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PULMONOLOGIA

A KRONIKUS OBSTRUKTIV LEGUTI BETEGSEG
(CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE — COPD)
DIAGNOSZTIKAJA ES KEZELESE

* Tiid6gyogyaszati Szakmai Kollégium

1. BEVEZETES

1.1. A SZAKMAI IRANYELV ELKESZITESENEK
INDOKA, ELOZMENYEK

A kroénikus obstruktiv tiidSbetegség (a
tovébbiakban COPD) a krénikus betegségek
korében kiemelkedd jelent&ségti: el6fordulasa
tomeges, az altala okozott mortalitds magas, az
évtizedeken at foly6 kezelés draga.

Az 1994-ben kozolt Lung Health Study (6000
beteg 5 éven at tarté megfigyelése)
fordulépont a COPD szemléletében, amelynek
kovetkezményeként a World Health
Organisation (WHO) és a National Heart,
Lung and Blood Institute (NHLBI-USA)
szakért6i 2001 aprilisdban kozzétették a COPD
diagnosztikéjaval és kezelésével kapcsolatos
irdnyelveiket (Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Diasease — GOLD) (1).

A Tiid6gyodgyaszati Szakmai Kollégium
hasonl6 irdnyelvei mar 2000-ben megjelentek,
és szamos lényeges ponton eltértek az el6bbi,
nemzetkdzi ajanlastol (2). A GOLD 1j, 2003-
ban kozzétett szovege azonban mar példaként
szolgalt a ,nemzeti” COPD diagnosztikus és
terapids protokollok szerkesztésénél (3). A
legutébb, 2004-ben kozolt magyar
diagnosztikus és terapias ajanlas a 2003.
november 21-22-én, Budapesten megrendezett
COPD-konszenzuskonferencia megéllapitasain
alapult, és a GOLD (2003) szévegének
figyelembevételével jelent meg (4).

A jelen iranyelv is a GOLD (GOLD 2006)
ajanlasai, valamint a hazai diagnosztikus és
kezelési hagyomanyok alapjan megtjitott
szoveg (5).

Az alabb kévetkezd diagnosztikus és terapis
ajanlasok kiilénb6z6 erejti bizonyitékokon
alapulnak, amelyeket — az allitas, ill. javaslat
végén, zardjelben — A, B, C, D bettikkel
jeloliink.

A bizonyitékok forrasai a kovetkezdk:

A — Magas esetszamu randomizalt és
ellendrzott vizsgalatok.

B - Az el6bbinél kisebb betegszdmon alapulé
randomizalt és ellendrzott vizsgalatok (az
adatok post hoc, alcsoportelemzésen vagy
metaanalizisen alapuld) eredményei.

C - Nem randomizélt, nem ellen8rzott
Kklinikai vizsgalatokon/megfigyeléseken
alapul6 eredmények.

D — Szakértd testiilet egyeztetett véleménye.

1.2. A SZAKMAI IRANYELV CELJA,
ERVENYESSEGI TERULETE

A jelen iranyelv a tiid6gyogydszati szakellatas,
alapellatas és siirgGsségi betegellatas szamara
szerkesztett részletes diagnosztikus és kezelési
utmutatés.
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2. A KRONIKUS OBSTRUKTIV
TUDOBETEGSEG (CHRONIC
OBSTRUCTIVE PULMONARY
DISEASE — COPD) DEFINICIOJA,
EPIDEMIOLOGIAJA ES KORTANA

2.1. A KRONIKUS OBSTRUKTIV
TUDOBETEGSEG (COPD) DEFINICIOJA

A COPD megel6zhet§ és kezelhetS betegség tobb
extrapulmonalis kovetkezménnyel, amelyek a
tiidSbetegség stilyossagat befolyasoljak.

A COPD-t lassan és fokozatosan stilyosbod6
funkciézavar (emelked§ bronchialis dramlasi
ellenallés) jellemzi, amely tdlnyomdan
irreverzibilis, de horgtagitok vagy mas kezelés
hatdsara mérséklddhet az obstrukcid. A léguti
aramlasi ellenallas-fokozodas a tidg,
szovetkdrosit6 gazok és részecskék
inhalaciéjanak hatasara kialakuld, kéros
gyulladasos reakcidjanak a kovetkezménye (5).

Vilagszerte a dohdnyzés a legfontosabb
kockazati tényez§ a betegség kialakuldsaban,
de a fejl6d§ vilag szadmos orszdgaban a fa
(vagy mas, a biomassza korébe tartozé
anyagok) égetése jelentGségében feliilmiilja a
dohanyzasét.

A kronikus obstruktiv bronchitis vezet§ tiinete a
legalabb két egymast kovets évben, évente
legkevesebb harom hénapon &t fennalld
produktiv kéhogés, amely nem sziv- (pl.
balkamra-elégtelenség) vagy mas tiidSbetegség
(tid6daganat, horgstagulat stb.) kovetkezménye.

Hiperszekréci6, azaz éveken 4t fenndllé
produktiv kohogés 1égtti funkciézavar nélkiil
is el6fordulhat (egyszerti krénikus bronchitis).
A nyakmirigy-hyperplasia ugyanis fként a
centrélis horgk falaban alakul ki, mig az
obstrukci6 helye elsGsorban a periferikus, tn.
kis légutak teriilete. Az egyszerd krénikus
bronchitis nem kezelend§ ugyan, de a késébbi
bronchialis obstrukcié kialakuldsa
szempontjabol, a szakértSk egy része, magas
kockazatd csoportnak tartja.

Az emphysemét a termindlis bronchiolustél
distalisan elhelyezked§ légterek ttltagulasa és
faluk pusztulasa (bullézus
parenchymadegeneracio) jellemzi, és mindez
nem tiid6fibrosis kisérd jelensége. A léguti
obstrukcio két Osszetevdje tehat a periférias
(,kis 1éguti”) horgdsziikiilet és a légutak
tdmaszté kornyezetének pusztulasa, az
emphysemds szdvetdestrukcié. Ez utébbi
jellegzetes, tin. aszimmetrikus obstrukciét okoz:
az erGltetett kilégzési aramlasi sebesség sokkal
alacsonyabb a belégzési aramlasnal (2.1. abra).

2.1. ABRA A BRONCHIALIS OBSTRUKCIO OSSZETEVOI KRONIKUS OBSTRUKTIV

TUDOBETEGSEGBEN (COPD)

Gyulladés
(horgok és tiiddGparenchyma)
< >

Kis léguti betegség Tiid6sz6vet-destrukcio
Bronchialis gyulladas, Alveolaris falpusztulas,

szerkezeti atéptilés a tiid6 rugalmas 6sszehizé

(remodelling) a horgéfalban erejének csokkenése
| R . |

Léguti obstrukci6
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A kroénikus obstruktiv bronchitis és
emphysema korfejlédése eltérs ugyan, de
altalaban egymashoz tarsulnak, és egy adott
betegnél a bronchitises vagy emphysemaés
elem dominancidja megallapithatoé.

A COPD leggyakrabban évtizedeken &t
dohanyz6, kdzépkoru személyeket érint, igy
6k mas, a dohdnyzassal és az 6regedéssel
Osszefiiggd tarsbetegségek tiineteit is mutatjak
(6). A COPD 6nmagéban is szamos
extrapulmonalis kévetkezménnyel jar: pl.
stlycsokkenéssel, vazizom-diszfunkciéval, de
a COPD-csoportban a myocardialis infarktus,
angina, osteoporosis, csonttorések, mély léguti
fert6zések, depresszid, glaukéma, diabetes,
anémia kialakulasa is.

2.1.1. A COPD stilyossagi beosztisa a
spirometrids mérés alapjan

A spirometrids mérés meghatérozé jelentSségt
a COPD okozta 1égtti funkciézavar
stlyossdganak meghatarozdsaban. A 2.2. dbran
lathat6, hogy a légtti obstrukci6 fennallasanak
diagnézisa a FEV;/FVC<0,70 hanyadoson,
mig az obstrukci6 stlyossaga a referencia

FEV -értéktdl valo eltérésen alapul. A rogzitett
FEV,/FVC hanyados alkalmazasat tobb kritika
érte (pl. idgskorban igy hamisan kéros
funkciécsokkenést, enyhe COPD-t
diagnosztizalhatunk, mig fiatal csoportokndl
gyakoriak a ,fals-negativ” eredmények, ezért a
koros és egészséges eredmény elkiilonitését
tobb szakért6 a referenciaérték alsé
hatarvonalahoz hasonlitott FEV1-értékre
alapoznd). A ma elfogadott allaspont szerint,
nagy csoportokon végzett mérések alapjan, a
rogzitett, 0,70 alatti FEV;/FVC hanyados nagy

biztonsaggal kiiloniti el az obstruktiv beteget
az egészségestdl (7).

A spirometrids mérést horgtagité inhalacidja
(leggyakrabban 400 pg salbutamol) utan kell
értékelni, hogy a léguti funkcié variabilitasa a
legkisebb, az irreverzibilis obstrukci6
biztonsaggal megallapithaté legyen.

A korabbi irdnyelvekkel ellentétben a
kiilénb6z6 horgtagitokkal vagy
kortikoszteroidokkal végzett reverzibilitasi
probat nem javasoljak sem a COPD/asthma
bronchiale elkiilonitésére, sem a tartds
farmakoterapids hatasok becslésére.

Az a gyakran hangoztatott megallapitas, hogy
a kronikusan dohdnyzoék csupan 15-20%-anal
alakul ki progressziv tiidSfunkcié-vesztést
okoz6 COPD, félrevezet§ (8). A dohanyfiist-
expozicié kiilonbozd szintjein joval nagyobb
aranyban alakul ki kéros funkcidcsokkenés,
mint azt a Fletcher—Peto-diagram alapjan
feltételeznénk. A tiidSfunkcid-vesztés , egyéni
Gtjai” igen eltérdek, és végiil a betegek
tobbsége cardiovascularis betegségek,
horgérak, a stilyos COPD eseteiben 1égzési
elégtelenség kovetkeztében hal meg (9).

I siilyossagi csoport: enyhe COPD
(FEV,/FVC<0,70 : FEV;> a referenciaérték
80%-a) — kronikus kohogés és kopetiirités
kisérheti, de nem mindig.

1L stilyossagi csoport: kdzepesen stilyos
COPD (FEV,/FVC<0,70 : 50%<FEV<80%)
— a fizikai terhelés kozben fellépé 1égszomj
jellemz§ tiinet, mig kohogés és kopetiirités
nem mindig jelentkezik ebben a stilyossagi

MERT FEV-ERTEK ALAPJAN (GOLD, 2006)

FEV,280% 50%<FEV;<80%

tinetmentes vagy panaszos

2.2. ABRA A COPD I-IV. SULYOSSAGI BEOSZTASA A HORGTAGITO INHALACIOJA UTAN

30%<FEV<50% FEV1<30%, vagy FEV1<50%
+ krénikus 1égzési vagy

jobbszivfél-elégtelenség

Igazolhaté léguti obstrukecié (FEV(/EVC<70%)

I enyhe 1I. k6zépstlyos

IIL. sdlyos IV. nagyon sdlyos
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csoportban (altalaban az , effort dyspnoe”
vagy az els§ exacerbatio miatt keresi a
beteg az orvos segitségét).

1. siilyossdgi csoport: stilyos COPD
(FEV,/FVC<0,70 : 30%<FEV,<50%) — a
fizikai terhelhet&ség tovabbi csokkenése,
ismétl3dés exacerbatidk, romlo
életmindség.

1V. stilyossagi csoport: nagyon stulyos COPD
(FEV,/FVC<0,70 : FEV<30% vagy a
FEV1<50% ugyan, de a beteg krénikus
légzési elégtelenség, cor pulmonale
tiineteit mutatja) — a krénikus légzési
elégtelenség tehat mindsiti a COPD
stlyossagat, a 1éguti funkcidcsokkenéstsl
fliggetleniil is. A légzési elégtelenség
definiciéja: PaO2<8,0 kPa (60 Hgmm) +/-
PaCO,>6,7 kPa (50 Hgmm).

2.1.2. COPD és asthma bronchiale

Az asthma bronchiale — definici6janak
megfelelSen — reverzibilis 1égtiti obstrukciot
jelent, és az asztmds gyulladas jellege is mds,
mint a bronchialis inflammatio COPD esetén
(2.3. abra).

Olyan betegek esetében, akiknél a léguti
funkciézavar megsziintethetd, elvethets a
COPD diagnézisa. Ugyanakkor a krénikus

asztmas betegek egy részénél a léguti
funkciézavar reverzibilitisa — a COPD-hez
hasonléan — csupan részleges, ezért a
COPD/asthma elkiilonitése nehéz.

Az obstruktiv bronchitis-emphysema (COPD)
tlinetegytittes id§szakosan asztmas
jellemz8ket mutathat (vagy a COPD asthma
bronchialéhoz tarsulhat).

2.2. A COPD PREVALENCIAJA,
MORTALITASA, A BETEGSEG TARSADALMI
KOLTSEGEI

A COPD prevalencidjéra vonatkozé adatok, a
betegség diagnosztikus kritériumainak, a
léguti funkciomérés moédszereinek eltérései
miatt nagy szérast mutatnak.

Az eddig kozolt, igényes modszerekkel nyert
adatok alapjan megallapithat6, hogy a COPD a
felnétt lakossag 4-7%-at érinti a fejlett ipari
orszagokban.

A PLATINO vizsgélat azonban (Latin
American Project for the Investigation of
Obstructive Lung Disease), az ATS
iranymutatdsat kovets spirografids mérések
alapjan, Dél-Amerika 5 nagyvarosaban, a 60
évnél idGsebb lakossag korében 18,4-32,1%
kozott talalta a betegség el6fordulasat (11).
Magyarorszagon pontos epidemiolégiai
adatok nincsenek, de a becsiilt betegszam

2.3. ABRA

Asztma
szenzitizal6 anyag

asztmas léguti gyulladas
CD4 + T-lymphocytak
eozinofil sejtek

COPD
szovetkarosité anyag

léguti gyulladas (COPD)
CD8 + T-lymphocytak
makrofagok, neutrofil sejtek

!

teljesen
reverzibilis

Légnti obstrukcié

teljesen
irreverzibilis
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400-500 000 lehet (a tiid6gondozdkban 2007-
ben nyilvantartott 109 999 betegszdm 4-5-
szOrose). A hazai nyilvantartas f6ként a stlyos,
rendszeresen kérhazi kezelést igényld eseteket
tartalmazza, mig az enyhébb, a megel6z6, ill.
horgtagit6 terapia szempontjabdl igéretesebb
tobbség ismeretlen, azaz nem kezelt és
gondozott beteg (12).

A COPD a halalokok rangsoraban jelenleg
vilagszerte a 4-6. helyen all (az USA-ban a 45
évnél idGsebbek csoportjdban a 4. vezetd
halalok). 2020-ra varhatéan a COPD a 3.
leggyakoribb halalokka valik a vilagon (13).

A leggyakrabban halalt okozo betegségek
koziil a COPD mortalitdsa n6 az Egyesiilt
Allamokban, mikézben példaul a
cardiovascularis betegségek okozta halalozas
csokken (ugyanitt 1970 és 2000 kozott a ndk
COPD kovetkeztében regisztralt haldlozasa
folyamatosan nétt) (14). Eurépdban a COPD
mortalitasa tobb orszagban csokken (egy 2000-
ben kozzétett WHO-statisztika szerint a 35-74
éves férfiak COPD miatti halalozasi
statisztikajaban 78 %ooo-kel Magyarorszag az
els6, a nék csoportjaban a 8-10. helyen 4ll, a
tavalyi KSH-nyilvantartas-a szerint a COPD
mortalitisa Magyarorszagon 45%ooo0, amely az
Eurépai Kozosség mortalitdsadataival
osszehasonlithaté érték) (12, 15, 16).

A COPD kezelése draga: kb. az asthma
bronchiale terapiajanak 2,5-szerese,
ugyanakkor a jelenlegi farmakoterapids
lehetSségek hatasfoka gyenge, igy ebben a
betegcsoportban a megel§zés kiilondsen
kiemelked6 fontossagu.

A fejlett orszdgokban a COPD exacerbatiéinak
kezelése jelenti a legnagyobb koltséget. Az
Eurépai Unidban a légzdszervi betegségek
kozvetlen koltségei az egészségiigyi Osszkiadas
6%-at emésztik fel, ezen beliil a forrasok 56% a
COPD ellatasaval kapcsolatos, tilnyomédan
korhazi koltség. Ennek csokkentését szamos
orszagban tigy prébaljak elérni, hogy az
apolast, oxigénkezelést, légzésrehabilitaciot és
még a gépi légzéstamogatast is a beteg
otthondban szervezik meg (17).

2.3. A COPD KORTANA

2.3.1. Kockézati tényezSk

A COPD poligenetikus betegség, de a
genetikus prediszpozicié részleteit alig
ismerjiik. A stilyos, 6rokletes ol-antitripszin-
hidnnyal jaré betegség kivétel. Az enzimhiany
recessziven 6roklédik, korai, panlobularis
emphysemét okoz, dohanyzé/nemdohéanyzé,
f6ként észak-eurdpai eredetd betegeknél. A
tiid6funkcié-csokkenés, betegenként azonos
mértékli enzimhidny esetén is, igen eltérg
lehet, amely a kornyezeti tényezSk
jelentGségére utal (18). A COPD
kialakulasanak 6r6kl6d6 kockazatat dohanyzo
ikerparok vizsgélataval is bizonyitottak. Ujabb
asszociacios vizsgalatokkal (TGF-B1, TNF-o
stb.) a COPD kialakulasaban jelentds
génvarianst egyelSre nem sikeriilt azonositani
(19).

A dohanyfiist messze a legfontosabb kockéazati
tényezs a COPD kialakuldsaban: a tartésan
dohanyzok légti tiinetei, funkcionalis
eltérései (az évi FEV;-vesztés sebessége)
egyértelmden stilyosabbak, mint a nem
dohéanyz6 kontrollcsoporté (20). A dohdnyzéas
kezdete (életkor), a dohdnyzas intenzitasa
(cigarettacsomag/év) prognosztikus
jelentSségtiek a kialakul6 COPD
stlyossaganak szempontjabol (meghatarozzak
a mortalitast is) (21).

Foglalkozési inhalaciés karosité anyagok
jatszanak szerepet a COPD eseteinek 10-20%-
aban.

A vilagon kb. 3 milliard ember {6z/fiit fa
(vagy a biomassza mds valtozatai) és szén
égetésével. Azsidban, Afrikéban és a Kozel-
Keleten. Az elébbi, lakotéren beliili inhalacids
artalom fontos tényezd a COPD
kialakulésaban (Kelet-Azsidban a dohanyzés is
rendkiviil intenziv) (22, 23).

A fejlett ipari orszagokban a COPD
prevalencidja megkozeliten azonos a nemek
kozott (24).

2008. JUNIUS

PULMONOLOGIAI UTMUTATO



COPD

CTPDZOOB—k.qxd 2008.05.14. 21:01 Page 6 j\%

Az alacsony szocialis/gazdasagi status a
COPD kialakulasanak magas kockazatat
jelenti. Egyel6re nem tudjuk, hogy ez a
lakétéren kiviili/beliili inhalaciés szennyezés,
esetleg a léguti infekci6k gyakorisdgdban vagy
a taplalkozas min&ségében jelentkezd
kiilénbségekbdl ad6dik (25).

2.3.2. Patogenezis

A dohanyfiist és mas belégzett karosito
anyagok a légutak és tiid§szovet gyulladasos
reakcidjat okozzak. A COPD esetében a
gyulladasos vélasz fokozott, amely a
tiidSparenchyma pusztuldsat (emphysema) és
a normalis helyreallit6 (gyégyulasi) funkcié
gatlasaval, kis légti fibrosist, kovetkezményes
bronchialis sztikiiletet okoz. Mindennek
kovetkezménye progressziv légtiti obstrukci6,
dinamikus hiperinflacié (,air trapping”),
kezdetben csak fizikai terhelés alatt, késGbb
nyugalomban is fellépd dyspnoe.

A 2.4. abran a jellegzetes gyulladasos
véltozasok lathatok a 1égzdrendszer kiilonb6zs
tertiletein. A gyulladdsos medidtorok széles

kore toboroz kiilonboz8 gyulladasos sejteket a
keringésbdl, amelyek proinflammatorikus
citokinek forrasai. Az egyre fokoz6do
gyulladés kovetkezménye végiil, novekedési
faktorok kozremiikodésével, szerkezeti
atépiilés (remodelling). A gyulladésos és
szerkezeti eltérések anndl kifejezettebbek,
minél inkdbb elérehaladott a betegség. A
progrediélé gyulladast és szoveti destrukciot,
hosszabb dohanyfiist-expozicié utan (ezt >15
csomag/évre becstilik) a dohanyzas
megszakitdsa sem mérsékeli.

A COPD-t tehat a normalis gyulladasos vélasz
koros fokozddasa jellemzi. A kérosan reagald
személyeket nevezte 1977-ben C. Fletcher és R.
Peto , dohanyfiistre érzékenynek” (susceptible
to smoke) (25). A fokozott gyulladédsos reakcié
okat ma sem ismerjiik. FeltételezhetGen
genetikus prediszpozicié kiiloniti el a kronikus
dohanyzok csoportjan beliil a stilyos COPD
jeloltjeit (15-20%). Nemdohanyzoék korében is
kialakulhat COPD (a betegek =5-10%-a),
ennek okat sem ismerjiik (26).

2.4. ABRA A JELLEMZO PATOLOGIAI ELTERESEK KRONIKUS OBSTRUKTIV TUDOBETEGSEGBEN

(COPD)

Proximalis légutak (trachea, 2 mm-nél nagyobb bels6 dtmérgj horgk)
Gyulladdsos sejtek: makrofagok T, CD8+ (citotoxikus) T-lymphocytak T, kevés neutrofil és eozinofil sejt

Szerkezeti véltozasok: kehelysejtek T, megnagyobbodott mirigyek a submucoséban (fokozott nyaktermelés), az epithelium

laphamsejtes metaplasiaja

Periferikus légutak (2 mm-nél kisebb belsd 4tmérdjd horgsk)

Gyulladésos sejtek: makrofagok T, T-lymphocytak (CD8+>CD4+) T, B-lymphocytak T, limfoid folliculusok, fibroblastok T, kevés

neutrofil és eozinofil sejt

Szerkezeti valtozasok: a horgéfal megvastagodasa, peribronchialis fibrosis, intraluminaris gyulladésos exsudatum, léguti szikiilet
(obstruktiv bronchiolitis) (a kérosan fokozott gyulladdsos reakci6 és az exsudatum mennyisége a COPD stilyossagéval korreldl)

Tiid8szdvet (respiratorikus bronchiolusok és alveolusok)
Gyulladésos sejtek: makrofagok T, CD+ T-lymphocytak T

Szerkezeti valtozasok: alveolaris falpusztulas, az epithelialis és endothelialis sejtek apoptosisa
o centrilobularis emphysema: a respiratorikus bronchiolusok tdgulata és destrukci6ja (a dohdnyzdkra jellemzo emphysema-

fenotipus)

* panacinaris emphysema: az alveolaris zsakok és respiratorikus bronchiolusok destrukciéja (az al-antitripszin-hianyra jellemzo

emphysema)

A pulmonalis érrendszer
Gyulladésos sejtek: makrofagok T, T-lymphocytak T

Szerkezeti véltozasok: az intima megvastagodésa, endothelialis sejtmukodészavar, simaizomzat T — pulmonalis hipertenzi6
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A korosan fokozott gyulladasos reakciét tovabb
stlyosbitja az oxidativ stressz és a protedz-
antiproteaz egyenstly zavara COPD esetén.

Az oxidativ stressz biomarkerei (hidrogén-
peroxid, isoprostan) kérosan magas
koncentraciéban mutathat6k ki a kilégzett
levegében, az indukalt kopetben és periférias
vérben is COPD esetén (szintjiik tovabb
emelkedik a betegség akut exacerbatiéiban). A
cigarettafiist aktivalt makrofagokbdl, neutrofil
sejtekbd] oxidansok kivélasztasat indukalja
(27). Az oxidativ stressz kovetkezményei a
tiidében: gyulladasos gének aktivacidja,
antiproteazok inaktivaldsa, a plazmaexsudatio
és a bronchialis nyakelvéalasztas fokozasa. Az
oxidativ stressz magyarazza a hiszton-
deacetilaz-aktivitas csokkenését a COPD-
betegek tiid§szovetében (és dohanyzo
asztmasokéban is), és ez magyarazhatja a
kortikoszteroidok mérsékelt
gyulladascsokkentd hatasat az el6bbi
betegcsoportokban (28).

Bizonyitott, hogy a kotdszovetet lebontd
protedzok és az ezt gatlo antiprotedzok kozotti
egyenstly megbomlott COPD esetén. Szamos,
inflammatids és epithelialis sejtbdl szdrmazo
proteaz szintje emelkedett (2.5. dbra). Az
elasztin a kotGszovet fontos szerkezeti eleme,
amelynek protedz medidlta destrukcidja
eredményezi az irreverzibilis emphysemas
parenchymadegeneraciot (29).

Az asthma bronchiale és COPD a légutak
krénikus gyulladasos betegségei, de a

gyulladéasos sejtek, mediatorok, valamint a
tiinetek és a terdpias lehetdségek tekintetében
jelentSsen kiilonboznek. A stlyos, részben
irreverzibilis 1égtiti obstrukciot mutaté
asztmas és a COPD-s léguti gyulladds hasonld
(30) (2.6. dbra).

A COPD stilyos formdiban gazcserezavar
alakul ki: a dominalé emphysemat progrediélé
PaO,-csokkenés jellemzi (,,parcialis 1égzési
elégtelenség”), mig a kis légti obstrukcié és
emphysema kevert klinikai formdit a difftiziés
feliilet csdkkenése, ventilacids/perfiiziés
(VA/Q) egyenstlyzavar, 1égzGizom-kifaradas
okozta hypoxaemia és hypercapnia (,,globalis
légzési elégtelenség”) jellemzi.

A COPD korfejlédésének végstadiumaban
alakul ki enyhe, mérsékelten stilyos
pulmonalis hipertenzié, amelynek hattere a kis
arteriolak, hypoxaemia okozta constricti6ja,
vascularis remodelling (intimahyperplasia,
késébb simaizom hipertréfia/hyperplasia) és a
pulmonalis érkeresztmetszet csokkenése
(f6ként emphysemaban) (31).

A COPD akut exacerbatiéit a gyulladas
intenzitasanak fokozédasa jellemzi: a kopetben
és horgéfalban nd az neutrofil (ritkabban az
eozinofil) sejtek szama, emelkedik a TNF-o,
LTB,, IL-8, valamint az oxidativ stressz
biomarkereinek koncentréacidja (32).
Mindennek kovetkezménye a léguti
obstrukcid, a dinamikus hiperinflacié, a
hypoxaemia és a kovetkezményes dyspnoe
stlyosbodésa.

(COPD)

Fokozott protedzhatas

2.5. ABRA PROTEAZOK ES ANTIPROTEAZOK KRONIKUS OBSTRUKTIV TUDOBETEGSEGBEN

Csokkent protedzhatis

Szerin-proteazok

neutrofil elasztaz
katepszin G
proteinaz 3

ol-antitripszin
ol-antikimotripszin
szekretoros leukoproteinaz-inhibitor
Elafin

Cisztein-proteindzok

katepszin B, K, L, S

cisztatinok

Matrix metalloproteinazok (MMP-k)

MMP-8, MMP-9, MMP-12

az MMP-1-4 szoveti inhibitorai
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2.6. ABRA ASTHMA BRONCHIALE ES KRONIKUS OBSTRUKTIV TUDOBETEGSEG (COPD):

HASONLOSAGOK ES KULONBSEGEK (29, 30)

COPD Asthma bronchiale Stilyos asztma
Sejtek neutrofilek ++, makrofagok +++, | eozinofilek ++, makrofagok +, neutrofilek +, makrofagok++,
CD8+ sejtek CD4 sejtek (Th2) CD4+ sejtek (Th2), CD8+ sejtek.
F6 medidtorok IL-8, TNFa, IL-1B, IL-6 NO +  eotaxin IL-4, IL-5, IL-13, NO +++ IL-8, IL-5, IL-13, NO ++
A gyulladés helye periférias légutak, parenchyma, féleg a nagy légutak foként a periférias légutak
tiidGerek
Kovetkezmények héamsejtes metaplasia, nyakpangas, ,torékeny” epithelium, a bazalis részlegesen reverzibilis 1éguti
kis légqti fibrosis, parenchyma- membran megvastagodésa obstrukci6, a bazalis membran
pusztulas, vascularis remodelling megvastagoddsa
Terapiés valasz kis funkcionélis javulas horgtagitd kifejezett horgtagito és csokkent horgtagité és
hatéséra, gyenge szteroidhatds Kkortikoszteroidhatés kortikoszteroidhatés
13. Murray CJL, Lopez AD. Evidence-based health policy —
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3. TUNETTAN, DIAGNOSZTIKA

A COPD diagnézisa minden olyan esetben fel
kell meriiljon, amikor a betegnek légszomja
van, krénikusan kohog (ez produktiv vagy
nem produktiv kohogés egyarant lehet)
és/vagy dohdnyfiist-expozicié, munkahelyi
inhalacids artalom szerepel a kérel6zményben.
A gyant spirometrids méréssel bizonyithaté: a
horgtagit6 aeroszol inhaldcidja utan mért
FEV;/FVC<0,70 és a FEV;-nek a
referenciaérték 80%-anal alacsonyabb
nagysaga ,nem teljesen reverzibilis” léguti
obstrukciot jelent (3.1. abra).

3.1. KORELOZMENY

A dohanyzas kezdete, mértéke (az esetleges
leszokasi kisérletek), a kdrnyezeti, munkahelyi
kockazati tényezdk, a kohogés gyakorisaga,
jellege, ,,sipold” vagy zihald légzési hang, az
akut léguti betegségek gyakorisdga,
természete, a nehézlégzés stilyossaga mind
fontos adatok. A COPD tiinetei a felnSttkorban
jelentkeznek, a betegek tobbsége elmondja,
hogy az 8szi/téli meghtilések alkalmaval a
kinz6 fulladés fokozédik. Ezek az
exacerbatiok, valamint a mérsékelt fizikai

terhelés kozben fellépd 1égszomj, amely
gyakran a COPD els§ tiinete, mar a 1égzési
tartalék (FEV,) 40-50%-anak elvesztését
jelentheti. F6ként a COPD dominaléan
emphysemas tipusaiban alakulhat ki jelentSs
léguti funkciézavar anélkiil, hogy a képet
krénikus kohogés és kopetiirités kisérné.

3.2. TONETEK

A betegség két jellegzetes fenotipusa, a
dominaléan emphysemas és a bronchitises
forma jol elkiilonithetd tipusok (3.2. dbra).
Kétségtelen, hogy a konkrét klinikai esetek
tobbsége , kevert forma”, nem sorolhaték
egyértelmtien az emphysemds (pirosan
szuszogd — , pink puffer”) vagy bronchitises
(kéken fullad6 -, blue bloater”) csoportokba
(1, 2). Mégis, az el6bbi megkiilonboztetés segit
kivizsgélasi irAnyok és terapids célok
meghatarozasaban.

A mellkas megtekintése a tiid6
hiperinflaciéjanak szamos jelét mutathatja: a
stlyos emphysemat a mellkas tiltagulasa
(hordémellkas), alacsony rekeszallas, halk
légzési és szivhangok, az inspiratorikus
segédizmok aktivitasa, belégzés kozben az alsé
bordakozok behtizédasa, az ajkak sztikits
hatdst csticsoritése exspiriumban (,,ajakfékes
légzés”, auto-PEEP hatas) jellemzi (3). A
nyugalmi 1égzési frekvencia gyakran
>20/perc.

Hallgat6zéassal gyakran gyengiilt 1égzési
hangot hallunk, de ennek diagnosztikus értéke
csekély. A légtti obstrukci6 viszont
valdszintsithetd, amikor hallgatézassal sipol6
légzési hangot hallunk vagy az eréltetett
kilégzés hossza >6 s.

fennéllasara utal, a gyand spirometrids méréssel bizonyithatd

fulladas”)

® krénikus kopetiirités

3.1. ABRA A COPD FENNALLASARA UTALO FO TUNETEK

Dohanyzé vagy szennyezett levegdben dolgozd, 40 évesnél idGsebb személyek korében az aldbbi tiinetek jelentkezése COPD

¢ dyspnoe, amely progressziv, fizikai terhelés alatt fokozddik, és perzisztalé (naponta jelentkezik ,1égszomj”, , nehézlégzés”,

* krénikus kohogés (amely nem mindig produktiv, és intermittald is lehet)
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3.2. ABRA A KRONIKUS OBSTRUKTIV TUDOBETEGSEG (COPD) KET FO FENOTIPUSANAK

TUNETEI

Krénikus obstruktiv bronchitis Emfizéma
Megjelenés testes vékony
A panaszok kezdete (év) 40-50 50-75
ElsG tiinet kohogés effort dyspnoe
Cianézis kifejezett alig/nincs
Kopet béséges, purulens kevés/nincs
Léguti infekciok gyakoriak ritkak
Cor pulmonale altalanos csak exacerbaciok alatt

ill. terminalisan

A dyspnoe, a 1égszomj vagy a légzési
diszkomfort nehezen meghatarozhato tiinet,
mivel szdmos kértani, pszicholégiai, szocialis
és kornyezeti tényezs hatasara alakul ki
betegenként igen eltérg formaban. A COPD-
beteg kezdetben csak a szokatlan nagy
erdfeszitést észleli, pl. 1épcsén jaraskor, majd, a
betegség stilyosbodasakor, tapasztalja, hogy
lassabban mozog, mint hasonl6 életkort tarsai,
végiil mar az 6ltozkodést, mosakodast, evést is
akadalyozza a fulladas. A dyspnoe stlyossagat
egyszer( kérd6ivekkel lehet értékelni (ezek
altalaban a British Medical Research Council
kérdGivének [4] véltozatai, lasd 7. fejezet).
Krénikus obstruktiv tiidébetegségben a
légszomj oka Osszetett: egyszerre jelentkezik a
légzGizomzat fokozott terhelése és gyengesége,
géazcserezavar (hypoxia és hypercapnia),
valamint dinamikus léguti kompresszié. Mig a
hiperinflacié mértéke szorosan, a FEV1-
csokkenés igen gyengén korrelal a dyspnoe
intenzitasaval COPD esetén (5, 6).

3.3. LABORATORIUMI VIZSGALATOK

a) Mellkasrontgen: a rontgeneltérések a
betegség késdi tiinetei, csak stlyos
emphysema esetén diagnosztikus értékiiek, ill.
a peribronchialis infiltratumok, a tag
pulmonalis érrajzolat utalhatnak idiilt
obstruktiv bronchitisre. Nélkiilozhetetlen
azonban a mellkas-rontgenfelvétel mas,
krénikus, produktiv kohogést okozo sziv- és
tiidébetegség kizardsa szempontjabol.

Az emphysemads szdvetpusztulas
diagnosztikdjaban a mellkasi
komputertomogréfia (CT) érzékeny médszer
(ez nem rutinvizsgalat, de térfogat-redukciés
mitétek el6tt, az emphysemads
szovetdestrukcié pontos lokalizalasa céljabdl a
HRCT-vizsgalat elengedhetetlen).

b) Spirometria (horgtagité inhalacidja el6tt és
utdn): nélkiilozhetetlen a léguti obstrukcié
fennalldsa, stilyossaga, a reverzibilitas
mértékének megallapitdsa céljabol. A léguti
obstrukci6 korai felfedezésére kordbban
ajanlott , kis 1éguti funkcionalis jellemzSk”
(dinamikus compliance, zar6dé térfogat stb.)
mérése koriilményes vagy az eredmények
nagy variabilitasa teszi lehetetlenné az
értékelést. Kétségtelen azonban, hogy az
erGltetett kilégzési aramlasi sebesség/térfogat
hurokregisztratumon olyan, a FEV;-,
FEV,/FVC értékekben nem tiikr6z4dg,
ugyanakkor kis 1égtiti obstrukciéra utald
deformaciok jelenhetnek meg, amelyet
szakértd tiid6gyogyasz értékelni tud.

A spirométerek hitelesitését, a mérési mangver
lebonyolitasat és az eredmények értékelését
szamos irdnyelv részletezi (7, 8, 9). A jo
technikai feltételek mellett, gyakorlott vizsgalod
altal mért FEV; intraindividualis variabilitdsa
4-5% (igy a legalabb 3 éven at megfigyelt
FEV,-csokkenés alapjan a veszélyeztetett, a
progressziv tiid6funkcié-vesztést mutatd
betegcsoport elkiilonithets: a normélis 25-30
ml/év helyett ilyenkor az évi térfogatvesztés
meghaladja az 50 ml-t, akar 80-100 ml lehet).
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Az el6bbi médszer igazolhatja egy terdpids
eljaras hatasat ellendrzott klinikai
vizsgélatokban, de a funkciévesztés
véltozatainak sokfélesége miatt egyéni
progndzis becslésére kevésbé alkalmas.

A csticsaramlés érzékenysége a COPD
diagnosztikdjdban, a szakértSk tobbsége
szerint, gyengébb, mint a FEV;-é. A National
Health and Nutrition Examination Survey
(USA) adatai alapjan viszont a csticsdramlas
mérésével, a spirometridval azonositott
obstruktiv betegek 90%-at diagnosztizaltak
(10).

A lakossagnak vagy magas kockazatd
csoportoknak (pl. dohanyzd, 40 évnél idGsebb
személyek) spirometrids szlirését timogato
érvek ellentmondasosak. Kétségtelen, hogy a
FEV; és FVC aktualis értéke meghatarozza a
dohanyzastol fliggetlen 6sszmortalitast,
valamint a légti funkcidcsokkenés alapjan
elkiilonithetS egy pl. horgérak vagy stroke
altal veszélyeztetett csoport is (11). Egyelére
azonban nincsenek meggy§z6 bizonyitékok
arra vonatkozoéan, hogy spirometrids sztiréssel,
a panaszmentes betegek korai
farmakoterapiajaval hatasosan tudnank
befolyasolni a COPD korfejlédését (12).

A COPD meghatarozta életkilatasok
pontosabban prognosztizalhatok osszetett,
tobb klinikai jellemzét tartalmazé mutatokkal,
mint egyediil a FEV;-gyel: a BODE-index, a
FEV1 mérése mellett a testtomegindexszel
(body mass index, BMI), a dyspnoe mértékével
és a fizikai terhelhetSséggel szamol (13).

A léguti obstrukci6 reverzibilitdsanak
vizsgalata f2-receptor agonista és antikolinerg

aeroszolokkal, valamint oralis
kortikoszteroiddal, a korabbi varakozasokkal
ellentétben, nem nyijt segitséget a COPD
prognézisdnak vagy az alkalmazott terdpia
varhato, késébbi hatasanak megitélésében (14).
Bizonytalan diagnozis esetén (pl. asztmara
utal6 éjszakai fulladasos rosszullétek, kohogési
rohamok) elvégezhet§ a vizsgalat (3.3. abra).

) Reziduilis térfogat (RV) és CO-diffuziés
kapacitas (D.CO): a diffizids kapacitds mérése
az emphysema korai diagnosztikajaban fontos
modszere, de az RV és D CO meghatarozasa
csak kiilonleges kortilmények fennéllasa
esetén javasolt (pl. tervezett bullectomia,
térfogat-redukciés mtét elStt, vagy ha a léguti
obstrukcié mértékével nincs dsszhangban a
nehézlégzés intenzitasa) (15).

d) Vérgézanalizis: enyhe formédkban elvégzése
sziikségtelen, de ha a FEV;<50% vagy légzési
elégtelenség klinika jeleit észleljiik, indokolt a
vizsgalat (a tartds oxigénterapia
kezdeményezése csak a PaO, és PaCO,
ismeretén alapulhat) (16).

e) al-antitripszin-hidny mutathato6 ki a COPD-
esetek kevesebb mint 1%-aban. A vizsgalat
indokolt, ha COPD, panlobularis emphysema,
terdpiarezisztens ,,asztma” vagy egyéb okkal
nem magyarazhaté majcirrdzis tiinetei
alakulnak ki 50 évesnél fiatalabb, nem
dohanyz6 betegnél (16). A normalis al-
antitripszin szérumkoncentraciéjanal 15-20%-
kal alacsonyabb érték felveti homozigéta al-
antitripszin-hidny gyandjat (17).

theophyllint nem hasznalhat a beteg

perc milva spirometrids mérés megismétlése

3.3. ABRA A LEGUTI OBSTRUKCIO REVERZIBILITASANAK VIZSGALATA COPD-BEN

A vizsgélat klinikai remissziéban torténjen, a mérést megel6zden 6 Graval rovid hatdst p2-receptor agonista horgtagitot, 12
oréval elhtiz6d6 hatdstartamt B2-receptor agonista horgtagitot , 24 6raval elhtizod6 hatéstartami antikolinerg horgtagitot vagy

¢ A kiinduldsi FEV-mérés utdn alkalmazandé horgtagité adagok: 400 pug rovid hatastartami 2-agonista vagy 160 pg rovid
hatéast antikolinerg horgtagit6 inhalaciban (esetleg a két gyogyszer, alacsonyabb adagban torténd, kombinaciéja), majd 30-45

* A kiindulasi FEV-értéket 12 %-al meghalad, de legaldbb 200 ml-es FEV;-névekedés értékelhetd reverzibilitasként (8)
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3.4. ELKULONITO DIAGNOSZTIKA (3.4. TABLAZAT)

3.4. ABRA A COPD ELKULONITESE MAS BETEGSEGEKTOL

Diagn6zis Tiinetek

CcorbD tiineteit 40-50 éves korban fedezik fel, a panaszok fokozatosan stilyosbodnak, a kérel6zményben
dohédnyzés vagy munkahelyi inhalaciés artalom, effort dyspnoe, irreverzibilis légtti obstrukcié

Asthma bronchiale leggyakrabban a korai életkorban kezdddik, a panaszok stilyossaga naprél napra valtozik (jellemz6 az

éjszakai, hajnali fulladas), tarsul6 allergids rhinitis, ekcéma gyakori, reverzibilis 1égtti obstrukcié

Pangdsos szivbetegség

a rekeszek felett pangésos crepitatio hallhat6, dilatalt szivarnyék a mellkas-rontgenfelvételen,
interszticialis 6déma rontgenjelei, restriktiv 1égzészavar (a statikus tiidStérfogatok alacsonyak), léguti
obstrukcié nincs

Bronchiectasia

tomeges, purulens kopet, ismétléds mély léguti infekcidk /vérkopés, az atnézeti mellkas-
rontgenfelvételen ,sinparszert” vagy ,sz6l6fiirt”-rajzolat lehet a beteg tiidéteriileten, a CT-lelet
diagnosztikus értékt

Obliterativ bronchiolitis

fiatal, nem dohanyz6 betegek, a kérel6zményben rheumatoid arthritis, flistexpozici, a mellkas HRCT-
felvételeken jellemzo hypodens tiidoteriiletek

A SZOVODMENYEK ES TARSBETEGSEGEK
KIALAKULASANAK ELLENORZESE

Klinikai remissziéban 1év3 COPD esetén, a
tiid6funkcié-romlas megitélésére legfeljebb

A pulzoximetra alkalmazhaté a vérgazanalizis
helyettesitésére, de 90%-nal alacsonyabb SaO,

Diffiiz panbronchiolitis a betegek tobbsége nem dohanyzo férfi, kisérd sinusitis, az dtnézeti mellkas-rontgen- és HRCT-felvételen
diffuz centrilobularis gocképzddés és hiperinflacio jelei
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1. Georgopoulos D, Anthonisen NR. Symptoms and signs of
COPD. In: Cherniack NS (eds.), Chronic obstructive pulmonary
disease. Toronto, WB Saunders, 1991, 357-363.

2. Burrows B, Niden AH, Barclay WR et al. Chronic obstructive
lung disease II. Relationships of clinical and physiological
findings to the severity of airway obstruction. Am Rev Respir Dis

évente egyszer érdemes spirometriat végezni. 1965;91:665-678.

A vizsgélat els@sorban az é]]apot 3. Bianchi R, Gigliotti, Romagnoli I, Lanini B et al. Chest wall

s flly osbodasakor indokolt. kln?mat1C§ and breathlessness dl.-lrmg pursed-lip breathing in
S L. , . patients with COPD. Chest. 2004;125(2): 459-65.

Mas tiidSfunkcids VIZSgalatOk’ mint a DLCOf 4. Bestall JC, Paul EA, Garrod R et al. Usefulness of the Medical

belégzési kapacités (IC), intrathoracalis Research Council (MRC) dyspnoea scale as a measure of

géztérfogat ITGV), légﬁti aramlasi ellenallas d%sability in patients with chronic obstructive pulmonary

(Raw), nem tartoznak a klinikai rutin korébe, a disease. Thorax. 1999,54(7):581-6. )

) . A L 5. Manning HL, Schwartzstein RM. Pathophysiology of dyspnea.
finomabb diagnosztikus részletek New Engl ] Med. 1995;33:1547-52.
megéllapitéséhoz szﬁkségesek. 6. Mahler DA, Jones PW, Guyatt GH: Clinical measurement of

dyspnea. In: Mahler DA (eds.). Dyspnea. Marcel Dekker (New
York), 1998, 149-98.

7. Ferguson GT, Enright PL, Buist AS et al. Office spirometry for
lung health assessment in adults: A consensus statement from

esetén végezziink vérgazelemzést. the National Health Educational Program. Chest.
Amennyiben a jobbszivfél-elégtelenség 2000;117(4):1146-61. ) )
k(ﬂzepesen sﬁlyos Iégflti obstrukci6 és enyhe 8. Pellegrino R, Viegi G, Brusasccf V et al. Interpretative strategies
. ’ . 4 for lung function tests. Eur Respir J. 2005;26(5):948-68.

SaOZ_CSOkkenes mellett alakul kl/ gondol]unk 9. Miller MR, Hankinson J, Brusasco V et al. Standadization of
arra, hogy alvasi apnoe szindréma spirometry. Eur Respir J. 2005;26(2):319-38.
kovetkeztében OZ-deszaturécié okozza az 104lJackson l;, Hubbalid R: Delzegting cilronic obstrtlfcti\/le

. . . Lok pulmonary disease using peak flow rate: cross sectional survey.
arteria pulmonah}s nyon?gsen/l.elkede.zset. BMJ. 2003:327(7416):653.4,
Hyenkor kEZdemenyezzunk ejszakal 11. Lofdahl CG, Postma DS, Laitinen LA et al. The European
poligréﬁés Vizsgélatot. Respiratory Society study on chronic obstructive pulmonary

disease (EUROSCOP): recruitment methods and strategies.
Respir Med. 1998;92(3):467-72.

PULMONOLOGIAI UTMUTATO 12 2008. JUNIUS



CTPD2008—k.qxd 2008.05.14. 21:01 Page 13$

PULMONOLOGIA

12. Wilt TJ, Niewoehner D, Kim C et al. Use of spirometry for
case finding, diagnosis, and management of chronic obstructive
pulmonary disease (COPD). Evid Rep Technol Assess (Summ).
2005;121:1-7.

13. Celli BR, Cote CG, Marin JM et al. The body-mass index,
airflow obstruction, dyspnea, and exercise capacity index in
chronic obstructive pulmonary disease. N Engl ] Med.
2004;350(10):1005-12.

14. Calverley PM, Burge PS, Spencer S et al. Bronchodilator
reversibility testing in chronic obstructive pulmonary disease.
Thorax. 2003;58(8):659-64.

15. McLean A, Warren PM, Gillooly M et al. Microscopic and
macroscopic measurements of emphysema: relation to carbon
monoxide gas transfer. Thorax. 1992;47:144-149.

16. Rodriguez-Roisin R, MacNee W. Pathophysiology of chronic
obstructive pulmonary disease. In: Postma DS, Siafakas NM
(eds.). Management of chronic obstructive pulmonary disease.
European Respiratory Monograph. 1998;3:107-126.

17. McElvaney NG, Crystal RG. Inherited susceptibility of the
lung to proteolytic injury. In: Crystal RG, West ]B, Weibel ER,
Barnes PJ (eds.). The Lung: scientific foundations. Lippincott-
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4. MEGELOZES
4.1. A DOHANYZASROL VALO LESZOKAS

A COPD etiolégiaja multifaktorialis: a
genetikus prediszpozicié mellett kornyezeti
hatasok kovetkeztében alakul ki a betegség.
Az utébbi kockézati tényezdk koziil
legfontosabb a dohanyzas. A COPD-betegek
80%-a dohanyzik vagy dohanyzott. A
dohanyosok relativ kockézata, a betegség
kialakulasa tekintetében, 12-szeres (1).

Mar az in utero dohanyfiist-expozicié
csokkenti a csecsemd sziiletési stlyét, és a
léguti betegségek halmozodasat okozza
kisgyermekkorban. Ugyanigy, a
kisgyermekkorban elszenvedett passziv
dohanyfiisthatas kovetkezménye gyakori mély
léguti infekcidk és késébb krénikus
tiid6betegségek kialakulasa lehet (2, 3).

A dohanyzas abbahagyésa az egyetlen
beavatkozas, amely képes fékezni a bronchialis
dramlasi ellenallds progressziv fokozodasat
COPD esetén (A bizonyiték) (1). A dohényzas
abbahagyasa a léguti funkciécsokkenés
sebességét a felére csokkenti, igy az Osszes
dohanyz6 betegnél meg kell kisérelni a
dohanyzas felfiiggesztését.

A dohényz6 1égzdszervi betegek kezelésében a
dohanyzasrol val6 leszoktatas
kulcsfontossagu, a farmakoterdpiaval
egyenrangu intervenci6 (1, 3). A kezelSorvos
feladata, hogy tdjékozddjon a beteg
dohanyzasi szokdsairdl és dokumentalja is azt.
Ez mar énmagaban emeli a dohanyzasrdl val6
leszokasi ardnyt (A bizonyiték) (5).

A leszokas legeredményesebb médja a harom
hénapos tamogatott programszert leszokas.
Enyhe foku nikotinfiigg8ség esetében ez
lehetséges gydgyszermentes modszerekkel:
tanacsadas segitségével, egyéni vagy csoportos
magatartasorvoslasi terapiaval (B bizonyiték)
(5). Kézepes vagy erds fliggség esetén ajanlott
a jol megvalasztott farmakoterapia, amely
csokkenti az atmenetileg kialakulé megvonasi
tiineteket és noveli a leszokds aranyat. Ezek
lehetnek vény nélkiil kaphat6 nikotinp6tld
készitmények (ragégumi, tapasz, szopogatd
tabletta) vagy orvosi rendelvényre felirhaté
gyogyszerek: bupropion (jelenleg hazankban
nincs a leszokastamogatas indikaciéjaban
torzskonyvezve) (6) vagy a vareniklin (A
bizonyiték) (7).

Magyarorszagon a tiiddgondozdékban
miikddnek dohdnyzasrél val6 leszokast segits
rendelések.

4.2. FOGLALKOZASI POR- ES FUSTARTALMAK

Az Egyesiilt Allamokban a munkahelyi por- és
fiistartalom COPD-t okozé vagy stlyosbitd
hatdsat a dohanyz6 csoportban az esetek 19%-
aban, a nemdohanyzoék kdrében 31%-ban
valOszindsitik (8). E hatas, feltételezhetGen,
még sulyosabb ott, ahol munkavédelmi
el6irasok nincsenek vagy lazak.
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5. A COPD KEZELESE KLINIKAI
REMISSZIOBAN (”STABLE
CcOorD”)

A Tiid6gyodgyaszati Szakmai Kollégium 2003-
ban elfogadott COPD-kezelési ajanlasainak (1)
donté tobbsége ma is megéllja a helyét. A
klinikai remisszidban 1év§, stabil COPD-
terdpias ajanlasainak jelen véltozata elsGsorban
a korabbi hazai ajanlasokra, az azéta megjelent
Uj klinikai vizsgélati eredményekre, valamint a
GOLD 2006-ban megujitott kiadasara
tamaszkodik (2).

Az tjabb terapids eredmények ismeretében a
nemzetkdzi iranyelvekben hangstulyozott
allitas, hogy a ,,COPD megel&zhet§ és
kezelhet§ betegség”, elfogadhato (2).

A Klinikai remissziéban 1évé COPD
kezelésének célja: a tiinetek csokkentése, a
betegség progresszidjanak
megakadalyozasa/fékezése, a fizikai terhelési
tolerancia javitasa, a sz6védmények és az
exacerbatiok megel6zése, az altalanos
egészségi allapot, életmindség javitasa,
valamint a mortalitds csdkkentése kell legyen
(2). Ezeket a célokat a komorbiditasok
figyelembevételével a kezelés okozta
minimalis mellékhatasok mellett kell elérni.

Az asztma lépcsGzetes kezelési elveivel
ellentétben a COPD tartds (fenntart6)
terapiajaval, ha a tiineti kontrollt sikeriil elérni,
a kezelés redukcidja (a terdpialépcsén vald
lefelé 1épés) nem jon széba (2). A terdpia
egyénre szabott kell legyen, melyhez a léguti
obstrukcio stlyossagi fokozatai (5.1. dbra) csak
altalanos dtmutatasul szolgalnak. A COPD
konkrét klinikai eseteiben ugyanis a betegség
stilyossagat szdmos mas, nem , funkcionalis”
tényezd is jelentSsen befolyasolja, igy a
panaszok intenzitdsa, az exacerbatiok
gyakorisdga és stilyossaga, a szovédmények
(pl. a vérgazeltérések mértéke), a
tarsbetegségek szama, jellege, az altalanos testi
allapot és a betegség hatasos befolyasolasdhoz
sziikséges gyogyszerek szdma (gyogyszer-
rezisztencia, mellékhatéasok) (2).

A COPD mint krénikus — igy folyamatos
terapiara szorul6 — betegség kezelésének
integrans része a betegoktatas, beleértve a
dohanyzasleszoktatés elGsegitését segitd
tevékenységét is. A beteg tajékoztatasa a
betegségét elGidézd, stilyosbit6 tényezdkrdl,
dohanyzoék esetében a dohanyzasrél vald
leszoktatds jelentSségérdl, a betegség
természetérdl, az inhalaciés eszkozok
hasznalatarodl, az exacerbatiok felismerésérdl, a
nehézlégzés minimalizalasdnak mddszereirdl,
a terheléses tréning otthon is folytathat6
formairdl, mind fontos elemei a
betegoktatadsnak. Igen stilyos COPD esetén a
beteg és a hozzatartoz6 tajékoztatasat ki kell
terjeszteni a varhaté szovédményekre, a
folyamatos oxigénterapiaval és a betegség
végstadiumaval kapcsolatos ismeretekre,
teendGkre (2). A beteg allast foglalhat arrol is,
hogy allapota — intenziv 1égzésterapiat igényls
— stilyosbodéasakor kivénja-e ezt.

5.1. FARMAKOTERAPIA

Az eddigi bizonyitékok alapjan
megiéllapithato, hogy a farmakoterapia egyik
forméja sem képes a légtiti funkci6 progressziv
hanyatlasat megéllitani COPD esetén

(A bizonyiték) (4, 5, 6).
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A gyobgyszeres kezelés hatasa tehét tiineti: a
panaszokat enyhiti és a szovédmények
kialakuldsanak val6szintiségét csokkenti.
iranyelvei:
¢ a klinikai tiinetek stlyossdgéhoz illeszkedd
1épcsSzetesen boviils kezelés (5.1. dbra);
¢ rendszeres, folyamatosan azonos
gyogyszerhatast biztosité terdpia
mindaddig, amig a mellékhatdsok vagy a
betegség stilyosbodasa a , fenntarté” kezelés
megvaltoztatasat nem teszik sziikségessé;
® a terapids valasz” és a mellékhatasok
el6forduldsa betegenként igen eltérd lehet:
ennek gondos észlelése, a gydgyszeradagok
sziikség szerinti médositasa sziikséges (2).

COPD esetén alkalmazott gyogyszereket és
kiszerelési formaikat az 5.2. dbra sorolja fel.

5.1.1. Horgtagitok

A horg6k simaizomténust befolyasolva
tagitjak a légutakat, csokkentik a tiid6
dinamikus hiperinflaciéjat nyugalomban és
terhelés alatt, javitjik a terhelhetGséget.

A horgtagit6 kezelés kdzponti szerepet jatszik
a COPD tiineti rosszabbodasanak kezelésében,
mind sziikség szerint adva, mind pedig
tartésan alkalmazva a panaszok csokkentésére
(A bizonyiték) (2). Inhaléciés alkalmazasukat
elényben kell részesiteni a szisztémds adassal
szemben a mellékhatasok el6fordulasanak
kisebb esélye miatt (A bizonyiték). A
bronchodilatatorok mindegyik csoportjaban a
FEV;-emelkedésre vonatkoztatott d6zis-hatas
gorbe lapos COPD esetén. Mindegyik
horgtagité csoportra érvényes, hogy javitjak
COPD mellett a terhelési kapacitast a FEV,
szignifikdns javulasa nélkiil is (A bizonyiték)
(7, 8). Elhtiz6d 6 hatastartamu
bronchodilatatorokkal torténd rendszeres
(fenntarto) kezelés hatasosabb és
kényelmesebb, mint a révid hatastartamtiakkal
torténd terapia (A bizonyiték) (11, 12, 13).

* AFEV1 és FEV,/FVC értéke
mindig horgtagité belégzése
utdn mért értéket jelent

5.1. ABRA A COPD I-IV. sULYOSSAGI FOKOZATAIBAN AJANLOTT FENNTARTO KEZELES*

Sebészi kezelés megfontolasa

Tartds oxigénkezelés

(krénikus légzési elégtelenség esetén)

Inhalécios glitkokortikoidok
(ismétldds exacerbatiok)

Egy vagy tobb elhtiz6d6 hatasi horgtagité adasa,

+ légzésrehabilitacio

Rovid hatast horgtagitod aeroszol sziikség szerint ( antikolinergikum és/vagy B2-agonista)

A kockazati tényezdk keriilése (dohanyzas!), influenzavakcinécié

FEV1>80% 50%<FEV1<80% 30%<FEV1<50% FEV1<30%
vagy a FEV<50%, de
tlinetmentes vagy panaszos krénikus 1égzési vagy
jobbszivfél-elégtelenség tiinetei
Igazolhat6 léguti obstrukcié (FEV,/FVC<70%)
L enyhe 1. kézépstlyos III. sdlyos IV. nagyon stilyos
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5.2. ABRA A KRONIKUS OBSTRUKTIV TUDOBETEGSEGBEN (COPD) HASZNALT HORGTAGITO
ES GYULLADASCSOKKENTO GYOGYSZEREK FORMAI ES ADAGJAI

Adagol6 belégzs*: Orélis adagolds Hatéstartam (6ra)
metered dose inhaler

100-200 (MDI) 0,05%-o0s szirup 4-6
100, 200 MDI&DPI 5 mg-os tabl. és 4-6
0,024%-0s szirup

400, 500 DPT 2,5, 5 mg-os tabletta 4-6

gonistak
4,5-12 (MDI&DPI)

COPD

25-50 (MDI&DPI)

inergikumok
d 20, 40 (MDI) 6-8

oliner
18 (DPI)
nistédk és antikolinergik
um  200/80 (MDI)
inszarmazékok
200-600 mg-os tabl. max. 24 (ezen
beliil valtozo)

100-600 mg-os tabl. max. 24 (ezen
beliil valtozo)
eroidok

50—400 (MDI&DPI)

100, 200, 400 (DPT)
50-500 (MDI&DPT)
100 (MDI)

gonista és inhal4ciés kos
4,5/80, 160 (DPI),
9/320 (DPI)

50/100, 250,
500 (DPT)
25/50, 125,
250 (MDI)

rtikoszteroidok
5-60 mg-os tabl.

10-2000 mg 4, 8,16 mg-os tabl

* MDIL:metered dose inhaler (meghatérozott dézist adagol6 inhalator), DPL: dry powder inhaler (szaraz poradagolé inhalator)

A horgtagitok kombinaciéban valé adédsa sympathomimeticumok és antikolinerg
javithatja a hatdst, és az egymagédban adott horgtagitok — kiilonbozd ill. egymast
bronchodilatator dézisdnak emelésével valo kiegészitd hatasmédjuk, valamint
Osszehasonlitdsban csokkenti a mellékhatasok farmakokinetikajuk eredményeként —
kockazatat (A bizonyiték) (9, 14). kombindcidéban hatdsosabbak, mint kiilon-
kiilon, és a tachyphylaxia kialakulasa is
5.1.1.1. Antikolinerg és f2-receptor agonista ritkabb (9, 10, 11, 12, 13).
horgtagitok
A r6vid hatdsif2-receptor agonistak a COPD
Inhalalt horgtagitok jelentik a COPD barmely stilyossagi 1épcsdjében hasznalhatok
farmakoterapidjanak alapjat. A f2- sziikség szerint a tiinetek enyhitésére.
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Horgtagité hatasuk kezdete lasstibb COPD
esetén, mint asztmasoknal. Maximalis
broncholysis 15-30 perc alatt alakul ki, amely
atlagosan 46 6ran at tart (A bizonyiték( (14).

Rovid hatastartamu antikolinerg horgtagitok, a
B2-sympathomimeticumokhoz hasonléan, a
COPD bérmely stlyossagi fokozatdban
alkalmazhatok sziikség szerint. Hatasuk
hosszabb, mint a révid hatdst p2-agonistaké:
atlagosan 6-8 6ra (A bizonyiték) (14).

Elhtiz6d6 hatastartami antikolinerg
horgtagit6 karaszerd alkalmazésa ajanlott, ha
a FEV| nem éri el a referenciaérték 60%-at még
akkor is, ha a beteg panaszmentes (13). Ilyen
mértékd léguti funkcidcsokkenés ugyanis
altalaban légzészavart okoz, de a betegek egy
része fokozatosan alkalmazkodik az
obstrukcidhoz: panaszt nem okoz6 terhelési
modokat valaszt vagy természetesnek veszi a
légszomjat a fizikai erfeszités adott szintjén.
A horgtagit6 kira elinditasat tehat ne a beteg
panasza, hanem az obstrukci6 objektiv
stlyossdga vezesse.

Ugyanakkor a gyégyszerhatas lemérése nem
alapulhat kizarélag a FEV, vagy FVC
véltozasanak megfigyelésén. Az eréltetett
kilégzési mandver ugyanis horgékollapszust, a
bronchialis aramlasi ellenallas igen kifejezett
emelkedését okozza, amely elfedi a nyugalmi
l1égzés mellett megnyilvanulé farmakoterapias
hatasokat. Ezért az inspiratorikus kapacitas
(IC) vagy vitalkapacitas (IVC) érzékenyebben
jelzi a 1éguti funkcidjavulast a FEV-nél COPD
esetén (az IC, IVC egyszer(i spirométerekkel is
vizsgalhato) (8, 14).

Fontos 1égzésmechanikai valtozds még e
betegcsoportban a tiidg hiperinflacidja. A
hiperinflaci6 statikus eleme f6ként a
tiid6parenchyma rugalmassagcsokkenésének
kompenzacidjaként alakul ki (kevésbé az aktiv
bronchospasmus kovetkeztében), a dinamikus
komponens viszont fizikai terhelés hataséra, a
tachypnoe, a rovid kilégzési id6
eredményeként jon létre (1égcsapddk, a
ventilaciébol kizarédo, , trapping” térfogatok
alakulnak ki). A horgtagitok tiineti hatdsai

szorosan Osszefiiggnek a hiperinflaci6
véltozasaval, igy az IC és IVC alakulasa a
tiidSk taltagulasanak mértékérdl is tajékoztat
(8, 14). Ugyanigy a beteg panaszainak
csokkenése, a fizikai terhelhet&ség fokozddasa
altalaban fontosabb adat COPD esetén, mint a
spirometria eredménye. Az utébbi valtozasok
kiilénbdz6, Magyarorszagon ritkan hasznalt
modszerekkel , objektivizalhatok”:
betegnaplok, életmingség-kérdsivek, 6 perces
séta (10, 13, 14).

COPD esetén a léguti obstrukci6 reverzibilis
komponense f6ként a fokozott kolinerg
simaizomténussal kapcsolatos, amelyet az
antikolinergikumok az acetil-kolin kompetitiv
gatlasaval csokkentenek. A 2-
sympathomimeticumok broncholyticus
hatasukat a B-adrenerg receptorok
stimulalasaval, ill. az intracellularis cAMP-
szint emelésével érik el.

Az ipratropium és a révid hatast B2-agonista
aeroszolok a szokasos adagban COPD esetén
egyenértékd horgtagitok (A bizonyiték) (14).
Egyes vizsgalatok szerint az ipratropium
cstcshatasa és hatastartama meghaladja a
rovid hatdsd B2-sympathomimeticumokét
COPD mellett (B bizonyiték) (13).

A COPD II. stilyossagi 1épcsdijétdl kezdve
fenntart6 kezelésre az elhtiz6d6 hatastartamu
inhaldciés horgtagitok (32-agonistak/
antikolinerg szer) ajanlottak, de akut tiinetek
megsziintetésére, a légszomj gyors
csillapitasara rovid hatastartamu B2-receptor
agonista aeroszolt rendeljiink (5.1. bra).

Az elhtiz6d6 hatdsd quaterner antikolinerg
horgtagitd tiotropium tébb mint 24 6ran at
mérsékeli a tiineteket és — placebéval, valamint
ipratropiummal Osszehasonlitva —
szignifikdnsan javitja a FEV; és FVC értékét, a
fizikai terhelhetSséget, mérsékeli a
hiperinflaciot és a panaszokat, valamint ritkitja
az akut bronchitises exacerbatiok gyakorisagat
(A bizonyiték) (8, 10, 14, 17).
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5.1.1.2. Xantinszarmazékok

A teofillin kdzepes horgtagit6 hatdsa mellett
javitja a mucociliaris clearance-t, csokkenti a
léguti gyulladast, bronchialis hiperreaktivitast
és nehézlégzést, javitja a 1égzGizmok
kontraktilitdsét, a jobb és bal kamrai ejekcids
frakcidjat, a fizikai terhelhet§séget, valamint
csokkenti a pulmonalis arterilis nyomadst is (B
bizonyiték) (15, 16). A xantin szdrmazékok
analepticus hatdsa miatt a PaO, altalaban
emelkedik, és a PaCO, csokken, de gyakran
alvaszavarok és gyomorpanaszok
jelentkezhetnek.

A terapias ablak sztk, és a kedvezd hatasok
gyakran kozel toxikus dézisok mellett
jelentkeznek (A bizonyiték) (15). A
metilxantinok nem specifikus foszfodiészteraz
enzimgétlok, ez magyarazza a mellékhatdsok
széles korét. A tobbi bronchodilatatorral
szemben a tiladagolds veszélye fokozott, mely
enyhébb esetben fejfdjast, hanyingert, stlyos
esetben pitvari és kamrai aritmidkat ,, grand
mal” konvulziét okozhat. Ezek a
mellékhatasok azonban mér akar a terapids
tartomédnyban is megjelenhetnek.

5.1.2. Gliikokortikoszteroidok

A szisztémas hatéasu orélis
gliikokortikoszteroidokat 8-12 napos kiraban
régobta és sikerrel alkalmazzak a COPD akut
exacerbatiéiban (lasd késébb). Tartés adasuk —
ismert stlyos mellékhatdsaik miatt - COPD
esetén nem ajanlott (A bizonyiték) (2).

Az inhalacids gliikokortikoszteroidok (ICS)
rendszeres adasa olyan panaszos COPD-
betegeknél indokolt, akiknek a FEV1 értéke a
referenciaérték <50%-a (IIL. és IV. stilyossagi
csoport) és ismétl6dé exacerbatidik vannak, pl.
legalabb 3 exacerbatio az utébbi 3 évben (A
bizonyiték) (18, 19). A rendszeresen adott ICS-
terdpia csokkenti az exacerbatiok szamat, és
ezéltal javitja az egészségi allapotot (A
bizonyiték) (19, 21, 22). Az ICS-kezelés
visszavonasa a betegek egy részénél
exacerbatiét eredményezhet. T6bb hosszan
tarté klinikai vizsgélat adatainak osszesitett

eredménye alapjan az ICS-kezelés csokkenti a
COPD-beteg, 6sszes okra vonatkoztatott
mortalitasat.

Az ICS elhtz6d6 hatédsu pf2-receptor
agonistaval valé kombinadciéban COPD esetén
sokkal hatdsosabb az akut exacerbatiok
gyakorisdganak csokkentésében, a tiid6funkcié
és életmin@ség javitasaban, mint az egyedi
komponensek (A bizonyiték) (18, 21, 22, 23).
Az inhalAciés gliikokortikoszteroidokkal valé
tart6s kezelés — a kedvez§ hatdsok ellenére —
nem moédositja a COPD-betegek hosszu tava
FEV;-csokkenésének titemét (6, 20, 24).

5.1.3. Mukolitikumok

A fokozott léguti valadéktermelés a COPD
egyik vezet§ tiinete, ezért szamos vegyiilet
hatasat vizsgaltdk a célbdl, hogy a kopetiiritést
megkonnyitsék, és igy a léguti
vezetSképességet javitsak:
* a dohdnyzas abbahagyasa a hiperszekrécié
csokkentésének leghatékonyabb moédszere;
¢ az antikolinerg hatast és f2-agonista
horgtagitok, valamint a xantinkészitmények
is jelentGsen javitjdk a tiid6 Ontisztulasat;
® az N-acetilcisztein, karbocisztein,
bromhexol, ambroxol in vitro csokkenti a
nyak viszkozitasat, de klinikai hatdsukat
nem tdmogatjak egyértelmii bizonyitékok (D
bizonyiték) (25, 26). Ugyanakkor az N-
acetilcisztein erds antioxidansként ritkitja a
COPD akut exacerbatiéinak jelentkezését, és
a lefolyas sulyossagat is mérsékeli (B
bizonyiték) (27).

5.1.4. Pneumococcus-vakcinacioé

A nemzetkdzi ajanlasok tobbsége javasolja a
vakcinaciét COPD esetén, ha a beteg 65
évesnél idGsebb, 5-6 évenként. Bizonyitott az
is, hogy a kozdsségben szerzett pneumoénia
el6forduldsa csokken 65 évesnél fiatalabb, kis
légzési tartalékkal rendelkezd (a FEV;
alacsonyabb, mint a referenciaérték 40%-a)
betegek csoportjaban is (B bizonyiték) (28).
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5.1.5. Influenzavakcinacié

A stlyos COPD exacerbatidinak
szovédményeit hatasosan védi ki, az
exacerbatio kialakulasanak valészintisége 50%-
kal csokken a vakcinaciéban részestilt
csoportban, 6sszehasonlitva a kontrollal (A
bizonyiték) (29, 30).

5.1.6. Immunstimuldnsok

Az OMS85-BV (Broncho-Vaxom) a
leggyakoribb légiiti kérokozok liofilizalt
kivonatanak keveréke, amely
immunmodulator hatast (a makrofagok
miikddését aktivalja). A COPD exacerbatiéinak
gyakorisagat ritkitja, silyossagét enyhiti (31).

5.1.7. Kohogéscsillapitok

A kohogés, jollehet gyakran a COPD kinzé
tiinete, protektiv hatdsd. Ezért a
kohogéscsillapitoknak nincs helye a COPD

5.2. NEM FARMAKOLOGIAI KEZELES
5.2.1. Oxigénterapia

Az oxigénkezelés az elsGdleges nem
farmakoldgiai terapia a IV. stddiumi (igen
stlyos) COPD okozta hypoxaemia esetén (2,
32). Addsanak harom médja van: 1. folyamatos
(tartds) O,-kezelés; 2. terhelés alatti O,-kezelés;
3. az akut dyspnoe mérséklése céljabdl adott
O,-kezelés. Az oxigénkezelés elsédleges célja a
PaO, legalabb 8,0 kPa-ra (60 Hgmm) és/vagy
az Sa0, legaldbb 90%-ra valé megemelése,
mely elegendd O,-t biztosit a vitalis szervek
funkcidjdnak megdrzésére.

A tartos otthoni oxigénkezelés (mely naponta
>15 éran at tart6 oxigénpotlast jelent)
elérehaladott COPD okozta hypoxia esetén
atlagosan 6-7 évvel megnytjtja az élettartamot
(A bizonyiték) (33, 34). Az oxigénpétlas javitja
a hemodinamikat, a tiidémechanikat, a beteg
mentalis allapotat, gatolja a pulmonalis
hipertenzi6 stlyosbodésat, mérsékeli a
masodlagos polycythaemiat és Gsszességében
a beteg életmindsége valik jobba (35, 36).

A tart6s otthoni oxigénkezelést, intézeti
megfigyelést kovetSen, akkor javasolhatjak, ha
a beteg klinikai szempontb6l kiegyenstilyozott
allapotdban, optimalis farmakoterapia mellett,
a dohdnyzas abbahagyasa utan ezt a PaO, és a
Sa0, értéke sziikségessé teszi. Tartds otthoni
oxigénkezelés indokolt, ha a PaO, 7,3 kPa-nal
(55 Hgmm-nél) vagy a SaO, nyugalomban
88%-nal alacsonyabb. Az otthoni
oxigénkezelés javallatat nem elég egy mérés
eredményére alapozni, hanem legalabb két, 3
hét idSkiilonbséggel végzett vizsgalat
eredményét kell tekintetbe venni. Jéllehet a
pulzoximetria alkalmas arra, hogy a
hypoxaemia fenndllasat kizarjuk, a tartos
oxigénterapia csak a nyugalmi PaO, mérésén
alapulhat, miutan 30 percen at, nyugalomban
szobalevegét légzett a beteg. A pulzoximetria
késébb az oxigénadagolas korrekcidjaban
segithet. Az olyan betegek akar felénél, akiknél
az oxigénpotlast hibasan, dekompenzalt
allapotukban kezdeményeztiik, az otthoni
oxigénterapia néhany hét utan feleslegessé
valhat.

A dohanyzas folytatdsa magas biztonsagi
kockazatot jelent otthoni oxigénkezelés esetén,
emellett a terdpia elényei altaldban sem
érvényesiilnek, ha a beteg folytatja a
dohéanyzast és a karboxihemoglobin-szint
emelkedett marad.

Amennyiben a PaO, magasabb ugyan (7,3-8,0
kPa vagy 55-60 Hgmm ko6z6tt van), ennek
ellenére dekompenzalt pulmonalis hipertenzi6
tiineteit észleljiik, tartos otthoni oxigénkezelés
mérlegelendd (37). Ilyenkor a kép hatterében a
COPD mellett gyakori alvasi légzészavar
koztiik az atlagpopulaciéénal nem gyakoribb,
obstruktiv alvasi apnoe okozta éjszakai
deszaturaciok gyandja is fel kell mertiljon (38).
Az éjszakai pulzoximetrids mérés altalaban
elegendd, hogy az alvas alatti artérids
oxigéndeszaturacios epizédokat kimutassuk,
bizonytalan esetben poliszomnografids
vizsgalat is sziikségessé valhat (39).

Az altalaban orrszondan keresztiil adagolt
oxigénpotlast (palackbol percenként kb. 1-3 1,
oxigénkoncentratorbél 2—4 1) naponta legalabb
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15 6rén at kell folytatni, hogy a klinikai
tlinetekre, ttlélésre kifejtett elényds hatasok
érvényesiiljenek (A bizonyiték) (33, 34).
Oxigénpotlas mellett a vérgdznyomasokat
gondosan ellendrizni kell: a rotamétert tgy
kell beallitani, hogy a PaO, 8 kPa (60-65
Hgmm), a SaO, 90% f51é emelkedjen anélkiil,
hogy a PaCO, névekedése meghaladna a 2,0
kPa-t (15 Hgmm-t).

Javasolt, hogy a tartés otthoni oxigénkezelés
hatésat félévente a terdpiat kezdeményezs
orvos ambulans vizsgélattal ellendrizze.

Az oxigénkoncentrator a legalacsonyabb
fajlagos koltségd oxigénforras
(Magyarorszagon a koncentratorok
energiakoltségét a betegbiztosité nem
tdmogatja, mig a palackos oxigénterapia
tdmogatasa jelentds). Az Gj koncentrator
kihelyezését az Orszagos Koranyi Tbc és
Pulmonoldgiai Intézetben a beteg adatlapja
(vérgazértékei) alapjan hagyjik jova (a
hasznalat meghosszabbitasat a regiondlis
szakfGorvos is engedélyezheti).

Az oxigénpalackok bérlete olcs6 ugyan, és a
gyors palackcsere Budapesten és a nagyobb
vidéki varosokban megoldott, de a
nagyméreti (3 m3-es) palack is, napi 15 6ran at
tart6 oxigénadagolas mellett, 2-3 nap alatt
kiiiriil, igy a koncentratornal sokkal dragabb.

A regionalis szakfSorvos engedélyével
hozzéférhetd cseppfolyds oxigénellatd
rendszerek lehet6vé teszik a beteg lakdson
kiviili mozgasét és rehabilitaciojat.

A fizikai terhelés alatti oxigénadas alkalmas
arra is, hogy fizikai tréning alatt mérsékeljiik a
dinamikus hiperinflaciét, a 1égzésszamot és
igy a dyspnoét, ezzel a rehabilitaci6 soran
novelhetjiik a tréningintenzitast, amely a beteg
mozgasképességének, életmindségének
jelentds javulasat eredményezi (36). A terhelés
alatt adott oxigén noveli a terhelhetSséget, egy
adott terhelési szint toleralhatésaganak idejét
(az alloképességet) és/vagy csokkenti a
terhelés utani nehézlégzés intenzitasat (A
bizonyiték) (42, 43).

A stlyos dyspnoe (mint pl. a 1épcs6zés utdn
fellépd dyspnoe) kivédése céljabol terhelés
el6tt vagy utan rovid ideig adott (short burst)
oxigénnek nincs kedvezd hatdsa nem
hypoxaemids COPD-betegeknél (B bizonyiték)
(43).

Oxigénhaszndlat 1égi utazasnal

Jéllehet altalaban biztonsagos a légi utazas, a
krénikus 1égzési elégtelenségben szenvedd,
folyamatosan O,-kezelésben részesiil6k
szamara mégis ajanlatos, hogy a repiilés ideje
alatt 1-2 1/perccel megemeljék az O, adagjat.
Azon COPD-betegek esetében, akiknél
nyugalomban, tengerszinten a PaO, 9,3 kPa
(70 Hgmm) altalaban nem sziikséges O, adasa.
Stlyosabb esetben a beteget ajanlatos légi
utazasnal hordozhaté O,-tartéllyal is
felszerelni (44).

5.2.2. Rehabilitacié

A rehabilitaci6 lényege, hogy csokkentse a
tiineteket, panaszokat, fokozza a fizikai és
emocionalis részvételt a mindennapi
aktivitidsban, és dsszességében javitsa a beteg
életmindségét (2). A rehabilitacié a COPD-
betegek II-1V. stilyossagi fokozataban a nem
gyogyszeres terdpia integrans része. A féként
fizikai terhelés hatasara fullad6 COPD-beteg
terhelhetsége, igy mozgasképessége csokken,
keriilni fogja a megterhel§ mozgast, mely
dekondicionélédéshoz, szociélis izolaciéhoz,
szorongashoz, depressziéhoz vezet. Mind a
dekondicionalds, mind a depresszié fokozza a
dyspnoepercepciét. A légzésmechanika alig
romlik ugyan, de egyre kisebb terhelés okoz
nehézlégzést (45). E circulus vitiosust segit
megszakitani a rehabilitacio6 (2, 45). A
rehabilitaciés kira elsGsorban olyan
légzéskarosodott — elsésorban COPD- —
betegek esetében indokolt, akik az optimalis
gyogyszeres kezelés ellenére fulladnak, fizikai
terhelhetSségiik ersen korlatozott.

A pulmonalis rehabilitacié komplex
folyamatéban (46) (allapotfelmérés,
farmakoterapia, légz&torna, expektoracios és
inhalécids technikdk, mellkasi fizioterapia,

PULMONOLOGIAI UTMUTATO

20

2008. JUNIUS



CTPD2008—k.qxd 2008.05.14. 21:01 Page 21$

PULMONOLOGIA

terhelési tréning, diétas tanacsadas,
pszichoszocialis tdimogatas, betegoktatas) a
rendszeres dinamikus tréning csak az egyik
fontos elem, de hatasossagat illetSen a
bizonyitékok egyértelmtek (A bizonyiték) (45).

A terheléses tréningnek két formajat
alkalmazzék: az alléképességet (endurance)
fejleszt6 és az erdfejleszts edzést. Az el6bbi
soran nagyobb izomcsoportok kozepes
intenzitasu, hosszabb ideig tart6, mig az
ut6bbi formanal kisebb izomtomeg nagyobb,
intenziv, rovid ideig tarté terhelését végzik.
Mindkét médszer enyhiti a panaszokat, javitja
a fizikai terhelhetGséget és az életminSséget.
Az edzési program megtervezésének és a
kardialis kockazat pontos becslésének
el6feltétele az, hogy el8szor cardiopulmonalis
terheléses vizsgélat torténjen. Ezutén a
kondiciondlé tréning, ellendrzott feltételek
mellett, akdr egy tiid6gydgyaszati jarobeteg-
rendelésen is folyhat. Mar 6-8 hetes, hetente
3-5 alkalommal végzett, 3045 perces
kerékpar-ergométeres vagy jarészalagtréning
jelentsen javithatja a fizikai terhelhetSséget
anélkiil, hogy a nyugalmi légzésfunkciés
értékek valtozndnak (A bizonyiték) (46, 47).

Szamos vizsgalat eredményének Osszegzése
alapjan ma mar egyértelmd, hogy COPD mellett
a pulmonalis rehabilitacié javitja a terhelési
kapacitast, csokkenti a nehézlégzés érzetét, javitja
az egészséggel kapcsolatos életmindséget,
csokkenti a hospitalizaciok és a kérhazban toltott
napok szamat, csokkenti a COPD-vel kapcsolatos
anxietast és depressziot (A bizonyiték) (45).

A felsé végtagi erdfejleszts és ,,alloképességi”
tréning javitja a kar funkciéjat (B bizonyiték)
(48). A pulmonalis rehabilitacié kedvezd hatasa
a tréning befejezését messze meghaladja, és
noveli a tulélés esélyét (B bizonyiték) (48).

A légzGizmok tréningjének hatasa kiilonosen
akkor kedvezd, ha altalanos terhelési tréning is
tarsul hozza. A pszichoszocialis intervencio is
kedvezd hatast (C bizonyiték) (48).

A COPD a légzérendszer kronikus,
progressziv funkciévesztéssel jaré betegsége,

és az esetek 20-50%-aban koros mértéki
teststilycsokkenéssel jar. Az alultaplaltsag
korrekci6ja a COPD fenntarté kezelésének
fontos eleme: bizonyitottan javitja a betegek
életmindségét és talélését. A megfeleld diéta
mellett alkalmazott terheléses tréning fokozza
a taplalasterapia hatasat. A COPD akut
exacerbatidiban nagy energiatartamu
tapszerek alkalmazésa indokolt.

A COPD-re a malnutritio kevert formédja
jellemzé, amely az izom és zsigeri fehérjék
mennyiségének csokkenésével, a zsirraktarak
eltlinésével, az immunvédekezés
gyengiilésével, végiil anergidval jellemezhetd.
A stilycsokkenés f6ként a vazizomzat
atréfidjanak a kovetkezménye (a maradék
izomzat diszfunkcidja is jellemzs). Az
izomatréfia hatterét nem ismerjiik.

Az alultaplaltsag stlyossaganak megitélésére a
testtdmegindexet (body mass index — BMI)
vagy tjabban a zsirmentes testtdmeg (fat free
mass — FFM) becslését hasznaljuk.

Az alultaplaltsag ardnya a COPD
sulyossagaval parhuzamosan nd. 20 kg/m?2-nél
alacsonyabb testtomegindexet mutat a
kozepesen stilyos COPD-betegek 20-25, a
stlyos betegek 25-35 és a 1égzési elégtelenség
tiineteit mutat6 betegek 35-50%-a. A
teststilycsokkenés f6ként a dominaléan
emphysemas csoportban kifejezett.

A testtomegindex csokkenése a COPD-
mortalitas fliggetlen kockazati tényezdje (A
bizonyiték) (49, 50). Ennek oka feltételezhetSen
az, hogy a taplaltsagi allapot javitdsa fokozza a
légzGizomzat erejét, noveli a légzési tartalékot,
javitja a betegség prognozisat.

30-nal magasabb BMI esetén a teststly
csokkentése ajanlott, mig 21-nél alacsonyabb
BMI taplalasterapiat indokol: az oralis
taplalékfelvétel emelése mellett nagy
energiatartalmu tapszerekkel kell a diétat
kiegésziteni. A taplalasterapia bevezetése
gyakran a COPD akut exacerbati6ja idején
valik elkeriilhetetlenné (ilyenkor a tdpszerek
nélkiilozhetetlenek).
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Tekintettel arra, hogy a stlyos COPD-t a A National Emphysema Treatment Trial
géazcsere zavara jellemzi, ezért a CO,- igazolta, hogy a fels6lebeny-dominanciaju,
képzbdést, azaz a szénhidratbevitelt korlatozni alacsony terhelési kapacitasi emphysemas
kell. A COPD taplalasterapiajanal a kovetkezd betegeknél optimalis farmakoterapia és
Osszetételd diéta javasolt: 50-60% szénhidrat, légzésrehabilitdcié mellett a volumenredukciés
20-30% zsir, 20% fehérje. miitét jelentSsen javitja a fizikai
terhelhetGséget, az egészséggel kapcsolatos
e A teststilyhidny korrekcidja idején naponta életmindséget és a ttlélést (54). A palliativ
1,6-2,5 g/ttkg fehérje- és a nyugalmi miitét elvégzése — a komplikacidk veszélye
energiafelhasznélas (resting energy miatt — csak gondos mérlegelés utan,
expenditure, REE) 1,5-szeresének megfelel§ valogatott esetekben ajanlott (55).
kalériabevitel javasolt;
¢ a fenntart6 étrendben naponta 1,2-1,9 Tiid6transzplantacio
g/ttkg fehérje- és a nyugalmi
energiafelhasznélas 1,0-1,2-szeresének MegfelelGen szelektalt végstadiumban 1évs,
megfelel§ kaloriabevitel ajanlott. dominaléan emphyseméas COPD-
betegcsoportban a tiidStranszplantacié
A legtijabb bizonyitékok arra utalnak, hogy a (egyoldali is) javitotta az életmingséget és a
taplalasterapiat célszerd egy komplex funkciondlis kapacitast, de a ttlélést
rehabilitdcids stratégia keretébe illeszteni. A befolyasol6 hatds bizonytalan (56, 57).
kalériabevitel kombinaldsa terheléses
tréninggel bizonyitottan feliilmilja a IrODALOM
taplalasterapias hatast (nem specifikus
anabolikus effektus) (51 ) 1. A krénikus obstruktiv 1égtiti betegség (chronic obstructive

pulmonary disease - COPD) diagnosztikaja és kezelése. A 2003.
november 21-22-én rendezett konszenzuskonferencian

5.2.3. Sebészi kezelés elfogadott irdnyelvek alapjan szerkesztett iranyelv. Budapest,
2003, kézirat.
Bullectomia 2. Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease. Global

strategy for the diagnosis management and prevention of
chronic obstructive pulmonary disease 2006. www.goldcopd.org.

Gondosan vélogatott esetekben a bullectomia 3. Standards for the diagnosis and treatment of patients with
javitja a tlid6funkciét és csokkenti a 16gzési COPD: a summary of the ATS/ERS position paper. Celli BR,

panaszokat (C bizonyiték) (52). Legmkébb MacNee W (eds.). Eur Respir J. 2}004;23:932—946 )
llak , . 1 4. Anthonisen NR, Connel JE, Kiley JP et al. Effect of smoking

Olyan nagy bulldk esetében javaso t intervention and the use of inhaled anticholinergic

bullectomia, amikor a difftizios kapac1tés bronchodilatator on the rate of decline of FEV1. The Lung Health
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nincs jelent6s hypoxaemia, és a megmarad(’) 5. Pauwels RA, Lofdahl CG, Laitinen LA et al. Long-term

1z fhzidia i 1 lis hi . treatment with inhaled budesonide in persons with mild chronic
tids pertuzioja jo. A pulmonalis hipertenzio, obstructive pulmonary disease who continue smoking. European

hypercapnia ésa SﬁlyOS emphysema sem Respiratory Society Study on Chronic Obstructive Pulmonary
jelent abszoltt kontraindikaciot (52). Disease. N Engl J Med. 1999;340:1948-1953.

6. Burge PS, Calverley PM, Jones PW. et al. Randomised, double
blind, placebo controlled study of fluticason propionate in
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disease: the ISOLDE trial. BMJ. 2000;320:1297-1303.
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munka csokkentését jelenti, mindez a 9. Dahl R, Greefhorst LA, Novak D et al. Inhaled formoterol dry
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6. A COPD AKUT
EXACERBATIOINAK KEZELESE

6.1. DEFINICIO, SULYOSSAGI BESOROLAS

A COPD akut exacerbatidja a beteg
allapotanak elhtizédé (legalabb két napon at)
tartd rosszabboddsa, amely hirtelen kezdddik,
meghaladja a panaszok (dyspnoe, kohogés
és/vagy kopetiirités) napi ingadozasat és az
alapbetegség fenntart6 kezelésének
megvaltoztatasat teszi sziikségessé (1, 2).

A kronikus bronchitis akut exacerbatidinak
oka Osszetett: virusinfekcié vagy a
légszennyezés fokozddasa sulyosbithatja a
krénikus léguti gyulladast, és igy megkonnyiti

masodlagos bakteriélis infekciok kialakulasat,
stlyosboddsat (amelyek forrasa legtobbszor a
felsS és also léguti bakterialis kolonizacio).
Bizonyos esetekben tij bakteridlis torzsek
megjelenése okozza az exacerbatiét (3).

Ma a forrasok tobbsége az akut exacerbatidk
kb. 50%-at tartja bakterialis infekcié
kovetkezményének. Fontos hangstilyozni,
hogy az esetek legalabb 20-25%-a nem
purulens, hanem tn. mukoid exacerbatio,
amelyeket nem bakteriélis infekcié okoz (4, 5).
Ujabb kozlések, f6ként a virusdiagnosztika
fejlédésének eredményeként, az infekcids
eredetet magasabb szidzalékban adjdk meg:
viralis /bakterialis infekci6 az akut
exacerbatiok 78 %-aban (viralis 48%, bakterialis
58%) igazolhat6 (6). A 1égiti neutrofilia az
Osszes infekcios eredetti akut exacerbatioban
megjelenik az indukélt kopetmintaban, mig az
eozinofilia els§sorban a virusinfekcié okozta
exacerbatiokat jellemzi. A virus- vagy a
viralis/bakterialis infekciok okozta
exacerbatiok klinikai lefolyasa stlyosabb, mint
a csak bakterialisak fert6zéseké.

Az akut exacerbatio tiineteit a kovetkezd
betegségek utanozhatjak: pneumonia,
pneumothorax, balkamra-elégtelenség,
tlid6embodlia, felsd léguiti obstrukcio,
progredialé bronchusrak, altatészer-mérgezés,
diabetes, éhezés, agyvérzés stb. Ezek kizdrasa
legtobbszor csak kérhazi/klinikai osztalyon
lehetséges.

Az exacerbatio stlyossaganak megitélése: itt
figyelembe kell venni a COPD stilyosséagat, a
kisér§ betegségeket és a megel6z8
exacerbatiok korlefolyasat. A fizikalis
vizsgalatkor a kéros hemodinamika és a
légzdrendszer tiineteit regisztraljuk. A
diagnosztikus lépések a vizsgalat helyétsl
fiiggen valtoznak. A pontos stilyossagi
besorolason a beteg élete mulhat (6.1. dbra).

Az exacerbatiok L, II. és III. stilyossagi
fokozatba sorolhaték:
I. fokozat: otthon kezelhet§ a beteg.
II. fokozat: a beteg kérhazi elhelyezést
igényel.
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6.1. ABRA A COPD AKUT EXACERBATIOINAK SULYOSSAGI FOKOZATAI

L fokozat 1L fokozat IIL. fokozat

Anamnézis

* kiséré betegség! + +H+ +++

 exacerbati6k gyakorisiga + +4++ +++

¢ a COPD sulyossaga enyhe/mérsékelt mérsékelt/stlyos sulyos

(L, IL) (IL., IIL.) Iv.)

Fizikalis lelet

¢ hemodinamikai értékelés stabil stabil stabil / instabil

* légzési segédizmok hasznalata nincs ++ +++

* tachypnoe nincs ++ +++

© kezdeti terdpia utan perzisztald nincsenek ++ +++

tiinetek

Diagnosztikus eljirdsok

® oxigénszaturacio igen? igen igen

* artérids vérgaz nem igen igen

* mellkasrontgen nem igen igen

* kémiai labor nem igen igen

* gydgyszervérszint> ha lehet ha lehet ha lehet

* kopet Gram-festése és tenyésztés nem?* igen igen

* EKG nem igen igen
Magyarézat:

+ nem val6szini, ++ val6szind, +++ nagyon valészinti

1 A COPD akut exacerbatidjanak rossz prognézisat jelentd kisérd betegségek: szivelégtelenség, koszoriér-betegség, diabetes

mellitus, vese- és majelégtelenség

2 Tiid6gondoz6 segitségének igénybevétele (ha a haziorvos nem rendelkezik pulzoximéterrel).
Laboratériumi vizsgalatok: vérkép, szérumelektrolitek, vese- és majfunkciok.
3 Akkor, ha a beteg teofillint, digoxint, carbamazepint vagy acenokumarolt szed.

4 Ajanlott, ha a beteg a kozelmultban szedett antibiotikumot.

III. fokozat: légzési elégtelenség all fenn —
intenziv osztélyos elhelyezés mérlegelendd

7).
6.2. ANTIBIOTIKUMOK

A COPD akut exacerbatidi idején a mély léguti
véaladékmintakbol kitenyészthetd kérokozok a
gyakorisag sorrendjében: Haemophilus
influenzae, Haemophilus parainfluenzae,
Streptococcus pneumoniae és Moraxella
catarrhalis (4, 9), de kérokoz6 lehet a
szokvanyos médszerekkel nem tenyészthetd
Chlamydia pneumoniae és Mycoplasma
pneumoniae is.

Valtozatlanul érvényesek az in. Winnipeg-
kritériumok (fokozott dyspnoe, a kopet
gennytartalmanak, illetve mennyiségének

fokozddasa), amelyek alapjan az exacerbatio
harom tipusa kiilonithetd el. Eszerint az I. és
II. tipusti exacerbatio, ahol az el8bbi tiinetek
koziil mindhdrom vagy kettd fennall,
feltételezhetSen bakterialis infekci6
kovetkezménye és az antibiotikum-terapia
varhat6an hatdsos, mig a III. tipusd, a harom
exacerbatids tlinet koziil csupan egyet mutaté
formaban a spontan gyégyhajlam jo, az
antibiotikum-kira hatasa a placeb6éval azonos
volt (5). Exacerbatio soran purulens kopet
jelenléte azonban 6nmagéban is elegendd
indikacidja lehet az antibiotikum-kira
elkezdésének (C bizonyiték) (10).

Az antibiotikum-vélasztast az exacerbatio
klinikai stilyossaga hatdrozza meg (6.2. bra).
A Klinikai stilyossdghoz hozzérendelhetSk a
kérokozéként széba jové mikrobak.
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6.2. ABRA A COPD AKUT EXACERBATIOINAK LEGGYAKORIBB KOROKOZOI

Csoport Definicié Leggyakoribb kérokoz6k
A csoport enyhe exacerbatio, a kimenetelt ronté tényezd S. pneumoniae, H. influenzae, M. catarrhalis,
nélkiil Chlamydia pneumoniae, virusok
B csoport mérsékelten stilyos exacerbatio, a kimenetelt ronté = A csoport + penicillinrezisztens S. pneumoniae,
valamely tényez§ jelenlétével Enterobacteriaceae (K. pneumoniae, E. coli,
Proteus)
C csoport stlyos exacerbatio, P. aeruginosa veszélye mellett = B csoport + P. aeruginosa

6.3. ABRA AZ EXACERBATIO SULYOSSAGA ALAPJAN VALOSZINUSITETT KOROKOZOK ES AZ

EZEKRE HATO ANTIBIOTIKUMOK

Csoport Orilis kezelés Tovabbi orilis terdpias lehetGségek Parenteralis kezelés
A csoport béta-laktdmok (béta-laktamaz béta-laktamaz-gatlo + béta-laktam
aktivitasu baktérium esetén nem antibiotikum, makrolidek, IL., IIT.
megfeleld), tetraciklin, generécios cephalosporinok
trimethoprim-sulfamethoxazol
B csoport béta-laktamaz-gatlo + respiraci6s fluorokinolonok béta-laktamaz-gétl6 + béta-laktam
béta-laktamaz antibiotikum, IL, I1I. generacids
cephalosporinok, respirécids
fluorokinolonok
C csoport fluorokinolonok (ciprofloxacin, anti-Pseudomonas béta-laktam,

levofloxacin napi 750 mg adagban)

fluorokinolonok (levofloxacin
750 mg/nap, ciprofloxacin)

Ezek alapjan a 6.3. brén felsorolt
antibiotikumok véalaszthaték (11).

Az akut exacerbatio kimenetelét ronté
tényezdk: elsGsorban az alapbetegség (COPD)
stlyossdga kisérg betegségek jelenléte, évente
haromnal tobb exacerbatio, hdrom hénapon
beliil tortént antibiotikum-kezelés.

A P. aeruginosa-infekcié kockazatat fokozo
koriilmények: kérhazi dpolas a kdzelmiiltban,
gyakori antibiotikum adasa (az el6z6 év soran
legalabb 4 kiira), a tiinetek alapjan stilyos
exacerbatio és egy korébbi, stabil allapotban

kolonizal6 P. aeruginosa izolélasa.

A COPD stlyos, kérhazi kezelést igényls
exacerbatiéiban a megfelel§ antibiotikum
kivalasztasa életmentd lehet (B bizonyiték) (12,
13, 14).

Magyarorszédgon a S. pneumoniae-torzsek
amoxicillinrezisztencidjanak gyakorisaga kb.
14% (ez elsGsorban a harmadik generacios
oralis cephalosporinok hatasvesztésével
parosul), a makrolid rezisztenciaé kb. 40%.

Ez utébbi koriilményt a COPD akut
exacerbatidinak enyhébb formaiban is ajanlott
mérlegelni (15, 16).

6.3. HORGTAGITOK

A fenntarté kezelés mddositasa sziikséges, ha
az obstrukci6 fokozédik. A COPD
exacerbatidinak otthoni elldtasakor emelni kell
a rovid hatésu, elsdsorban inhalalt B2-receptor
agonista horgtagit6 dozisat és/vagy
adagolasdnak gyakorisagat (A bizonyiték).

A legmagasabb ajanlhaté adag rovid hatdsti
B2-receptor agonista adagol6 aeroszolbdl
3-400 pug 1-2 éranként, amig a panaszok nem
enyhiilnek (17, 18). A mellékhatasok (tremor,
tachycardia, szivritmuszavarok) fokozédnak
az adag emelésével (ilyenkor révid
hatastartamu antikolinerg horgétagito
ipratropiummal kombinalhatjuk a $2-agonista
aeroszolt). A B-sympathomimeticum
adagjanak 6vatos titraldsa javasolt, ha a beteg
coronariabetegségben, balkamra-
elégtelenségben szenved, vagy tudomasunk
van korabbi szivritmuszavarokrol.
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Az ipratropium-bromid hatasa megkozelitGen
azonos a rovid hatdstartamu B2-
sympathomimeticumokéval, a két horgtagitd
kombinaci6ja ajanlott a COPD akut
exacerbatidiban (A bizonyiték). Ipratropium-
bromid-monoterapia csak akkor ajanlhat6, ha a
B2-receptor agonista aeroszol effektivitasa
gyenge, vagy a beteg nem toleral nagy adagokat
az utdébbi gyogyszerbdl (B bizonyiték) (17, 18).

Széles korti elterjedtségiik ellenére a
metilxantinok alkalmazasa COPD-
exacerbatiéban ellentmondésos. Ma a
metilxantinokat (teofillin vagy aminofillin)
masodvonalbeli iv. terdpiaként fogadjak el,
amennyiben a révid hatasti horg6tagitok hatasa
elégtelen (B bizonyiték) (19). Horgétagito
hatasuk csekély és nem konzisztens,
ugyanakkor a mellékhatasok gyakran stlyosak,
ezért akut exacerbatiéban mell§zésiik javasolt.

6.4. GLUKOKORTIKOSZTEROIDOK

A szisztémas hatdsu gliikokortikoszteroidok
meggyorsitjak a gyogyulast és a léguti funkcié
visszatérését a kiindulasi értékre a COPD akut
exacerbatiéiban (A bizonyiték) (20, 21, 22). Az
emelt d6zisti horgotagité kezelés
kortikoszteroiddal val6 kiegészitése kiilondsen
fontos akkor, ha a mért FEV; alacsonyabb a
referenciaérték 50%-anal.

Az ajanlott napi szteroidmennyiség 40 mg
metilprednizolon 10 napon &t (C bizonyiték) (23).

A COPD stilyos esetei kérhazban kezelenddk.
A koérhazi beutalas kritériumai a kovetkezdk: a
beteg zavart, aluszékony, nyugalmi légszomja
van, a 1égzésszam >25/perc, a pulzusszam
>120/perc, mélyiil§ cianézis, az inspiratorikus
segédizmok hasznalata. A tudatzavar
dnmagéban, mig a tobbi tiinetbdl kettd
megléte indokol kérhazi beutalast. Ugyanigy
korhazi kezelés ajanlott akkor, ha a COPD
exacerbatiéjanak stlyossdga az elbbinél
enyhébb ugyan, de a beteg stilyos COPD-ben
szenved, jelentSs kisér betegségei vannak, tj
kelet ritmuszavar észlehetd, vagy otthoni
dpolasa feliigyelete megoldhatatlan (24).
Néhany beteg, a stlyos 1égzési elégtelenség
okozta egyiittmtikodési képtelenség, kéma

miatt, kdzvetleniil intenziv osztalyos felvételt
igényel.

6.5. KONTROLLALT OXIGENTERAPIA

Az oxigénpétlas az akut COPD-exacerbatio
korhazi kezelésének a sarokkove. A cél:
megfelel§ oxigénszint elérése (PaO,>60 Hgmm
vagy Sa0,>90%), anélkiil, hogy veszélyes
PaCO2-emelkedést okoznank. Az
oxigénkezelés megkezdését kovetSen 30-60
perc mulva artérids vérgazvizsgélat sziikséges
annak megitélésére, hogy nem alakult-e ki
szignifikdns CO,-retencio, ill. acidézis.

Az oxigénp6tlas stlyos esetekben gyakran,
orrszonda helyett, csak maszkkal lehetséges.

6.6. NEM INVAZIV GEPI LELEGEZTETES (NIV)

Az intermittalé NIV csokkenti a respiratorikus
acidézist (csokkenti a PaCO,-t, emeli a pH-t),
mérsékeli a légzésszamot, a dyspnoe
stlyossagat és megroviditi a kérhazi
tartézkodas idejét (A bizonyiték).
Alkalmazasakor csokken az intubacid, a
kontrollalt gépi légzéstamogatas igénye (25). A
NIV kudarca esetén az intubaciét kovetSen
kontrollalt gépi lélegeztetés vezetésére
alkalmas osztély elérhetd kozelségben legyen!
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7. COPD A HAZIORVOSI
GYAKORLATBAN

¢ A COPD hazéankban is jelentds mértékben
aluldiagnosztizalt betegség, kezelése is
elmarad a szakmai iranyelvekben
javasolttol. A korai kérisme és az
eredményes kezelés érdekében az ismeretek
hatékonyabb terjesztése sziikséges.

* A 40 év feletti dohdnyosok koziil keriil ki a
betegek 85-90%-a, ezért a
haziorvos-tiid6gydgyasz egylittmiikodés
lehet csak eredményes a korai felderitésben
és a prevencidban (1, 3, 5).

* A betegség diagnézisaban és kezelésében,
gondozasaban a spirometria alapvet§
fontossagti, ezért el kell érni, hogy minden
érintettnél megtorténjen ez a konnyen
elérhetd, egyszert és olcs6 vizsgélat.

* A COPD f6leg az idGsebb kor betegsége,
melyet tobbszor csak késén ismernek fel az
ismertebb tarsbetegségek (pl. hipertdnia,
ISZB) arnyékéban. Ezért a haziorvos-
belgy6gyész-kardioldgus kooperacioba be
kell vonni a pulmonolégusokat is.

A COPD napjainkban névekvd jelentSsége két
alapvet6 tényezdvel hozhat6 dsszefliggésbe. A
meghatarozobb a betegség G rizikéfaktoranak,
a dohdnyzasnak az elterjedtsége, ami
hazankban kb. 3,5 milli¢ aktiv dohanyost
jelent. A masik az életkor névekedése és az
id&sebb korosztaly szamaranyanak béviilése,
mivel a COPD f6leg a 40 év felettiek kozott
fordul el6. A dohdnyosok 15-20%-andl alakul
ki a progressziv 1égtiti funkciévesztéssel
jellemzett betegség, ami hazankban kozel
félmilli6 embert érint. Nemzetkozi statisztikai
mutatok is a felnétt lakossag 5%-a koriili
értékeket jeleznek, igy a 4-500 ezres hazai
betegszam realis lehet. Ezzel szemben a
tiidégondozokban nyilvantartott esetszam
2007-ben 110 ezer volt, vagyis a tényleges
esetek 25%-at ismerijtik (2).
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7.1. DIAGNOSZTIKA

A korai diagnézis az eredményes kezelés
alapfeltétele, mivel a progressziv tiidSfunkcié-
romlas ekkor még hatékonyabban fékezhetd.
A figyelem felkeltése, a magas kockazati
betegek kiemelése és idGszakos kovetése
javasolt.

7.1.1. Léguti tlinetek

A betegség leggyakoribb tiinete a terhelésre
fellépS nehézlégzés és a kohogés. A kohogést a
beteg a dohanyzas természetes
kovetkezményének tartja, és ezért nem fordul
orvoshoz. Fontos a rendszeresen kohogsk
alaposabb kikérdezése és vizsgélata. A 15-20
csomagév (1 doboz cigaretta elszivasa 15-20
éven at) dohanyzas barmely mellkasi panasz
esetén fel kell keltse COPD gyanujat is.

Az effort dyspnoe csak akkor tudatosul a
betegben, amikor a funkciéromlas
el6rehaladott és a 1égzési tartalékok kozel fele
(FEV{ kb. 50%) mar elveszett. A terhelésre
fellépd 1égszomijat sokan az évek mulasaval
magyarazzak. A napi gyakorlatban
hasznalhat6 a brit Medical Research Council
(MRC) dyspnoeskaldja, ami nemcsak a
korisme feléllitisdban, hanem a betegség
gondozasaban is konnyen hasznalhaté (7.1.
abra).

7.1.2. Spirometria

A COPD diagnézisdhoz elengedhetetlen
vizsgalat. Az erSltetett kilégzési
masodperctérfogat (FEV,) és az eréltetett
kilégzési vitalkapacitas (FVC) aranya alapjan

lehet a légtiti obstrukciot véleményezni. Mivel
asztmaban reverzibilis a horgék sziikiilete,
ezért a horgdtagité (2-400 pg salbutamol)
adasét kovetSen megismételt vizsgalat a
kérjelzé. Ha a postbronchodilatator FEV,/FVC
kisebb mint 0,7, a COPD diagnézisa
felallithat6. Ezt kévetSen a FEV értékei
alapjan torténik a stilyossagi fokozat
megallapitasa is (enyhe, mérsékelten stilyos,
sulyos, nagyon sulyos). [gy a spirometria a
gyogyszeres kezelés beallitasahoz és az allapot
nyomon kovetéséhez is nélkiilozhetetlen.

A spirometria egyszer(i, olcs6, a haziorvosi
praxisban is miivelhetd vizsgalat, de csak
megfelel§ mindségli miiszerrel és
alkalmazésara kiképzett személyzettel ad
megbizhaté eredményt. Barmely feltétel
hidnya esetén nemcsak az alul-, hanem a
tildiagnosztizalas torzitasaval is szdmolni kell.
Jelenleg a spirometria rutinszert mtivelése
nem éaltaldnos a hazai praxisokban, ezért a
tiid6gyogyaszati szakrendelések,
tiid6gondozok konziliumat kell igénybe venni,
ahol az korlatozas nélkiil hozzaférhetd.

A Kkilégzési csticsaramlas (PEF) mérése durva
tajékozodasra alkalmas lehet, de nem
helyettesitheti a spirometriat.

7.2. TARSBETEGSEGEK

A 40 év feletti, f6leg dohanyos egyéneknél a
COPD mellett tobb betegség is fennallhat.
Leggyakrabban a hiperténia, ISZB és tiidérak
tarsulasaval kell szamolni. Ezekre a dohanyzas
6nmagaban is nagyobb esélyt teremt, de
COPD esetén a tiid6rak és a szivbetegség
rizikdja tovabb emelkedik. Ezért fontos, hogy a

7.1. ABRA A DYSPNOE SULYOSSAGI FOKOZATAI

Fokozat A dyspnoe mértéke

csak erGs terhelésre fullad

sietéskor vagy lejtén felfelé dyspnoe

sik talajon csak lassabban tud menni kortéarsainal, vagy sajat ritmusaban sem tud tartésan sétalni

100 m megtétele utdn fullad

nem tud otthonrdl elmenni fulladas miatt

S Bl O S Wl

nyugalomban is fullad
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haziorvosi gyakorlatban a sziv-ér rendszeri
betegségekhez hasonlé hangsulyt kapjanak a
dohanyzassal szorosan 6sszefliggd
tiid6betegségek, mint a COPD és a tiidSrak.
Nemritkan taldlkozunk olyan esetekkel,
amikor a mellkasi panaszok héatterében nem a
cardiovascularis kérkép, hanem a COPD a
meghatarozo, de érdemi diagnosztikara
(légzésfunkcid, vérgaz) csak késén keriil sor.

A szivelégtelenség nemcsak a hiperténia, ISZB,
hanem a COPD progresszidja soran kialakulé
pulmonalis hiperténia kovetkezménye (cor
pulmonale) is lehet.

meghatdroz6, ami a dominal6 légzdrendszeri
elvaltozasok mellett szisztémas manifesztaciot
(pl. vazizom-diszfunkcid, izomvesztés,
osteoporosis, sziv-ér rendszeri komplikaciok) is
eredményezhet. A szisztémas gyulladas egyik
markere, a C-reaktiv protein, ami COPD-
betegek egy részében tartdsan is magas lehet,
az atherosclerosis kialakuldsat is elGsegiti.

7.3. GYOGYSZERES TERAPIA

A bronchodilatatorok rendszeres alkalmazasa
a COPD-tiinetek enyhitésének legfontosabb
modszere. Leghatdsosabb az inhalacids bevitel,
de a technikét rendszeresen ellendrizni kell.
Hajtégézas adagol6 aeroszolok esetén elStét
alkalmazésa noveli a kis 1égtiti depoziciét. Ha
a rovid hatést antikolinerg és/vagy p2-
agonista szerekkel a tiineti kontroll nem
megfeleld, tartés hatdsd antikolinerg és/vagy
B2-agonista inhalacios készitmények
alkalmazandok, melyek csokkentik az akut
exacerbatiok gyakorisagat és javitjak az
életmindséget. Ezek napi egy- vagy kétszeri
alkalmazésaval jobb compliance tarthat6 fenn.
Az oralis teofillinkészitmények additiv
horgétagitast eredményezhetnek, de a gyakori
mellékhatas és a sztik terapids spektrum miatt
csak az el6z6 terapia nem kielégits hatasa
esetén javasoltak. A porlasztéval
(kompresszoros vagy ultrahangos) térténd
otthoni horg6tagito kezelés draga, csak a
stlyos COPD-betegek kis hanyadanal javasolt,
f6leg exacerbatiok id&szakaban.

A kortikoszteroidok a COPD légtiti gyulladast
- szemben az asztmds gyulladassal — csak nem
kell hatékonysaggal képesek fékezni.
Inhaléciéban alkalmazzuk magas dézisban.
Stalyos (GOLD III-1V. stadium) esetekben
indokolt adésuk, ha évente legalabb 2-3 akut
exacerbatio fordul el§. Ezen betegcsoportban —
f6leg tartds hatdsti f2-receptor agonistéval
kombindciéban alkalmazva — hatékonyan
csokkentik a heveny fellingoldsok szamaét, igy
hozzéjarulnak a korlefolyas mérséklédéséhez.
Koptetdk koziil a karbocisztein- és
acetilcisztein-készitmények — antioxidans
hatasuk miatt — produktiv kohogés esetén
megfontolanddk.

A tartés gyogyszeres kezelés
eredményességének, indikacidjanak
elbiralasara félévenként szakorvosi ellendrzés
javasolt.

7.4. OTTHONI OXIGENKEZELES

Akkor indokolt, ha az egyenstilyi dllapotban
1év§, stlyos COPD-betegnél tartés
hypoxaemia all fenn (az artérids vér parcidlis
oxigénnyomasa kisebb mint 55 Hgmm vagy a
pulzoximetridval mért szaturacié 88% alatt
van, illetve a PaO, 55-60 Hgmm kozotti értéke
mellett a jobbszivfél-elégtelenség tiineteit
észleljiik). Fontos a kérhazban kititralt
dozirozés (altaldban 1-2 1/min, legalabb napi
16 6ran at), mert csak a folyamatos hasznélat
mellett javul a ttilélés, csdkken a polycytaemia,
és nem progredial a pulmonalis hiperténia. A
tudati allapot romlasa esetén gépi
légzéstamogatés igénye meriilhet fel, ezért
azonnal kérhazba kell juttatni a beteget.

Dohéanyzas rontja az oxigénkezelés
hatékonysagat, veszélyes is lehet, ezért a
leszokas tdmogatasdban feltétleniil eredményt
kell elérni.

Az indikécio tartés fennallasat félévenként
vérgazvizsgalattal kell igazolni.
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7.5. AKUT EXACERBATIO

Jelents epizéd a COPD-betegek életében,
f6leg a stlyos esetekben és téli idSszakban
gyakoribb. A tiinetek tart6s, tobb napon at
észlelt rosszabbodésa, ami a gydgyszerelés
atmeneti megvaltoztatdsat teszi sziikségessé.
Fokoz6d6 dyspnoe, fokozoédd mennyiségti és
purulenciaji kopet hivia fel a figyelmet.

Akut exacerbatiéban a gyors hatast
bronchodilatatorok adagjanak novelése mellett
10-14 napig orélis szteroidot adunk napi 40
mg metilprednizolon formajaban.

Antibiotikumot infekciéra utal6 jelek tarsulasa
(pl. fokoz6dé mennyiségi és purulencidji kopet,
laz) esetén alkalmazunk a feltételezett kérokozo
és a helyi rezisztenciaadatok alapjan
empirikusan. A széles spektrumii
antibiotikumokat (Iégtti fluorokinolonok) az
elsédleges antibakterialis kezelésre nem reagéld
vagy a kis tartalékokkal (FEV;<50%) rendelkezg,
stilyos COPD-betegekre célszerti tartalékolni,
esetenként torekedni kell bakteriolégia és
rezisztencia alapjan torténd célzott kezelésre.

Az exacerbatio korhazi kezelése sziikséges, ha a
beteg allapota tovabb romlik, vagy az aldbbiakat
észleljiik: roml6 tudati allapot, aluszékonység,
fokoz6dé dyspnoe, cianézis, periférias 6déma,
stlyos tarsbetegségek, rossz szocialis helyzet.

Az exacerbatio megel6zésére évente
influenzaoltas javasolt. Bar kevesebb
bizonyiték tdmogatja hatékonysagat COPD
mellett, de stlyos esetekben 5-6 évente
Pneumococcus elleni véddoltas is javasolt.

7.6. REHABILITACIO

Mivel a léguti obstrukci6 COPD esetén nem
teljesen reverzibilis, gyogyszeres kezelés
6nmagéban nem elegendd a panaszmentes
életvitelhez. A 1égz8szervi rehabilitacioval
igazoltan

e csokken a dyspnoe;

® jobb funkcionalis allapot érhetd el

nyugalomban és terheléskor;

* javul az egészségi allapottal Osszefliggd
életmindség.

Azoknak a COPD-betegeknek kell elérhet&vé
tenni, akik a betegségiik miatt korlatozottnak
érzik magukat napi tevékenységiikben.
Sarokkove az egyénileg elSirt terheléses
tréning, kiegészitve légzdgyakorlatokkal,
étrendi javaslatokkal, gyégyszerelési és
életvezetési tanacsokkal. Mar az akut
exacerbatio miatti hospitalizacié id6szakaban
elkezdhet§ és tiid6gondozdkban folytathaté az
optimalisan 8 hetes program. Az aktivitas
megdrzése azt kovetSen is fontos, ennek
ellendrzésében a haziorvos timogatasa
segithet. Otthoni oxigénkezelésben
részesiilGknél is indokolt, a sziikséges
mobilitas folyékony oxigénnel biztosithato.

7.7. MEGELOZES

A dohényzasrdl leszokas timogatdsédban a
sziikséges pszichés vezetés mellett a
farmakoterapias lehetGségek (nikotintartalmu
szerek, bupropion, vareniklin) is rendelkezésre
allnak, melyekkel a nikotinelvonas tiinetei
hatékonyan mérsékelhetSk. Mivel legfeljebb 3
hénapig szedhetdk, és ezalatt a dohdnyzést
teljesen el kell hagyni, jelentSs anyagi
tobbletkiadast nem kell viselni a betegnek.

A leszokast segitheti, ha a beteg szembesiil
csokkent spirometrids értékeivel mar a
betegség korai stadiumaban, miel6tt a
lényeges panaszok megjelennének.
Tudomaésara kell hozni azt a fenyeget tényt,
hogy ennek gyors iitemi romlasa varhat6, ha
nem hagy fel a dohanyzéassal. Ezért fontos,
hogy valamennyi 40 év feletti k6hogs
dohanyosnal idSszakos spirometrias vizsgélat
is torténjen. Tiid6gyodgyaszati szakrendelésen
ezzel egy id6ben mellkasrontgen is késziilhet,
ami a tiidérak korai felismerését is segitheti.
Ezen gyakorlat timogatéasa a haziorvosok
szerepvallalasa nélkiil nem lehet sikeres, mert
ezt a veszélyeztetett csoportot 6k tudjak
hatékonyan elérni és a megfelel§ segitséghez
hozzéjuttatni. Hazai spirometrids szfirés is
igazolta, hogy célzott vizsgalattal hatékonyan
—10% feletti talalati ardnnyal — lehet a COPD-t
diagnosztizalni (4).
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