatatori,
kortikosteroidi 1 antibiotici. Od bronhodilatatora preporucuju se kratko djelujuc¢i inhalacijski
betas-agonisti sa ili bez dodatka kratko djeluju¢ih antikolinergika (1). Za dugo djelujuce
bronhodilatatore (beta,-agoniste ili antikolinergike) sa ili bez inhalacijskih kortikosteroida za

sada nema dovoljno klinic¢kih studija koje istrazuju djelovanje tijekom egzacerbacija.

Od kortikosteroida preferiraju se oralni pripravci (54), iako se kao zamjena mogu Koristiti i
inhalacijski oblici pripravaka (55). Studije upucuju da primjena oralnih kortikosteroida u
egzacerbacijama KOPB-a skracuje vrijeme oporavka, poboljsava pluénu funkciju (FEV;) i
arterijsku hipoksemiju (pO2), smanjuje rizik ranog relapsa i terapijskog neuspjeha (56).
Preporucuje se primjena 40mg prednizolonadnevno u trajanju od 5 dana (57), iako jo$ vlada

nesuglasje glede duljine primjene lijeka.
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Primjena antibiotika opravdana je ve¢ pri pojavi gnojnog iskasljaja (58), iako smjernice
globalne inicijative za kroni¢nu opstruktivnu pluénu bolest iz 2015. godine preporucuju
oralnu primjenu antibiotika u osoba koje imaju 2 od 3 glavna simptoma: povecanu zaduhu,

povecéan volumen iskasljaja i gnojan iskasljaj (1).

Izbor antibiotika treba biti temeljen na poznavanju lokalne bakterijske rezistencije. Obi¢no se
pocinje empirijskom terapijom koja se kasnije moze promijeniti, ako je potrebno, prema
nalazima antibiograma. Istrazivanja upucuju da primjena antibiotika smanjuje rizik
kratkoro¢nog mortaliteta U 77%, terapijski neuspjeh u 53% te pojavu gnojnog iskasljaja u
44% slucajeva,stoga je opravdana u umjerenih do teSkih oblika egzacerbacija sa pojatanim

kasljem i gnojnim iskasljajem (59, 60).

Ako se primjenjuje kisik na masku protok treba regulirati tako da ciljna vrijednost saturacije
bude 88-92% (61). Ovisno o klinickom statusu pacijenta treba misliti na dodatnu terapiju,
pravilnu regulaciju tjelesnih tekuéina uz poseban oprez pri primjeni diuretika 1
antikoagulantnih lijekova pri lijeenju komorbiditeta. Treba naglasiti kako su lezec¢i pacijenti
pod vec¢im rizikom duboke venske tromboze i posljedi¢ne pluéne embolije (62) pa napori
obiteljskog lijecnika trebaju biti usmjereni prema poticanju $to ranijeg kretanja i mobilizacije

bolesnika.

Starije pacijenta s teskim stupnjem KOPB-a bez odgovaraju¢e pomoci obitelji, zna¢ajnim
pogorSanjem postojec¢ih ili pojavom novonastalih simptoma, tesSkim supostoje¢im bolestima,
Cestim egzacerbacijama ili neuspjehom inicijalne terapije trebalo bi uputiti na bolni¢ko
lije¢enje. Rizik za smrtni ishodpri egzacerbaciji bolesti povezan je s razvitkom respiratorne

acidoze, prisutno$c¢u znac¢ajnog komorbiditeta i potrebe za ventilatornom potporom (63).

Pojava egzacerbacija Cesto se moZe prevenirati dobrim i savjesnim radom lije¢nika obiteljske
medicine koji treba prije svega poticati pacijente na prestanak puSenja, provoditi cijepljenje
protiv influenze i pneumokoka, educirati bolesnike o redovitoj terapiji i tehnikama primjene

lijekova te primjenom odgovarajuce terapije za kontrolu stabilne faze KOPB (64, 65).
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