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Streszczenie	
Astma i przewlekła obturacyjna choroba płuc (POChP) to zapalne choroby dróg oddechowych, które łączy 
obecność ograniczenia przepływu powierza przez drogi oddechowe podkreślane w ich definicji. Zapalenie, 
które leży u podłoża obu chorób, różni się jakościowo rodzajem przeważających komórek i głównych media-
torów zapalnych. Inna jest też na ogół odpowiedź na leki rozszerzające oskrzela w astmie i POChP. Pomimo 
tych różnic i znaczących odrębności naturalnego przebiegu, rokowania i patogenezy właściwe rozpoznanie 
obu chorób w praktyce jest trudne, a niekiedy nawet niemożliwe z powodu nakładania się cech astmy i POChP 
u tego samego pacjenta. Wraz z upływem lat u części chorych na astmę dochodzi do utrwalenia się obturacji, 
a wielu pacjentów z POChP wykazuje istotną reaktywność oskrzeli i częściową odwracalność obturacji. Nawet 
profil zapalenia w ciężkiej astmie może zmieniać się na podobny do obserwowanego w POChP, a zaostrzenie 
POChP przebiega niejednokrotnie z większym udziałem eozynofilów. Głównej przyczyny takiego współwy-
stępowania obu schorzeń (zespołu nakładania) upatruje się we wspólnych czynnikach ryzyka i fakcie, że sama 
astma może zwiększać prawdopodobieństwo wystąpienia POChP. Powszechność zjawiska zmusza do wypra-
cowania skutecznych metod zapobiegania rozwojowi zespołu nakładania, lepszego różnicowania obu cho-
rób, a w przypadku ich współistnienia – do poszukiwania optymalnych sposobów postępowania i leczenia.

Słowa kluczowe: astma, przewlekła obturacyjna choroba płuc, zespół nakładania, zapalenie, test odwracal-
ności, nieswoista nadreaktywność oskrzeli

Summary	
Asthma and chronic obstructive pulmonary disease (COPD) are both inflammatory respiratory diseases which 
links the presence of airflow limitation, that is emphasized in their definition. Underlying inflammation dem-
onstrate a qualitatively difference in the prevailing cells and leading inflammatory mediators in each disease. 
Response to bronchodilators is also generally different in asthma and COPD. Despite these differences, and 
significant distinctness of the natural course, prognosis and pathogenesis, in clinical practice a proper diagno-
sis between these two conditions is often difficult to achieve and may be even impossible in some patients due 
to overlapping features of asthma and COPD in the same patient. Over the years, some patients with asthma 
becomes irreversible, and many patients with COPD show significant airway hyperreactivity and partially 
reversible airflow obstruction. Even the profile of inflammation in severe asthma may change similar to that 
observed in COPD, and exacerbations of COPD proceed with a greater participation of eosinophils. Common 
risk factors and the fact that asthma itself can increase the likelihood of developing COPD is considered the 
main reason of coexistence of both diseases (overlap syndrome). Prevalence of the phenomenon forces to devel-
op effective methods of preventing the emergence overlap syndrome, to better differentiate the both diseases, 
and to search for optimal management strategies and treatment in the cases of their coexistence.

Key words: asthma, chronic obstructive pulmonary disease, overlap syndrome, inflammation, reversibility 
test, nonspecific bronchial hyperresponsiveness
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scharakteryzować zespół nakładania. Najczęściej roz-
poznaje się go przy współistnieniu zwiększonej zmien-
ności zaburzeń przepływu powietrza u chorych z nie-
pełną odwracalnością obturacji. Według Gibsona i wsp.(5) 
takie właśnie kryteria świadczące o utrwaleniu ogra-
niczenia przepływu (FEV1<80% wartości należnych 
i FEV1/FVC<0,7 po przyjęciu leku rozkurczowego) 
oraz zmienności obturacji (zwiększona reaktywność 
na β2-mimetyki lub prowokację nieswoistymi czynni-
kami) najlepiej, obok objawów klinicznych, definiują 
zespół nakładania astmy i POChP.
Chociaż jednak astma może rzeczywiście występować 
jednocześnie z POChP, to zdaniem niektórych kom-
pleksowa analiza obejmująca obok testów czynnościo-
wych ocenę indukowanej plwociny czy nadreaktywności 
oskrzeli (NO) ujawnia często informacje pozwalające le-
piej różnicować oba schorzenia(6). Dlatego tak ważna jest 
znajomość odrębności i podobieństw astmy i POChP.

OBRAZ KLINICZNY

Podstawą rozpoznania obu schorzeń są objawy i prze-
bieg kliniczny. Astma najczęściej rozpoczyna się wcze-
śnie, w młodszym wieku niż POChP, którego począ-
tek przypada na ogół po 40. roku życia. Chociaż astmę 
uważa się za chorobę dzieci i osób młodych, jej pierw-
sze objawy mogą pojawić się również dopiero w okre-
sie późnej dojrzałości lub po 65. roku życia(7). Szacu-
je się, że dotyczy to nawet 4‑8% tej grupy wiekowej, 
jednak kliniczne podobieństwo astmy do POChP po-
woduje, że w starszej populacji często nie jest ona roz-
poznawana jako astma o późnym początku, lecz jako 
POChP. Astma zwykle współistnieje z innymi choroba-
mi atopowymi, takimi jak alergiczny nieżyt błony ślu-
zowej nosa i spojówek czy atopowe zapalenie skóry. 
Klinicznie charakteryzują ją epizody świszczącego od-
dechu, kaszlu i duszności, nawracające spontanicznie 
lub pod wpływem wysiłku/ekspozycji na alergeny, wy-
stępujące szczególnie w nocy i nad ranem.
Duszność wysiłkowa jest także głównym objawem 
POChP. Choroba rozwija się jednak powoli, podstęp-
nie, a pierwsze objawy – najczęściej kaszel i wykrztu-
szanie – często są długo przez pacjentów ignorowane. 
W okresie zaawansowania występuje duszność spo-
czynkowa. POChP cechuje niejednorodność klinicz-
nego przebiegu. W badaniu NHANES III (National 
Health and Nutrition Examination Survey) znacząca 
część chorych nawet z ciężką obturacją nie zgłaszała 
żadnych skarg, a najczęściej występujące dolegliwości, 
takie jak świszczący oddech i duszność, pomimo za-
awansowania choroby stwierdzono tylko u 64% bada-
nych osób(8).
Mimo że POChP dotyczy głównie płuc, powoduje zna-
mienne ogólnoustrojowe następstwa, do których zali-
cza się przede wszystkim: zanik i dysfunkcję mięśni 
szkieletowych, zmniejszenie masy ciała oraz depresję. 

Astma i przewlekła obturacyjna choroba płuc 
(POChP) to  najczęstsze przewlekłe scho-
rzenia dróg oddechowych, o szerokim zasię-

gu społecznym. Szacuje się, że na astmę cierpi około 
300 mln ludzi na świecie. POChP, stanowiąca obec-
nie czwartą co do częstości przyczynę zgonów, według 
prognoz do 2020 roku zajmie pozycję trzecią, ustępu-
jąc miejsca tylko chorobom serca i mózgu. Chociaż 
astma i POChP mają charakter zapalny, a obecność 
ograniczenia przepływu powietrza przez drogi odde-
chowe została podkreślona w ich definicjach(1,2), obie 
choroby różnią się istotnie elementami patogenezy, 
przebiegu, rokowania i wymagają odmiennego lecze-
nia. Mimo to niemal w każdym obszarze charaktery-
styki można znaleźć między nimi cechy wspólne. Obie 
choroby mają też podobne czynniki ryzyka. Powoduje 
to współistnienie cech astmy i POChP, znacznie utrud-
nia ustalenie ścisłego rozpoznania, a tym samym uza-
sadnia wprowadzenie pojęcia zespołu nakładania (over-
lap syndrome), czyli występowania u jednego pacjenta 
zmian typowych dla obu chorób. O zasięgu zjawiska 
przekonują badania epidemiologiczne, z których wy-
nika, że częstość współistnienia astmy i POChP wzra-
sta z wiekiem i że ponad połowa starszych pacjentów 
z obturacją ma jednocześnie cechy obu chorób. W jed-
nym z badań, przeprowadzonym wprawdzie w Nowej 
Zelandii, gdzie częstość astmy jest duża, stwierdzono, 
że astma z niecałkowicie odwracalną obturacją stanowi 
dominujący fenotyp obecny u 55% chorych na POChP 
rozpoznaną zgodnie z obowiązującymi wytycznymi 
(FEV1/FVC<0,7 po leku rozkurczowym; FEV1 – natę-
żona objętość wydechowa pierwszosekundowa, FVC 
– natężona pojemność życiowa)(3). Zaledwie 19% pa-
cjentów z POChP w cytowanym badaniu miało wy-
łącznie klasyczne cechy przewlekłego zapalenia oskrzeli  
i/lub rozedmy. Dlatego w każdym przypadku POChP 
należy poszukiwać cech astmy.
Dowodów silnej epidemiologicznej i klinicznej więzi po-
między astmą i POChP dostarczyło też Tuscon Epide-
miologic Study, w którym wykazano, że sama astma 
jest ważnym czynnikiem rozwoju POChP i aż 12-krot-
nie, po uwzględnieniu palenia tytoniu, zwiększa ryzy-
ko zachorowania u dorosłych w porównaniu z osobami 
bez astmy(4). I chociaż nie ma pewnych dowodów na to, 
że astma przechodzi w POChP lub jest najczęstszą jej 
przyczyną, w pewnych sytuacjach przebieg obu chorób 
może być bardzo podobny, na przykład w ciężkich za-
ostrzeniach POChP. W praktyce klinicznej z trudnościa-
mi diagnostycznymi spotykamy się zwłaszcza u chorych 
na ciężką astmę z utrwaloną obturacją, palących astma-
tyków oraz pacjentów z POChP i potencjalnie odwra-
calnymi zaburzeniami przepływu powietrza, u których 
standardowa kliniczna i czynnościowa ocena nie daje 
zwykle jednoznacznego rozpoznania.
W  związku z  niewielką liczbą badań dotyczących 
współwystępowania astmy i POChP trudno dokładnie 
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wskazują, że astma i POChP to dwie odmienne jed-
nostki. W astmie jest ono głównie związane z aktyw-
nością eozynofilów, ale ważną rolę odgrywają w nim 
również limfocyty, z przewagą podtypu CD4, i komór-
ki tuczne, które ulegają pobudzeniu i uwalniają hista-
minę, interleukiny 4, 5, 13 (IL-4, IL-5, IL-13), czynnik 
stymulujący tworzenie kolonii granulocytów i makrofa-
gów (granulocyte-macrophage colony-stimulating factor,  
GM-CSF) oraz prostaglandyny i leukotrieny cysteinylo-
we odpowiedzialne za regulację procesów zapalnych.
Inny jest komórkowy skład nacieku zapalnego 
w POChP. Udział eozynofilów, których liczba zwięk-
sza się głównie w okresach zaostrzeń choroby, jest 
w nim niewielki i w odróżnieniu od astmy nie dochodzi 
do degranulacji komórek i wzrostu ekspresji IL-5. Rów-
nież mastocyty odmiennie niż w astmie nie ulegają ak-
tywacji w POChP. Dominujący element zapalenia sta-
nowią tu makrofagi i granulocyty obojętnochłonne(12). 
Liczba makrofagów w drogach oddechowych, miąż-
szu płuc, popłuczynach oskrzelowo-pęcherzykowych 
(bronchoalveolar lavage, BAL) oraz plwocinie chorych 
na POChP jest 5‑10-krotnie, a u pacjentów z rozedmą 
nawet 25 razy większa niż u zdrowych palaczy i kore-
luje z ciężkością choroby. Aktywowane dymem papie-
rosa makrofagi uwalniają zapalne mediatory, takie jak: 
czynnik martwicy nowotworu α (tumour necrosis factor 
α, TNF-α), IL-8, białko chemotaktyczne monocytów 
(monocyte chemotactic protein-1, MCP-1), leukotrien 
B4 (LTB4) i reaktywne rodniki tlenu. Obok neutrofilów 
uwalniających destrukcyjne katepsyny i elastazę są też 
źródłem metaloproteinazy 2, 9 i 12 (MMP-2, MMP-9,  
MMP-12) oraz katepsyny K, L i S(13). W POChP docho-
dzi też do napływu limfocytów T, ale dotyczy to głównie 
cytotoksycznych komórek CD8+, których liczba w dro-
gach oddechowych oraz miąższu płuc chorych korelu-
je z nasileniem uszkodzenia pęcherzyków i ciężkością 
obturacji(11,14). Ważnym czynnikiem nasilającym proces 
zapalny w POChP jest również stres oksydacyjny oraz 
zaburzenie równowagi układu proteazy-antyproteazy, 
które odpowiada za niszczenie włókien elastycznych, 
zmniejszanie sprężystości płuc i rozwój rozedmy.
W obu schorzeniach zapalenie wyprzedza pierwsze ob-
jawy choroby(15,16). Stwierdza się je w astmie łagodnej, 
nawet bez dolegliwości klinicznych czy zaburzeń czyn-
nościowych i u bezobjawowych palaczy, u których na-
pływ komórek zapalnych obejmuje też drobne drogi 
oddechowe, co potwierdza ocena resekowanych frag-
mentów płuca takich osób(16). Różnice w charakterysty-
ce zapalenia astmy i POChP występują nawet u cho-
rych z podobnym nasileniem zaburzeń czynnościowych. 
Fabbri i wsp.(17), badając pacjentów z utrwalonym ogra-
niczeniem przepływu bez znaczącej reaktywności na lek 
rozkurczowy, wykazali, że chorzy z wywiadem POChP 
mieli zwiększony odsetek neutrofilów w indukowanej 
plwocinie i BAL, podczas gdy u chorych na astmę za-
równo we krwi obwodowej, jak i BAL czy wycinkach 

POChP istotnie zwiększa też ryzyko wystąpienia za-
wału serca, choroby wieńcowej, cukrzycy, osteoporo-
zy, zakażeń układu oddechowego, a także raka płuc. 
Współistnienie pozapłucnych chorób powoduje istotne 
zwiększenie ciężkości POChP oraz śmiertelności(2).
W przebiegu obu schorzeń występują zaostrzenia. 
U chorych na astmę mają one często uchwytne przy-
czyny, takie jak: alergeny, zimne powietrze czy wysiłek. 
W POChP głównym powodem nasilenia objawów jest 
zakażenie dróg oddechowych.

CZYNNIKI PATOGENETYCZNE

Immunoglobuliny IgE odgrywają rolę w patogenezie 
obu chorób. Ich zwiększone stężenia w surowicy stwier-
dza się zarówno w astmie, jak i w POChP, chociaż 
w tej pierwszej osiągają wyższe wartości(7,9). Chorych 
na astmę cechuje też większa skórna odpowiedź na po-
wszechnie występujące alergeny wziewne(10). Narażenie 
i uczulenie na alergeny jest najważniejszym czynnikiem 
w rozwoju astmy. W POChP funkcję taką pełni palenie 
papierosów – podstawowy element rozwoju i postępu 
choroby. Z tego powodu, chociaż nie można całkowicie 
kontrolować objawów POChP, można jej w pełni zapo-
biegać. Palenie zwykle zmienia też przebieg astmy, po-
nieważ wpływa na leżące u podłoża choroby procesy 
zapalne oraz zwiększenie NO, i jest głównym powodem 
podobieństwa do POChP. Powoduje zmiany geome-
trii dróg oddechowych związane z przerostem mięśni 
gładkich, hipersekrecją śluzu i właściwą dla tej ostat-
niej utratę przyczepów pęcherzykowych.
Chociaż w ogromnej większości przypadków POChP 
rozwija się u palaczy, blisko 80% palących nie ma ob-
jawów choroby. To, jak również fakt, że 15% śmier-
telności związanej z  POChP dotyczy osób, które 
nigdy nie paliły, sugeruje udział jeszcze innych czyn-
ników w patogenezie. Wymienia się tu: niedobory  
α1-antyproteazy, inne nieokreślone czynniki genetycz-
ne, zakażenia, zwłaszcza adenowirusowi, oraz zawodo-
we i środowiskowe narażenia na zanieczyszczenia(11). 
Skażenia atmosfery, infekcje układu oddechowego, pa-
lenie tytoniu to również główne – obok alergenów do-
mowych, zewnętrznych i zawodowych – środowiskowe 
czynniki ryzyka astmy. Znaczenie mają ponadto: osob-
nicza predyspozycja genetyczna, NO, płeć oraz czyn-
niki rasowe i etniczne. Z tego względu, w odróżnieniu 
od POChP, astmie nie można zapobiegać, ale można 
ją w pełni kontrolować, co pozwala chorym na życie 
bez objawów przez wiele lat.

ZAPALENIE W ASTMIE I POChP

Odpowiedzią dróg oddechowych na wymienione bodź-
ce i czynniki etiologiczne w obu schorzeniach jest roz-
wój przewlekłego zapalenia. Badania patomorfologicz-
ne, skład mediatorów i cytokin biorących w nim udział 
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ROLA OBWODOWYCH DRÓG 
ODDECHOWYCH W ASTMIE I POChP

W POChP zapalenie obejmuje przede wszystkim ob-
wodowe drogi oddechowe oraz miąższ płuc. We wcze-
snych okresach choroby ograniczenie przepływu po-
wietrza także dotyczy głównie oskrzeli o przekroju 
mniejszym niż 2 mm (tzw. small airways) i ściśle ko-
reluje z ich zmianami morfologicznymi, takimi jak: 
zaleganie śluzu, zapalenie i włóknienie okołooskrze-
likowe(22,23). Również Hogg i wsp.(24) wykazali, że u pa-
laczy i chorych na POChP dystalny odcinek dróg od-
dechowych jest głównym miejscem zwiększenia oporu. 
Stwierdzili też istnienie silnej korelacji pomiędzy nasi-
leniem zmian zapalnych małych oskrzeli a ciężkością 
obturacji i przebiegu POChP. Badania autopsyjne po-
twierdzają, że nawet u chorych na łagodną POChP 
opór małych dróg jest 4-krotnie większy niż u osób 
zdrowych. W umiarkowanej do ciężkiej postaci choro-
by zmiany całkowitego oporu płuc niemal w całości za-
leżą od zwiększenia oporu oskrzeli obwodowych.
Również w astmie już w latach 90. wykazano, że obwo-
dowe drogi oddechowe nie są „strefą ciszy”, ale aktyw-
nie przyczyniają się do zwiększenia NO i wzrostu oporu 
dla przepływu powietrza. Doświadczalnie udowodnio-
no, że skurczowa odpowiedź izolowanych mięśni gład-
kich małych oskrzeli zarówno na bodźce swoiste (aler-
gen), jak i nieswoiste (acetylocholinę) jest większa niż 
centralnych dróg oddechowych, a różnice te są bar-
dziej zauważalne, gdy NO mierzy się w warunkach in 
vivo(25). Również ocena bioptatów i resekowanych frag-
mentów płuca dowodzi, że właściwe dla astmy eozyno-
filowo-limfocytarne zapalenie obejmuje równomiernie 
wszystkie oskrzela i miąższ płuc(26). Liczba pobudzo-
nych eozynofilów jest nawet większa w oskrzelach ob-
wodowych niż w centralnych, dlatego Hamid(27) sądzi, 
że zmiany zapalne są bardziej nasilone w tym odcinku 
układu oddechowego. Zapalenie obwodowych oskrze-
li odgrywa też ważną rolę w patogenezie astmy noc-
nej. Potwierdzają to badania Krafta i wsp.(28), którzy 
w materiale z biopsji przezoskrzelowej znaleźli zwięk-
szoną liczbę eozynofilów, ale tylko w wycinkach dal-
szych oskrzeli i płuc pobranych od chorych na astmę 
nocną. Stwierdzili też odwrotną zależność pomiędzy 
liczbą limfocytów CD4+ i eozynofilów EG2+ w bada-
nych tkankach a wartościami FEV1 oznaczonymi u tych 
chorych nad ranem(28).

ZABURZENIA STRUKTURALNE

Następstwem przewlekłego zapalenia w  astmie 
i POChP są nieodwracalne zmiany strukturalne dróg 
oddechowych (ang. remodeling). Polegają one na obrzę-
ku ściany, przebudowie składników tkanki łącznej z od-
kładaniem się kolagenu i proteoglikanów pod bło-
ną podstawną, przeroście i rozroście komórek mięśni 

śluzówki oskrzeli dominowały nacieki eozynofilowe. 
Towarzyszył im zwiększony odsetek limfocytów z prze-
wagą komórek CD4+, natomiast w grupie POChP sto-
sunek CD4+/CD8+ był zmniejszony(17).
Astma i POChP mogą się jednak upodabniać do sie-
bie, czego przykładem jest skurczowy fenotyp POChP 
i astma palaczy. Chorzy na astmę palący papierosy 
mają przesunięcie profilu zapalenia z eozynofilowego 
na neutrofilowy, co wpływa na kliniczny przebieg cho-
roby i odpowiedź na leczenie – oporność na glikokorty-
kosteroidy (GKS). Palenie zwiększa całkowitą liczbę ko-
mórek i odsetek neutrofilów w indukowanej plwocinie, 
jak wykazali Boulet i wsp.(18), a przez nasilenie apopto-
zy pobudzonych komórek zawartym w dymie tlenkiem 
azotu zmniejsza udział eozynofilów w nacieku zapal-
nym chorych na astmę(6,19). Również Dima i wsp.(6) udowod-
nili, że w przypadkach, które mogą prowadzić do na-
kładania się cech astmy i POChP, odrębności zapalenia 
obu chorób zacierają się. Badani przez nich pacjenci 
z POChP i odwracalnością obturacji mieli liczbę neu-
trofilów i eozynofilów w indukowanej plwocinie porów-
nywalną z palącymi astmatykami. A chociaż stężenie 
IL-8 i TNF-α w surowicy w tej podgrupie astmy było 
mniejsze niż w POChP, to w odniesieniu do IL-8 istot-
nie przewyższało wartości obserwowane u niepalących 
chorych na astmę(6). Nawet histopatologiczna ocena wy-
cinków oskrzeli, jak wynika z analizy Bourdina i wsp.(20),  
często nie pozwala na jednoznaczne różnicowanie obu 
schorzeń z powodu podobieństwa nacieku zapalne-
go u chorych z klinicznymi rozpoznaniami astmy lub 
POChP. W ich badaniach częstość występowania eozy-
nofilów w ocenie różnych patologów w astmie wahała 
się od 11 do 37% i była taka sama jak w POChP, gdzie 
wynosiła od 13 do 41%. Mimo że autorzy nie wyklu-
czają istnienia swoistych zmian histopatologicznych 
dla obu schorzeń, wyniki ich analizy przeprowadzo-
nej w rzeczywistych warunkach klinicznych dość moc-
no wspierają tak zwaną hipotezę holenderską – Dutch 
hypothesis,  która zakłada, że astma, przewlekłe zapa-
lenie oskrzeli i rozedma płuc są różnymi formami eks-
presji tej samej jednostki chorobowej, nazwanej przez 
jej twórcę chronic non-specific lung disease.
Ponieważ zwiększony odsetek granulocytów obojętno-
chłonnych u palących astmatyków w cytowanym ba-
daniu Dimy i wsp.(6) odwrotnie korelował ze stopniem 
poprawy FEV1, autorzy sądzą, że to właśnie zapalenie 
neutrofilowe odpowiada głównie za utrwalenie obtura-
cji w astmie palaczy. Potwierdzają to także wcześniejsze 
obserwacje dotyczące związku pomiędzy zwiększoną 
neutrofilią dróg oddechowych i mniejszą spoczynkową 
wartością wskaźnika FEV1 oraz jego zmianą pod wpły-
wem leku rozkurczowego u chorych na astmę(21). Neu-
trofile mogą wywoływać zwężenie dróg oddechowych 
wtórnie do hipersekrecji śluzu, pośrednio przez wytwa-
rzanie neutrofilowej elastazy lub bezpośrednio na dro-
dze interakcji między neutrofilem a komórką kubkową.
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do chorych na POChP, z podwojeniem spadku wskaź-
nika z około 30 do prawie 60 ml/rok(32). U Zagdańskiej 
i wsp.(33) spadek ten wynosił 60 ml rocznie u niepalą-
cych chorych na astmę z ujemną próbą rozkurczową 
i 70 ml w grupie palaczy z POChP.
W astmie ograniczenie przepływu powietrza jest wy-
nikiem zapalenia dużych i małych dróg oddechowych 
z  towarzyszącym nacieczeniem miąższu płucnego 
i ma na ogół charakter odwracalny, choć nie zawsze. 
Nawet w starszym wieku zdecydowana większość cho-
rych zachowuje odwracalność obturacji. W badaniach 
Sin i wsp.(7) dotyczyło to 65% takich chorych, a tyl-
ko u 35% byłych palaczy zaburzenia miały charakter 
utrwalony. Raport GINA (Global Initiative for Asth-
ma) podkreśla jednak, że wielu chorych, szczególnie le-
czonych, nie wykazuje odwracalności przy każdym po-
miarze, a u części pacjentów z długim wywiadem astmy 
wskutek zmian strukturalnych dochodzi do trwałych 
ograniczeń przepływu(1).
W POChP obturacja zależy nie tylko od choroby dróg 
oddechowych, lecz także od zniszczenia miąższu (ro-
zedmy), jakkolwiek udział tych dwóch procesów jest 
różny u poszczególnych chorych (różne fenotypy). 
To ograniczenie przepływu powietrza ma zwykle cha-
rakter przewlekły, postępujący i jest niecałkowicie od-
wracalne, chociaż także w tej grupie wynik próby roz-
kurczowej może być dodatni i nie koreluje z postępem 
choroby(2). Według Calverleya i wsp.(34) dotyczy to na-
wet 23% do 42% chorych na POChP. Odwracalność 
obturacji w POChP kojarzy się najczęściej ze zwiększo-
nym stężeniem wydychanego tlenku azotu i eozynofilią 
w indukowanej plwocinie(35).
Według większości badaczy niejednorodność odpowie-
dzi na β2-mimetyki, obok małej wartości różnicującej 
samej próby rozkurczowej, jest główną przyczyną trud-
ności w odróżnieniu astmy od POChP i rozpoznawa-
nia zespołu nakładania. Odmienny pogląd prezentują 
Rathod i wsp.(9), według których nawet jeśli część cho-
rych na POChP wykazuje odwracalność, jaką obserwu-
je się w astmie i na odwrót, to badanie poprawy wskaź-
ników po leku rozkurczowym pozwala na różnicowanie 
obu schorzeń, ponieważ odwracalność obturacji zna-
miennie częściej dotyczy pacjentów z astmą niż cho-
rych na POChP. Również procentowa zmiana wskaź-
nika FEV1 jest istotnie większa w astmie niż w POChP. 
W badaniach autorów wśród chorych na astmę odwra-
calność występowała 3-krotnie częściej niż niepełna od-
wracalność, podczas gdy w grupie POChP stwierdzo-
no ją zaledwie u 16% chorych(9).
Nadreaktywność oskrzeli (NO) jest najbardziej cha-
rakterystyczna dla astmy i dotyczy wszystkich pacjen-
tów z jej czynną postacią, chociaż rzadziej występuje 
też u chorych na POChP(36). Wykazuje jednak istotne 
różnice w obu schorzeniach. W POChP cecha ta za-
sadniczo zależy od wyjściowego zwężenia oskrzeli(37). 
Zaobserwowano też, że stanowi ważny i niezależny na-

gładkich, włóknieniu oraz tworzeniu nowych naczyń 
w unaczynieniu oskrzeli. Nasilenie tych procesów nie 
jest jednakowe w obu schorzeniach. Różnice dotyczą 
uszkodzenia nabłonka z jego defragmentacją i złusz-
czeniem oraz wczesnego pogrubienia warstwy siatecz-
kowej błony podstawnej, które przede wszystkim cha-
rakteryzują chorych na astmę(20). Znajdowano je także 
u chorych na POChP, ale tylko z dominującym eozy-
nofilowym profilem zapalenia. W astmie stwierdza się 
też wybitny rozwój mięśniówki i nowotworzenie na-
czyń. Dla POChP bardziej typowe są zwłóknienie oko-
łooskrzelowe, zerwanie przyczepów pęcherzykowych, 
destrukcja naczyń, w mniejszym stopniu pogrubienie 
mięśniówki. Zmiany w nabłonku mają charakter me-
taplazji(20).
Przebudowa ściany dróg oddechowych zaczyna się 
we wczesnych okresach POChP. Amin i wsp.(16) znajdo-
wali zmiany w błonie podstawnej i nabłonku już w wy-
cinkach oskrzeli pobranych od bezobjawowych palaczy. 
Podobnie w astmie depozycję kolagenu w warstwie sia-
teczkowej i proliferację fibroblastów stwierdzano nawet 
4 lata przed wystąpieniem pierwszych objawów cho-
roby(15).
Opisane zmiany strukturalne stanowiące skutek zapa-
lenia i mechanizmów naprawczych płuc są odpowie-
dzialne za powstanie nieodwracalnej obturacji oskrze-
li w POChP(11). Dodatkowym elementem jest tu utrata 
właściwości sprężystych płuc związana z enzymatyczną 
destrukcją miąższu, zmniejszeniem ilości włókien ela-
stycznych i ciśnienia przepływu, które nasilają zapada-
nie się dróg oddechowych w czasie wydechu. Zwiększe-
nie grubości ściany dróg oddechowych i biochemiczne 
zmiany tkanek właściwe dla remodelingu, zwłaszcza 
odkładanie się kolagenu w warstwie podnabłonkowej 
i kwasu hialuronowego wokół i wewnątrz mięśni gład-
kich, mogą przyczyniać się też do zwiększenia sztywno-
ści dróg oddechowych i utrwalenia się obturacji w ast-
mie(29). Chorzy, zwłaszcza na jej ciężką postać, mają 
wyraźne elementy przebudowy z pogrubieniem przy-
danki, błony podśluzowej, warstwy mięśniowej i sia-
teczkowej błony podstawnej oraz włóknieniem pod-
nabłonkowym nawet w oskrzelach obwodowych(30). 
Zmiany te odpowiadają za zwiększenie oporu i reak-
tywności tej części drzewa oskrzelowego w astmie.

PATOFIZJOLOGICZNE CECHY  
ASTMY I POChP

Pacjenci z astmą mają zwykle prawidłową lub co naj-
wyżej łagodnie upośledzoną czynność płuc. Częstość 
zaburzeń wentylacji wzrasta jednak z wiekiem i według 
Cardiovascular Health Study aż 40% starszych cho-
rych na astmę może wykazywać obturację(31). Roczne 
tempo spadku FEV1 jest w astmie podobne jak u osób 
zdrowych, ale również zwiększa się z wiekiem i w gru-
pach starszych pacjentów osiąga wartości zbliżone 



141

Pediatr Med rodz Vol 7 Numer 2, p. 136-143

prace oryginalne i  poglądowe/Original contributions

są znamiennie mniejsze, a wzrost wskaźników objęto-
ściowych (RV, FRC) większy w POChP niż w astmie, 
nawet przy porównywalnych wartościach FEV1

(7).

PODSUMOWANIE

Współczesne definicje nadal podkreślają dużą podat-
ność na leczenie i odwracalność obturacji w astmie 
oraz utrwalenie zwężenia dróg oddechowych niereagu-
jące na leczenie w POChP, choć wiadomo, że może wy-
stępować znaczne nakładanie się klinicznych cech wła-
ściwych dla obu schorzeń u jednego pacjenta. I chociaż 
późniejszy wiek pojawienia się objawów, obecność 
„rozdęcia” czy zaburzeń pojemności dyfuzyjnej czynią 
rozpoznanie POChP bardziej prawdopodobnym, tak 
jak wywiad atopii przemawia za astmą, zwłaszcza jeśli 
występuje w młodym wieku, to w praktyce rozpoznanie 
różnicowe w oparciu o kryteria kliniczne i czynnościo-
we oraz ostateczną klasyfikację tych zaburzeń jest czę-
sto bardzo trudne. Nawet patologiczna ocena nie daje 
możliwości ich ścisłego rozpoznania, co ma duże zna-
czenie z uwagi na odrębności postępowania. W astmie 
najskuteczniejsze jak dotąd są GSK, a pozostałe leki 
kontrolujące, takie jak: leki przeciwleukotrienowe, sko-
jarzenie długo działających β2-mimetyków z GSK, pre-
paraty teofiliny i anty-IgE, stanowią jedynie ich uzu-
pełnienie. Inaczej w POChP, gdzie nie udowodniono 
korzystnego wpływu GSK, leczenie ukierunkowane jest 
przede wszystkim na zwalczanie objawów, a jego pod-
stawą są leki rozszerzające oskrzela.
Wypracowanie skutecznych algorytmów postępowa-
nia u chorych z zespołem nakładania wymaga dalszych 
badań. W szczególności nadal nie wiemy, co spra-
wia, że niektórzy chorzy na astmę mają kliniczne ce-
chy niedające się odróżnić od POChP, i czy osoby te 
powinny być leczone inaczej niż pacjenci z wczesnym 
początkiem astmy atopowej. Jakie badanie, obok po-
prawy wskaźnika FEV1 po podaniu leku rozszerzają-
cego oskrzela, może zwiększyć wartość różnicującą 
spirometrii? Dlaczego i kiedy POChP staje się zabu-
rzeniem systemowym o wielonarządowym umiejsco-
wieniu, a astma nie? Udzielenie odpowiedzi na te py-
tania oraz określenie, w jakim stopniu wczesne leczenie 
i optymalizacja postępowania w astmie przeciwdziała 
progresji choroby w POChP, a także znalezienie gene-
tycznych markerów indywidualnej podatności do okre-
ślonych fenotypów choroby płuc wymagają dalszych 
badań, zwłaszcza starszej populacji.
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wet od zmiany statusu palenia czynnik ryzyka progre-
sji zaburzeń wentylacji(38). Pozwala przewidzieć spadek 
FEV1, a im jest cięższa, tym ubytek wartości wskaźnika 
jest szybszy, zwłaszcza u czynnych palaczy(38). Dlatego 
sama choroba i właściwe dla niej ograniczenie przepły-
wu powietrza prowadzą do rozwoju NO lub zwiększają 
już istniejącą. W astmie z kolei NO wyprzedza obtura-
cję i nie koreluje z parametrami czynnościowymi, ale im 
jest cięższa, tym większe są nasilenie objawów i szybszy 
spadek FEV1. Stopień NO wyznacza też w astmie po-
trzebę leczenia, ale im większa NO, tym mniejsza jest 
odpowiedź FEV1 na wziewne GKS(29).
Odmienności dotyczą też odpowiedzi na prowoka-
cje poszczególnymi czynnikami. Tylko połowa chorych 
na POChP i wszyscy pacjenci z astmą w badaniu Yan-
ga i Lina(37) odpowiedzieli skurczem oskrzeli na me-
tacholinę, a dawka potrzebna do wywołania tej reak-
cji w POChP znamiennie przewyższała użytą w astmie. 
Zaledwie 10% cierpiących na POChP odpowiada na hi-
perwentylację zimnym powietrzem w porównaniu z 96% 
astmatyków. Z kolei w podgrupach astmy i POChP, któ-
re mogą prowadzić do fenotypów nakładania, czyli pa-
lących astmatyków i chorych na POChP z odwracalno-
ścią obturacji, Dima i wsp.(6), oceniając wyniki badań 
NO, nie znaleźli różnic ani w częstości występowania 
pozytywnych i negatywnych prowokacji, ani w daw-
kach i stężeniach czynników kurczących oskrzela, które 
w obu badanych grupach były zbliżone.
Również Fabbri i wsp.(17) wykazali, że spirometria i ba-
danie NO nie pozwalają w sposób pewny odróżnić obu 
chorób u pacjentów z utrwaloną obturacją oskrzeli.  
Ponieważ jednak cechą POChP są mniejsze wartości 
tętniczej prężności tlenu (PaO2) i pojemności dyfuzyjnej 
płuc dla tlenku węgla (diffusing capacity of the lung for 
carbon monoxide, DLCO), uzupełnienie badania czyn-
nościowego tymi pomiarami lepiej pozwala określić kli-
niczny fenotyp chorego. I tak POChP cechuje większa 
hipoksemia, a część chorych może mieć hiperkapnię, 
która na ogół nie występuje w astmie. DLCO, która 
stanowi ważny wskaźnik do obserwacji POChP, w ast-
mie pozostaje na ogół prawidłowa lub nawet zwięk-
sza się(39) z powodu związanego z  „przeciążeniem” 
płuc wzrostu objętości krwi w łożysku naczyń włoso-
watych. Charakterystyczne zmiany wskaźników objęto-
ści w POChP to zwiększenie TLC (total lung capacity) 
z powodu hiperinflacji i RV (residual volume) zależne 
od zapadania się obwodowych oskrzeli we wczesnej fa-
zie wydechu. VC (vital capacity) oraz IC (inspiratory ca-
pacity) ulegają zmniejszeniu. Takie zmiany wskaźników 
objętości na ogół nie dotyczą pacjentów ze stabilną ast-
mą, ale u chorych z długim wywiadem często z powo-
du ograniczenia przepływu obwodowego także docho-
dzi do zwiększenia RV i zmniejszenia VC oraz IC(39). 
Mitsunobu i wsp.(40) stwierdzili istotnie zwiększony 
wskaźnik% RV i zmniejszenie wartości DLCO u palą-
cych chorych na astmę. Zwykle jednak wartości DLCO 
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