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Obturasion (psevdoastmatik) — asas tonaffiis yollarinin natamam obstruksiyasi:
xarcong, yad cisim; orta divar patologiyasi (limfogranulomatoz, varom
bronxoadeniti, sinsaxrasi zob).

Diskinetik — traxeobronxial diskineziya (AXOX zamani bronx tonusunun azalmasi),
ekspirator stenoz.

Emfizematoz: 1-cili vo ya 2-cili obstruktiv AE (kicik bronxlarin ekspirator kollapsi
naticasinda fiziki aktivlik zamani bogulma ila tongnafaslik yaranir). Tonaffiis yollar
infeksiyasi zamani bronxospastik komponent giiclonir .

Irritativ (toksiki ddem) — kimyavi, termiki yaniglarin bronxlara tasiri, selikli gisanin
mexaniki qiciqlanmasi.

Hemodinamiki — ag ciyar gan dovraninin reduksiyasi (AATE); mitral stenoz; KSMC
vo ya SM catismaligi il XUC (MI, postinfarkt kardioskleroz, miokardit), agir
hipertonik kriz, paroksizmal MT.

Edokrin-humoral (mediator hasil edan karsinoid sislar vo hipoparatireoz).
Nevrogen (isteriya, ensefalit, N. Vagusun qiciqlanmasi, postkontuizion sindrom).

Toksiki-- B-AB, asetil-xolin, histamin, QSISDV doza artighg: (aspirin BOS 10%
astmali xastalords kaskinlasdirir) rentgenokontrast maddoalor.



Bronxlarin sinir

tonzimlanmasi
" Parasimpatik ACh  M-reseptorlar

[BK]

- NA o- reseptorlar [bK]
" Simpatik
- A  B-reseptorlar [BD]

. VIP VIP- reseptorlar [BD]




KLINIKI SOKLI

BOS-un kardinal simptomlari:

Ekspirator tongnafaslik (daha cox) -

hava axinina mugavimatin artmasi naticasinda (kicik va
orta bronxlarin patologiaysi vo ya qastroezofagial refluks
fonunda mada mohtaviyyatinin bronx manfazina

kecmasi);

Inspirator tangnafaslik (nadiren) - iri
bronxlarin, qirtlagin, tarxeyanin vd urak
patologiyasi;

bogulma — KT¢-nin son haddi (hayat: tahliikali



Xroniki ag ciyar xastaliklori zamani tangnafasliyin
iIki 9sas tipi:

Restriktiv — ag ciyar vo ya dos divar elastikliyinin
azalmasi (ag ciyar sathinin azalmasi vo ya tondffiis
harokstlarine maneacilik). (Ag ciyarin boyuk bir
hissasini tutan kaskin vo Xxroniki parenximatoz
xastaliklor, plevranin massiv zadalonmalori)

Obstruktiv (nafesvermanin pozulmasi) bronx vo ya ag
ciyar toxumasi saviyyasinda hava axinina maneaciliyin
artmasi, nafosalma giicinin azalmasi (ag ciyar
elastikliyinin azalmasi vo ya tonoffus dzalalarinin
zoifliyi). (BA, AXOX, bronxlarin mahdud stenozu, SM
tipi XUC - kicik gan doévraninda durgunluq
(interstisiyanin odemi naticasinda bronx divarinin
siskinlivi)



BOS diagnostikasi

Klinik sokli (8sas) — anamnestik malumat,
sikayatlar va fiziki muayind

laborator gostoricilor:

Miitlaq - qanin va balgomin Umumi
muayindasi, dos qafasi R-qrafiyasi, EKQ;

Tursu-galavi muvazinati, pulsoksimetriya
(pa02 n Sa02) KTC-nin klinik slamatlari
olan zaman;

9lava (gostarislora gora) — BK-ya balgamin
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Agirlasmalari

BOS ZAMANI LETAL NOTICOLORIN OSAS SOBOBLORI

Asfiksiya (astmatik status zamani kigik bronxlarin gati
balgoamls tutulmasi)

Tonaffus markazinin iflici
Kaskin urak catismazligi

Tohlukali Urak ritm pozgunlugu

BOS-un digoar agirlasmalari — pnevmotoraks, ag ciyor
atelektazi, kaskin ag ciyar urayi vo ikincili ag ciyor
emfizemasinin formalasmasi (tez-tez BA tutmalari
amanit )



BOS-un mualicasi:

osas soboabin kanarlasdiriilmasi - (yad cismin, sisin c¢ixarilmasi, AB-
terapiya XKP zamani, AATE zamani trombolitik terapiya, plevra
boslugunun drenlasdirilmasi).

Simptomatik (farmakoloji):

Bronxolitiklor (v/dax, aerozol): B2-aqonistlor (salbutamol, fenoterol,
formoterol, salmeterol);

Xolinolitiklar (atrovent, ipratropium bromid, tiotropium bromid);

FDE inhibitorlarn (teofillin, aminofillin, FDE selektiv inhibitorlari).

QKS - (prednisolon ilkin 30mq/xq dozada vo ya metilprednisolon (50
mkq/kq) har 4-6 saatdan bir 48 saat arzinds. Sonradan dozanin
gundds 2 tableto gadoar azaldirimasi .

AB- (B-laktamlar. Sefalosporinlar 2-4 nasil. Ftorxinolonlar. Tienam).
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tskAMF-in effektlori

| hUceyrodoCa2+ miqgdarini
* | fosfolipidlorin hidrolizini
* Huceyradaxili Ca2+ -un sekvestrasiyasi
* | 3zalaliflorinin Ca2+ ionlarina hassasliginin
* K+ /Ca2+ aktivleasmosi
* Membran hiperpolyarizasiyasi
* Na+ / K+-ATFazanin stimulyasiyasi

Barnes P.J. 1999

B.B. Apxnnos
<2003>




B2-agonistlar

tam hissavi

[

fenoterol salbutamol
formoterol salmeterol

B.B. Apxunos
<2003>




32-AS —In Selektivlik daracosi

[$-aqonist Selektivlik (32/(31
Izoprenalin 1
Salbutamol 1375
Fenoterol 120
Farmoterol 400
Salmeterol 85000

Johnson et al Life Sciences 1993

B.B. Apxunos
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Inhalyasion B2- aqonistlarin tasirinin
baslanmasi vo davametms middati (GINA,
2002)

uzun




Formoterolud dozaasili
effekti

FEV1 (% vv lkin nisb t n

40

30

20

10

3 39 Formoterol 48 pg
Formoterol 24 pg
Formoterol 12 pg

Formoterol 6 pg

Placebo

p<0.001

'10 I

Ringdal N, et al (2998)

Vaxt, saat



B2-agonistlorin effektloari

" Bronx azalalarinin bosalmasi
= [TNF-am IL xaric olmasinin

= lhistamin hasilinin
tosqun huceyralordon
eozinofillardon
" | xolinergik innervasiya
" Damar keciriciliyinin azalmasi (?)
" Mukosiliar klirensin yaxsilasmasi
= | oskurayin

B.B. Apxnnos
<2003>

BarnesP. J.,1999




down-toanzimloama (B2As gsbulundan
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sonra reseptor sayinin dayismasi)

SALB SALM FORM

B.B. Apxunos Nishikawa D.M., 1996
<2003>



COOH ‘

B.B. Apxunos

<2003>

desensitizasiya

B-ARK

Barnes P.J. 1999



reH B-peuentopa

down-tonzimlamo

% ) — BARK
|

I\cAMP
IPKA
|CREB

W

B2-reseptor

\
PKA

ATP Camp

B.BURSHFde 21999

<2003>




Stabil gedisli BA-li xastaya100 mcg
Hidrokortizon toyini 1 saat orzinda f2AS
preparati formoterolun daimi gsbulundan
sonra yaranan desensitizasiyani aradan
galdirir.

TanK.S. etal. 1997

B.B. Apxnnos
<2003>




Ag ciyar toxumasinda deksametazon
ekspozisiyasindan sonra mRNA f32-

reseptorunun soaviyyasi
300%

250%

200%
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0%
0 0.25 1 2 3 17 24
Zaman, saat

B.B. Apxunos
<2003> Mak J.S. et al. 1995




B2-aqonistlarin alavs
tosirlori

" ozalatremoru
" Taxikardiya

" | K+ ganda

" Narahatliq

" 1 (ventilyasiya/perfuziya) zamani
hipoksemiya

Barnes P.J. 1999

B.B. Apxnnos
<2003>
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M-xolinolitiklar

Bronxolitik aktivlik

Atropin =1
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ATPO
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B.B. Apxnnos
<2003>

Ipratropium bromid

Effekti long inkisaf edir (30 daq)
1,5-2 saat sonra maksimal effekti

Toasir muddsti
oksar xostolordo- 4-5 saat
25-38% xostalorda 5-7 saat
15% xostolordo 7-8 saat

Hoatta 5 il hor gun istifadeozamani da
tolerantligin olmamasi

effektivliyi << salbutamol

Mosby's Drug Consult 2002



= effektivdir:
yasli >> cavan
Fiziki gorginlik astmasi >> atopik
AXOX > astma

" 10% xostolordo preparatdan sonra agizda
aci dadi geyd edilir.
" HJIP (<3% pasiyentlordd):
taxikardiya
Sidiyin langimosi
Sidik infeksiaysi
Zokom
Dos gofasinda agri

B.B. Apxnnos
<2003> Mosby's Drug Consult 2002




Fosfodiesteraza
inhibitorlari

DV

tip PDE
teofillin PDE 3, 4, 5
cilomilat (ariflo®) — 1l faza PDE 4
roflumilast - Il faza PDE 4
BAY 19-8004 — Il faza PDE 4
Enoksimon (perfan®) PDE 3






TEOFILLINin tasir mexanizmi

" PDE 3,4,5 inhibisiyasi

" Adenozin reseptorlarinin antaqonisti (A2B-
reseptorlar)

" T adrenalin sekresiyasi
" TIL-120 hasil olunmasi

= | tosqun huceyromediatorunun,
eozinofillerin, m/f; | T-limfositlarin
miqdarinin

" | Ca2+ huceyradaxilinda

" T diafragmanin taqallus gucunun

B.B. Apxnnos
<2003> Murray & Nadel, 2000




Teofillinin
farmakokinetikasi

" Biomoanimsanilmasi: 95% -9 qador
" Aktiv metabolitlori: yox
" Plazma zulallari ilo birlesmasi: 55-70%
" Vpaylanma: 0,4-0,7 n/kr
normasirroz AXOX
"CL 1,0 0,7 0,8 ml/dog/kq
" TY2: 4-12 26 - Yac

B.B. Apxnnos
<2003>

UpToDate®, 2002




V/dax teofillin

" Baslangic doza 5,6 mr/kr

= Saxlayici doza:
Usaqglar 1-9 yas — 0,8 mqg/kg/saat
>9 yas — 0,8 mg/kqg/saat
Boyuklor - 0,5 mg/kqg/saat
yaslhlar — 0,3 mqg/kg/saat
XUC, sirroz, ag ciyar Urayi—o,2
mq/kq/saat

Craig Brater, 2000

B.B. Apxnnos
<2003>




Teofillin daxils

0 3 6 9 gunlor

B.B. Apxunos
<2003>




Teofillinin alave tasirlori

= Urakbulanma, qusma
" Bas agrisi

" dispepsiya

" Sidikqovucu tasir

" aritmiyalar

" epilepsiya

B.B. Apxunos
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Intoksikasiyanin miialicasi

" Aktiv komur
" Magnezium sulfat

" B-blokatorlar (metoprolol) voya
verapamil

B.B. Apxunos Craig Brater, 2000
<2003>




Yeni bronxolitiklar

" Uzun muddat tosirli selektiv (M1, M3)
xolinolitiklor (tiotropium)

" Fosfodiesteraza inhibitorlan 34 (ariflo,
roflumilast)

= K+-kanallarinin aktivatorlari
nitrovazodilatatorlar

" VIP voya analoglari

" Qulaqciq Nauretik amil voya (urodilatin)

B.B. Apxnnos
<2003>
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