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БРОНХІАЛЬНА АСТМА І СПОРТ
Проведений аналіз сучасних наукових даних свідчить про значну поширеність бронхіальної астми серед висококваліфікованих  спортсменів: лижники – 14-55%, плавці – 13-44%, бігуни на довгі дистанції – 15-24%. Основними факторами ризику захворювання є  спадковість, зміни в імунній системі, гіпервентиляція і зневоднення. 

Ключові слова: астма, бронхіальна астма фізичного навантаження, гіперреактивність бронхів, агоністи b2- адренорецепторів.

Analyses of modern scientific information testify of considerable spreading of bronchial asthma among highly qualifical sportsmen: skies – 14-55%, swimmer – 13-44%, runners of long distance -15-24%. The mach factors of risk of the diseases are heredity, changer in immunity system, hyperventilation and dehydration.  

Key words: bronchial asthma, exercise-induced asthma, bronchial hyperresponsiveness, agonist b2- adrenergic receptor.

Спорт є важливим соціальним інститутом і елементом загальнолюдської культури. В останні десятиріччя все частіше появляються тривожні дані про те, що високі досягнення ідуть поряд з серйозними проблемами стану здоров’я спортсменів. До однієї з систем, лімітуючих  працездатність спортсмена, належить дихальна система. Зростання ступеня адаптації дихальної системи до фізичних навантажень є основою досягнення високих результатів в багатьох видах спорту. Спортсмени, загалом, мають високий рівень здоров’я, і витримують значні фізичні стреси. В той же час їм властиві специфічні стани: гостра і хронічна втома, перетренованість, яка зв’язана з великими навантаженнями, в зв’язку з чим адаптація дихальної системи і механізми розвитку порушень вентиляції у спортсменів можуть відрізнятися. Проблема патології дихальної системи особливо актуальна для висококваліфікованих спортсменів, які займаються різними видами спорту, так як відмічається  стрімке поширення бронхіальної астми (БА) серед них [1,3,7,14,16,19,27].

БА – хронічне запальне захворювання дихальних шляхів, в якому приймають участь різні клітини і клітинні елементи. Хронічне запалення зумовлює розвиток гіперреактивності бронхів (ГРБ), вираженість якої корелює з тяжкістю захворювання, частотою загострень та частотою терапевтичних впливів [6, 26].

Причини, які зумовлюють запалення дихальних шляхів у хворих на БА, точно не визначені, але чітко відомі фактори ризику цього захворювання. Це в першу чергу – підвищений синтез IgE (атопія). Здатність до синтезу IgE перебуває під генетичним контролем і передається спадково. Вважають, що генетична основа БА обумовлена комбінацією генетичної схильності до розвитку атопії і до проявів ГРБ [8].

ГРБ – підвищена чутливість нижніх дихальних шляхів до різних подразників у осіб зі спадковою схильністю до атопії чи інших алергійних реакцій.

Отже, сприяючі фактори ризику розвитку захворювання - атопія і спадковість, а також фактори, які призводять до загострення астми – тригери – алергени, гіпервентиляція, респіраторні інфекції, кліматичні умови, їжа, медикаменти.

Для хворих на БА фізичне навантаження, яке супроводжується гіпервентиляцією – важливий фактор загострення захворювання, а у спортсменів інколи він єдиний. Клінічний стан, коли бронхоспазм, який виник після фізичного навантаження самостійно проходить через 30-45 хв., називається бронхіальною астмою фізичного навантаження - БАФН (exercise-induced asthma – EIA). Поряд з БАФН для визначення стану, при якому виникає бронхоспазм при фізичному навантаженні є термін – бронхоспазм, визваний фізичним навантаженням - БВФН або exercise induced bronchoconstriction (EIB) [15,25,26,37,42]. БАФВ не є однорідною групою - вона діагностується у хворих з різними патогенетичними варіантами БА. Деякі дослідники притримуються думки, що БАФН – це самостійна форма захворювання, так як других ознак БА у цієї групи хворих немає. Однако, домінує думка, що фізичне навантаження є одним із найважливіших неімунологічних стимулів, які призводять до гострого бронхоспазму у хворих БА і БАФН є один із проявів ГРБ, а не самостійна форма захворювання. Згідно матеріалів Консенсуса «Бронхіальна астма, Глобальна стратегія» і «Бронхіальна астма у дітей. Стратегія лікування і профілактика» (перегляд 2004, 2006 р.) під БАФН розуміють розвиток бронхоспазму після фізичного навантаження у хворих з атопічною БА [25].

ГРБ – стан дихальних шляхів коли вони звужуються дуже швидко або дуже сильно на специфічні і неспецифічні подразники. 
Про актуальність проблеми БАФН свідчать дані про поширеність її серед висококваліфікованих спортсменів, які займаються різними видами спорту.

Поширеність бронхіальної астм серед спортсменів більша, чим серед популяції в цілому (4-12 %), причому зі значною флюктуацією в періоди року: якщо у спортсменів, які займаються літніми видами спорту частота астми коливається від 3,7 до 22,8%, то у тих, хто тренується в зимових  видах спорту – від 2,8 до 54,8% [7]. В залежності від типу навантаження БА частіше зустрічається у спортсменів, які використовують аеробні фізичні навантаженнями (лижники -14-55%, плавці -13-44% і бігуни на довгі дистанції – 15-24%), в той же час, вона поширена і серед спортсменів, які використовують змішані (анаеробно-аеробні) фізичні навантаженнями – у хокеїстів 15-19%, легкоатлетів 16% [ 29,30].
Поширеність БАФН в популяції спортсменів складає 12-15 %, серед некваліфікованих - 3-11%, а максимального рівня (12-50%) досягає в групі кваліфікованих спортсменів [21,22].
У британській олімпійській збірній в 2000 і 2004 роках виявлено відповідно 21,2 і 20,7% спортсменів з БА, які приймали агоністи b2–адренорецепторів, а в 2006 році вже у 55% виявлена БА [47].

В Пітсбургзі при скринінг обстеженні у вищій спортивній школі БА діагностовано у 94 із 801 (11,8%) студента-атлета [43], а при медико-спортивному контролі олімпійської збірної США при провокаційному тестуванні у спортсменів зимових видів спорту у 32,2% спортсменів виявлено зниження ОФВ1 [28,49].

F.Durand і співавт. [24]. виявили зниження ОФВ1 на 10% і більше у 73% гірськолижників і у 19-31% футболістів.
Серед фінських спортсменів високого класу поширеність БА серед лижників складає 14-55%, плавців – 13-44%, бігунів на довгі дистанції – 15-24%, у хокеїстів – 15-19%, легкоатлетів – 16% [43]. При дослідження канадських, італійських і фінських спортсменів, крім тестів для виявлення ГРБ, були використані анкети, при яких виявляли симптоми даного захворювання [9,16].

Велика поширеність і алергійних захворювань серед професіональних спортсменів. Так, по даним Інституту імунології Росії алергія виявлена серед 23% кваліфікованих спортсменів [10]. У значній частині спортсменів, які хворіють на риніт є ГРБ на метахолін або гістамін. Це може свідчити, що риніт є проміжною стадією алергійного ураження  дихальних шляхів і вказує на великий ризик БА в майбутньому. Серед спортсменів, які приймали участь в Олімпіаді 2000 року в Сіднеї, у 56% в анамнезі були симптоми алергійного ринокон’юнктивіту і у 41 % випадків – симптоми ринокон’юнктивіту і позитивна проба на алерген [ 41,42].

Важливою умовою діагностування EIA є не тільки бронхоспазм, але і інші критерії захворювання. В рекомендаціях доказової медицини говориться, що необхідною умовою для встановлення діагнозу є наявність повторних ознак бронхіальної обструкції серед яких  тяжкість в грудній клітці, свистяче дихання і хрипи, які провокуються різними стимулами і зокрема фізичним навантаженням [3,5,13].

Інструкції Медичної Комісії МОК (МК МОК) на даний час відповідають сучасним клінічним критеріям по діагностиці і лікуванні астми. Членами Європейської академії алергології і клінічної імунології  (EAACI Interest Group on Allergy, Asthma and Sports – IGAAS) разом з Європейським респіраторним товариством (European Respiratory Society – ERS) підготовлені вимоги для діагностики БАФН і БА у спортсменів: «Recognising and diagnosing exercise-related hypersensitivity in Sports, Recognising and diagnosing exercise related asthma» [13,20]. 

Згідно цього документу для підтвердження БА у спортсменів під час змагання потрібно :

· детальне дослідження функції зовнішнього дихання з тестом на метахолін;

· наявність БВФН;

· наявність бронхоспазму, викликаного гіпервентиляцією;

· значне збільшення показників легеневої вентиляції після тесту з агоністами b2-адренорецепторів.

Існує декілька видів успадкування до ГБР. ГРБ може мати моногенний і полігенний шляхи успадкування. Доказано, що вроджену  БГР зв’язують з кластером цитокінів і b2-рецепторів, які знаходяться в 5 хромосомі та з 11 хромосомою, яка відповідає за розвиток високоафінного рецептора до Fc  фрагменту IgE. У здорових людей з сімейним анамнезом по БА знайдено подвійне успадкування ГРБ, а без сімейного анамнезу – успадкування йде по моногенному типу [8].

Фактори ризику  розвитку ГРБ для спортсменів, які займаються різними видами спорту різноманітні, але існують і загальні для всіх спортсменів [12,15]:

Індукована навантаженням імуносупресія, в зв’язку з чим  і виникає  більша чутливість до інфекції.

Результати дослідження R.Paiange і співавт. [42] та  Т.Kosunen і співавт. [33] показали, що значне фізичне навантаження призводить до імуносупресії, яка максимально виражена в перші години після навантаження. Існує навіть такий термін «відкрите вікно», коли відмічається підвищена чутливість до вірусної і бактеріальної інфекції. Показано, що в цей період понижена Т-клітинна імунна відповідь, фагоцитарна активність макрофагів і лейкоцитів і активність NK-клітин. Іншим важливим фактором змін в імунній системі є пониження гуморальної імунної відповіді після стресового фізичного навантаження. Так, після бігу на 31 км у спортсменів на протязі 18 год реєструвалося зниження Ig A в назальному секреті [ 37].

Тахіпное (гіперпное) визиває більше поступлення і інтенсивнішу дію алергенів, газів і порохових часточок. 

Гіпервентиляція, особливо в літній період, збільшує алергійне навантаження і тим самим ризик розвитку сенсибілізації до алергенів, які знаходяться в повітрі. В стані спокою пилкові алергени діаметром більше 10 мкм  затримуються в носі і є причиною розвитку алергійного риніту. Під час гіпервентиляції, коли спортсмени переходять від носового дихання до змішаного збільшується кількість алергенів, які попадають в нижні дихальні шляхи. Серед спортсменів - бігунів високого класу поширеність астми тісно корелює із сенсибілізацією до алергенів, які знаходились в повітрі [42]. Для велосипедистів і бігунів фактором ризику є алергени, для плавців, ковзанярів-фігуристів і конькобіжців – гази (озон і оксиди азоту). Гіпервентиляція сухим холодним повітрям є домінуючим фактором ризику для лижників, а вуличний пил – для велосипедистів [15,21,42,49].

Зневоднення (дегідратаційний стрес).Одним із наслідків зневоднення є ексудація плазми в просвіт бронхів для відновлення рівноваги рідини. Якщо слизова оболонка бронхів піддається частому впливу компонентів крові, то наступає підвищена чутливість до медіаторів, які знаходяться в плазмі (лейкотрієни, простогландини). У спортсменів, які займаються зимовими видами спорту це може викликати неспецифічну ГРБ, тоді як у спортсмені із алергією - ГРБ на алергени [15,42]. Потрібно зауважити, що неспецифічна ГРБ не завжди є проявом БА. Підтвердженням цього є дослідження R.Paiange і співавт.[42], A.Lumme і співавт.[41]: у 60% плавців канадської Олімпійської команди виявили гіперреактивність на метахолін, але тільки у 20% була діагностовано БА, але це ще потребує поглиблених досліджень.

Доказати ГРБ можна з допомогою провокаційних тестів з оцінкою функції зовнішнього дихання (ФЗД). Провокаційні проби діляться на специфічні і неспецифічні. Специфічні проводяться зі специфічним антигеном. Для БАФН використовуються неспецифічні тести, які оцінюють прямим і непрямим шляхом. Найбільш типовим неспецифічним тестом є провокація гістаміном або метахоліном. Непрямий метод діагностики бронхоспазму – фізичне навантаження, сухе холодне повітря, інгаляція гіпо- або гіперосмолярних розчинів [17,18,50].

Загальноприйнятим стандартним тестом фізичного навантаження є 6-8 хв біг на тредміле або 6-10 хв навантаження на велоергометрі (постійне навантаження із розрахунку 1,5 - 2 Вт на 1 кг маси тіла). До початку дослідження пацієнти знаходяться в стані спокою не менше 20 хв при температурі 20-25оС та відносній вологості в приміщенні менше 50%. Визначають базові показники ФЗД. Потім проводять навантаження і через 5-10 хв знову визначають ФЗД.

В згаданих рекомендаціях зниження ОФВ1 на 10% і більше після фізичного навантаження можна розглядати як індикатор БВФН у спортсменів. У більшості хворих на БА під впливом фізичного навантаження розвивається типова клінічна картина бронхоспазму з появою важкості в грудній клітці, свистяче дихання, задишка і кашель. Симптоми появляються в кінці навантаження або через 3-5 хв. і досягають максимуму прояву через 8-15 хв і проходять самостійно впродовж години. В деяких випадках бронхоспазм розвивається  через 4-10 годин після первинного, досягаючи свого піка через 12 годин і зникає через добу. 

Провокаційний тест з метахоліном вважається позитивним, якщо знижується ОФВ1 на 20% від вихідного рівня (РС20) - при концентрації метахоліну 4мг/мл, а у спортсменів, які приймали інгаляційні кортикостероїди (РС20) -16мг/мл [38,39].

Згідно результатів дослідження Американського торакального товариства у здорових людей концентрація метахоліну, яка знижує ОФВ1 на 20% перевищує 16 мг/мл, у осіб з пограничною ГРБ – від 4 до 16 мг/мл, з легкою формою ГРБ – 1-4 мг/мл, у пацієнтів з помірно вираженою ГРБ – 0,25 1,0 мг/мл і у пацієнтів з значною ГРБ – нижче 0,25 мг/мл [ 11,12,17]. 

Інші тести, рекомендовані МОК, для визначення ГРБ (холодне повітря, гіпервентиляційний тест, інгаляції гіпертонічних розчинів) вважаються позитивними, якщо ОФВ1 знижується на 10% і більше від базового рівня [13,17,32].

Ще в 1993 році P. Quanjer і співавт. [44] запропонували вважати позитивний тест у відповідь на інгаляцію броходилятатора, коли  приріст ОФВ1 складає 12% від  належного і цей критерій був офіційний на Олімпіаді в Солт-Лейк-Сіті. На Олімпійських іграх в Афінах позитивний тест вважався при збільшенні ОФВ1 на 15% від базового. Більшість досліджень, як і нові рекомендації МОК, на користь показника в 12% [17,18,44].

Проте є і інші думки. J. Diskinson і співавт. [21,22] зауважує, що зниження ОФВ1 на 10% і більше після провокаційних тестів з інгаляцією метахоліном або фізичним навантаженням не може  рахуватися «золотим стандартом» діагностики БА у спортсменів, так як не виключається псевдопозитивні у 17% здорових атлетів, так і псевдонегативні – 21% у хворих на БА спортсменів. Дослідження К.Rundell і співавт. [5] показали, що два і більше клінічних симптомів БАФН - приступ задухи, кашлю, дихальний дискомфорт були у 39% «елітних» спортсменів з позитивним і 41% з негативним тестом з фізичним навантаженням, тому інформативність функціональних методів діагностики БА у спортсменів ставиться під сумнів 

Дослідження R.Paiange і співавт. [42] свідчать, що саме фізичне навантаження може визивати запальний процес бронхів, а відносно механізмів розвитку запального процесу ще не все відомо, але більшість спеціалістів схиляються до того, що при вдиханні сухого повітря відбувається підсушування і охолодження слизової оболонки дихальних шляхів за рахунок надмірного випаровування з неї рідини. Вдихання холодного повітря підсилює зниження температури слизової оболонки, що призводить до реактивної гіперемії, набряку і звуження дихальних шляхів. Вдихання гіпо- і гіпертонічних розчинів діє аналогічно. В результаті цих змін проходить вивільнення медіаторів із клітин слизової оболонки – гістаміну, ЛТС4, ЛТД4, аденозину і інших речовин, які мають здатність визивати спазм бронхів. Інші потенційно активні речовини в цьому відношенні це – цитокіни, які є медіаторами гострої фази запалення та продукти обміну арахідонової кислоти [12,15]. При зміні позаклітинної осмолярності - головна причина вивільнення медіаторів – підвищення іонів хлору на поверхні слизової оболонки бронхів є стимулом для викиду медіаторів, а також активації фосфоліпази клітинної мембрани, при цьому йде викид прозапальних лейкотрієнів, які підвищують вміст лейкоцитів, тромбоцитів, макрофагів в слизовій оболонці бронхів [15,42]. Постійний викид активних речовин через деякий час призводить до ремоделювання дихальної системи: гіпертрофія гладких міоцитів дихальних шляхів, субепітеліальний фіброз, зниження еластичності стінки бронхів, подавленням адгезії  на поверхні ендотеліальних клітин тощо [32]. Ще один із механізмів розвитку БВФН – зміни в пневмоцитах другого типу, які синтезують сурфактанти [5].

Вираженість і тяжкість бронхоспазму після фізичного навантаження в великій мірі ще залежить від стану вегетативної нервової системи (ВНС). В перші хвилини фізичного навантаження активується симпатична нервова система, в результаті чого підвищується вміст катехоламінів, простогландину Е2, активуються неадреноергічні бронхорозширюючі механізми, які направлені на запобіганню бронхоспазму. При подальшій гіпервентиляції і пониженні температури  слизової оболонки дихальних шляхів до критичної температури відбувається пошкодження  прозапальних клітин і викид біологічно активних речовин, які призводять до бронхоспазму і активації парасимпатичного відділу ВНС [5].

В останні роки жваво обговорюється результати досліджень T.Kotani і співавт. [34], що у хворих на БАФН має місце невідповідність між концентрацією адреналіну, який підвищується при фізичному навантаженні і наявністю рецепторів, які можуть зв’язати його. 
Як показує аналіз наукових джерел, патогенез БВФН багатофакторний і залежить від балансу гуморальних і нервових механізмів регуляції бронхотонуса, але потрібно відмітити, що повністю механізми і характер впливу значних фізичних навантажень у спортсменів високого класу на імунну систему, запальний процес в бронхах вивчені недостатньо.

Комерціалізація, професіоналізація спорту дозволила появитися думці, що багато спортсменів для одержання дозволу антидопінгового комітету на використання препаратів агравують, симулюють і стимулюють захворювання. Серед таких захворювань частіше всього згадується БА [8].

Для правильного формулювання діагнозу потрібна комплексна оцінка історії хвороби, результатів клінічного, лабораторного і функціонального обстеження. Якщо виявлені об’єктивні симптоми і ознаки бронхіальної обструкції, яка виникає спонтанно або після фізичного навантаження, потрібно обов’язково призначити лікування. В випадках не підтвердження БА об’єктивними тестами – призначення лікування може носити рекомендаційний характер. Але при наявності симптомів потрібно якнайскоріше проводити функціональні дослідження дихальної системи. Асимптоматичне протікання в багатьох випадках і раптова маніфестація в період відповідальних змагання перекреслює багаторічну працю спортсмена і тренера.
Малоймовірним є те, що БАФН у спортсменів високого класу і у пацієнтів з «класичною» БА, тобто алергійною, не дивлячись на схожість клінічної картини, мають подібні механізми розвитку. Існують відмінності багатьох показників при «класичній» астмі і у спортсменів. Так, у лижників послаблена реакція на аденозин, менша кількість еозинофілів, лаброцитів в бронхах, понижений рівень видихаємого оксиду азоту [14]. Недостатньо вивчена реакція бронхів на антиастматичні препарати при «спортивній астмі» і ряд інших питань профілактики і лікування EIA у спортсменів [37].

На сьогоднішній день для профілактики і лікування БА у спортсменів застосовують ті же препарати, що і при «класичній» астмі [20,31]. Фармакотерапія БАФН включає препарати для базисної терапії БА і профілактичні - направлені на попередження бронхоспазму. До першої групи відносяться  інгаляційні глюкокортикостероїди (ІГКС), кромони і ряд інших препаратів. Слід зазначити, що дані, відносно ефективності вживання ІГКС у спортсменів з БАФН різко відрізняються (від позитивного впливу в 93% до 47%), [2].

Профілактична фармакотерапія бронхіальної обструкції проводиться різними фармацевтичними групами. До препаратів першої лінії, які показали себе з найкращої сторони при EIB - відносяться  інгаляції LABA (сальбутамол) – 2 дози до фізичного навантаження (спортсменам інколи потрібно 4 дози) і кромони (2 дози із дозованого інгалятора за 15-20 хв до навантаження). Доказано, що для профілактики БАФН може назначатися не тільки LABA, а й SABA (сальметерол). Менше ефективні метилксантини, антихоліноергічні препарати. Дослідження останніх років показали, що інгаляції фуросеміду, гепарину дають протекторний ефект при БАФН, але ці дані потребують подальшого вивчення в порівнянні з агоністами b2-адренорецепторів [12].

Як альтернатива для профілактики БАФН на даний час розглядаються такі фармакологічні препарати як антилейкотрієнові, блокатори кальцієвих канальців, антагоністи a- адренорецепторів тощо [25,36].

Виникає занепокоєння з приводу широкого вживання інгаляційних  агоністів b2-адренорецепторів учасниками змагань, але це ще питання, чи вони впливають на спортивні результати. Дослідження Carlsen K. [17] не доводять підвищення фізичної працездатності у здорових атлетів після інгаляції агоністів b2-адренорецепторів (формотерол). 
Раніше потрібно було тільки висновку лікаря, щоб спортсмену, який приймає участь в змаганнях дозволили вживати агоністи. Це призвело до того, що кількість спортсменів, які приймали дану групу препаратів з 1984 до 2000 року утроєлось. Так, на Олімпійських іграх в 1984 році (Лос-Анджелес) 1,7% спортсменів приймали агоністи b2-адренорецепторів, в 1998 (Нагана) – 5,6% і 5,7% у Сіднеї (2000) [27], а серед лижників в шведській команді в Нагано цей показник дорівнював 36% [49]. 

В 2002 році були прийняті суворіші міри по дозволу вживання цих  препаратів і це дало результат. В 2004 році кількість спортсменів, які приймали агоністи зменшилося на 26%, але це ще не значить, що кількість хворих на БА зменшилась [9,19]. Тільки об’єктивні дані про поширення БА при правильно проведених дослідженнях і знаючи механізми розвитку захворювання можуть дати відповідь на це питання.

Згідно рішення МК МОК препарати, які дозволяється вживати при БА [31]:

· кромони;

· топічні (місцеві) глюкокортикостероїди (ІГКС);

· антагоністи лейкотрієнових рецепторів;

· іпратропіум бромід;

· метилксантини;

· антигістамінні.

З 2004 року дозволено приймати в у вигляді аерозолів або інгаляцій наступні агоністи b2-адренорецепторів (по спеціальному дозволу після розгляду заяви):

· сальбутамол;

· комбівет (сальбутамол і іпратропіум бромід);

· сальметерол;

· тербуталін (бриканіл);

· формотерол.

Для всіх вищеперерахованих препаратів повинна бути заповнена форма Міжнародного стандарту для лікаря команди.

Заборонені до вживання:

· системні глюкокортикостероїди для вживання всередину і у вигляді  ін’єкцій;

· агоністи b2-адренорецепторів для вживання всередину і у вигляді ін’єкцій.

Висновки
Поширеність БА серед висококваліфікованих спортсменів значно більша, ніж серед звичайної популяції. БА частіше зустрічається у спортсменів аеробних видів спорту: лижники, плавці і бігуни на довгі дистанції, дещо менша у спортсменів за умов виконання ними анаеробних і анаеробно-аеробних фізичних навантажень – у хокеїстів і легкоатлетів, але все-таки є високою.

Основними факторами ризику захворювання є спадковість, порушення імунної системи, гіпервентиляція і зневоднення при значних фізичних навантаженнях.
Не дивлячись на багаточисленні дослідження в цьому напрямку ще багато питань залишається не з’ясованих: не повністю вивчені механізми виникнення ГРБ при фізичному навантаженні у спортсменів без атопії і клінічних проявів захворювання; особливості протікання, діагностики і лікування БА у висококваліфікованих спортсменів; вплив стресових фізичних навантажень на сенсибілізацію, формування «латентної» алергії тощо.
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