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GIRIS VE AMAC

Kronik obstritktif akciger hastah g1 (KOAH) en az akciger kansen ve
miyokard enfarktiisii kadar oliimlere yol acan bir hastaliktir Istatistik
verileri 1997 yili igin ABD’de 14 milyon KOAH’11 insan bulundugu ve bu
sayinm 1982°ye gore %41.4 oraninda arttifn gercegini ortaya koymaktadir
(1). 1993 wih istatistikleri incelendifginde, kalp ve serebrovaskiiler
hastaliklardan oliim oram azalmakta, buna kargin KOAH 100.000 6liim
sayist ile %4.5 oraminda tim O6lim sebepleri arasinda dérdiincii sirayr
almaktadir (1,2). Ulkemizde ise bu konuda yeterli istatistiksel veriler
bulunmamaklia beraber 4 milyona yakin KOAH’h oldugu tahmin
edilmektedir (3).

Beyaz wktan erkeklerin %4-6 kadarninda ve kadmlarm %1-3
kadarinda amfizem ve kronik hava yolu obstriksiyonu oldugu tahmin
edilmektedir (4). KOAH aym zamanda onemli bir iggini ve isgiici
kaybina da neden olmaktadir (1,2,4).

KOAH’m American Thoracic Society (ATS) tarafindan yapilan son
tammmiamasma gére “KOAH, kromk bronsgit veya amfizeme bagh hava

akim obstritksiyonu ile karakterize bir hastabik tablosu olup, hava akim




obstrikksiyonu genellikle progressiftir ve buna kismen reversibl olabilen
hava yolu reaktivitesi eglik edebilmektedir” (5).

KOAH  epidemiyolojisinin kesin olarak ortava koydugu risk
faktorleri arasinda titiin  drinferinin - ahigkanhigl, alfa-1  antitripsin
yetersizligi, meslek olarak maruziyet kogullann yer alirken, genetik
faktorler, cinsiyet, hava kirliligi, adenoviriis enfeksiyonlari, vitamin C
eksikligi, digik dofum aguhgi, cocuklukta gecirilen solunum yollan
enfeksiyonlari, kronik mukus hipersekresyonu, gelir diizeyinin diigik
olmasi, hava yollannin asm duyarhlif:, atopi, kan grubu A olanlar ve
yiksek serum IgE diizeyi gibi heniiz tartigmali olan etkenler de yer
almaktadir (2, 6).

KOAH epidemiyolojisinde iilkemz agisindan da énemh yeri olan bir
bagka etken de “biomass™ terimi altinda toplanan petrol ve Griinler1, kémiir,
odun, bitki artiklar: ve hayvan digkisindan yapilan tezek gibi organik yakit
madde}eridir.Bu maddelerin yanmasi ile ¢evreye nitrojen oksit, amonyum,
siyanid, aldehit, keton ve akreloin gibi gazlar ve partikiiller yayilir. Bu
maddelerin  uzun yillar inhalasyonu sonrasmmda KOAH gelistifi
bilinmektedir (6).

KOAH hastalarinda pulmoner fonksiyonlarda birgok anormallikler
ortaya ¢ikmaktadir, fakat bunlar i¢inde en tipik olan zorlu ekspiratuar akim

hizlarmdaki diigmedir. Rezidiiel voliim (RV) ve rezidiiel voliimiin / total
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akciger kapasitesine oraninda (RV/TLC) artis, ventilasyonun umniform
olmayan dagilimi1 ve ventilasyon/perfiizyon orammin bozulmas: da tipiktir.
Tidal voliim diizeyinde solunum yapilirken toraksin hiperinflasyonu hava
yolu obstritkksiyonunu kompanse ederken bir yandan da solunum igimi
arttirdi i¢in dispneye neden olmaktadir (1,2,5,6).

KOAH’da bronkodilator tedavide beta agonistler, antikolinerjikler ve
metil ksantinler bronkodilator olarak kullamlmaktadir. f, agomist ajanlar,
hiicre icinde cAMP dizeyini arttirarak hiicre i¢i kalsiyum iyon
konsantrasyonunu azaltir ve bdylece hava yolu diz kaslarinda
bronkodilatasyon saglarlar Bunun yaninda B, agonist ajanlarin deneysel
olarak plasma eksiidasyonu ve kolinerjik refleksleri azalthgi, mukosilier
kilirensi artirdign gosterilmistir (2,5,7).

B> agonist ilaglarn yan etkileri beta-1 reseptdrlerin aktivasyonundan
kaynaklanmaktadir. Bu yan etkiler arasinda yaghlarda daha sik olmak tizere
kas tremoru, periferik vazodilatasyonun artmas: ile refleks etki sonucu
tagikardi, titreme, uykusuziuk ve hipokalemi sayilabilir. Oral B, agonistler
verine inhaler formun tedavide tercih edilmesi ile bu yan etkiler en aza
indiriimektedir (2,5,6,7).

KOAH’h hastalarda [, agonist kullammu sirasinda siklikla

konkomitant bronkodilatasyona ragmen PO, diizeyinde gecici bir diigme



meydana gelmektedir. Bu ajanlarin pulmoner vazodilatér etkilerine bagh
olarak zayif ventile olan akciger alanlarinda kan aksmnin artmasma ve
ventilasyon / perfiizyon uyumsuzlugu ile “shunt” benzeri etki bu olaydan
sorumlu tutulmaktadsr, Boylece stabil KOAH’h ve KOAH akut
cksazerbasyonda olan hastalarda 3, agonist kullanimi sonrasinda arteryel
oksijen basinci degerlerinde gegici bir diisme meydana gelmektedir (8-15).

Bronkodilatér tedavide yer alan diger bir grup ise antikolinerjik
ilaclardir; zengin kolinerjik innervasyona sahip hava yollarinda asetilkolin
ve diger muskarinik agonistlerin kompetetif agonistleridir (2,6,7,9). Son
villarda hava yollarmin otonomik kontrolimiin daha ivi anlagiimas: ve
minimal yan etkilere sahip, sentetik antikolinerjik ilaglarnn geligtirilmesi ile
antikolinerjiklerin yaygin klinik kullanimi tekrar giindeme gelmigtir. Bunun
yam  swa  inhale  antikolinerjik  ajanlar  kolinemjik  refleks
bronkokonstriiksiyonu inhibe ederek KOAH’da tek reversibl komponent
olan. vagal kolinerjik tonusu da azaltmaktadirlar, Muskarinik reseptor
antagonistleri olan antikolinerjik ajanlar pulmoner damarlar tizerine etkili
olmadiklari i¢in B, mimetiklerin yol agabildigi artervel oksijen basincinda
diismeye de yol agmamaktadiriar (8,9,14).

B, agonist tedavi sirasinda goriillen wvazodilatasyon, tagikardi ve

tremor antikolinerjik ajanlarda goériilmezken, hastalarin az bir kisminda



agizda aci tat hissi ve kuruma, ¢ok seyrek olarak Uriner retansiyon ve
konstipasyon gibi yan etkiler gdzlenmigtir (2,6,7).

Bu calismada, 25 KOAHh hastada inhale salbutamol ile inhale
ipratropium bromide’nin arteryel kan gazlan iizerine olan akut etkileri

degerlendirildi.



MATERYAL VE METOD

Olgular

Akdeniz Universitesi Hastanesi Gogiis Hastaliklani Poliklinigi’ne
ayaktan bagvuran, KOAH oykiisii (5) ve en az 10 paket/yvil sigara i¢imi
oykiisii olan 50 yas Gizernn hastalardan, 1. samiyedeki zorlu ekspirasyon
volimii (FEV;) beklenenin %70’inin altinda, 1. sanmiyedeki zorlu
ckspirasyon volimiinin zorlu vital kapasiteye orammin (FEV,/FVC)
%70’in altinda olan ve diizenh olarak en az bir bronkodilator ilag kullanan
25 hasta ¢aligmaya ahmdi. KOAH ile beraber konjestif kalp yetmezligi,
ciddi hipertansiyon ya da astim 6zellikleri tasiyan, son bir ay i¢inde KOAH
| atagl gecirmis olan, istirahatte oda havasi solurken arteryel oksijen parsiyel
basinci (Pa0;) 55 mmHg min altinda olan veya uzun siireli oksijen tedavisi

almakta olan olgular calisma dis1 birakildi



(ahsma protokolii

Her hasta ile en az 2 giin ara verilmek sart1 ile toplam 2 giin ¢ahisildi.
Hastalardan her ¢caligma giiniinden en az 24 saat 6nce uzun etkili teofilin ve
uzun etkili B, agomst bronkodilatatorleri, 12 saat 6nce ise diger kisa etkili
B, agonist ve antikolinerjik tedavileri birakmalar: istendi. Biitiin ¢alismalar
saat 09.00-11.00 arasinda yapildi. Calisma sabahi olgular laboratuvara hafif
kafeinsiz bir kahvalti yaparak, sigara i¢meden wve herhangi bir
bronkodilatér ilag almadan geldiler. Calisma o6ncesi solunum fonksiyon
testi (FEV;, FVC) yapildi. Daha sonra 15 dakikalik oturur pozisyonda
istirahati takiben, lokal anestezi altinda brakial veya radial artere arteryel
kateter (Ohmeda, 20G) vyerlestirildi. Calisma oncesi arteryel kan alinarak
PaO, ve PaCO, degerlerine bakildi Daha sonra hastalara Ventolin
(Salbutamol, Glaxo) 2 puf (200 ug) veya Atrovent (Ipratropium Bromide,
Bohﬁnger—lngelheim) 2 puf (36 pg) olgiillii doz inhalerleri bir spacer
(Volumatic, Glaxo) aracihifi ile verildi. Ilag inhalasyonundan sonra 3, 10,
20, 30, 60, 90 ve 120. dakikalarda arteryel kan 6rnekleri alindi. Caligmanin
60.dakikasinda solunum fonksiyon testi tekrarlandi.

Arteryel kan 6rnekleri giinliik olarak ve iki saatte bir kez otomatik

olarak kalibre edilen ve ¢alismadan ¢nce kalibrasyonu yapilmis olan alette



(Stad Profile M; Model 19667, USA) mcelendi. Solunum fonksiyon testi
dlgiimieri bir spirometri cithazi (Microlab 3300, England) ile yapildi. Her ¢
denemeden en iyisi hastanm solunum fonksiyon degeri olarak kabul edildi.
Caligmanin istatistiksel tamm:  tek kor olarak yapildi. Bitin hastalar

caligmadan 6nce bilgilendirilerek yazili onaylan alind,

Veri Analizleri

Her tedavi sonrasi PaO,, PaCO, ve A(A-a)DO, degisimler,
¢alismadan hemen 6nce ahnan arteryel kandaki Pa0, ve PaCO, diizeylerine
gore degerlendirildi ve analiz zamanlarindaki degigikligin buyuklugu
tedaviler arasinda karsilagtirild.

Calismanm baslangicinda ve birinct saatinde tekrarlanan solunum
fonksiyon testlert ile hastanin o giin kullanilan bronkodilator ilaca olan
cevabi degerlendirildi

Analiz i¢in SPSS 9.0 komputer istatistik programu kullamldi Ilaclar
arasindaki farkin anlamhligim test etmek i¢in “Varians Analizi” (ANOVA)
kullanildi. Istatistiksel farkin saptanmasinda p<005 anlamh olarak kabul

edildi. Veriler ortalama + standart deviasyon olarak belirtildi.



SONUCLAR

Calismaya alinan 25 KOAH’l hastamn tiimii de 2 ¢alisma giiniini
tamamladi. Olgularin 23’4 erkek, 2’si kadin olup, ortalama yaslar1 68.5 +
7.2 (ortalama * 1SD) ve yas arabiklan 53-81 vil idi. Erkeklerin hepsinde
vzun sireli sigara i¢imi, kadin hastalarda ise biomass maruziyeti oykiisii
mevcutty. Tim hastalar 6nceden bronkodilator tedavi ahiyorlardi. Tablo

1°de olgulara ait demografik 6zellikler gérilmektedir

Table 1. Olgularin demografik 6zellikleri.

Ortalama £ SD (Arahk) % Beklenen (Arahk)

Yas (yil) 685+72 (53-81)

Sigara icimi (paket/yil) 4111106 (20-60)

FEV, (L) 11+ 04 (03-19) 400 +117
FVC (L) . 1.7+ 07 (04-32) 61.9 +104

pH 740+ 00 (7 37-744)

PaCO, (mmHg) 413432  (37-49)

Pa0; (mmHg) 726+ 10 (51-82)

A(A-a) Do; (mmHg)* 2414+ 70 (154-416)

* A(A-a) Do, : Alveolar ve arteryel oksijen basmeindaki farkin degigimi



Caligmanmm baglangicinda olgularin ortalama FEV, degerlen 1.06 £
0.38 L (0.30-1.90 aras1), ve  FVC 1.7 £ 068 L (0.40-3.20 aras1) olarak
saptanmis olup, tiimii ciddi havayolu obstritkksivonu goéstermekte idi.
Caligma Oncesi alman kan gazlannda hafif hipoksem (PaQO,: 79+10.3
mmilg) izlendi. Ancak PaCO, degerleri normal smurlar igerisindeydi.

Her iki ¢alisma giiniinde biitiin hastalara ilaglar verilmeden hemen
once solunum fonksiyon testi yapilarak FEV;, FVC degerleri ve arteryel
kan oOrnekleri almarak PaO, ve PaCO, diizeyleri olgiildii (Tablo 2).
Calismanin ilk giiniinde kullamlan salbutamol ve ikinci gin kullamlan
ipratropium bromide inhalasyonundan hemen Once alman bazal kan gazi

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi (p>0 05).

Tablo 2. Ilag inhalasyonu oncesi arteryel kan gazlan ve solunum

fonksiyon testi degerleri
Salbutamel Ipratropium bromide
Pa0, (mmHg) 794 + 103 65.8 + 8.8
Arahk 57 -- 82 51 — 79
PaCO, (mmHg) 419 + 32 40.7 + 3.05
Aralik - -
FEV; (L) 1.03 + 038 109 + 036
FVC (L) 178 + 068 1.62 4+ 069

10



Arteryel kan gazi 6rekleri biitiin hastalarda, her iki ¢caligma giiniinde
la¢ inhalasyonundan sonra 5., 10., 20, 30., 60., 90, 120. dakikalarda
alinarak, toplam iki saatte ¢alisma tamamlandi. Solunum fonksiyon testi ise
her iki giin i¢in calismanm 60. dakikasinda tekrarland:.

[la¢ inhalasyonlan sonrasinda olgiilen PaO, degerlerinin zamana gore
degiskenlift Grafik 1°de gosterilmigtir. Salbutamol inhalasyonu sonrasinda
Pa0,’deki en belirgin diigiis 20. dakikada saptandi. Calismadan hemen
once oOlgilen Pa0, 77 mmHg iken ¢alismamn 20. dakikasinda 67
mmHg’ya distii (en disik PaO, 51 mmHg idi). Ipratropium bromide
mhalasyonundan sonra 10. dakikada en belirgin disis oldugu, PaO, nin 73
mmHg’dan 67 mmHg ya diigtiigii gbzlendi ve en diisiik PaO, 30. dakikada
saptanan 56 mmHg idi. Her iki tedavide de PaO, degeri 51 mmHg nin
altina digmedi.

Salbutamol ile ipratropium bromide inhalasyonu sonrasi1 zaman ile
ortalama A(A-a)DO, degisimleri Grafik 2°de gosterilmigtir. Salbutamol
mhalasyonu sonrasinda en belirgin A(A-a)DO, artisi 30.dakikada 4.6
mmHg, ipratropium bromide mhalasyonu sonrasi ise 1.9 mmHg olarak
tesbit edildi. Her iki ila¢ sonras1 zaman i¢inde meydana gelen A(A-a)DO,
degisimleri kendi iginde istatistiksel olarak anlamsiz bulundu (p>0.05).

Caligmamuzda Ipratropium bromide’nin PaO, degerlerinde, tiim

1



salbutamoliin ise 1lk 20.dakikada Pa0O,’de erken bir diigigse neden oldugu,
ancak bu etkinin 60 dakikada diizeldigi ve daha ileri zaman dilimlerinde
kan gazlarinda PaO, degerinde bazal degere gore artis oldugu saptandl.,O ve
60.dakikalar arasinda PaQO, egrist ile 0 eksenmi arasinda kalan alanmn
salbutamol i¢in ipratropium bromide’den daha belirgin, daha biyik oldugu
izlendi (p<0.05). Bu kriter g0z Onine alindiginda, salbutamoliin
ipratropium bromide’e gore Pa0, degerinde daha biiyik bir disiise yol
actigt gorildi.

PaCO, verileri her ajan i¢in 0.3 ve 0.1 mmHg disisler gésterdi ve
ajanlar arasmda ve tedavi Omncesi degerle aralarinda anlamli farkhilik
izlenmedi (p>0.05) Salbutamol ve ipratropium bromide inhalasyonu
sonrasi zaman ile ortalama PaCO, degisimleri Grafik 3°de gosterilmigtir.
Arteryel pH degisimleri de PaCO, degerlenn gibi oldukga kiiciik ve
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).

Tablo 3’te ila¢ inhalasyonundan 6nce ve sonra olgiilen solunum
fonksiyon testi degerleri goriilmektedir Buna gore FEV;’de salbutamol
mhalasyonu sonras: {.saatte 0.1 £+ 004 L ve FVC’de 008 + 002 L artis
meydana geldigi, ancak bu artislanin ajanlar arasinda anlamhi farklihk

gostermedigi saptandi (p>0.05).

12



Tablo 3. lag inhalasyonundan 6nce ve sonraki solunum fonksiyon testi

degerleri
Salbuntamol Ipratropium bromide
(Ortalama + SD) (Ortalama + SD)
Once Sonra Once Sonra
FEV, (L) 1.05+0.8 1.06+0.1 1.05%£03 1.05+£0.9
FVC (L) 16+06 1.7+0.8 1.7£06 1.8+0.1

Calhisma sirasinda her iki ilaca da baglanabilecek yan

-

etki 1zlenmedi.

13




Grafik 1. Salbutamol ve ipratropium bromide inhalasyonu sonrasi zaman ile ortalama PaO; degisimleri.
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RETSRIN

Grafik 2.Salbutamol ve ipratropium bromide inhalasyonu sonras1 zaman ile ortalama A (A-a) DO, degisimleri.
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Grafik 3. Salbutamol ve 1pratropium bromide inhalasyonu sonrasi zaman ile ortalama PaCO, degisimleri.
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TARTISMA

Obstritktif akciger hastahigr tedavisinde kullamilan bronkodilatér
ilaclar inhalasyon yolu ile uygulandiktan kisa bir siire sonra biiyiik ve
kiigiik hava vyollaninda gevsemeye yol agmakla birlikte, PaO,’de
azalmaya, A(A-a)DQ, dizeylerinde ise artisa neden olabilirler. Tai ve
Read 1967°de isoprenaline aerosol ile aminofilinin intravenoz
enjeksiyonunun astumh hastalarda olusturdugu kan gazi degisikliklerim
aragtrmuglar, her iki ilacin verilmesinden somra Pa0O,‘de azalma ve
A(A-a)DQO, diizeylerinde artma saptadiklarim, ancak bu degigikliklerin
hafif, kisa siireli ve geri doniisli oldugunu bildirmisler ve bunun her iki
ilacin pulmoner vasodilatér etkisine bagh olabilecegini ileri siirmiiglerdir
(14) Yine aym yil Knudson ve ark. astimli hastalarda isoproterenol
inhalasyonundan sonra, normal kontrol grubunda izlenmeyen A(A-a)DO,
de art}s ve PaQ), diizeylerinde diigtis bildirmigler ve bunu ilacin kisa
donemde vyol agtift ventilasyon / perfizyon uyumsuzlugu ile
aciklarmglardir (15).

Leahy ve arkadaslarinm belirgin hipoksemisi olan akut astimhb
hastalarda vyaptiklari bir ¢aligmada ise, ipratropium bromide
inhalasyonunun PaQO; ‘da hafif bir artiga, salbutamol inhalasyonunun ise
orta derecede, ancak istatistiksel olarak anlamh bulunmayan bir disiise

17



yol agtign bildirilmigtir (17). Sharp 1.978 yihndaki ¢alismasinda
isoproterenoliin verilmesinin Pa0O; ve ekspiratuar hava yolu akim
iizerindeki  belirgin  paradoks degisikligin  agiklamas:  olarak;
isoproterenoliin daha az ventile olan akciger alaniarinda reversibl
hipoksik  pulmoner vazokonstrikksiyon olugturarak, pulmoner
sirkiilasyon tizerine primer etkisinin oldugunu belirtilmigtir (10). Ingram
ve arkadaglart ise astimh hastalar fizerinde yaptiklari c¢alismada
saptaciklar1  benzer sonuglart  digikk direnghi  havayollarinda
ventilasyonun artigt ve akcigerin diger alanlarindaki ventilasyon /
perfiizyon uyumsuzlugunun artigina baglamiglardir ( 18 ).

Khoukaz ve Nicholas 1999 yihinda, stabil KOAH’li hastalar
tizerinde yaptiklar: bir galismada, inhale salmeteroliin Pa(Q,’de azalma ve
A(A-a)DO,’de artmaya yol agtigim, ancak bu etkinin kisa streli ve
anlamli oldudunu, ipratropium bromide mhalasyonunun ise aym etkiyi
gosterdigini, fakat bu etkinin daha kiigiik ve istatistiksel olarak anlamh
olmadigimi  bulmuslarde. Aym cahismada aragtrmacilar  bunu
salmeteroliin pulmoner damarlarda yapmis oldufu vazodilatasyona
baglamiglardir (8).

Ipratropium bromide, ginimizde giicli bronkodilator etkisi
nedeni beta agonistlere alternatif olarak gosterilen bir sentetik atropin

analogudur. Iprattopium bromide muskarinik reseptorier iizerinden etki
18



gostermesi, mukoza absorbsiyonunun yok denecek kadar az olmasi
nedeni ile sistemik etkilerinin gériillmemesi ve beta agonist ajanlarda
gozlenen sistemik vazodilatasyon ve buna baghi oldufu oOne siwiilen
gegict arteryel Pa0, duguglerine yol agmadifi i¢in dstiin oldugu
diisiiniilmektedir (19).

Calismamzda KOAH’Li hastalara uygulanan salbutamol dozu
stabil bir KOAH’Ii hastada kisa siireli yeterli bronkodilatasyonu
saglayabilen 200 pg idi (11,20). Yine verilen ipratropium bromide dozu
36 uUg idi ve bu dozda kisa etkili B; agonistleri konvansiyonel dozunun
varattigi maksimum etki kadar etkisi oldugu kabul edildi (20). Bu iki
ilacin da bronkodilatasyon i¢in optimal doz oldugu géz Oniine alinarak
yapilan olgtimlerde, 1 saatteki FEV; degerinin bazal FEV,; degerine gore
anlamh artis gosterdigi saptandi (p<0.05). Bu sonug¢ her iki inhalerin de
efektif kullanildigim ve hava yolu lizerinde beklenen etkiyi sagladigin:
gostermektedir.

Daha once yapilan ¢alismalarda da belirtildigi gibi, (3, agonistlerin
konvansiyonel dozlarinda olustugu gozlenen gaz degisimine olan etkisi,
pulmoner vazodilator etkilerine ve buna bagh olustugu One siiriilen
vaskiler refleks etki ile ventilasyon / perfiizyon uyumsuziugunun

artigina, ayrica olasi kardiak outputta meydana gelen artisa baglanmigtir

19



(14,21). Caligmamizda salbutamol inhalasyonundan sonra olusan A(A-a)
DO, degerindeki arfig da literatiir ile uyumiuluk gostermektedir.

Daha o6nce KOAH’ht hastalar iizerinde yapilan c¢alismalarda
(8,9,17) belittildigi gibi, ¢aligmamizda da ipratropium bromide kan
gazlarinda kigik ve istatistiksel olarak anlamsiz degisikliklere yol
agmastir. Bu sonug antikolinerjik ajanlarin mukozadan emilimlerinin yok
denecek kadar digik diizeyde oldugu ve pulmoner vaskiiler yataga
etkisinin olmadig: varsayilarak agiklanabilir (8,9,17,20).

Sonug olarak; ¢alismamizda salbutamolin KOAH tedavisi igin
Onerilen dozlarda kullamilmasi ile PaO; degerinde belirgin, ancak kugiik
ve gegici bir disise, A(A-a)DO, degerlerinde ise artisa yol agtigim
saptadik ve bu etkinin ilacm pulmoner vasodilator etkisine bagh
olabilecegini diisiiniiyoruz. Ipratropium bromide’nin ise salbutamole
benzer sonuglara yol agmasi, ancak istatistiksel olarak anlamli olmamasi,
bu ilacin pulmoner dolagima etkisinin salbutamol kadar olmadigim
gostermektedir.

Ipratropium bromide’nin salbutamole gore kan gazlan fzerine
daha az etkisi oldugu gorilmekle birlikte bu etkilerin hi¢ birt hastalar

i¢in klinik risk olugturmamaktadir
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OZET

Kronik obstriiktif akciger hastaligin (KOAH), biyik olctade
sigarayla baglantili olan, o6nemli bir halk sagligi sorunudur.
Gergekten de bu hastalik giniimizde onde gelen o6lum
nedenlerinden biridir. Mortalite rakamlar, hava vollarindaki
obstriikstyonun derecesiyle orantilidir ve akciger fonksiyonlaridaki
ilerleyici kaybmn azaltilmasi, uzun donemde hayatta kalan hasta
oranini arthrmaktadir.

Bugiin KOAH’da kullanabilecegimiz, her biri kendine 6zgii klinik
faydalara sahip Gi¢ biiyik bronkodilator smufi vardiur; §, agonistler,
antikolinerjikler ve metilksantinler. Bronkodilatér tedavide tercih edilen
uygulama yolu, ol¢iili doz veren inhalatorlii aerosoller (MDI)
kullanmaktir. Bu sekil bir uygulamada ilacin dogrudan dogruya akciger
dokularina ulagmasi, sistemik yan etkileri miimal dézeye indirmektedir.

B, agonist kullamimi sirasinda siklikla bu ajanlarm pulmoner
vazodilator etkilerine bagl olarak zayif ventile olan akciger alanlarinda
kan akiminm artmasina ve ventilasyon / perfuzyon uvumsuzlugu ile

“shunt” benzeri etki ile arteryel oksijen basincinda gegici ve kisa siirel
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bir digis meydana geldigi One sirilmektedir Muskarinik reseptér
antagonistler1 olan antikolinerjik ajanlarin, pulmoner damarlar iizerine
etkili olmadiklar i¢in B, agonistlerin yol acabildigi 6ne siriilen arteryel
oksijen basincinda diigmeye de yol agmadiklar diistiniilmektedir

Bu caligmada 25 stabil KOAH’h hastada bahsedilen her iki
bronkodilator ilacin arteryel kan gazlan iizerine olan akut etkileri
degerlendirildi. Ila¢ inhalasyonlarn sonrasmda 2 saat igerisinde belli
araliklarla alinan 7 kan gaz1 6l¢tmiinde, bazal dlgiime gore PaQ,, PaCO,
ve A(A-a)DQ, degerleri her iki ilag arasinda karsilagtirildi. Ipratropium
bromide’n (antikolinerjik) tiim zaman birimlerinde PaO, ve A(A-2)DO;,
degerlerinde bazal degere gore anlamh disise yol agmadif,
salbutamoliin (B, agonist) ise etken donemde PaO, degerinde istatistiksel
olarak anlamh, A(A-a)DO, degerinde ise istatistiksel olarak anlamsiz bir
artiga yol a¢tigim saptadik.

Ipratropium bromude’nin salbutamole gére kan gazlar iizerine
daha az etkisi oldugu goriilmekle birlikte bu etkilerin hi¢ birn  hastalar

i¢in klinik risk olusturmamaktadir.
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