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Neinvazivna mehanicka ventilacija (NIV) je ventilacija pozitivnim tlakom primijenjena preko neinvazivnih sucelja. Smatra se
standardnim nacinom zbrinjavanja bolesnika hospitaliziranih zbog globalne respiracijske insuficijencije u sklopu akutnog
pogorSanja kronicne opstruktivne plucne bolesti (KOPB). NIV poboljSava izmjenu plinova, smanjuje diSni rad i posljedicno
omogucava oporavak diSne muskulature. Dokazano je da NIV moze reducirati potrebu za intubacijom, morbiditet i mortalitet
pacijenata s teSkim pogorSanjem KOPB-a. NIV skracuje vrijeme lije¢enja u jedinicama intenzivne skrbi i ukupno trajanje
bolnickog lije¢enja. Moze se koristiti u svrhu olakSavanja odvajanja bolesnika od invazivne mehanicke ventilacije i preven-
ciji razvoja respiracijske insuficijencije nakon ekstubacije. U bolesnika s teSkom respiracijskom acidozom i poremecajem
svijesti postoji visok rizik neuspjeha lije¢enja NIV-om. U tih bolesnika lijeCenje NIV-om treba provoditi uz intenzivni nadzor i
u uvjetima koji omogucavaju brzu endotrahejsku intubaciju u slucaju potrebe. Kontroverzni su podatci o koristi dugotrajne
primjene NIV-a u stabilnom KOPB-u. U odnosu na standardno lije¢enje, primjena NIV-a visokog intenziteta pobolj$ava ishode
ovih bolesnika. NIV visokog intenziteta poboljSava izmjenu diSnih plinova, pluénu funkciju, kvalitetu zivota vezanu uz zdravlje,
podnosenje fizickog napora i preZivijenje. Dodatak NIV-a u stabilnoj fazi bolesti programu respiratorne rehabilitacije pobolj-

.....

ukljucen u lijecenje ovih bolesnika trebao vladati ovom tehnikom.
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Kroni¢na opstruktivna pluéna bolest (KOPB) je bo-
lest visokog morbiditeta i mortaliteta (1). Trenutno je
KOPB ¢etvrti uzrok smrti u svijetu, a incidencija i mor-
talitet te bolesti i dalje rastu (2). Jedan od najvaznijih
prognostickih parametara KOPB-a je globalna respira-
cijska insuficijencija, kako u stabilnoj fazi bolesti, tako
i u akutnom pogorsanju. Pacijenti u uznapredovalom
stadiju bolesti ¢esto razvijaju kroni¢nu globalnu respi-
racijsku insuficijenciju (KRGI). Dvogodi$nji mortalitet
bolesnika s KGRI iznosi 30-40 % (3). Takoder, akut-

ne egzacerbacije KOPB-a (AEKOPB) cesto su pracena
razvojem akutne globalne respiracijske insuficijencije.
Smrtnost bolesnika hospitaliziranih zbog hiperka-
pnijske respiracijske insufijencije u sklopu AEKOPB-a
iznosi do 30 %, a u starijih bolesnika s komorbiditeti-
ma ona doseze i 50 % (1,4). Neinvazivna mehanicka
ventilacija (NIV) je uc¢inkovita ventilacijska potpora
u bolesnika s KOPB-om. Unato¢ tome $to je ova me-
toda poznata ve¢ dugo, u posljednje je vrijeme pocela
zauzimati vaznije mjesto u nasoj svakodnevnoj klinic-
koj praksi. Pokazano je da se stvarna klinicka praksa
i rezultati lije¢enja znatno razlikuju od onih u sklopu
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klini¢kih studija. Cak i u visoko razvijenim zemljama
znacajni postotak bolesnika ne tretira se NIV-om ili
ga se nepravilno primjenjuje (5). Stoga postoje znatne
mogucnosti u unaprjedenju primjene NIV-a, postav-
ljanju indikacija, izboru bolesnika. To je nezaobilazna
metoda u zbrinjavanju globalne respiracijske insufi-
cijencije u sklopu AEKOPB, ali u posljednje vrijeme
nalaze se i neke nove indikacije kao §to su primjena
NIV-a u kué¢nim uvjetima u bolesnika u stabilnoj fazi
teskog stupnja KOPB-a ili kao dodatak plu¢noj rehabi-
litaciji, $to ¢emo opisati u daljnjem tekstu.

PATOFIZIOLOSKI UCINCI NEINVAZIVNE MEHANICKE
VENTILACIJE U KOPB-u

Primjena NIV-a reducira frekvenciju disanja i trans-
dijafragmalnu aktivnost s posljedi¢nim povecanjem
respiracijskog volumena (engl. tidal volume) i minutne
ventilacije (6). Dakle, ovaj oblik respiracijske podrske
povoljno djeluje na mehaniku disanja i smanjuje dis-
ni rad ¢ime omogucava oporavak disne muskulature,
reducira stupanj zaduhe i frekvenciju disanja. NIV po-
boljsava izmjenu dis$nih plinova $to rezultira prompt-
nim poboljsanjem oksigenacije, redukcijom parcijal-
nog tlaka ugljicnog dioksida u arterijskoj krvi (PaCO,)
s pobolj$anjem pH (7).

U stabilnom KOPB-u, dugotrajna upotreba NIV-a
rezultira klini¢kim i funkcionalnim udincima preko
nekoliko mehanizama. Primjenom NIV-a tijekom spa-
vanja smanjuje se no¢na hipoventilacija, produzuje se
i poboljsava ucinkovitost spavanja, a smanjuje hiper-
kapnija. Smatra se da normalizacija vrijednosti CO,
dovodi do obnavljanja kemosenzitivnosti receptora u
centru za disanje i time obrasca disanja (8).

POZITIVNI UCINCI NEINVAZIVNE MEHANICKE
VENTILACIJE U AKUTNOM POGORSANJU KOPB-a

Primarni razlog rastuce primjene NIV-a u zbrinjavanju
hiperkapni¢nog akutnog pogorsanja KOPB-a je izbje-
gavanje komplikacija invazivne mehanicke ventilacije,
osobito pneumonija povezanih s mehani¢kom venti-
lacijom (engl. ventilator-associated pneumonia, VAP).
Pokazano je da bolesnici s akutnom hiperkapnijskom
respiracijskom insuficijencijom tijekom akutnog po-
gor$anja KOPB-a imaju bolje ishode ako se uz standar-
dne mjere lije¢enja primjenjuje NIV.

Cochraneova analiza sedam randomiziranih kontro-
liranih studija pokazala je da primjena NIV-a u ovih
bolesnika znacajno smanjuje rizik mortaliteta (relativ-
ni rizik 0,41), potrebu za intubacijom (relativni rizik
0,42), te znacajno reducira komplikacije lije¢enja i du-
zinu bolnickog lije¢enja. Prema ovoj analizi, primjena
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NIV-a prosje¢no skracuje boravak u bolnici za 3 dana.
U bolesnika kod kojih je primijenjen NIV bilo je 68
% manje komplikacija nego u kontrolnoj skupini, a ve-
¢ina komplikacija u kontrolnoj skupini je upravo bila
vezana uz invazivnu mehanicku ventilaciju. Takoder je
pokazano da primjena NIV-a znacajno smanjuje rizik
neuspjeha lije¢enja (relativni rizik 0,51), kada se uspo-
reduje s uobicajenim zbrinjavanjem (9). Meta-analiza
Keena i sur. takoder je potvrdila da NIV, uz standardnu
terapiju u pacijenata s akutnim pogor$anjem KOPB-a,
smanjuje ucestalost endotrahealne intubacije (redukci-
ja rizika za 28 %), skracuje duljinu boravka u bolnici
za prosjecno 4,57 dana i smanjuje mortalitet tijekom
bolnic¢kog lijecenja (10).

Dodatne prednosti NIV-a su da se ovaj oblik ventila-
cijske potpore moze primjenjivati na otvorenom odjelu
te u ranijim stadijima respiracijske insuficijencije. U
Ujedinjenom Kraljevstvu provedena je randomizirana
kontrolirana studija u koju je uklju¢eno 236 KOPB bo-
lesnika s AEKOPB-om, posljedi¢cnom globalnom respi-
racijskom insuficijencijom i pH vrijednostima izmedu
7,2517,35. Bolesnici su lije¢eni na otvorenim odjelima.
Pacijenti na NIV-u su u odnosu na standardno lijecene
bolesnike imali manju potrebu za invazivhom meha-
ni¢kom ventilacijom (15 % u odnosu na 27 %, p=0,02),
brzi oporavak pH i smanjenje frekvencije disanja. Za-
mijeceno je da su pacijenti s pH nizim od 7,3 imali ve¢i
mortalitet od onih s visim pH. Stoga se smatra da bi za
bolesnike s pH nizim od 7,3 primarno mjesto zbrinja-
vanja trebala biti jedinica intenzivne skrbi kako bi im
se osigurao bolji nadzor (11).

U bolesnika s blagom egzacerbacijom i bez respira-
cijske acidoze (pH >7,35) nije utvrdena prednost pri-
mjene NIV-a u odnosu na standardnu terapiju ni u
prevenciji nastupa akutne respiracijske insuficijencije,
mortalitetu, niti u duzini bolnickog lije¢enja. Osim
toga, NIV je toleriralo manje od 50 % bolesnika s bla-
gim pogorsanjem (12).

INDIKACIJE ZA PRIMJENU NEINVAZIVNE MEHANICKE
VENTILACIJE U AKUTNOM POGORSANJU KOPB-a

Prema smjernicama Europskog respiratornog drustva
za prevenciju i zbrinjavanje KOPB-a, indikacije za upo-
trebu NIV-a u akutnom pogorsanju KOPB-a su prisut-
nost barem jednog od sljedecih kriterija: respiracijska
acidoza s PaCO, od barem 6,5 kPa ili 45 mm Hg uz pH
<7,35, teska zaduha s klinickim znakovima koji uka-
zuju na zamor respiracijske muskulature i/ili povecani
disni rad koji se ocituje koristenjem pomo¢nih dignih
misica, paradoksnim gibanjem trbuha ili uvlacenjem
interkostalnih misica, te perzistentna hipoksemija una-
to¢ nadomjesnoj primjeni kisika (1).
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CIMBENICI RIZIKA ZA NEUSPJEH NEINVAZIVNE
MEHANICKE VENTILACIJE U AKUTNOM POGORSANJU
KOPB-a

Randomizirane kontrolirane studije pokazale su da je
ukupna uspjesnost NIV-a u AEKOPB-u oko 85 % (13).
Neuspjeh lije¢enja obi¢no nastupa u prvih nekoliko
sati nakon pocetka primjene. U akutnom pogor$anju
KOPB-a s teSkom respiracijskom acidozom (pH <7,25)
i poremecajem svijesti u sklopu hiperkapnije, stupanj
neuspjeha doseze i do 62 % (18). Ostali rizi¢ni ¢imbe-
nici su niza razina bikarbonata u arterijskoj krvi, visa
razina laktata, anemija (15-17). Bolesnici koji imaju
pneumoniju uz AEKOPB imaju losiji ishod u odno-
su na bolesnike bez pneumonije (18). Na nedovoljnu
ucinkovitost NIV-a ukazuje ako ne dode do poboljsa-
nja vrijednosti di$nih plinova, smanjenja frekvencije
disanja i rada srca 1-2 sata nakon zapocinjanja terapije
(15,16,19).

Kao sto je prethodno receno, bolesnici u kojih je pri-
mijenjen NIV imaju znacajno manje komplikacija i
bolje ishode lije¢enja. Osim toga, odvajanje bolesnika s
KOPB-om od invazivne mehanicke ventilacije cesto je
veliki problem. Zbog toga se smatra da u svih bolesnika
u kojih nije nuzna i trenutno potrebna intubacija vrije-
di pokusati test NIV-om. Vazno je prepoznati pacijente
s rizi¢nim ¢imbenicima, jer ih je potrebno intenzivno
nadzirati kako bi ih na vrijeme intubirali i zapoceli in-
vazivnu mehanicku ventilaciju.

ULOGA NEINVAZIVNE MEHANICKE VENTILACIJE U
SKRACENJU INVAZIVNE MEHANICKE VENTILACIJE

Upotreba NIV-a odmah nakon ekstubacije znacajno
poboljsava uspjesnost odvajanja od invazivne meha-
nicke ventilacije u rizi¢nih bolesnika. Bolesnici s po-
vec¢anim rizikom imaju kompenziranu hiperkapniju
tijekom testa spontanog disanja (engl. spontaneous bre-
athing trial, SBT). Primjena NIV-a je razumna i u bo-
lesnika koji razviju akutnu respiracijsku insuficijenciju
brzo nakon ekstubacije, s kongestivnim sré¢anim zata-
jenjem ili sa znac¢ajnim komorbiditetima (20). Reintu-
bacija nakon ekstubacije je znacajni klinicki problem.
Bolesnici koji zahtijevaju ponovnu intubaciju imaju
znatno ve¢i mortalitet ¢ak i nakon korekcije za stupanj
tezine bolesti, §to upucuje na to da sama reintubacija
ima nepovoljni utjecaj na bolesnikov ishod. Meta-ana-
liza 16 studija koja je ukljucila bolesnike intubirane
zbog akutne respiracijske insuficijencije pokazala je
da rana primjena NIV-a nakon ekstubacije reducira
ukupnu smrtnost (relativni rizik 0,53, 95 % CI 0,37-
0,8). Smanjenje mortaliteta bilo je najizrazenije u sku-
pini bolesnika s KOPB-om. Dodatne prednosti bile su
skraceno lije¢enje u jedinici intenzivne skrbi i ukupno
bolnicko lijecenje, te redukcija ucestalosti VAP-a (21).

NIV U BOLESNIKA S TESKIM STABILNIM KOPB-om

Dugotrajna primjena NIV-a u ku¢nim uvjetima po-
stupak je s jasno pokazanim dobrobitima u bolesnika
s kroni¢nom alveolarnom hipoventilacijom kao §to su
neuromuskularni bolesnici i bolesnici s restriktivnim
poremecajima ventilacije. Sto se ti¢e primjene NIV-a
u stabilnoj fazi teskog stupnja KOPB-a s posljedi¢nom
globalnom respiracijskom insuficijencijom kontradik-
torni su podatci o njegovoj dobrobiti prigodom du-
gotrajne primjene (22). Pokazano je da primjena vi-
$ih inspiracijskih tlakova rezultira boljom korekcijom
no¢nih vrijednosti PaCO,, te da ovo poboljsanje noc-
nih vrijednosti korelira s dnevnim pobolj$anjem. Da-
kle, da bi bolesnici mogli imati bolje ishode primjenom
NIV-a, trebaju biti adekvatno ventilirani. Njemacka
grupa autora zapocela je primjenom tzv. NIV-a visokog
intenziteta (engl. high-intensity NIV, HI-NIV) u stabil-
nih hiperkapni¢nih bolesnika s KOPB-om. Windish sa
suradnicima poceo je ventilirati bolesnike primjenom
visokih inspiracijskih tlakova uz visoku minimalnu
osiguranu frekvenciju disanja (engl. back-up respira-
tory rate, BURR). Ovakav pristup, primjenom visokih
inspiratornih tlakova uz kontroliranu ventilaciju, znat-
no poboljsava vrijednosti disnih plinova, smanjuje za-
duhu, poboljsava kvalitetu Zivota, te poboljsava spiro-
metrijske vrijednosti kroni¢no hiperkapni¢nih KOPB
bolesnika (23). U velikoj randomiziranoj kontroliranoj
studiji pokazano je da bolesnici tretirani HI-NIV-om
imaju i znatno bolje prezivljenje u odnosu na one lije-
¢ene standardnim mjerama. Cilj ventilacijske potpore
bio je redukcija dnevnih vrijednosti PaCO, za barem
20 %. Da bi to postigli prosje¢no je bilo potrebno pri-
mijeniti pozitivni inspiracijski tlak na di$ni put (engl.
inspiratory positive airway pressure, IPAP) od 21,6 cm
H,0 i BURR od 16 udaha/min (24). Osobito zanimljiv
nalaz je da NIV moze stabilizirati propadanje plu¢ne
funkcije, $to do sada nije pokazao ni jedan nacin far-
makolosgkog lijecenja. Moguce je da to nastaje jer se
pozitivni tlak prigodom ventilacije aktivno suprotstav-
lja bronhokonstrikciji. Osim toga, pacijenti s hiper-
kapnijom zadrzavaju tekuéinu zbog aktivacije sustava
renin-angiotenzin-aldosteron. Ta se teku¢ina moze na-
kupljati i u stijenci bronha i dodatno suzavati lumen.
Ako se smanji hiperkapnija, moguce je smanjiti edem
¢ime se povecava lumen bronha (25). Ipak, u stvarnom
zivotu nije moguce posti¢i HI-NIV postavke u svih bo-
lesnika. Bolesnici ih ¢esto ne mogu tolerirati, $to limiti-
ra razinu IPAP-a i BURR-a koji moZemo postici.

NIV KAO DODATAK RESPIRACIJSKOJ REHABILITACIJI U
TESKOM STABILNOM KOPB-u

Respiracijska je rehabilitacija program koji dokazano
poboljsava kvalitetu zivota, smanjuje zaduhu, reducira
ucestalost egzacerbacija, smanjuje mortalitet u bole-
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snika sa simptomatskim KOPB-om bilo kojeg stupnja
(GOLD). Provodenje kompletnog programa respiracij-
ske rehabilitacije, osobito aerobnih vjezbi, Cesto je one-
moguceno u bolesnika sa zna¢ajnim stupnjem zaduhe.
Stoga bi bilo racionalno primjenjivati NIV tijekom
provodenja aerobnih vjezbi s ciljem da se omoguci bo-
lesnicima da savladaju vece napore. NIV tijekom respi-
racijske rehabilitacije poboljsava oksigenaciju, smanju-
je zaduhu, produzuje hodnu prugu, duzinu vjezbanja,
poboljsava funkciju misi¢a i smanjuje osje¢aj umora
(26). Provodenje respiracijske rehabilitacije uz isto-
vremenu primjenu NIV-a poboljava ishode u odnosu
na samu respiracijsku rehabilitaciju. Nakon 6-tjednog
programa rehabilitacije bolesnici u kojih je primjenji-
van NIV imali su znac¢ajno bolju oksigenaciju, maksi-
malni aerobni kapacitet i manje simptoma (27).

U zadnjem dokumentu Americkog torakalnog i Eu-
ropskog respiracijskog drustva o plu¢noj rehabilitaciji
navodi se da je aplikacija NIV-a tijekom vjezbanja za-
htjevni postupak te da se moze provoditi samo u spe-
cijaliziranim jedinicama (28). Osobito je tesko provo-
diti respiracijsku rehabilitaciju uz NIV u bolesnika koji
nisu navikli na NIV masku i pozitivni tlak. Moguce je
da ¢e bolesnici koji provode dugotrajni NIV u ku¢nim
uvjetima i ve¢ su upoznati s tom metodom imati vise
koristi.

ZAKLJUCAK

Dostupni podatci potvrduju da NIV poboljsava vital-
ne znakove i stupanj zaduhe, smanjuje potrebu za in-
tubacijom i razvoj komplikacija lije¢enja u zbrinjava-
nju bolesnika s KOPB-om. NIV reducira morbiditet i
mortalitet te duzinu boravka u jedinicama intenzivnog
lije¢enja i trajanje cjelokupne hospitalizacije. Takoder,
pokazano je da je NIV vrijedan terapijski postupak
kojim mozemo skratiti vrijeme invazivne mehanicke
ventilacije i sprijeciti nastup respiracijske insuficijen-
cije nakon ekstubacije. Bolesnici s KOPB-om u stabil-
noj fazi teskog stupnja bolesti mogu imati koristi od
dugotrajne primjene NIV-a u ku¢nim uvjetima ako se
ta metoda primijeni postujudi principe visokog inten-
ziteta ventilacije. NIV tijekom provodenja respiracijske
rehabilitacije moze omoguci bolesnicima da savladaju
vece napore.

S obzirom da postoje brojni znanstveni dokazi o pred-
nostima primjene NIV-a, smatramo da bi svi lije¢nici
koji su uklju¢eni u zbrinjavanje bolesnika s AEKO-
PB-om trebali vladati ovom metodom lije¢enja.
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SUMMARY
NONINVASIVE VENTILATION IN CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE

G. PAVLISA™2, A, NEKIC?, H. PURETIC', F. DZUBUR'2, A. HECIMOVIC', M. JANKOVIC MAKEK'2 and M. SAMARZIJA!2

'Zagreb University Clinical Hospital Centre, Jordanovac Department for Lung Diseases, Zagreb and
2University of Zagreb, School of Medicine, Zagreb, Croatia

Noninvasive ventilation (NIV) refers to positive pressure ventilation that is delivered through a noninvasive interface. It is
considered as a standard treatment for patients admitted to hospital with hypercapnic respiratory failure secondary to acute
exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease (COPD). NIV improves gas exchange and reduces respiratory muscle
work, consequently allowing respiratory muscle recovery. The available evidence establishes that NIV might reduce intuba-
tion, morbidity and mortality rates in patients with severe COPD exacerbations. NIV shortens intensive care unit and total
hospital lengths of stay. It can be used to facilitate the process of weaning from mechanical ventilation and prevent develop-
ment of post-extubation respiratory failure. Patients with severe respiratory acidosis or with altered levels of consciousness
due to carbon dioxide retention are at a high risk of NIV failure. In these patients, a NIV trial should be attempted in closely
monitored clinical conditions where prompt endotracheal intubation may be performed. The benefits of long-term NIV man-
agement of stable COPD are still controversial. However, implementation of high-intensity NIV has been shown to improve
outcomes in this patient group. High-intensity NIV improves gas exchange, lung function, health-related quality of life, ex-
ercise tolerance and survival compared to standard care alone. In stable severe COPD, the addition of NIV to a pulmonary
rehabilitation program improves outcomes as compared to pulmonary rehabilitation alone. Since NIV provides significant
benefits in COPD, every physician who is involved in the treatment of these patients should be familiar with this technique.

KEY WORDS: noninvasive ventilation, high-intensity noninvasive ventilation, chronic obstructive pulmonary disease, acute
respiratory hypercapnic failure
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