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SUNUM PLANI

» Gerekce-Amac

» Yontemler

» Olciimler ve Sonuclar

» HFNC(High Flow Nasal Cannula)
» Materyal/Metod

» Midahaleler-Takip Ve Olcumler
» Sonuclar




» Gerekce: Kronik obstruktif akciger hastaliginin neden oldugu k
hiperkapnik solunum yetmezligi icin ylksek akimli nazal kandal
kullanmanin uzun vadeli etkileri belirsizligini korumaktadir

» Amaclar: Kronik obstruktif akciger hastaliginin neden oldugu kroni
hiperkapnik solunum yetmezligi olan hastalarda uzun sireli yuksek
akimli nazal kanald kullaniminin alevlenme sayisini azaltip
azaltmadigini ve diger fizyolojik parametreleri iyilestirip
iyilestirmedigini degerlendirmek



» Yontemler: GUnduz hiperkapnisi olan 40 yasindan buyuk 104
katilimciyr uzun streli oksijen tedavisi (>1 ay icin>16 saat/gtin) almi
randomize yiksek akimli nazal kan(il/uzun sireli oksijen tedavisi v
uzun sureli oksijen tedavisi gruplarina atanmis

» Birincil sonlanim noktasi orta veya siddetli alevienme sayisi

» Arteriyel kan gazi degerleri, periferik oksijen satlirasyonu, pulmone
fonksiyon, saglikla ilgili yasam kalitesi skorlari ve 6 dakikalik yurtyus
testinde baslangictaki degisiklikleri karsilastirildi



» Olctuimler ve Ana Sonuclar, HFNC, orta/siddetli alevlenme oran
onemli olclide azalttigi ve orta/siddetli alevlenmeler yasanmad
gecen surede artis kaydedildi

» HFCN, saglikla ilgili yasam kalitesi skorlarini, periferik oksijen
saturasyonunu ve spesifik pulmoner fonksiyon parametrelerini
onemli o6lctde iyilestirdi

» Sonuclar;Yuksek akish nazal kandl, stabil hiperkapnik kronik
obstruktif akciger hastaligi ve alevlenme 6ykUsu olan hastalar ici
makul bir terapoétik secenektir




» ileri evre KOAH, ciddi hava akimi sinirlamasi, sinirl performa
sistemik komplikasyonlara neden olarak, genellikle hiperkapn
hipoksi ile karakterize edilen kronik solunum yetmezligine yol

» Hastalarda kronik hiperkapnik solunum yetmezligi gelistiginde,
prognozlari ve durumlari kotulesir



Kucuk,esnek nazal kanul Gelismis hasta konforu

Is1 ve nemlendirme « Hava yolu sekresyonlarinin atilmasin
kolaylastirir
« Hava yolu kurumasini ve epitelyal hasari onler
« Solunum isinde azalma
« Hasta konforunu artirir

Nazofaringeal olu boslugun yikanmasi * Ventilasyon ve oksijen iletimi

« Solunum isini azaltir
Pozitif ekspirasyon sonu (PEEP) etkisi « QOksijenasyonu arttirir

« lletilen oksijen fraksiyonunun (FiO , ) giivenilir
sekilde iletilmesi
Yuksek nazal akis hizi e lyilestirilmis solunum paterni (6rn. artan tidal
hacim, azalan solunum hizi)
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» Birka¢ randomize ¢alismanin yakin tarihli bir meta-analizi, HENC'nin
stabil KOAH'li hastalarda PaCO,’yi, alevlenme sayisini azalttigini ve s
ilgili yasam kalitesini (HRQOL) iyilestirdigi gosterilmis

» Danimarka'da , kronik hipoksemik solunum yetmezligi olan KOAH
hastalarin dahil edilidigi 12 aylik HFNC kullaniminin etkisini degerl
randomize kontrolli bir calismada, HFNC kullanimi KOAH alevienm
hastaneye yatis sayisini azalttigl gosterilmis

-Bonnevie T, Elkins M, Paumier C, Medrinal C, Combret Y, Patout M, et al. Nasal high flow for stable patients with chronic obstructive pulmonary dis
meta-analysis. COPD 2019;16:368—-377

-Storgaard LH, Hockey HU, Laursen BS, Weinreich UM. Long-term effects of oxygen-enriched high-flow nasal cannula treatment in COPD pati
respiratory failure. Int J Chron Obstruct Pulmon Dis 2018;13:1195-1205.
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Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Figure 3. Long-term (A) and short-term (B) effects of nasal high-flow on arterial carbon dioxide pressure (mmHg).
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Bonnevie T, Elkins M, Paumier C, Medrinal C, Combret Y, Patout M, et al. Nasal high flow for sta
disease: a systematic review and meta-analysis. COPD 2019;16:368—-377




Nasal high flow Control Mean Difference Mean Difference
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Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Figure 4. Long-term effects of nasal high-flow on quality of life (Saint George’s Respiratory Questionnaire, %).

Bonnevie T, Elkins M, Paumier C, Medrinal C, Combret Y, Patout M, et al. Nasal high flow for stab
pulmonary disease: a systematic review and meta-analysis. COPD 2019;16:368-377



Bu meta-analizin ana bulgulan;

» PaCO2'yi (yaklasik -3mmHg) onemli olcude azalttig
» Yasam kalitesini ve solunum duzenini onemli olcude artird
» KOAH'1n akut alevlenmelerini azalttigr saptanmistir

» HFNC nin mortalite, hastaneye yatis orani, pulmoner fonksi
ve egzersiz kapasitesi uzerinde onemli bir etkisi olmamistir

Bonnevie T, Elkins M, Paumier C, Medrinal C, Combret Y, Patout M, et al. Nasal high flow for stable
obstructive pulmonary disease: a systematic review and meta-analysis. COPD 2019;16:368—-377
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Materyal-Metod (dahil etme ve dislama kriterleri)

» RKC, Japonya'da 42 farkl merkezden,

» 40 yas listii stabil (son 4 hafta icinde alevlenme olmayan) KOAH GOLD evre 2-4 +
» giindiiz hiperkapni bulunan (PaCO; >45 mm Hg ve pH >7.35) +
» en az 1 ay boyunca glinde >16 saat LTOT alan +

» son 1 yil icinde alevlenme (orta veya siddetli alevlenme) gegiren hastalar dahil
edilmis

» Calisma gruplari: uzun siireli oksijen tedavisine (LTOT) veya
HFNC (HFNC/LTOT) + LTOT

» Tum hastalar, kayit sirasinda USOT'a ek olarak GOLD
kilavuzlarina gére optimal tibbi tedavi almistir



Mudahaleler

LTOT HFENC + LTOT
Oksijen saturasyonu »GlndUz LTOT
(SpO3) >%88 olacak » myAIRVO cihazi ile birlikte 30-40
sekilde mudahele edildi L/dak akis hizlarinda uyku sirasinda
>4 saat/gece HFNC kullandi
» Gece oksijen saturasyonu (Sp0O.)

>%88 olacak sekilde miudahele
edildi




Takip ve Olciimler

» 52 haftalik calisma dénemi boyunca tim katilimcilar 4 haftalik
takiplerde goruldi

» Uc ana semptomdan en az ikisi (dispne, balgam purilansi veya
balgam hacminin kotilesmesi) = 2 giin devam ederse KOAH
alevlenmesi teshis edildi

» Orta derecede KOAH alevlenmesi, sistemik kortikosteroidler ve/veya
antibiyotiklerle tedaviyi gerektiren olarak tanimlandi



Calisma Ciktilan

» Birincil sonlanim noktasi,
» 52 haftalik donem boyunca orta/siddetli KOAH alevlenm

HFNC/LTOT'daki ortalama orta/siddetli alevlenme orani
LTOT'takinden daha distik saptanmistir(P = 0.002)




» ikincil sonlanim noktalari,

» Ilk KOAH alevlenmesine kadar gecen zaman (tiim sidd
dereceleri, orta/siddetli ve yalnizca siddetli), fizyolojik
parametrelerdeki degisikliklerin ve digerlerinin
zamaniydi



» Baslangicta 104 hasta kaydedildi

» 5 hasta calisma tedavisi eksikligi nedeniyle dislandi

» 6 hasta KOAH alevlenmeleri icin kayit saglamadigindan cikartild
bu nedenle tam analiz setinde 93 hasta vardi (HFNC/LTOT, 47
hasta; LTOT, 46 hasta)

» HFNC/LTOT grubunda 12 hasta ve LTOT grubunda 9 hasta
mudahalelerin degerlendirmesini sonlandirdi



106 patients assessed for eligibility

2 Excluded
2 Did not meet the inclusion criteria

104 Randomized

v

52 Allocated to receive HFNC/LTOT
49 Received allocated intervention
3 Did not receive allocated intervention
2 Experienced exacerbation of a
respiratory condition
1 Ineligible after randomization

{

Allocation

B
J 52 Allocated to receive LTOT alone

l

50 Received allocated intervention
2 Did not receive allocated intervention
2 Ineligible after randomization

12 Discontinued HFNC and study
evaluation
5 Withdrew consent/patient request
3 Used NPPV
3 Experienced AEs
1 Physician decision

Follow-Up

| .

JQ Discontinued the study evaluation

5 Experienced AEs

2 Used NPPV

1 Physician decision

1 Withdrew consent/patient request

l

| Avaysis | !

49 Included in the safety analysis
2 Did not provide self-records for COPD
exacerbations.

47 Included in the efficacy analysis

Figure 1. Flow diagram of participant inclusion and exclusion. AE = adverse event;
CQOPD = chronic obstructive pulmonary disease; HFNC = high-flow nasal cannula oxygen
therapy; LTOT =long-term oxygen therapy; NPPV = noninvasive positive pressure ventilation.

50 Included in the safety analysis
3 Did not provide self-records for COPD
exacerbations
1 Found to be ineligible after the
intervention.

46 Included in the efficacy analysis




Table 1. Patient Demographic Data, Smoking Status, Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease Stage, and Prescribed Drugs

Characteristic HFNC/LTOT, n (%) LTOT, n (%)
Sex
Male 44 (89.8) 44 (88.0)
Female 5(10.2) 6 (12.0)
Age, yr
Mean 72.9 75.16
SD 7.43 6.67
BMI, kg/m?
Mean 20.21 20.38
sSD 3.57 3.64
Smoking history
Current 0 (0.0) 2(4.0)
Past 48 (98.0) 48 (96.0)
Never 1(2.0) 0(0.0)
Cigarettes per day, n
Mean 31.67 30
SD 14.7 13.85
Yr
Mean 39.63 39.84
SD 11.17 9.35
GOLD stage
2 1(2.0) 4 (8.0)
3 10 (20.4) 11 (22.0)
4 38 (77.6) 35 (70.0)
LAMA*
N 1(2.0) 7 (14.0)
Y 48 (98.0) 43 (86.0)
LABA*
N 2 (4.1) 4 (8.0)
Y 47 (95.9) 46 (92.0)
Inhaled steroids™
N 22 (44.9) 19 (38.0)
Y 27 (55.1) 31 (62.0)
Arterial blood gas
pH
Mean 7.38 7.39
SD 0.02 0.02
Paco,
Mean 51.38 50.50
SD 4.96 5.03
Pa.o2
Mean 80.37 84.10
SD 21.75 21.85
Pulmonary function
FEV,
Mean 0.64 0.66
SD 0.22 0.19
Percent predicted FEV,
Mean 25.59 27.08
SD 8.40 8.94
FEV,/FVC
Mean 32.65 32.53
SD B.86 10.14

Definition of abbreviations: BMI = body mass index; GOLD = Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease; HFNC = high-flow nasal cannula oxygen therapy; LABA = long-acting
B-agonist; LAMA =long-acting muscarinic agent; LTOT =long-term oxygen therapy.

*Duplicate counts.




Tedaviler

» HFNC/LTOT ortalama kullanimi 713 saat/glin

» HFENC/LTOT ve LTOT gruplarinin ortalama oksijen akimi
sirasiyla 1.53+0.95 ve 1.64+1 L/dk

» HFNC/LTOT ortalama akis hizi 28.5+4.57 L/dk




>

>

LTOT grubunda ilk orta/siddetli KOAH alevlenmesi icin
ortalama sure 25 (14,1-47.4) haftaydi

AFNC/USOT grubunda siddetli KOAH alevlenmesine
kaydedilmedi.LTOT ve HFNC/LTOT gruplarinda 52.

naftada alevlenme olmayan hastalarin oranlan sirasiyla
%35.9 ve %56.1 idi




A Time to first moderate/severe COPD exacerbation
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Figure 2. Time to the first moderate or severe chronic obstructive pulmonary disease (COPD)
exacerbation and overall survival (OS). The upper (A) and lower (B) graphs show the Kaplan-
Meier curves for the time to the first moderate or severe COPD exacerbation and OS,

respectively. The solid and broken lines indicate the high-flow nasal cannula oxygen therapy/
long-term oxygen therapy (HFNC/LTOT) and LTOT-alone groups, respectively. W = weeks.



St. George'un Solunum Anketi;

» 24 haftalik toplam puan (P = 0.044) ve 12 haftalik
etki puani (P = 0.028) gruplar arasinda onemli
farkliliklar gosterdi

» Gruplar arasinda siddetli solunum yetmezligi
istatistiksel olarak anlamli herhangi bir fark
gozlemlenmedi



Arteriyel Kan Gazi Analizleri ve SpOa;
» 12,24 ve 52. haftalar arasinda PaCO, ortalama farki

» HFNC/LTOT ve LTOT arasinda PaCO, anlamli fark sadece
12.haftaydi(P=0.039)

» SPO2 de anlamli fark yoktu (p=0.331)




» 6 dk yurume testi;

» 12, 24 ve 52. haftada, tedavi gruplan arasinda yurume
mesafesindeki degisikliklerin degerlerinde anlamli bir fa
gozlenmedi

» HFNC/LTOT ve LTOT gruplan arasinda, FVC’de anlamli far
izlenmedi



Table 2. Summary of Results for Primary and Selected Secondary Endpoints at 52 Weeks

HFNC/LTOT LTOT
Endpoints Items Statistics (n=47) n (n=46) n P Values
Primary COPD exacerbation Ratio of the mean Reference level 2.85 (1.48-5.47) 0.002
rate (moderate/ count (95% Cl)
severe) Unadjusted mean 1.0 (1.8) 2.5 (3.8)
count (SD)
Secondary COPD exacerbation Ratio of the mean Reference level 1.54 (0.74-3.22) 0.250
rate (severe) count (95% Cl)
Unadjusted mean 0.3 (0.5) 0.5 (0.9)
count (SD)
COPD exacerbation Ratio of the mean Reference level 1.40 (0.91-2.16) 0.126
rate (all) count (95% Cl)
Unadjusted mean 3.8 (4.0) 5.3 (4.4)
count (SD)
Meodified MRC scale Count Grade 0 0 Grade 0 0 0.922
score at 52 wk Grade 1 2 Grade 1 3
Grade 2 10 Grade 2 9
Grade 3 17 Grade 3 21
Grade 4 7 Grade 4 7
Spo,, %" LSM (SE) 1.01 = 0.33% 37 —0.20 + 0.32% 40 0.010
pHT Sample mean (SD) 7.38 (0.03) 37 7.38 (0.04) 38 0.118
Difference? 0.00 (0.03) 37 —0.01 (0.03) 38
Paco," Sample mean (SD) 50.87 (8.28) 37 51.65 (8.57) 38 0.520
Difference? 0.54 (7.23) 37 1.54 (6.13) 38
Pag, ' Sample mean (SD) 84.82 (23.36) 37 77.37 (14.53) 38 0.063
Difference? 4.21 (26.51) 37 —7.04 (24.94) 38
vct Sample mean (SD) 2.24 (0.50) 36 2.27 (0.61) 39 0.351
Difference —0.04 (0.27) 35 0.03 (0.33) 36
Fvct Sample mean (SD) 2.05 (0.56) 36 2.07 (0.63) 39 0.888
Difference —0.02 (0.31) 35 —0.03 (0.33) 38
FEV,T Sample mean (SD) 0.66 (0.25) 36 0.65 (0.21) 39 0.265
Difference 0.00 {0.07) 35 —0.02 (0.08) 39
Dico’ Samplex mean (SD) 6.90 (2.21) 30 6.18 (3.32) 28 0.850
Difference? —0.35 (1.68) 21 —0.46 (2.04) 15
G-min-walk Sample mean (SD) 238.5 (88.62) 3z 222.25 (109.96) 36 0177
distance’ Difference? 8.80 (72.17) 31 —12.85 (55.34) 34
Time to NIVT Sample mean (SD) 188.0 = 8.9 3 2347 = 1783 3 NA

Definition of abbrewviations: C| = confidence interval; COPD = chronic obstructive pulmonary disease; HFNC = high-flow nasal cannula oxygen
therapy; LSM = least squares mean; LTOT = long-term oxygen therapy; MRC = Medical Research Council; NA =not applicable; NIV = noninvasive
ventilation; Spp, = oxygen saturation as measured by pulse oximetry; VC = vital capacity.
*LSM at 52 weeks.

TChanges in the sample means at 52 weeks.

*Difference between the baseline and 52-week data.



Sinirlamalar

Bu calismanin bazi sinirliliklari vardir;
» Hastalar ve klinisyenler bir plasebo cihaz tanimlayabilirdi

» Hastalari akisa, sicaga ve neme karsi kdrlestirmenin zorlugu goz 6n
alindiginda, plasebo bir cihazin kullanilmasi imkansizdi

» Birincil sonlanim noktasi icin istatistiksel gliciin yeterli oldugunu
tahmin edilmesine ragmen, hedef 6rneklem bayukligine ulasilamadi



Sonuc olarak;

KOAH alevlenme dykulsu olan stabil hiperkapni hastalarinda, HENC orta
veya siddetli KOAH alevlenme sayisini azaltti

52 haftalik calisma sliresi boyunca orta veya siddetli KOAH alevlenmesi
yasanmadan gecen surede artis kaydedildi

Verilerimiz bu iyilesmenin altinda yatan mekanizmalari net bir sekilde
acitklayamamis olsa da, HFNC kullanimi bu tir hastalar icin makul bir
terapotik secenek olabilir



» TESEKKUR EDERIM..



	Slayt 1
	Slayt 2: Stabil Hiperkapnik KOAH Hastalarında Evde Yüksek Akımlı Nazal Kanül Oksijen Tedavisi
	Slayt 3: SUNUM PLANI
	Slayt 4
	Slayt 5
	Slayt 6
	Slayt 7
	Slayt 8: HFNC 
	Slayt 9
	Slayt 10
	Slayt 11
	Slayt 12
	Slayt 13
	Slayt 14
	Slayt 15
	Slayt 16: Materyal-Metod  (dahil etme ve dışlama kriterleri) 
	Slayt 17: Müdahaleler 
	Slayt 18: Takip ve Ölçümler  
	Slayt 19: Çalışma Çıktıları  
	Slayt 20
	Slayt 21
	Slayt 22
	Slayt 23
	Slayt 24: Tedaviler
	Slayt 25
	Slayt 26
	Slayt 27
	Slayt 28
	Slayt 29
	Slayt 30
	Slayt 31: Sınırlamalar  
	Slayt 32: Sonuç olarak;
	Slayt 33

