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Akut bronsiyolit tedavisinde nebiilize salbutamol,
nebiilize steroid ve sistemik steroidin
karsilastirilmasi

Comparison of nebulized salbutamol, nebulized steroid and
systemic steroid in acute bronchiolitis treatment
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OZET

Amag: Akut brongiyolit tedavisinde nebiilize beta agonist, nebiilize steroid ve sistemik steroid
tedavisi kullanmilmakla birlikte etkinligi konusunda goriis birligi yoktur. Bu ¢alismada akut
bronsiyolit tedavisinde tartismalh olan bu ajanlarin klinik etkinliginin kargilastirilmas: planlan-
magtir.

Gere¢ ve Yontem: Cahsmaya Mayis 2004-Ocak 2005 tarihleri arasinda acil gozlem iinitesine
akut brongiyolit tams ile yatirilan 2 ay-2 yas arasi 360 ¢ocuk alinmistir. Hastalar randomize
olarak 3 tedavi grubuna ayrilmig; Grup A’ya ardisik 3 doz nebiilize beta agonist, Grup B’ye
ardisik olarak nebiilize beta agonist+nebiilize steroid, Grup C’ye ardisik olarak nebiilize beta
agonist+sistemik steroid uygulanmgstir. Hastalarin nabiz, solunum sayisi, oksijen satiirasyonu
ve solunum skoru degerleri ilk bagvuruda, 1-2-3. dozlardan sonra ve tedavi bitiminden 2 saat
sonra degerlendirilmistir.

Bulgular: Hastalarm yas ortalamas: 6.4+3.4 ay olup, erkek/kiz oram 6,7 olarak belirlenmistir.
Tedavi gruplar: kendi i¢inde ve dozlar aras: degerlendirildiginde; nabiz, solunum sayisi, oksijen
satiirasyonu ve solunum skoru parametrelerinde tiim gruplar i¢in diizelme oldugu saptanmgtir
(p<0.05). Yalnizca nebiilize beta agonist verilmesine kiyasla nebiilize beta agoniste nebiilize
steroid veya sistemik steroid eklenmesinin nabiz ve solunum skorunda daha iyi diizelme sagla-
dig1 saptanmigtir (p<0.05). Ancak, eklenen steroidin nebiilize ya da sistemik olmasi fark yarat-
mamgtir (p>0,05). Hospitalizasyon oranlar: steroid eklenen gruplarda %18 ve %17 iken, yal-
nizca nebiilize beta agonist uygulanan grupta daha yiiksek (%36) bulunmustur (p<0.05).
Sonug: Akut bronsiyolit tedavisinde hem bronkodilatatorler hem de steroidler etkili bulunmus-
tur. Bronkodilatérlere inhale ya da sistemik steroid eklenmesi ile etkinlik artmakta ve hospita-
lizasyon oram azalmaktadir. Ancak, bu ajanlarin akut bronsiyolit tedavisindeki yerini belirle-
mek i¢in kontrol grubu ile kargilastiran ¢ahismalara gerek vardir.

Anahtar kelimeler: Akut brongiyolit, tedavi, steroid, salbutamol
ABSTRACT

Objective: Nebulized beta agonist, nebulized steroid and systemic steroids are being used in
acute bronchiolitis treatment, but there is no consensus on the efficiacy of this regimen. In this
study, comparison of clinical efficacies of these agents with uncertain outcomes was planned.
Material and Methods: The study was done with 360 children aged 2 months to 2 years who were
admitted to the Emergency Department with the diagnosis of acute bronchiolitis. Patients were
randomly assigned to 3 treatment groups; Group A was given 3 consecutive doses of nebulized
beta agonist, Group B nebulized beta agonist + a nebulized steroid and Group C nebulized beta
agonist + a systemic steroid. Pulse rate, respiratory rate, oxygen saturation and respiratory
score were recorded at the admission, after 1st, 2nd and 3rd doses and 2 hours following the
termination of the treatment.
Results: Mean age of the patients was 6.4+3.4 years, and girls/boys ratio was 6.7. In intergroup
comparisons, a nebulized beta agonist plus a nebulized steroid or a asystemic steroid had yiel-
ded better results than a nebulized beta agonist alone with respect to pulse rate and respiratory
score in all comparator groups (p<0.05). However nebulized steroid or systemic steroid as an
adjunct therapy caused no intergroup differences (p>0.05). Need for hospitalization in steroid
groups were 18% and 17% which was significantly higher in nebulized beta agonist only group
(36%) (p<0.05). , , L Alindiga tarih: 13.07.2011
Conclusion: Both bronchodilators and steroids were found to be effective in the treatment of K ol
S L o ) - - : abul tarihi: 25.07.2011
acute bronchiolitis Addition of inhaled or systemic steroids to the existing therapy increased
efficacy of treatment and decreased the need for hospitalization. In order to define the role of .
these medications in the treatment of acute bronchiolitis, studies performed with comparator Yazigma adresi: Dog. Dr. Demet Can, Dr. Behget

control groups are needed. Uz Cocuk Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim ve
Aragtirma Hastanesi, Izmir
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GIRIS

Stitcocuklugu déneminde en sik goriilen ve hospi-
talizasyon gerektiren alt solunum yolu infeksiyonu
akut brongiyolittir. Akut brongiyolitte olasi kompli-
kasyonlarin 6nlenmesi icin dikkatli izlem ve destek
tedavi 6nerilmektedir. Akut bronsiyolit sirasinda geli-
sen bronkokonstriiksiyon icin lokal ya da sistemik
beta agonistler ve steroidler kullanilmakla birlikte bu
medikal ajanlarin tedavideki yeri tartismalidir ¢,
Bugiine kadar pek cok ilag ¢alismasi yapilmig ve bu
ilaclar1 etkinlikleri, biyoyararlanimlari ve yan etkileri
acisindan cok cesitli sonuglar elde edilmistir. Bu
caligmalarin degerlendirildigi meta analizlerde akut
bronsiyolitte hi¢cbir medikal ajanin etkili olmadigi
yalnizca destek tedavi verilmesinin yeterli olabilece-
gi bildirilmektedir ¢,

Calismamizda akut brongiyolit tedavisinde tartis-
mali olan nebiilize beta agonistlerin, nebiilize ya da
sistemik steroidlerin etkinliklerinin karsilastiriimasi
amaglanmis, nebiilize beta agoniste sistemik veya
nebiilize steroid eklenmesinin klinik etkinlik acisin-
dan yarattig1 farklilik aragtirilmistir.

GEREC ve YONTEM
Hasta secimi

Randomize, kesitsel, agik calismaya 31.05.2004
-01.01.2005 tarihleri arasinda acil gbzlem iinitesine
akut brongiyolit tanisi ile yatirilan 360 ¢ocuk alinmig-
tir. Caligma igin ilgili kurullardan izin ve ailelerden
onam formu alinmigtir. Calismaya alinma kriterleri;

Tablo 1. Solunum giicliigiinii degerlendirme skoru (RDAI).

hastanin 2 ay-2 yas arasinda olmasi, viral {ist solu-
num yolu infeksiyonu bulgular1 (ates, burun akintis,
koriza, Okstirtik, farinkste hiperemi) ile birlikte ilk
hisilti atagi olmasi diye belirlenmistir. Calismaya
Oykiide prematiirite, yenidogan doneminde solunum
sikintist nedeniyle saglik merkezine bagvuru, yinele-
yen higsilti, kronik kalp ve solunum yolu hastaligi
olan, muayene sirasinda nérolojik ya da yapisal mal-
formasyon saptanan ¢ocuklar alinmamustir. {lk bas-
vuru bulgular ile akut bronsiyolit icin hastaneye
yatig kriterlerine sahip hastalar acil servise yatirilmis,
calismaya dahil edilmemistir . Caligmaya alinma
kriterlerine uyan hastalarin nabiz, solunum sayisi,
oksijen satiirasyonu ve solunum skoru belirlenmistir.
Solunum giicliiglinti objektif olarak degerlendirmek
icin Solunum Gii¢liiglinii Degerlendirme Skoru
(Respiratory Distress Assessment Instrument-RDAI)
kullanilmigtir (Tablo 1) ®. RDAI skoru 7-14 arasin-
da, orta derecede solunum sikintisi olan olgular ¢alis-
maya alinmustir.

Tedavi protokolii

Calisma kriterlerine uyan 360 hasta, randomize
olarak her grupta 120 hasta olacak sekilde 3 gruba
ayrilmigtir:

1. Grup A’ya 20 dk. ara ile ardisik 3 doz nebiilize
salbutamol (Ventolin nebules®, 0,15 mg/kg/doz,
max 2,5 mg),

2. Grup B’ye 20 dk. ara ile ardisik 3 doz nebiilize
salbutamol, 2. doz nebiilize salbutamol ile birlikte
nebiilize flutikazon propiyonat (Flixotide 0,5
nebules®; 0,5 mg/doz),

0 1 2 3 4
Higilt1 Ekspiryumda Yok Sonunda Y2’sinde %’linde Tamami
Inspiryumda Yok Kismi Tamam
Lokalizasyonu Yok Yer Yer Tiimi
Retraksiyonlar Supraklavikuler Yok Hafif Orta Ciddi
Interkostal Yok Hafif Orta Ciddi
Subkostal Yok Hafif Orta Ciddi
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3. Grup C’ye 20 dk. ara ile ardisik olarak nebiilize
salbutamol ile 2. doz nebiilize salbutamol birlikte
sistemik prednizolon (Prednol-1 20 mg®, 1 mg/
kg/doz, IM) uygulanmistur.

Her hastanin kalp tepe atimi, solunum sayist,
oksijen sattirasyonu ve RDAI skoru degerleri ilk bag-
vuruda, 1-2-3. dozlardan sonraki 20. dk.’da, ve 3.
dozdan 2 saat sonra degerlendirilmistir. Degerlendir-
me sonucu kaydedilen bu parametreler 1s181nda teda-
vi gruplart karsilagtirilmigtir. Son degerlendirmede
RDALI skoru 7’nin altinda olan hastalar taburcu edil-
mis, RDAI skoru 7 ve iistlinde devam eden hastalar
ise acil servise yatirilmigtir.

Verilerin istatistiksel analizi icin SPSS programi
kullanilarak ki-kare testi, tek yonlii varyans analizi,
Tuckey-HSD ileri analiz testi, Student T testi uygu-
lanmustir.

BULGULAR

Calismaya alman 360 hastanin yag ortalamasi
6,4+3.4 ay olup, erkek/kiz orani 1,7 olarak saptan-
mistir. Tedavi gruplarina gore hastalarin genel 6zel-
likleri Tablo 2’de gosterilmistir.

Olgularin bagvuru zamanimin en ¢ok ocak ayi
(%36,7) olmak iizere kis aylarinda, en az bagvurunun
ise Agustos ay1 (%3) olmak tizere yaz aylarinda oldu-
Su saptanmistir.

Bagvuru yakinmalari degerlendirildiginde hastala-
rin bagvurudan once %58,6’sinda ates, %88,3’linde
burun akintisi, %68’inde Oksliriik ve %97,7’sinde
nefes almada zorluk veya hisilti tarif edildigi belir-
lenmigtir. Olgularin cinsiyetleri, basvurularindaki
ates, burun akintisi, higilti, dispne ve Okstirtik gibi
yakinmalar1 acisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak farklilik bulunmamistir (p>0.05). Tedavi grup-
larinin ¢aligmanin baglangicinda degerlendirilen kalp
tepe atim sayisi, solunum sayisi, oksijen satlirasyonu
ve RDALI skoru ortalamalar1 Tablo 3’te gosterilmis,
gruplar arasinda bu parametreler acisindan istatistik-
sel olarak anlaml1 farklilik saptanmamistir (p>0.05).
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Tablo 2. Tedavi gruplarina gore hastalarin genel 6zellikleri.

Kiz Erkek Yas (Ort+SD)
Grup A 44 (%36,7) 76 (%63,3) 6,42+3,32
Grup B 45 (%37,5) 75 (%62,5) 6,26+3,21
Grup C 41 (%34,2) 79 (%65,8) 6,63%3,67
Toplam 130 (%36,1) 230 (%63.9) 6,43+3,40

Tablo 3. Calismanin baslangicindaki degerlendirme para-
metrelerinin gruplara gore dagilimi.

Grup A Grup B Grup C Toplam
Kalp tepe 144,7+16,6 144,8+17,9 145,2+17,2 144,9+17,2
atimu (/dk.)
Solunum 44,6£10,8 44,599 45,5+10,7 44,8+10,6
sayist (/dk.)
Sa0, 93,133  933+2,7 93,129  93,1+29
RDAI 10,3£2,0 10,5+£2,5 9,9+2.4 10,2+2.3

Tablo 4. Tedavi basamaklarinda saptanan RDAI ortalamala-
rmin gruplara goére dagilimi.

Tk l.doz 2.doz 3.doz 3.dozdan
gelis sonrasi sonrasi sonrasl 2 saat sonra

GrupA 10,3+2,0 7,5£2,6 6,1£2,7 5,5+3,0 4,8+3.4
Grup B 10,5+2,5 72422 47425 33425 2,8+2,8
GrupC 99424 7,0+£2,2 51+2,5 3,7+2,7 3,2+3,0
Toplam 10,2+2,3 72423 53+2,6 4,1+2,8 3,6+3,1

Tablo 5. Tedavi basamaklarinda saptanan solunum sayisi
ortalamalarmin gruplara gore dagilim.

Tk l.doz 2.doz 3.doz 3.dozdan
gelis sonrasi sonrasi sonrasi 2 saat sonra

Grup A 44,6+10,8 42,2+10,7 38,7+£10,6 36,249,5 33,2+10,0
Grup B 44,5499 40,5+8,8 36,4+8,3 33,9+83 29,5482
Grup C 45,5+£10,8 40,8+8,5 35,8+8,3 334+79 282+83
Toplam 44,8+10,6 41,2494 37,0+9,2 34,5+8,7 30,3+8,9

Genel olarak tiim tedavi gruplarinda gruplar kendi
icinde ve dozlar arasi1 degerlendirildiginde; kalp tepe
atimi, solunum sayisi, oksijen satiirasyonu ve RDAI
skoru parametrelerinde tedavi verilmesi sonucu
diizelme oldugu saptanmistir (p<0.05).

IIk doz salbutamol sonrasi tim gruplarda kalp
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tepe atimi, solunum sayisi, RDAI skorunda anlamli
diisme, oksijen satiirasyonunda ise anlamli yiikselme
gozlenmistir. Tedavi gruplar arasinda klinik izlem
parametreleri yoniinden farklilik 2. dozdan sonra
ortaya ¢cikmistir. Grup B’de kalp tepe atimi (p=0,004)
ve RDAI skorunda (p=0,044) Grup A’ya kiyasla
anlamli olarak diisme, Grup C’de ise solunum sayi-
sinda Grup A’ya gore anlamli olarak diisme saptan-
mistir (p=0,036). Oksijen satiirasyonu acisindan tim
calisma boyunca Grup A’da Grup B’ye gore (p=0,003)
ve Grup C’ye gore (p=0,025) anlamli sayida daha az
diizelme oldugu gézlenmistir (p>0,05). Grup A’da
Grup B’ye gore (p=0,006) ve Grup C’ye gore
(p=0,036) anlamli sayida daha fazla tagikardi gelis-
mis ve tagikardide Grup B’ye gore (p=0,043) ve Grup
C’ye gore (p=0,016) daha az diizelme gézlenmistir.
Nebiilize ya da parenteral steroid eklenen Grup B ve
Grup C arasinda higbir izlem parametresinde anlamli
farklilik olusmadigi belirlenmistir (p>0,05). Tedavi
basamaklarinda saptanan RDAI ortalamalarinin grup-
lara gore dagilimi Tablo 4’te, solunum sayisi ortala-
malarinin gruplara gére dagilimi Tablo 5°te gosteril-
misgtir.

Hastalarin %23,9’u tedaviye yanitsiz kalmig ve
hospitalize edilmistir. Hospitalizasyon oranlarina
bakildiginda steroid eklenen Grup B ve Grup C’de
(%18-%17) yalnizca salbutamol uygulanan Grup
A’ya (%36) gore yatig oranlarinin daha az oldugu
gozlenmistir (p<0.05). Ancak, Grup B ve Grup C’de
yatig oranlart acisindan anlamli farklilik olmadigi
saptanmustir (p>0.05).

TARTISMA

Akut bronsiyolitte hipoksiyi hava yolu obstriiksi-
yonu ve ventilasyon-perfiizyon dengesizligi meydana
getirir. Tedavinin ana amaci dikkatli monitorizasyon,
hava yolu acikliginin devami ve yeterli sivi destegi
ile hastay1 hipoksi ve solunum yetmezliginden koru-
maktir. Bu nedenle pulse oksimetre ile non invaziv
bir sekilde oksijen satiirasyonu takibi yapilarak
hipoksi degerlendirilir. Ancak, yalnizca pulse oksi-

metre ile izlem yeterli degildir, kii¢iik hava yollariin
direnci de degerlendirilmelidir. Bu degerlendirme
icin solunum sayis1 ve solunum skoru kullanthir ¢,
Calismamizda hastaligin gidisini belirlemek ve teda-
viye yaniti degerlendirmek i¢in oksijen satlirasyonu
yani sira solunum sayist ve solunum skoru (RDAI)
kullanilmstir.

Calismaya alinan olgularin cinsiyetleri, bagvuru-
larinda saptanan ates, burun akintisi, hisilti, dispne ve
oksiiriik gibi yakinmalari agisindan tedavi gruplari
arasinda istatistiksel olarak farklilik bulunmamustir.
Ayni sekilde gruplar arasinda ¢aligmanin baglangicin-
da degerlendirilen kalp tepe atim sayisi, solunum
sayist, oksijen satlirasyonu ve RDAI skoru gibi para-
metreler agisindan istatistiksel olarak anlamli farkli-
Iik saptanmamigstir. Bu durum calisma gruplarinin
istatistiksel olarak karsilagtirilabilir gruplar oldugunu
gOstermistir.

Akut bronsiyolit tedavisinde nebiilize tedavi ile
birlikte oksijen tedavisi verilmesinin onemi yapilan
calismalarda vurgulanmigtir 1V, Bizim ¢alismamizda
da tedavi ve izlem sirasinda oda havasindaki oksijen
satlirasyon degerleri %94’lin altinda oldugunda
maske ile oksijen tedavisi uygulanmustir.

Akut bronsiyolitteki obstriiksiyonun asil nedeni-
nin inflamasyon, mukozal 6dem ve mukus plaklar
nedeniyle daralan kticiik hava yollar1 olmasi nedeniy-
le bronkodilatorlerin etkisiz olacagi digiintiltir 2.
Ancak, calisgmamizda ilk doz beta agonisti alan 3
tedavi grubunda da 20. dk.’da solunum sayisi, solu-
num skoru ve oksijen satiirasyonunda kismi diizelme
goriilmiis, yalnizca beta agonist alan grupta tedavi
tamamlandiginda baslangi¢ parametrelerine gore
belirgin diizelme kaydedilmistir. Yine de akut brongi-
yolit tedavisinde beta agonistlerin tek basina etkinli-
gini gostermek icin plasebo ile karsilagtirmali calig-
malara gerek vardir. Calismamizda etik nedenlerle
plasebo kullanilmamugtir.

Akut bronsiyolit tedavisinde tartigmali olsa da
sistemik ve inhale steroidler kullanilmaktadir 2.
Calismamizda beta agoniste ek olarak sistemik ya da
inhale steroid kullanilmasinin kalp tepe atimi ve
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solunum sayisinda diisme, oksijen satiirasyonunda
ise ylikselmeye neden oldugu gozlenmistir. Tek bagi-
na beta agonist kullanilmasina goére anlamli olan bu
sonuglar kullanilan steroidin sistemik ya da nebiilize
olmasindan etkilenmemistir. Yine steroid kullanilan
olgularda hastaneye yatig oraninin yalnizca beta ago-
nist kullanilan olgulara gére daha az oldugu saptan-
mistir. Hastaneye yatig riskinin azalmasi elbette akut
bronsiyolit prognozu tizerinde olumlu etki yapacak-
tir. Steroid uygulanan gruplar arasinda hospitalizas-
yon oranlari agisindan fark saptanmamasi nedeniyle
sistemik ya da nebiilize steroid uygulamasinin birbi-
rine istiin olmadig1 belirlenmistir. Ancak, beta ago-
nistlerde oldugu gibi hem steroidlerin etkisi hem de
farkli steroid tiplerinin etkinligini arastirmak i¢in
plasebo ile karsilagtirmali caligmalara gerek vardir.
Sonug olarak, beta agonist ve steroidlerin akut
bronsiyolitteki etkinlikleri halen tartigilmakla beraber
calismamizda hem beta agonistler hem de steroidler-
le tedaviye yamit alinmistir. Salbutamoliin saglamis
oldugu bronkodilatasyonun steroid eklenmesi ile
daha da belirginlestigi boylece hem klinik diizelme
saglandigr hem de hospitalizasyon riskinin azaldigi
saptanmistir. Bronkodilator tedaviye sistemik ya da
nebiilize steroid eklenmesinin getirdigi olumlu etki-
lerin birbirine istiin olmadig diisiiniiliirse sistemik
steroid maliyet etkin olmasi nedeniyle secilebilir.
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