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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

KOAH: Kronik Obstruktif Akciger Hastali1

IMV: invaziv Mekanik Ventilasyon

NIMV: Non-invaziv Mekanik Ventilasyon

PSV: Pressure Support Ventilation (Basing Destekli Ventilasyon)

GOLD: Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (Kronik Obstruktif
akciger hastalifina Kars1 Kiiresel girisim

PAV: Proportional Assist Ventilation (Orantili Destek Ventilasyonu)

DSO: Diinya Saghk Orgiitii

BOLD: Burden of Lung Disease Initiative (Akciger Hastalig1 Yiikii Girigimi)
DALY: Hastaliga bagl erken oliimler ve sakatliklar nedeniyle kaybedilen yillarin
toplami1

AAT: Alfa-1 antitripsin

TNF-alfa: Tiimor nekroz faktor-alfa

FEV1: Zorlu ekspiratuar voliim 1.saniye

CO2: Karbondioksit

IL-8: interlokin-8

LTB4: Lokotrien B4

MMP: Matriks metalloprotein

NF-kB: Niikleer faktor-«B

ECP: Eozinofilik katyonik protein

EPO: Eozinofilik peroksidaz

GM-CSF: Graniilosit makrofaj koloni stimiile edici faktor

TGF-fB: Transforming growth faktor-3

BAL: Bronkoalveoler lavaj

SLPI: Sekretuar l16koproteinaz inhibitor

H,0,: Hidrojen peroksit

FVC: Zorlu vital kapasite

AKG: Arter kan gazlar1

YCBT: Yiiksek ¢oziiniirlikli bilgisayarli tomografi

ATS: American Thoracic Society (Amerikan Toraks Dernegi)

II



ERS: European Respiratory Society (Avrupa Toraks Dernegi)
CPAP: Siirekli pozitif hava yolu basinci
BIPAP: Bi-level pozitif hava yolu basinci
V/Q: Ventilasyon-perfiizyon

PEEP: Ekspirium sonu pozitif basing
YBU: Yogun bakim iinitesi

FRC: Fonksiyonel rezidiiel kapasite
PCV: Basing kontrollii ventilasyon

FA: Flow asist

VA: Voliim asist

DSS: Dakika solunum sayis1

SD: Standart sapma

BTS: British Thoracic Society ( Ingiliz Toraks Dernegi)
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NON-INVAZIV MEKANIK VENTILASYON GEREKTIiREN KRONIK
OBSTRUKTIF AKCiGER HASTALIGI ATAGINDA PSV VE PAV
UYGULAMALARININ KARSILASTIRILMASI

1.AMAC VE KAPSAM

Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi (KOAH), tam olarak geri doniisii olmayan
hava akimi sinwrlamasi ile karakterize bir hastaliktir. Hava akimi kisitlanmasi
genellikle ilerleyicidir ve zararli partikiil ve gazlara kars1 akcigerlerde gelisen
anormal inflamatuar yanitla iligkilidir (1).

KOAH, global bir halk sagligi sorunudur ve onemli morbidite ve mortalite
nedenidir. Morbidite ve mortalitenin en 6nemli nedeni ataklardir. Ciddi ataklar, en
sik solunumsal acil servis bagvuru nedenleridir. KOAH ataklarinin %25’inde, tibbi
tedavi ve kontrolli oksijen tedavisine ragmen mekanik ventilasyon geregi
dogmaktadir. Mekanik ventilasyonun amaci, ataga yol agan neden tedavi edilene
kadar solunum isini ventilatore ylikleyerek solunum kaslarini dinlendirmek, gaz
degisimini diizeltmek ve asit- baz dengesini devam ettirmektir (2).

KOAH’l1 hastalarda entubasyon ve invaziv mekanik ventilasyonun (IMV)
morbidite ve mortalitesinin yiikksek ve ‘weaning’in giic olmasi, entubasyon
olmaksizin yiiz ve burun maskesi ile uygulanan non-invaziv mekanik ventilasyona
(NIMV) ilgiyi arttirmistir (2,3). Non-invaziv mekanik ventilasyon uygulamasi, iist
solunum yollarinin savunma mekanizmalarini korur, sedasyona ihtiya¢ gostermez ve
daha konforludur.

Birgok ¢alisma gostermistir ki, non-invaziv basing destekli ventilasyon (Pressure
Support Ventilation-PSV) uygulamasi solunum yetmezlikli hastalarda gaz degisimini
diizeltmede, entiibasyondan kaginmada tek basina konvansiyonel tedaviye gore etkin
bir moddur (4-7). KOAH tani ve tedavisi ile ilgili olarak yaynlanan ve 2009 yilinda
giincellenen Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD)



rehberinde A diizeyi kanit ile KOAH atakta NIMV modu olarak PSV kullanimi
onerilmektedir (1). NIMV’un maske ile uygulanmasi, sabit basing uygulanmasi gibi
nedenlerle konfor ve uyum sorunlari ortaya ¢ikabilmektedir.

Orantili destek ventilasyonu (Proportional assist ventilation-PAV) ise yakin
zamanda arastirilmaya baslanan yeni bir moddur. PAV bugiine kadar hasta ventilator
uyumsuzlugu sorununun ventilator tarafindan ¢oziildiigii tek mod olarak kabul
edilmektedir (8). Bircok ¢aligmada etkinlik bakimindan degerlendirildiginde PAV ve
PSV’nin benzer etkinlige sahip oldugu belirtilmekle birlikte, her iki modun
kasilastirildigi daha fazla sayida calismaya gereksinim vardir (9-11).

Calismamizin amaci, NIMV gerektiren KOAH atakta PSV ve PAV modlarini
arter kan gazi1 degerlerinde diizelme, hasta konforu, yatig siiresi, entiibasyon

gerekliligi ve mortalite bakimindan karsilagtirmaktir.



2.GENEL BIiLGILER

KRONIK OBSTRUKTIF AKCiGER HASTALIGI

2.1.TANIM

Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi (KOAH), tam olarak geri doniislii olmayan
hava akimi kisitlanmasi ile karakterize bir hastalik durumudur. Hava akimi
smirlanmast genellikle ilerleyicidir ve zararl partikiil ve gazlara kars1 akcigerlerde
gelisen anormal inflamatuar yanitla iliskilidir. KOAH tani ve tedavisi ile ilgili olarak
yaymlanan ve 2009 yilinda giincellenen Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease (GOLD) rehberinde, KOAH’1n 6nlenebilir ve tedavi edilebilir olmas1
vurgulanmakta ve sistemik etkilere dikkat ¢ekilmektedir (1).

Daha onceki tanimlamalar ‘KOAH’1n kronik bronsit ve amfizeme bagli olarak
gelisen hava akimi obstruksiyonu’ oldugunu vurgulamakta idi. Kronik bronsitin
tanimi klinik tabloyu, amfizeminki ise histopatolojik goriiniimii icermektedir. Ancak
amfizem tanimi klinik ve radyolojik tabloyu tanimlamak i¢in de kullanilmaktadir.

Kronik bronsit bu yakinmalara neden olacak baska bir hastalik yoksa, ardi
ardma iki yil, yilda en az li¢ ay boyunca oksiiriik, balgam ¢ikarma yakmmalarinin
varligi olarak tanimlanir. Amfizem ise, terminal bronsgioliin distalinde kalan anatomik
yapilarin destriiksiyon nedeniyle kalic1 olarak genislemesi halidir. Bu alan akcigerde
gaz degisiminin saglandig1 bdlge oldugundan tabloya farkli semptom ve bulgularin
eklenmesine neden olur. Ancak ne kronik bronsitteki semptomlar, ne de amfizemde
bozulan islevler KOAH’1 tek basina aciklayamaz. KOAH, kronik bronsit ve
amfizemin hem semptomlarni hem de fonksiyonel degisiklikleri i¢ ice yansitan
hastalik olarak karsimiza ¢ikar (12).

KOAH’1 beraberinde anormal bir inflamatuar yanitin bulundugu, ilerleyici
karaktere sahip kronik bir hava akimi smirlanmasi olarak tanimlamak miimkiindiir.

Hava akimi kisitlamasi biitliniiyle degil ancak kismen diizelebilmektedir. KOAH’ta



inflamasyonun etkisi son yillarda ortaya konulmustur fakat, inflamasyonla ilgili hala
aciklanamamig noktalar vardir (12).

KOAH’taki hava akimi obstriikksiyonu hem kiiciik hava yollarinda hem de
parankimdeki patolojiden kaynaklanmaktadir. Bu anatomik boliimlerin hastaligin
patogenezine ne oranda katilacagi kisiden kisiye degismektedir. Bazi hastalarda
kiiciik hava yollarindaki respiratuar bronsiolit 6n planda iken bazi hastalarda
parankim destriiksiyonu ve bunun klinik- radyolojik ifadesi olarak amfizem 6n

plandadir. Bu noktada genetik faktdrlerin belirleyici oldugu sanilmaktadir (12).

2.2.EPIDEMIiYOLOJi

KOAH, tiim diinyada onemli ve giderek artan bir morbidite ve mortalite
nedenidir. Diinya Saglik Orgiitii’niin (DSO) tahminlerine gére 2002 yilinda diinyada
5. O6lim nedeni olan KOAH, 2030 yilinda 4.6lim nedeni haline gelecektir (13).
Hastaligin gelismis lilkelerden c¢ok gelismekte olan iilkelerde giderek artacagi
ongoriilmektedir. KOAH sadece onemli bir mortalite nedeni degil, giderek artan
oranlarda kronik sakatlik nedenidir. Yine DSO tahminlerine gére en énemli kronik
sakatlik nedenleri siralamasinda KOAH 2002 yilinda 11. sirada iken, 2030 yilinda 7.
siraya ¢ikmasi beklenmektedir. Glinlimiizde 80 milyon orta- agr siddette KOAH’ 11
hastanm bulundugu, 2005 yilinda 3 milyondan fazla kisinin KOAH tan 61diigii ve bu
Oliimlerin diinyadaki toplam 6liimlerin % 5’ini olusturdugu bildirilmistir.

DSO tarafindan KOAH’tan dliimlerin %90°dan fazlasmin diisiik ve orta gelirli
iilkelerde gerceklestigi, altta yatan risk faktorlerine, 6zellikle tiitiin kullanimina kars1
acil dnlemler alinmadig1 takdirde oniimiizdeki 10 yilda hastaliktan Sliimlerin % 30
artacagl ongoriilmektedir. Buna ek olarak KOAH 6nemli ve giderek artan ekonomik
ve sosyal yiik olusturmaktadir.

Hastaligi tiim diinyada giderek artmasinin en 6nemli iki nedeni sigara icme
salginmin ve toplumlarda  yashh niifusun artmasidir (13). KOAH yeterince
bilinmeyen, tani konulmayan, yanlis tan1 konulan ve yeterince tedavi edilmeyen bir
hastaliktir. Bunun temel nedenleri, hekim, diger saglik personeli ve kamuoyunda

KOAH bilinci eksikligi, tan1 ve hastaligin siddetini degerlendirmede standart kriter



yoklugu, spirometrinin tanisal test olarak yetersiz kullanimi ve erken donemde
semptom yoklugudur.

2003 yilinda GOLD tarafindan KOAH’ n tanis1 ve siddeti konusunda Onerilen
spirometrik esigin yaygm kabul gormesi, 2002 yilinda uluslararasi diizeyde
KOAH’m yiikiinli arastirmada standart yontem gelistirilen Akciger Hastalig1 Ytk
Girisimi (Burden of Lung Disease Initiative- BOLD) nin kurulmus olmasi, KOAH’1n
dogal seyrini daha iyi tanimlamaya yonelik kohort caligmalarinin planlanmasi ve
GOLD’un 70’den fazla iilkede KOAH’m o6nemi konusunda biling yaratma ve
hastalik ile ilgili daha pozitif mesaj verme ¢abalar1 bu konuda 6nemli degisiklikler
yaratmistir (14).

Bununla birlikte halen sigara icme aligkanlig1 ve i¢ ortam hava kirliligi gibi risk
faktorlerinin oldukc¢a yaygm oldugu iilkemizde, KOAH 1n yiikiine yonelik yeterli
calisma bulunmamaktadir (15).

Son 5 yilda yapilan iki ¢alisma, ililkemizde KOAH’1n yiikiine yonelik 6nemli
verilerin elde edilmesini saglamistir. Bunlardan ilki olan Saglik Bakanligmca
Kiiresel Hastalik Yiikii metodu kullanilarak Tiirkiye’de 6liim nedenlerini tahmin
etmeyi hedefleyen calismada, en sik goriilen 6liim nedenleri arasinda KOAH’1in
ticlincii 6liim nedeni oldugu bildirilmistir (16). Bu calismada KOAH, 6nde gelen
hastalik yiikii (DALY nedenleri i¢inde 8. sirada yer almaktadir. Yine ayn1 ¢aligmada
titlin  kullaniminin  KOAH’a ikincil Olimlerin  %51.4’tinden sorumlu oldugu
bulunmustur (17).

Ulkemizde BOLD metodolojisi kullanilarak Adana ilinde 2004 Ocak ay1 iginde
yapilan prevalans caligmasinda ise, bu ildeki 40 yas iistii yetiskinlerde KOAH

prevalansinin %19.1 oldugu saptanmustir (18).

2.3. KOAH’TA RiSK FAKTORLERI

KOAH genellikle sigara dumani ve diger risk faktorlerine duyarhilikta biiyiik
farkliliga neden olan genetik faktorlerle cevresel faktorlerin etkilesimi sonucu ortaya
cikmaktadir. KOAH gelisiminde rol oynayan risk faktorleri karmasik bir sekilde

birbirleri ile iligkilidir ve bu iligkilerin anlagilabilmesi i¢in daha ¢ok c¢aligmaya



gereksinim bulunmaktadir (1). KOAH gelisimi ile ilgili risk faktorleri Tablo 1°de

gosterilmistir.

Tablo 1. KOAH ta risk faktorleri

Genler

Partikiillere maruziyet

-Titiin dumani

-Mesleki tozlar(organik-inorganik)

-I¢ ortam hava kirliligi

-D1g ortam hava kirliligi

Akcigerin biiylimesi ve gelismesi

Oksidatif stres

Cinsiyet

Yas

Solunumsal enfeksiyonlar

Sosyoekonomik durum

Beslenme

Ek hastaliklar

2.3.1.Genler:

Genetik epidemiyoloji ¢caligmalari, KOAH 1 bir poligenik hastalik oldugunu ve
gen-cevre etkilesiminin klasik bir 6rnegi oldugunu gostermektedir (1,19). Son
zamanlarda degisik genetik faktorlerin KOAH gelisimi ile iliskili olabilecegi
gosterilmistir.

En iyi belgelenen risk faktorii alfa-1 antitripsin (AAT) eksikligidir. Alfa-1
antiripsin eksikligi yaygin degildir. Tim KOAH’lilarin %1-3’tinde bulunmaktadir.
AAT eksikligi tanist AAT diizeyinin 6lgiilmesi ile konulur ve Pi tiplendirmesiyle

dogrulanir. Bu testlerin yapilmasini gerektiren durumlar Tablo 2’de gosterilmistir.



Degisik ¢alismalarda vitamin D baglayan protein geni, kistik fibrosis
transmembran diizenleyici gen, ABO kan grubu, alfa-1 antikemotripsin, mikrozomal
epoksid hidrolaz, tiimor nekroz faktor-alfa (TNF-alfa), matriks metalloproteinaz
genlerindeki polimorfik degisikliklerin KOAH’la iligkili oldugu bildirilmistir. Fakat
degisik calismalarda elde edilen sonuglar arasinda c¢eliskiler bulunmaktadir ve
KOAH gelisimini etkileyen fonksiyonel genetik degisiklikler AAT disinda tam

olarak belirlenememistir.

Tablo 2. AAT incelenmesi gereken durumlar

Sigara icmeyen bir kiside KOAH varligi

Risk faktorii olmaksizin brongektazi varligi

KOAH’m 50 yasindan 6nce gelismis olmast

Akciger tabanlarinda belirgin amfizem varliginda

Ozellikle 50 yas altinda tedaviye yanit vermeyen astim

Ailede AAT eksikligi ya da 50 yasindan 6nce gelismis KOAH varligi

Risk faktorii bulunmaksizin siroz varligi

2.3.2.Aktif ve Cevresel Tiitiin Dumani:

Sigara icimi KOAH gelisiminde en onemli ¢evresel risk faktoriidiir. Sigara
icicilerin %20’ye yakin kisminda klinik olarak anlamli KOAH gelismektedir. Sigara
icicilerde, i¢meyenlere goOre solunumsal semptomlar ve akciger fonksiyon
anormallikleri daha yaygindir, FEV1 (Zorlu ekspiratuar voliim 1.saniye)’deki yillik
azalma hizi daha biiyiiktiir, KOAH mortalite hiz1 daha fazladir (20). Pipo ve puro
icenlerde de igmeyenlere gére KOAH mortalite ve morbiditesi oranlar1 daha
yiiksektir, ancak bu oranlar sigara icicilere gore daha diisliktiir. Sigara icmeyenlerin
cevresel tiitlin dumani ile karsilasmasinin KOAH riskini artirdigmi gosteren
caligmalar yaymlanmistir. Bu etkinin akcigerin inhale edilen toplam partikiil ve gaz

yiikiinli artirarak gercgeklestigine inanilmaktadir. Gebelik doneminde sigara igimi



intrauterin akciger biiylimesini ve gelismesini ve muhtemelen immun sistemin

gelisimini etkileyerek fetiis i¢in risk olusturabilir (17).

2.3.3.Mesleki Toz ve Kimyasallar:

KOAH gelisiminde temel risk faktorii sigara i¢imi olmakla birlikte, sigara
icicilerdeki KOAH’mn %15-19’u mesleki maruziyete baglanabilir (21). Yasam boyu
sigara igmeyenlerde bu oran % 30’lara ylikselmektedir (1). Genellikle toz ve dumana
maruziyetin bulundugu bir¢ok is kolunun (komiir tozu, silika, kadmiyum, hayvan
yemi, ve toz, duman veya eriticilere maruziyetin bulundugu diger meslekler) KOAH

gelisimi ile iligkili oldugu bildirilmistir (17).

2.3.4.I¢c ve D1s Ortam Hava Kirliligi:

Ismnmak veya yemek pisirmek amaciyla iyi havalanmamis evlerde odun, tezek,
kurutulmus bitki atiklar1 ve komiirlin agik ates seklinde veya iyi g¢alismayan
sobalarda kullanilmas1 ¢ok yliksek diizeylerde i¢ ortam kirliligine neden olabilir
(1,22). i¢ ortam kirliliginin 6zellikle gelismekte olan iilkelerdeki kadmlarda KOAH
icin 6nemli risk faktorii olduguna dair kanitlar giderek artmaktadir. Tiim diinyada
yaklasik 3 milyar kisi evlerinde biyomass yakit ve kdmiir kullanmaktadir. Bu
toplumlarda i¢ ortam hava kirliligi, kalabalik sehirlerde araba egzozlarindan salinan
partikiil ve karbondioksite (CO,) gore KOAH gelisimi i¢in daha biiyiik risk olusturur.
Ortadogu, Afrika ve Asya’da sigara icmeyen kadinlarda gozlenen yiiksek KOAH
prevalansindan yemek pisirme amaciyla kadmlar tarafindan kullanilan biyomass
yakitlar sorumludur. Odun ve diger biyomass yakitlarin kullanimina bagli olusan i¢
ortam hava kirliliginin her yil 2 milyon kadin ve ¢ocugun Oliimiinden sorumlu
oldugu tahmin edilmektedir (1). Buna karsin kentlerdeki ytliksek diizeydeki dig ortam
hava kirliligi kalp-akciger hastaligina sahip kisiler i¢in zararli olmakla birlikte, dis
ortam hava kirliliginin KOAH gelisimindeki rolii belirgin degildir. Fakat sehirlerde
araba egzozlarindan salinan gazlarin solunum fonksiyonlarmda bozulma ile iligkili

oldugu bildirilmistir (17).



2.3.5.Akciger Biiyiime ve Gelisimi:

Akciger biiyiimesi, gebelik, dogum ve cocukluk donemi ile iligkili bir siirectir.
Bu siireci etkileyen olaylar, akcigerlerin maksimal biiylimesini olumsuz yonde etkiler
ve ulasilmasi gereken maksimal akciger fonksiyonu diizeyine ulasamayan bireyler
KOAH gelisimi i¢in artmis riske sahiptirler (19). Annenin sigara i¢imi, beslenme,
genetik egilim, dogum agirhigi, aktif ve pasif sigara i¢imi, bronsial hiperreaktivite,

atopi, eozinofili ve yoksulluk gibi faktorler akciger gelisimini etkileyebilir (17).

2.3.6.Cinsiyet:

Cinsiyetin KOAH gelisimindeki rolii konusunda ¢eligkili bilgiler bulunmaktadir
(23). Gegmiste KOAH prevalanst ve mortalitesinin erkeklerde daha yiiksek oldugu
bildirilmesine karsin, son ¢aligmalarda gelismis ililkelerde KOAH mortalite verileri
kadm ve erkeklerde esitlenmistir. Yiiksek gelirli iilkelerde kadnlar arsinda sigara
icenlerin oraninin artmasi, diisiik gelirli iilkelerde ise kadmlarin i¢ ortam kirliligine
maruziyette daha biiyiik risk altinda olmalar1 hastaligin erkek ve kadinlar1 benzer
oranlarda etkilemesinde sorumlu goriinmektedir. Sigara dumani ve diger cevresel
risk faktorlerine kadmlarin daha duyarli oldugunu bildiren ¢aligmalar bulunmakla

birlikte, bu konuda yayinlanan ¢aligmalarda tutarlilik bulunmamaktadir (17).

2.3.7.Enfeksiyonlar:

Heniiz akciger gelisiminin tamamlanmadigi g¢ocukluk doneminde gegirilen
solunum sistemi enfeksiyonlari, akcigerin gelisimini etkileyerek daha ileri yaslarda
KOAH riskini artirabilir. Yapilan ¢alismalarda ¢ocukluk ¢aginda gegirilen bronsiolit,
krup ve pndomoninin ileri yaslarda akciger fonksiyonlarinda bozukluga yol agtigi
gorililmiistiir. Latent adenoviriis enfeksiyonu, hava yollarmin Haemophilus influenza,
Moraxella catarhalis ya da Chlamydia pneumoniae ile kolonize olmasinin KOAH
patogenezinde rolii olabilir. Solunumsal einfeksiyonlar da KOAH’n etyolojisinde,

patogenezinde ve dogal seyrinde 6nemli etkilere sahiptir (24).



2.3.8.Sosyoekonomik Durum:

Sosyoekonomik durumun KOAH gelisimine etkisini arastirmada gligliik
bulunmaktadir. Cilinkii diisiik sosyoekonomik diizeyle KOAH 1n diger risk faktorleri,
ozellikle sigara icimi, beslenme, mesleki faktorler ve i¢-dis ortam kirliligi yakindan
iliskilidir. Fakat sosyoekonomik durumun diger risk faktorlerine gore diizeltilmis
etkisini arastiran ¢aligmalar genellikle toplam gelirle 6l¢iilen diisiik sosyoekonomik
durumun bagimsiz olarak KOAH ig¢in risk faktorii oldugu ve diisiik sosyoekonomik

gruplarda akciger fonksiyonlarinin diisiik olmaya egilimli oldugu bildirilmistir (25).

2.3.9.Beslenme:

Beslenmenin  KOAH gelisimindeki rolii konusunda celigkili sonuglar
bildirilmistir (1). Buna karsin malnutrisyon ve kilo kaybinin solunum kas kitlesinde
ve giiclinde azalmaya yol actigi gosterilmistir. Deney hayvanlarinda yapilan
calismalarda achigin ve anabolik/katabolik durumun amfizem gelisimi ile iligkili

oldugu raporlanmistir (17).

2.4 KOAH PATOLOJIiSI

KOAH’taki patolojik tabloyu, biiyiik hava yollari, kiigiik hava yollar1 ve akciger
parankiminde goriilen inflamatuar degisiklikler olusturur. Buna ek olarak hastalik
ilerlediginde pulmoner vaskiiler sistem, kalp, diyafragma ve diger solunum kaslar1 da

etkilenmektedir (26).

2.4.1.Bityiik Hava Yollar:

Kronik bronsitin temel 6zelligi olan asir1 mukus salgilanmasi biiyiik hava
yollarindan kaynaklanmaktadir. Sigara dumani, sik gegirilen bakteriyel infeksiyonlar
ve diger irritanlara kronik olarak maruziyet, submukozal bez kiitlesinde (bez
hiicrelerinin say1 ve biiyiikliiglinde), kas dokusunda ve ylizey epitelinde bir¢ok

degisiklige yol agmaktadir. Epitelyal degisiklikler arasinda; yerel skuamdz metaplazi,
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atrofi, siliyer hiicrelerin sayisinda ve ortalama siliyer uzunlukta azalma goriliir.
Yiizey epitelinde mukus salgilayan goblet hiicrelerinin sayisinda artis meydana gelir.
Boylece asir1 mukus salgisina, mukosiliyer fonksiyon bozuklugu da eklenerek hava
akimi kisitlanmasma katkida bulunur (1,26,27). Yapilan son ¢alismalarda, hava yolu
epiteli ve submukozal bezlerde T Ilenfosit ve notrofillerin, submukozada ise T
lenfositlerin ve makrofajlarin yogun oldugu bir inflamasyon varligi bildirilmistir.
CD8 + T lenfositlerin hakim oldugu inflamasyonda, hava yolu inflamasyonu ile hava
yolu obstriiksiyonu arasinda yakin bir iligki bulundugu gosterilmistir. Kronik
inflamasyon, brong duvarinda fibroblast birikimi ve fibrotik degisiklikler ile
sonlanabilir, hava yolu duvarinda kalinlasmaya ve liimende ilerleyici daralmaya yol

acabilir (1,26).

2.4.2.Kiiciik Hava Yollar:

Cap1 2 mm’den kiiclik brons ve bronsiyollerden olusan periferik hava yollarinda
histopatolojik olarak baslica; brons liimeninde mukus artig1 ve tikaglari, goblet hiicre
metaplazisi, brons duvarinda inflamasyon, peribronsiyal fibrozis, diiz kas hipertrofisi,

daralma ve biikiilme gibi bulgular goriiliir (1, 28).

2.4.3.Akciger Parankimi:

Terminal bronsiyollerin distalindeki hava yollarinda belirgin fibrozis olmaksizin,
duvar hasar1 ile birlikte anormal ve kalici genisleme olarak tanimlanan amfizem
KOAH’ta akciger parankiminde gozlenen temel degisikliktir. Destriiktif proces hava
bosluklarinda genisleme olmadan yani amfizematdz degisiklikler baglamadan once

mikroskopik olarak belirlenebilir (1).

2.4.4.Diger Degisiklikler:

KOAH’ta uzun siireli hipoksemi sonucunda pulmoner arterlerde intimal

kalinlagma baglar. Buna ek olarak amfizem nedeniyle pulmoner damar yataginda

kayp gelisir. Olusan pulmoner hipertansiyon, sag ventrikiilde dilatasyon ve
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hipertrofi gelisimine (kor pulmonale) yol acabilir. Baz1 vakalarda diyafragma atrofisi

de goriilebilir (29).

2.5, KOAH’TA PATOGENEZ

2.5.1. KOAH Patogenez’inde Inflamasyon:

Sigara dumani ve solunum yolu ile alman irritan maddeler, hava yollarinda ve
akciger parankiminde inflamatuar bir yanit gelisimine yol acabilmektedir. Bu
inflamasyon, akcigerlerin koruyucu ve tamir mekanizmalar1 ile ortadan
kaldirilamazsa, doku hasarina neden olmaktadir. Sonucta, mukus sekresyonunun
artmasi, hava yolu daralmasi ve fibrozis, parankim harabiyeti (amfizem) ve damarsal
degisiklikler olugsmaktadir. Bu patolojik degisiklikler KOAH’a 6zgii kronik hava
akimi obstriiksiyonu ve diger fizyolojik anormalliklere neden olmaktadir.
KOAH’taki inflamasyonun mekanizmalar1 henliz ¢ok iyi bilinmemektedir.
Inflamasyona katilan degisik hiicreler (makrofajlar, basta CD8 olmak iizere T
lenfositler, notrofiller) ve bunlardan salman degisik mediyatorler (proteazlar,
oksidanlar ve toksik peptitler) akcigerlerde hasar gelisimine neden olmaktadir.

Zararli toz ve partikiillerin (6zellikle sigara dumani) inhalasyonu, hava yolu
epitel hiicrelerini ve makrofajlar1 uyarmaktadir. Bu durum, biiylik olasilikla aktive
makrofajlardan, epiteloid hiicrelerden ve CD8 T lenfositlerden hava yollarina notrofil
kemotaktik faktorler salinmasina yol agmaktadir. KOAH’I1 hastalarin bronkoalveolar
lavajlarinda makrofaj sayis1 5-10 kat artmis bulunmaktadir. Ayrica alveol duvarinda
bulunan makrofaj ve T lenfosit sayisi, parankim hasarinin boyutlari ile yakindan
iliskilidir. Makrofajlarin, gerek notrofil kemotaktik faktorler, gerekse proteolitik
enzimler (matriks metalloproteinazlar) iireterek, KOAH’taki inflamatuvar siireci
yonlendirdigi diisiiniilmektedir. Interlokin (IL)-8; makrofaj, ndtrofil ve hava yolu
epitel hiicrelerinden salmabilir. KOAH’l1 hastalarin balgamlarinda yiiksek
konsantrasyonlarda bulunan Timér nekroz faktor-o (TNF-o)’nin IL-8 yapimini
arttirdig1  diisliniilmektedir. Hava yollarindaki nétrofiller icin diger giicli
kemoatraktan Ozellikteki sitokin Lokotrien (LT) B4 olup, balgamda yiiksek
diizeylerde saptanmaktadir. AAT eksikligi bulunan hastalardaki alveolar
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makrofajlarin  biliylik miktarlarda LTB4 irettikleri bilinmektedir. Kemotaktik
faktorlerce hava yollarina cekilen noétrofiller, nétrofil elastaz ve diger proteazlari
salgilayarak parankim harabiyetine katkida bulumakta, ¢esitli sitokinlerin salinimini
artirmakta ve mukus sekresyonunda artisa neden olmaktadir. T lenfositlerin
inflamatuar siirece katkilar1 ise ¢ok iyi bilinmemektedir.

Havayolu inflamasyonu proteaz-antiproteaz ve oksidan-antioksidan dengesini

bozarak da KOAH patogenezine katkida bulunmaktadir (30).

2.5.1.1. Patogenezde Rolii Olan inflamatuar Hiicreler

(g (? Sigara kullararmi
s B {wve difer zarar verici maddeler)
L S
'\\.\\x
‘xff *,  Alveolar makrofs)
g, R = -
Epitel | ? c_‘.t '. JMCC'J
| | ¥, . | 3 L
hicrelen || W HH“-\. . -
] i \\ -
| “H:'f (’/ Midtrofil kemotaktik fakioder
i / e 4 | IL-8, CXC kemokinler
lenfozit \ : \ i
= | Nétrofil elastaz
Proteaz inhibitSrler k.atepsinier
!:} - "~ MMPler
== N + -’-_.r' ‘-\\“"-\-\. T
L] - .
1A SLEL TN Alveclar duvar yikemi Mukus hipersekresyonu
(Amfzanm) {Fronik bronsit)

Sekil 1. KOAH ta inflamatuar yanitta yer alan hiicre ve mediyatorler (1)

a.Notrofiller:

Notrofiller, kronik bronsit ve amfizemin patogenezinde Onemli bir rol

oynamaktadir. Arastirmalar notrofil kaynakli bircok enzimin sigara ile iliskili
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KOAH’n pek ¢ok &zelligini dogrudan ortaya ¢ikarabildigini gostermistir. Ornegin;
notrofil elastaz, proteinaz ve katepsin B ve G deney hayvanlarinda amfizematoz
lezyonlar ve brongiyal hastalik olusturmaktadir. Bunlardan 6zellikle notrofil elastaz
onemlidir. Kronik bronsitte asir1 miktarda mukus tretimi, siliyer epitelde yamali
tarzda kayip ve azalmis mukosiliyer hareket kapasitesi bulunmaktadir. Calismalar,
notrofil elastazin epitel hasari, miikdz bez hiperplazisi, azalmig siliyer hareket ve
artmis mukus salgisina neden oldugunu dogrulamustir.

Calismalar KOAH tanist almig olan hastalarin nétrofillerinin standart bir
kimyasal uyariciya karsi artmis bir kemotaktik yanit gosterdigini ve her hiicrenin
hem bazal durumda hem de uyarildiginda bag dokusunu sindirime ugratma
yeteneginin daha fazla oldugunu ve bu degisikliklerin artmis reseptor ekspresyonuyla
ilgili oldugunu gostermistir. Bu yikim AAT tarafindan azaltilabilir, ancak dnlenemez.
Normal AAT diizeyine sahip bireylerde hastaligin gelisimi biiyiikk 6lciide hiicreler
goc ettiginde olusan normal bag dokusu yikim siirecindeyken, AAT eksikliginde
gercek bir proteaz/antiproteaz dengesizligi mevcuttur (Sekil 1ve 2) (31).

Brong biyopsilerinde ve balgamda saptanan notrofil sayisi ile hastaligin ciddiyeti
ve FEV,’deki diisiis hiz1 arasinda da korelasyon bulunmaktadir. Farkli ¢aligmalarin
sonuglarma gére KOAH’m ciddiyeti arttik¢a, bronsiyal inflamasyonun paterni

degismekte ve notrofillerin daha baskm oldugu bir goriiniim kazanmaktadir (32).

b.Makrofajlar:

Normal akcigerlerde makrofajlar temel savunma hiicreleridir. Patogenezdeki
rolleri hala tartigmali olsa da makrofajlarmn KOAH’ 1 patofizyolojisinde temel rol
oynadig1 diisiiniilmektedir. KOAH’l1 hastalardan alinan ¢esitli 6rneklerde biiyiik ve
kiiciik hava yollarinda, akciger parankiminde makrofaj sayisinda artig (5-10 kat
fazla) bulundugu gosterilmistir. Temel olarak makrofajlar da sigara icenlerde
amfizematdz degisikliklerin (alveolar destriiksiyonun gelistigi) ilk gorildigi yer
olan respiratuvar brongiollerde bulunmaktadir. Sigara dumani ile aktive olan
makrofajlardan TNF-a, IL-8 ve LTB4 gibi cesitli inflamatuvar mediyatorler ve
reaktif oksijen radikalleri serbestlesmektedir (Sekil 3). Alveoler makrofajlar ayni
zamanda matriks metalloproteinaz-2 (MMP-2), MMP-9, MMP-12, katepsin K, L, S
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ve elastaz gibi elastolitik enzimler de salgilamaktadirlar. Bu inflamatuvar
proteinlerin biiyiik kismmin salimiminda KOAH’11 hastalarin makrofajlarinda aktive
olan, transkripsiyon faktorii niikleer faktor-kB (NF-xB) rol oynamaktadir. Sonugcta,
makrofajlar KOAH’ta notrofilik inflamasyonun olusumunda yonetici rolii
oynamaktadirlar (32).

Yapilan ¢aligmalarda, hava yolundaki makrofaj sayis1 ile KOAH’in ciddiyeti
(amfizem ve kiicik hava yolu obstriikksiyonu) arasinda korelasyon bulundugu
gosterilmistir. Hastaligin yavas progresyonu ve kronik seyri de makrofajlarin kronik

artis1 ile paralellik gostermektedir (32).

Sigara dumani

Inflamatuvar hiicre gocii

Nétrofil Makrofaj
—» MMP MM =
— Serin Sistein *—
proteinazlar proteinazlar
L Proteinaz —
inhibitorleri
ECM yikimi

Akciger hasar

l |

Amfizem Onarim

Sekil 2. Sigara dumanina uzun siire maruziyet sonucu hava yolu hasari ile hava

yolunda gelisen degisiklikler (32)
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Makrofaj

Nétrofil

Destriiksiyvon
bolgesi

Sekil 3. KOAH patogenezinde makrofaj-notrofil etkilesimi

c. T-Lenfositler:

Santral, periferik havayollar1 ve akciger parankiminde CD8+ (sitotoksik)
hiicreler agirlikli olmak tizere T-lenfositlerin total sayisi artmustir (33-35). T hiicre
sayisi ile alveolar destrilkksiyon ve havayolu kisitlanmasmin ciddiyeti arasinda
korelasyon vardir (33,34). Ancak T hiicrelerinden patofizyolojiye katkisi heniiz
netlesmemistir. CD8+ hiicrelerinin perforin, granzyme-B, TNF-a salmimi ile

alveolar epitel hiiceleri sitoliz ve apopitoza ugrar (36).

d.Eozinofiller:

Eozinofillerin patogenezdeki rolii tam olarak bilinmemekle birlikte, stabil
KOAH’l1 hastalarin balgam 06rneklerinde eozinofil sayisinda artig goriilmezken
eozinofilik katyonik protein (ECP) ve eozinofilik peroksidaz (EPO) diizeylerinde
artig saptanmistir. Bu durum eozinofillerin degraniile olarak 151tk mikroskobunda
goriilememeleri ile agiklanmistir. Eozinofil degraniilasyonundan, balgamla aktive

ndtrofillerden kaynaklanan notrofil elastazin sorumlu oldugu diistiniilmektedir.
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Caliymalarm c¢ogu atak swrasinda hava yollarinda eozinofillerin  arttigini

gostermektedir (32,37,38).

e.Epitelyal Hiicreler:

Hava yolunda silyali kolumnar hiicreler ve goblet hiicreler temel olmak iizere
cesitli epitelyal hiicreler bulunmaktadir. Epitel hiicrelerinin fiziksel ve kimyasal
bariyer fonksiyonu diginda, sigara dumani ile aktive olduklarinda sentez edilen ve
salgilanan TNF-a, IL-1B, graniilosit makrofaj koloni stimiile edici faktor (GM-CSF)
ve IL-8 gibi c¢esitli mediyatorler ile inflamatuvar hiicre farklilagmasinda,
kemotaksisinde ve aktivasyonunda gorevleri bulunmaktadir. Ozellikle kiiciik hava
yollarindaki epitelyal hiicreler lokal fibrozis gelisiminde etkili bir mediyator olan
transforming growth faktor (TGF)-B’nin 6nemli bir kaynagidir.

KOAH’ta epitel ozellikleri degisiklige ugramistir. Normal yalanci ¢ok katl
solunum epitelinin yerine, goblet hiicre metaplazisi, yalanci ¢ok kath epitel

goriiniimiiniin kayb1 ile yassi1 hiicre metaplazisi ortaya ¢ikmaktadir (32).

Tablo 3. KOAH’ taki inflamatuvar hiicreler (39)

Biiylik hava yollar1 | Makrofajlar
T lenfositler ( 6zellikle CD8+ )
Notrofiller ( agir hastalikta )

Eozinofiller ( baz1 hastalarda)

Kiiciik hava yollar1 | Makrofajlar
T lenfositler ( 6zellikle CD8+ )

Eozinofiller ( baz1 hastalarda )

Parankim Makrofajlar
T-lenfositler (CD8+)
Notrofiller

Pulmoner arterler | T-lenfositler (CD8+)

Notrofiller
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2.5.1.2. Patogenezde Rolii Olan inflamatuvar Mediyatorler:

KOAH’ta inflamasyonun oldugu dokularda inflamatuvar mediyatorler artmigtir.
Bu mediyatorler makrofaj, notrofil, lenfosit, eozinofil, mast hiicresi, epitel, endotel,
diiz kas hiicresi ve fibroblast kaynaklidir (40). Bu mediyatdrler arasinda L'TB4, IL-8,
TNF-a ve IL-6 6zellikle dnemlidir. Ciinkii bu mediyatorlerin akciger yapilarina zarar
verebilme ve/veya nétrofilik inflamasyonu devam ettirebilme yetenekleri

bulunmaktadir.

a. Lokotrien B4:

LTB4 noétrofillerin akcigere toplanmasindan sorumlu temel kemoatraktandir.
Hastalarin BAL (bronkoalveoler lavaj) ve balgam 6rneklerinde LTB4’{in diizeyinde
arti bulunmakta olup, LTB4’{in biiyiikk oranda alveolar makrofaj kaynakli oldugu
diistiniilmektedir. Ortama cagrilan ndtrofillerden salman notrofil elastaz, makrofajlar1
daha fazla LTB4 sekrete etmesi icin stimiile etmekte ve sonugta akcigerlere daha
fazla notrofil gocii meydana gelmektedir. Boylece akcigerlerde notrofil aracilikli

hasarlanma artmaktadir (32).

b. interlokin 8:

IL-8 giicli, selektif bir notrofil kemoatraktan sitokindir. Ayni zamanda
notrofillerin aktivasyonunda da goérev almaktadir. IL-8 makrofaj, notrofil ve hava
yolu epitelinden salinmaktadir. Sigara icenlerde ve KOAH’l1 hastalarin balgam ve
BAL o6rneklerinde, IL-8 seviyesi yiikselmis ve akcigerlerde notrofil sayist artmustir.
IL-8 ayn1 zamanda notrofil ve eozinofil aktivasyonunda da temel rol almakta ve hava
yolundaki inflamasyonun ciddiyetinin belirleyicisi olarak kullanilabilmektedir.
Ozellikle de ataklar srrasinda balgamda IL-8 diizeylerindeki artisin daha belirgin
oldugu gosterilmistir (32).
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c. Tiimor Nekroz Faktor-a :

TNF-o 6nemli bir inflamasyon tetikleyicisidir ve KOAH’l1 hastalarin balgam
orneklerinde yiiksek konsantrasyonda bulunur. Aktiflestirdigi NF-kB yardimiyla
epitel hiicrelerde ve makrofajlarda IL-8 genini aktive etmektedir (41). Ozellikle kilo
kayb1 olan ileri evre KOAH’l1 hastalarda TNF-o’nin hem serum diizeyinin hem de

periferdeki monositlerde iiretiminin arttig1 gosterilmistir (32).

d. interl6kin 6:

Kronik inflamatuvar proceste rol oynayan IL-6, 6nemli inflamatuvar hiicrelerin
ve proteazlarin sayilarint ve aktivitelerini modiile eder (42). IL-6 sigara ve benzeri
cevresel streslere yanit olarak havayolu epitelinde, makrofajlarda ve viicudun bir¢ok
inflamatuvar hiicresinde sentezlenir (43,44). Kronik olarak ¢cok az miktarda salinsa
dahi, IL-6’nin akut faz yanitta major sistemik etkisi vardir (45,46).

KOAH patogenezinde rol oynayan hiicreler ve antiinflamatuar mediatorler Sekil-

4’te Oozetlenmistir.

2.5.2. KOAH Patogenezinde Proteinaz-Antiproteinaz Dengesizligi:

Alveol duvar harabiyeti ve ekstrasellular matriks yikimma yol acan proteolitik
enzimler ile akciger dokusunu koruyan proteolitik enzim inhibitdrleri arasinda
dengesizligin sonucu olarak amfizem gelisir. Bu dengesizlige, proteinazlarm tiretimi
ya da aktivitelerinin artmasma karsin antiproteinazlarin inaktive olmalar1 veya
iiretimlerinin azalmasi yol agar. Sigaranin yapisindaki gaz ve partikiil fazna ait ¢ok
sayida irritan madde, inhalasyon ile birlikte epitel ve endotel hiicrelerini
uyarabilmektedir. Sonugta brons, bronsiol ve alveolde biriken bu hiicrelerden ¢esitli
mediyator ve proteinazlar serbestlesmektedir. Proteinazlar elastik dokular1 yikar,
salg1 hiicrelerini ve bezlerini uyararak, mukoid tipte salgi olusmasina yol agar. IgA
ve IgG’yi yikarak solunum yollarmm humoral korunmasmi bozar. Subepitelyal

tabakadaki elastin ve kollajen liflerin hasarlanmasima yol agar. Epitel yiizeyin tekrar
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saglikli hale gelmesini saglayan fibronektinin yikilmasma neden olur ve C3 yikimma

neden olarak opsonizasyonu gii¢lestirir (38).

Mediatorler
LTB4
IL-8, GRO-alfa
MCP-1, GM-CSF
MIP-1 alfa
ROS, Nitrik oksit,
=ndotelin
Substans P

Hiicreler

Makrofajlar Etkiler

Notrofiller Mukus
CD8+ lenfositler hipersekresyonu
Eozinofiller Fibrozis
Epitel Alveoler duvar
Endotel Proteinazlar destriiksiyonu
Fibroblast Notrofil elastaz,

Katepsinler,
Proteinaz-3
MMPs

Sekil 4. KOAH ta hiicresel mekanizmalar

Notrofillerden  salgilanan elastaz, katepsin-G, notrofil proteinaz 3,
makrofajlardan salgilanan katepsin-B, katepsin-L, katepsin-S ve her iki hiicreden de
aciga c¢ikan metalloproteinazlar; elastin ve kollajen basta olmak iizere alveol
duvarinm ana komponentlerini yikabilme o6zelliklerine sahiptir. AAT, a-2
makroglobiilin, sekretuar 16koproteinaz inhibitor (SLPI), MMP nin doku inhibitérleri,
sistatin-C gibi endojen antiproteinazlar ise artmis proteinaz aktivitesini inhibe ederler

(47).

2.5.3. KOAH Patogenezinde Oksidan-Antioksidan Dengesizligi :

Oksidan maddeler; protein, lipid ve niikleik asit gibi ¢esitli biyolojik molekiiller
ile reaksiyona girerek ekstraselliiler matriks hasari, hiicre disfonksiyonu ve 6liimiine
yol acarlar. Ayn1 zamanda AAT, SLPI gibi antiproteinazlar1 da inaktive ederler.
Hidrojen peroksit (H>O;) ve nitrik oksit, sigara duman1 ve inflamatuvar hiicrelerden

serbestlesen baglica oksidanlar olup bunlarin diginda siiperoksit anyonu, hidroksil
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radikali, nitrojen dioksit gibi oksidanlar da vardir. Izoprostan F2o-III de yine bir
oksidan olup, oksidatif stresin in vivo biyolojik belirleyicisidir ve hidrojen peroksit
ile birlikte bronkokonstriiksiyon da yapabilir (1,32,38). Oksidan {iriinlere kars1
akcigerleri koruyan antioksidan sistemde baslica; siiperoksit dismutaz, katalaz,
glutatyon peroksidaz ve glutatyon rediiktaz gibi enzimlerle, A, C, E vitaminleri ve
sistein gibi kofaktorler vardir.

Sonug olarak; oksidanlar, proteinazlar, inflamatuvar hiicre ve mediyatdrlerle,
tetikleyici risk faktorlerinin etkilesimi ve bu etkilere karsi koruyucu tamir
mekanizmalarinin, antiproteinaz ve antioksidan sistemlerin yine pek ¢ok risk faktorii
nedeni ile yeterli olamamasi KOAH gelisimine yol agar (32).

Bu patolojik olaylar sonucunda gelisen fizyolojik degisiklikler;

- Mukus hipersekresyonu ve siliyer disfonksiyon

- Hava akimi kisitlanmas1 ve pulmoner hiperinflasyon
- Gaz degisim anormallikleri

- Pulmoner hipertansiyon ve kor pulmonale

- Sistemik etkiler (Sekil 5) (32).
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Tablo 4.Patogenezde rolii olan olaylarm

(1,32)

sonucunda meydana gelen degisiklikler

Santral hava yollarindaki degisiklikler:

-Submukozal mukus bezlerinde
genisleme

- Diiz kas hiperplazisi, bronsial duvarda
kalmlagsma

- Kartilaj atrofisi, inflamasyon

- Epitel hiicrelerinde atrofi

- Goblet hiicre sayisinda artig

- Fokal skuam6z metaplazi

-Siliya hiicre sayis1 ve ortalama silia

uzunlugunda azalma

Periferik hava yollarindaki degisiklikler:

- Mukus plaklar1

- Goblet hiicre metaplazisi

- Hava duvar1 inflamasyonu

- Fibrozis, diiz kas hipertrofisi

- Bronsioloalveolar baglantilarda hasar

- Bronsiollerde daralma ve biikiilmeler

Akciger parankiminde degisiklikler:

-Alveolar duvar destriikksiyonu  ve

amfizem

Pulmoner vaskiiler

degisiklikler:

yapilardaki

-Intimal kalinlasma

-Damar diiz kas hiicrelerinin ¢ogalmasi
-Damar duvarmin basta makrofaj ve CDS8
lenfositler olmak {izere

inflamatuvar hiicrelerle infiltrasyonu
-Daha ileri donemlerde pulmoner kapiller

yatakta harabiyet
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Sekil 5. KOAH ta fizyopatolojik degisimler

2.6.KLINIK OZELIKLER

2.6.1. Semptomlar:

KOAH’m en 6nemli semptomlar1 oksiiriik, balgam ¢ikarma ve efor dispnesidir.
Dispneye genellikle hisilt1 eslik eder. Solunum yolu enfeksiyonlar1 ile semptomlarin
alevlenmesi tipiktir. Hastalarin biiyiik cogunlugu 50 yas iizerinde, sigara tiryakisi (en
az 20 paket-y1l) ve erkektir (48).

KOAH hastalari, dispne ancak gilinlik yasam ve aktivitelerini etkilemeye
basladiginda, yani FEV; genellikle % 50’lere indiginde klinisyene basvururlar.
Dispne uzun yillardir progresif bir seyir gostermekte olup major bir fonksiyon kaybi
belirtisidir. Istirahatte dispne ise ¢ok ciddi bir bulgudur ve ortaya ¢iktiginda FEV1

genellikle % 30’unun altindadir. Dispne tek semptom ise amfizem kompenenti 6n
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plandadir (49). Dispne derecesinde ani artiglar ataklara bagli olabilir. Pulmoner
emboli veya pnomotoraks da dispneyi arttirabilir (50).

Dispneye cogunlukla oksiiriik eslik eder. Hastalarm % 75’inde Oksiiriik
dispneden once ortaya cikar ya da dispne ile birlikte baglar. Oksiiriik kronik olup
genellikle prodiiktif ve sabahlar1 daha belirgindir. Oksiiriige eslik eden diger Snemli
bir semptom ise balgamdir. Normal bireylerde 24 saatte 100 ml kadar balgam
olusabilir ve farkinda olmadan yutulur. Bu nedenle hastanin farkina vardigi balgam
patolojik olarak kabul edilir. Stabil donemdeki hastalarda balgam mukoid olup beyaz
renktedir. Balgam miktarindaki artiy veya sari-yesil renge doniisim endobronsial
enfeksiyon bulgusudur. Bununla beraber, eozinofil birikimi ve myeloperoksidaz
enzimi de balgamda sari-yesil renge yol agabilir (48).

Zaman zaman KOAH hastalarinda hemoptizi ve gogiis agrisi sikayeti olabilir.
Ozellikle atak esnasinda dispne, Oksiiriik ve balgam ile birlikte hemoptizi de
goriilebilir. Gogiis agrisi, genellikle hastaligin kendisine bagli olmayip gelisen bir
komplikasyon nedeni ile ortaya c¢ikar. Pnomotoraks veya pulmoner emboli en sik
nedenlerdir (48). Goglis agris1 peptik iilser veya gastrodzofajiyal refliiye de baglh
olabilir. Sigara ve teofilin alt 6zofagus sfinkterinin basincini azaltarak refliilye neden
olur (51).

Hastaligin ileri doneminde anoreksi, istahsizlik ve kilo kayb1 geligir. Kilo kayb1
kotii prognoz gostergesidir. Hastalik ilerledikce gelisen aktivite kisitlamast,
hareketsizlik ve sosyal izolasyon psikiyatrik bozukluklarin gelismesinde etkendir.
Hipoksemi hafiza kayb1 ve dikkat azalmasina neden olabilir. Hiperkapni ise kognitif

fonksiyonlarda bozukluklar meydana getirir (52,53).

2.6.2. Fizik Muayene Bulgular:

Ozellikle ileri evredeki hastalarda inspeksiyonda siyanoz ve fig1 gogiis
goriilebilir. Gogsiin On-arka c¢ap1 artmustir. Periferik vendz dolgunluk bulunabilir.
Hastalar dispne nedeni ile kesik kesik konusurlar. Ekspirasyonda biiziik dudak
solunumu izlenir. Hastalar oturarak ve oOne dogru egilerek solunum yapmaya

calisirlar (54).
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Respiratuar alternans, solunum hareketlerindeki siklik degisimini tarif eder. Bu
solunum tipinde birkag¢ torakal solunumu birka¢ abdominal solunum takip eder.
Ciddi KOAH’ta inspirasyon sirasinda alt lateral gogiis duvar iceri dogru cekilir.
Buna Hoover belirtisi denir (55). Ciddi hiperinflasyonda perkiisyon ile hipersonorite
alinir. Oskiiltasyon KOAH hastalarinda c¢ok yararli bilgiler saglar. Solunum
seslerinin azalmasi1 amfizem i¢in giivenilir bir bulgudur. Zorlu ekspirasyon zamani
KOAH’lilarin ¢ogunda 6 saniyenin lizerindedir. Ronkiis KOAH hastalarinda sik
saptanan muayene bulgusudur. Erken raller sekresyon ve kii¢lik hava yollarinin erken
acilmasina baglidir (49).

KOAH hastalarinda kalp muayenesi biiyiikk 6nem tasir. Siniizal tasikardi ve
aritmi bulunabilir. Sag ventrikiiler galo, ikinci sesin siddetlenmesi, pulmoner ve

trikiispit kapak yetersizligi tiftirtimleri duyulabilir (56).

2.7. TANI YONTEMLERI

Oksiiriik, balgam ¢ikarma veya dispnesi bulunan ve/veya hastalikla ilgili risk
faktorlerine maruz kalma oykiisii olan bir hastada KOAH tanis1 diistiniilmelidir (1).
Hastaligin erken donemlerinde hastalarmm c¢ogunda higbir semptom bulunmaz.
Baslangigta aralikli veya her giin 6ksiiriik yakinmasi vardir. Oksiiriik yakinmalarma
genellikle balgam c¢ikarma eslik eder. Balgam genellikle mukoid, alevlenme
donemlerinde piiriilan goriinlimdedir. Kis aylarinda infeksiyona bagl olarak oksiiriik
ve balgam siddetlenir. Dispne hastalarin yakindiklar1 temel semptomdur ve yillar
icinde ilerleyerek hastanin yataga bagimli hale gelmesine yol agabilir. KOAH’da
semptomlarin siddeti ile akciger fonksiyonlar1 arasinda zayif bir ilisgki vardir (57).
Hastalar genellikle, FEV, degerleri beklenenin % 50°si oldugunda hafif egzersizlerde
nefes darlig1 hissetmeye baslar. Hekime bagvurduklarinda FEV, degeri genellikle 1,5
litrenin altindadur.

Tani, hava akimi smirlanmasmin objektif bir yontemle dl¢lilmesiyle, tercihen
spirometri ile dogrulanmalidir. Hasta semptomlarm diizeyine, spirometrik
anormalligin agirligina ve solunum yetmezligi ya da sag kalp yetmezligi gibi

komplikasyonlarin varligma gore degerlendirilir (1).
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2.7.1 Solunum Fonksiyon Testleri:

Solunum fonksiyon testleri KOAH’in tanisinda, agirliginin saptanmasinda,
tedaviye yanitin incelenmesinde, prognoz ve etyolojisinin saptanmasinda en sik
kullanilan laboratuvar yontemidir. KOAH ta spirometrede saptayacagimiz en dnemli
degisiklikler ekspiratuvar akimlardaki kisitlanmadir (Tablo 5).

FVC (Zorlu vital kapasite): KOAH’in erken doneminde ve amfizem
komponentinin geri planda oldugu olgularda genelde korunmus olarak bulunur.
Ancak ileri donemde, 6zellikle reziduel voliimdeki (RV) artisla birlikte vital kapasite
(VC) azalmisg olarak bulunabilir. Bu durum bazen yanlis bir sekilde kombine tipte
ventilasyon defekti olarak degerlendirilebilmektedir. Buradaki ger¢ek bozukluk
obstrilkksiyona bagli olarak gelisen hiperinflasyon sonucu vital kapasitenin
azalmasidir. Bu gibi durumlarda akim voliim halkasinda obstriiksiyonun goriilmesi
ve akciger voliimlerinin incelenmesinde RV ve TLC’nin (Total Akciger Kapasitesi)
artmis olarak bulunmasi taniy1 destekler. Yine KOAH’m ileri evrelerinde solunum
kaslarindaki gii¢siizliige bagl olarak VC’de azalma meydana gelebilir.

FEV; (Zorlu ekspiratuar voliim 1.sn): Zorlu vital kapasite manevrasi ile
Olciilebilen FEV1 degeri hastanin ekspirasyonun birinci saniyesinde ¢ikardigi hava
miktarin1 gosterir ve tek basina obstriikksiyon gostergesi olarak alinmasi bazi
durumlarda yanlis degerlendirmelere yol acabilmektedir. Restriksiyonu olan
olgularda FEV1 vital kapasitedeki azalmaya bagli olarak azalabilirken, baslangi¢
degerleri yiiksek olan olgularda obstriiksiyon gelismesine karsin FEV, degeri %
80’lerin lizerinde kalabilmektedir. Ancak obstriiksiyonu kanitlanmis olgularda
hastaligin agirligini en iyi gdsteren parametrelerden biri FEV, dir.

FEV/FVC: Erken obstriiksiyonun degerlendirilmesinde sadece FEV; yetersiz
olabilmektedir. FEV/FVC’nin mutlak degeri hastanin kendi vital kapasitesinin ne
kadarmi bir saniyede c¢ikardigini gosterir. Bu nedenle prediksiyon degerinden
bagimsizdir ve erken donemde obstriikksiyonun gosterilmesinde en Onemli

parametrelerden biridir (58).
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Tablo 5. GOLD 2009 rehberine gore KOAH evrelemesi

Evre 1 FEV, > %380, (beklenen)
(Hafif) + Kronik semptomlar

Evre 2 %50 < FEV; < %380 (beklenen)
(Orta) +Kronik semptomlar

Post bronkodilator
FEV/FVC<%70

Evre 3 %30 < FEV; < %150 (beklenen)
(Agrr) + Kronik semptomlar

Evre 4 FEV,| < %30 (beklenen)

(Cok veya
Agir) FEV, < %50 (beklenen) + kronik solunum
yetmezligi

Ekspiratuvar akim hizlari: Hava yolu obstriiksiyonu i¢in ekspiratuvar akim
hizlarinin (FEF 25, 50, 75, 25-75) 6l¢iimii ¢ok daha duyarhidir. En sik kullanilan FEF
25-75 ya da maksimum ekspiryum ortasi akim hizi, ekspire edilen voliimiin orta
pozisyonundaki (%25-75) ortalama akim hizin1 yansitir. Ekspiratuvar akimlar
voliime bagimli olduklarindan dolayi, TLC ve RV’ nin diistiigii 6zellikle restriktif
olgularda, FEV|/FVC oranmin normal olmasina, akim-voliim halkasinda
ekspiratuvar akimlarda konkavite goriilmemesine karsin, ekspiratuvar akimlar diisiik
bulunabilir. Agir obstriiksiyon olan olgularda ekspirasyon siiresinin kisalmasindan

dolay1 FEF 25-75 yanlislikla ytliksek bulunabilir (58).

2.7.2. Arter Kan Gazlan (AKG):

AKG analizi invazif bir yontem olup GOLD rehberinde FEV ;<% 40 olan

olgularda AKG tetkiki Onerilmektedir. Ataklarda gelisen solunum yetmezliginde

AKG analizi zorunludur. Saglikli bir degerlendirme yapabilmek i¢in 6rneklerin oda
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havasinda alinmas1 gereklidir. Oksijen alan hastalarda bu amagla oksijen
uygulamasinin en az 30 dakika kesilmesi gereklidir. Akut olgularda pH
degismelerinin monitorizasyonu atagin prognoza etkisinin saptanmasinda da 6nem

tasir (59).

2.7.3. Radyolojik Yontemler :

KOAH’mn degerlendirilmesinde en sik kullanilan yontemlerden birisi gesitli
kisitliliklar1 olmasmna karsin, akciger grafisidir. Cesitli nedenlerle obstriiktif
semptomlar1 ve bulgular1 olan hastalarda ayirict tan1 yoniinden veya KOAH’a bagh
pnomoni veya pndomotoraks gibi komplikasyonlarin degerlendirilmesinde akciger
grafisi degerlidir.

Yiiksek ¢oziiniirlikli bilgisayarli tomografi (YCBT), amfizemin yayginligmin
ve siddetinin saptanmasinda gogiis rontgenogramlarindan daha {istiin bir yontemdir.
Konvansiyonel BT de izlenemeyen amfizemli alanlar YCBT ile goriintiilenebilir.
Duyarlilik % 91, ozgiillik % 100 olarak bildirilmektedir. YCBT’de amfizem
duvarsiz, diigiik dansiteli alanlar olarak izlenir. Ayrica amfizemle karisabilecek kistik
degisikliklerin (balpetegi akciger, kistik akciger hastaliklari, fokal hava hapsi) ayirici
tanis1 YCBT ile yapilabilir (60).

2.8.AYIRICI TANI:

KOAH’la en sik karisan hastaliklar dispneye neden olan ve/veya havayolu
obstruksiyonu ile seyreden hastaliklardir. Bu nedenle konjestif kalp yetmezligi, kistik
fibroz, brongektazi, bronsiolitis obliterans, obstruktif uyku apnesi ve astim ayiric1
tanida yer alir.

Bazi KOAH hastalarinda obstruksiyonun geri doniigli bolimiiniin belirgin
olmast ve bazi uzun siiredir astimi olan hastalarda geri doniigsiiz hava yolu
obstruksiyonu bulunmasi, bu iki hastaligin birbirinden aywt edilmesini
giiclestirmekle birlikte, baz1 klinik ve fonksiyonel 6zellikler bu hastaliklarin ayrimma

yardimci1 olmaktadir (Tablo 6)(30).
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Tablo 6. KOAH ile astim arasindaki farklar

Ozellikler KOAH | ASTIM
Klinik

Her yasta baslangic - ++
Ani baslangig - ++
Sigara Oykiisii (halen veya daha once) | +++ +
Atopi + ++
Eozinofili (total IgE artis1) + ++
Tekrarlayan nefes darligi wheezing + ++
Nazal semptomlar - ++
Bashca anormallikler

Hava yolu hiperreaktivitesi ++ +++
Reversibilite (erken ve /veya tam) - ++
Parankim harabiyeti ++ -
Difiizyon kapasitesinde azalma ++ -

(-) hemen hi¢ yok

(+) bazen var

(++) genellikle var
(+++) hemen daima var

2.9. TEDAVI

Etkili bir KOAH tedavisinin hedefleri sunlardir (1):

* Hastaligin ilerlemesini dnlemek
» Semptomlar1 gidermek
* Egzersiz toleransini iyilestirmek

* Saglik durumunu iyilestirmek

» Komplikasyonlar1 dnlemek ve tedavi etmek

* Alevlenmeleri Onlemek ve tedavi etmek

* Mortaliteyi azaltmak

* Tedaviye bagl yan etkileri 6nlemek veya azaltmak
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Etkili bir KOAH tedavisi dort boliilmden olusur (1);

2.9.1.Hastah@in Degerlendirilmesi ve Izlenmesi :

+ KOAH tanisi, semptomlar olsun ya da olmasin, risk faktorlerine maruz kalma
Oykiisiiniin ve tam olarak geri doniislii olmayan hava akimi sinirlanmasinin varligma
dayanur.

* Risk faktorlerine maruz kalma Oykiisii ile birlikte kronik oksiiriigii olan ve balgam
cikaran hastalar, dispne olmasa bile, hava akimmi sinirlanmasi yOniinden
arastirilmalidir.

« KOAH tanis1 ve degerlendirilmesi i¢in spirometri altin standarttir. Ciinki
spirometri, hava akimi sinirlanmasini 6lgmede tekrarlanabilir, standardize ve objektif
bir yontemdir. Postbronkodilatatéor FEV;/FVC<% 70 ve FEV ;<% 80 (beklenenin)
olmasi, hava akimi sinirlanmasinin varligini gosterir.

* FEV, beklenenin % 40’inm altinda olan hastalarla, solunum yetmezligi veya sag
kalp yetmezligini diislindiiren bulgular1 olan hastalarda arter kan gazi Olgiilmesi

diistiniilmelidir.

2.9.2. Risk Faktorlerinin Azaltilmasi:

* Sigaranin birakilmasi, KOAH gelisme riskini azaltan ve ilerlemesini durduran en
onemli ve en ekonomik tek girisimdir.

* Kisa siireli sigara bagimlilig1 tedavisi etkilidir ve sigara i¢en her hastaya her doktor
ziyaretinde en azindan bu tedavi 6nerilmelidir.

* Sigara bagimliligmin tedavisinde bir¢cok etkin ilag bulunmaktadir ve eger
zorunluysa ve herhangi bir kontrendikasyon yoksa bu ilaglardan en az biri, birakma
onerisiyle birlikte hastaya verilmelidir.

» Sigara dumanma, mesleki toz ve kimyasallara ve i¢/dig ortam hava kirliligine
toplam bireysel maruziyetin azaltilmasi, KOAH’1in baslamasinin ve ilerlemesinin

Onlenmesi agisindan oldukg¢a 6nemli bir hedeftir.
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2.9.3. Stabil KOAH’1n Tedavisi:

+ Stabil KOAH’1n tedavisinde genel yaklasim hastaligin siddetine gore tedaviyi
basamakli olarak artirmak olmalidir.

» Saglk egitimi, KOAH’l1 hastalarin becerilerinin, hastalikla basa c¢ikabilme
yetilerinin ve saglik durumlarinin iyilesmesinde rol oynayabilir.

» KOAH’ta semptomatik tedavinin temelini bronkodilator ilaglar olugturmaktadir. Bu
ilaglar semptomlar1 6nlemek veya azaltmak amaciyla, gerektik¢e veya diizenli olarak
kullanilir.

» Temel bronkodilator ilaglar, beta-2 agonistler, antikolinerjikler, teofilin ve bu
ilaclarin farkli kombinasyonlaridir. inhaler kortikosteroidler ise spirometrik yaniti
gosterilen semptomatik KOAH’l1 hastalara veya FEV,’1 beklenenin %50’°sinden daha
diisiik olan ve antibiyotik ve/veya oral glikokortikoid tedavi gerektiren tekrarlayici
alevlenmeleri olan hastalara verilmelidir.

» Uygun olmayan yarar/risk orani nedeniyle sistemik glikokortikosteroidlerle kronik
tedaviden kaginilmalidir.

» Tiim KOAH’I1 hastalar, hem egzersiz toleransint hem de nefes darlig1 ve yorgunluk
semptomlarini iyilestirdigi i¢in, egzersiz egitim programlarindan yarar goriirler.

« KOAH tedavisinde kullanilmakta olan ilaglardan hicbiri, bu hastaligin temel
ozelligi olan akciger fonksiyonunun uzun dénemdeki diisiisiinii etkilememektedir. Bu
nedenle KOAH’ta ila¢ tedavisi semptom ve/veya komplikasyonlar1 azaltmak i¢in
kullanilmaktadir.

* Kronik solunum yetmezligi olan hastalara uygulanan uzun siireli oksijen

tedavisinin (giinde>15 saat), sag kalim oranini arttirdig1 gosterilmistir.

31



Tablo 7.GOLD 2009 rehberine gore stabil KOAH tedavi semas1

EVRE EVRE 1 EVRE 2 EVRE 3 EVRE 4
OZELLIKLER FEV,/FVC<%70 | FEV,/FVC<%70 | FEV,/FVC<%70 FEV,/FVC <%70
FEV,< %30
FEV,>%80 %350 <FEV,; < %80 | %30 <FEV;<%50 veya
kronik solunum
yetmezligi ya da
sagkalp yetmezligi
bulunmasi
TEDAVI Risk faktorlerinden kaginma, influenza asisi

+ Gerektikee kisa etkili bronkodilator eklenmesi

+ Bir veya birden fazla uzun etkili bronkodilator ile diizenli tedavi

eklenmesi

+Pulmoner rehabilitasyon

2.9.4. Alevlenmelerin Tedavisi:

+ Sik alevlenmeler goriiliiyorsa inhale
glukokortikosteroid eklenmesi

+ Uzun siireli
oksijen tedavisi
eklenmesi
(Kronik solunum
yetmezligi varsa)
+ Cerrahi girisim
diisiintilebilir

Anthonisen ve arkadaglari, KOAH alevlenmesini “list solunum yolu infeksiyonu

semptomlar1 ile birlikte veya birlikte olmaksizin nefes darligi, balgam miktar1 ve

balgam piiriilansinin en az birinde artma” seklinde klinik olarak tanimlamigtir (61).

ATS/ERS ise KOAH atagin1 “hastaligin dogal seyri esnasinda, giinliik olagan

degisimlerin 6tesinde, baslangigtaki dispne, oksiirlik ve/veya balgamdaki degisiklikle

karakterize olan, tedavide degisiklik gerektirecek kadar belirgin akut degisiklikler”
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olarak tanimlamistir (62). Alevlenmenin temel semptomu nefes darliginda artmadir.
Genellikle buna higiltili solunum ve gogiiste sikisma, Oksiiriikk ve balgamin renginde
ve/veya kivaminda degisiklik ve ates eslik eder. Atagin siddetinin degerlendirilmesi,
hastanin alevlenme Oncesi tibbi Oykiisiine, semptomlarma, fizik muayenesine,
akciger fonksiyon testlerine, arteriyel kan gazi Olglimlerine ve diger laboratuvar
testlerine dayanir (1). Atagin siddetine gore siniflama, ayakta tedavi edilebilen atak,
hospitalizasyon gerektiren atak ve akut solunum yetmezligi seklinde yapilmistir (63).

Atak nedenleri Tablo 8’de verilmistir.

Tablo 8. KOAH atak nedenleri

Primer nedenler

* Trakeobronsiyal enfeksiyonlar

* Hava kirliligi

Sekonder nedenler

* Pnémonti

e Pulmoner emboli

* Pnédmotoraks

* Kot fraktiirleri/gégiis travmasi

* Sedatifler, narkotikler ve beta blokerlerin asir1 dozda kullanilmasi

* Sag ve sol kalp yetmezligi veya aritmiler

» Metabolik hastaliklar (diyabet, elektrolit bozuklugu vs)

* Beslenme bozuklugu

* Diger hastaliklar (gastrointestinal kanama vs )

* Uygun olmayan oksijen tedavisi
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Solunum semptomlarmin tibbi miidahale gerektiren alevlenmeleri, KOAH’ta
onemli klinik olaylardir. Alevlenmelerin en yaygin nedeni, trakeobronsiyal
infeksiyonlar ve hava kirliligidir. Ancak siddetli alevlenmelerin tigte birinde neden
saptanamamaktadir.

Alevlenme saptanan KOAH hastasinim hangi kosullarda tedavi edilecegine karar
verilirken atagin agirlik derecesinin belirlenmesi gerekir. Atak kuskusunda ve atagin

siddetini belirlemede yararlanilan algoritmik yaklasim Sekil 6°’da verilmistir (30).

SEMPTOMLAR

* Daha onceki stabil durumda bozulma

* Balgam miktarinda ve/veya piiriilansta artma
* Nefes darliginda artma

» Gogiiste sikigma hissi

* Higiltida artma

+ Odem

[LK DEGERLENDIRME

* Evde bakim olanaklar1 var
* Siyanoz yok

* Biling acik

* Nefes darlig1 hafif

* Genel durum iyi

« USOT almiyor

* Aktivite iyi

* Sosyal kosullar iyi

34



VEYA DAHA FAZLA

N

HAYIR EVET
Orta veya agir dereceli atak Hafif atak
EVDE TEDAVI
Hastaneye Yevk < 48 saatte yanit yok
v
DEGERLENDIRME
Solunum sayis1 > 25/dk Solunumsal veya kardiyak arrest
Siyanoz, uyuklama Konfiizyon veya koma
Y ardimci solunum kaslarinm kullanimi Pa O, <50 mmHg
PEFR < 100 L/dk Pa CO, >70 mmHg
FEV.i<1L pH <7.30
AKG: Pa0:< 60 mmHg l
Pa CO:>>45 mmHg EVET
Sa 0:< %90
PA grafi, kan sayimi, biyokimya, EKG ile YOGUN BAKIM
Akciger veya akciger disi riskli hastaliklarin T
saptanmas1 ( pndmoni, tedaviye yanitsiz kor YANIT YOK
pulmonale, steroid myopatisi) T
Hastanin aerosol tedaviyi kullanamamasi HASTANEYE YATIR
EVET

Sekil 6. KOAH alevlenmelerinin degerlendirilmesi
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2.9.4.1.Alevlenmelerin Evde Tedavisi:

a. Antibiyotik: Oksiiriik, nefes darligi, balgam miktar1 ve ozellikle piiriilansi
arttiginda  antibiyotik  kullanmilmalidir. Hafif atakta amoksisilin/klavulanat,
klaritromisin,  azitromisin, sefuroksim  aksetil, sefaklor  kullanilabilecek
antibiyotiklerdendir.

b. Bronkodilatatérler: inhale kisa etkili beta-2 agonist veya antikolinerjiklerle
tedaviye baslanir. Hasta daha once kullaniyorsa dozu ve siklig1 arttirilir. Tedaviye
yeterince yanit alinamadigmda iki bronkodilatatér ilag kombine edilir.
Antikolinerjikler daha ¢ok biiyiik havayollarinda, beta-2 agonistler ise periferik hava
yollarinda etki gosterirler ve birlikte kullanimlarinda additif etki ortaya ¢ikar. Beta-2
agonist ve antikolinerjik ilaglarm kombine kullanimi maliyet ve hasta uyumu
acisindan avantajlidir.

c. Kortikosteroidler: KOAH hastalarindaki patofizyolojik c¢aligmalar, hava
yollarinda kronik inflamatuvar bir siirecin oldugunu gostermistir. Bu nedenle KOAH
atagmda kisa siireli antiinflamatuvar tedavi yararli olup, belirgin wheezingi olan veya
tedaviye yeterince yanit almamayan hastalara kisa siireli (3-10 gilin) 0.4-
0.6mg/kg/giin prednizolon verilebilir.

d. Solunum merkezini deprese ettikleri i¢in sedatif ve hipnotiklerden kaginilmalidir.
e.Destek Tedavisi: Hastalar balgam ¢ikarmalar1 i¢in etkin bir sekilde Okslirmeye
tesvik edilir. Ozellikle zay1f hastalarda yeterli sivi almalari 6nerilir.

e Uygulanan bu ilag ve destek tedavisi ile 48 saat icerisinde yanit alinamazsa
veya bu siire igerisinde daha da koétiilesme olursa hastanm bir hekime ya da
saglik kurulusuna basvurmasi gerekir.

e Semptom ve bulgular iyilesirse ayn1 tedavi siirdiiriiliir ve zamanla ila¢ dozu

azaltilir.

2.9.4.2.Alevlenmelerin Hastanede Tedavisi:

Ev tedavisinde oldugu gibi yine basamakli bir tedavi yaklagimi uygulanir.
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2.9.4.2.1.0rta-Agir Alevlenme Tedavisi:

a. Atak nedenine yonelik tedavi uygulanir. Orta-agir alevlenmelerde antibiyotik
secimi  yaparken Gram boyamada hakim mikroorganizma  go6zoniinde
bulundurulmalidir. Gram pozitif koklarin varliginda evde tedavide kullandigimiz
antibiyotikler kullanilabilir. Gram negatif mikroorganizmalarin varhiginda ve
bronsektazinin eslik ettigi durumlarda ise antibiyotik se¢iminde 2. ve 3. kusak
sefalosporinler ve kinolonlar da dikkate alinmalidir.

b. Beta-2 agonist dozu arttirilir. Her 3-4 saatte bir 6-8 piiskiirtme veya her 1.5-2
saatte bir doz inhalasyon soliisyonu uygulanir.

¢. Ipratropium bromiir dozu arttirilir. Her 3-4 saatte bir 6-8 piiskiirtme veya 4-8 saatte
bir doz inhalasyon soliisyonu uygulanir.

d. Teofilinin bronkodilatasyon, mukosiliyer klirenste artma, periferik pulmoner
vaskiiler basingta diisme, sag ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu ve diyafragma
kontraktilitesinde artma gibi etkileri vardir. Atakta serum diizeyi 8-12 mikrogram/ml
olacak sekilde IV uygulanir. Daha once teofilin kullanmayanlarda veya klirensini
etkileyecek herhangi bir durum olmayanlarda baslangigta 5-6 mg/kg yiikleme dozu
en az 20 dakikada verilir. Iidame dozu 0.5 mg/kg/saattir. Teofilin klirensini
etkileyecek bir durum oldugunda yiikleme dozu 2.5 mg/kg olarak giinde toplam 300
mg’dir. Idame dozu ise hasta semptomatik olmadig1 veya serum konsantrasyonu < 10
mg/ml olmadig siirece 400 mg/giinii gegmemelidir.

e. Agir atakta oral ya da IV olarak 0.5-1 mg/kg/giin dozunda prednizolon (veya
esdegeri) uygulanir. Oral veya IV verilebilir. Total siire 10 glindiir.

f. Balgam viskozitesi ¢ok fazla ise mukoaktif ilaglar kullanilabilir. N-asetilsistein,
ambroksol, bromeksin, potasyum iyodiir gibi mukolitik ilaglar mukustaki
mukoproteinleri pargalayarak viskoziteyi azaltir ve balgamin sivi hale ge¢gmesini
saglar.

g. Sivi dengesi ve beslenme kontrol edilir.

h. KOAH ile birlikte baska hastaliklar varsa tedavi edilir.

i. Gerekirse profilaktik heparin tedavisi yapilir.
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2.9.4.2.2.Yasam Tehdit Eden Alevlenmelerin Tedavisi:

a. Uygulanan tedaviye ragmen iyilesme saglanamayan hastalarda koma, kardiyak ve
solunum arresti yoksa yukarida belirtilen yogun tedaviye ek olarak yiiz ve burun
maskesi kullanilarak CPAP (siirekli pozitif hava yolu basinci) veya BIPAP (bi-level
pozitif hava yolu basinci) ile non-invaziv mekanik ventilasyon uygulanir.

b. Hastada koma, kardiyak veya solunumsal arrest varsa yukarida belirtilen yogun
tedaviye ek olarak endotrakeal entiibasyon ve invaziv mekanik ventilasyon uygulanir

(64).

2.10.KOAH’TA MEKANIK VENTILASYON

KOAH ataginda tibbi tedavi, akciger fonksiyonlarmni maksimum hale
getirmeyi ve atagi tetikleyen nedeni ortadan kaldwrmayi hedeflemektedir (65,66).
Ortaya cikabilecek solunum yetmezligindeki ventilasyon desteginin amaglar1 ise,
doku hipoksisini dnlemek, asidoz ve hiperkapniyi kontrol etmektir. Bunlar 4 temel
strateji ile saglanmaktadir:

-Oksijen tedavisi,

-Solunum stimiilanlari,
-Non-invaziv mekanik ventilasyon,
-Invaziv mekanik ventilasyon (65).

KOAH ataklarinin %25’inde, tibbi tedavi ve kontrollii oksijen tedavisine
ragmen mekanik ventilasyon geregi dogmaktadwr. KOAH’a baghh solunum
yetmezliklerinde, hava yolu direncinde ve ventilasyon-perflizyon (V/Q)
dengesizliginde artis hipoksemiyi derinlestirir. Hava yolu direncinin yani sira,
intrensek ekspirium sonu pozitif basmn¢ (iPEEP)’in de artisi, solunum kas
yorgunluguna yol agarak, hiperkapni ve solunumsal asidozu siddetlendirir. Bu
sartlarda tibbi tedavi yetersiz kalabilir ve mekanik ventilasyon destegi gerekir.
Mekanik ventilasyonun amaci, ataga yol agan neden tedavi edilene kadar solunum
isini ventilatore yiikleyerek solunum kaslarmni dinlendirmek, gaz degisimini

diizeltmek ve asit-baz dengesini devam ettirmektir (2).
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KOAH ataklarinda mekanik ventilasyon 2 sekilde yapilabilir:
1- Invaziv mekanik ventilasyon (IMV)

2- Non-invaziv mekanik ventilasyon (NIMV)

2.10.1.KOAH’ta invaziv Mekanik Ventilasyon:

Konvansiyonel tedaviye yanit vermeyen KOAH atagmma sekonder solunum
yetmezligi gelisen hastalar, trakeal entubasyon yapilarak, IMV’a alinirlar. Ancak
IMV’un bir kismu trakeal entiibasyon, bir kismi da mekanik ventilasyon sirasinda
geligebilecek komplikasyonlar nedeniyle morbiditesi yiiksektir. Ayrica, bu hastalarin
IMV’dan ayrilmasi zor olabilir ve hem yogun bakim {initesi (YBU), hem de
hastanede yatis siireleri uzayabilir (2,67).

KOAH’ta invaziv mekanik ventilasyon endikasyonlar:

a.Kesin endikasyonlar:
- Solunum ve/ veya kalp durmasi
- Hava yolu agikliginin saglanamamasi

-NIMV’un basarisiz olmas1 veya uygun olmamasi

b.Roélatif endikasyonlar:

-Solunum kas yorgunlugu, yardimei solunum kaslarmin kullanimi ve paradoksal
hareket

-Takipne (solunum sayisinin 35/dk iizerinde olmasr)

-Hayat1 tehdit eden hipoksemi (PaO,< 40 mmHg, PaO,/Fi0,<200)

-Asidoz (pH<7.25) ve hiperkapni (PaCO,>60 mmHg)

-Somnolans ve diger mental bozukluklar

-Kardiyovaskuler komplikasyonlar (hipotansiyon, sok, kalp yetmezligi)

-Diger komplikasyonlar (metabolik bozukluklar, sepsis, pndomoni, pulmoner

emboli, masif plevral eflizyon) (3,68).
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2.10.2.KOAH’ta Non-Invaziv Mekanik Ventilasyon:

KOAH’I hastalarda entubasyon ve IMV’un morbidite ve mortalitesinin yliksek
ve ‘weaning’in gli¢ olmasi, entubasyon olmaksizin yiiz ve burun maskesi ile
ugulanan NIMV’ye ilgiyi arttrmistir (2,3). Non-invaziv mekanik ventilasyon
uygulamasi, iist solunum yollarmin savunma mekanizmalarint korur, sedasyona
ihtiya¢ gdstermez ve daha konforludur.

Oncelikle, KOAH ataklarinda ortaya ¢ikan ve mekanik ventilasyon gereken
solunum yetmezliklerinin tedavisinde uygulanmaktadir. Ancak tartigmali olmakla
birlikte, ciddi KOAH’11 stabil hastalarin tedavisinde de evde uzun siireli mekanik
ventilasyon destegi kullanilabilmektedir.

KOAH ataga sekonder, 6zellikle hiperkapnik solunum yetmezligi nedeniyle
hastaneye yatirilan hastalar i¢in alternatif mekanik ventilasyon tedavisidir (66).

KOAH atakta NIMV uygulamasmin amagclari; alveol ventilasyonunun
artirilmasi, solunum kaslarinin yiikiiniin azaltilmasi, PaCO;’nin diisiiriilmesi ve
bozukluklar giderilene kadar pH’y1 sabit tutmaktir. Non-invaziv mekanik ventilasyon
yoluyla pozitif basmng uygulamasi atelektazileri diizelterek, solunum merkezinin
CO;’ye duyarliligini normale dondiiriir ve hipoventilasyonu engeller (3).

KOAH ataga sekonder solunum yetmezliklerinde NIMV uygulamalariin
degerlendirildigi metaanalizde; tibbi tedaviye ek olarak burun ya da yliz maskesi ile
NIMV uygulanan, timii KOAH atak tanili ve basvurudaki PaCO,>45 mmHg olan
randomize caligsmalar goézden geg¢irilmistir (66). Sonuglar KOAH atagi sonucu
gelisen solunum yetmezligi nedeniyle hastaneye yatirilan hastalarn tibbi tedavilerine
NIMV’un eklenmesinin faydali oldugunu gostermistir (Kanit A). NIMV uygulamasi,
istatistiksel olarak anlamli sekilde, 1 saat iginde solunum sayisini ve arteriyel kan
gazi analizlerinde PaCO, ve pH degerlerini iyilestirmis, komplikasyon gelisme,
entubasyon ile IMV geregi ve mortalite risklerini azaltmis, hospitalizasyon siirelerini
kisaltmustir. Solunum yetmezlikli hastalar1 entiibasyondan korunmasi NIMV’un en
onemli faydasidir. Solunumsal asidoz, solunum yetmezligi gelisen KOAH’I1 hastalar
icin en Onemli prognostik faktdrdiir. Tedavilerin temel amaci da asidozun erken

diizeltilmesidir. Sonug olarak NIMV, KOAH ataklarinda etkin bir tedavi yontemidir.
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Solunum yetmezligi asamasinda, ciddi solunumsal asidoz ortaya ¢ikmadan Once,
entubasyon geregi ve mortalite riskini azaltmak i¢in, erken donemde uygulanmaya
baslanmalidir. Non-invaziv mekanik ventilasyonun, IMV’un yerine gecen degil,
entiibasyonu geciktiren veya dnleyen bir yontem oldugu unutulmamalidir.
Giiniimiizde prospektif, randomize, kontrollii ¢aligmalar ile NIMV un etkinligi
kabul edilmis ve GOLD uzlast raporunda KOAH atak tedavisinde Kanit A diizeyinde

yerini almistir (1).

KOAH’ta NIMV endikasyonlar:

Asagidaki kriterlerden en az ikisinin varliginda baglanmalidir:

-Yardime1 solunum kaslarmm kullanilmasi

-Ciddi nefes darlig1

- Solunum sayisimin 25/dakika iizerinde olmasi

-Arteriyel kan gazi analizinde; pH: 7.30-7.35 ve PaCO,: 45-60 mmHg olmasi

Uygulama i¢in hasta uyanik, koopere (karbondioksit narkozu hari¢) ve
hemodinamik agidan stabil olmali, havayollarin1 koruyup sekresyonlarini

atabilmelidir.

NIMYV kontrendikasyonlar:

-Kalp ve/veya solunum durmasi

-Biling kaybi/bozuklugu

-Hemodinamik bozukluk (hipotansiyon, sok, ciddi aritmi, anstabil angina, akut
myokard infarktiisii, aktif akut gastrointestinal sistem kanamasi)

-Oksiiriik veya yutma refleks kaybi, 6zofagus cerrahisi

- Akut kraniofasiyal travma, yanik veya cerrahisi (2,3,65).
2.10.2.1.NIMYV Basansizhk Gostergeleri:
Bazi faktorlering KOAH atakta NIMV uygulamasi i¢in basarisizlik gostergesi

oldugu diistintilmektedir:
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- {leri yas

-Agr hiperkapni-derin solunumsal asidoz (koma, konfiizyon)

-Yiiksek APACHE skoru (daha agir hastalik gostergesi)

-Eslik eden hastalik (pnomoni, kardiyak hastalik)

-Arteriyel kan gazi analizinde, pH ve Pa CO,’de 1-4 saat i¢cinde yanitsizlik
-Ajitasyon ve kooperasyon eksikligi

-Maskenin yerlesmesine engel olan durumlar

-Atak nedeninin kisa siirede reversibilite gostermemesi (69).

2.10.2.2.NIMV’un Baslanmasi:

NIMV’un basarili bir sekilde uygulanabilmesi i¢in hastaya uygun maske, uygun
ventilator baglantilar1 ve uygun ventilatér se¢imi yapilmalidir. Degisken basing ve
akim hizlarinda hava-oksijen karigimi hastaya verilmelidir. Hasta yanitinin takibinde
uygun ekipman ve tecriibeli ekip onemlidir. Teknik yetersizlikte 6ncelikle ventilator

ya da ekipmanin acemice kullanimi sorumlu olabilir (79).

2.10.2.3.NIMV’un Yeri:

Akut solunum yetersizliginde NIMV, yogun bakim {initesinde, ara YBU’de
(pH<7.30) acil serviste ya da hastane kliniklerinde uygulanabilir. NIMV’a
baslandiktan sonra hastanmn monitdrizasyon gereksinimine gore hasta YBU’ne
nakledilir. Kronik solunum yetersizliginde hastanm klinigi gerektirmiyorsa NIMV
baslamak icin hastanin hastaneye yatirilmasina gerek yoktur ve gerekirse basing
titrasyonu i¢in uyku laboratuvarindan yararlanilabilir. Bu tip kronik hastalar i¢in

NIMV’un yapilacagi ortamdan ¢ok, deneyimli kisinin varlig1 daha 6nemlidir (79).
2.10.2.4.Maskeler:
Noninvaziv mekanik ventilasyonda endotrakeal tiip yerine baslica 5 tip

maske veya ara¢ kullanilmaktadir.

1. Yiiz maskesi (ag1z ve burunu kapsar)
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2. Nazal maske

3. Tam yiiz maskesi (tlim yiizii kapsar)
4. Nazal yastik veya tikag¢

5. Agiz pargasi

Bunlara tiim basi igerisine alan helmeti de ekleyebiliriz. Kronik kullanimda
kisiye 6zel maskeler de kullanilabilir. Akut solunum yetmezliginde yaklasik % 70
yiiz maskeleri, % 25 nazal maskeler, % 5 de nazal yastik kullanilmaktadir. Noinvaziv
mekanik ventilasyonun basarisinda maske kagaklari, ventilator hasta uyumu ve
hastanin islemi tolere edebilmesi bakimindan ¢ok belirleyici oldugundan maske
secimi ¢ok Onemlidir. Yiiz maskeleri hem agzi hem burnu kapsadigi icin 6zellikle
agizdan solunum yapan hastalarda veya burun kanallar1 tikali olan hastalarda ¢ok
yararhdir. Ancak tiim yiiz maskesi nazal maskelere gore daha fazla klostrofobiye yol
acmakta ve daha az tolere edilmektedir (70). Nazal maskeler daha iyi tolere
edilmelerine karsin agizdan olan kagak ¢ok ciddi boyutlara ulasabilmekte, hatta bunu
engellemek i¢in ¢ene pargasi kullanilmak zorunda kalinmaktadir. Ayrica transnazal
basmng 10-15 cmH,0O oldugunda akimda ciddi azalmalar olusabilmektedir (71).
Bunun da ventilasyonu zorlastirabilecegi diisiiniilebilir. Nazal maskenin yiiz
maskesine bir avantaji da daha az 6lii bosluga sahip oldugundan CO;’in yeniden
solunumuna daha az neden olmasidur.

Uygun biiyiikliikte maske kullanilmazsa veya maske ¢ok sikilirsa cilt hasari
olusabilir. Son yillarda bunu 6nlemek i¢in tiim yiizii kaplayan maske kullanilmaya
baslanmustir. Ozellikle diger maskeler ile cilt hasar1 olan veya diger maskeleri tolere
edemeyen hastalarda kullanmak yararlidir. Tiim basi i¢ine alan maskeler ile ilgili
caligmalar yaymlanmistir. Bu tip bir maske ile elde edilen gaz degisiminin yiiz
maskesi ile kiyaslanabilir oldugu, hasta uyumunun daha iyi oldugu iddia
edilmektedir (72,73). Ancak bu maske ile hastalarda yliksek karbondiyoksit yeniden
solunumu oldugu ve hasta i¢cin ¢ok daha fazla giiriiltiili oldugu akilda tutulmalidir
(74,75). Bu maske ile yalnizca CPAP uygulanmamalidir, yliksek akim hizlar1

karbondiyoksidin sistemden temizlenmesi igin gereklidir.

43



2.10.2.5.Ventilatorler :

Ventilator tipinin se¢iminde personelin tecriibesi, hastanin durumu, tedavi
ihtiyaglart ve bakiminin yapilacagr yer dikkate alinmalidir. Endotrakeal
entiibasyonun getirecegi riskler, hipoksemik akut solunum yetmezliginde %40 kadar
yiiksek olabilir. Bu durumdaki hastalar YBU ekibinin hazir oldugu ve kolayca
invaziv ventilasyona gegilebilecegi bir yerde takip edilmelidir. Voliim ya da basing
kontrollii sekilde mod secimi yapilir, alarmlar ayarlanir. Maskeden hava kagagi
durumunda yiiksek basarisizlik olasiligt gbéz Oniinde bulundurulmalidir. Hava
kacagmin yakin monitdrizasyonu, NIMV sirasinda ventilator ayarlarmi en uygun
duruma getirmek zorunludur.

Yogun bakimm ventilatorleri kullanilabilecegi gibi, pozitif basmg veren
tagmabilir cihazlar da kullanilabilir. Yogun bakim ventilatorlerinin alarm ve
monitdrizasyon olanaklar1 daha fazladir ve inspirasyonda daha fazla basing
verebilirler, fakat pahali cihazlardir. Yogun bakim ventilatrleri inspirasyonun
baslatilmasi, sonlandirilmasi ve hava kacagmin kompanse edilebilmesi bakimindan
bilevel cihazlardan daha basarilidir. Bazi bilevel cihazlarin inspirasyonda hava akim
hizin1 arttirmalari, solunum iginin artmasina neden olabilir. Hem inspirasyon hem de
ekspirasyon i¢in ayni hortumu kullanan cihazlar karbondiyoksitin yeniden
solunmasia neden olur. Yeniden solunum (rebreathing), ekspirasyon valflerinin
kullanimi ile Onlenebilir, fakat bu kez de ekspiratuvar direng ve ekspirasyon iginde
artts ile karsilasilir. Inspirasyonun nereye kadar siirecegini belirleyen voliim ya da
basing sinirlt modlar kullanilabilir. Basing ve voliimle sinirli modlar arasinda basar1
acisindan fark yoktur. Basing destekli ventilasyon ile hasta uyumunun daha iyi
oldugu belirtilmektedir (76-78).

Basing sinirli ventilatorler tagmabilir, daha ucuz, hava kagagi kompansasyonu
daha iyi olmasma karsm, yeterli alarm olanaklar1 olmayan ventilatorlerdir. Bu
nedenle gece ya da giin i¢i aralikli uygulanan ventilasyonda kullanilabilir. Volim
siirli ventilatorler ise yiiksek basing olusturabilir, alarm olanaklar1 daha iyidir,
genellikle sarj edilebilir ve bu nedenlerle daha ¢ok spontan solunumu olmayan

hastalarda, néromuskuler sorunlari olanlarda tercih edilir (79).
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2.10.2.6. NIMV’°da Modlar:

Teorik olarak invaziv mekanik ventilasyonda hangi modlar uygulaniyor ise
noninvaziv mekanik ventilasyonda da ayn1 modlar kullanilabilir. Ancak gerek NIMV
yapilan ventilatorlerin hepsinin yogun bakim ventilatorlerinin tiim 6zelliklerine sahip
olmamasi, gerek NIMV nin klasik olarak destek seklinde uygulanmasi ve gerekse
NIMYV sirasinda olabilen kagaklar modlarda bazi kisitlamalara yol agmaktadir. Temel
olarak tidal volim iki sekilde verilebilir; biri volim hedefli digeri ise basing
hedeflidir. Voliim hedefli mekanik ventilasyonda dnceden belirlenmis bir tidal volim
hastaya verilir. Bunun i¢in bir akim hiz1 saptanir. Eski ventilatorlerde akim hizinin
saptanmas1 miimkiin olmadigindan hedeflenen voliimii vermek i¢in yeterli zaman
saglanamayabilir. NIMV voliim hedefli sekilde yapilir ise olusabilen kacaklar sorun
olabilmektedir.

Basing hedefli mekanik ventilasyonda Onceden belirlenmis bir hava yolu
basicina ulasarak bir volim olusturmak s6z konusudur. Basing destekli ventilasyon
(Pressure support ventilasyon-PSV) bu sekilde NIMV de en sik kullanilan basing
hedefli moddur. PSV’de hasta eforu ile tetiklenen solunumda maske i¢i basinci
istenen hedefe ulasana kadar voliim hastaya dogru gonderilir. Ekspiryum ise akimin
belirli bir degerin altina diismesi ya da dnceden belirlenmis bir zamanin sona ermesi
ile baglar. Maske i¢i basinglarda ani artiglar solunum desteginin durmasina yol acar

(6rnegin hastanin oksiirmesi)(79).

a) Siirekli Pozitif Hava Yolu Basinc1 (CPAP):

Intermittan pozitif basmgli ventilasyon yerine, bazi solunum yetmezligi
tiplerinde kullanilabilir. Inspirasyonu aktif olarak desteklemediginden gercek bir
ventilatér modu degildir. Inspirasyon ve ekspirasyon esnasinda sabit bir basing
vererek, fonksiyonel rezidiiel kapasiteyi (FRC) arttirr ve ¢Okmiis veya iyi
havalanamayan alveolleri agar, sagdan sola sant1 azaltarak oksijenasyonu diizeltir.
FRC’deki diizelme akciger kompliyansini da diizeltip solunum isini azaltir (80).
Ayrica sol ventrikiil transmural basincimi azaltip, ‘afterload’u azaltarak kardiyak

outputu arttirabilir, bu da akut pulmoner 6dem i¢in cazip bir mod olusturur (81,82).
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Akut solunum distresinde CPAP vermek i¢in uygulanan basing 5-12 cm H,O
arasinda degisir. Bu basmglar, komprese edilmis gaz kaynagma bagli CPAP valfi,
obstruktif apne tedavisinde kullanilan portatif ev CPAP {initeleri veya yogun bakim

ventilatorleri ile uygulanabilir.

b) Basin¢ Limitli Ventilasyon:

Entiibe hastalar i¢in tasarlanan yogun bakim ventilatorlerinin ¢ogunda basing
limitli modlar mevcuttur. Bu ventilatorlerin cogu ile PSV uygulanabilir. Bu modda
onceden ayarlanmig bir inspirasyon basinci spontan solunum eforlarma yardimei olur.
Yogun bakim ventilatorlerinin ¢ogunda ayrica basing kontrollii ventilasyon (PCV)
modu da bulunur. Bu mod ile zaman sikluslu 6nceden ayarlanmig inspirasyon ve
ekspirasyon basinglar1  verilebilir, dakika solunum sayis1 ile beraber
inspirasyon/ekspirasyon (I/E) orami ayarlanabilir. Bu modlarin ¢ogu destekleyici
solunum sayis1 ile uyumlu hasta tetiklemesine izin verir.

PSV’nin diger ventilator modlarindan en biiyiik farki her nefeste daha farkli
inspirasyon siiresinin olusabilmesidir. Bu sekilde hastanin spontan solunum sekline
yakin bir solunum destegi saglanir. Hastanin baslattig1 hassas bir tetikleme sistemi
basing destegini yollamaya bagslar ve inspiratuvar akimdaki azalma ventilatoriin
ekspiratuvar siklusa ge¢mesine neden olur. Bu sekilde PSV, hastanin hem
inspirasyon siiresini hem de dakika solunum sayisini ayarlamasina izin verir. IMV
sirasinda weaning siirecinde goriildiigii gibi, PSV ¢ok iyi bir hasta-ventilator
senkronizasyonuna, azalmis diyafragma isine ve artmis hasta konforuna neden olur.
Ancak 6zellikle KOAH hastalarinda hasta-ventilator asenkronizasyonuna da neden
olabilir. Yiiksek basing destegi ve bunun sonucunda olusan yiiksek tidal voliimler
daha sonraki nefeslerde yetersiz solunum eforlarma neden olabilir, bu da tetiklemeyi
engelleyebilir. Ayni zamanda, KOAH hastalarinda goriilen kisa siireli hizlhi
inhalasyonlar PSV modunun ekspiryuma gecebilmesi icin gerekli siireyi
saglayamayabilir, bu sekilde makine hala inspiratuvar nefesi verirken hastanin
ekspiratuvar eforu baglayabilir (83). Hastanin makineyi ekspiryuma gegcirebilmesi
icin ekspiratuvar kuvvet sarfetmesi gerekir ki, bu da solunum konforsuzlugunu

arttirir. NIMV esnasinda, kagaklar nedeni ile bu sekildeki asenkronizasyon artar.
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PSV siklikla yogun bakim ventilatorleri ile verilir, basmg limitli ventilasyon
veren, ‘bi-level’ (¢ift basingli) portabl cihazlar da mevcuttur. Yeni piyasaya verilen
‘bi-level’ cihazlarda geligsmis alarm, monitdrizasyon kapasitesi, grafik goriintii ve
oksijen karistiricilar vardir, bu cihazlarm akut solunum yetmezliklerinde kullanilmasi
daha uygundur.

Ucuzlugu, portabl olmasi ve rahatligi nedeniyle sadece gece solunum destegi
gereken kronik solunum yetmezlikli hastalarda ‘bi-level’ cihazlar ¢ok popiiler
olmustur. Voliim limitli ventilatorlerden farkli olarak, bunlar inspiratuvar akimlarini
sistemdeki kacaga gore degistirebilirler, bdylece de kacagin mevcut oldugu
durumlarda daha iyi gaz degisimine imkan tanirlar. Bu cihazlarm O6nemli
kisitliliklarindan birisi, pasif ekshalasyon valfi ile beraber tek tiip kullandiklar1 i¢in
yeniden solumaya (rebreathing) yol agabilmeleridir (84).

¢) Voliim Limitli Ventilasyon:

Yogun bakim ventilatorlerinin cogunda basing ve voliim limitli modlar ayni anda
bulunur, bunlarin ikisi de NIMV amac1 ile kullanilabilir. Kronik uygulama i¢in
voliim limitli mod tercih ediliyorsa, portabl voliim limitli ventilatorler pratikligi ve
fiyat1 nedeniyle tercih edilir. Bunlar IMV gibi, standart boru, oksijen takviyesi,
ekshalasyon valfi ve gerektiginde nemlendirici ile kullanilir. Yukarida bahsedilen
portabl basing limitli ventilatorler ile karsilastirildiginda, volim sinirli ventilatorler
daha pahal1 ve agirdirlar. Ancak daha gelismis alarmlar1 vardir, daha yliksek pozitif
basing seviyesi olusturabilirler ve genellikle akiileri vardir. Bu ventilatorler genelde
spontan hasta tetiklemesine izin vermesi i¢in asist/kontrol moda ayarlanir, destek
dakika ventilasyon sayist da, hastanin spontan solunum sayismin dort say: alt1 olarak
ayarlanir. IMV’dan farkli olarak, kacaklar1 kompanse etmek i¢in, tidal voliim 10-15
mL/kg gibi yliksek degerde olacak sekilde ayarlanir. Mevcut volim limitli
ventilatorler, siirekli ventilasyon destegi gerektiren hastalar veya yiliksek basing
gerektiren, ileri derecede gogiis duvar1 deformiteli veya obez hastalar i¢in uygundur

(83).
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d) Yeni Non-invaziv Ventilator Modlar:

NIMV’nin basaris1 i¢in hasta konforu ve uyumu sart oldugundan, hastanin
istedigi solunum paternini yansitabilen yeni modlara ilgi biiyiiktiir. Bu modlardan
birisi proportional asist ventilasyondur (PAV), burada basing veya voliim yerine,
hastanin eforu hedeflenir (86). Devredeki bir pndmotak ile hastanin inspiratuvar
akimini ve bunun integrali voliimiinii aninda izleyerek, hastanin solunum eforuna
hizli bir sekilde yanit verme kapasitesine sahiptir. Flow ve volim sinyallerindeki

arttirma diigmesi ayarlanarak, asiste edilmesi istenen solunum isi ayarlanabilir (85).

2.10.2.7.Tetikleme:

NIMV cogunlukla destek modlarinda yapildigindan ventilatériin solunumu
baslatmasi i¢in ventilatoriin tetiklenmesi gerekir. Tetikleme klasik olarak iki sekilde
olur:
1-Basing tetiklemeli
2-Akim tetiklemeli

Basing tetiklemeli uygulamalarda hasta kendi eforu ile inspiryuma basladiginda
sistemde solunum merkezi uyarisinin giicii ve solunum kaslarinin giicii ile orantili bir
negatif basing olusur ve ventilatér bunu solunumun baslatilmasi i¢in bir uyar1 olarak
kabul eder. Solunum merkezinin uyar: giicii arttik¢a, olusturulan negatif basin¢ daha
belirgin hale gelir.

Akim tetiklemeli uygulamalarda ise genellikle sistemde sabit ve devamli akim
varliginda hastanin inspiratuvar eforu ile baglayan akim, ventilator tarafindan
solunumun baslatilmas icin uyar1 olarak kabul edilir. inspirasyonun tetiklenmesinde,
akim tetiklemenin, basing ya da voliim tetiklemeye gore solunum isini yaklagik %15
azalttig1 bildirilmektedir

IMV’de yapilan ¢alismalarda solunumun tetiklenmesi i¢in gerekli efor akim
tetiklemeli modda basing tetiklemeli moda gore daha diisiiktiir. Bu durum NIMV igin
de spesifik olarak gosterilmistir. Akim tetiklemeli modda solunum isinin daha az
olmasi, tetikleme fazindan ve kismen de PEEP’in gorece olarak daha az olmasi

sorumludur. NIMV’de kagak, basing tetiklemeli uygulamada basingta diislise yol
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acarak yeni bir nefesin baslamasina yol acar (autocycling). Akim tetiklemeli

uygulamada PEEP korunur, ancak yine de ‘autocycling’ olabilir (79).

2.10.2.8.Ventilator Ayarlar:

Diislik inspiratuvar basimnglar1 (8-10 cmH,0) ile baslanip basinglar giderek
arttirilabilecegi gibi, 20 cmH,O gibi yiiksek bir basingla baslayip hasta tolere
edemezse basinglar azaltilabilir. Genellikle en az 5 cmH,O PEEP, oto-PEEP’i
yenmek i¢in Onerilmektedir. Akut klinik tabloda apneleri engellemek ve hava
kacagindan dolay1 ventilatoriin tetiklenememesinin yol agacagi giivenli bir sekilde
inspirasyondan ekspirasyona gecememe olasiligini agsmak icin bir backup solunum

sayist konabilir (79).

2.10.2.9.Ek Uygulamalar:

Oksijen, saturasyon %90 iizerinde olacak sekilde verilmelidir. Ust hava
yollarmin nemlendirme mekanizmast devre disi kalmadigindan kisa siireli
uygulamalar i¢in nemlendirici gerekli degildir. Hava kacagi fazlaysa nemlendirici
kullanmak nazal direnci azaltabilir. Kronik uygulamalarda ise 6zellikle kis aylarinda
olmak iizere nemlendirici genellikle gereklidir. Rutinde nazogastrik sonda takilmasi
gerekli degildir. Bulant1 ve kusmaya egilimli hastalar i¢in nazogastrik sonda takmak,

aspirasyon olasiligini azaltmak ag¢isindan yararhdir (79).

2.10.2.10.NIMYV Sirasinda Hastanin Monitorizasyonu:

Subjektif olarak akut tabloda hastanin dispnesinin diizelmesi, biling durumu,
kronik tabloda 6zellikle uyku ile ilgili semptomlar1 izlenmelidir. NIMV sirasinda
hastanim maske ya da hava akimindan kaynaklanabilecek sorunlar1 izlenmelidir.

Solunum sayisinin NIMV baglandiktan sonra 1-2 saat iginde normale donmesi
en 6nemli basar1 gdstergelerinden biridir. Interkostal ¢ekilmeler, paradoks solunum

ve artmig sempatik aktivite bulgularinin diizelmesi yapilan islemin basarili oldugunu
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gosterir. Hava kagagi ve hasta- ventilator uyumu da goézlenmelidir. Monitdrize
edilebilirse tidal voliimiin 7 ml/kg’dan fazla olmasi istenir. Tablo 9’da Onerilen

protokol goriilmektedir.

Tablo 9. NIMV baglanmasinda 6nerilen protokol (79)

Hastanin uygun bir sekilde gozlenebilecek yerde olmasi saglanir, oksimetre takibi,
klinik olarak gerektikce vital bulgularin takibi yapilir.

Govde en az 30° yiikseltilir.

Uygun maske seg¢ilir.

Ventilator se¢imi yapilir.

Maske uygun bir baslik ile yerlestirilir.

Maske ventilatdr hortumuna baglanip ventilator ¢alistirilir.

Spontan moda, uygun backup verilerek diisiikk basing (inspirasyon:8-12 c¢mH,0,
ekspirasyon 3-5 cmH,0) ya da voliim (10ml/kg) sinirh olarak ventilasyona baslanir.
Hasta tolere ettik¢e inspirasyon basinci (10-20 cmH,0’ya) ya da tidal voliim (10-15
ml/kg) arttirilir. Nefes darligmin azalmasi, solunum sayisinin azalmasi, tidal
voliimiin artmasi ve hasta ventilatér uyumu kontrol edilir.

Oksijen saturasyonu 90’1n lizerinde tutulacak sekilde O, verilir.

Hava kacagi kontrol edilir.

Nemlendirici takilabilir.

Hafif sedasyon yapilabilir.

Hasta tesvik edilmeli, sik kontrollerle gerekli ayarlamalar yapilmalidir.

Arter kan gazi ilk 1-2 saatte kontrol edildikten sonra, gerektikce tekrarlanmalidir.

2.10.2.11.Hasta-Ventilator Uyumu:

Akut tabloda inspirasyon basinglar1 hastanin tolere edebilecegi kadar arttirilabilir.
Hasta baslangigta zamanmin biiyiik bir kismmi NIMV altinda gegirirken, primer
patoloji iyilestikce bu siire giderek kisaltilir. Ventilatorsiiz donemde solunum

semptomlar1 olmuyorsa NIMV sonlandirilir. Akut kalp yetersizligine baghh NIMV
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yaklasik 6-7 saat gerekirken, KOAH’I1 hastalarda bu siire 2 giin ve daha fazladir.
Kronik solunum yetersizliginde ise NIMV’ye giinde 1-2 saatle baslanarak bu siire
gittikce arttirilir. Ozellikle uyku sirasinda kullanim énemlidir.

Baslangicta NIMV, IMV’ye gore hasta uyumunun saglanarak hava kagaginin
onlenmesi ve gerekli ventilator ayarlari nedeniyle tibbi personelin daha fazla

zamanini almaktadir (79).

2.10.2.12.NIMV’un Komplikasyonlari:

Komplikasyonlarin ¢ogunlugu minor komplikasyonlardir. En sik goriilen
komplikasyon olan cilt hasarin1 6nlemek i¢in, maskenin ylize fazla bastirilmamasi,
yiize en uygun maskenin bulunmasi gerekir. Tiim yliz maskesi, cilt hasar1 nedeni ile
NIMV yapilamayan hastalarda diistiniilmelidir.

Komplikasyonlari su sekilde siralamak miimkiindiir;
-Yiiz ve burun cildi hasar1

-Klostrofobi

-Goz irritasyonu/konjuktivit

-Gastrik distansiyon

-Aspirasyon

-Hipotansiyon

-Pnomotoraks
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3.GEREC VE YONTEM

3.1.Cahisma Populasyonu:

Kocaeli Universitesi Gogiis Hastaliklar1 Servisinde Haziran 2008-Kasim 2009
tarihleri arasinda KOAH atak tanisiyla yatirilan 20 hasta ¢caligmaya alindi. Calismaya
dahil edilme ve ¢aligsma dig1 birakilma kriterlerine gore hasta populasyonu belirlendi.

Calismaya dahil edilme Kkriterleri:

KOAH atak tanisi ile izlenen, NIMV gerektiren atak nedeniyle acil servise
basvuran ve ¢aligmaya katilmay1 kabul eden hastalar, asagidaki kriterlerin varliginda
calismaya dabhil edildi;

1- Ciddi nefes darlig1

2- Yardimci solunum kaslarmim kullanilmasi

3- Solunum sayisi>25/dakika olmasi

4- AKG analizinde pH<7.35 ve/veya PaCO,>45 mmHg olmasi

Cahsma dis1 birakilma kriterleri:

1- Solunum arresti,

2- Kardiyovaskiiler instabilite (miyokard infarktiisii, hipotansiyon, aritmi)

3- NIMV uygulamasmin kontrendike oldugu durumlar (degisken mental durum,
kooperasyon eksikligi, yiiksek aspirasyon riski, yogun sekresyon varligi, yakin
zamanl yiiz ve gastrointestinal cerrahi gegirilmesi, pndmotoraks)

4- Maske kullanilmasinm gili¢ oldugu durumlar (kraniofasiyal travma,
nazofaringeal anormallikler, maske uygulamasina engel olabilecek yanik, asiri
obezite varlig1)

5-Kontrolsiiz hipertansiyon

6-Eslik eden kalp yetmezligi varligi

7-Malignite varlig1

8-Evde kronik NIMV kullantyor olmasi.
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3.2.Cahsma Plani:

Haziran 2008-Kasim 2009 tarihleri arasinda KOAH atak tanisiyla Kocaeli
Universitesi Gogiis Hastaliklar1 Servisinde yatirilan 20 hasta calismaya alindi.
Caligma dncesi Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onay1 alind (Proje No:
2008/73, IAEK 11/4). Calismaya alinmasina karar verilen hastalara ¢alisma sirasinda
yapilacak islemleri anlatan bilgilendirme formu okutuldu ve imzalatildi.

Calismaya alinan hastalar, PAV ve PSV grubu olarak randomize edildi. PAV ve
PSV, BIPAP Vision (Respironics Inc, PA,US) cihazi kullanilarak uyguland.
Hastalara PerformaTrak marka yiiz maskesi (Respironics Inc, PA,US) ile NIMV
uygulandi (Sekil 7).

Sekil 7. NIMV uygulamasi
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PAV uygulanan grupta baslangi¢ ayarlar1 flow asist (FA): 12 ecmH,0, volum
asist (VA): 15 cmH,O, proportional asist (PA): %80 olarak ayarlandi.

PSV uygulanan grupta baglangic ayarlar1 inspiratuvar basing: 12 cmH,O,
ekspiratuvar basing: 6 ¢cmH,0O olarak ayarlandi.

Her iki grupta da ayarlar kademeli olarak hastanin tolere edecegi diizeye gore
ayarlandi. FiO,, O, saturasyonu %88 ve lizeri olacak sekilde ayarlandi. Atak medikal
tedavisi inhaler veya nebul beta-2 agonist, antikolinerjik, teofilin, intravendz steroid
ve antibiyotik seklinde diizenlendi.

Hastalarin NIMV uygulanmadan 6nceki AKG degerleri, dakika solunum sayilar1
(DSS) kaydedildi. NIMV uygulamasinin 30. dakikasi, 1.saati, 2. saati, 6. saati ve 24.
saatinde AKG alindi, DSS 06l¢iildii. 1.saatte viziiel analog skala ile hasta konforu
degerlendirildi. Hastalarin hastanede kalig siireleri, entiibasyon gerekliligi ve
mortalite oranlar1 saptand.

Arter kan gazi incelemesi i¢in alian kan 6rnegi, Allen testini takiben cilt iyot ile
temizlenerek radiyal arterden heparinize enjektor ile alindi. Almman kan Grneginin
analizinde OMNI C (Roche, Mannheim, Germany) cihazi kullanildi.

NIMV uygulamasmin 1. saatinde hastalara ‘Nefes alip vermenizde ne kadar
rahatlama oldu?’ sorusu sorularak viziiel analog skala {izerinde isaretlemeleri istendi.

Skala daha sonra Sl¢lim cetveli ile degerlendirildi (Sekil 8,9)(87).
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* Verilen tibbi bakim ve hastalifimzim
iyilesme dervecesi sizi ne dlgide tatmin
etti?

» Cizgi tizevinde, tatmin olna derecenize
uyan yere carpt (X) isaveti koyunuz.

» Tatmin olna dereceniz yiiksekse fist uca,
hosnut kalmadysamz alt uca dogru
isaretletne yamniz.

Sekil 8. Viziiel analog skala

Sekil 9. Viziiel analog skala degerlendirilmesinde kullanilan dlgek
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3.2.3.istatistiksel Analiz:

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPSS 15.0 programinda
yapildi. Sonuglar + standart sapma (SD) olarak ifade edildi. Her iki grubun
demografik 6zelliklerini degerlendirmede tanimlayici analiz kullanildi. AKG ve DSS
parametrelerinin grup i¢i degerlendirmesinde Friedman Testi ve Wilcoxon Testi
kullanildi. Gruplar arasi anlamliligin karsilagtirilmasinda Mann Whitney U Test

kullanilds. Istatistiksel anlamlilik agisindan p degeri <0.05 olmasi anlamli sayildi.
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4.BULGULAR:

Calismaya 5 kadm, 15 erkek olmak {izere toplam 20 hasta alindi. PSV ve PAV
grubundaki hastalarin demografik 6zellikleri karsilastirildiginda istatistiksel anlamli

fark goriilmedi. Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 10°da gosterilmistir.

Tablo 10. Hastalarin demografik 6zellikleri

PSV| PAV
n 10 | 10
Cinsiyet (Kadin/Erkek) | 1/9 4/6
KOAH siiresi(yil) 25| 55
Sigara (paket-y1l) 75 35
Yas (y1l) 61 63

AKG Olgiimleri:

Hastalarin bazal AKG degerleri karsilastirildiginda, PAV grubunda PaO,
degerinin PSV grubuna gore daha yiiksek oldugu saptandi (p: 0.035). Diger dlglimler

acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmadi (Tablo11).
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Tablo 11. Bazal AKG ve DSS degerleri

Minimum | Maksimum | Ortalama
PSV | PaO, 31.30 62.10 44.92+8.73
pH 7.24 7.44 7.33+0.06
PaCO, 53.70 89.50 69.71+10.08
DSS 28.00 52.00 36.70+8.05
Pa0,/FiO, | 149.03 242.85 200.534£26.57
PAV | PaO; 39.50 69.00 53.80+9.50
pH 7.28 7.39 7.334+0.03
PaCO, 53.70 89.30 66.75+11.45
DSS 28.00 42.00 31.40+4.62
Pa0,/FiO; | 188.09 287.50 228.28+34.20
PaO2:

Pa0,, her iki grupta da 30. dakikadan baslayarak istatistiksel olarak anlamli
artmis bulundu (PSV: Bazal:44.92+8.73 mmHg, 30.dakika:63.56+15.26 mmHg;
PAV: Bazal:53.8£9.50 mmHg, 30.dakika:73.85+16.38 mmHg). Bu artis acisindan
gruplar arasinda istatistiksel anlamli bir fark tespit edilmedi (Tablo12, Sekil 10).

Tablo12. PaO; degerleri (*: p<0.05, istatistiksel olarak anlamli)

PSV PAV p
PaO;bazal 44.92+8.73 53.849.50 | 0.035%
PaO, 30.dk 63.56+15.26 73.85+£16.38|0.24
PaO; 1. saat 72.73+20.48 67.5£13.85 |0.73
PaO; 2. saat 69.28+7.69 70.24+10.92 1 0.79
Pa0; 6. saat 70.77£10.31 70.82+13.05 | 1.00
Pa0; 24. saat 67.46£15.2 75.50+£21.8010.20
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Sekil 10. PaO; degerleri (*: p<0.05, istatistiksel olarak anlamli)

PaC()z!

PaCO; degerleri Tablo 13 ve Sekil 11°de gosterilmistir.

Tablo 13. PaCO, degerleri

PSV PAV p
PaCO,bazal 69.71+10.08 | 66.75+11.45]0.43
PaCO, 30.dk 66.19+11.04 | 64.27+12.22]0.97
PaCO, 1.saat | 67.68+10.57 | 66.90+13.28/0.79
PaCO, 2. saat | 66.67+13.67 | 63.88+12.84|0.52
PaCO, 6. saat | 61.81£6.53 63.50+13.62 | 0.72
PaCO, 24. saat | 59.51£10.57 | 59.3113.11|0.72

Bazal, 30. dakika, 1. saat, 2.saat, 6. saat ve 24. saat PaCO, degerleri

karsilagtirildiginda iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmedi. Her iki
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grupta da bazal ve 24. saat PaCO, degerleri arasinda istatistiksel anlamli diizelme

izlendi.
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Bazal 30.dk 1.saat 2.saat 6. saat

24. saat

Sekil 11. PaCO, degerleri

pH:

Bazal, 30. dakika, 1. saat, 2. saat, 6. saat ve 24. saat pH degerleri

karsilagtirildiginda iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmedi. Her iki

grupta da bazal ve 24. saat pH degerleri arasinda istatistiksel anlamli diizelme izlendi

(Tablo 14, Sekil 12).

Tablo14. pH degerleri

PSV PAV p
pH bazal 7.33+0.06 7.33+0.03 | 0.97
pH 30.dk 7.34+0.08 7.36+0.05 | 0.57
pH 1. saat 7.334+0.07 7.36+0.05 | 0.43
pH 2. saat 7.35+0.06 7.37+£0.07 | 0.57
pH 6. saat 7.37+0.06 7.38+0.07 | 0.66
pH 24. saat 7.41+0.04 7.38+0.0210.11
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Sekil 12. pH degerleri

PaO,/FiO;:

Bazal PaO,/FiO, degerlerinde gruplar arasinda anlamli bir fark yokken, 30.
dakika PaO,/FiO, degerinin PAV grubunda, PSV grubuna kiyasla daha yiiksek
oldugu bulundu (p: 0.003). Fakat diger ol¢limlerde gruplar arasinda farklilik tespit
edilmedi. Her iki grupta da tedavi ile PaO,/FiO, degerinde anlamli artis tespit edildi
(Tablo 15, Sekil 13).

Tablo15. PaO,/FiO; degerleri(*: p<0.05, istatistiksel olarak anlamli)

PSV

PAV

p

Pa0,/Fi0, bazal

200.53+26.57

228.28+34.20

0.10

PaO,/FiO, 30. dk

201.53+36.95

268.77+£58.36

0.003*

PaO,/Fi0, 1. saat

225.44+38.77

240.42+39.78

0.43

Pa0,/Fi0, 2.saat

228.20+20.39

251.04+31.41

0.14

PaO,/Fi0, 6. saat

237.60+32.10

260.51+45.05

0.27

Pa0O,/Fi0, 24. saat

246.97+41.78

276.38+85.73

0.49
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Sekil 13. PaO,/FiO, degerleri (*: p<0.05, istatistiksel olarak anlamli)

Dakika Solunum Sayisi:

DSS’da her iki grupta da NIMV sonrasi azalma izlenmis olup, gruplar arasi
anlaml1 farklilik tespit edilmedi (Tablo 16, Sekil 14).

Tablo 16. Dakika solunum sayis1 degerleri

PSV PAV p
DSS bazal | 36.70+8.05 31.40+4.62| 0.08
DSS 30. dk |30.40+3.50 | 27.90+2.02| 0.08
DSS 1. saat |28.80+4.70|26.00+4.10| 0.19
DSS 2.saat | 28.80+6.39 | 25.40+1.64| 0.28
DSS 6. saat | 25.70+5,98 | 24.60+1,64| 0.97
DSS 24. saat| 22.30+2.02 | 23.40+1.34| 0.44
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DSS

Bazal 30. dk 1. saat 2.saat 6.saat 24. saat

Sekil 14. Dakika solunum sayis1 degerleri

Viziiel Analog Skala:

PSV grubunda viziiel analog skala 5.7 + 2.21, PAV grubunda 7.1£1.96 olarak
izlendi (Sekil 15). Iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmedi (p: 0.16).
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Vizlel Analog Skala

@ Viziel Analog Skala

PSV PAV

Sekil 15. Viziiel analog skala degerleri
Hastanede Yatis Siiresi:
Hastanede yatis siiresi PSV grubunda 8.1£5.56 giin, PAV grubunda 8.24+2.22

giin olarak bulundu (Sekil 16). Her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
izlenmedi (p: 0.43).
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Yatis siresi (gin)

@ Yatis suresi (gijn)‘

PSV PAV

Sekil 16. Hastanede yatis stireleri

Entubasyon Gerekliligi ve Mortalite:

PSV grubundaki bir hastada tedavinin 6. saatinden sonra genel durumda
bozulma, hipotansiyon, biling degisikligi gelisti. AKG degerlerinde de diizelme
izlenmeyen hasta entiibe edildi, kardiyak arrest gelisen hastaya resiisitasyon

uygulandi, ancak hastada exitus gelisti.
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S5.TARTISMA:

Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi (KOAH), tam olarak geri doniisii olmayan
hava akimi sinwrlamasi ile karakterize bir hastaliktir. Hava akimi kisitlanmasi
genellikle ilerleyicidir ve zararli partikiil ve gazlara karsi akcigerlerde gelisen
anormal inflamatuvar yanitla iliskilidir (1).

KOAH, global bir sorundur ve o6nemli morbidite ve mortalite nedenidir.
Morbidite ve mortalitenin en Onemli nedeni ataklardir. Ciddi ataklar, en sik
solunumsal acil servis basvuru nedenleridir. KOAH ataklarinin %25’inde, tibbi
tedavi ve kontrolli oksijen tedavisine ragmen mekanik ventilasyon geregi
dogmaktadir. Mekanik ventilasyonun amaci, ataga yol agan neden tedavi edilene
kadar solunum isini ventilatore ylikleyerek solunum kaslarini dinlendirmek, gaz
degisimini diizeltmek ve asit- baz dengesini devam ettirmektir (2).

KOAH’l hastalarda entubasyon ve invaziv mekanik ventilasyonun morbidite ve
mortalitesinin yiiksek ve ‘weaning’in giic olmasi, entubasyon olmaksizin yiiz ve
burun maskesi ile ugulanan non-invaziv mekanik ventilasyona ilgiyi arttrmistir (2,3).
Non-invaziv mekanik ventilasyon uygulamasi, iist solunum yollarinin savunma
mekanizmalarini korur, sedasyona ihtiya¢ gostermez ve daha konforludur.

Oncelikle, KOAH ataklarinda ortaya c¢ikan ve mekanik ventilasyon gereken
solunum yetmezliklerinin tedavisinde uygulanmaktadir. Ancak tartigmali olmakla
birlikte, ciddi KOAH’11 stabil hastalarin tedavisinde de evde uzun siireli mekanik
ventilasyon destegi kullanilabilmektedir (66).

KOAH atakta NIMV uygulamasinin amagclar;; alveol ventilasyonunun
arttirllmasi, solunum kaslarinin yiikiinlin azaltilmasi, PaCO;’nin diisiiriilmesi ve
bozukluklar giderilene kadar pH’nin sabit tutulmasidir. Non-invaziv mekanik
ventilasyon yoluyla pozitif basing uygulamasi atelektazileri diizelterek, solunum
merkezinin CO,’ye duyarliligini normale dondiiriir ve hipoventilasyonu engeller (3).

KOAH ataklarinda NIMV uygulamalar1 90’11 yillarda arastirilmaya baslanmis ve
KOAH tani ve tedavisi ile ilgili ¢esitli uluslararasi rehberlerde yer almigtir. KOAH
ataginda uygun kriterler varligimda NIMV kullanimi1 European Respiratory Society
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(ERS) (1995), American Thoracic Society (ATS) (1995), British Thoracic Society
(BTS) (1997), American College of Chest Phisicians and American College of
Physicians- American Society of Internal Medicine (2001) tarafindan Snerilmistir
(88).

‘Grade A’ ¢aligmalar kendi i¢inde degerlendirildiginde; NIMV un ilave faydalar1
belirlenmistir. Brochard ve arkadaglarinin ¢alismasinda istatistiksel olarak anlamli
sekilde, 1. saat degerlendirmesinde dispne ve ensefalopati skorlarinda iyilesme ve
yogun bakimda kalis siiresinde kisalma saptanmistir (4). Kramer ve arkadaglarinin
calismasinda ise istatistiksel olarak anlamli derecede, 1. saatte kalp atim hiz1 azalmus,
6. saatte PaO, yiikselmis ve yogun bakimda yatis siiresi kisalmistir (5). Plant ve
arkadaslarinin, KOAH atakta 236 hastadan olusan randomize ¢aligmasinda ise,
pH<7.30 olan alt grup degerlendirmesinde, NIMV uygulamasi ile mortalitede
anlamli bir degisiklik saptanmamugtir (6).

Ulkemizde KOAH atakta NIMV kullanimina dair ilk calisma, Grade A
calismalar i¢inde olan Celikel ve arkadaslarinin c¢alismasidir. Yogun bakimda
yiriitiilen 30 hastalik bu randomize caliymada, NIMV uygulamas: ile 1. saatin
sonunda pH, PaO,, PaCO, ve solunum sayisinda anlamli diizelme saptanmistir.
Standart tedavi ile karsilastirildiginda, NIMV ile 6. saat sonunda anlamli olarak, pH
ve solunum sayilarinda daha fazla diizelme ve hastanede yatis siiresinde kisalma
gozlenmistir (7).

Yildiz ve arkadaslarinin yiiriittiikleri retrospektif bir calismada ise, serviste
izlenen KOAH ataga sekonder solunum yetmezlikli hastalarin 14’iine standart tibbi
tedavi, 25’ine ek olarak NIMV uygulanmistir. NIMV uygulanan grupta, 1. saatin
sonunda pH, PO,, PCO, ve SO2’de anlaml diizelmeler saptanmis, standart tedavi
grubu ile karsilastirildiginda yatis siiresi anlamli olarak kisa bulunmustur (89).

Dikensoy ve arkadaslarina ait, Grade A c¢alismalar icinde yer alan 14 olguluk
randomize ¢alismada, NIMV uygulamasi ile 1. saatin sonunda pH, PaO,, PaCO, ve
solunum sayis1 anlamli olarak iyilesmis, standart tedavi ile karsilastirildiginda
hastanede yatis siiresi anlamli olarak kisalmistir (90).

KOAH ataga bagh 6zellikle hiperkapnik solunum yetmezliklerinde, NIMV un
etkisiz oldugunu gosteren ¢ok az sayida calisma vardir. Bunlarin da, hasta sec¢imi,

uygulama siiresi, atak ve basar1 tanimlarinda, metodolojileri tartigmalidir (2).
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KOAH ataga sekonder solunum yetmezliklerinde NIMV uygulamalarinin
degerlendirildigi metaanalizde, tibbi tedaviye ek olarak burun ya da yliz maskesi ile
NIMV uygulanan, timii KOAH atak tanili ve bagvurudaki PaCO,>45 mmHg olan
randomize ¢aligmalar gdzden gecirilmistir. Metodoloji ve ¢alisma kalitesi anlaminda
7 calisma Grade A, 1 ¢alisma Grade B olarak degerlendirilip verileri tartigilmistir.
Sonuglar KOAH atagi sonucu gelisen solunum yetmezligi nedeniyle hastaneye
yatirilan hastalarin tibbi tedavilerine NIMV’un eklenmesinin faydali oldugunu
gostermistir. NIMV uygulamasi, ‘Grade A’ c¢aligmalarinin tiimiinde, istatistiksel
olarak anlamli sekilde, 1 saat i¢cinde solunum sayisimni ve arter kan gazi analizlerinde
PaCO; ve pH degerlerini iyilestirmis; komplikasyon gelisme, entiibasyon ile IMV
geregi ve mortalite risklerini azaltmig, hospitalizasyon siirelerini kisaltmistir.
Solunum yetmezlikli hastalarin entiibasyondan korunmasi NIMV’un en onemli
faydasidir (66).

NIMV’un KOAH’taki yerini ortaya koyan bu yakin zamandaki randomize
kontrollii ¢aligmalar sonrasi, NIMV artik standart bir tedavi yontemi olup, bu
hastalarda sadece medikal tedavinin oldugu bir klinik aragtirmanin etik dis1 oldugu
kabul edilmektedir.

2009°da yenilenen GOLD rehberinde, yardimei solunum kaslarmm kullanildig:
ciddi nefes darligi, solunum sayisinin 25/dakika ilizerinde olmasi, arter kan gazi
analizinde pH:7.30-7.35 ve/veya PaC0;:45-60 mmHg olmasi durumunda non-
invaziv mekanik ventilasyon uygulamasi Kanit A diizeyinde Onerilmektedir.
Hiperkapnik solunum yetmezligi mevcut olan KOAH atakta NIMV’un artik standart
bir tedavi oldugu kabul edilmektedir.

Sonug olarak NIMV, KOAH ataklarinda etkin bir tedavi yontemidir. Solunum
yetmezligi asamasinda, ciddi solunumsal asidoz ortaya ¢ikmadan Once, entiibasyon
geregi ve mortalite riskini azaltmak icin, erken donemde uygulanmaya baslanmalidir.
Non-invaziv mekanik ventilasyonun, IMV’un yerine gecen degil, entiibasyonu
geciktiren veya onleyen bir yontem oldugu unutulmamalidir (69).

Bu caligmalarin hemen tiimii PSV ile yapilmis olup PAV, yakin zamanda
aragtirilmaya baglanan yeni bir moddur. PSV modunda, spontan solunuma sabit
basingla destek olunmakta ve hastanin degisen solunum eforuna degismeyen bir

basing destegi verilmektedir. Ozellikle yiiksek basmng gerektiren hastalarda, sabit
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basing uygulamasinin hasta-ventilatéor uyumsuzlugunu artirdigr diistiniilmektedir.
PAYV, hasta- ventilator uyumsuzlugu sorununun ventilator tarafindan ¢6ziildiigii tek
mod olarak ileri siiriilmiistiir (8). PAV modunda hastanin anlik solunum eforuna bile
bu efor ile orantil1 bir basingla solunum destegi verilebilmektedir. Sabit bir basing
vermeden hastanin istedigi kadar basingla destek verilmesi, hasta ventilatér uyumunu
arttiran en belirgin 0zelligi olarak belirtilmistir. PAV’in solunum mekaniginde
elastik geri doniis ile buna kars1 olusan direng giiclerini esitleyerek hasta-ventilator
uyumunu sagladigi bildirilmistir (8,86,94,95). PAV’da ventilator destegi akim
destekli ve volim destekli uygulanir. Bu 0zellik sayesinde direng ve elastik
yiiklerden kurtulmak miimkiin olur. Ventilatoér ayarlanirken ne oranda akim destegi
ve voliim destegi secilmisse, hasta eforu kadar pozitif basingla ventilatérden destek
alabilir (70).

PAV modunun etkinligini stabil hiperkapnik KOAH’l1 15 hastada arastiran bir
caligmada; baslangica gore ventilasyonda, tidal volimde, PaO, ve PaCO,
diizeylerinde anlamli diizelme gelistigi ve hasta-ventilatér uyumsuzlugu olmadigi
saptanmistir (96).

Patrick ve arkadaglar1 caligmalarinda, akut solunum yetmezligi nedeniyle
entiibasyon planlanan 11 hastaya, PAV modunda NIMV uygulamislar; pH, PaCO,,
baz fazlasi, dispne skoru, yardimct solunum kasi kullanimi bakimindan
degerlendirmislerdir. Ug hastada erken basarisizlik olmakla birlikte, sekiz hastada
bulgularda diizelme izlenmis ve entiibasyon ihtiyaci olmamistir (97).

Ambrosino ve arkadaslari, 30’u KOAH, 12’si restriktif toraks hastaligi olan 42
hastay1 2 gruba randomize etmisler, PAV modunu non-invaziv olarak 2 farkli voliim
ve akim destegi ayar1 ile 1 saat siireyle uygulamislardir. Her iki grupta da PaO,,
PaCO,, ve dispne skorunda anlamli diizelme bulunmustur (98).

Yukaridaki ¢calisgmalar PAV modunun solunum yetmezlikli hastalarda etkin bir
NIMV modu olarak kullanilabilecegini diisiindiirmektedir. Bununla birlikte etkinligi
Kanit A diizeyinde kabul edilmis olan PSV ile PAV arasinda fark olup olmadigini
arastiracak ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmustur.

Bu amagla planlanan 15 stabil hiperkapnik KOAH’l1 hastanin alindigi bir
calismada, non-invaziv PAV, PSV ve CPAP’1n egzersiz toleransi ve Borg skalasi ile

Olciilen nefes darligi hissi lizerine etkisi arastirilmistir. PAV, PSV ve CPAP’in
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egzersiz toleransini arttirdig1 ve dispne skorunu diizelttigi goriilmekle birlikte, en iyi
sonuclarin PAV ile edinildigi saptanmstir (99).

Yine kronik solunum yetmezlikli 4’ KOAH, 10’u restriktif torasik hastalig1
olan 14 hastanin dahil edildigi baska bir ¢calismada ise, nokturnal non-invaziv PAV
ve PSV uygulamalarinin AKG, nokturnal SPO, ve viziiel analog skala ile
degerlendirilen dispne, uyku kalitesi, adaptasyon, inspirasyon ve ekspirasyon kalitesi
izerine etkisi degerlendirilmistir. 5 gece uygulanan tedavi sonrasinda, her iki modda
da benzer tolerans; giinliikk hiperkapnide, nokturnal saturasyonda ve semptomlarda
benzer diizelme saptanmistir (100).

Serra ve arkadaslarimin calismasinda ise, 12 kistik fibrozlu stabil kronik
hiperkapnik solunum yetmezligi olan hastaya non-invaziv PAV ve PSV uygulanarak
ventilasyon, transkutandz kan gazi basinglar1 ve diafragma eforu degerlendirilmistir.
PAV ve PSV’nin stabil kistik fibrozlu kronik hiperkapnik solunum yetmezlikli
hastalarda iyi tolere edildigi, ventilasyonu ve arter kan gazi basinglarmi diizelttigi,
diafragma ylikiinii azalttig1 saptanmigtir (101).

NIMV’nin en sik kullanim alani olan akut solunum yetmezliginde PAV ve
PSV’yi Kkarsilastiran c¢alisma sayist sinirhidir. Bunlardan biri olan Gay ve
arkadaglarinin ¢aligmasinda, akut solunum yetmezligi olan 44 hastaya non-invaziv
PAV veya PSV uygulanarak dispnede rahatlama, solunum sayisi, gaz degisiminde
diizelme, entiibasyon gerekliligi, Oliim orani, hastanede yatig siliresi ve
komplikasyonlar bakimindan karsilastirilmistir. Bu c¢alismada mortalite ve
entiibasyon oranlari, hastanede yatig siiresi, 30. dakika ve 2. saat arter kan gazi
Olciimleri ve viziiel analog skala ile Olciilen dispne skoru bakimindan anlamli fark
saptanmamig, solunum sayisindaki diisiisiin PAV grubunda daha hizli oldugu
bulunmustur (10).

Wysocki ve arkadaslari, akut solunum yetmezligi olan 12 KOAH’11 hastay1 PAV
ve PSV grubu olarak randomize etmisler; akim, havayolu basinci, 6zofageal basing,
tidal voliim, inspiratuar solunum isi, Viziiel analog skala ile dl¢iilen solunum konforu
ve arter kan gazi 6l¢iimiinde pH ve PaCO, degerleri bakimindan degerlendirmislerdir.
Bu calismada ise, arter kan gazinda pH ve PaCO, degerlerinin benzer sekilde
diizeldigi, ancak solunum konforunun PAV grubunda daha belirgin diizeldigi

saptanmistir (102).
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Vivas ve arkadaglarmin, akut solunum yetmezligi olan 117 hastada yaptiklar1
randomize caligmada, 58 hastaya PAV, 59 hastaya ise PSV modunda NIMV
uygulanmistir. Hastalar, entiibasyon sikligi, mortalite orani, hastanede yatig siiresi,
viziiel analog skala ile degerlendirilen subjektif konfor ve intolerans bakimindan
degerlendirilmislerdir. Entiibasyon sikligi, mortalite oran1 ve hastanede yatis siiresi
bakimindan anlaml fark izlenmemis, hasta konforu ve NIMV tolerans1 bakimindan
PAV’m iistiin oldugu bulunmustur (103).

Yukarida tartisilan, akut solunum yetmezliginde PSV ve PAV modlarini
karsilagtiran 3 c¢aligmada da, farkli sonlanim noktalarini temel almakla birlikte,
calismamizla benzer sekilde AKG bulgularindaki, solunum sayisindaki iyilesme
diizeylerinde ve hospitalizasyon siiresinde modlar arasinda farklilik tesbit etmedikleri
gozlenmektedir.

Fakat bizim ¢aligmamizda, literatiirde ileri stiriildiigti gibi PAV modu ile daha iyi
bir solunum konforu tespit edilememistir. Bunun nedeninin, onceki c¢aligmalara
KOAH dis1 akut solunum yetmezliklerinin de dahil edilmis olmasindan ve uygulanan
PAV modundaki destek oranindan kaynaklanmis olabilecegi diisiiniilmektedir. PAV
modunun uygulanmasinda hastanin elastik ve rezistif direngleri 6nemli oldugundan,
akut solunum yetmezliginin tipi, KOAH agirlik derecesi (atak agirhigindan bagimsiz
olarak) ve eslik eden amfizemin orant PAV destek oranimi degistirebilmektedir.
Bizim c¢alisjmamizda, gorece agir hastalarda, AKG bulgularini hizli diizeltmek
kaygist ile PAV destegi yliksek baslanmigtir. Bunun da solunum konforu algisinda
etkili olmus olabilecegi diistiniilmektedir.

Bununla birlikte, bizim c¢alismamizda 30. dakika PaO,/FiO, oran1i PAV
grubunda daha yiiksek izlenmistir. Bu, PAV modunun oksijenasyonu daha hizli
diizelttigi seklinde yorumlanabilir. Literatiirdeki sinirli sayidaki ¢aligmada bu konuda
PSV ve PAV arasinda fark izlenmemistir fakat Gay ve arkadaslarinin ¢alismasinda,
PAV grubunda solunum sayisindaki diigmenin daha hizli olusunun bu grupta
oksijenizasyonun daha hizli diizelmesi ile aciklanabilecegi diisiiniilmektedir.

NIMV uygulamasinda asla gozardi edilmemesi gereken konulardan biri de
islemi uygulayan ekibin tecriibesidir. PAV, yeni bir mod olmas1 nedeniyle daha az
tecriibe edilen, bu nedenle de daha az tercih edilen bir moddur. Bu modun PSV ile

benzer etkili oldugu gosterilmistir. Solunum yetmezliginin tipine ve atagin agirligina
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gore destek oranlarinin belirlenmesi, bdylece hasta-ventilator uyumsuzlugunun en
aza indirilebilmesi i¢in daha fazla sayida hasta igeren klinik caligmalara ihtiyag

bulunmaktadir.
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6.SONUC VE ONERILER:

Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi (KOAH), tam olarak geri doniisii olmayan
hava akimi smirlamasi ile karakterize bir hastaliktir. KOAH, global bir sorundur ve
onemli morbidite ve mortalite nedenidir. Morbidite ve mortalitenin en 6nemli nedeni
ataklardur.

Calismamizda, NIMV gerektiren KOAH ataginda hastalarda PSV ve PAV
modlarmi arter kan gazi degerlerinde diizelme, hasta konforu, yatis siiresi,
entiibasyon gerekliligi ve mortaliteye etkisi degerlendirildi. PAV modunda
oksijenizasyonda daha hizli diizelme goriilmekle birlikte, diger parametreler
bakimindan belirgin fark izlenmedi.

KOAH ataginda uygulanan non-invaziv PAV modunun, daha sik uygulanmakta
olan PSV modu kadar etkin oldugu, hasta konforu bakimindan fark olmadigi
saptanmistir. Sonug olarak;

1. KOAH atakta NIMV uygulamast AKG parametrelerini ve dakika solunum

sayisini iyilestirmektedir.

2. NIMV entiibasyon gerekliligini azaltmaktadir.

3. NIMV’un PSV ve PAV modu ile uygulanmasi agisindan farklilik

izlenmemektedir.

Non-invaziv PAV ve PSV modlarinin uygulandigi daha ¢ok olgunun yer aldig:

caligmalara gereksinim vardir.
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7. OZET:

AMAC: Bu calismanin amaci, KOAH atak ile basvuran NIMV (non-invaziv
mekanik ventilasyon) uygulama endikasyonu olan hastalarda NIMV’un iki farkli
modu olan PSV (pressure support ventilation) ve PAV’nin (proportional assist
ventilation) etkinligini karsilastirmakti. METOD: KOAH atak nedeniyle NIMV
uygulama endikasyonu olan 20 hasta ¢aligmaya alind1. Hastalar, PAV ve PSV grubu
olarak randomize edildi. Non-invazif ventilasyon, BiPAP Vision (Respironics Inc.,
PA) cihaz1 ile tam yiiz maskesi kullanilarak uygulandi. PAV uygulanan grupta
baslangi¢ destek oran1 %80 olarak, PSV uygulanan grupta ise inspiratuvar basing 12
cmH,0, ekspiratuvar basm¢ 6 cmH,O olarak ayarlandi. Her iki grupta da ayarlar
hastanin ihtiyacina gore diizenlendi. Hastalar 30. dakika, 1.saat, 2.saat, 6.saat, 24.
saat arter kan gazi (AKG) degerleri, dakika solunum sayilar1 (DSS), 1.saat visuel
analog skalasi (VAS) degerleri, hastanede kalis siireleri, entiibasyon gerekliligi ve
mortalite bakimindan degerlendirildi. BULGULAR: Hastalarin 15’1 erkek, 5’1 kadin,
yas ortalamast 63+7 yil ve ortanca hastalik siiresi 4 yil olarak bulundu. Baglangi¢
solunum sayist 34+7 bulunurken arter kan gazinda; pH: 7.3+£0.05, PaO;: 49.3+10
mmHg, PaCO,: 68.2+11 mmHg ve PaO,/FiO,: 214433 olarak saptandi. Tedavi
oncesi ve sonrasinda DSS, AKG parametreleri ve hastanede kalis siiresi bakimindan
iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi. VAS degerlerinin PAV grubunda daha
yiiksek oldugu fakat istatistiksel anlamli diizeye ulasmadigi goriildi (7.1 vs 5.7,
p>0.05). SONUC: KOAH atagmda non-invazif ventilasyonun PSV veya PAV modu

ile uygulanabilecegi, bu iki modun birbirine iistiinliigii olmadig1 diisliniilmustiir.

Anahtar kelimeler: KOAH atak, non-invaziv mekanik ventilasyon, pressure support

ventilation, proportional assist ventilation
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8. ABSTRACT

AIM: The aim of this study was to compare the effectiveness of PSV (pressure
support ventilation) and PAV (proportional assist ventilation) which are two modes
of NIMV (non-invasive mechanical ventilation) in the treatment of NIMV indicated
COPD exacerbation. METHODS: Totally 20 patients with COPD exacerbation who
required NIMV were included in the study. Patients were randomized as PAV and
PSV groups. Non-invasive ventilation was performed using BiPAP Vision
(Respironics Inc., PA) ventilator via full face mask. Initial settings were arranged as
80% support in PAV group and 12 cmH,0 of inspiratory, 6 cmH,O of expiratory
pressure in PSV group. Arranged settings were regulated according to patient’s
requirements. Patients were evaluated with arterial blood gas (ABG) analysis
obtained at 30™ min, 1%, 2™, 6™ and 24™ hour after the initiation of NIMV,
respiratory rate, visual analog scale (VAS), duration of hospitalization, requirement
for intubation and mortality. RESULTS: There were 15 male, 5 female patients
while mean age was 63+7 years and median value for duration of disease was 4 years.
Initial respiratory rate was 34+7 and initial ABG analysis parameters were as
follows; pH: 7.3£0.05, PaO,: 49.3+10 mmHg, PaCO,: 68.2+11 mmHg and
PaO,/FiO,: 214+33. Before and after treatment values for respiratory rate, ABG
parameters and duration of hospitalization were not different between the groups.
VAS score was found higher in PAV group than PSV group but it did not reach a
statistically significant level (7.1 vs 5.7, p>0.05). CONCLUSION: It is suggested
that non-invasive ventilation could be performed either PSV or PAV modes in the

exacerbation of COPD, no superiority was observed between these two modes.

Key words: COPD exacerbation, non-invasive mechanical ventilation, pressure

support ventilation, proportional assist ventilation
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