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Imiennos¢ szczytowego przeptywu wdechowego (PIF)
na zastawkach imitujgcych opory inhalatoréw proszkowych
w zaostrzeniu astmy i POChP

The variability of peak inspiratory flow (PIF) on valves imitating dry powder
inhalers resistance during asthma and COPD exacerbations

Abstract
Introduction: Drugs used in asthma or COPD exacerbation are delivered to the lungs by inhalation. This is facilitated, among
other factors, by the use of dry powder inhalers (DPIs). Lung deposition from DPI depends predominantly on peak inspiratory
flow (PIF). The aim of the study was to asses the variability of PIF generated by patients using different types of DPI inhalers
during asthma or COPD exacerbation and to trace possible relationships between PIF value and some spirometric values.
Material and methods: There were 28 patient fulfilling inclusion criteria, among them 17 (4 women) were suffering from
COPD and 11 (8 women) from asthma. Spirometry, PEF and PIF measurements were performed in the first and the last day
of hospitalisation. Peek inspiratory flow was obtained using In-Check DIAL — a device which simulated airflow resistances
equivalent to Turbuhaler, Diskus and Aeroliser respectively.
Results: The significant improvement in PIF was observed only in patients with COPD. There were no statistically significant
correlations between PIF and both FEV, and PEF except those in the first day of hospitalization in COPD patients (r = 0.66—
—0.81). Optimal PIF was achieved in all patients only with Diskus.
Conclusions: Measurements of peek inspiratory flow are useful in choosing the most suitable DPI for patients with COPD
and asthma exacerbations. We conclude that in those patients, PIF measurement should complement a standard spirometry.
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Streszczenie

Wstep: Jednym z parametréw determinujgcych prawidiowa depozycije lekéw przyjmowanych z inhalatoréw typu DPI (dry
powder inhaler) jest odpowiedni przeptyw wdechowy. Celem pracy byta ocena zmiennosci szczytowego przeptywu wde-
chowego (PIF) w umiarkowanym i cigzkim zaostrzeniu astmy i POChP oraz ustalenie ewentualnych zalezno$ci miedzy
warto$ciami PIF a wybranymi parametrami spirometrycznymi.

Materiat i metody: Do badania wtgczono 17 chorych na POChP (4 kobiety) i 11 chorych na astme (8 kobiet). Oznaczono PIF,
natezong objeto$¢ wydechowa pierwszosekundowsa (FEV,) i PEF w pierwszym i ostatnim dniu hospitalizacji. Szczytowy
przeptyw wdechowy badano przy uzyciu In-Check DIAL firmy Clement Clarke z zastawkami imitujacymi opory Dysku (D),
Turbuhalera (T) i Aerolizera (A).

Whyniki: W trakcie hospitalizacji uzyskano statystycznie istotng poprawe wartosci PIF u chorych na POChP, odpowiednio o:
D — 14%, T— 13%, A — 7%. Nie wykazano korelacji miedzy PIF a FEV, i PEF za wyjatkiem zaostrzenia POChP (r = 0,66—
—0,81). Optymalny PIF u wszystkich chorych uzyskano jedynie dla Dysku.

Whioski: W leczeniu zaostrzen choréb bronchoobturacyjnych, szczegélnie POChP, pomiar PIF jest pomocny w doborze
odpowiedniego systemu inhalacyjnego i powinien stanowi¢ uzupetnienie standardowej spirometrii.

Stowa kluczowe: szczytowy przeptyw wdechowy, Dysk, Turbuhaler, Aerolizer, zaostrzenie astmy i POChP
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Tabela 1. Charakterystyka badanej grupy

Table 1. Characteristics of investigated group

Astma POChP Przedziat ufnosci

Asthma (n = 11) COPD (n = 17) Confidence interval
Pte¢/Gender (K:M/F:M) 8:3 4:13
Sredni wiek (lata) 18-79 54-80
Mean age (years of age) 47,6 = 22,0 68,1 + 8,2 p = 0,003
Stopien zaawansowania choroby Czesciowo kontrolowana/ Stopier/
Stage of the disease /Partly controlled — 5 /Stage Il — 3

Niekontrolowana/ Stopier/

/Uncontrolled — 3 /Stage lll— 9

Nowo rozpoznana/ Stopier/

/New diagnosed — 3 /Stage IV — 5

Srednie FEV, przy przyjeciu 1,77 £ 0,771 0,94 + 0,471 p = 0,002
Mean FEV, at the admission (69,9 + 16,1%) (33,2 = 10,0%)
Sredni FVC przy przyjeciu 259 +0,811 2,37 = 1,301 NS

Mean FVC at the admission

(82,1 = 13,9%)

(63,8 = 24,3%)

Wstep

Astma oskrzelowa i przewlekla obturacyjna
choroba ptuc (POChP) sa schorzeniami, w ktérych
przebiegu dochodzi do uposledzenia przeplywu
powietrza przez drogi oddechowe. W naturalnej
historii obu choréb wystepujg okresy remisji i za-
ostrzen. Zlotym standardem w diagnozowaniu oraz
monitorowaniu przebiegu astmy i POChP jest spi-
rometria [1, 2]. Pomiar podstawowych parametréw
spirometrycznych (natezona objeto$¢ wydechowa
pierwszosekundowa [FEV,, forced expiratory volu-
me in one second], natezona pojemnosé zyciowa
[FVC, forced vital capacity], FEV,/FVC, maksymal-
ny przeplyw wydechowy [PEF, peek expiratory
flow]) pozwala na obiektywna ocene stopnia nasi-
lenia obturacji i jej zmienno$ci w czasie zaostrze-
nia choroby. R6wnie waznym parametrem, nie-
oznaczanym jednak rutynowo, jest szczytowy prze-
plyw wdechowy (PIF, peek inspiratory flow). Poza
umiejetnoécia obstugi inhalatora oraz wlasciwoscia-
mi aerozolu i stopniem depozycji leku z inhalatora
proszkowego (DPI, dry powder inhaler) jest to para-
metr pozwalajacy prognozowaé skutecznosc lecze-
nia inhalacyjnego. Odpowiednio wysokie wartosci
PIF decyduja bowiem o stopniu depozycji leku
w drogach oddechowych [3]. Ocena PIF za pomoca
zastawek imitujacych opory generowane przez po-
szczegblne inhalatory proszkowe w trakcie zaostrze-
nia astmy i POChP pozwala wybraé¢ moment, kiedy
mozliwa jest zmiana systemu inhalacyjnego [4].

W literaturze §wiatowej opublikowano niewiele
badan klinicznych oceniajacych przydatnosé zmien-
noéci PIF w monitorowaniu pacjentéw z zaostrze-

niem astmy i POChP [5, 6]. Malo jest réwniez da-
nych pozwalajacych na ustalenie zaleznoéci pomie-
dzy PIF a parametrami spirometrycznymi [7].

Materiat i metody

Do badania zakwalifikowano 28 chorych ho-
spitalizowanych w Klinice Choréb Wewnetrznych
i Alergologii Akademii Medycznej we Wroctawiu
z powodu zaostrzenia astmy lub POChP, u ktérych
zaostrzenie miato przebieg umiarkowany lub cigz-
ki. Podstawowe dane demograficzne charakteryzu-
jace obie grupy zgromadzono w tabeli 1.

U chorych na astme maksymalny przeplyw wy-
dechowy (PEF) wynosil ponizej 80% wartosci nalez-
nej lub osobniczo najlepszej, po podaniu wstepnej
dawki leku rozszerzajacego oskrzela, i utrzymywal sie
ponizej tej warto$ci dluzej niz 2 godziny mimo lecze-
nia. Natomiast kryteriami spirometrycznymi i gazome-
trycznymi wlaczenia do badania u chorych z zaostrze-
niem POChP bylo pogorszenie parametréw spirome-
trycznych, definiowanych jako spadek wartosci FEV,
ponizej 1 litra lub o co najmniej 20% w stosunku do
warto$ci w okresie stabilnym. Wszyscy pacjenci
uczestniczacy w badaniu w czasie hospitalizacji otrzy-
mywali leczenie zgodnie ze standardami Swiatowej
Inicjatywy Zwalczania Astmy (GINA, Global Initiati-
ve for Asthma) lub Swiatowej Inicjatywy Zwalczania
Przewlektej Obturacyjnej Choroby Pluc (GOLD, Glo-
bal Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease).

U kazdego z badanych wykonano 2-krotnie spi-
rometrie (MasterScope, Viasys, kalibrowany codzien-
nie) z préba rozkurczows (po nebulizacji 2,5 mg sal-
butamolu). Badanie 1. wykonywano w dniu przyje-
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Tabela 2. Liczba chorych (%), ktorzy uzyskali optymalny przeptyw wdechowy dla poszczegélnych inhalatoréw

Table 2. The amount of patients (in %) who achieved optimal flow through perspective inhalators

Dysk/Disk Turbuhaler Aerolizer

bad./inv. 1 bad./inv. 2 bad./inv. 1 bad./inv. 2 bad./inv. 1 bad./inv. 2
Astma/Asthma (n = 11) 11 (100) 11 (100) 8(72) 11 (100) 5 (45) 6 (55)
POChP/COPD (n = 17) 17 (100) 17 (100) 3(18) 6 (35) 1(6) 1(6)
Tabela 3. Srednie wartosci PIF w 1. i ostatnim dniu hospitalizacji dla badanych inhalatorow
Table 3. Mean values of PIF in the 1* and the last day of hospitalisation for all investigated inhalators
PIF [I/min] Dysk/Disk Turbuhaler Aerolizer

bad./inv. 1 bad./inv. 2 bad./inv. 1 bad./inv. 2 bad./inv. 1 bad./inv. 2
Astma/Asthma (n = 11) 102 =35 117 = 28 69 + 23 82+ 15 107 = 41 133 + 32*
POChP/COPD (n = 17) 11 +22 81 x 22* 48 =14 53 + 16* 75 +28 80 + 25%

*p < 0,05

Tabela 4. Korelacje pomigedzy wiekiem a wartosciami PIF w 1. i ostatnim dniu hospitalizacji dla badanych inhalatorow

Table 4. Correlations hetween age and PIF values in the 1* and the last day of hospitalisation for all investigated inhalators

Dysk/Disk Turbuhaler Aerolizer
bad./inv. 1 bad./inv. 2 bad./inv. 1 bad./inv. 2 bad./inv. 1 bad./inv. 2
Wiek/Age -0,67* -0,54* -0,64* -0,61* -0,66* -0,68*

*p < 0,05

cia do szpitala, badanie 2. w okresie stabilizacji stanu
klinicznego chorego — w dniu wypisu [8]. Jednocza-
sowo wykonywano pomiary PEF uzupelnione o ba-
danie PIF przy uzyciu In-Check DIAL firmy Clement
Clarke z zastosowaniem zastawek imitujacych opory
wdechowe dla Dysku (D), Aerolizera (A) i Turbuhale-
ra (T). Od wszystkich os6b wlaczonych do badania
zebrano wywiad chorobowy obejmujgcy dane doty-
czace choroby obecnej, choréb wspdélistniejacych
ichoréb przebytych oraz palenia tytoniu i stosowane-
go dotychczas leczenia. Badanie uzyskato zgode Ko-
misji Bioetycznej Akademii Medycznej we Wroctawiu.

Analize statystyczna wykonano za pomoca
pakietu STATISTICA 6.0. Zastosowano test Man-
na-Whitneya, test znakéw oraz wspdétczynnik ko-
relacji liniowej Pearsona.

Wyniki

Odsetek chorych, ktérzy uzyskiwali optymal-
ny szczytowy przeplyw wdechowy na zastawkach
imitujacych opory, przedstawiono w tabeli 2.

Chorzy na astme uzyskiwali — i na poczatku,
ina konicu badania — lepsze wartoéci przeplywow

wdechowych niz pacjenci hospitalizowani z powo-
du zaostrzenia POChP. Natomiast w trakcie lecze-
nia chorzy na POChP uzyskali statystycznie istotna
poprawe przeplywéw na zastawkach imitujacych
opory dla Dysku, Turbuhalera i Aerolizera odpo-
wiednio o D: 14%, T: 13%, A: 7% oraz poprawe PEF
(167,9 = 69,6 vs. 184,0 * 80,2 l/min, p = 0,043),
natomiast u chorych na astme poprawa wartoéci PIF
(D:15%, T: 17%, A: 26%) byla statystycznie istotna
tylko przy zastawce z oporem aerolizera (tab. 3).

W badaniu uzyskano statystycznie istotne
ujemne korelacje pomiedzy wiekiem a warto$cia-
mi PIF uzyskiwanymi na wszystkich typach inha-
lator6w zaré6wno w badaniu 1., jak i 2. (tab. 4).

W okresie zaostrzenia odnotowano statystycznie
istotne wysokie dodatnie korelacje pomiedzy wartoscia-
mi PEF i FEV, a PIF dla wszystkich rodzajéw zastawek
w grupie chorych na POChP (ryc. 1-3), natomiast
w okresie stabilnym choroby nie wykazano statystycz-
nie istotnych korelacji pomiedzy FEV, a PIF (tab. 5).

W grupie chorujacych na astme wykazano sta-
tystycznie wysoko istotne dodatnie korelacje po-
miedzy przeplywami wdechowymi a PEF (ryc.
1-3). Nie byto korelacji pomiedzy PIF a FEV,. Po-
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Figure 3. Correlation between PEF and PIF for Aerolizer in the 1% checkup in both groups of patients

Tabela 5. Korelacje pomigdzy PEF i FEV, a PIF u pacjentéw w okresie zaostrzenia POChP (1. badanie) i po zaostrzeniu

(2. badanie)

Table 5. Correlations between PEF, FEV, and PIF in patients with COPD in the exacerbation (1* checkup) and after exacer-

bation (2" checkup)

PIF D1 PIF T1 PIF A1 PIF D2 PIF T2 PIF A2
PEF 1 0,87* 0,89* 0,88* PEF 2 0,60* 0,61* 0,62*
FEV; 1 0,82* 0,77* 0,75* FEV, 2 0,27 0,30 0,28
*p < 0,05

dobne zaleznosci wykazano w okresie stabilnym
choroby (tab. 6).

W Zadnej z badanych grup nie obserwowano
korelacji pomiedzy warto$ciami PIF a FVC.

Omowienie

Wiekszos¢ badan nad zmiennosciag PIF prze-
prowadzono do tej pory u dzieci w przebiegu za-
ostrzenia astmy. Wnioskowano w nich, ze w tej
grupie chorych mozliwe jest skuteczne przyjmo-

328

wanie leku zaréwno z Turbuhalera, jak i Dysku
[6,9, 10]. Wczesdniejsze badania przeprowadzone
u dorostych w stabilnych okresach POChP i ast-
my wykazaly, ze tylko 10-19% pacjentéw nie jest
w stanie osiggna¢ PIF optymalnego dla Turbuhale-
ra [4, 11].

Broeders i wsp. wykazali, ze 7% chorych na
ciezka posta¢ POChP nie jest w stanie prawidtowo
przyjac inhalacji z Dysku, a 19% z Turbuhalera. Po-
zostale grupy pacjentéw byly w stanie prawidlo-
wo przyjac lek [12]. Natomiast Dewar i wsp. [13]

www.pneumonologia.viamedica.pl
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Tabela 6. Korelacje pomigdzy PEF i FEV, a PIF u pacjentéw w okresie zaostrzenia astmy (1. badanie) i po zaostrzeniu

(2. badanie)

Table 6. Correlations between PEF, FEV, and PIF in patients with asthma in the exacerbation (1* checkup) and after exa-

cerbation (2" checkup)

PIF D1 PIFT1 PIF A1 PIF D2 PIF T2 PIF A2
PEF 1 0,79* 0,72* 0,73* PEF 2 0,72 0,85* 0,83*
FEV, 1 0,52 0,39 0,46 FEV, 2 0,57 0,70 0,62
*p < 0,05

wykazali, Ze nawet pacjenci chorujacy na ciezka
posta¢ POChP sg w stanie prawidtowo przyjmowac
lek z Turbuhalera. W badaniu obejmujacym 185
chorych na astme i POChP w okresie stabilnym
i przy uzyciu takich samych zastawek imitujacych
op6r DPI, jak w badaniu autoréw niniejszego arty-
kulu, Droszcz i Droszcz [14] wykazali, ze wszyscy
— z wyjatkiem jednej chorej — osiagali optymal-
ny PIF dla Dysku. Dla zastawki Turbuhalera odse-
tek chorych na astme i POChP, ktérzy uzyskali
przeptyw optymalny, wynosit odpowiednio 691 39,
natomiast dla zastawki Aerolizera wartoSci te wy-
nosity zaledwie 37 1 10. Na podstawie osiggnietych
wynikéw autorzy ci postulowali niestosowanie
Aerolizera u chorych z rozpoznaniem POChP.

PrzeprowadziliSmy badanie, w ktérym poréw-
nywaliémy wartoéci PIF osiggane w okresie za-
ostrzenia choroby wymagajgcego hospitalizacji
ibezposrednio po jego zakoniczeniu. Wykazano, ze
w przebiegu ciezkich zaostrzen astmy i szczeg6l-
nie POChP odsetek pacjentow, ktérzy sa w stanie
uzyska¢ optymalne przeplywy dla Turbuhalera
i Aerolizera, jest niski. Podobne wyniki uzyskat van
der Palen, u ktérego z 8 pacjenté6w w przebiegu za-
ostrzenia choroby obturacyjnej tylko 4 mogto wy-
generowacé przeplywy optymalne dla Turbuhalera [4].
Wydaje sie wiec, ze te inhalatory proszkowe po-
winno sie stosowaé z duza ostroznoscia u pacjen-
téw w zaostrzeniu choroby. Zastrzezenie to doty-
czy przede wszystkim Aerolizera, dla ktérego za-
ledwie 45% chorych na astme i 7% chorych na
POChP osiagato optymalny PIF. Natomiast nalezy
podkresli¢, ze wszyscy pacjenci w okresie zaostrze-
nia choroby byli w stanie wygenerowa¢ minimal-
ny PIF przez zastawke In-Check, odpowiadajaca
oporom w Dysku.

Po uzyskaniu stabilizacji objawéw choroby
srednia warto$¢ PIF znaczgco wzrosta. Chorujacy
na POChP uzyskali statystycznie istotng poprawe
PIF na zastawkach imitujacych wszystkie 3 inha-
latory (tab. 3), jednak nadal tylko 1 pacjent w tej
grupie chorych byl w stanie wygenerowa¢ optymal-
ny przeplyw wdechowy dla Aerolizera. W dostep-
nej literaturze nie ma badan opisujacych zmienno$é

warto$ci PIF w okresie zaostrzenia i stabilizacji
POChP w tej samej grupie pacjentéw. Uzyskany
wynik sugeruje, ze Aeorolizer nie powinien by¢ sto-
sowany w chorych na zaawansowang posta¢ POChP
takze w okresie stabilizacji objaw6éw choroby.

W badaniu autoréw na uwage zastuguje nega-
tywny wplyw wieku na zdolnosé generowania PIF.
Podobny wynik uzyskali Jarvis i wsp. [15] w opu-
blikowanym ostatnio badaniu dotyczacym chorych
na POChP w podeszlym wieku, powyzej 65. roku
zycia. Wydaje sie wiec, ze w tej grupie chorych
pomiar PIF powinno sie szczegélnie zaleca¢ w celu
doboru odpowiedniego inhalatora proszkowego.

Zwiazek pomiedzy PIF a PEF wielokrotnie
zostal juz w literaturze wykazany. Jest niewiele
badan, ktére zajmuja sie zwiazkiem pomiedzy PIF
a FEV,. We wspomnianym juz badaniu Dewar
i wsp. [13] wykazano jedynie niewielka dodatnia
korelacje pomiedzy PIF a PEF, FEV,i FVC u pacjen-
téw z ciezka postacia POChP. W naszym badaniu
korelacje pomiedzy PIF a FEV, sa jednak wyzsze,
a niekiedy istotne statystycznie, podobnie jak w ba-
daniach Brown i wsp. [16] oraz Engel i wsp. [17].
Réznice w wysokosci i istotnosci korelacji w ba-
daniu autor6w pomiedzy chorujacymi na POChP
i astme nalezy wigzaé¢ z mniejszg liczbg pacjentéw
hospitalizowanych z powodu zaostrzenia astmy
oraz wiekszg heterogennoscia tej grupy badanych.

Warto$ci parametréw wydechowych nie po-
zwalajg na prognozowanie warto$ci PIF, nie moz-
na wiec na ich podstawie jednoznacznie wskazaé,
jaki inhalator proszkowy moze by¢ skutecznie sto-
sowany. Jednak istnienie stabej korelacji miedzy
parametrami wydechowymi i wdechowymi wska-
zuje, ze im nizsze wartosci parametréw wydecho-
wych, tym bardziej zasadne jest oznaczenie war-
tosci PIF dla optymalnego sposobu terapii wziew-
nej. W leczeniu ciezkich zaostrzen astmy i POChP
wydaje sie wiec celowe stosowanie systemoéw, kt6-
re nie wymagaja generowania wysokich przepty-
woéw wdechowych; przede wszystkim nebulizato-
row pneumatycznych lub indywidualnych inhala-
tor6w podci$nieniowych (typu MDI) z komorg in-
halacyjng [18].
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Autorzy wykazali, ze w leczeniu ciezkich za-
ostrzen astmy i szczegblnie POChP nalezy z duza
ostroznos$cia stosowaé Turbuhaler i Aerolizer ze
wzgledu na zbyt maly odsetek pacjentéw, ktérzy
sq w stanie uzyskac¢ optymalne przeptywy dla tych
inhalator6w proszkowych. Uzyskane wyniki nie sa
jednoznaczne, przed wszystkim ze wzgledu na nie-
wielka liczbe chorych biorgcych udziat w badaniu.
Wskazane byloby przeprowadzenie podobnie za-
planowanego, wieloosrodkowego badania obejmu-
jacego wieksza liczbe pacjentow.

Whioski

1. Pomiar PIF powinien by¢ uzupelnieniem stan-
dardowego badania spirometrycznego u cho-
rych z ciezkim zaostrzeniem astmy i POChP.

2. W terapii inhalacyjnej u chorych z zaostrze-
niem astmy lub POChP nalezy stosowa¢ inha-
latory wymagajace mozliwie malego przepty-
wu wdechowego.
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