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Vloga meritev dusSikovega oksida vizdihanem
zraku pri obravnavi bolnikov s poslabsanjem

astme

The impact of fraction of exhaled nitric oxide
measurements in patients with asthma exacerbation

Majda Drnovsek Kaljanac

Izviecek

Izhodisc¢a: Meritev deleza dusikovega oksida v
izdihanem zraku (FEno) je dostopen, hiter, ne-
invaziven ter lahko ponovljiv test za ugotavljanje
eozinofilnega vnetja v dihalih.

Namen: Z raziskavo smo Zeleli dolo¢iti strukturo
meritev FEno pri bolnikih s poslab$anjem astme
in ugotoviti znacilnosti astme, pri kateri je FEno
dober kazalnik poslabsanja astme.

Metode: V prospektivno raziskavo smo vklju-
¢ili 92 bolnikov s poslabsanjem astme v staro-
sti 17-83 let. Bolnike smo razdelili v 3 skupine
glede na obmocja FEno. > 50 ppb, 25-50 ppb in
<25 ppb. Opravili smo analizo glede na starost,
spol, obliko astme, prisotnost akutne dihalne
odpovedi (ADO), rinitisa, povpre¢ne vrednosti
FEno, FEV, PEE T1I. in nacin zdravljenja. Rezul-
tate smo primerjali s povpre¢nimi vrednostmi
FEno, FEV), PEF in T.I. med skupinama s FExo
>50 ppb in <25ppb ter s kontrolno skupino 27
zdravih odraslih.

Rezultati: Bolnikov s FEno >50 ppb je bilo 34
(37 %), od tega 17 Zensk in 17 moskih. Alergij-
sko astmo je imelo 19 bolnikov (56 %), ADO 2
bolnika (6 %), astmo z rinitisom pa 8 bolnikov
(24 %). Bolnikov s FEno < 25 ppb je bilo 33 (36 %),
25 7ensk (76 %) in 8 moskih (24 %). Nealergijsko
astmo je imelo 23 bolnikov (70 %), ADO 6 (18 %),
astmo z rinitisom pa 2 bolnika (6 %). Statisti¢no
znadilno nizje vrednosti FEV, in PEF so imeli
bolniki s FExo < 25 ppb v primerjavi z bolniki s
FEno > 50 ppb (p < 0,005) in zdravimi odraslimi
(p=0,000).

Zakljucki: Obstaja razlika v spolu, obliki astme,
prisotnosti rinitisa, resnosti astme in v zdravlje-
nju med bolniki s FExo > 50 ppb in <25 ppb ob
poslabsanju astme.

Abstract

Background: Fraction of exhaled nitric oxide
measurements (FExo) is accessible, a fast, non-
-invasive, highly repeatable test for determining
eosinophilic airway inflammation.

Purpose: The objective of this prospective study
is to determine the structure of FExo measure-
ments in patients with asthma exacerbation and
characteristics of asthma with FExo as a good in-
dicator of asthma exacerbation.

Methods: This study included 92 patients with
asthma exacerbation, aged from 17 to 83 years.
Patients were distributed into 3 groups with re-
spect to FExo range: FExo > 50 ppb, FEno bet-
ween 25 and 50 ppb , FExo < 25 ppb. Analyses by
age, sex, form of asthma, presence of acute respi-
ratory failure (ARF), rhinitis and treatment were
conducted. Mean values of FEno, FEV), PEE, T.I
were calculated. The results with mean FEno,
FEV,, PEF, T.I values were compared between 3
groups: FEno > 50ppb, FEno < 25 ppb and control
group of 27 healthy adults.

Results: 34 patients (37 % of all) were in FExo
> 50 ppb group; 17 females, 17 males. Allergic
asthma was found in 19 patients (56 %), 2 pa-
tients (6 %) had ARFE asthma with rhinitis was
found in 8 patients (24 %). 33 patients (36 % of
all) were in the FEno < 25 ppb group; 25 females
(76 %), 8 males (24 %). 23 patients (70 %) suffe-
red from nonallergic asthma, ARF was found in
6 patents (18 %), and asthma with rhinitis in 2
patients (6 %). Compared to patients with FEno
values higher than 50 ppb, the results showed
statistically significantly lower FEV; and PEF
values in patients with FExo < 25 ppb(p < 0.005)
and in healthy adults (p = 0.000).

Conclusions: There are differences in sex, form
of asthma, presence of rhinitis, burden of asthma
and treatment between patients with FExo > 50
ppb and FEno < 25 ppb.
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Slika 1: DeleZ bolnikov
s poslabSanjem astme v
razliénih obmogjih FEno.
FEno: delez dusikovega
oksida v izdihanem
zraku; ppb: pars per
bition.
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Uvod

Dusikov oksid je endogena regulatorna
molekula, ki nastaja v telesu iz L-argini-
na preko encima NO sintaze.">* Uravnava
neadrenergic¢no, neholinergi¢no nevrotran-
smisijo in relaksacijo gladkih misic.! V zgo-
dnjih go. letih prejsnjega stoletja so ugotovi-
li, da imajo bolniki z astmo visoke vrednosti
dusikovega oksida v izdihanem zraku."**

Meritev deleza dusikovega oksida v iz-
dihanem zraku (FEno) je dostopen, hiter,
enostaven, neinvaziven, lahko ponovljiv in
ambulantno izvedljiv test za ugotavljanje
vnetja v dihalnih poteh.*’*' Je v tesni ko-
relaciji z bronhialno preodzivnostjo, eozi-
nofilijo v vzorcih bronhialne biopsije, bron-
hoalveolarnem izpirku, periferni krvi in v
induciranem izmecku ter je dober pokaza-
telj eozinofilnega vnetja dihalnih poti.»*>?
Visoke vrednosti FExo nam lahko pomagajo
pri razlikovanju eozinofilnega od neeozino-
filnega vnetja. Ker je pri eozinofilnem vne-
tju zdravljenje s steroidi ucinkovito, lahko z
meritvami FEno ugotavljamo in spremljamo
ucinkovitost zdravljenja s steroidi.! Avtorji
so ugotavljali viSje vrednosti FEno pri mo-
$kih, pri bolnikih z atopijo in pri bolnikih
z astmo z alergijskim rinitisom.>*7'*"

B . >50ppb

36%

B rt,25-50 ppb
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Raziskave so potrdile visoko diagnosti¢no
vrednost meritev FEnxo v primerjavi s stan-
dardnimi testi za razlikovanje astme od
drugih vzrokov kaglja in dispneje.>>*'®'¢
Porast FEno je dober napovednik poslabsa-
nja astme.">>'”'® FEyo poraste pri nenad-
zorovani astmi in se zniza ob zdravljenju s
steroidi.>*”'»'®1? Pri vodenju astme test s
pridom uporabljamo pri doloc¢anju opti-
malnega odmerka inhalacijskega kortiko-
steroida (ICS) in ugotavljanju adherence za
zdravljenje.>'**! FExo je lahko povisan pri
bolnikih z atopijo, alergijskim rinitisom in
eozinofilnim bronhitisom brez astme.*?>>*

Pri tolmacenju meritev FExo moramo
upostevati anamnezo, simptome, klini¢no
sliko, preiskavo plju¢ne funkcije in vpliv
zdravljenja.»**

Danes imamo na voljo prenosne analiza-
torje na osnovi elektrokemijskega senzorja,’
katerih meritve so v dobri korelaciji z uve-
ljavljenimi laboratorijskimi analizatorji na
osnovi hemilumiscence,*” kar tudi omogoca
njihovo siroko uporabnost.

Z raziskavo smo zeleli ugotoviti struktu-
ro vrednosti FEyo pri nasih bolnikih s po-
slabsanjem astme. Pri katerih bolnikih je
FExo dober pokazatelj poslab$anja astme?
Kaksne so razlike v spolu, starosti, znacil-

0 FE,<25ppb

37%

27%
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Slika 2: DeleZ bolnikov
glede na spol v
posameznih obmogjih
FEno in skupaj.

FEno : deleZ dusikovega
oksida v izdihanem
zraku; ppb: pars per
billion.
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nosti astme, plju¢ni funkciji in v zdravljenju
pri bolnikih, ki imajo ob poslabsanju astme
povisane vrednosti FExo in pri bolnikih, ki
imajo ob poslabsanju nizko vrednost FExo?

Preiskovanci in metode

V prospektivni raziskavi smo obravna-
vali 92 bolnikov s poslabsanjem astme, pri
katerih smo kot vzrok poslabsanja izkljucili
okuzbo dihal. Bolniki so bili stari od 17 do 83
let, povprec¢no 53+16 let. Opravlli smo meri-
tve FExo, najvecjega ekspiratornega pretoka
(PEF), forsirane vitalne kapacitete (FVC),
forsiranega ekspiratornega volumna v prvi
sekundi (FEV)), razmerje FEV/FVC (t.i.
Tiffenaujev indeks, T.I.), zabelezili simpto-
me, redno zdravljenje, potrebo po olajseval-
cu, obliko astme, prisotnost rinitisa, opravili
oksimetrijo na prstu in v primeru znizane
nasicenosti arterijske krvi <93 % tudi plin-
sko analizo arterijske krvi.

Bolnike smo razdelili v 3 skupine glede
na obmocja FEno (>50 ppb, 25-50 ppb in
<25 ppb) ter opravili analize glede na sta-
rost, spol, obliko astme, prisotnost akutne
dihalne odpovedi in rinitisa, povpreéne vre-
dnosti FExo, FEVy, PEE T.I. in nacin zdra-

<25ppb

skupaj
Obmodje FE,,

vljenja. Rezultate smo primerjali s kontrolno
skupino 27 zdravih odraslih, starih 1950 let,
povprecno 39 * 9 let.

Meritve FEno smo opravili z napravo
Niox Mino $vedskega proizvajalca Aerocri-
ne.

Poslabsanje astme smo ocenjevali v
skladu s smernicami Global Initiative for
Asthma (GINA).*® Merila za ocenjevanje
poslabsanja so bila: poslabsanje simptoma
tezke sape, no¢na prebujanja, kaselj, piska-
nje, stiskanje v prsih, povec¢ana uporaba hi-
tro delujocega [3,- agonista in/ali zmanjsanje
FEV, in PEF na manj kot 80 % referen¢ne ali
bolnikove najboljse vrednosti.

Za izracunavanje srednjih vrednosti,
standardnih odklonov in testiranje razlik
smo uporabili racunalniski statisti¢ni pro-
gram STATA (STATA Corporation, Texas,
ZDA).

Dolocali smo srednje vrednosti s stan-
dardnimi odkloni za FExo, FEV,, PEF in T.I.
pri vseh bolnikih s poslab$anjem astme in
pri bolnikih v posameznih skupinah.

Testirali smo razlike v starosti, FEno,
FEV,, PEF in T.I. med skupino bolnikov,
ki so imeli ob poslabsanju astme FExo > 50
ppb in med skupino bolnikov, ki so imeli ob
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Slika 3: DeleZ bolnikov
glede na obliko astme,
prisotnost akutne dihalne
odpovedi in rinitisa v
posameznih obmocjih
FEno in skupaj.

alerg. A: alergijska
astma; nealerg. A:
nealergijska astma; ADO:
akutna dihalna odpoved;
FEno: deleZ duSikovega
oksida v izdihanem
zraku; ppb: pars per
billion.
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alerg.A nealerg.A

poslabsanju astme FExo < 25 ppb. Obe sku-
pini smo primerjali z zdravimi odraslimi.
Testirali smo tudi razlike v srednji vredno-
sti FEno med moskimi in Zenskami ter med
bolniki z alergijsko in nealergijsko astmo. Za
testiranje razlik smo uporabili t-test dvojic.

Rezultati

Med 92 bolniki s poslabsanjem astme
je bilo 60 zensk (65 %) in 32 moskih (35 %).
Alergijsko astmo je imelo 47 bolnikov (51 %),
nealergijsko astmo 45 bolnikov (49 %). ADO
smo ugotavljali pri 8 bolnikih (9 %), astmo z
rinitisom pri 16 bolnikih (17 %).

V skupini bolnikov, ki so imeli ob po-
slabSanju astme FEno >50 ppb, je bilo 34
bolnikov (37 %), starih 17-81 let, povprec-
no 54 +18 let. Zensk je bilo 17 (50 %), mo-
$kih prav tako 17 (50 %). Alergijsko astmo je
imelo 19 bolnikov (56 %), od tega 11 moskih
(58 %) in 8 Zensk (42 %). Nealergijsko astmo
je imelo 15 (44 %) bolnikov, od teh 9 Zensk
(60 %) in 6 moskih (40 %). ADO smo ugo-
tavljali pri 2 bolnikih (6 %), pri 1 moskem in
1 zenski. Astmo z rinitisom je imelo 8 bol-
nikov (24 %), 4 Zenske in 4 moski. 4 bolniki
iz te skupine (12 %) niso prejemali nobenih

ADO

rinitis

zdravil, 6 bolnikov (18 %) je prejemalo le B-
agonist po potrebi, 6 bolnikov (18 %) je pre-
jemalo inhalacijski kortikosteroid (ICS), 16
bolnikov (47 %) je prejemalo kombinacijo
inhalacijskega kortikosteroida in dolgodelu-
jocega B,-agonista (ICS+LABA), 7 bolnikov
(21 %) antilevkotrien (ATL), 3 bolniki (9 %)
sistemski kortikosteroid (SCS), 3 bolniki
(9 %) teofilin, 2 bolnika (6 %) pa kisik.

V skupini bolnikov, ki so imeli ob poslab-
$anju astme FExo 25-50 ppb, je bilo 25 bol-
nikov (27 %), starih od 34-75 let, povpre¢no
53+ 12 let. Zensk je bilo 18 (72 %), mogkih
7 (28 %). Alergijsko astmo je imelo 18 bol-
nikov (72 %), od tega 13 zensk (72%) in 5
moskih (28 %). Nealergijsko astmo je imelo
7 bolnikov (28 %), od tega 5 Zensk (71 %) in
2 moska (29 %). Astmo z rinitisom je imelo
6 bolnikov (24 %), 4 Zenske (67 %) in 2 mo-
$ka (33%). V tej skupini ni bilo bolnikov z
ADO. 6 bolnikov iz te skupine (24 %) ni pre-
jemalo nobenih zdravil, samo [,-agonista
po potrebi ni prejemal nihée, 6 bolnikov
(24 %) je prejemalo ICS, 13 bolnikov (52 %)
ICS+LABA, 9 bolnikov (36 %) ATL, 2 bolni-
ka (8 %) SCS, 2 bolnika (8 %) teofilin, kisika
pa v tej skupini ni prejemal nihce.
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Slika 4: Delez oblike
astme, akutne dihalne
odpovedi in rinitisa v
odvisnosti od spola pri
bolnikih s poslabSanjem
astme v razli¢nih
obmogjih FEno.

alerg. A: alergijska
astma, nealerg. A:
nealergijska astma; ADO:
akutna dihalna odpoved;
FEno: deleZ dusikovega
oksida v izdihanem
zraku; ppb: pars per
bilion.
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V skupini bolnikov, ki so imeli ob po-
slabsanju astme FEno <25 ppb, je bilo 33
bolnikov (36 %), starih 22-83 let, povpre¢no
53+17 let. Zensk je bilo 25 (76 %), moskih 8
(24 %). Alergijsko astmo je imelo 10 bolni-
kov (30 %), od tega 7 Zensk (70 %) in 3 mo-
$ki (30 %). Nealergijsko astmo je imelo 23
bolnikov (70 %), od tega 18 Zensk (78 %) in
5 moskih (22 %). ADO smo ugotavljali pri 6
bolnikih (18 %), vse so bile Zenske. Astmo z
rinitisom sta imeli 2 Zenski (6 %). 1 bolnik
iz te skupine ni prejemal nobenih zdravil
(3 %), 2 bolnika (6 %) sta prejemala samo [3-
agonist po potrebi, 3 bolniki (9 %) so preje-
mali ICS, 27 bolnikov (82 %) ICS+LABA, 19
bolnikov (58 %) ATL, 6 bolnikov (18 %) SCS,
5 bolnikov (15 %) teofilin, 6 bolnikov (18 %)
kisik.

Delez bolnikov s poslab$anjem astme v
razli¢nih obmocjih FExo prikazuje Slika 1.

Delez bolnikov glede na spol v posame-
znih obmoc¢jih FEno in skupaj prikazuje Sli-
ka 2.

Delez bolnikov glede na obliko astme,
prisotnost ADO in rinitisa v posameznih
obmodjih FExo in skupaj prikazuje Slika 3.

Delez oblike astme, ADO in rinitisa v
odvisnosti od spola pri bolnikih s poslabsa-
njem astme v razli¢nih obmocjih FEno pri-
kazuje Slika 4.

Zdravljenje bolnikov v razlicnih obmo-
¢jih FEno prikazuje Slika 5.

V kontrolni skupini 27 odraslih brez ast-
me in KOPB je bilo 22 Zensk (81,5 %) in 5
moskih (18,5 %), starih 19-50 let, povpre¢no
39 9 let.

Rezultati srednjih vrednosti s standar-
dnimi odkloni za FExo, FEV), PEF in T.I. pri
vseh bolnikih s poslabsanjem astme in pri
bolnikih v posameznih obmo¢jih FExo so
prikazani v Tabeli 1, pri zdravih odraslih pa
v Tabeli 2.

Srednja vrednost FExo je bila pri mogkih
71,37 £ 64,8 ppb, pri zenskah pa 45+ 42,04
ppb (p < 0,05).

Srednja vrednost FEno je bila pri bolnikih
z alergijsko astmo 54,48 + 41,15 ppb, pri bol-
nikih z nealergijsko astmo pa 53,84 % 62,35
ppb (p=0,95).

Testiranje razlik v FEyo, FEV), PEF in
T.I. med bolniki s FEno >50 ppb in bolni-
ki s FEno < 25 ppb, med bolniki s FExo > 50
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Slika 5: Zdravljenje
bolnikov v razli¢nih
obmodjih FEno.

th: terapija; 32 ag. pp:
B2 agonist po potrebi;
ICS: inhalacijski
kortikosteroid;
ICS+LABA: inhalacijski
kortikosteroid+dolgod
elujo¢i 3,-agonist; ALT:
antilevkotrien; SCS:
sistemski kortikosteroid;
FEno: deleZ dusikovega
oksida v izdihanem
zraku.
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ppb in zdravimi odraslimi ter med bolniki s

FExo < 25 ppb in zdravimi odraslimi prika-

zujemo v Tabeli 3.
Pri testiranju razlik smo ugotovili:

1. statisti¢cno znacilno visje vrednosti FExo

pri moskih v primerjavi z zenskami (p

< 0’05);

statisticno znacilno nizje vrednosti FEV,

(p=0,05) in PEF (p = 0,001) pri bolnikih,

ki so imeli ob poslab$anju astme vredno-

sti FEno < 25 ppb, v primerjavi z bolniki,

ki so imeli ob poslab$anju astme vredno-

sti FExo > 50 ppb; razlika T.I. med tema

dvema skupinama statisticno ni znacilna

(p=03)

3. statisti¢no znacilno nizje vrednosti FEV,
(p=0,000), PEF (p=o0,000) in TL
(p = 0,000) pri bolnikih s FExo > 50 ppb
v primerjavi z zdravimi odraslimi;

4. statisti¢no znacilno nizje vrednosti FEV;
(p=0,000), PEF (p=o0,000) in TIL
(p =0,000) pri bolnikih s FExo < 25 ppb
v primerjavi z zdravimi odraslimi;

5. razlika v FExo pri bolnikih s FExo <25
ppb v primerjavi z zdravimi odraslimi
statisti¢no ni znacilna (p = 0,81);

b
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B FENO25-50ppb  [[] FENO <25 ppb

SCS
teofilin
kisik

Nacin zdravljenja

6. razlika v starosti pri bolnikih s FExo > 50
ppb v primerjavi z bolniki s FExo <25
ppb statisti¢no ni znacilna (p = 0,9);

7. med bolniki z alergijsko in nealergijsko
astmo nismo ugotovili statisticno znacil-
ne razlike v starosti (p = 0,52);

8. nismo ugotovili statisti¢cno znacilne raz-
like v srednji vrednosti FEno pri bolni-
kih z alergijsko in nealergijsko astmo

(P =0,95).

Razpravljanje

Bolnike smo razdelili v tri obmocja FExo
na osnovi priporocil proizvajalca NIOX in
NIOX MINO analizatorja Aerocrine.** Pri-
porocila temeljijo na podatkih Taylorja DR
s sodelavci' in razdelijo tolmacenje meritev
FEno na bolnike, ki se Se niso zdravili s ste-
roidi in tiste, ki se Ze zdravijo s steroidi, na
simptomatske in na asimptomatske bolni-
ke'1,24

Pri vseh bolnikih, pri katerih smo ugota-
vljali poslabsanje astme, je bilo ve¢ Zensk kot
moskih. Razmerje med moskimi in Zenska-
mi je bilo 1:1,9. Ni bilo pomembne razlike v
$tevilu bolnikov z nealergijsko in alergijsko
astmo (razmerje 1:1,04). Bolnikov z akutno
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Tabela 1: Srednje vrednosti FEno, FEV:, PEF in T.I. pri bolnikih s poslab3anjem astme v razli¢nih obmogjih FEno.

>50
25-50
<25

skupaj

105+55 22+10
38+7 21+0,85
14+6 1,7+£0,62
54 +52 20+0,9

378 +£147 66+13
365+ 111 72+13
308 £95 65+14
350+124 67 +14

FEno: deleZ duSikovega okida v izdihanem zraku, ppb: pars per bilion, FEVi: forsirani ekspiratorni volumen v prvi sekundi; PEF:
najvedji ekspiratorni pretok; T1.: Tiffenaujev indeks.
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dihalno odpovedjo je bilo 9%, bolnikov s
pridruzenim rinitisom pa 17 %. Bolniki so
imeli povprecno vrednost FExo 54+52 ppb.

V skupini bolnikov, ki so imeli ob po-
slab$anju astme FExo > 50 ppb, je bilo 37 %
vseh bolnikov, enako je bilo $tevilo moskih
in zensk. Nekoliko ve¢ je bilo bolnikov z
alergijsko astmo. Razmerje med nealer-
gijsko in alergijsko astmo je bilo 1:1,3. Med
bolniki z alergijsko astmo je bilo ve¢ moskih
kot Zensk (razmerje Z:M =1:1,4). Med bol-
niki z nealergijsko astmo je bilo ve¢ Zensk
(razmerje M:Z =1:1,5). ADO je imelo 6 %
bolnikov, enako $tevilo moskih in Zensk.
Astmo z rinitisom je imelo 24 % bolnikov,
enako $tevilo Zensk kot moskih. Bolniki iz
te skupine so imeli statisti¢cno znacilno visje
vrednosti FEV; in PEF v primerjavi z bolni-
ki, ki so imeli ob poslab$anju astme vredno-
sti FEno < 25 ppb.

Pri simptomatskih bolnikih z astmo ka-
zejo vrednosti FEno >50 ppb po mnenju
avtorjev na eozinofilno vnetje v dihalnih po-
teh."?*?” Pri teh bolnikih lahko predvideva-
mo udinkovito zdravljenje s steroidi.”** Pri
bolnikih, ki se zdravijo s steroidi in imajo
simptome, moramo pri vrednosti FEno > 50
ppb preveriti zavzetost za zdravljenje, tehni-
ko uporabe inhalacijskih zdravil, prilagoditi
odmerek protivnetnega zdravila, pomisliti
na stalno izpostavljenost veliki koli¢ini aler-
genov ter odpornost na steroide."** V tej
skupini bolnikov bi glede na raziskave dru-
gih avtorjev, ki ugotavljajo visje vrednosti
FEno pri bolniki z atopijo,">'>?*?* pri¢ako-
vali najvecji delez bolnikov z alergijsko ast-
mo, vendar je bilo bolnikov z alergijsko ast-
mo le nekoliko vec¢. Pri tej skupini bolnikov
je FExo dober pripomocek za ugotavljanje
poslabsanja astme. Ne strinjamo se s trditva-
mi nekaterih avtorjev, da je uporabnost me-

ritev FExo omejena zgolj na bolnike z aler-
gijsko astmo.'* Eozinofilnega fenotipa astme
ne moremo enaciti z atopijo. V primerjavi z
bolniki, ki imajo ob poslabsanju astme vre-
dnosti FExo <25 ppb, je v tej skupini manj
bolnikov z akutno dihalno odpovedjo in ve¢
astme z rinitisom. Zdravljenje te skupine
bolnikov je bilo manj intenzivno kot zdra-
vljenje bolnikov z vrednostjo FEno < 25 ppb.
V manjSem odstotku so prejemali ICS +
LABA, ALT, SCS, teofilin in kisik.

V skupini bolnikov, ki so imeli ob po-
slabanju astme vrednost FEno od 25-50
ppb, je bilo 27 % vseh bolnikov; ve¢ je bilo
zensk (razmerje M:Z=1:2,6). Ve¢ je bilo
bolnikov z alergijsko astmo (razmerje
nealergijska:alergijska astma=1:2,6). Pri
bolnikih z alergijsko astmo je bilo ve¢ zensk
(razmerje M:Z =1:2,6). Pri bolnikih z nea-
lergijsko astmo je bilo prav tako ve¢ Zensk
(razmerje M:Z =1:2,5). Bolnikov z ADO v tej
skupini ni bilo. Astmo z rinitisom je imelo
24 % bolnikov, 6 Zensk in 2 moska (razmerje
M:Z =1:3). V tej skupini je bilo najve¢ bolni-
kov z alergijsko astmo, delez bolnikov s pri-
druZzenim rinitisom je bil enak kot pri bolni-
kih s FEno > 50 ppb . Bolniki iz te skupine so
prejemali v manjsem odstotku ICS + LABA,
ALT, SCS in teofilin v primerjavi z bolniki
s FENO < 25 ppb. Nih¢e ni prejemal kisika.

Po mnenju drugih avtorjev moramo pri
vrednostih FEno 25-50 ppb pri simptomat-
skih bolnikih pomisliti na okuzbo kot vzrok
poslabsanja ter izpostavljenost veliki kolici-
ni alergenov. Vrednosti 25-50 ppb moramo
tolmaciti glede na klini¢no sliko** in upo-
Stevati vpliv protivnetnega zdravljenja.

V skupini bolnikov, ki so imeli ob po-
slabSanju astme FEno <25 ppb, je bilo 36 %
vseh bolnikov, ve¢ je bilo zensk (M:Z =1:3).
Ve¢ bolnikov je imelo nealergijsko ast-
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Tabela 2: Spol, srednja vrednost starosti, FEno, FEVy, PEF in T.I. pri zdravih odraslih.

zdravi

39+9

185 22 81,9 14+8

31:057  519+91 83+5

FEno: deleZ duSikovega okida v izdihanem zraku, ppb: pars per bilion, FEV:: forsirani ekspiratorni volumen v prvi sekundi; PEF:
najvedji ekspiratorni pretok; T.1.: Tiffenaujev indeks.

mo (razmerje alergijska:nealergijska ast-
ma =1:2,3). Med bolniki z alergijsko astmo
je bilo ve¢ zensk (razmerje M:Z=1:2,3),
prav tako med bolniki z nealergijsko ast-
mo (razmerje M:Z =1:3,6). Akutno dihalno
odpoved je imelo 18 % bolnikov, vse so bile
zenske. Astmo z rinitisom je imelo 6 % bol-
nikov, tj. 2 Zenski. Razlika v FEV) in PEF je
bila statisticno znacilno nizja kot pri bolni-
kih z vrednostjo FExo > 50 ppb kot tudi pri
zdravih odraslih. Razlika v T.I. med bolniki s
FExo > 50 ppb in FExo < 25 ppb statisti¢no ni
bila znacdilna, ker so imeli bolniki skupine s
FExo < 25 ppb poleg statisticno znacilno niz-
je vrednosti FEV, tudi statisti¢cno znacilno
nizjo vrednost FVC. Srednja vrednost FVC
v skupini s FEno > 50 ppb je bila 3238 + 1053
ml, v skupini s FExo < 25 ppb pa 2473 £ 608
ml (p<0,005). Razlika v FExo med bolni-
ki te skupine ter med zdravimi odraslimi
ni bila statisticno znacilna. Pri bolnikih iz
te skupine se v oceni poslabsanja astme ne
moremo ravnati po vrednostih FExo. Glede
na to, da so si avtorji enotni, da z meritvami
FEno zajamemo eozinofilno vnetje,** oce-
njujemo, da so v tej skupini pretezno bolniki
z nevtrofilnim fenotipom astme. Tudi dru-
gi avtorji navajajo, da je pri vrednosti FEno
<25 ppb potrebno pomisliti na nevtrofilno
astmo, hiperventilacijo zaradi anksioznosti,
disfunkcijo glasilk, rinosinuzitis in gastroe-
zofagealni refluks."** Bolniki iz te skupine
imajo tudi tezjo astmo, kar se odraza v ve-
¢jem Stevilu primerov akutne dihalne odpo-
vedi, nizjih vrednostih plju¢ne funkcije in v
bolj intenzivnem zdravljenju v primerjavi z
bolniki s FEno > 50 ppb. Bolniki te skupine
so prejemali najve¢ ICS + LABA, ALT, SCS,
teofilina in kisika. Med skupinama bolnikov
z vrednostmi FExo >50ppb in < 25ppb v
nasprotju z nekaterimi drugimi avtorji** ni-
smo ugotovili statisticno znacilne razlike v
starosti.

Vsekakor je vrednotenje meritev FEno
pri poslabsanju astme tezavno, zlasti ¢e ne
poznamo bolnikove vrednosti FExo v stanju
optimalne urejenosti astme. Strinjamo se s
stali$¢i avtorjev, ki menijo, da naj bi bile vre-
dnosti FEno v stanju urejene astme bolniko-
ve individualne referen¢ne vrednosti.! Bol-
niki z razli¢nimi fenotipi astme naj bi imeli
razli¢ne bazalne vrednosti FExo in razli¢ne
ciljne vrednosti.!

Zakljuéki

1. Moski imajo statisticno znacilno visje
vrednosti FExo kot zenske.

2. Med bolniki z alergijsko in nealergijsko
astmo ni statisticno znacilne razlike v
vrednosti FEyo.

3. Merjenje vrednosti FExo ni primerno za
ugotavljanje poslabsanja astme pri vseh
bolnikih z astmo.

4. Obstaja razlika v znacilnosti astme pri
bolnikih, ki so imeli ob poslab$anju vre-
dnost FExo > 50 ppb, in pri bolnikih, ki
so imeli ob poslabsanju astme vrednost
FExo < 25 ppb.

5. Pribolnikih s FExo > 50 ppb ob poslabsa-
nju astme je meritev FEno skupaj z ana-
mnesti¢nimi podatki, simptomi, klini¢no
sliko in preiskavo plju¢ne funkcije dober
pripomocek za ugotavljanje poslabsanja
astme. V tej skupini so zastopane Zenske
in moski v enakem $tevilu. Nekoliko vec
je bolnikov z alergijsko astmo (ve¢ mo-
$kih). Pri bolnikih z nealergijsko astmo
je ve¢ Zensk. V tej skupini je manjsi delez
bolnikov z akutno dihalno odpovedjo in
vedji delez bolnikov z astmo in rinitisom
v primerjavi z bolniki, ki imajo ob po-
slabsanju astme FEno < 25 ppb.

6. Pri bolnikih s FExo < 25 ppb ob poslab-
$anju astme na osnovi vrednosti FExo
poslabsanja astme ne moremo izkljuciti.
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Tabela 3: Testiranje razlik FEno, FEV1, PEF in T.I. med bolniki s FEno >50 ppb in <25 ppb ob poslab3anju astme ter zdravimi odraslimi.

Primerjani skupini, p Sred. vred. Sred. vred. Sred.vred.PEF Sred. vred. T.I.
FEno (ppb) FEV, (Litri) /min %

FEno > 50 ppb 105455 2,21,0 378+147 66+13
FEno <25 ppb 1446 1,7+¢0,62 308+95 65+14
p 0,000 0,005 0,001 03
FEno > 50 ppb 105+55 2,2+1,0 378+147 66+13
Zdravi odrasli 14+8 3,1£0,57 519+9,1 83+5
p 0,000 0,000 0,000 0,000
FEno <25 ppb 1416 1,7+0,62 308+95 65+14
Zdravi odrasli 1418 3,1£0,57 519+9,1 8345
p 0,81 0,000 0,000 0,000

FEno : deleZ dusikovega okida v izdihanem zraku; ppb: pars per bilion, p: interval zaupanja; FEV:: forsirani ekspiratorni volumen v prvi
sekundi; PEF: najvedji ekspiratorni pretok; T.I.: Tiffenaujev indeks.
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V oceni poslabsanja se moramo ravnati
izklju¢no po smernicah GINA. V tej sku-
pini prevladujejo Zenske z nealergijsko
astmo, vendar so v tej skupini tudi bol-
niki z alergijsko astmo, prav tako prete-
zno Zenske. Bolniki iz te skupine imajo
statisticno znacilno nizje vrednosti pre-
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