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UVOD

Bron hi jal nu ast mu od li ku ju pre o se tqi vost 
bron ha i za pa qe we. Pre o se tqi vost bron ha 
je sklo nost di saj nih pu te va da na či ni oce 
sre di ne re a gu ju su ža va wem ve ćeg ste pe na; 
to je po ja ča na re ak tiv nost di saj nih pu te
va, od no sno la ko ća ko jom se su ža va ju di saj
ni pu te vi na raz li či te ne a ler gij ske i aler
gij ske sti mu lu se. U ra do vi ma Gro sa (Gross) 
[1] i dru gih pul mo lo ga i fi zi o lo ga sve ta 
naj če šće pri hva će na hi po te za je da auto
nom ni ner vni si stem uče stvu je u kon tro li 
to nu sa glat ke mu sku la tu re di saj nih pu te va 
(Sli ka 1). Bron ho kon strik ci ja je po sle di
ca de lo va wa oslo bo đe nih me di ja to ra iz ma
sto ci ta na glat ke mi šić ne će li je. Me di ja
to ri ma sto ci ta ko ji do vo de do bron ho kon
strik ci je su hi sta min, pro sta glan din D2, 
le u ko trien C4 i ki ni ni (Sli ka 2).

Bron ho di la ta tor sal bu ta mol je pr vi 
iz bor u le če wu akut no na sta le bron ho op
struk ci je. Me đu tim, wi me se če sto ne po
sti že do voq na bron ho di la ta ci ja, pa je ta
da po treb no do da ti an ti ho li ner gik. U pe
di ja trij skoj prak si u na šoj ze mqi ipra
tro pi jumbro mid se i da qe ret ko pri me
wu je, po seb no kod de ce uz ra sta do 18 me se
ci, kod ko je se oče ku ju naj po voq ni ji efek
ti na bron ho op struk ci ju. U ovom pre gle du 
po ku ša će mo da de taq no pri ka že mo naj va
žni ja dej stva an ti ho li ner gi ka, naj va žni
je fi zi o lo ške i pa to fi zi o lo ške ak tiv no
sti mu ska rin skih re cep to ra i, shod no to me, 

pred lo ži mo na čin pri me ne an ti ho li ner
gi ka kod de ce naj mla đeg uz ra sta.

ULOgA ANTIHOLINERgIKA U 
bOLeSTImA DISAJnIH PUTeVA  
KOD DECE

Ka mar go (Ca mar go) [2] sma tra da an ti ho li
ner gik tre ba pri me wi va ti u to ku pr vog sa
ta le če wa akut nog po gor ša wa ast me u je di
ni ci po lu in ten ziv ne i in ten ziv ne ne ge, 
ali ga ne pre po ru ču je u na stav ku bol nič
kog le če wa. U am bu lant nim uslo vi ma le če
we akut nog po gor ša wa ast me po či we sal
bu ta mo lom i do za in ha la ci o nog ste ro i da 
se ne udvo stru ču je. Uko li ko je za si će nost 
ki se o ni ka ni ža od 93%, do da je se i in ha
la ci ja ki se o ni ka.

Fra jer (Fryer) i sa rad ni ci [3] su utvr
di li da je pa ra sim pa tič ka kon tro la glat
ke mu sku la tu re kod oso ba s ast mom po re me
će na. Pa ra sim pa tič ka iner va ci ja spon ta
no kon tro li še to nus di saj nih pu te va, bi
lo pre se ca wem im pul sa, bi lo blo ki ra wem 
mu ska rin skih re cep to ra atro pi nom (Sli
ka 3). An ti ho li ner gik spre ča va po ve ća we 
ni voa unu tar će lij skog ci klič nog gu a no zin
mo no fos fa ta, oslo bo đe nog usled in ter ak
ci je ace til ho li na s mu ska rin skim re cep
to ri ma glat kih mi ši ća.

Mno gi auto ri su raz ma tra li zna čaj i ja
či nu dej stva an ti ho li ner gi ka na auto nom
ni ner vni si stem i glat ku mu sku la tu ru kod 

KRATAK SADRŽAJ
An ti ho li ner gič ki blo ka to ri spre ča va ju mu ska rin sko dej stvo ace til ho li na na re cep to ri ma post si
nap tič kih mem bra na i ta ko in hi bi ra ju od go vor post gan glij skog pa ra sim pa tič kog ner va. Gu bi tak funk
ci je M2 mu ska rin skih re cep to ra de ša va se kod oso ba s ast mom, do pri no si bron hal noj pre o se tqi vo
sti i ni je hro nič na oso bi na ast me, već od li ku je we nu eg za cer ba ci ju. Gu bi tak funk ci je M2 mu ska rin
skog re cep to ra kod de ce i od ra slih do ga đa se to kom bron ho pro vo ka ci je an ti ge nom ili iz lo že no sti 
obo le lih od ast me ozo nu. Ipra tro pi jumbro mid se po sle in ha la ci je u ma loj ko li či ni na la zi u kr
vo to ku i sla bi je se ve zu je za mu ska rin ske re cep to re na glat koj mu sku la tu ri di saj nih pu te va u od no
su na we go vu ad sorp ci ju po sle in tra ven ske pri me ne. U ste pe na stom te ra pij skom pri stu pu hro nič noj 
ast mi pre po ru ču je se pri me na in ha la ci o nih an ti ho li ner gi ka ako se simp to mi bo le sti ne mo gu ade
kvat no kon tro li sa ti re dov nim in ha li ra wem an ti in fla ma tor nih le ko va uz β2ago nist i oral ni kor
ti ko ste roid. Po boq ša we in spi ri jum skih ka pa ci te ta va zdu ha je ve će od po boq ša wa FEV1 po sle in
ha la ci je ipra tro pi jumbro mi da. On ima slič ne efek te kao i sal bu ta mol, a pred la že se za kon tro lu 
sta bil ne hro nič ne op struk tiv ne bo le sti plu ća. To kom na ših broj nih is tra ži va wa i u do sa da šwem 
ra du pri me nom ipra tro pi jumbro mi da u do zi 57 μg/kg te le sne te ži ne, po na vqa ne na 46 sa ti u kom
bi na ci ji sa sal bu ta mo lom, ni smo za pa zi li ne že qe na dej stva kod de ce naj mla đeg uz ra sta. Ipra tro
pi jumbro mid se pre po ru ču je za le če we de ce u bol nič kim uslo vi ma.
Kquč ne re či: bron hi jal na ast ma; an ti ho li ner gik; de ca
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Сли ка 1. Ауто ном ни нер вни си стем у ди сај ним пу те ви ма: адре нер гич ки, хо ли нер гич ки, не а дре нер гич ки и не хо ли нер гич ки. Пре си
нап тич ки М2 му ска рин ски ре цеп то ри ин хи би тор но кон тро ли шу пре ко мер но осло ба ђа ње аце тил хо ли на [19].
Figure 1. Autonomic nervous system in the airways: adrenergic, cholinergic, nonadrenergicnoncholinergic. Presynapse neuronal musca
rinic receptor M2 controls excessive release of acetylcholine by inhibition [19].

Сли ка 2. Ме ди ја то ри ма сто ци та ослобођени то ком ра не алер гиј ске ре ак ци је [21].
Figure 2. Masstcell mediators released during early phase of allergic reaction [21].
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de ce obo le le od ast me i dru gih hro nič nih op struk
tiv nih bo le sti plu ća (HOBP) [47]. Po se ban pro blem 
je le če we akut no na sta le bron ho op struk ci je kod de
ce mla đe od 18 me se ci, o če mu su mi šqe wa opreč na.

TeOReTSKI ASPeKTI LeČewA Dece 
ANTIHOLINERgICIMA

An ti ho li ner gič ki bron ho di la ta to ri su kom pe ti tiv
ni an ta go ni sti ace til ho li na i osta lih mu ska rin skih 
ago ni sta. An ti ho li ner gič ki blo ka to ri spre ča va ju 
mu ska rin sko dej stvo ace til ho li na na re cep to ri ma 
post si nap tič kih mem bra na i ta ko in hi bi ra ju od go
vor post gan glij skog pa ra sim pa tič kog ner va. Mu ska
rin ski ago ni sti kod de ce ko ja ne bo lu ju od ast me in
hi bi ra ju re fleks pre ko ko jeg se ostva ru je bron ho kon
strik ci ja, ali ne mo gu da spre če bron ho kon strik ci ju 
kod de ce s ast mom (Sli ka 4).

Oslo ba đa we ace til ho li na iz pa ra sim pa tič kih ne
ra va od re đe no je ak tiv no šću pre si nap tič kih M2 mu
ska rin skih re cep to ra i de ša va se na ni vou M3 mu ska
rin skih re cep to ra, što do vo di do kon trak ci je glat ke 
mu sku la tu re, od no sno bron ho kon strik ci je, po ja ča nog 
lu če wa sub mu ko znih žle zda i ak ti va ci je tzv. mastće
li ja (Sli ka 5). Ace til ho lin isto vre me no sti mu li še 
M2 mu ska rin ske re cep to re na po vr ši ni ne ra va. Sti
mu la ci jom M2 auto re cep to ra in hi bi ra se oslo ba đa we 
ace til ho li na, što zna či da M2 re cep to ri obez be đu ju 
ne ga ti van me ha ni zam po vrat ne spre ge (tzv. fe ed back). 
Pre si nap tič ki M2 mu ska rin ski re cep to ri in hi bi
tor no kon tro li šu pre ko mer no oslo ba đa we ace til
ho li na, od no sno na sta nak bron ho kon strik ci je i is

po qa va we pre o se tqi vo sti bron ha. Ka da je funk ci ja 
M3 re cep to ra oču va na, po ve ća no oslo ba đa we ace til
ho li na sti mu li še bron ho kon strik ci ju u od go vo ru na 
elek trič nu sti mu la ci ju va gu sa.

NEUROHUMORALNI MEHANIZAM KOD DECE  
SA VIZINgOM

Gu bi tak funk ci je M2 mu ska rin skih re cep to ra i gu
bi tak in hi bi ci je oslo ba đa wa ace til ho li na de ša va 
se to kom bron ho pro vo ka ci je an ti ge nom, iz lo že no sti 
ozo nu i in fek ci je vi ru som pa ra in flu en ce (Sli ka 6). 
Gu bi tak funk ci je M2 mu ska rin skih re cep to ra se ja
vqa kod oso ba obo le lih od ast me, do pri no si pre o se
tqi vo sti bron ha i ni je hro nič na od li ka ast me, već 
oso bi na we ne eg za cer ba ci je. Funk ci ja M2 mu ska rin
skih re cep to ra je ade kvat na kod de ce obo le le od bla
ge i sta bil ne ast me.

To kom bron ho pro vo ka ci je an ti ge nom kod za mo ra
ca (Sli ke 7 i 8) gu bi tak funk ci je M2 mu ska rin skih 
re cep to ra pra ćen je pri ku pqa wem eozi no fi la na za
vr še ci ma ne ra va u di saj nim pu te vi ma i ak ti va ci jom 
eozi no fi la de lo va wem sup stan ce P, ko ja, kao i dru gi 
ta hi ki ni ni, po ve ća va oslo ba đa we ace til ho li na i iza
zi va akut ni gu bi tak funk ci je M2 re cep to ra i pre o se
tqi vost bron ha. Eozi no fil oslo ba đa en do ge ni M2 an
ta go nist, od no sno eozi no fil ni glav ni ba zič ni pro
tein (eMBP), ko ji blo ki ra M2 mu ska rin ske re cep to
re. Eozi no fil ta ko đe oslo ba đa le u ko tri jen C4, ci to
ki ne (GMCSF) i su per ok sid.

Kod fa tal ne ast me eozi no fi li su usta no vqe ni oko 
i unu tar ner vnih sno po va, duž ne ra va di saj nih pu te va 

Сли ка 3. Не у ро ге на ин фла ма ци ја у аст ми: па ра сим па тич ка кон тро ла глат ке му ску ла ту ре ди сај них пу те ва је по ре ме ће на код де це с 
аст мом [19].
Figure 3. Neurogenic inflammatin in asthma: parasympathetic control of airway smooth muscles is disturbed in asthmatic children [19].
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Сли ка 5. Па ра сим па тич ки нерв осло ба ђа аце тил хо лин на ни воу 
М3 му ска рин ских ре цеп то ра, што до во ди до брон хо кон стрик ци
је, а сти му ла ци јом М2 ауто ре цеп то ра ин хи би ра се осло ба ђа ње 
аце тил хо ли на, од но сно оства ру је мех ни зам по врат не спре ге [2].
Figure 5. Parasympathetic nerve release acetylcholine onto M3 
muscarinic receptors causing bronchoconstriction and by stimula
tion of M2 autoreceptors inhibits release of acetylcholine, thus ena
beling negative feedback mechanism [2].

Ach Ach Ach

М3: бронхоконстрикција
М3: Airway narrowing

Глатки мишић дисајног пута
Airway smooth muscle

Сли ка 4. Ло кал ни ак сонре флекс. Деј ство на ма сто ци те и глат ке ми ши ће ди сај них пу те ва: му ска рин ски аго ни сти не мо гу да спре че 
брон хо кон стрик ци ју код де це с аст мом [19].
Figue 4. Local axon reflex. Effect on mast cells and airway smooth muscles: muscarinic agonists do not prevent bronchoconstriction in asth
matic children [19].

Илустрација: В. Васиљевић
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i na pa ra sim pa tič kim gan gli o ni ma. Broj eozi no fi la 
ni je u ko re la ci ji s pre o se tqi vo šću bron ha, ni ti sa 
gu bit kom funk ci je M2 re cep to ra. Gu bi tak funk ci je 
M2 mu ska rin skog re cep to ra kod de ce i od ra slih de
ša va se oslo ba đa wem glav nog ba zič nog pro te i na eozi
no fi la (eMBP) to kom bron ho pro vo ka ci je an ti ge nom 
ili to kom iz lo že no sti oso be s ast mom ozo nu (od mah 
i dan na kon iz lo že no sti).

U to ku in fek ci je vi ru som pa ra in flu en ce gu bi
tak funk ci je M2 mu ska rin skih re cep to ra po sle di ca 

je dej stva ne u ra mi ni da ze, ko ja sma wu je afi ni tet ago
ni sta za re cep to re, i sma we ne eks pre si je M2 re cep
to ra i dru gih in fla ma tor nih će li ja osim eozi no fi
la i eMBP. Udru že ni efe kat pret hod ne sen zi bi li za
ci je na vi rus i akut na vi ru sna in fek ci ja ta ko đe iza
zi va ju gu bi tak funk ci je M2 re cep to ra i pre o se tqi
vost bron ha. U ovo me ve ro vat no uče stvu ju eozi no fi
li. Vi ru sna in fek ci ja oso ba s ast mom sa ma po se bi 
in hi bi ra funk ci ju M2 re cep to ra.

Još ni je ja sno do ka za no da pri me na an ti ho le ner gi
ka blo ki ra pa ra sim pa tič ke ner ve i po sta vqa se pi ta
we: ko ja je do za an ti ho li ner gi ka ade kvat na za blo ka
du pa ra sim pa tič kih ne ra va? Ipra tro pi jumbro mid 
se po sle in ha la ci je u ma loj ko li či ni na la zi u kr vo
to ku i sla bi je se ve zu je za mu ska rin ske re cep to re na 
glat koj mu sku la tu ri di saj nih pu te va u od no su na we
go vu ad sorp ci ju po sle in tra ven ske pri me ne.

Za šti ta funk ci je M2 mu ska rin skih re cep to ra i 
kon tro la pre o se tqi vo sti bron ha mo gu se ostva ri ti: 
dej stvom an ta go ni ste re cep to ra ne u ro ki ni na 1, tro
še wem eozi no fi la (s an ti te li ma an ti in ter le u ki
na 5 ili an ti te li ma an tive o maka snoak ti vi ra ju
ćeg an ti ge na 4) i ukla wa wem eMPB (s an ti te li ma an
tieMBP ili he pa ri nom). Ova te ra pi ja spre ča va ili 
po pra vqa pre o se tqi vost bron ha iza zva nu an ti ge nom.

U ste pe na stom te ra pij skom pri stu pu hro nič noj ast
mi pre po ru ču je se pri me na in ha la ci o nih an ti ho li
ner gi ka ako se simp to mi bo le sti ne mo gu ade kvat no 
kon tro li sa ti re dov nim in ha li ra wem an ti in fla ma
tor nih le ko va uz β2ago nist i oral ni kor ti ko ste roid 
[8, 9]. An ti ho li ner gik iza zi va bron ho di la ta ci ju, sma
wu je funk ci o nal ni re zi du al ni ka pa ci tet (FRC) i re
zi du al ni vo lu men (RV), a po ve ća va for si ra ni eks pi
ri jum ski vo lu men u pr voj se kun di (FEV1).
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Сли ка 6. Гу би так функ ци је М2 му ска рин ских ре цеп то ра де ша ва се код де це с аст мом и до про но си пре о се тљи во сти брон ха. Упр кос 
очу ва ноj функ ци ји М3 ре цеп то ра, по ве ћа но осло ба ђа ње аце тил хо ли на сти му ли ше брон хо кон стрик ци ју [2].
Figure 6. The loss of neuronal muscarinic receptors M2 function happens in asthmatic children and facilities to bronchial hyperresponsive
ness. In spite of preserve of receptors M3 function increased, release of acetylcholine stimulates bronchoconstriction [2].
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Сли ка 7. Гу би так функ ци је М2 му ска рин ских ре цеп то ра де ша ва се то ком брон хо про во ка ци је ан ти ге ном. Пра ћен је при ку пља њем 
еози но фи ла на за вр ше ци ма не ра ва, ак ти ва ци јом суп стан це P и осло ба ђа њем еози но фил ног главног ба зич ног про те и на ко ји бло ки
ра М2 му ска рин ске ре цеп то ре [2].
Figure 7. The loss of neuronal muscarinic receptor M2 function happens during antigen bronchoprovocation. It is associated with cluste
ring of eosinophils on the airway nerve ends, activating supstance P and releasing eosinophil major basic protein that blocks the neuronal 
muscarinic receptor M2 [2].
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DOZA, SIGURnOST I neŽeQenA DeJSTVA 
ANTIHOLINERgIKA KOD DECE

Pre ma mi šqe wu Par ki no ve (Par kin) [10], ipra tro pi
jumbro mid u do zi od 250 μg u in ha la ci ji ne ma pred
no sti nad in ha la ci jom sal bu ta mo lom, ni ti u kom bi
na ci ji sa sal bu ta mo lom i in ha la ci o nim ste ro i dom. 
Ipra tro pi jumbro mid is po qa va niz ne že qe nih dej

sta va kod de ce i bo qe ga je ne dava ti obo le lom de te tu. 
Me đu tim, pre ma mi šqe wu bra će Ro dri go (Ro dri go) [4], 
ali i Krej ve na (Cra ven) [6] i Kem pa (Kemp) [8], me sto 
an ti ho li ner gi ka je po sle ili isto vre me no uz krat ko
de lu ju ći β2ago nist i uz spo ro o slo ba đa ju ći te o fi lin, 
a pri isto vre me noj pri me ni in ha la ci o nog ste ro i da. 
Ipra tro pi jumbro mid se ne pre po ru ču je kao po je di na
čan bron ho di la ta tor u le če wu akut ne i te ške ast me.



384 Стојковић-Анђелковић А. и сар. Место антихолинергика у лечењу астме код деце

doi: 10.2298/SARH1006379S

Bra ća Ro dri go [4] su za pa zi la da vi so ke do ze ipra
tro pi jumbro mi da (84 μg na 10 mi nu ta) sa vi so kim 
do za ma al bu te ro la (480 μg na 10 mi nu ta) sma wu ju ri
zik od bol nič kog le če wa za 49% i po boq ša va ju naj ve
ći eks pi ri jum ski pro tok (PEF) za 21%, a FEV1 za 48%. 
Oni su is pi ti va wem od ra slih to kom akut nog na pa da 
ast me utvr di li da se po sti že FEV1 ve ći za 41% ako se 
ipra tro pi jumbro mid da je u kom bi na ci ji s al bu te
ro lom i flu ni zo li dom ne go sa mo s al bu te ro lom [11]. 
Gros [1] na vo di da se naj bo qi efe kat mo že po sti ći 
do zom 4080 μg. Vi so ke do ze (250 μg) iza zi va ju bron
ho di la ta ci ju ko ja du go tra je i ve ćeg je ste pe na, ali su 
ka sni ji efek ti pro men qi vi i ku mu la tiv ni. Zva nič
no je iz Ame rič ke agen ci je za pri me nu le ko va i hra
nu (FDA) i na osno vu is tra ži va wa u Dey La bo ra to ri
es iz Ka li for ni je i Merck iz Ne mač ke [12] pred lo že
no da do za bron ho di la ta to ra (al bu te rol i ipra tro
pi jumbro mid) za in ha la ci ju obo le log de te ta bu de od 
če tvr ti ne do po lo vi ne do ze za de te sta ri jeg uz ra sta, a 
do za al bu te ro la je 0,631,25 mg/3 ml. Han sen (Han sen) 
i sa rad ni ci [13] su u svom is tra ži va wu pri me wi va
li pro por ci o nal no dva pu ta ma wu do zu ipra tro pi
jumbro mi da (0,06 mg) od do ze sal bu ta mo la (0,3 mg).

God fri (God frey) i Barns (Bar nes) [14] pred la žu za 
de cu do zu ipra tro pi jumbro mi da od 57 μg/kg te le sne 
ma se (naj vi še 250 μg), ko ja se u kom bi na ci ji sa sal bu
ta mo lom mo že po na vqa ti na 24 sa ta. To kom na ših 
broj nih is tra ži va wa i u do sa da šwem ra du [1519] 
pri me nom na ve de ne do ze ko ja je po na vqa na na 46 sa
ti u kom bi na ci ji sa sal bu ta mo lom ni smo uoči li ne
že qe na dej stva kod de ce naj mla đeg uz ra sta, ukqu ču ju
ći i no vo ro đen čad, a po sti gli smo že qe no dej stvo.

Braun (Brow ne) i sa rad ni ci [20] su utvr di li br ži 
opo ra vak de ce obo le le od te škog akut nog na pa da ast me 
i kra će bol nič ko le če we uko li ko se sal bu ta mol pri
me wu je in tra ven ski u od no su na dej stvo in ha li ra nog 
ipra tro pi jumbro mi da. Ako je re ak tiv nost di saj nih 
pu te va na in ha la ci ju ipra tro pi jumbro mi dom (u do

zi od 250 μg) i sal bu ta mo lom lo ša, sal bu ta mol tre
ba pri me wi va ti in tra ven ski u bo lu su (u do zi od 15 
μg/kg to kom de set mi nu ta). Tre ba ima ti u vi du da su 
ne že qe na dej stva ipra tro pi jumbro mi da be zna čaj na 
u od no su na ne že qe na dej stva te o fi li na.

Gern (Gern) i Bu se (Bus se) [20, 21] pred la žu pri
me nu ipra tro pi jumbro mi da kod de ce mla đe od 12 go
di na na ne ko li ko na či na. Ako se da je u vi du ras tvo
ra za in ha la ci ju, tre ba ga pri me ni ti u do zi 0,250,5 
mg sva kih 20 mi nu ta naj ma we tri pu ta, pri če mu ras
tvor tre ba da sa dr ži 0,25 mg/ml ipra tro pi jumbro
mi da. Ako se da je za jed no sa sal bu ta mo lom, ras tvor za 
in ha la ci ju tre ba pri pre mi ti ta ko da 3 ml ras tvo ra 
sa dr ži 0,5 mg ipra tro pi jumbro mi da i i 2,5 mg sal
bu ta mo la, i od to ga 1,5 ml tre ba in ha li ra ti na 20 mi
nu ta naj ma we tri pu ta, a ka sni je po po tre bi. Ras tvor 
za in ha la ci ju je 0,02%. U mer no do znom ras pr ši va
ču (MDI) do za ipra tro pi jumbro mi da je 18 μg. Gern i 
Bu se [20, 21] pred la žu in ha la ci ju od če ti ri do ze do 
osam do za sva kih 20 mi nu ta naj du že tri sa ta. Uko li
ko MDI sa dr ži 18 μg ipra tro pi jumbro mi da i 90 μg 
al bu te ro la, in ha la ci je se iz vo de na pret hod no opi
san na čin. MDI mo že bi ti pri pre mqen i u do zi od 17 
μg; ta da je do zi ra we isto.

Ipra tro pi jumbro mid ima ve li ku te ra pij sku ši
ri nu. Te ra to ge ne do ze su 3845 pu ta ve će od na ve de nih 
pre pi sa nih do za, od no sno 1,51,8 μg/kg te le sne te ži ne. 
An ti ho li ner gik tre ba pri me wi va ti u to ku pr vog sa
ta le če wa akut no na sta le bron ho op struk ci je kod de
ce, i to is kqu či vo u bol nič kim uslo vi ma. Ipra tro
pi jumbro mid je efi ka san u spre ča va wu eg za cer ba
ci je psi ho ge ne ast me i ubla ža va wu noć ne ast me, lek 
je iz bo ra za HOBP kod de ce i od ra slih oso ba, po ve
ća va moć slu zni ce no sa da gre je i vla ži va zduh i ta
ko sma wu je re ak tiv nost do wih di saj nih pu te va oso
ba obo le lih od ri ni ti sa i ast me, što su po ka za li i 
re zul ta ti is tra ži va wa Na kle ri ja i sa rad ni ka (Nac
le rio) [22]. Pre ma mi šqe wu Oge (Oga) [23], ipra tro

Сли ка 8. Гу би так функ ци је М2 му ска рин ских ре цеп то ра то ком ин фек ци је ви ру сом па ра ин флу ен це [2].
Figure 8. The loss of neuronal muscarinic receptor M2 function during parainfluenza infection [2].
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pi jumbro mid ima slič ne efek te kao sal bu ta mol i, s 
ob zi rom na to da sla bi je de lu je na po boq ša we FEV1 
i FVC, pred la že ga za kon tro lu sta bil ne HOBP. Kal
ver lej (Cal ver ley) [24] je utvr dio da ote ža no di sa we i 
ose ćaj ne do stat ka va zdu ha br že ne sta ju kod od ra slih 
oso ba obo le lih od HOBP uko li ko se u in ha la ci ji kom
bi nu ju ipra tro pi jumbro mid (500 μg) i sal bu ta mol (5 
mg). Po boq ša we ka pa ci te ta udi sa wa va zdu ha je ve će 
od po boq ša wa FEV1 po sle in ha la ci je ipra tro pi jum
bro mi da. Ipra tro pi jumbro mid je de li mič no efi
ka san u re ša va wu bron ho kon strik ci je na sta le usled 
iri ta ci je sum pordi ok si dom, ozo nom, ugqe nom pra
ši nom i du van skim di mom i kod bo le sni ka ko ji ne 
pod no se be tami me tič ka ne že qe na dej stva.

ZAKQUČAK

Pre o se tqi vost bron ha je po sre do va na pre si nap tič
kim pro me na ma i po re me će nom pa ra sim pa tič kom kon
tro lom glat ke mu sku la tu re. Za gu bi tak funk ci je M2 
mu ska rin skih re cep to ra i za pre o se tqi vost bron ha 
od go vor ni su eozi no fi li, ali po u zda nih do ka za za to 
još ne ma. Funk ci ju M2 mu ska rin skih re cep to ra in
hi bi ra ju vi ru sna in fek ci ja i ozon, a isto vre me no se 

is po qa va i pre o se tqi vost bron ha. Funk ci ja M2 mu
ska rin skih re cep to ra u sta bil noj i bla goj ast mi ta
ko đe ni je sa svim ja sna.

An ti ho li ner gik de li mič no i raz li či to kon tro li
še kon cen tra ci ju ace til ho li na i pre po ru ču je se kao 
adju vant ni lek. Me sto an ti ho li ner gi ka u le če wu akut
ne ast me kod de ce je po sle ili isto vre me no uz krat ko
de lu ju ći β2ago nist i pri isto vre me noj pri me ni in
ha la ci o nog i si stem skog ste ro i da. Ipra tro pi jumbro
mid se ne pre po ru ču je kao po je di na čan bron ho di la ta
tor u le če wu akut ne i te ške ast me kod de ce. On ima 
slič ne efek te kao i sal bu ta mol i, s ob zi rom na to da 
sla bi je de lu je na po boq ša we FEV1 i FVC, pred la že se 
ne sa mo za kon tro lu ast me, već i za kon tro lu sta bil
ne hro nič ne bo le sti plu ća. Po boq ša we ka pa ci te ta 
udi sa ja va zdu ha je ve će od po boq ša wa FEV1 po sle in
ha la ci je ipra tro pi jumbro mi da.

Če sto pri me wi va na do za ipra tro pi jumbro mi da, 
od 5 do 7 μg/kg te le sne te ži ne po na vqa na sva ka če ti
ri sa ta, u kom bi na ci ji sa sal bu ta mo lom ne iza zi va ne
že qe na dej stva kod de ce naj mla đeg uz ra sta, ukqu ču ju
ći i no vo ro đen čad.

An ti ho li ner gik se mo že pri me wi va ti u pr vom sa
tu le če wa akut no na sta le bron ho op struk ci je kod de
ce, ali is kqu či vo u bol nič kim uslo vi ma.
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SummARy
Anticholinergic drugs block muscarinic effect of acetylcholine 
on the receptors of postjunctional membranes and so inhibit 
the answer of the postganglionic parasympathetic nerve. The 
loss of M2 muscarinic receptors function occurs in asthmatics 
and it contributes to bronchial hyperresponsiveness and it is 
not a chronic feature of asthma, instead it characterizes asthma 
exacerbation. The loss of M2 muscarinic receptor function in 
children and adults happens during antigen bronchoprovoca
tion or during exposition of asthmatics to ozone. After inhala
tion, ipratropium bromide (IB) can be found in a small quan
tity in circulation and it links less readily to muscarinic recep
tors on airway smooth muscles as related to its absorption after 
intravenous application. In the stepwise approach of asthma 

inhaled anticholinergics is recommended if the symptoms 
of the disease cannot be adequately controlled by a regular 
inhalation of antiinflammatory drugs with β2agonist and oral 
steroids. The improvement of the airway inspiratory capacity 
is more elevated than the improvement of FEV1 after inhala
tion of IB. IB has similar effect as salbutamol and it is recom
mended to control a stable chronic obstructive disease. During 
our numerous investigations and uptodate experience in the 
usage of 57 μg/kg/body mass of IB repeated every 46 hours 
in combination with salbutamol, we did not notice adverse 
effects of the drug in infants. IB is recommended for hospital 
treatment of children.
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