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HRONICAN KASALJ-ETIOLOGIJA I DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA

CHRONIC COUGH -ETIOLOGY AND DIFFERENTIAL DIAGNOSIS
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SAZETAK

Kasalj je jedan od najcescih simptoma zbog kojeg se pacijent obraca lekaru i ima znacajan uticaj na
kvalitet Zivota. Prema duZini trajanja moZe biti akutan, subakutan i hronican. Uzrokuju ga brojni faktori i
bolesti. NajceSci su sindrom postnazalnog slivanja, astma i gastroezofagealna refluksna bolest. U radu je
prikazan teoretski aspekt definicije, etiologije, diferencijalne dijagnoze, dijagnostickih i terapijskih postu-
paka kod bolesnika sa hronic¢nim kasljem.

Kljucéne reéi: hronican kasalj, diferencijalna dijagnoza, dijagnosticki pristup
SUMMARY

Cough is one of the most common symptoms bringing a patient to the doctor’s, which also greatly affects
the quality of life. Depending on its history length, cough is classified as acute, subacute or chronic. It may
be induced by a variety of factors and diseases, among which the most common are postnasal drip syn-
drome, asthma and gastro-esophageal reflux disorder. The paper deals with theoretical aspects of the def-
inition of cough, its etiology, differential diagnosis, diagnostic and treatment procedures in patients with
acute cough.
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‘ UVvVOD tickih postupaka, u odredenom broju slucajeva
uzrok se ne moZe odrediti Sto se definiSe kao
hroni¢ni idiopatski kaSalj (chronic idiopatic

chough-CIC) (2).

Kasalj je jedan od najce$¢ih simptoma zbog
kojeg se pacijent obraca lekaru i ima znacajan uticaj
na kvalitet Zivota pacijenta (1). S obzirom na duZinu
trajanja moZe biti akutan (do 3 nedelje), subakutan
(od 3 do 8 nedelja) i hroni¢an (duZe od § nedelja) (2).

Upotrebom odgovaraju¢ih protokola uzrok

Etiologija

Najc¢esc¢a tri uzro¢nika hroni¢nog neproduk-

hroni¢nog kaSlja se moZe otkriti u 80-100 %
slu¢ajeva §to omogucava visoku stopu terapijskog
uspeha (3). Medutim, pored savremenih dijagnos-

tivnog kaslja su sindrom postnazalnog slivanja
(postnasal drip syndrome-PNDS), astma i gastroe-
zofagealna refluksna bolest (GERB) (4). Mnogo-
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brojne studije (5-9) pokazale su da je u 95%
imunokompetentnih pacijenata hroni¢ni kasSalj
uzrokovan sindromom postnazalnog slivanja, ast-
mom, GERB-om, infekcijom gornjih respiratornih
puteva, hroni¢nim bronhitisom uzrokovanim puse-
njem ili iritansima, bronhiektazijama, eozinofilnim
bronhitisom ili upotrebom inhibitora angiotenzin
konvertujuéeg enzima. Redi uzroci su karcinom
bronha, intersticijalne bolesti pluca, sarkoidoza,
aspiracija stranog tela, disfunkcija levog srca i psi-
hogeni. U 18-62% bolesnika hroni¢ni ka$alj je mul-
tifaktorijalno uzrokovan (6,7,10-12). Najznacajniji
uzroci hroni¢nog kaslja prikazani su na Tabeli 1.

Tabela 1. Najznacajniji uzroci hroni¢nog kaslja

Naje¥éi uzroci hroniénog kadlja | Redi uzroci hroniénog kaslja

Karcinom bronha
Intersticijalne bolesti pluca
Sarkoidoza

Aspiracija stranog tela
Insuficijencija levoy srca

Sindrom postnazalnog curenja
Astma

Gastroczofagealna refluksna bolest
Postinfekeijski kasalj

Eozinofilni bronhitis

Inhibitori angiotenzin Psihogeni
konvertujuéeg enzima
Hronicna opstruktivna bolest pluca | ldiopatski

Bronhicktazijc

Dijagnoza i diferencijalna
dijagnoza hroni¢nog kaslja

Pristup pacijentu sa hroni¢nim kasljem zasniva
se na detaljnoj anamnezi, fizikalnom pregledu i
odgovarajuéim dijagnosti¢kim pregledima sa po-
sebnim osvrtom na bolesti koje su najées$éi uzrok
hroni¢nog kaslja.

Sindrom postnazalnog slivanja

Naj¢eséi uzrok hroni¢nog kaSlja je sindrom
postnazalnog slivanja sam ili u kombinaciji sa
drugim bolestima (5,13). Ovaj sindrom se javlja kao
posledica sekretom indukovane mehanicke stimu-
lacije aferentnog puta refleksa kaslja u gornjim dis-
ajnim putevima. Uzroci sindroma postnazalnog
curenja su raznovrsni (Tabela 2.). Dijagnosti¢ki pos-
tupci usmereni su simptomatologijom i klinickom
slikom a obuhvataju ORL pregled, alergoloska ispi-
tivanja i radiogram sinusa (10,11,12). Neophodno je
ukloniti iritanse i iskljuciti lekove kao moguce

Tabela 2. Uzroci sindroma postnazalnog slivanja

Sezonski alergijski rinitis
Perenijalni alergijski rinitis
Perenijalni nealergijski rinitis

Hroniéni bakterijski sinusitis
Alergijski lungalani sinusitis
Nealergijski medikamentozni  rinitis
(oksimetazolin, kokain)

Rinilis vzrokovan iritansima
nealergijski rinitis u trudnica

Vazomolorni rinitis
Postinfeckeijski rinitis

uzroke. Konacna potvrda sindroma postnazalnog
slivanja kao uzro¢nika hroni¢nog kaslja je adek-
vatan odgovor na primenjenu terapiju (2,5,10-13).

Astma

Kasalj se javlja kod svih astmatic¢ara. U 6,5 do
57% slucajeva je jedini simptom astme (cough vari-
ant astma) (6,14). Pozitivan bronhoprovokativni
test sugeriSe astmu sa pozitivnom prediktivnom
vredno$¢u od 60-88% (3,6,11,13). Terapija se ne
razlikuje od uobicajene terapije astme, podrazume-
va primenu inhalatornih kortikosteroida za Cije je
terapeutsko dejstvo potrebno 6-8 nedelja (6).
Ukoliko na primenjenu terapiju ne dode do
poboljSanja, astma kao uzro¢nik hroni¢nog kaslja
malo je verovatna (14, 15). Dobar odgovor na kor-
tikosteroidnu terapiju ne potvrduje uvek dijagnozu
astme jer i pacijenti sa eozinofilnim bronhitisom i
alergijskim rinitisom takode dobro reaguju na kor-
tikosteroidnu terapiju (6).

Gastroezofagealna refluksna bolest (GERB)

Vise razli¢itih studija pokazale su da je GERB
jedan od najznacajnijih uzroka kaslja u svim dob-
nim grupama (10,11,16,17,18). KaSalj u sklopu
GERB-a moZe biti uzrokovan mikroaspiracijama i
vagalnim traheobronhijalno-ezofagusnim reflek-
snim mehanizmom (19). U do 75% slucajeva te-
gobe od strane gastrointestinalnog sistema izostaju
(silent gastroesophageal reflux disease) (19,20).
Najsenzitivniji i najspecifi¢niji test za dijagnostiku
GERB-a jeste dvadesetcetvoro¢asovni pH monitor-
ing. Ukoliko ovaj test nije dostupan, a GERB je
verovatan uzro¢nik hroni¢nog kaslja (izraZeni gas-
trointestinalni simptomi i/ili kasalj kod bolesnika sa
urednim radiogramom grudnog koSa, nepuSaca,
koji ne koriste ACE inhibitore a astma i PNDS su
iskljuceni) predlaze se empirijska medikamentozna
antirefluksna terapija uz odgovarajuéi higijensko-
dijetetski rezim (5,21). Ukoliko je GERB uzrok
kaslja, terapija je uspes$na cak 70-100%, a srednje
vreme rezolucije kaSlja iznosi 161-179 dana. Neus-
peh empirijske medikamentozne terapije ne isklju-
¢uje GERB kao mogudi uzro¢nik kasSlja ve¢ zahte-
va dodatne dijagnosticke metode i eventualno
hirursko zbrinjavanje pacijenta (11,22,23,24).

Postinfekcijski kasalj
Kasalj nazivamo postinfekcijskim ukoliko po-

stoji jasna vremenska povezanost epizode infekcije
gornjih respiratornih puteva i pojave kaslja kod pa-
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cijenata sa normalnim radiogramom grudnog koSa
kod kojih su drugi verovatni uzroci hroni¢nog
kaslja iskljuceni (5,25). Postinfekcijski kaSalj
najéescée je subakutan i povlaci se spontano u perio-
du od 2 meseca, rede moZe trajati i duZe. Posledica
je virusnih ili, rede, bakterijskih infekcija (Myco-
plasma pneumoniae, Chlamidia pneumoniae, Bor-
datella pertussis). Seroloska potvrda uzro¢nika
moZe biti od pomoéi prilikom postavljanja dijag-
noze (13).

Eozinofilni bronhitis

Eozinofilni bronhitis se manifestuje hroni¢nim
kasljem i eozinofilijom u sputumu, bez bronhijalne
hiperreaktivnosti koju vidamo kod bolesnika sa ast-
mom. Uzro¢nik je hroni¢nog kaslja u 13% slu-
Cajeva. Za potvrdu dijagnoze neophodno je prisust-
vo viSe od 3% eozinofila medu neskvamoznim celi-
jama u indukovanom sputumu, a terapija izbora su
kortikosteroidi koji dovode do signifikantnog pada
broja eozinofila u sputumu. Neuspeh kortikos-
teroidne terapije ukazuje na postojanje drugog etio-
loSkog uzrocnika kaslja (26).

Inhibitori angiotenzin konvertujuceg
enzima (ACE inhibitori)

ACE inhibitori kod nekih pacijenata mogu
uzrokovati suv, nadraZajni kasalj koji nije dozno
zavistan i najces$¢e je udruZen sa neprijatnim ose-
¢ajem golicanja u grlu. Uzrokovan je nakupljanjem
i delovanjem proinflamatornih medijatora: bradi-
kinina, supstance P i prostaglandina. MoZe se javiti
od nekoliko sati do viSe meseci nakon prve doze
leka. Do povlacenja simptoma dolazi unutar 4
nedelje po ukidanju leka, dok ponovno izlaganje
bolesnika ovoj grupi lekova dovodi do razvoja
simptomatologije u proseku nakon 20 dana (27,28).

Ostali uzrocnici

Ostali uzrocnici hroni¢nog kaslja su mnogo-
brojni: hroni¢ni bronhitis, bronhiektazije, karcinom
bronha, intersticijalne bolesti pluca, sarkoidoza,
insuficijencija levog srca, aspiracija stranog tela i
psihogeni. Iako je kaSalj ¢est simptom kod pacijena-
ta sa karcinomom bronha (21-87% prilikom postav-
ljanja dijagnoze, 70-90% u nekom stadijumu
bolesti), karcinom bronha nije Cest etioloski faktor
hroni¢nog kaslja i ¢ini 0-2% svih uzro¢nika (6,10-
12,17,18). Karcinom bronha kao potencijalni uzrok
hroni¢nog kaslja trebalo bi razmotriti kod svih paci-
jenata, naro€ito kod puSaca i onih sa promenom

karaktera kaslja (5). Hroni¢ne intersticijalne bolesti
pluéa i sarkoidoza su retki uzro¢nici hroni¢nog
kaslja i terapija je usmerena na leCenje osnovne
bolesti (5).

Pored savremenih dijagnosti¢ko-terapijskih
protokola kod odredenog broja pacijenata uzrok
kaslja ostaje neotkriven, to su pacijenati sa
hroni¢nim idiopatskim kaSljem. Mehanizam nje-
govog nastanka je nepoznat. Studije su pokazale da
je kod bolesnika znacajno pove€ana senzitivnost na
kapseicin, a hipersenzitivnost refleksnog luka kaslja
moZe nastati kao posledica oSte¢enja senzornih ner-
ava epizodama infekcija gornjih respiratornih pute-
va (2,29,30).

Dijagnosticki algoritam

Dijagnosticki testovi imaju veliki znacaj u
odredivanju uzroka hroni¢nog ka$lja, medutim
definitivna potvrda dijagnoze jeste adekvatan
odgovor na primenjenu terapiju. S obzirom da je
kasalj u visokom procentu multifaktorijalno uslov-
ljen, delimi¢an odgovor na terapiju ne znaci njen
neuspeh ve¢ zahteva dalju dijagnostiku i ukljuci-
vanje novih lekova za terapiju koegzistirajucih
bolesti koje takode mogu biti uzro¢nik kaslja.
Adekvatan odgovor (smanjenje ili prestanak kaslja)
na primenjenu terapiju ocekuje se nakon jednog
meseca od zapocete terapije kod bolesnika sa sin-
dromom postnazalnog slivanja i astmom, a tri mese-
ca kod bolesnika sa GERB-om (5). PredloZeni algo-
ritam za evaluaciju hroni¢nog kaslja prikazan je na
Shemi 1 (6).

S obzirom na Sirok spektar mogucéih uzroka
koji diferencijalno dijagnosti¢ki dolaze u obzir vrlo
je vazna dobro uzeta anamneza. Radiogram
grudnog koSa nije potrebno rutinski raditi kod
mladih nepusaca sa simptomatologijom sindroma
postnazalnog slivanja, trudnica i pre evaluacije
efekta obustavljanja terapije ACE inhibitorima (5).
Normalan nalaz na radiogramu grudnog koSa suge-
riSe jedan od tri naj¢e$€a uzro¢nika hroni¢nog
kaslja: sindrom postnazalnog slivanja, astmu ili gas-
troezofagealnu refluksnu bolest (5,10-13). Kasalj
uzrokovan upotrebom cigareta ili ACE inhibitora
znacajno se smanjuje u periodu od 4 nedelje po
prestanku puSenja ili obustavljanju terapije. Uko-
liko radiogram grudnog koSa ne pokazuje patoloske
promene dalja ispitivanja kod ovih bolesnika nisu
indikovana (18,24,26,27).

Sindrom postnazalnog slivanja najce$éi je
uzro¢nik za koji ne postoje standardni dijagnosticki
testovi. Postavljanje dijagnoze ukljucuje pozitivhu
anamnezu, klini¢ku sliku, pregled orofarinksa, a u
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Shema 1. Dijagnosticki algoritam za evaluaciju
hronicnog kaslja u imunokompetentnih osoba.

S = Bezx
Hroniéni kasalj | Stop = Katlia
ACEL | ACE a
anamneza S
pregled 4 Kasalj
- = | peraslima
Radiogram grudnog kosa
Uredan v Tatolodk
Patologki RTG oS
nije uvezi sa
I kasljem i
Na osnovu klini¢ke slike
Ukloniti Citologija sputuma, C'T, bronhoskopija,
iritanse burjumska radiogralija jednjaka,
o % L
ez Kagalj Adekvatna
kuslja perastira terapija
2 0 !l
Evaluacija 3 najéedca .
weroénika Kasalj 7 ]5e'77
1. PNDS 2. asima 3. GERB peraistima kaslja
J 4
Bez Kasalj Razmotriti postinfektivni
kaslja perzistira = kasalj
4
Razmotriti manje verovatne
uzroke
4
Citologija sputuma, C'I', bronhoskopija,
bunjumska radiogralija jednjaka, nemnvaavna
1 4
Bez Kasalj
kaslja perzislira
!
Razmotriti adekvatnost sprovedenih terapijskih postupaka
pre postavljanja dijagnoze idiopatskog kaslja

zavisnosti od verovatnog uzroka i alergoloske pre-
trage, radiogram paranazalnih Supljina i uklanjanje
provociraju¢ih faktora. Pozitivan bronhoprovoka-
tivni test uz odgovarajuéu simptomatologiju ukazuje
na astmu kao verovatan uzrok hroni¢nog kaslja
(3,6,5,11,13-15). Eozinofilija u sputumu bez veri-
fikovane bronhoopstrukcije sugeriSe postojanje eozi-
nofilnog bronhitisa (25,26). Oko 10-20 % bolesnika
sa GERB-om ima respiratornu simptomatologiju u
vidu kaslja, dispneje i produkcije sputuma (30,31).
Kod bolesnika sa hroni¢nim kasljem kod kojih je
iskljuena druga etiologija, GERB pracen izraZzenim
gastrointestinalnim simptomima uzro¢nik je kaslja u
6-10% slucajeva (17). Dvadesetcetvoroasovni gas-
tricni ph monitoring je test sa najveom senzi-
tivnoscu i specificnoséu (96%) u dijagnostici GERB-
a (19-21). Uvodenje ovog testa ukazalo je na znatno
¢escu ucestalost GERB-a kod bolesnika sa hroni¢nim
kasljem (11). Manju dijagnosti¢ku vrednost imaju
manometrija, barijumska radiografija jednjaka i ezof-
agogastroskopija. GERB moZe postojati i u odsustvu
vidljivih lezija pri ezofagogastroskopiji (5).
Fiberbronhoskopija je indikovana u sluc¢aju pa-
toloskog nalaza na radiogramu grudnog kos$a ili u

slu¢aju normalnog nalaza ukoliko kaSalj perzistira a
sistematskom evaluacijom i empirijskom terapijom
iskljuceni su ostali mogudi uzroci. U drugoj grupi
bolesnika fiberbronhoskopija ima malu dijagnos-
ti¢ku vrednost i otkriva uzro¢nik hroni¢nog kaslja
kod samo 5% slucajeva (5,6,10-13,32,33).

Ukoliko sprovedene dijagnosticke metode nisu
dovele do otkrivanja etioloSkog uzrocnika kaslja
potrebno je proveriti doslednost dijagnostickih i ter-
apijskih postupaka pre nego Sto se postavi dijag-
noza hroni¢nog idiopatskog kaslja (5,13). Kod ovih
pacijenata kratkotrajna terapija antitusicima i
inhalatornim kortikosteroidima moZe dati povoljan
terapijski efekat (6,34).

[ ZAKLIUCCI

vvvvv

1. Kasalj je jedan od naj¢es¢ih simptoma zbog
kojeg se pacijent obraéa lekaru i ima zna-
¢ajan uticaj na kvalitet Zivota.

2. Upotrebom klini¢kih protokola u dijagnos-
tickom smislu uzrok hroni¢nog kaSlja se
otkriva u 80-100 % slu€ajeva, $to omo-
gucéava visoku stopu terapijskog uspeha.

3. Hronic¢ni kaSalj je u 18-62% slu€ajeva mul-
tifaktorijalno uzrokovan.

4. Najcesca tri uzro¢nika hroni¢nog neproduk-
tivnog kaslja su sindrom postnazalnog sli-
vanja, astma i gastroezofagealni refluks.

5. Fiberbronhoskopija kod bolesnika sa hro-
ni¢nim ka$ljem indikovana je u slu¢aju
patoloSkog nalaza na radiogramu grudnog
kosa ili u slu¢aju normalnog nalaza ukoliko
kaSalj perzistira, a sistematskom evaluaci-
jom i empirijskom terapijom iskljuceni su
ostali, moguc¢i uzroci hroni¢nog kaslja.

6. Efikasnost primenjene terapije je neophod-
na za potvrdu definitivne dijagnoze uzro¢-
nika hroni¢nog kaslja.
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