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Astim ve KOAH'h hastalar icin inhaler seciminde
inspiratuar akim hizinin onemi
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Ozet

Amag¢: Bu calismada farkh siddetlerdeki Astim ve
KOAH I hastalarin solunum fonksiyon testi ve in-
check cihazi ile inspratuar akim hizlarim o6l¢mek ve
farkh kuru toz inhaler kullaniminda olusan akim
hizlarim karsilastirmaktir.

Gereg ve Yontem: Calismaya farkh siddetlerdeki 74
KOAH h ve 41 Astimh hasta alindi. Hastalara es
zamanh SFT ile farklh kuru toz inhalerlerin ic
direnglerine ve olusturduklari akim kisitlamalarina
gore dizayn edilmis in-check cihazi uygulandi.
Bulgular: in-check cihazinda olciilen Peak inspratu-
ar akim hizlarinin SFT de dlgiilen ile uyumlu oldugu
goriildii. Astim ve KOAH da FVC, ve PIF daki kisit-
lamalarin, hastaliZin siddeti ile korele oldugu
gozlendi.

Sonug: Surraler astim ve KOAH 1n 6zellikle agir ve
orta siddetlerinde diger kuru toz inhalerlerden
anlamh olarak daha yiiksek akim hizlarina izin
verdigi yani daha diisiik i¢c dirence sahip oldugu
goriildii.

Anahtar kelimeler: In- Check, Inspiratuar akim hizi,
inhaler ilaglar
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The role of peak inspratory flow rate for inhaler
choice in patients with asthma and COPD

Abstract

Objective: The aim this study was first to measure
inspiration current velocity of patients astma and
COPD with pulmonary function tests (PFT) and in
check apparatus and second to compare it with cur-
rent velocity at different dry powder inhaler.
Methods: Seventy-four patients with different
degree of COPD and 41 patients with astma were
included in the study. In-check apparatus and PFT
were performed at the same time to patients. Flow
rates which occured for Discus (D), Turbohaler (T),
Autohaler (A), and Surehaler (S) were recorded and
PIF (in-PIF) without inspiratory restriction was
measured with in-check apparatus.

Results: The current velocity at PFT is harmony
with the current velocity with in check
apparatus.The reduction of FVC and PIF at asthma
and COPD is seen corelated with the degree of the
disease.

Conclusion: Surehaler permitted significantly high-
er flow rates more than other dry powder inhalers,
especially in moderate and sever stages of Asthma
and COPD (Lower inner resistance).

Key words: In-Check, Inspratory Flow Rate, inhaler
medicine

Inhalasyon yolu ile ila¢ kullanmak, lokal ve hizli etki
yaninda sistemik yan etkilerinin azligi nedeniyle
akciger hastaliklarinin tedavisinde giderek artan oranda
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Tablo 1. Hastalarin hastalik siddetine gore dagilimi

Yas ort. (y1l) Agir Orta Hafif
(n) (n) (n)
KOAH 64+8 60 10 4
Astim 46+12 21 15 5

Tablo 2. KOAH ve Astimda tiim evreler i¢in ortalama degerler

KOAH Astim
FVC (%) 52.43+18.47 69.24422.04
FEV1(%) 40.04+17.99 58.98+21.07
FEV1/FVC 52.89+15.08 63.20£16.19
PIF (%) 31.73£22.96 41.90+17.53
PIF It/dk 100.32+37.43 111.024+34.71
In-PIF 1t/dk 85.47+24.15 101.22+22.49

kullanilmaya baslamistir. Ozellikle KOAH ve astim
gibi hava yollarinda akim kisitlamasiyla seyreden kro-
nik hastaliklarin tedavisinde inhalasyon basta gelen
tedavi seklidir (1).

Inhalasyon tedavisinde amag ilag partikiillerinin
akciger periferlerine kadar iletmektir. Tedavinin etkin-
ligi akcigere giren ilag miktar1 ve dagilimina baghdir.
Tedavinin etkinligini belirleyen faktorler ise ilag par-
tikiil 6zellikleri, inhalasyon sekli ve kisiye ait 6zellik-
lerdir (1). Inhalasyon tedavisinde Olgiilii doz inhaler
(ODI), Kuru toz inhaler (KTI) ve nebiilizatorler kul-
lanilmaktadir. Nebiilizatorler daha ¢ok yaslt ve ¢ocuk-
larda akut ataklarda kullanilirken, KTI ve ODI uzun
stireli tedavilerde tercih edilmektedir (2).

ODI, hastanin el-agiz koordinasyonu gerektirmesi,
icerdigi kollajenli chlorofluorocarbon gibi ilag
piiskiirtiicii gazlarin atmosfere zararh etkileri ve KTI
kadar stabil aerosol bulutu olusturamamasi nedeniyle
kullanma egilimi azaldig: bildirilmistir (2).

KTI ise ilag piiskiirtiicii gaz icermemesi, daha ok ilag
partikiilinii perifere iletebilmesi ve kullanim kolaylig1
nedeniyle daha cok tercih edilmektedir. KTI kul-
lanimini en ¢ok kisitlayan faktor hastanin inspratuar
efor kapasitesine bagli olarak alinabilmesi yani olustu-
rulan inspratuar akim hizlarindan etkilenmesidir.
Inspratuar eforun gostergesi olan inspratuar akim hizi
obstriiktif hastaliklarin siddetlerine gore degiskenlik
gostermektedir. Degisik KTI cihazlarinin farkl ig
direnglere sahip olmasi ve farkli akim hizlarina izin ver-

mesi, farkli siddetteki hastalara verilecek cihaz segi-
minde dikkat edilmesi gereken onemli bir noktadir.
Hastaya hastaligina uygun ilag segmek kadar uygun
cihazinda se¢imi yasamsal dnem tagimaktadir (2).

Bu ¢alismada farkli siddetlerdeki Astim ve KOAH’l1
hastalarin inspratuar akim hizlarin1 6lgmek ve farkli
KTI kullaniminda olusan akim hizlarmi karsilastirarak
(akim hiz1 kisitlamasini saptamak) tedavi etkinliklerini
degerlendirmek amaglanmuistir.

Gere¢ ve Yontem

Caligmaya Haziran2001 ile Subat 2002 tarihleri arasin-
da Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis
Hastaliklar1 ve Tiiberkiilloz Anabilimdali'nda takip
edilen farkli giddetlerdeki 74 KOAH'1 (15 kadin, 59
erkek, yas ort : 6448 yil) ve 41 Astimli (31 kadin,10
erkek; yas ort: 46 12 y1l) hasta alindi. KOAH'l1 hasta-
lar GOLD (3) ve astimli hastalar GINA (4) rehberleri
esas almarak tan1 konduktan sonra siddetlerine gore
agir, orta ve hafif olmak tizere iicer gruba ayrildi.
Hastalarin yas ortalamalar1 ve hastalik siddetine gore
dagilimi1 Tablo 1'de gosterilmektedir. Tiim hastalarin
anamnez, fizik muayene ve rutin laboratuar
incelemeleri yapildiktan sonra es zamanli olarak so-
lunum fonksiyon testi uygulanarak FVC, FEVI,
FEVI/FVC, PIF ve PIF(%) degerleri olgiildi. Calis-
maya alinan tiim olgulara SFT'den sonra farkli kuru toz
inhalerlerin i¢ direnglerine ve olusturduklart akim kisit-
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Tablo 3. KOAH ve Astimda tiim evreler igin peak inspratuar akim hizlart (PIF)

Siddet %PIF PIF In- PIF
Agir 29.30+15.96 88.83+13.54 | 79.17+22.12
KOAH Orta 41.30+10.35 136.20437.64 | 112.00+10.06
Hafif 72.00+10.06 189.00+15.88 | 113.00+7.50
Agir 35.67+14.65 100.95+37.20 | 96.67+27.08
Astim Orta 46.27+20.37 112.93+24.84 | 103.00+16.99
Hafif 55.00+7.62 147.60+27.36 | 115.00+5.00

Tablo 4. KOAH ve Astima tiim siddetleri icin In-check cihaz ile élgiilen inhaler akim hizlari

Siddet Diskalen(L/dk) | Turbohaler(L/dk) | Autohaler(Ldk) | Surehaler(L/dk)
Agir 56.66:16.61 47.91+15.60 53.30+18..32 67.86£22.20
KOAH Orta 76.00£15.05 68.00+£12.51 82.00£13.16 97.50+19.03
Hafif 71.25£14.93 57.50+16.58 70.00+15.81 98.7544+16.52
Agir 75.47+19.42 62.1416.85 73.80£22.41 80.47424.89
Astim Orta 79.00+£25.22 64.66+21.33 76.86+20.72 94.33420.77
Hafif 80.00£15.41 72.00+16.80 79.0020.43 90.00£19.68

lamalarina gore dizayn edilmis 'In-check Cihazi' uygu-
land1 (Resim 1). Cihazda inspratuar kisitlama olmadan
dlciilen Peak inspratuar akim hiz1 (In-PIF) ile Diskaler,
Turbohaler, Autohaler ve Surehaler icin olusturulan
akim hizlar kaydedildi (5,6).

In-check cihazi ile insprasyon sirasinda cihazin ig
direncini gectikten sonraki akim hizi olgulir. Cihaz
farkli inhalerlerin i¢ direnglerine goére dizayn edilmis
olup, her inhaler igin ilag partikiillerinin inhalasyonu
icin gerekli en uygun akim hizlar belirtilmistir (5,6).
Istatistiksel analizler SPSS paket programi kullanilarak
yapildi. Post-hoc Duncan testi uygulandi.

Bulgular

Calismaya alinan KOAH ve Astimli hastalarin &lgiilen
SFT parametreleri Tablo 2'de gosterilmektedir. Tim
hastalarin hastalik siddetlerine gére SFT'de 6lgiilen PIF
ve In-PIF degerleri Tablo 3'te gdsterilmektedir. Olgiilen
PIF ile In-PIF degerlerinin istatisitiksel olarak uyumlu
oldugu goriildii (KOAH da r=0.691, p<0.001 ve Astim
da r=0.769, p<0.001). Hem PIF hem de In-PIF'mn en
diisiik degerleri Agir siddetteki KOAH'l1 hasta grubun-

da idi. KOAH ve Astimin tiim siddetleri i¢in In-check
cihazi ile dlgiilen inhaler akim hizlar1 Tablo 4'te gdste-
rilmektedir. Yapilan istatistiksel analizde hastalik sid-
detine gore inhalerler igin Olgiilen akim hizlari (ig
direnclerinin izin verdigi akim hizlart) karsilagtirildigin-
da:

KOAH: Agir siddette: T en disiik akim hiz1 olustu-
rurken ( i¢ direnci en fazla ) A ile anlaml1 fark olmamus.
D, T den anlamli yiiksek akima izin vermis. S de
timiinden anlamli yiiksek akim olusturmus. Orta sid-
dette: D, T, ve A benzer akim hizlar1 olusturmus. S
tiimiinden anlamli derecede yiiksek akim hizina izin
vermis. Hafif siddette: T en diisiik akim hiz1 olusturmus
ancak bu D ve A dan anlamli olarak diisiik degil, S den
anlaml disiik. S de en yiiksek akim olup, D ve A dan
anlamli yiikseklikte degil.

Astim: Agir siddette: D, T ve A benzer akim hizlari
olustururken S tiimiinden anlamli olarak yiiksek akim
hizina izin vermis, Orta siddette: T ve A en diisiik akim
hiz1 olusturmus, ancak bu D den anlamli derecede fark-
It degilmis, S, T ve A dan anlamli derecede yiiksek
akim hizi olusturmus, ancak D den anlaml: yiiksek akim
olusturmamis. Hafif siddette: Timiiniin olusturdugu
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Resim 1. in-Check cihazi

(miisaade ettigi ) akim hizlar1 benzer.
Tartisma

Inhalasyon, obstriktif hava yolu hastaliklarmin (Astim
ve KOAH) tedavisinde en etkili ve giivenli yoldur.Bu
yolla, hava yollarina direkt ilag uygulanmasi, hizl etki,
az dozda istenen etki ve yan etkilerin az olmas1 saglan-
mis oldugu bildirilmektedir (1).

ODI kullanildiginda alt solunum yollarma ulasan ilag
miktar1 %7-11 oraninda oldugu.gesitli bildirilmistir (7).
El-agiz koordinasyonu gerektirmesi, irritasyon
Oksiiriigli yapabilmeleri, yiiksek dozda kullanilama-
malar1 ve cihaz iginde kalan ila¢ miktarinin biline-
memesi en Oonemli dezavantajlaridir (2).

KTi'de el-agiz koordinasyonu gerektirmemesi, ilag
puskiirtiicii gaz igermemesi, ve yiiksek dozda ilag ali-
nabilmesi baslica avantajlaridir. Efektif bir insprasyon
ile ilacin alt solunum yollarina ulagma oram
Turbohalerde %20-30 olarak bulunmus (8), ayn1 oran
Diskhalerde %16-21 oldugu saptanmustir (9)

flacin almabilmesi icin gereken en ideal inspratuar
akim hiz1 Diskhaler i¢in 30-90 It/dak, T i¢inse 60-90
1t/dak olarak ol¢iilmiistiir. 30-40 I/dk'lik bir inspratuar
akimla Turbohalerden salinan ve akcigere ulagan miktar
%50 azalmaktadir (8). Ideal akim hizindan daha diisiik
akim hizlar ile ilag inhale edilememekte, yiiksek akim
hizlarindaysa partikiiller iist solunum yollarinda toplan-

makta, akcigerin periferine ulagamamaktadir.
Hastalarin yeterli inspratuar akim hizi olugturama-
malarinin en Onemli sebebi hiperinflasyondur.

KOAH'da ayrica elestik recoil in kaybida vardir.
Hiperinflasyon sonucunda ozellikle diafragmaya olan
bast nedeniyle solunum kas fonksiyonlarinda bozulma
olusur (10,11). Bu olgularda artan FRC ile birlikte

diafragma uzunlugunun normalden %40 daha kisa
oldugu ve gii¢c-kapasite iligkisinin bozuldugu goste-
rilmigtir (12). Diafragmanin maksimal inspratuar
giiclindeki azalma nedeniyle olabilecek solunum kas
yorgunlugundan korumak amaciyla bu hastalar hizli ve
ylizeyel solunum yaparlar ve kisitli inspratuar efor
kapasitesine sahiptirler (13). Bu hastalarda SFT'de RV,
FRC, TLC, RV/TLC artma gozlenirken, IC, FVC,
FEV1, FEV1/FVC ve inspratuar solunum kas giiclinde
azalma saptanir. Hafif siddetteki olgularda sadece
ekspiratuar akim hizlar etkilenirken, orta ve agir sid-
detteki olgularda inspratuar akim hizlarinda da azalma
saptanir.

Calismamizda elde edilen degerler literatiirde
Diskhaler cihazi igin belirtilen degerler ile uyumluydu.
Turbohaler i¢in bulunan degerlerden ise sadece siddetli
KOAH'lh hastalarda diisiiktli. Calismamizda ayrica
astim ve KOAH'n artan siddeti ile &lgiilen PIF deger-
lerindeki azalma arasinda anlamli bir korelasyon
gozledik.

Autohaler solunumla tetiklenen bir 6l¢iilii doz inhaler
formudur. Inhalasyon sirasinda aktiflesip tetiklenen bir
sisteme sahiptir. El-agiz koordinasyonu diger ol¢iilii
doz inhalerlerden daha iyidir. Ancak digerlerinden daha
biiyiik olup tasinirligi daha zordur.Tiirkiye'de bu form
bulunmamaktadir. Calismamizda hastaliklarin tim sid-
detlerinde Autohalerin Diskhaler ile benzer akim profili
olusturdugu gdzlenmistir.

Tarsin ve ark. (14) yaptiklar invitro ¢alismada farkl
iic (30, 60, 90 L/dk) PIF degerlerinde Turbohaler kul-
laniminda budesonid ve formoteroliin akcigerlerdeki
birikme oranlarin1 arastirmiglardir. Bu oranlar
Budesonid i¢in sirasiyla %18.2, %16.6 ve %36.0 olarak
bulunmustur. Ayn1 parametreler formoterol i¢in sirasty-
la %20.3, %16.8 ve %36.2 olarak bulunmustur. Bu
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calismada Turbohalerdeki akim hizi arttikca orantili
olarak yiiksek doz ilag alindig1 gosterilmistir.

Cegla (15) Turbohaler ile Novalizer kullanimindaki
inspratuar akim Ozelliklerini karsilagtirdigi caligmasin-
da, Turbohaler kullaniminda akciger fonksiyonlar1 ile
inspratuar akim arasinda negatif korelasyon oldugunu
gostermistir. Hastalarin %40'dan fazlasinin inspratuar
akim hizin1 60 L/dk degerine ¢ikaramadigini sap-
tamistir. Calismamizda benzer bir sonug olarak akciger
fonksiyonlari ile inspratuar akim arasinda negatif kore-
lasyon oldugunu saptadik. Hastalik siddeti arttikga
Turbohaler kullaniminda 6lgiilen PIF degerlerinde azal-
ma gozledik.

Brown ve ark. (16) astimli hastalarda Turbohaler
kullaniminda 6lgiilen PIF'i degerlendirmisler. SFT'de
Olciilen PIF'i 152 L/dk ve Turbohaler kullanimindaki
PiF'i 60 L/dk olarak bulmuslar. Caliymamizda da ben-
zer bir sonug olarak tiim hastalik siddetlerinde SFT'de
Olgiilen PIF ile Turbohaler kullaniminda oSlgiilen PIF
arasinda belirgin fark gozledik.

Kaneko ve ark. (17) 105 astimli hastada yaptiklari
calismada Turbohalerde ortalama PIF'i 61 L/dk olarak
bulmuslar. Sadece iki hasta 30 L/dk dan daha diisiik PIF
olusturabilmislerdir. Calisma sonunda Turbohalerin
astimli Japonlar i¢in yararli oldugu sonucuna var-
mislardir. Calismamizda da bu calismayla uyumlu
olarak astimin tiim siddetindeki hastalarda Turbohaler
kullaniminda 6Slgiilen PIF'm 60 L/dk 'dan daha yiiksek
degerler (en diisiik deger 62 L/dk) oldugunu goérdiik.

Burnell ve ark.(18) agir KOAH'l1 hastalarda Diskhaler
ve Turbohaler inhalasyon profillerini karsilastirdiklar:
calismada, Diskhaler kullaniminda 6lgiilen PIF 82.31
L/dk olarak bulunmustur. Ayni akim hizi Turbohaler
icin 53.51 olarak saptanmistir. Diskhalerin, Turbo-
halerden istatistiksel olarak anlamli (p<<0.0001) oranda
yiiksek akim hizlarina izin verdigi belirtilmistir. Calis-
mamizda da benzer olarak agir siddetteki KOAH'l1
hastalarda Turbohaler igin 6lgiilen PIF 56 L/dk iken
Turbohaler igin 48 L/dk olarak bulunmustur.

Calisgmamizda sadece agir siddetteki KOAH grubun-
da Turbohaler kullanimi igin Olgililen PIF degeri 60
L/dk nin altindadir (48 L/dk). Agir siddetteki KOAH'I1
hastalarin turbohaler kullanmasi halinde ilaci inhalas-
yonunda yetersizlik goriilebilir. Ayn1 grupta Diskhaler
icin elde edilen deger (56 L/dk) literatiirde belirtilen
efektif PIF degerleri olan 30-90 L/dk arasindaki ideal
inspratuar akim hizi araliginda olmasi nedeniyle agir
siddetteki KOAH'li hastalarda daha efektif ilag
inhalasyonu saglanabilir.

Sonu¢ olarak KOAH ve astimda FVC ve PIF'daki
kisitlamalarin, hastaligin siddeti ile korele oldugu
gozlendi. Surehaler astim ve KOAH 1n 6zellikle agir ve
orta siddetlerinde diger kuru toz inhalerlerden anlamli
olarak daha yiiksek akim hizlarina izin verdigi (daha
diisiik i¢ dirence sahip oldugu ) goriildii. Autohaler ve
Diskaler hastaliklarin tiim siddetlerinde benzer akim

hizlar1 olusturdugu goriildii. Diskhalerin, Turbohalerden
sadece KOAH'In agir siddetinde daha yiiksek inspratu-
ar akim hizt olusturdugu, astim ve KOAH'In diger
evrelerinde benzer akimlar oldugu goriildii.
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