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KOAH'TA NEBULIZATOR ILE TEDAVI

Arzu MiRiCi*

OZET

KOAH tedavisinde inhalasyon yoluyla ilag kullanmak
hizli etki, diislik dozda ilag kullanimi ve yan etki azlig
gibi avantajlar saglar. Ozellikle akut ataklar sirasinda
yliksek dozda ila¢ gereksinimi, hastalarin inhaler
cihazlari iyi kullanamamasi halinde nebulizatérlerde
kullanilabilir. Strekli yiksek dozda ila¢ kullanmayi
gerektiren ve inhalasyon teknigi iyi olmayan hastalar
evde de nebdllizator kullanabilirler. Ancak nebilizator
kullanimi faydalarinin yanisira artmis infeksiyon riskini
de beraberinde getirir. Ayrica yuksek dozda ilag kullanimi
nedeniyle bazi ila¢ yan etkilerinin dikkatle izlenmesi
gereklidir.

SUMMARY
NEBULIZER THERAPY IN COPD

Bronchodilator therapy is an important component of
COPD management. The inhaler route have some
advantages as fast effectiveness,low dose medication
and low incidence of side effects. Especially during
acute attacks, since necessary of larger doses and
inadequaetly inhaler technique, nebulizers could be
used. If the patient needs countiniously high doses
medication and he/she was very ill, nebulizers could
be advised domiciliary. But nebulizers have some
disadvantages, as incrased enfection risk,and high
incidence of side effects (hyperpotasemmia, urine
retantion etc)
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KOAH, kronik bronsit ve amfizeme bagl olarak gelisen
progressif dispne ile karakterize bir hastalktir (1). Bu
kronik, irreversibl ve yavas seyirli hastalikta bugtinki
bilgilerimizle tedavinin temelini bronkodilatér yaklasim
olusturmaktadir.

Bronkodilatorlerin inhalasyon yoluyla kullanimi yaygin
kabul gérmektedir. Ancak inhalasyon icin hangi cihazin
secilecegi; hastaya, hastaligin agirligina ve verilecek
ilacin dozuna goére degismektedir.

Nebulizatérler, inhalasyon yoluyla tedavi icin kullanilan
yardimci cihazlardir. Ancak KOAH'ta nebulizatér kullanimi
cok sayida karsilastirmali calismadan ziyade her klinigin
yada hekimin kendi ampirik gézlemlerine dayanmaktadir
_(2).

Inhalasyon yoluyla ilag kullanmak igin yaygin olarak
kabul goren ‘el-tipi’ inhalatorler, tek doz ilag saglayan ve
hasta-cihaz koordinasyonunun cok énemli oldugu
aygitlardir. Farkl caplardaki partikillerden olusan aerosol
bulutu olusturan inhaler cihazlarda etkilenecek akciger
kompartmanini se¢me olanagi sinirlidir. Nebulizatérler
ise belli bir partikul capinda uretim yaparlar.
Gunumuzde hemen her ilacin nebulizatér ile verilmesi
uygundur. inhaler cihazlarla verilebilecek ilaclar sinirlidir.
Nebulizatérler genellikle yliksek doz ilag uygulamak icin
kullanilirlar ancak nebulizatér kullanimi igin kesin
endikasyonlar, kullanilacak ilacin inhaler formunun
bulunmamasi (rh-DNAase, antibiyotikler v.b.), akcigerin
daha cok terminal Unitelerine ulagiimak istenmesi ve
hastanin ‘el-tipi’ inhalatorleri kullanamayacak kadar
diskin olmasidir. Yiiksek doz gereksinimi yada hastanin
uyumu hastaya gére degerlendirilebilecek goreceli
endikasyonlardir(3,4).

KOAH , akut ataklarla seyreden bir hastaliktir. Hastalarin
yilda 1-4 kez atak nedeniyle bagvurduklari bilinmektedir.
KOAH akut alevienmelerinde nebulizatdr tedavinin yararli
oldugu gdsterilmistir (5). Ancak bu g¢alismalar cihaza
olan gereksinmeden ¢ok hastanin yuksek ila¢ dozuna
olan gereksinimini ortaya koymaktadir. Rebuck ve
arkadaslar 51 KOAHIi olguda nebulizer tedavi ile %36'lik,
O’Driscoll ve arkadaslari ise %19’luk PEF artigi
bildirmislerdir (5,6).

Akut atak sirasinda gerekli olan (yiksek) dozun hangi
inhalasyon yoluyla verilmesi gerektigini ortaya koymak
amaciyla karsilastirmall calismalar yapilmistir (2). Morley
ve arkadaslarinin yaptigi calismada kronik hava akimi
obstruksiyonu olan olgularda nebulizatér ile tedavinin
inhaler forma gére daha Ustiin oldugu gosterilmistir (7).
1980’li yillarda ayni sekilde nebllizer tedavinin
Ustinluguni gésteren baska galismalarda yapilmistir
(8,9). Ancak ayni yillarda ‘el-tipi’ inhalatérler 6zellikle
spacer araciligi ile kullanildiginda, nebulizatér ile yapilana
esit bir tedavi etkinliginin saglandigi da ortaya konmustur



(10-12). Bu alanda yapilan calismalarda farkli inhaler
cihazlar yada nebulizatérler kullanildigindan ve farkli
hasta populasyonlari ele alindigindan, karsilastirma
yapmak mumkin degildir.

Bronkodilatér etki ilacin verilis yolundan ziyade ilacin
dozuna bagli olarak gelisir. Her iki yolla ayni dozda ilacin
uygulanabilmesi halinde esit etki gériilmesi beklenen bir
sonugtur. Asil sorun yéntemin (hasta uyumu agisindan)
uygulanabilirligi ve maliyet-fayda iliskisinin
degerlendirilmesidir.

KOAH akut atag! sirasinda B2-agonist, antikolinerjik
yada kombine inhaler tedavi 6nerilmektedir. Tablo I'de
hafif, orta ve agir havayolu obstriiksiyonu halinde dnerilen
bronkodilatér dozlari ile puff sayilari gérilmektedir.
Ornegin agir bir atakta 2,5 mg Salbutamol kullanmak
gerekiyorsa; bunu saglamak igin 25 puff inhaler kullanim
gerekmektedir. Ayni sekilde 500 pg Ipratropium Bromur
(IB) kullanmak icin 25 puff, 5 mg Terbutalin kullanmak
icin kuru toz inhaler (KTi) ile 10 kez uygulama
gerekmektedir. Agir bir atakta bdyle sik uygulama hasta
uyumu agisindan sikinti yaratmaktadir.

Ayrica agir atakta inhaler ilag kullanimi bir yardimci
gerektirir ve solunum paterninden etkilenir. Dispneik
hasta etkin bir inhalasyon yapamazsa ilacin uygun
akciger kompartmaninda birikmesi saglanamaz.
Nebulizatér ile tedavinin ekspektorasyon lizerine olumlu
etkileri olabilecegi, bronsektazili hastalarda balgam
viskozitesinin azaldigi bildirilmistir. Ancak KOAH'ta boyle
bir etki gésteriimemigtir (13).

Tablo I: Hafif, orta ve agir havayolu obstriksiyonunda
Onerilen dozlar.

inhaler ilag Hafif Orta Agir
obstriiksiyon obstriiksiyon obstriiksiyon
B2-(Salbutamol) Doz 100-200pg 400-800ug 2.5-5mg
oDI* Puff 1-2 4-8 25-50
B2-(Terbutalin) Doz 500ug 1-2mg 5-10ng
KTI** Puff 1 2-4 10-20
Ipratropium Bromur | Doz 40-80ug 160-320u9g 500ug
ODI Puff 2-4 8-16 25

* ODI-Olgtili doz inhaler

* KTi-Kuru toz inhaler

Son olarak, nebulizatériin psikolojik etkileri olabilir. Bazi
hastalar, kronik hastaliga bagli motivasyon eksikligi,
kendisinin bagsarmasi yerine bakiminin bagkasi tarafindan
ustlenilmesi istegi ve iyilesememe korkusu gibi duygularla
nebulizatér tedavisini tercih etmektedir. Aslen inhaler
tekniklerinin 6greniimesi ve devamli kullaniminin gerektigi
hastalara anlatiimali ve hastalar ikna edilmelidir. Ancak,
akut atak dénemi, bu ikna ¢abasi icin uygun bir zaman
degildir. Béyle motivasyon eksikligi olan hastalara hig
degilse semptomlarda kismen diizelme saglanincaya
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kadar nebulizatér ile tedavi uygun olabilir.
Atak sirasinda, nebulizatdériin ne kadar siire ile
kullanilacagi belirlenmemistir. Klinik uygulama ve
deneyimlerden yola ¢ikarak, British Thoracic Society
(BTS) 24-48 saat sonra yada hasta klinik olarak stabil
hale gelince nebulizatér ile tedavi kesilerek inhaler
formlara gecilmesini 6nermektedir. Kuskusuz bu gecis
sirasinda hastanin él¢iilii doz inhaler (ODI) yada KTi
teknigi denetlenmelidir (2).

Stabil KOAH’ta Nebulizatér Uygulamasi

inhalasyon cihazlarinin yeterince dogru kullanilamamasi
nebulizatérin gectigimiz son on yilda ulkemizde de
popller olmasina yol acmistir. Ancak KTi ve spacer
cihazlarin gelistirimesi nebulizattrlere olan gereksinimi
azaltmistir. KOAH’li hastalarin ¢cogu standart dozda
bronkodilatér tedaviye optimum yanit verirler. Terbutalinin
40 mg’a varan dozlarinda bile yanitin artmasi ilgi gekicidir.
Ancak Terbutalinin 5-10mg’dan daha yiiksek dozlari yan
etkiler agisindan tolere edilemez. IB’in ise 0,4-0,6 g
dozunda optimum etkiye sahip oldugu gosterilmistir (14).
Bu nedenle maksimum bronkodilatér yanit icin gerekli
doz hastaya ve ilaca gbére ayarlanmalidir. Ancak
nebulizatér kullanimi gerektirecek kadar yliksek dozlara
az hastada ihtiyag duyulur. inhaler ve nebulizer formlarin
farkl caplarda partikiller tretebilmesi ve akcigerdeki
dagilimi nedeniyle etkileri kisiler arasinda fark gosterebilir.
Evde nebulizatér ile ilag kullaniminin ODilere gére daha
etkin oldugunu gésteren calismalar (15,16) yaninda esit
etkinlik saptayan calismalarda yayinlanmistir (17).
BTS’nin bu konuda yayinlanmis ydnergesine gore
optimum tedavi planlanmis olgularda, oral steroid kuri
denendikten sonra ikiser hafta inhaler ve nebulizer formda
tedavi uygulanmalidir. Her bir tedavi periyodu semptomlar,
spirometrik degerler ve hasta uyumu acisindan
degerlendiriimeli, daha sonra maliyette g6zénlinde
bulundurularak karar verilmelidir. Tablo II’ de BTS’ nin
stabil KOAH’ta nebulizatér kullanimina kara vermek igin
Onerdigi ydnerge yer almaktadir.

Tablo lI: Stabil KOAH'da nebulizatér kullanimi igin hasta
degerlendirilmesi.

1 Taniyi dogruld
Optimum tedavi yaklasimi
Hasta-inhaler teknik uyumunu denetle
2 inhaler tedavi kullanirken evde giinde 2 kez PEF 8lgimi

3 Oral streoid kiirii

4 inhgler yuksek doz kullanimi periyodu.
Ornek olarak 4x4 Salbutamol (400pg)+ Ipratropium Bromiir (160ug)

5 Nebulizer form kullanim periyodu.
2.5-5mg Salbutamol +0.25-0.5mg Ipratropium Bromdir (giinde 4 kez).

6 Her iki tedavi periyodu semptom, spirometrik analiz agisindan karsilastiriimali.

7 Karar; hasta ile birlikte uyum-maliyet gézéniinde tutularak veriimeli.




A MIRICI

Ulkemizde pazarlanan B2-agonist ve IB kombine
preparat baz alindiginda;

inhaler form 4.8000.000 TL / 300puff Nebulizer form 7.400.000 TL / 20 flakon

1 puff 1 flakon

100pg Salbutamol ve 20ug IB = 16.000 TL 2.5mg Salbutamol ve 500ug IB = 370.000 TL

16.000 x 25 = 400.000 TL 1 flakon 25 puff igeriyor.

Yuksek dozda ilag kullanildiginda ilag maliyeti esit gibi
gérinuyor. Ancak nebulizatér 70-100 milyon TL.
arasinda aliciya ulasiyor. Bu denli yiksek dozda ilag
kullanimi stabil dénemde az sayida hasta igin gerekli
olmaktadir. inhaler-nebulizer form secimi yapilacaksa
maliyet gézdnine alinmal ve hasta uyumu belirgin
sekilde nebulizer formda daha Ustln ise secilmelidir.

Nebulizator ile Tedavide Sorunlar

Nebulizatér 6zellikle evde kullanilacaksa; hasta ve/veya
bakimi Gstlenecek kisi bilgilendiriimelidir. Cihazin
kullaniimasina ve temizlenmesine ait bilgilerin yalnizca
satici firma tarafindan verilmesi beklenemez. Miimkiinse
nebulizatér dneren saglik kurulusu ile satici firmanin
ortaklasa hazirladigi matbu bir dokiiman sorunu
¢cOzebilir. Béyle bir isbirligi halinde bile cihazin kullanimi
ve temizligi konusunda asil s6z sahibi saglik kurumu
calisanlari olmalidir.

Nebulizatér kullaniminda karsilasilacak sorunlardan
biri enfeksiyondur. Kronik hava yolu hastaligi, solunum
yolu aracihgiyla kullanilan aygitlar ile kontamine olma
egilimindedir. Yabanci literatiirde nebulizatérlerin dzellikle
gram negatif mikroorganizmalarla kontaminasyonda
6nemli bir kaynak olusturduguna dair ¢calismalar vardir
(18). Ulkemizde hekimlerin nebulizatér kullanimi ile
tutumlarini arastiran anket calismasinda (19) hastane
kullaniminda %35.2 oraninda enfeksiyonun sorun
oldugu bildirilmisse de, nebulizatérlere bagh
enfeksiyonlari konu alan yayinlar yoktur. Evde
nebulizatér kullaniminda ise bu sorunun daha az (%4.8)
oranda yasandigi saptanmistir. Gergektende ev tipi
nebulizatérlerin kisisel kullanima 6zgu olusu sorunu
azaltmaktadir.

Yiksek doz B2-agonist kullanimi halinde bazi kardiyak
yan etkilerin ortaya ¢ikmasi beklenebilir. Kardiyak
hastaligi oldugu bilinen hastalarda dikkatli olunmall,
mumkunse ilk doz gdzetim altinda uygulanmahdir.
Hastalarin evde kullanmasi énerilen dozlarda direkt
yada indirekt kardiyak yan etkilerin siklikla ortaya
cikmadigr gbzlenmistir. Ancak akut bronkodilatér etki
nedeniyle; diizenli kullanim yerine semptom gelistiginde
birden fazla doz uygulanmasi yan etkilere neden olabilir
(2).

IB kullanimi sirasinda da glokom &éykust yada prostatizm
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yakinmasi olanlar dikkatle izlenmesi gereken olgulardir.
IB dozunun azaltiimasi akut idrar retansiyonu ihtimalini
azaltir. Prostatizm yakinmasi olmadigi halde 1B
uygulamasi sirasinda idrar retansiyonu gelisen olgularin
urolojik muayenelerinde prostat patolojisi
saptanmaktadir. Glokom &ykUsi varsa; nebulizasyon
sirasinda aerosolin géze kacmasi engellenmeli, yiz
maskesi yerine agizlik pargasi kullaniimahdir. G6z
kapaklarinin kapatilmasi da gézleri ila¢ etkisinden
koruyabilecek bir yontemdir (2). Yiksek dozda evde
kullanimda sik rastlanamayan bir bagka sorunda oksijen
ile nebulizasyon yapildiginda Tip Il solunum
yetmezliginde karbondioksit retansiyonunun artmasidir.
Daha ¢ok hastanede yatis sirasinda yapilan
uygulamalarda boéyle bir tehlike vardir. Uzun ve sik
nebulizasyon gereken olgularda arteryel kan gazi analizi
ile takip yerinde olacaktir.

Sonug olarak nebulizatér kullanimi, yiksek doz ilag
kullanimina imkan veren, goreceli olarak kolay
uygulanabilen ancak pahali bir yéntemdir. inhaler
kulanim ise her tarld ilacin verilmesi mimkiin olmayan,
kolay uygulanabilen ancak etkinliginde kullanim
tekniginin ¢ok énemli oldugu oransal olarak ucuz bir
yéntemdir. inhalasyon yoluyla ilag verilirse segilecek
yol hasta icin en uygun olan yol olmaldir. Mimkan
oldugunca inhaler tekniklerin kullaniimaya galisiimasi
saglanmalidir. Ancak nebulizatér ile ila¢ kullaniminin
tedavide yeri olabilir.
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