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Bronchial asthma is the syndrome, characterized with chronic inflammation, hyperreactivity and obstruction of 
the respiratory pathways, accompanied with consequential symptoms and remodeling of the respiratory pathways. 
Application of inhaled corticosteroids accompanied with appropriate education of patients, significantly improve therapeu-
tic treatment and outcome of the asthma. But, improvement of the lung function and patients subjective state is remarkable 
better yif inhaled corticosteroids are combined with adrenergic â2 agonists, than if the dose of inhaled corticosteroids is in-
creased. So, according to Global initiative for asthma and clinical results long acting adrenergic â2 agonists in combination 
with inhaled corticosteroids are most efficient in asthma treatment and establishment and conservation of bronchial asthma 
control. 
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Áðîíõè¼àëíà àñòìà ¼å ñèíäðîì êî¼è êàðàêòåðèøå õðîíè÷íà èíôëàìàöè¼à, õèïåððåàêòèâíîñò è îïñòðóêöè¼à 
äèñà¼íèõ ïóòåâà, óç îäãîâàðà¼óžå ñèìïòîìå è ïîñëåäè÷íî ðåìîäåëîâàœå ðåñïèðàòîðíèõ ïóòåâà. Óâî�åœå èíõàëà-
òîðíå êîðòèêîñòåðîèäíå òåðàïè¼å óç îäãîâàðà¼óžó åäóêàöè¼ó áîëåñíèêà çíà÷à¼íî ¼å óíàïðåäèëî òåðàïè¼ñêè òðåòìàí 
è ïðîãíîçó àñòìå. Ìå�óòèì ïîáîšøàœå ïëóžíå ôóíêöè¼å è ñóá¼åêòèâíîã ñòàœà áîëåñíèêà èçðàæåíè¼å ¼å àêî ñå â2 
àãîíèñòè êîìáèíó¼ó ñà èíõàëàòîðíî àïëèêîâàíèì êîðòèêîñòåðîèäèìà, íåãî óêîëèêî ñå ïîâåžàâà äîçà èíõàëàòîðíèõ 
êîðòèêîñòåðîèäà. Äàêëå, ó ñêëàäó ñà ñìåðíèöàìà Ãëîáàëíå èíèöè¼àòèâå çà àñòìó è êëèíè÷êèì ðåçóëòàòèìà àãîíè-
ñòè â2 àäðåíåðãè÷êèõ ðåöåïòîðà ó êîìáèíàöè¼è ñà èíõàëàòîðíèì êîðòèêîñòåðîèäèìà îáåçáå�ó¼ó íà¼åôèêàñíè¼å ïîñ-
òèçàœå è îäðæàâàœå êîíòðîëå áðîíõè¼àëíå àñòìå.

Êšó÷íå ðå÷è: áðîíõè¼àëíà àñòìà; àãîíèñòè â2 àäðåíåðãè÷êèõ ðåöåïòîðà; èíõàëàòîðíè êîðòèêîñòåðîèäè

Áðîíõè¼àëíà àñòìà ¼å ñèíäðîì êî¼è êàðàêòåðè-
øå õðîíè÷íà èíôëàìàöè¼à, õèïåððåàêòèâíîñò è îï-
ñòðóêöè¼à äèñà¼íèõ ïóòåâà, óç îäãîâàðà¼óžå ñèìïòîìå è 
ïîñëåäè÷íî ðåìîäåëîâàœå ðåñïèðàòîðíèõ ïóòåâà. 

Îä 1995. ãîäèíå êàäà ¼å ïðîìîâèñàí ïðîãðàì 
Ãëîáàëíà èíèöè¼àòèâà çà àñòìó (ÃÈÍÀ) óñâî¼åíà ¼å äå-
ôèíèöè¼à êî¼à ñå è äàíàñ öèòèðà ó ñàâðåìåíî¼ ëèòåðàòó-
ðè (1): Àñòìà ¼å õðîíè÷íà èíôëàìàöè¼à äèñà¼íèõ ïóòåâà, 
ó êî¼î¼ çíà÷à¼íó óëîãó èãðà¼ó ìíîãå žåëè¼å, óêšó÷ó¼óžè 
ìàñòîöèòå, åîçèíîôèëå è Ò-ëèìôîöèòå. Ó îñåòšèâèõ 

îñîáà îâà èíôëàìàöè¼à èçàçèâà ïîíàâšàíå åïèçîäå 
çâèæäàœà, ãóøåœà, òåæèíå èëè ïðèòèñêà ó ãðóäèìà è 
êàøšà, ïîñåáíî íîžó è/èëè ðàíî ó¼óòðî. Íàâåäåíè 
ñèìïòîìè ñó ó âåçè ñà îïñòðóêöè¼îì è ðåäóêöè¼îì ïðî-
òîêà âàçäóõà êðîç äèñà¼íå ïóòåâå, êî¼à ìîæå áèòè ðàñ-
ïðîñòðàœåíà èëè ïðîìåíšèâà, ñïîíòàíà èëè èçàçâàíà 
ëåêîâèìa è áàð äåëèìè÷íî ðåâåðçèáèëíà. Èíôëàìàöè¼à 
èçàçèâà è ïîâåžàíó ðåàêòèâíîñò äèñà¼íèõ ïóòåâà íà ðàç-
ëè÷èòå ñòèìóëàíñå, à ïîñòî¼è è êàäà íèñó èçðàæåíè 
ñèìïòîìè áîëåñòè è áðîíõîîïñòðóêöè¼à (2).
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ÖÈŠ ÐÀÄÀ
 Öèš ðàäà ¼å áèî äà ñå ïðèêàæó ìîãóžíîñòè è 

åôèêàñíîñò òåðàïè¼å áðîíõè¼àëíå àñòìå ïðèìåíîì â  2

àäðåíåðãè÷êèõ àãîíèñòà. 

ÌÅÄÈÊÀÌÅÍÒÍÀ ÒÅÐÀÏÈ£À ÀÑÒÌÅ

Öèš ëå÷åœà àñòìå ¼å óñïîñòàâšàœå è îäðæàâà-
œå êîíòðîëå êëèíè÷êèõ ìàíèôåñòàöè¼à áîëåñòè ó äó-
æåì ïåðèîäó. Êàäà ¼å àñòìà ïîä êîíòðîëîì, áîëåñíèöè 
ìîãó äà ñïðå÷å èíòåíçèòåò íàïàäà, èçáåãíó íàñòàíàê 
íåïðè¼àòíèõ ñèìïòîìà ïðåêî äàíà èëè íîžó è äà áóäó ôè-
çè÷êè àêòèâíè. Ó çàâèñíîñòè îä ñòåïåíà êîíòðîëå àñòìå 
êîä áîëåñíèêà ñå ïðèñòóïà òåðàïè¼è ó ñêëàäó ñà ñìåðíè-
öàìà „Ãëîáàëíå èíèöè¼àòèâå çà àñòìó" (ÃÈÍÀ), êàî è ó 
çàâèñíîñòè îä òåæèíå áîëåñòè, ðàñïîëîæèâîñòè àíòè-
àñòìàòè÷íèõ ëåêîâà, ñòàœà çäðàâñòâåíîã ñèñòåìà óîïø-
òå è èíäèâèäóàëíîã ñòàœà áîëåñíèêà (1).

Ëåêîâè ñå ìîãó àïëèêîâàòè èíõàëàòîðíî, îðàë-
íî è ïàðåíòåðàëíî (ñóáêóòàíî, èíòðàìóñêóëàðíî è èí-
òðàâåíîçíî). Ãëàâíà ïðåäíîñò äàâàœà ëåêîâà äèðåêòíî ó 
äèñà¼íå ïóòåâå èíõàëàöè¼îì ¼å ïîñòèçàœå âèñîêå êîí-
öåíòðàöè¼å ëåêà ó äèñà¼íèì ïóòåâèìà óç èçáåãàâàœå èëè 
ìèíèìàëèçàöè¼ó œèõîâèõ ñèñòåìñêèõ åôåêàòà. 

Ó ëå÷åœó àñòìå êîðèñòå ñå äâå ãðóïå ëåêîâà: çà 
êîíòðîëó áîëåñòè è çà îëàêøàœå äèñàœà. 

Ëåêîâè çà êîíòðîëó áîëåñòè ñìàœó¼ó ñèìïòî-
ìå áîëåñòè, ó÷åñòàëîñò íàïàäà è äðæå àñòìó ïîä êîí-
òðîëîì. Êîðèñòå ñå ñâàêîäíåâíî è äóãî. Ó îâó ãðóïó ñïà-
äà¼ó èíõàëàöèîíè êîðòèêîñòåðîèäè, ñèñòåìñêè êîðòè-
êîñòåðîèäè, ìîäèôèêàòîðè ëåóêîòðèåíà, òåîôèëèíñêè 
ïðåïàðàòè, íàòðè¼óì õðîìîãëèêàò (Kromolin) è Nedok-
romil è èìóíîäèëàòàòîðè: àíòè IgE (Omalizumab).

Ëåêîâè çà êîíòðîëó äèñàœà îáåçáå�ó¼ó áðçî 
îòêëàœàœå áðîíõîîïñòðóêöè¼å è ïðèäðóæåíèõ ñèìïòî-
ìà ó ïîãîðøàœó áîëåñòè. Ó îâó ãðóïó ñïàäà¼ó: êðàòêîäå-
ëó¼óžè â  àäðåíåðãè÷êè àãîíèñòè, àíòèõîëèíåðãèöè, 2

êðàòêîäåëó¼óžè òåîôèëèí (àìèíîôèëèí), åïèíåôðèí, 
ìàãíåçè¼óì ñóëôàò, ñèñòåìñêè êîðòèêîñòåðîèäè è êèñå-
îíèê. 

Èíõàëàöèîíè êîðòèêîñòåðîèäè ñó íà¼åôè-
êàñíè¼è àíòèèíôëàìàòîðíè ëåêîâè ó ëå÷åœó àñòìå è 
ïðâà ëèíè¼à òåðàïè¼å. Ïðîëàçå êðîç žåëè¼ñêó ìåìáðàíó, 
¼åð ñó ëèïîñîëóáèëíè è âåçó¼ó ñå çà ñïåöèôè÷íå èíòðà-
öåëóëàðíå ðåöåïòîðå, ïîòîì ñå îâà¼ êîìïëåêñ òðàíñïîð-
òó¼å äî íóêëåóñà ãäå ñå âåçó¼å çà ñïåöèôè÷íà ìåñòà íà 
ÄÍÊ è äåëó¼å íà ðåãóëàöè¼ó ãåíñêå åêñïðåñè¼å èíôëàìà-
öè¼å.

Íà òà¼ íà÷èí ñå ïîñòèæå èíõèáèöè¼à åêñïðåñè-
¼å öèòîêèíà è äðóãèõ ïðîèíôëàìàòîðíèõ ìîëåêóëà, èí-
õèáèöè¼à ïðîäóêöè¼å è ïðåæèâšàâàœà åîçèíîôèëà, èí-
õèáèöè¼à èíôèëòðàöè¼å ñëóçíèöå èíôëàìàòîðíèì žå-
ëè¼àìà, ñìàœåœå åäåìà, ñòèìóëàöè¼à â  ðåöåïòîðà (3). 2

Ñâî¼èì äå¼ñòâîì ïîáîšøàâà¼ó êîíòðîëó àñòìå è êâàëè-
òåò æèâîòà, ¼åð ñìàœó¼ó õèïåððåàêòèâíîñò äèñà¼íèõ ïó-
òåâà, ïîáîšøàâà¼ó ïëóžíó ôóíêöè¼ó, ñïðå÷àâà¼ó åãçà-
öåðáàöè¼å, ðåäóêó¼ó ïîòðåáó çà ñèñòåìñêèì êîðòèêîñòå-
ðîèäèìà, à òèìå è ïîòðåáó çà áîëíè÷êèì ëå÷åœåì è ó 
êðà¼œî¼ ëèíè¼è ñìðò óñëåä àñòìå (4).

Íåæåšåíè åôåêòè ñó ëîêàëíè è ñèñòåìñêè. Ëî-
êàëíè ñó: îðàëíà êàíäèäè¼àçà, äèñôîíè¼à, êàøàš, à ñèñ-

òåìñêè íåæåšåíè åôåêòè ñó ðåòêè ïîñëå èíõàëàòîðíå 
ïðèìåíå, à ¼àâšà¼ó ñå ïðè äóãîòðà¼íî¼ óïîòðåáè âèñîêèõ 
äîçà èíõàëàòîðíèõ êîðòèêîñòåðîèäà; à ñèñòåìñêè: îñ-
òåîïîðîçà, àðòåðè¼ñêà õèïåðòåíçè¼à, ïîâåžàœå òåëåñíå 
òåæèíå, èíòîëåðàíöè¼à ãëèêîçå, ïåïòè÷êè óëêóñ, êàòà-
ðàêòà, ãëàóêîì, èñòàœåíîñò êîæå è ñêëîíîñò êà ïî¼àâè 
õåìàòîìà, ñóïðåñè¼à íàäáóáðåæíå æëåçäå, ïîâåžàíà 
îñåòšèâîñò îðãàíèçìà íà âèðóñíå èíôåêöè¼å ò¼. ñëàá-
šåœå îïøòåã èìóíèòåòà (5,6,7).

Ìîäèôèêàòîðè ëåóêîòðèåíà, ïî ìåõàíèçìó 
äå¼ñòâà ìîãó áèòè àíòàãîíèñòè ðåöåïòîðà èëè èíõèáè-
òîðè áèîñèíòåçå. Îâà ãðóïà ëåêîâà èìà ìàëè è ïðîìåí-
šèâ áðîíõîäèëàòàòîðíè åôåêàò, ñìàœó¼ó èíôëàìàöè¼ó 
ó äèñà¼íèì ïóòåâèìà è ó÷åñòàëîñò åãçàöåðáàöè¼à, ðåäó-
êó¼ó ñèìïòîìå è óíàïðå�ó¼ó ïëóžíó ôóíêöè¼ó.

Îä òðè êëàñå áðîíõîäèëàòàòîðà (â  àäðåíåðãè-2

÷êè àãîíèñòè, ìåòèëêñàíòèíè è àíòèõîëèíåðãèöè) â  2

àäðåíåðãè÷êè àãîíèñòè èçàçèâà¼ó íà¼¼à÷ó áðîíõîäèëà-
òàöè¼ó êîä îáîëåëèõ îä áðîíõè¼àëíå àñòìå.

Äèðåêòíè àäðåíåðãè÷êè áðîíõîäèëàòàòîðè ó 
ëå÷åœó àñòìå, ñó ó ìåäèöèíó çàïàäíèõ çåìàšà óâåäåíè 
ó óïîòðåáó ïî÷åòêîì ïðîøëîã âåêà. £îø ¼å Melland (2) 
1910. ãîäèíå îïèñàî äðàìàòè÷àí îäãîâîð íà èœåêöè¼ó 
àäðåíàëèíà êîä òðè îñîáå îáîëåëå îä àñòìå, à êî¼è íèñó 
ðåàãîâàëè íà óîáè÷à¼åíè òðåòìàí àñòìå. Óïîòðåáó åôå-
äðèíà ó àñòìè îïèñó¼å ¼îø 1926. ãîäèíå Òõîìàñ (8), àëè 
òà¼ ëåê ¼å âåž âåêîâèìà ðàíè¼å óïîòðåášàâàí ó Êèíè çà 
àñòìó, àëè è ó äðóãå ñâðõå. Rackermann ¼å 1947. ãoäèíå 
ïðåïîðó÷èî óïîòðåáó åïèíåôðèíà ó èíõàëàöè¼è ó öèšó 
îòêëàœàœà áðîíõîñïàçìà, äà áè ñå 1950-èõ ãîäèíà óç 
îâà¼ ëåê ïî¼àâèî è èçîïðîòåðåíîë, êî¼è ñå êàñíè¼å ïðè-
ìåœó¼å êàî ðåëàòèâíî ñïåöèôè÷àí â àäðåíåðãè÷êè àãî-
íèñòà. Øåçäåñåòèõ è ñåäàìäåñåòèõ ãîäèíà ïðîøëîã 
âåêà ïî¼àâšó¼ó ñå ðåëàòèâíî ñïåöèôè÷íè â  àäðåíåðãè-2

÷êè àãîíèñòè íàìåœåíè èíõàëàöè¼è êàî øòî ñó albuterol 
(salbutamol), metaproterenol, isoeterin, terbutalin è äðóãè. 
Îâè ëåêîâè èìà¼ó áðç ïî÷åòàê äå¼ñòâà à áðîíõîäèëàòà-
òîðíè åôåêàò òðà¼å 4-6 ñàòè. Ïîñëåäœè ó íèçó ñó ñåëåê-
òèâíè â àãîíèñòè êî¼è îáåçáå�ó¼ó äóãîòðà¼íó áðîíõîäè-2 

ëàòàöè¼ó êàî øòî ñó fenoterol, formoterol è salmeterol 
êî¼è ¼å óâåäåí 1990. ãîäèíå (9). Êðà¼åì ïðîøëîã è ïî÷åò-
êîì îâîã âåêà ïî¼àâèëå ñó ñå ôèêñíå êîìáèíàöè¼å äóãî-
äåëó¼óžèõ â  àäðåíåðãè÷êèõ àãîíèñòà è êîðòèêîñòåðî-2

èäà, êàî øòî ñó êîìáèíàöè¼à salmeterola/flutikazon pro-
pionata è formoterola/budesonida êî¼å îáåçáå�ó¼ó áîšè òå-
ðàïè¼ñêè ó÷èíàê ëåêîâà óç ¼åäíîñòàâíè¼ó ïðèìåíó (10).

Ìåõàíèçàì äåëîâàœà àãîíèñòà â  àäðåíåð-2

ãè÷êèõ ðåöåïòîðà: Ðåàãó¼ó ñà â  àäðåíåðãè÷êèì ðåöåï-2

òîðîì (â ÀÐ) êî¼è ñå íàëàçè íà åïèòåëó è ó ãëàòêèì ìè-2

øèžèìà áðîíõà, øòî àêòèâèðà G-stimulatorni ïðîòåèí 
(G ), ÷èìå ñå ïîñðåäíî ñòèìóëèøå adenil-ciklaza (AC), s

åíçèì êî¼è êàòàëèçó¼å êîíâåðçè¼ó àäåíîçèí òðèôîñôàòà 
ó ciklièni 3,5 adenozin-monofosfat (cAMP). Ïîâåžàœå 
cAMP óçðîêó¼å ðåëàêñàöè¼ó ãëàòêå ìóñêóëàòóðå áðîíõà 
÷èìå ñå îñòâàðó¼å œèõîâî áðîíõîäèëàòàòîðíî äå¼ñòâî, à 
ïîâåžàâà¼ó è ìóêîöèëè¼àðíè êëèðåíñ è ñìàœó¼ó âàñêó-
ëàðíó ïðîïóñòšèâîñò (11,12).

Ó íåêèì ñëó÷à¼åâèìà àêòèâàöè¼à â  àäðåíåðãè-2

÷êèõ ðåöåïòîðà ìîæå äîâåñòè äî àêòèâàöè¼å G-inhibi-
tornog proteina (G ), øòî ïîñëåäè÷íî äîâîäè äî ñòèìóëà-i
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öè¼å åñòðàöåëóëàðíå ïðîòåèí êèíàçå (EÐK), êî¼à ¼å îäãî-
âîðíà çà ìèòîãåíåçó ó ãëàòêèì ìèøèžíèì žåëè¼àìà äè-
ñà¼íèõ ïóòåâà è ïîâåžàœå åêñïðåñè¼å åîòàêñèíà (åîçè-
íîôèëíîã õåìîòàêñè÷íîã ôàêòîðà) è äðóãèõ õåìîêèíà 
(12).

Äåëå ñå íà: êðàòêîäåëó¼óžå (SABAs-short acting 
â  agonists) è äóãîäåëó¼óžå (LABAs-long acting â  àãîíè-2 2

ñòe) àãîíèñòå â  àäðåíåðãè÷êèõ ðåöåïòîðà.2

ÄÈÑÊÓÑÈ£À
Àñòìà, êàî õðîíè÷íî îïñòðóêòèâíî îáîšåœå 

ïëóžà ïðåäñòàâšà âåëèê ñîöè¼àëíî-åïèäåìèîëîøêè 
ïðîáëåì, êî¼è ¼å ó ñòàëíîì ïîðàñòó, çáîã è äàšå ðàñòó-
žåã áðî¼à îáîëåëèõ. Çáîã òîãà ¼å îä èçóçåòíîã çíà÷à¼à ïðî-
íàëàæåœå íà¼åôèêàñíè¼å è íà¼àäåêâàòíè¼å òåðàïè¼å, êî¼à 
ìîæå äà ïðóæè øòî ïîòïóíè¼ó êîíòðîëó àñòìå è ïîáîš-
øà êâàëèòåò æèâîòà îáîëåëèõ. 

Êðàòêîäåëó¼óžè àãîíèñòè â  àäðåíåðãè÷êèõ 2

ðåöåïòîðà (albuterol, levalbuterol, pilbuterol, bitolterol, fe-
noterol, izoetarin, metoproterenol, salbutamol, terbutalin, 
reproterol) ñó ëåêîâè ïðâîã èçáîðà çà îòêëàœàœå áðîíõî-
ñïàçìà ó òîêó àêóòíèõ åãçàöåðáàöè¼à àñòìå è ó ñïðå÷àâà-
œó íàïîðîì èçàçâàíå àñòìå (13). 

Ìîãó ñå ïðèìåíèòè îðàëíèì è èíõàëàöèîíèì 
ïóòåì, àëè êàäà ñå ïðèìåíå èíõàëàöè¼îì, èñïîšàâà¼ó 
çíà÷à¼íî áðæè åôåêàò è ìàœå íåæåšåíèõ äå¼ñòàâà. Òðå-
áàëî áè äà ñå êîðèñòå ñàìî ïî ïîòðåáè è ó øòî ìàœèì äî-
çàìà. Ïîâåžàíà óïîòðåáà îâèõ ëåêîâà, íàðî÷èòî äàœó, 
èëè âèøå îä 2 äàíà íåäåšíî óêàçó¼å íà ëîøó êîíòðîëó 
àñòìå è ïîòðåáó çà óâî�åœåì èëè èíòåíçèâèðàœåì 
àíòèèíôëàìàòîðíå òåðàïè¼å (14, 15).

Óïðêîñ íåñóìœèâîì äîïðèíîñó îâèõ ëåêîâà ó 
ëå÷åœó îáîëåëèõ îä àñòìå, çàïàæåíî ¼å äà ñâàêîäíåâíà 
óïîòðåáà êðàòêîäåëó¼óžèõ â àãîíèñòà ìîæå ðåçóëòèðà-2 

òè ñìàœåœåì âðøíîã åêñïèðè¼óìñêîã ïðîòîêà, 
õèïåððåàêòèâíîøžó äèñà¼íèõ ïóòåâà, ïðîäóæåíèì òðà-
¼àœåì ïîãîðøàœà àñòìå è ãóáèòêîì êîíòðîëå áîëåñòè 
(16) èëè ÷àê äîâåñòè äî ñìðòíîã èñõîäà (17), øòî ñå ìîã-
ëî âèäåòè ó Åíãëåñêî¼ øåçäåñåòèõ è ó Íîâîì Çåëàíäó ñå-
äàìäåñåòèõ ãîäèíà ïðîøëîã âåêà (18). Êàî óçðî÷íèê îâå 
åïèäåìè¼å èäåíòèôèêîâàí je izoprenalin (19), à ó Íîâîì 
Çåëàíäó fenoterol. Îáà ëåêà ñó ïóíè àãîíèñòè è â  ðåöåï-1

òîðà òå èñïîšàâà¼ó è ÷åñòå êàðäèîëîøêå íåæåšåíå 
åôåêòå (20).

Òàêî�å ñó íåêå ñòóäè¼å äîêàçàëå äà ¼å ðèçèê îä 
ñìðòíîã èñõîäà âåžè êîä îíèõ áîëåñíèêà êî¼è ñó êîðèñ-
òèëè fenoterol íåãî ìå�ó îíèìà êî¼è ñó êîðèñòèëè salbu-
tamol (21). Êàî ìîãóžè óçðîê îâå ïî¼àâå íàâîäè ñå íèñ-
õîäíà ðåãóëàöè¼à â àäðåíîðåöåïòîðà, ïîâåžàíà ðåàê-2 

òèâíîñò íà àëåðãåíå, ïîâåžàíî ëó÷åœå ìóêóñà, ìàñêèðà-
œå ñèìïòîìà óïîòðåáîì â àãîíèñòà è íåäîâîšíà óïî-2 

òðåáà èíõàëàòîðíèõ êîðòèêîñòåðîèäà (22). Çáîã ìîãó-
žèõ íåæåšåíèõ äå¼ñòàâà ñå óïîòðåáà êðàòêîäåëó¼ó-
žèõ â àãîíèñòà àäðåíåðãè÷êèõ ðåöåïòîðà ïðåïîðó-2 

÷ó¼å ñàìî çà áðçî îëàêøàœå ñèìïòîìà à íå çà ðåäîâíó 
óïîòðåáó.

Äóãîäåëó¼óžè àãîíèñòè â  àäðåíåðãè÷êèõ ðå-2

öåïòîðà ñå ïðîèçâîäå ñå ó îáëèêó ïðåïàðàòà çà èíõàëà-
öè¼ó (salmeterol è formoterol), ó îáëèêó òàáëåòà (terbuta-
lin è salbutamol) è êàî ôèêñíå êîìáèíàöè¼å äóãîäåëó¼ó-

žèõ â  àãîíèñòà è êîðòèêîñòåðîèäà (salmeterol/ flutika-2

zon propionat è formoterol/ budesonid). 
Óïîòðåášàâà¼ó ñå èñêšó÷èâî óç èíõàëàòîðíå 

êîðòèêîñòåðîèäå ñà êî¼èìà èìà¼ó äîäàòíè åôåêàò íà Ò-
žåëè¼å è œèõîâó ðåãóëàòîðíó ôóíêöè¼ó (23). Ñìàòðà ñå 
äà ãëèêîêîðòèêîèäè, ïîðåä îñòàëèõ äå¼ñòàâà, ïîâåžàâà¼ó 
åêñïðåñè¼ó â  àäðåíîðåöåïòîðà è øòèòå èõ îä íèñõîäíå 2

ðåãóëàöè¼å çáîã äóãîã äåëîâàœà â àãîíèñòà.2 

Òî ïîòâð�ó¼ó ðåçóëòàòè GOAL ñòóäè¼å (The Ga-
ining Optimal Asthma Control Study) ðà�åíå 2004. ãîäèíå 
íà 3421 îñîáè îáîëåëî¼ îä àñòìå ó 44 çåìšå, êî¼è ñó ïî-
êàçàëè äà ñå êîíòðîëà àñòìå áðæå ïîñòèæå ñà ìàœèì äî-
çàìà èíõàëàòîðíèõ êîðòèêîñòåðîèäà, êàäà èì ñå äîäà sal-
meterol è äà óïðêîñ óïîòðåáè âåëèêèõ äîçà salmeterola è 
flutikazon propionata, èëè ñàìî flutikazon propionata òî-
êîì äóæåã ïåðèîäà, ñàìî ìàëè áðî¼ îáîëåëèõ ïîñòèæå 
òîòàëíó êîíòðîëó (24).

Äî ïîáîšøàœà êîíòðîëå àñòìå óç äîäàòàê äó-
ãîäåëó¼óžåã â  àãîíèñòå èíõàëàòîðíèì êîðòèêîñòåðîè-2

äèìà ñå äîøëî è ó FACET ñòóäè¼è (Formoterol And 
Corticosteroids Establishing Therapy) ó êî¼î¼ ¼å ó÷åñòâîâà-
ëî 852 ïàöè¼åíàòà ó 9 çåìàšà ñâåòà. Äóãîäåëó¼óžè â  2

àäðåíåðãè÷êè àãîíèñò, êî¼è ¼å ïðèìåœåí ó îâî¼ ñòóäè¼è 
áèî ¼å formoterol (25).

Ñïðîâåäåíà ñó èñòðàæèâàœà ó êî¼èìà ¼å èñïè-
òèâàíà ìîãóžíîñò ïîñòèçàœà êîíòðîëå àñòìå èñêšó÷è-
âî óïîòðåáîì äóãîäåëó¼óžèõ â  àãîíèñòà. Àëè íà îñíî-2

âó ñïðîâåäåíèõ ñòóäè¼à SOCS (Salmeterol or Corticoste-
roid Study) è SLIC (Salmeterol ± Inhaled Corticosteroids) 
çàêšó÷åíî ¼å äà óïîòðåáà äóãîäåëó¼óžèõ â  àãîíèñòà 2

êàî ìîíîòåðàïè¼å íè¼å åôèêàñíà è ìîæå ðåçóëòèðàòè 
ãóáèòêîì êîíòðîëå áîëåñòè (26). 

Íåêå in vitro ñòóäè¼å ñó ïîêàçàëå äà äóãîäåëó¼ó-
žè â  àãîíèñòè, êàî øòî ñó salmeterol êàî è flutikazon pro-2

pionat ìîãó äà èíõèáèøó àëåðãåíîì èçàçâàíó ïðîäóêöè-
¼ó ïðîèíôëàìàòîðíèõ öèòîêèíà (IL-5, IL-13) îä ñòðàíå 
CD4 ëèìôîöèòà è äà ïîâåžà¼ó ñèíòåçó àíòèèíôëàìà-
òîðíîã öèòîêèíà IL-10, ÷èìå ñå îá¼àøœàâà œèõîâî ìî-
ãóžå àíòèèíôëàìàòîðíî äå¼ñòâî (27). Salmeterol èíõè-
áèøå ïîðàñò åîçèíîôèëíîã êàò¼îíñêîã ïðîòåèíà ó ñåðó-
ìó, à formoterol õèñòàìèíîì óçðîêîâàíó åêñóäàöè¼ó 
ïëàçìå ó äîœèì äèñà¼íèì ïóòåâèìà (25).

Çàõâàšó¼óžè ñâî¼î¼ ëèïîôèëíîñòè è ïðîäóæå-
íîì çàäðæàâàœó ó ïëóžíîì òêèâó åôåêàò èì òðà¼å íà¼ìà-
œå 12 ñàòè òå ñå óïîòðåášàâà¼ó äâà ïóòà äíåâíî. Ïîãîä-
íè ñó çà ëå÷åœå íîžíå àñòìå êàî è íàïîðîì èçàçâàíå àñ-
òìå.

Íå ïðåïîðó÷ó¼å ñå œèõîâà óïîòðåáà ó ëå÷åœó 
àêóòíèõ ñèìïòîìà è åãçàöåðáàöè¼å àñòìå, çáîã ñïîðè¼åã 
ïî÷åòêà äå¼ñòâà, ìàäà íîâè¼à èñòðàæèâàœà è SMART 
ïðîãðàì (Symbicort in mainatainance and reliver therapy) 
ïðåïîðó÷ó¼ó óïîòðåáó formoterola è ó àêóòíîì íàïàäó 
(28).

Íåæåšåíè åôåêòè îâèõ ïðåïàðàòà ñó òàõèêàð-
äè¼à, àíêñèîçíîñò, ìèøèžíè òðåìîð, ãëàâîáîšà è õèïî-
êàëè¼åìè¼à, ïðè ÷åìó èíõàëàöèîíè ïðåïàðàòè èçàçèâà¼ó 
çíàòíî ìàœå íåæåšåíèõ åôåêàòà îä òàáëåòà. Òàêî�å ñó 
íåêå ñòóäè¼å ïîêàçàëå ïîâåžàí ðèçèê îä ñìðòíîã èñõîäà 
îñîáà ëå÷åíèõ è äóãîäåëó¼óžèì â àãîíèñòèìà, ïðå ñâåãà 2 

salmeterolom (29) øòî ¼å ïîñåáíî çàïàæåíî êîä öðíèõ 
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àìåðèêàíàöà è îíèõ áîëåñíèêà ó ÷è¼î¼ ñó òåðàïè¼è êîð-
òèêîñòåðîèäè áèëè çàñòóïšåíè ó íèñêîì ïðîöåíòó (30, 
31). Çà îâî ¼å îäãîâîðíà êàðàêòåðèñòèêà ìåìáðàíà- çà-
âèñíèõ ðåöåïòîðà óêšó÷ó¼óžè è â àäðåíîðåöåïòîðå, 2-

÷è¼à ñå îñåòšèâîñò ñìàœó¼å ïîñëå âèñîêèõ äîçà èëè ïî-
íàâšàíîã èçëàãàœà àãîíèñòèìà. Ìîãóžè ðàçëîçè çà òî 
ñó ,,èíòåðíàëèçàöè¼à,, ðåöåïòîðà èñïîä ïîâðøèíå ìåì-
áðàíå è ñìàœåœå áðî¼à ðåöåïòîðà ó ìåìáðàíè óñëåä ñìà-
œåíå ïðîäóêöè¼å ìåñåíŸåð ÐÍÊ (íèñõîäíà ðåãóëàöè¼à 
ðåöåïòîðà). Ñóïðîòàí åôåêàò ò¼. óñõîäíà ðåãóëàöè¼à ðå-
öåïòîðà ìîæå áèòè ðåçóëòàò ïîâåžàíå ïðîäóêöè¼å ìå-
ñåíŸåð ÐÍÊ è ïîâåžàíå òðàíñêðèïöè¼å ãåíà çà ñèíòåçó 
ðåöåïòîðñêîã ïðîòåèíà, êî¼ó ñòèìóëèøó ãëèêîêîðòèêî-
èäíè è òèðåîèäíè õîðìîíè øòî ¼å ¼îø ¼åäíà ïðåïîðóêà 
çà çà¼åäíè÷êó óïîòðåáó èíõàëàòîðíèõ êîðòèêîñòåðîèäà 
è â  àãîíèñòà (32).2

Ìîãóžè ðàçëîã ¼å è ïîëèìîðôèçàì â - àäðåíåð-2

ãè÷êèõ ðåöåïòîðà è õîìîçèãîòíè àðãèíèí ãåíîòèï íà ïî-
çèöè¼è 16 ãåíà çà â -àäðåíåðãè÷êè ðåöåïòîð, êî¼è óñëîâ-2

šàâà ðåçèñòåíöè¼ó íà ñàëìåòåðîë ó ïðèñóñòâó è îäñóñò-
âó èíõàëàòîðíèõ êîðòèêîñòåðîèäà, à ïðèìåžåíî ¼å äà ¼å 
ó÷åñòàëè¼è êîä öðíèõ àìåðèêàíàöà è çàõâàòà îêî 15% ïî-
ïóëàöè¼å (33). 

Äóãîäåëó¼óžè â àãîíèñòè ìîãó äà èìà¼ó è äè-2 

ðåêòíî íåæåšåíî äå¼ñòâî íà ãëàòêó ìóñêóëàòóðó áðî-
íõè¼à òå äà ïðîóçðîêó¼ó œèõîâó ¼à÷ó ðåàêöè¼ó íà ðàçëè-
÷èòå ñòèìóëàíñå èëè ìàñêèðà¼ó èíôëàìàöè¼ó ó äèñà¼-
íèì ïóòåâèìà. 

Òåðàïè¼à àñòìå êîìáèíîâàíîì ïðèìåíîì äó-
ãîäåëó¼óžèõ â  àãîíèñòà è êîðòèêîñòåðîèäà2

Êàêî ¼å áðîíõè¼àëíà àñòìà õðîíè÷íà èíôëàìà-
öè¼à äèñà¼íèõ ïóòåâà èíõàëàòîðíè êîðòèêîñòåðîèäè, 
êî¼è ñìàœó¼ó åêñïðåñè¼ó èíôëàìàöè¼å ïðåäñòàâšà¼ó 
ëåê ïðâîã èçáîðà è íà¼åôèêàñíè¼ó àíòèèíôëàìàòîðíó 
òåðàïè¼ó. 

Óêîëèêî ñå êîíòðîëà ñèìïòîìà àñòìå íå ìîæå 
ïîñòèžè ìàëèì è óìåðåíèì äîçàìà êîðòèêîñòåðîèäà, ïî 
ñìåðíèöàìà GINA ¼å ïðåïîðó÷åíî äîäàòíî óâî�åœå äó-
ãîäåëó¼óžèõ â  àãîíèñòà, óìåñòî ïîâåžàœà äîçå êîð-2

òèêîñòåðîèäà. Óïîòðåášàâà¼ó ñå èñêšó÷èâî óç èíõàëà-
òîðíå êîðòèêîñòåðîèäå, ñà êî¼èìà èìà¼ó óñïåøíè¼å äå¼-
ñòâî íà Ò-žåëè¼å è œèõîâó ðåãóëàòîðíó ôóíêöè¼ó (10). 
Ñìàòðà ñå äà ãëèêîêîðòèêîèäè ïîâåžàâà¼ó åêñïðåñè¼ó â  2

àäðåíîðåöåïòîðà ïîâåžàâà¼óžè òðàíñêðèïöè¼ó œèõîâèõ 
ãåíà, çáîã ÷åãà ¼å îïðàâäàíà œèõîâà êîìáèíîâàíà ïðè-
ìåíà.

Ïîçèòèâíå åôåêòå ïðèìåíå òàêâå ñõåìå ëå÷åœà 
ïîêàçàëè ñó Woolcock è ñàðàäíèöè, ó èñòðàæèâàœó, êî¼å 
ñó îáóõâàòèëî 1167 îñîáà îáîëåëèõ îä àñòìå, ó òðà¼àœó 
îä 6 ìåñåöè (34). 

Òàêî�å, ðåçóëòàòè GOAL ñòóäè¼å (The Gaining 
Optimal Asthma Control Study) ðà�åíå 2004. ãîäèíå íà 
3421 îñîáè îáîëåëî¼ îä àñòìå ó 44 çåìšå, ñó ïîêàçàëè äà 
ñå êîíòðîëà àñòìå áðæå ïîñòèæå ñà ìàœèì äîçàìà 
èíõàëàòîðíèõ êîðòèêîñòåðîèäà, êàäà èì ñå äîäà salme-
terol è äà óïðêîñ óïîòðåáè âåëèêèõ äîçà salmeterola è flu-
tikazon propionata, èëè ñàìî flutikazon propionata òîêîì 
äóæåã ïåðèîäà, ñàìî ìàëè áðî¼ îáîëåëèõ ïîñòèæå òî-
òàëíó êîíòðîëó (28, 35).

Äî ïîáîšøàœà êîíòðîëå àñòìå óç äîäàòàê äó-
ãîäåëó¼óžåã â  àãîíèñòå èíõàëàòîðíèì êîðòèêîñòåðîè-2

äèìà ñå äîøëî è ó FACET ñòóäè¼è (Formoterol And 
Corticosteroids Establishing Therapy) ó êî¼î¼ ¼å ó÷åñòâîâà-
ëî 852 ïàöè¼åíàòà ó 9 çåìàšà ñâåòà. Äóãîäåëó¼óžè â  2

àäðåíåðãè÷êè àãîíèñò, êî¼è ¼å ïðèìåœåí ó îâî¼ ñòóäè¼è 
áèî ¼å formoterol (25).

Äàêëå, èíõàëàòîðíè â  àãîíèñòè îñòà¼ó íà¼çíà-2

÷à¼íè¼è áðîíõîäèëàòàòîðè ó ëå÷åœó îáîëåëèõ îä àñòìå 
(36), à ó êîìáèíàöè¼è ñà èíõàëàòîðíèì êîðòèêîñòåðîè-
äèìà (êàêî ñå è ìîðà¼ó óïîòðåášàâàòè) îáåçáå�ó¼ó íà¼å-
ôèêàñíè¼è òðåòìàí ó ïîñòèçàœó è îäðæàâàœó êîíòðîëå 
îâå áîëåñòè (37).

ÇÀÊŠÓ×ÀÊ
Ó ñêëàäó ñà ñìåðíèöàìà Ãëîáàëíå èíèöè¼àòèâå 

çà àñòìó è ðåçóëòàòèìà êëèíè÷êèõ èñòðàæèâàœà, â  àãî-2

íèñòè àäðåíåðãè÷êèõ ðåöåïòîðà ó êîìáèíàöè¼è ñà èíõà-
ëàòîðíèì êîðòèêîñòåðîèäèìà ïðåäñòàâšà¼ó íà¼åôèêàñ-
íè¼è òåðàïè¼ñêè òðåòìàí êî¼è îáåçáå�ó¼å ïîñòèçàœå è 
îäðæàâàœå êîíòðîëå áðîíõè¼àëíå àñòìå, óïðêîñ ïî¼àâè 
íåæåšåíèõ åôåêàòà êîä íåêèõ áîëåñíèêà.
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