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ЗБИРНИ ПРЕГЛЕД ПРЕПОРУКА 

1. АКУТНА ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ МЕХАНИЧКЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ КОД БОЛЕСНИКА СА НЕУРОМИШИЋНИМ ОБОЉЕЊИМА

Препорука 1.1: Примена неинвазивне механичке вентилације (НИМВ) је индикована код болесника са неуромишићним болестима (НМБ) са акутном респираторном инсуфицијенцијом (АРИ) или акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције (АХРИ) уколико је присутна хипоксемија (PаО2 ≤8 kPa/ 60mmHg) и/или хиповентилација са хиперкапнијом (PaCO2≥ 6 kPa), знаци респираторног замора (тахипнеа-респираторна фреквенција >20/минути, употреба помоћне дисајне мускулатуре, парадоксално дисање, нарочито у супинационом положају, цијаноза), могућност за адекватну тоалету дисајних путева, проходност дисајних путева и очуван ментaлни статус болесника (Б,II a).
Препорука 1.2. У случају АРИ или АХРИ потребно је спровести адекватну тријажу и евалуацију болесника.
Препорука 1.3. У случају АРИ код болесника са НМБ примењује се НИМВ применом позитивног притиска у притиском потпомогнутом моду вентилације (тзв. pressure support-PS) уз примену позитивног притиска у инспиријуму и експиријуму (тзв. Bi-level мод вентилације). CPAP (continuous positive airway pressure ) мод вентилације је код болесника са НМБ и АРИ или АХРИ контраиндикован због слабости респираторних мишића и повећања дисајног рада током примене CPAP мода вентилације. (Б, √)
Препорука 1.4. За успешну и ефикасну примену НИМВ код неуромишићних болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом или акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције препоручује се маска која покрива нос и уста.(Б,II б). 
[bookmark: _Hlk200828084]Препорука 1.5. Препоручена је примена апарата за механичку вентилацију који имају способност компензације велике количине тзв. цурећег ваздуха (енгл. leakage). Ову могућност имају пре свега тзв. Bi-level респиратори или респиратори примарно креирани за примену инвазивне механичке вентилације са модом за неинвазивну вентилацију (Б, II a).
Препорука 1.6. У случају АРИ или АХРИ код болесника са НМБ индикована је примена метода за олакшавање искашљавања у циљу одржавања дисајних путева проходним, у склопу збрињавања акутне респираторне инсуфицијенције или акутизације хроничне респираторне инсуфицијенције (Ц,IIб).
Препорука 1.7. Примена лекова за седацију код болесника са неуромишићним болестима и акутном респираторном инсуфицијенцијом или акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције се препоручује након неуспеха примене нефармаколошких процедура (разговор са болесником, адекватна припрема болесника за примену неинвазивне механичке вентилације, одабир адекватне маске и мода вентилације). Примена седације код болесника са неуромишићним болестима током примене неинвазивне механичке вентилације се препоручује у условима континуираног мониторинга болесника.(Б IIб)
Препорука 1.8. У случају неуспеха неинвазивне механичке вентилације код болесника са неуромишићним болестима и акутном или акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције индикована је примена инвазивне механичке вентилације (А,IIa)

2. КУЋНА ВЕНТИЛАЦИЈА КОД БОЛЕСНИКА СА НЕУРОМИШИЋНИМ ОБОЉЕЊИМА

Препорука 2.1. За неуромишићне болеснике са ризиком од плућних компликација препоручује се да се уради испитивање плућне функције и измере форсирани витални капацитет (FVC - Forced Vital Capacity), спори витални капацитет (SVC), максимални инспираторни притисак (MIP), максимални експираторни притисак (МEP), максимални инспираторни притисак током удаха на нос (SNIP), вршни проток при кашљу (PCF- Peak cough flow). (A, IIб)
Препорука 2.2. За неуромишићне болеснике са ризиком од плућних компликација спирометрију треба радити најмање на 6 месеци. Клиничари треба да процене када је потребно радити контролни преглед на основу брзине напредовања болести. (A, IIб)
Препорука 2.3. За неуромишићне болеснике са респираторном инсуфицијенцијом препоручује се коришћење неинвазивне механичке вентилације (НИМВ) уколико је испуњен један од доле наведених критеријума. Током спирометрије да је FVC < 80% уколико болесник има респираторне симптоме или уколико је FVC < 50% и без респираторних симптома, током теста мишићне снаге да је MIP < 60 cm H2O или SNIP < 40 cm H2O, вршни проток при кашљу (PCF) < 270 л/мин, повишен парцијални притисак угљен-диоксида у гасној анализи артеријске крви (PaCO2) > 6 KPa. (A, IIб)  
Препорука 2.4. За симптоматске болеснике код којих је уредна плућна функција и ноћна оксиметрија препоручује се полисомнографија. (A, IIб) 
Препорука 2.5. За неуромишићне болеснике са поремећајима дисања током сна препоручује се примена НИМВ-а. (A, IIб)
[bookmark: _Hlk200828695]Препорука 2.6. За неуромишићне болеснике који захтевају НИMВ,  титрирање параметара на вентилатору је индивидуално, да би се постигла адекватна вентилација. Не преферира се ни један мод вентилације. (А, IIб)
Препорука 2.7. За неуромишићне болеснике, који имају очувану булбарну функцију, саветујемо вентилацију преко усног наставка за дневни мод вентилације, а ноћу да се користи маска за НИMВ. (A, IIб) 
Препорука  2.8. За неуромишићне болеснике код којих је присутан неуспех НИМВ-а или који не толеришу НИMВ, којима је плућна функција у погоршању, који користе пуно сати у току дана НИMВ, булбарне тегобе прогредирају, имају инсуфицијентан кашаљ, рецидиве респираторних инфекција и поред добре технике потпомогнутог кашља, код којих су потребне честе аспирације секрета препоручује се пласирање трахеостоме и инвазивна механичка вентилација која се спроводи у кућним условима. (A, IIб) 
Препорука 2.9. За неуромишићне болеснике који имају хиперсаливацију као прву линију терапије препоручујемо антихолинергике, уколико бенефити превазилазе нежељене ефекте. За оне који су интолерантни на нежељене ефекте антихолинергика или немају адекватан одговор на ову терапију предлаже се ботулинум токсин као локална апликација у пљувачну жлезду или зрачна терапија пљувачних жлезда. (A, IIб) 
Препорука 2.10. За неуромишићне болеснике са ослабљеним кашљем или сниженом плућном функцијом предлажу се технике за мануелно потпомагање кашља, технике за повећање волумена плућа- техника слагања даха путем самоширећег балона или усног наставка. (A, IIб) 
Препорука 2.11. За неуромишићне болеснике са ослабљеним кашљем или сниженом плућном функцијом код којих горе наведене технике нису довеле до побољшања кашља предлаже се механичка техника потпомагања кашља са машином за потпомагања кашља. (A, IIб). 
Препорука 2.12. За неуромишићне болеснике који имају проблем са клиренсом секрета предлаже се високофреквентни осцилаторни грудни појас, који може бити комбинован са техникама за потпомогнуто искашљавање. (A, IIб)


3. АКУТНА ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ КОД ХИПОВЕНТИЛАЦИОНОГ СИНДРОМА ГОЈАЗНИХ

Препорука 3.1. Пацијенти који се презентују са акутном декомпензацијом хиповентилационог синдрома гојазних (ОХС), односно акутна на хроничну хиперкапничну респираторну инсуфицијенцију, принципијелно треба да се третирају неинвазивном вентилацијом са позитивним притиском у дисајним путевима (ПАП) са различитим притисцима у инспиријуму и експиријуму. (Б, I)
[bookmark: _Hlk200900261]Препорука 3.2. Континуирани позитивни притисак у дисајним путевима (CPAP - Continous Positive Pressure Airway Pressure) не треба користити у акутноj декомпензацији ОХС, чак и ако је индикован у стабилној фази болести у кућним условима. (Б, III)
Препорука 3.3. Bi-level, као модалитет НИМВ коришћен у већини студија и показао је доследно и значајно смањење парцијалног притиска угљен-диоксида у артеријској крви (PаCО2) и повећање pH (показатељ побољшане вентилације и смањења респираторне ацидемије) током хоспитализације. (Б, I) 
[bookmark: _Hlk200875399]Препорука 3.4. Волуменом циклирана вентилација са позитивним притиском (VCV) резервисана је за ситуације када се довољна алвеоларна вентилација не може постићи са Bi-level модом. VCV испоручује унапред подешени дисајни волумен са аутоматским кориговањем притисака. Тако VCV обезбеђује адекватну вентилацију генерисањем притисака довољно високих да превазиђу физиолошка ограничења (опструкцију горњих дисајних путева и смањену респираторну комплијансу) код пацијената са ОХС. Овај модалитет може бити испробан када Bi-level мод не успе код пацијента са акутном декомпензацијом ОХС. Краткотрајна VCV током спавања показала је побољшање дневне хиперкапније, при чему многи пацијенти на крају могу да се врате на дуготрајну CPAP или Bi-level терапију. (Б, IIб)
Препорука 3.5. Пацијенти који нису кандидати за НИМВ или код којих ова терапија не успе да оствари жељене ефекте након иницијације, а на основу праћења индикатора из табеле 1, треба да се размотре за хитну ендотрахеалну интубацију са механичком вентилацијом. (Б, I)

4. ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ МЕХАНИЧКЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У РЕСТРИКТИВНИМ ОБОЉЕЊИМА У АКУТНОЈ/АКУТИЗАЦИЈИ ХРОНИЧНЕ РЕСПИРАЦИЈСКЕ ИНСУФИЦИЈЕНЦИЈЕ 

Препорука 4.1. Препоручује се примена НИМВ код болесника са интерстицијумским болестима плућа, у фази акутизације хроничне респираторне инсуфицијенције.  (Б, IIа)
Препорука 4.2. НИМВ се препоручује код болесника са деформитетима грудног коша и знацима хроничне хиповентилације у фази акутизације хроничне респираторне инсуфицијенције (Б, IIб).

5. КУЋНА ВЕНТИЛАЦИЈА КОД ПАЦИЈЕНАТА СА ХИПОВЕНТИЛАЦИОНИМ СИНДРОМОМ ГОЈАЗНИХ И РЕСТРИКТИВНИМ БОЛЕСТИМА

5.1. Кућна вентилација код пацијената са хиповентилационим  синдромом гојазних

Препорука 5.1.1 Присуство хиповентилационог  синдрома гојазних (ОХС) потребно је евалуирати код свих гојазних пацијената (BMI ≥ 30 kg/m2) са симптомима и знацима опструктивне апнеје током спавања (ОСА) или ноћне хиповентилације (јутарње главобоље, хипоксемија, едеми потколеница или полицитемија непознатог узрока). (Ц, √)
Препорука 5.1.2 Код свих пацијената са сумњом на ОХС потребно је урадити анализу артеријске или артеријализоване капиларне крви у будном стању да би се поставила дијагноза и проценио степен ХРИ. (Ц, √)
Препорука 5.1.3 Неинвазивни позитивни притисак у дисајним путевима (ПАП) je третман прве линије код  пацијента са ОХС. (Б, I) 
Препорука 5.1.4 CPAP треба понудити као третман прве линије за особе са ОХС и тешком ОСА (АХИ≥30) који немају акутну/акутизацију хроничне респираторне инсуфицијенције. (Б, I) 
Препорука 5.1.4 НИМВ (Bi-level) је  третман прве линије ОХС код особа које  имају ноћну хиповентилацију без присуства тешке ОСА. (Б, I)  НИМВ треба понудити као третман прве линије код ОХС пацијената са тешком ХРИ или код којих тип 2 респираторне инсуфицијенције перзистира након акутног погоршања које је захтевало хоспитални третман. (Ц, √) НИМВ је индикован и код гојазних пацијената који имају придружене болести за које је процењено да су узрок  ХРИ (тешка ХОБП, деформитети грудног коша, неуромускуларне болести). (Ц, I)
Препорука 5.1.5 Титрација Bi-level са полисомнографијом у хоспиталним условима је препоручена метода за оптимално подешавање притиска НИМВ код пацијента са ОХС. (Ц, IIб) Алтернативно, НИМВ третман се може започети без полисомнографије уз пажљиво праћење клиничког одговора. (Ц,√) 
Препорука 5.1.6 Додатна терапија кисеоником се препоручује пацијентима  који су хипоксемични и поред оптималне ПАП титрације.  (Ц, IIб) Кисеоник не треба давати као једину терапију за ОХС. (Ц, III)
Препорука 5.1.7 Након иницијације ПАП третмана, пацијенти треба да буду едуковани о употреби уређаја и интерфејса са раним праћењем (4–8 недеља) како би се проценио клинички и физиолошки одговор на ПАП.  (Ц,√)

5.2. Кућна вентилација код пацијената рестриктивним болестима

Препорука 5.2.1 Код пацијената са болестима зида грудног коша НИМВ је индикован код пацијената са симптомима (јутарња главобоља, хиперсомноленција, итд.) и знацима хроничне хиповентилације (дневни PaCO2≥45 mm Hg, ≥ 6Kpa) или ноћна хиповентилација са десатурацијом О2 (SpО2 ≤88% током >5мин). (Ц, √)
Препорука 5.2.2 Употреба кућне неинвазивне вентилације  код пацијената са интерстицијумским  болестима плућа (ИЛД). се не препоручује рутински, али се може размотрити  у одређеним случајевима. (Ц,√)



6. ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ МЕХАНИЧКЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У АКУТНОЈ РЕСПИРАТОРНОЈ ИНСУФИЦИЈЕНЦИЈИ
Препорука 6.1. Примена НИМВ код болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом у склопу кардиогеног едема плућа. (А, I)
Препорука 6.2. С обзиром на недостатак сигурних доказа, нисмо у могућности да понудимо препоруку о употреби НИМВ-а у склопу тешког погоршања астме.
Препорука 6.3. Препоручује се рано започињање НИМВ код  имунокомпромитованих болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом (Б, IIа)
Препорука 6.4. Препоручује се примена НИМВ код болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом постоперативно. (Б, IIа)
Препорука 6.5. Препоручује се покушај примене НИМВ код диспноичних болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом у склопу лечења терминалног малигнитета или терминалне фазе основне болести. (Б, IIа)
Препорука 6.6. Препоручује се примена НИМВ код болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом у склопу трауме грудног коша.  (Б, IIб)
Препорука бр. 6.7.  Oбзиром на недостатак сигурних доказа, нисмо у могућности да понудимо препоруку о употреби НИМВ-а код де ново акутне респирацијске инсуфицијенције у акутном респираторном дистрес синдрому (АРДС) и тешке ванболнички стечене пнеумоније (ниво доказа?)	Comment by Win10: Ниво доказа

7. ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ МЕХАНИЧКЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У ОДВАЈАЊУ ОД ВЕНТИЛАТОРНЕ ПОТПОРЕ

Препорука 7.1. Препоручује се примена НИМВ у циљу превенције постекстубационе респираторне инсуфицијенције код болесника који су у виском ризику. (Б, IIб)
Препорука 7.2. Не препоручује се примена НИМВ у циљу лечења болесника са постекстубационом респираторном инсуфицијенцијом.  (Б, IIб)
Препорука 7.3. Препоручује се примена НИМВ у циљу лакшег одвајања од инвазивне вентилаторне потпоре код болесника са хиперкапнијском респираторном инсуфицијенцијом. (Б, IIб)

8. НЕИНВАЗИВНА ВЕНТИЛАЦИЈА У АКУТНОМ ПОГОРШАЊУ ХРОНИЧНЕ ОПСТРУКТИВНЕ БОЛЕСТИ ПЛУЋА (АЕХОБП)

Препорука 8.1. Препорука да се НИМВ користи код пацијената са акутном респирацијском инсуфицијенцијом због погоршања ХОБП која доводи до акутне или акутне на терену хроничне респираторне ацидозе ( pH ⩽7.35) (Б, IIa) 
[bookmark: _Hlk195902674][bookmark: _Hlk195895807]Препорука 8.2. Препорука да се НИМВ користи код пацијената са акутном респирацијском инсуфицијенцијом због погоршања ХОБП која доводи до акутне или акутне на терену хроничне респираторне ацидозе ( pH ⩽7.30) (А, I)
Препорука 8.3. Препорука покушати са НИМВ код пацијената за које се сматра да захтевају ендотрахеалну интубацију и механичку вентилацију, осим ако се стање пацијента одмах погорша. (Ц, IIa)
Препорука 8.4. Препорука да се НИМВ користи код пацијената са хиперкапнијом који нису ацидотични у акутном погоршању ХОБП (Ц, IIб)
Препорука 8.5. Препорука да се користе апарати за НИМВ са циљаним позитивним притиском (Б, IIa)
Препорука 8.6. Препорука  да се као први избор користе маске ороназална маска или маска за цело лице. (Ц, IIб)
Препорука 8.7 Препорука за додатну терапију кисеоником са НИМВ је потребна да би се постигла сатурација 88–92%. (А, I)
Препорука 8.8. Препоруке за седацију током примене НИМВ у АЕХОБП је да се може користити само уз пажљиво праћење пацијента. (Ц, IIб)



9. КУЋНА ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У ХРОНИЧНОЈ ОПСТРУКТИВНОЈ БОЛЕСТИ ПЛУЋА

Препорука 9.1. Препорука да се кућна примена НИМВ (ДТ-НИМВ) користи за пацијенте са хроничном стабилном хиперкапничном ХОБП.  (Ц. IIa)
Препорука 9.2. Препорука да се ДТ-НИMВ користи код пацијената са ХОБП након по живот опасне епизоде акутне хиперкапничне респираторне инсуфицијенције, која је захтевала акутну примену НИMВ-а, ако се хиперкапнија одржава након АЕХОБП дуже од 4 недеље. (Ц, IIa)
[bookmark: _Hlk190076126]Препорука 9.3. Препорука за титрирање параметара ДТ-НИMВ код пацијената са ХОБП, које доводи до нормализације или значајног смањење нивоа PaCO2. (Б. IIa)
Препорука 9.4. Препорука за коришћење режима фиксног притиска, као режима вентилације првог избора код пацијената са ДТ-НИMВ у ХОБП. (Б, IIa).
Препорука 9.5. Препорука да се ДТ-НИМВ у ХОБП започне у кућним условима. (Б, IIa).
Препорука 9.6. Препорука да примена почетног IPAP до 25 cmH2O, EPAP до 6 cmH20 уз резервну подршку фреквенци дисања (back-up rate) до 14/мин (Ц, IIa.)
Препорука 9.7. Препорука да се ДТ-НИMВ у ХОБП користи ороназална маска, посебно код пацијената са високим IPAP (Ц, IIb.)
Препорука 9.8. Препорука да иницијално коришћење ДТ-НИMВ буде минимално 5 сати у току спавања (Ц, IIб.)
Препорука 9.9. Сви пацијенти са ДТ-НИMВ у ХОБП треба да претходно користе прописану дуготрајну оксигенотерапију у кућним условима (А,I)

10. ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У КУЋНИМ УСЛОВИМА У СИНДРОМУ ПРЕКЛАПАЊА ХРОНИЧНЕ ОПСТРУКТИВНЕ БОЛЕСТИ ПЛУЋА И ОПСТРУКТИВНЕ АПНЕЈЕ ТОКОМ СПАВАЊА

Препорука 10.1. Саветује се примена неинвазивне вентилације позитивним притиском (ПАП) у кућним условима код пацијената са синдромом преклапања (ХОБП/ОСА). (Б, I)
Препорука 10.2. Oбзиром на недостатак сигурних доказа, нисмо у могућности да дамо предност CPAP или Bi-level моду вентилације. 
Препорука 10.3. Дуготрајна оксигенотерапија у кућним условима уз примену НИМВ се саветује код пацијената који испуњавају опште критеријуме за примену дуготрајне оксигенотерапије (А, I) и уколико хипоксемија није коригована применом НИМВ-а. Примена оксигенотерапије самостално без примене ПАП се не саветује. (Б, I)




11. ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У АКУТНОЈ РЕСПИРАТОРНОЈ ИНСУФИЦИЈЕНЦИЈИ И КУЋНА ВЕНТИЛАЦИЈА КОД ДЕЦЕ

11.1. Примена неинвазивне вентилације у акутној респираторној инсуфицијенцији код деце

[bookmark: _Hlk195640096]Препорука 11.1.1. Индикована је примена НИMВ-а код стања која се презентују акутном респирацијском инсуфицијенцијом када се одржава хипоксемија уз повећан дисајни напор упркос примени оксигенотерапије ниском протоком кисеоника . (А, I)
Препорука 11.1.2. Индикована је примена НИМВ-а код стања која се презентују акутном респирацијском инсуфицијенцијом код деце претходно лечене због хроничне стабилне респираторне слабости. (Б, IIa) 
Препорука 11.1.3. Саветује се примена НИМВ-а као терапијске опције првог избора код свих пацијената са АРИ осим у случајевима испуњености апсолутних индикације за ендотрахеалну интубацију и инвазивну механичку вентилацију. (Б, IIa)
Препорука 11.1.4. Стратегија вентилације позитивним притиском (ПАП) и одабир адекватног начина вентилације примарно зависи од патофизиолошке основе акутне респираторне инсуфицијенције. Може се користити континуирана вредност притиска у обе фазе дисајног циклуса (CPAP) или примена различитих вредности позитивног притиска у дисајним путевима у обе фазе дисајног циклуса (Bi-level) (Б, IIa)
Препорука 11.1.5. Адекватна маска и систем за уклањање издахнутог ваздуха (енгл. interface) требају да обезбеде: а) што мањи мртви простор, б) минимално нежељено цурење ваздуха, в) минималну могућност оштећења коже лица, г) једноставност уклањања и манипулације. (Ц, IIб)
Препорука 11.1.6. Избор оптималног мода вентилације са одговарајућим параметрима треба да буде прилагођен узрасту, врсти основног обољења и техничким спецификацијама доступног уређаја. Уколико клиничко стање то дозвољава, иницијално се препоручује примена релативно нижих вредности параметара вентилације ради прилагођавања детета, а затим постепено подизање вредности параметара према физиолошким потребама и границама толеранције. (Ц, IIб)     
Препорука 11.1.7. Препоручује се примена оксигенотерапије код свих пацијената код којих се упркос примени НИMВ-а одржава хипоксемија. (А, I)
Препорука 11.1.8. Препорука је да се уз оксигенотерапију одржава перкутано измерена сатурација хемоглобина кисеоником (SpO2) >88% код акутизације хроничних, примарних обољења плућа и >93% у случају акутизације ХРИ код неуромишићних обољења. (Ц, IIa)
Препорука 11.1.9. Код свих пацијената код којих се спроводи НИMВ због АРИ, неопходно је континуирано праћење клиничког стања, виталних параметара и показатеља гасне размене, нарочито у временском интервалу непосредно после почетка примене овог модалитета лечења. Идентификација раних показатеља неуспеха НИMВ-а је од суштинског значаја за доношење благовремене одлуке о обустављању овог вида лечења и разматрање ендотрахеалне интубације уз почетак ИМВ-а (Ц, IIa)
Препорука 11.1.10. Препоручује се опрезан приступ седацији деце на НИMВ-у. (Ц, III) 
Препорука 11.1.11. Компликације које могу да настану као резултат примене НИMВ-а имају потенцијал да доведу до даљег клиничког погоршања и непосредне виталне угрожености. Познавање ових компликација отвара могућност за брзо реаговање и примену терапијских мера неопходних за стабилизацију стања (Ц, III)  
Препорука 11.1.12. Оптимална стратегија НИMВ-а уз истовремену примену фармаколошких мера у зависности је од специфичности патофизиолошких процеса у основи обољења/стања које је довело до АРИ. Због тога је приступ НИMВ-у код најчешћих клиничких ентитета педијатријског доба разнолик у погледу избора задатих параметара, маске, уређаја, дужине и начина вентилације (Ц, IIa)
Препорука 11.1.13. НИMВ код деце са акутним тешким нападом астме уз истовремену примену фармаколошких терапијских мера захтева опрезан приступ и може да буде примењен у условима када је могуће обезбедити континуирани мониторинг. (Ц, III)
Препорука 11.1.14. Саветује се почињање неинвазивне респираторне потпоре (назалне каниле са високим протоком гаса или CPAP) код одојчади са акутним бронхиолитисом у случају изостанка одговора на стандардну оксигенотерапију ниским протоком. (А, I)
Препорука 11.1.15. Саветује се покушај примене BI-level мода код пацијената са тешком клиничком сликом акутног бронхиолитиса када други видови неинвазивне респираторне потпоре (назалне каниле са високим протоком гаса или CPAP) нису довели до побољшања (Ц, IIб)
Препорука 11.1.16. Код одојчади са акутним вирусним бронхиолитисом, препорука је да се SpO2 одржава >92% у првим данима болести (А, I)
Препорука 11.1.17. Препоручује се пажљива примена ПАП (CPAP или BI-level) код деце са акутним респираторним дистрес синдромом (АРДС), ако се упркос оксигенотерапији одржава хипоксемија, при чему не постоје јасне индикације за интубацију (Ц, IIб)
Препорука 11.1.18. Уколико код деце са АРДС-ом која добијају НИMВ преко ороназалне маске не дође до клиничког побољшања у првих 6 сати или и пре тог периода ако дође до погоршања, саветује се приступање ендотрахеалној интубацији и ИМВ-у (Ц, IIб)

11.2. Примена неинвазивне вентилације у кућним условима код деце

Препорука 11.2.1. Саветује се спровођење дијагностичких процедура у циљу раног откривања поремећаја дисања у спавању (ПДС) код сваког детета са хроничним стабилним медицинским стањем/обољењем које носи ризик од настанка ПДС без обзира на присуство или одсуство симптома, као и код иначе здраве деце уколико имају симптоме карактеристичне за ПДС. (Б, IIa)    
Препорука 11.2.2. Препоручује се дуготрајна неинвазивна респираторна потпора (CPAP или BI-level) у кућним условима код деце са хроничним стабилним обољењима/стањима која су карактерисана тешким поремећајем дисања у спавању и поремећајем гасне размене. (Б, IIa)
Препорука 11.2.3. Препоручује се почињање дуготрајне НИMВ у болничким условима. (Ц, IIб)
Препорука 11.2.4. Дуготрајна примена CPAP-а у кућним условима индикована је током спавања код деце са синдромом опструкције апнеје у спавању (ОСАС) уколико симптоми и патолошки полиграфски налаз постоје и после хируршког уклањања патолошки увећаног аденотонзиларног ткива. Такође, дуготрајна примена CPAP-а саветује се у случајевима тешког ОСАС-а код гојазне деце и код стања са комплексним структурним краниофацијалним аномалијама која немају пратећу алвеоларну хиповентилацију (Б, IIa)   
[bookmark: _Hlk196683111]Препорука 11.2.5. Дуготрајна примена BI-level мода вентлације у кућним условима индикована је током спавања и према потреби током дана код деце са обољењима/стањима која су карактерисана алвеоларном хиповентилацијом и код деце са опструкцијским обрасцем вентилације без алвеоларне хиповентилације уколико CPAP није довео до побољшања. (Б, IIa)    
Препорука 11.2.6. Препоручује се употреба назалне маске кад год је то могуће. У случају неподношења назалне маске или нежељених ефеката насталих њеном применом (нпр. заравњење средњег масива лица), саветује се примена других врста интерфејса – ороназална маска, маска за лице или назалне каниле. Код појединих болесника НИМВ се може применити преко усника (енгл. mouthpiece ventilation) (Ц, IIб)
Препорука 11.2.7. Препоручује се одређивање нивоа CPAP-а од почетних 4 цм Х2О до притиска потребног за корекцију оксигенације и превазилажење нивоа опструкције протоку ваздуха, а узимајући у обзир границу толеранције примењених параметара. (Ц, IIa)  
Препорука 11.2.8. Препоручује се примена BI-level уз почетну вредност IPAP-a од 8 и ЕPAP-а од 4 цм Х2О до притисака потребних за адекватну минутну вентилацију карактерисану нормализацијом гасне размене, узимајући у обзир границу толеранције примењених параметара. (Ц, IIб)
Препорука 11.2.9. Препоручује се редовно клиничко праћење после отпуста (Б, IIб) 
Препорука 11.2.10. Препоручује се разматрање обустављања дуготрајне примене НИMВ-а код куће у одабраним случајевима када је до корекције ПДС-а и гасне размене током спавања и будног стања дошло спонтано или после одређене терапијске интервенције. (Ц, IIб) 
Препорука 11.2.11. Саветује се разматрање алтернативних терапијских опција у случају неуспеха НИМВ-а у кућним условима. (Ц, III)
Препорука 11.2.12. Неопходно је размотрити примену НИМВ-а у преоперативном периоду код деце са примарним тешким скелетним аномалијама (најчешће кифосколиоза). (Б, IIб)
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Поглавље 1. 

АКУТНА ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ МЕХАНИЧКЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ КОД БОЛЕСНИКА СА НЕУРОМИШИЋНИМ ОБОЉЕЊИМА

Препорука 1.1. Примена неинвазивне механичке вентилације (НИМВ) је индикована код болесника са неуромишићним болестима (НМБ) са акутном респираторном инсуфицијенцијом (АРИ) или акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције (АХРИ) уколико је присутна хипоксемија (PаО2 ≤8 kPa/ 60mmHg) и/или хиповентилација са хиперкапнијом (PaCO2≥ 6 kPa), знаци респираторног замора (тахипнеа-респираторна фреквенција >20/минути, употреба помоћне дисајне мускулатуре, парадоксално дисање, нарочито у супинационом положају, цијаноза), могућност за адекватну тоалету дисајних путева, проходност дисајних путева и очуван ментaлни статус болесника (Б,II a)

Код болесника са НМБ, иако основном болешћу није директно захваћен плућни паренхим због оштећења мишића који учествују у дисању, кашљању и одржавању горњих дисајних путева проходним, респираторне компликације се често дешавају. Најчешћа компликација је АРИ или АХРИ. Код болесника са НМБ настанку АРИ често претходе поремећаји дисања у току сна, а диспнеа у миру често није присутна. Најчешћи узроци АРИ код НМБ су прогресија основне болести, конкурентне инфекције (пнеумоније, аспирационе пнеумоније, инфекције горњих дисајних путева), срчана инсуфицијенција или неадекватно спроведена претходно започета НИМВ у кућним условима. 













Препорука 1.2. У случају АРИ или АХРИ потребно је спровести адекватну тријажу и евалуацију болесника (шема алгоритма број 1.1).
Процена неуролошког статуса
-компарација са претходним клиничким налазом
-процена булбарне функције, рефлекса кашља
Процена респираторног статуса
-витални параметри, сатурација кисеоником SрO2
-параметри гасне анализе
-радиограм грудног коша
-параметри плућне функције, (уколико је могуће)







Диференцијална дијагноза узрока респираторне инсуфицијенције
-пнеумонија
-акутна срчана инсуфицијенција
-бубрежна инсуфицијенција
-плућна тромбоемболија
-пнеумоторакс
-плеурални излив
-цереброваскуларне болести






Алгоритам 1.1. Тријажа болесника са акутном/акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције код болесника са неуромишићним болестима.

Препорука 1.3. У случају АРИ код болесника са НМБ примењује се НИМВ применом позитивног притиска у притиском потпомогнутом моду вентилације (тзв. pressure support-PS) уз примену позитивног притиска у инспиријуму и експиријуму (тзв. Bi-level мод вентилације). CPAP (continuous positive airway pressure ) мод вентилације је код болесника са НМБ и АРИ или АХРИ контраиндикован због слабости респираторних мишића и повећања дисајног рада током примене CPAP мода вентилације. (Б, √)

[bookmark: _Hlk201062362]Код болесника са НМБ и АРИ/АХРИ) се, у одсуству индикација за инвазивну механичку вентилацију, препоручује примена НИМВ применом позитивног притиска у тзв. Bi-level моду вентилације са применом позитивног притиска у инспиријуму (IPAP-Inspiratory Positive Airway pressure)) и експиријуму (EPAP-Expiratory Positive airway pressure/PEEP-Positive endexpiratory pressure)) уз постојање резервне подршке дисајној фреквенцији (енгл. back-up rate), који се зове Bi-level S/T мод вентилације, због изражене слабости дисајног мишића и немогућности болесника да започне удисај. Притиском контролисана вентилација (енгл. Pressure Control Ventilation-PCV) је мод вентилације где је задат инспираторни притисак, дисајна фреквенца, инспиријум траје онолико колико је задато инспираторно време, а дисајни волумен (енгл. Tidal volume) варира у зависности од карактеристика плућног паренхима (енгл. compliance i resistance). Овај мод вентилације има своје предности у смислу протекције плућног паренхима од оштећења узрокованих високим притисцима, омогућава бољу синхронију и избор је мода вентилације за болеснике који немају или имају мали број спонтаних респирација. У примени су и новији, хибридни модови вентилације у домену НИМВ као што је вентилација позитивним притиском уз осигуран волумен (енгл. Average Volume Assured Pressure support Ventilation-AVAPS) са аутоматизованим алгоритмом који регулише ниво потпоре притиском (енгл.Pressure Support-PS) у циљу константног остваривања задатог волумена, а у односу на промене пацијентових потреба и промена у механици плућног паренхима (поготову у току сна и присуства цурења ваздуха енгл``.leakage``).
Параметри који се задају приликом примене AVAPS мода вентилације подразумевају дисајни волумен (енгл. Tidal Volume), максимални и минимални IPAP , EPAP и ``back-up rate’’. Дисајни волумен се одређује према идеалној телесној маси пацијента (6-8мл/кг). EPAP треба започети са 4-5 цмХ2О за одржавање проходности горњих дисајних путева, минимални IPAP 5 цмХ2О изнад EPAP-а, максимални IPAP 10-20 цмХ2О изнад минималног IPAP-а. Уколико су потребне вредности максималног IPAP веће од 25-30 цмХ2О треба размотрити примену инвазивне механичке вентилације. 
Поред тога код болесника се задају и други параметри: тзв. ``rise time’’, то је време које протекне од преласка са задатих вредности EPAP на задате вредности IPAP-а. Овај параметар се обично поставља са дужим вредностима (нпр. 4-6 или 400-600 милисекунди) код болесника са НМБ. Подешавање експиријумског тригера (енгл. „Expiratory Trigger“) дефинише тренутак када ће вентилатор прећи из инспираторне у експираторну фазу. Код НМБ препорука је касније активирање овог тригера да би се продужило трајање инспиријума. У зависности од произвођача могу бити различите ознаке за експираторни тригер нпр: а) Мин 1, Макс 9; ниска вредност се лако активира, висока вредност се теже активира; б)  ознака од 100% до 0%, што значи да ако наместимо експираторни тригер на  20% од вршног протока (вршног протока) , значи да је инспираторни проток пао за 80% пре него што почне експиријум. Због тога је препорука за почетни експираторни тригер 8 или 20%. Инспираторно време је следећи параметар који се подешава, које је код болесника са АРИ или АХРИ често скраћено што доводи до брзог и плитког дисања. Инспираторно време се подешава тако да буде продужено (1,0-1,2 секунде) уз опрез код болесника са акутним погоршањем респираторне функције због тога што може довести до хиперинфлације. Окидач протока (енгл. flow trigger) се код болесника са НМБ поставља на вредности 1-2 литре у минути због слабости дисајне мускулатуре и отежаног започињања дисајног циклуса. (Алгоритам бр. 1.3)

Алгоритам 1.2. Механичка вентилација код болесника са акутном неуромишићним болестима и акутном респираторном инсуфицијенцијом и акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције.
Механичка вентилација


-Очувано стање свести
-Успешна примена метода за побољшање искашљавања
-Обезбеђен дисајни пут
-Промена менталног статуса
-Нагомилавање секрета
-Необезбеђен дисајни пут




Интубација и инвазивна механичка вентилација

Неинвазивна механичка вентилација



-Перзистирање тешког степена хипоксемије и/или хиперкапније






Алгоритам 1.3. Модови вентилације и параметри у склопу примене неинвазивне механичке вентилације
Притиском потпомогнута/контролисана вентилација




Bi-level S/T
-IPAP-5cmH2O  изнад EPAP
-EPAP (PEEP)-4-5 cmH2O
-back-up rate (за 2-4 <од актуелне  РФ)
-rise time 3
-инспираторни тригер  1-2 л/мин
-експираторни тригер  8 или 20%
-минимално инспираторно време 0,4 сек.
-максимално инспираторно време 2 сек.
- искључити  тзв.’’target volume’’
Bi-level PS S/T, PC ili VAPS


5cmH2O  изнад EPAP(A)VAPS
-IPAP min (5cmH2O  изнад EPAP)
-IPAP max (10-20cmH2O изнад  IPAP)
-EPAP (PEEP)-4-5 cmH2O
-back-up rate (за 2-4 <од актуелне  РФ)
-rise time 3
-инспираторни тригер 1-2 л/мин
-експираторни тригер  8
-,,target volume’’ 6-8  мл/кг ИТМ


Pressure Control (PC)
-IPAP  10-15 cmH2O
-EPAP (PEEP)-4-5 cmH2O
-Inspiratory time (Ti) да И:Е буде 1:1
-back-up rate (за 2-4 <од актуелне  РФ)
-rise time 4-6
-инспираторни тригер 1-2 л/мин









Скраћенице: S/T – Spontaneous/Timed, PC-Pressure Control

Препорука 1.4. За успешну и ефикасну примену неинвазивне механичке вентилације код неуромишићних болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом или акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције препоручује се маска која покрива нос и уста. (Б,II б) 

За примену НИМВ у АРИ или АХРИ одабир адекватне маске директно утиче на успех НИМВ. Препорука је да се одабере маска која покрива нос и уста (тзв. ороназална маска или енгл. full face). Назална маска/назални наставци или тзв. ,,mouthpiece`` не препоручују у акутним погоршањима респираторне функције због предоминантног дисања на уста. Кацига или тзв. ``хелмет`` је у последње време на основу мета анализа и рандомизованих студија показао подједнаку ефикасност код лечења АРИ , поготову када су потребни високи притисци.

Препорука 1.5. Препоручена је примена апарата за механичку вентилацију који имају способност компензације велике количине тзв. цурећег ваздуха (енгл. leakage). Ову могућност имају пре свега тзв. Bi-level респиратори или респиратори примарно креирани за примену инвазивне механичке вентилације са модом за неинвазивну вентилацију (Б II a).

За примену НИМВ у случају АРИ или АХРИ могу се користити респиратори примарно дизајнирани за примену инвазивне механичке вентилације са инкорпорираним модом за примену НИМВ или респиратори примарно дизајнирани за примену НИМВ (енгл. NIV dedicated). Иако су ови први дизајнирани тако да добро компензују цурење ваздуха ипак се код ових респиратора цурење ваздуха не компензује довољно што доводи до асинхроније између пацијента и респиратора. Респиратори примарно дизајнирани за примену НИМВ имају способност да компензују веома велике количине цурећег ваздуха што спречава пацијент-респиратор асинхронију, те је препорука да се ови респиратори користе за примену НИМВ.

Препорука 1.6. У случају АРИ или АХРИ код болесника са НМБ индикована је примена метода за олакшавање искашљавања у циљу одржавања дисајних путева проходним, у склопу збрињавања акутне респираторне инсуфицијенције или акутизације хроничне респираторне инсуфицијенције (Ц,IIб)

Методе које се користе за потпомогање искашљавања су глософарингеално дисање, технике ручног потпомагања кашља, употреба самоширећег балона у циљу тзв.’’lung recruitment’’, примена апарата за кашаљ (енлг. cough assist), примена специјалних апарата за спољашњу масажу грудног коша применом осцилација велике фреквенције.
Глософарингеално дисање или тзв. жабље дисање које подразумева употребу мишића усне дупље, језика, ждрела и ларинкса нису препоручљиви у фазама акутног погоршања респираторне функције. Примена самоширећег балона изискује добру обученост као и технике ручног потпомагања кашља те је њихова примена у случајевима ургентних стања недовољна. Примена апарата за потпомагање кашља је метода која је индикована у случајевима када је дошло до акутног погоршања респираторне функције, поготову у случају када је отежана елиминација секрета главни узрок погоршања. Ова метода подразумева брзу промену са нивоа позитивног притиска у инспиријуму до негативног притиска у експиријуму, при чему вредности притисака могу бити од +50 до -50 cmH2O. 
Примена метода за потпомогање кашља доприносе смањењу неуспешности примене НИВ у смислу смањења процента интубације и трахеостома те су ове технике приоритетне у збрињавању болесника са НМБ и стањима акутних погоршања респираторне функције .

Препорука 1.7. Примена лекова за седацију код болесника са неуромишићним болестима и акутном респираторном инсуфицијенцијом или акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције се препоручује након неуспеха примене нефармаколошких процедура (разговор са болесником, адекватна припрема болесника за примену неинвазивне механичке вентилације, одабир адекватне маске и мода вентилације). Примена седације код болесника са неуромишићним болестима током примене неинвазивне механичке вентилације се препоручује у условима континуираног мониторинга болесника.(Б IIб)

Неуспех примене НИМВ код болесника са АРИ или АХРИ је веома често повезан са агитацијом болесника и/или клаустрофобијом као и интолеранцијом на маске које се користе приликом примене НИМВ. Примена седације као редовног протокола збрињавања ових болесника је повезана са могућношћу појаве компликација у виду депресије дисања. Међу лековима који се користе за седацију током примене НИМВ, ниједан нема доказану апсолутну предност у односу на све посматране исходе (успех/неуспех НИМВ, појава делиријума, дужина примене НИМВ, дужина лечења у јединицама интензивног лечења). Међутим, на основу досадашњих рандомизираних студија, које су поредиле ефекат два или више лекова за седацију издваја се Dexmedetomidine, краткоделујући агонист алфа 2 адренергичких рецептора који у поређењу са мидазоламом и пропофолом не доводи до депресије дисања, смањује број интубација, болесници се брзо доводе у будно стање, минимално инхибиторно делује на рефлекс кашља. Препоручена иницијална доза Dexmedetomidinа је 1 мцг/kg уз дозу одржавања 0,2 мцг/кг на сат уз даљу титрацију до жељеног нивоа седације (до 0,5-0,7 мцг/кг на сат). Други лек који се препоручује је Remifentanil, који припада групи опијата. Иницијална доза је 1мцг/кг, доза одржавања 0,03 мцг/кг на сат  Овај лек има такође своје предности: кратко време полуелиминације (краће од 10 минута), јетрена и бубрежна инсуфицијенција не утичу на метаболизам овог лека. Ови лекови се као и сви други седативи ординирају у дози која обезбеђује одређени ниво седације, који се одређује на основу вредности препоручених скала, као што је Ramsay scale и RASS (Richmond Agitation Sedation Scale). Под оптималним нивоом седације се сматра када је болесник миран, кооперативан и лако се буди (Ramsay скала ниво 2-3 и  RASS скала ниво 1.
У току примене седације код болесника код којих је примењена НИМВ потребан је стални мониторинг виталних параметара (крвни притисак, срчана фреквенција, континуирани ЕКГ мониторинг, пулс оксиметрија, гасне анализе, вредновање степена диспнеjе, употреба помоћне дисајне мускулатуре, процена стања свести наведеним опсервационим бодовним системима).

Препорука 1.8. У случају неуспеха неинвазивне механичке вентилације код болесника са неуромишићним болестима и акутном или акутизацијом хроничне респираторне инсуфицијенције индикована је примена инвазивне механичке вентилације. (А,IIa)

Инвазивна механичка вентилација-интубација има својих предности и мана код болесника са НМБ. Предности подразумевају бољу контролу вентилације, бољи приступ за елиминацију секрета и смањење дисајног рада. Главни недостаци инвазивне механичке вентилације код болесника са НМБ су повезани са отежаним одвајањем од респиратора с обзиром на слабост дисајних мишића. Код ових болесника примена уобичајених критеријума за екстубацију није применљива. За екстубацију код болесника са НМБ потребно је да је елиминација секрета могућа применом механичке инсуфлације-ексуфлације, да је сатурација кисеоником ≥94% без суплементације кисеоничном терапијом, да је дошло до регресије промена у плућима (пнеумоничних инфилтрата, ателектазе, плеуралних излива), да је неурокогнитивни статус у физолошким границама и да је болесник хемодинамски стабилан. Након екстубације препоручени мод вентилације је приситском потпомогнута или контролисана вентилација. Синхронизована интермитентна мандаторна вентилација (енгл. Synchronized intermittent mandatory ventilation-SIMV) се не препоручује због слабости дисајних мишића и немогућности обезбеђивања довољне респираторне потпоре приликом спонтаног дисања. Уколико је екстубација немогућа приступа се трахеостомији.
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Поглавље 2. 

КУЋНА ВЕНТИЛАЦИЈА КОД БОЛЕСНИКА СА НЕУРОМИШИЋНИМ ОБОЉЕЊИМА

Препорука 2.1. За неуромишићне болеснике са ризиком од плућних компликација препоручује се да се уради испитивање плућне функције и измере форсирани витални капацитет (FVC - Forced Vital Capacity), спори витални капацитет (SVC), максимални инспираторни притисак (MIP), максимални експираторни притисак (МEP), максимални инспираторни притисак током удаха на нос (SNIP), вршни проток при кашљу (PCF- Peak cough flow). (A, IIб)

Препорука 2.2. За неуромишићне болеснике са ризиком од плућних компликација спирометрију треба радити најмање на 6 месеци. Клиничари треба да процене када је потребно радити контролни преглед на основу брзине напредовања болести. (A, IIб)

Препорука 2.3. За неуромишићне болеснике са респираторном инсуфицијенцијом препоручује се коришћење неинвазивне механичке вентилације (НИМВ) уколико је испуњен један од доле наведених критеријума. Током спирометрије да је FVC < 80% уколико болесник има респираторне симптоме или уколико је FVC < 50% и без респираторних симптома, током теста мишићне снаге да је MIP < 60 cm H2O или SNIP < 40 cm H2O, вршни проток при кашљу (PCF) < 270 л/мин, повишен парцијални притисак угљен-диоксида у гасној анализи артеријске крви (PaCO2) > 6 Kpa. (A, IIб)  

Табела 2.1. Критеријуми за започињање НИВ-а код неуромишићних болесника. 
	1. FVC < 80% уколико болесник има респираторне симптоме

	2. FVC < 50% 

	3. MIP < 60 cm H2O при тесту мишићне снаге

	4. SNIP < 40 cm H2O 

	5. PaCO2 > 6 kPa у артеријској гасној анализи

	PCF < 270 л/мин 









Неуромишићне болести, које се сматрају да могу имати ризик од плућних компликација, су дефинисане правилником Републичког фонда за здравствено осигурање, а најчешће болести су болест моторног неурона односно амиoтрофична латерална склероза (АЛС) и Дишенова мишићна дистрофија. Приликом попуњавања ОПП обрасца за добијање механичког вентилатора од стране РФЗО, односно вентилатора који подржава механичку вентилацију 24ч (шифра 215) и оног који не може да подржи 24ч вентилацију (шифра 211) одлука је на клиничару. Одлуку доноси клиничар на основу дијагнозе болесника и даље брзине клиничког напредовања болести. 
                                                     
Препорука 2.4. За симптоматске болеснике код којих је уредна плућна функција и ноћна оксиметрија препоручује се полисомнографија. (A, IIб) 

Неуромишићни болесници током РЕМ фазе сна имају дубљу хиповентилацију. 

Препорука 2.5. За неуромишићне болеснике са поремећајима дисања током сна препоручује се примена НИВ-а. (A, IIб)

Препорука 2.6. За неуромишићне болеснике који захтевају НИMВ,  титрирање параметара на вентилатору је индивидуално, да би се постигла адекватна вентилација. Не преферира се ни један мод вентилације. (А, IIб)

Основ успеха неинвазивне механичке вентилације је добар одабир маске за сваког болесника понаособ. Постоје назалне маске, носни јастучићи, оралне, ороназалне са варијацијама да не прелазе преко носног гребена, маске преко целог лица. Веома је важно да је болесник прихвата, да га не жуља и да преко ње можемо да остваримо жељену вентилацију. Уколико су потребни веома високи притисци носне маске често нису у стању да трпе толики притисак. Приликом вентилације болесника мора да постоји адекватни излазак издахнутог ваздуха на два начина један је кроз вентил на ексхалационој валвули што представља затворени систем црева и маске или кроз отворе на масци што је отворени систем црева и маске. Па се тако при иницијалном титрирању параметара на вентилатору одлучујемо за систем вентилације са цревима са ексхалационом валвулом и невентилирајућом маском (без отвора на масци) „ nonvented“ или систем црева са маском која има отворе „vented“ маска, што је такозвани „ leakage“ отворени систем.
За вентилацију неуромишићних болесника користи се Bi-level вентилација , односно вентилација са два нивоа притиска, где подешавамо експираторни позитиван притисак у дисајним путевима/позитивни ендекспираторни притисак (EPAP/PEEP) и инспираторни позитиван притисак у дисајним путевима (IPAP). Неуромишићни болесници не захтевају високе притиске. IPAP титрирамо да би остварили дисајни волумен (Vt) око 8мл/кг идеалне телесне масе. На пример подесимо EPAP на 4 cmH2O, а IPAP на 10 cmH2O. За пола сата до сат времена урадимо гасну анализу из артеријске крви и даље титрирамо IPAP да постигнемо нормокапнију. Поред наведених параметара потребно је подесити резервну подршку фреквенци дисања (back-up rate), као подршку дисању у току РЕМ фазе сна када се дешава дубља хиповентилација. Резервну подршку фреквенци дисања подесити за два до четири удисаја мање од мирног дисања болесника.
Затим окидач удисаја или тригер (flow-trigger) подесити на веома осетљив 1-2 л/мин. То је моменат када вентилатор препозна спонтани удисај болесника, тако што препозна проток пацијента. На неким вентилаторима постоји само аутоматски окидач удисаја .У неким старим вентилаторима постоји и „pressure trigger“ који препозна негативан притисак приликом покушаја удаха болесника и испоручи вентилацију. С обзиром на мишићну слабост болесника и отежаног започињања дисајног циклуса подешавамо тригер на ниске вредности. Такође, пожељно је одредити и експираторни тригер, односно моменат када вентилатор више неће испоручивати ваздух, него ће почети спонтани издах. Вредности експираторног тригера подесити на више вредности (касније циклирање, нпр 8 или 20%)  да би се тиме омогућио дужи удах болесника (видети у поглављу акутна примена НИМВ код НМБ). Може се и ограничити време удисаја путем максималног и минималног инспираторног времена. Потребно је подесити и „Rise time“ време које протекне од преласка са задатих вредности ЕPAP на задате вредности IPAP-а. За неуромишићне болеснике треба изабрати вредност 4-6, где су вредности подесиве од 1-6.  (Алгоритам бр. 2.1)












Алгоритам 2.1. Шема за започињање НИМВ-а код неуромишићних болесника.

Одабир црева и маски при започињању НИMВ-а: 
1. Отворени систем црева „Leakage“ + вентилирајуће маске са отвором„ vented“ 
2. [bookmark: __DdeLink__470_556835228]Затворени систем црева са ексхалационом валвулом + маске без отвора „ non vented“ 

Одабир на респиратору:
1. „Leakage“ систем
2. Валвула систем






Иницијални параметри на вентилатору:
МОД: PSV, S/T, PCV
EPAP/PEEP 4-5 cm H2O
IPAP: 10-12 cm H2O ( Vt 8 мл/кг)
back up respiratory rate: 10-12/мин  или два до четири мање од фреквенце мирног дисања
Инспираторни тригер 1-2л/мин
Експираторни тригер 8 или 20%
Rise time  4-6
Минимално инспираторно време 0,4 с.
Максимално инспираторно време: 2 с.
Подесити аларме














Контролна ГАК за  30мин.- 1ч.
даља титрација параметара





Скраћенице: PCV-притиском контролисана вентилација, PSV- притиском потпомогнута вентилација





Препорука 2.7. За неуромишићне болеснике, који имају очувану булбарну функцију, саветујемо вентилацију преко усног наставка за дневни мод вентилације, а ноћу се користи маска за НИMВ. (A, IIб) 

На вентилаторима се може подесити више профила вентилације. На пример дневни и ноћни мод вентилације. Па тако ће болесник ноћу користити профил Билевел вентилације, а дању вентилацију преко усног наставка, mouthpiece ventilation (MPV мод вентилације). За вентилацију преко усног наставка може се користити „вештачка рука“, односно наставак који држи црева вентилатора на којима је припојен усни наставак, уколико болесник не може самостално да држи наставак.

Препорука 2.8. За неуромишићне болеснике код којих је присутан неуспех НИВ-а или који не толеришу НИMВ, којима је плућна функција у погоршању, који користе пуно сати у току дана НИMВ, булбарне тегобе прогредирају, имају инсуфицијентан кашаљ, рецидиве респираторних инфекција и поред добре технике потпомогнутог кашља, код којих су потребне честе аспирације секрета препоручује се пласирање трахеостоме и инвазивна механичка вентилација која се спроводи у кућним условима. (A, IIб) 

Спровођење инвазивне механичке вентилације преко трахеостоме у кућним условима захтева обуку фамилије или медицинског особља за спровођење трахеалних аспирација бронхијалног секрета. Потребно је обезбедити аспирациону пумпу и стерилне аспирационе катетере. Трахеалну канилу, у зависности од врсте исте, потребно је мењати на месец дана до три месеца. С обзиром да се вентилација спроводи преко трахеалних канила са кафом, пожељно је имати и мерач притиска у кафу да не би дошло до оштећења зида трахеје услед високог притиска у кафу.

Препорука 2.9. За неуромишићне болеснике који имају хиперсаливацију као прву линију терапије препоручујемо антихолинергике, уколико бенефити превазилазе нежељене ефекте. За оне који су интолерантни на нежељене ефекте антихолинергика или немају адекватан одговор на ову терапију предлаже се ботулинум токсин као локална апликација у пљувачну жлезду или зрачна терапија пљувачних жлезда. (A, IIб) 

Препорука 2.10. За неуромишићне болеснике са ослабљеним кашљем или сниженом плућном функцијом предлажу се технике за мануелно потпомагање кашља, технике за повећање волумена плућа техника слагања даха путем самоширећег балона или усног наставка. (A, IIб) 

Физијатар и физиотерапеут обучавају болесника и фамилију наведеним техникама. 

Препорука 2.11. За неуромишићне болеснике са ослабљеним кашљем или сниженом плућном функцијом код којих горе наведене технике нису довеле до побољшања  кашља предлаже се механичка техника потпомагања кашља са машином за потпомагања кашља. (A, IIб) 

Препорука 2.12. За неуромишићне болеснике који имају проблем са клиренсом секрета предлаже се високофреквентни осцилаторни грудни појас, који може бити комбинован са техникама за потпомогнуто искашљавање. (A, IIб) 
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Поглавље 3. 

АКУТНА ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ КОД БОЛЕСНИКА СА ХИПОВЕНТИЛАЦИОНИМ СИНДРОМОМ ГОЈАЗНИХ (ОХС)

Препорука 3.1. Пацијенти који се презентују са акутном декомпензацијом ОХС (односно акутна на хроничну хиперкапничну респираторну инсуфицијенцију) принципијелно треба да се третирају неинвазивном вентилацијом са позитивним притиском у дисајним путевима (ПАП) са различитим притисцима у инспиријуму и експиријуму. (Б, 1)

Препорука 3.2. Континуирани позитивни притисак у дисајним путевима (CPAP - Continous Positive Pressure Airway Pressure) не треба користити у акутноj декомпензацији ОХС, чак и ако је индикован у стабилној фази болести у кућним условима. (Б, 3)

Значајан нам је анамнестички податак о евентуалном предходном коришћењу вентилаторне подршке у хроничној стабилној фази болести у кућним условима и ниво адхеренце на исту. Терапија помоћу неинвазивне механичке вентилације (НИМВ) се започиње хитно у мониторисаном болничком окружењу, под претпоставком да су у питању прихватљиви кандидати за ову терапију (нпр. способни за сарадњу, могу активно да заштите своје дисајне путеве, хемодинамски су стабилни (табела 3.1). У овом окружењу правовремено увођење НИМВ успешно спречава ендотрахеалну интубацију код преко 90% пацијената.

Табела 3.1. Индикатори успеха НИMВ код хоспитализованих пацијената посебно значајни код ОХС 
	Млађа животна доб

	Нижи степен акутности болести

	Могућност кооперативности - бољи неуролошки скор

	Умерена хиперкапнија (PаCО2 >45 mmHg, <92 mmHg)

	Умерена ацидемија (pH <7.35, >7.10)

	Побољшање гасне размене – поправљање сатурације у прва два сата примене НИMВ

	Смањивање броја респирација и фреквенце пулса у прва 2 сата примене НИMВ


Адаптирано из International Concensus Conferences in Intensive Care Medicine: Noninvasive positive pressure ventilation in acute respiratory failure. Am J Respir Crit Care Med 2001; 163:288. 

[bookmark: _Hlk200873201]Bi-level са два нивоа позитивног притиска у дисајним путевима (IPAP и EPAP/PEEP) је модалитет који се обично први покушава спровести, док је волумен контролисана вентилација са позитивном притиском (VCV) резервисана за ситуације када се довољна алвеоларна вентилација не може постићи са Bi-level . CPAP не треба користити у овим околностима чак и ако је дугорочно коришћен у стабилној фази болести у кућним условима, нарочито са респираторним поремећајима током спавања (SDB – sleep-disordered breathing) као коморбидитетом. У случајевима када се претпоставља дијагноза ОХС и пацијент није претходно користио терапију позитивним притиском (CPAP, Bi-level) у кућним условима, ови модалитети се користе док пацијент не постане довољно стабилан да може да уради полисомнографију са формалном титрацијом позитивног притиска (ПАП)  (идеално у наредна три месеца). Код оних који већ користе CPAP уређај, прелазак на Bi-level је прикладан, а код оних који већ користе Bi-level, IPAP може се поступно повећавати изнад његове хроничне (претходне) поставке, при чему већина пацијената по завршетку погоршања (акутна на хроничну хиперкапничну респираторну инсуфицијенцију) може да се врати на своју претходну дуготрајну Bi-level – хронична поставка параметара или CPAP терапију . Сви пацијенти хоспитализовани са акутном декомпензацијом ОХС треба да буду отпуштени кући на ПАП терапији независно на предходно искуство у коришћењу исте. Систематска анализа хоспитализованих пацијената са декомпензованим ОХС показала је да болничка примена емпиријске ПАП терапије (преко 90% је у питању НИМВ- Bi-level) и отпуштање пацијената кући на овој терапији значајно смањује тромесечну смртност (релативни ризик 0,12) у поређењу са пацијентима који су отпуштени без ПАП терапије.

Препорука 3.3. Bi-level, као модалитет НИМВ коришћен у већини студија и показао је доследно и значајно смањење парцијалног притиска угљен-диоксида у артеријској крви (PаCО2) и повећање pH (показатељ побољшане вентилације и смањења респираторне ацидемије) током хоспитализације. (Б, 1)

Bi-level је модалитет који се обично прво покушава у акутноj декомпензацији ОХС. Већина студија је анализирала повећање нивоа притиска до нивоа колико пацијент може да толерише у релативно будном стању, без универзалне стратегије за одређивање почетних поставки Bi-level мода код будних или поспаних пацијената са акутно декомпензованим ОХС. Предлози су следећи:
● Ако пацијент није раније користио ПАП, обично почињемо са инспираторним позитивним притиском у дисајним путевима (IPAP) од 16cmH2O и експираторним позитивним притиском у дисајним путевима (ЕPAP) од 6 цмH2О, а затим повећавамо притиске сваких неколико минута у корацима од 2-3 цмH2О док се пацијент клинички не побољша, са мањим респираторним напрезањем и док се не постигне прихватљива фреквенца дисања (<30 удисаја у минути), сатурација кисеоником (барем ≥88%), стабилизована срчана фреквенца (≤100 откуцаја у минути) и задовољавајући обим вентилације (pH >7,3 на серијским анализама артеријске крви 1 до 2 сата касније).
● Концентрација удисаног кисеоника треба да се титрира како би се одржала адекватна сатурација (≥88%). Ако се оксигенација не побољша брзо, може бити потребно даље повећање EPAP. IPAP се обично повећава истовремено са EPAP како би се одржао адекватан притисак подршке вентилацији, PSV (Pressure Support Ventilation), на основу разлике између IPAP и EPAP, који је довољан за смањење дисајног рада и адекватну вентилацију болесника. Приступ титрацији ОХС пацијента са акутним погоршањем приказан је на слици 3.1. 
● За оне који користе CPAP у кућним условима, може се користити сличан приступ, почевши од основних CPAP поставки као почетних за EPAP вредности (CPAP= EPAP), а затим их брзо прилагодити према поменутој препоруци.
● Код пацијената који хронично користе Bi-level у кућним условима, IPAP може бити повећан на сличан начин као што је описано за пацијенте који нису раније користили ПАП, али су стартне вредности оне подешене током хроничне кућне употребе ван погоршања.
Подешавање позитивног притиска у дисајним путевима (ЕPAP) има за циљ елиминисању опструктивних догађаја, хркања и повремене десатурације кисеоника. Подешавање инспираторног притиска у дисајним путевима (IPAP) има за циљ елиминисању респираторног напрезања и хиперкапније и респираторне ацидемије. И за EPAP и IPAP, притискe би требало титрирати да расту прогресивно све док се не постигну циљеви вентилације или док се не постигне максимални толерисани притисак. Додатни кисеоник је обично подршка НИМВ терапији када се не постигне задовољавајући ниво оксигенације упркос адекватној титрацији позитивних притисака у дисајним путевима. Суплементација кисеоником потребна је ако се сатурација не побољшава ни са високим ЕПАП притисцима, уз коришћење релативно ниских протока О2 (вредности до 2 л/мин).

Слика 3.1. Подешавање притисака НИМВ у дисајним путевима код акутне декомпензоване респираторне инсуфицијенције повезане са ОХС
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Адаптирано из Masa JF, Pépin JL, Borel JC, Mokhlesi B, Murphy PB, Sánchez-Quiroga MÁ. Obesity hypoventilation syndrome. Eur Respir Rev. 2019 Mar 14;28(151):180097. 

Препорука 3.4. Волуменом циклирана вентилација са позитивним притиском (VCV) резервисана је за ситуације када се довољна алвеоларна вентилација не може постићи са Bi-level модом. VCV испоручује унапред подешени дисајни волумен са аутоматским кориговањем притисака. Тако VCV обезбеђује адекватну вентилацију генерисањем притисака довољно високих да превазиђу физиолошка ограничења (опструкцију горњих дисајних путева и смањену респираторну комплијансу) код пацијената са ОХС. Овај модалитет може бити испробан када Bi-level мод не успе код пацијента са акутном декомпензацијом ОХС. Краткотрајна VCV током спавања показала је побољшање дневне хиперкапније, при чему многи пацијенти на крају могу да се врате на дуготрајну CPAP или Bi-level терапију. (Б, 2б)

За VCV морају бити одабрана подешавања  модалитета вентилатора, фреквенце дисања, дисајног волумена, концентрација удахнутог кисеоника те позитивни притисак на крају експиријума (EPAP/PEEP) (слично као код инвазивне волумен контролисане вентилације). Асист-контролни мод се обично користи за потпуну подршку спонтаним респираторним напорима (тј. пацијент добија асистирање сваком спонтаном удисају). Обично се бира највећи дисајни волумен који доследно одржава притисак у дисајним путевима испод 30 цм H2O (обично 7 до 10 мл/кг идеалне телесне тежине), а брзина дисања се затим поставља да се постигне минутна вентилација од 6 до 10 л/мин. Фреквенца дисања и дисајни волумен могу бити прилагођени по потреби да се постигну акутни вентилациони циљеви (нпр. pH >7,3 на серијским анализама артеријске крви). Концентрација инспирисаног кисеоника треба да се титрира како би се одржало адекватно засићење кисеоником (нпр 88-90%).
 Ако пацијент није раније користио ПАП или су његове претходне CPAP или Bi-level поставке непознате, препоручује се почетни EPAP/PEEP од 10 цмH2О са пажљивим клиничким мониторингом како би се открили пацијентови инспираторни напори који нису детектовани од стране вентилатора, што би захтевало даље повећање EPAP/PEEP да би се превазишла опструкција горњих дисајних путева. Ако су познате кућне CPAP или EPAP/PEEP поставке, EPAP/PEEP треба прилагодити узимајући у обзир ове информације. Вентилација позитивним притиском уз осигуран волумен (енгл. Volume Assured Pressure support Ventilation-AVAPS) као мод НИМВ има веома лимитирану позицију у третману АЕ-ОХС, евентуално се може пробати код благих погоршања ако Bi-level није успешан, али генерално се не препоручује. 
Високи притисци на интерфејсу (масци) могу узроковати фрагментацију спавања, нелагодност, нетолеранцију или цурење на масци, када почне примена VCV. У овој ситуацији, смањење дисајног волумена и повећање фреквенце дисања смањиће притисак на интерфејсу док се одржава жељена минутна вентилација. Међутим, баш те карактеристике чине овај модалитет вентилације неприкладним за хроничну употребу.

Препорука 3.5. Пацијенти који нису кандидати за НИМВ или код којих ова терапија не успе да оствари жељене ефекте након иницијације, а на основу праћења индикатора из табеле 1, треба да се размотре за хитну ендотрахеалну интубацију са механичком вентилацијом. (Б, 1)

Инвазивна механичка вентилација у АЕ ОХС - Пацијенти који нису кандидати за неинвазивну вентилацију или код којих ова терапија не успе треба да се размотре за хитну ендотрахеалну интубацију са механичком вентилацијом. Индикације за интубацију и инвазивну механичку вентилацију сличне су онима у општој популацији, иако интубација може бити изазовна због телесне грађе, нарочито обима врата и конфигурације меког непца и орофарингса. Сама интубација такође може бити компликована услед отежаног приступа улазу у ларингс. Ови пацијенти су проблематични из угла анестезиолога и за елективне а нарочито ургентне хируршке интервенције. 

Резиме
· За пацијенте са АЕ ОХС, Bi-level је обично први терапијски избор, под условом да не постоје контраиндикације и да нема потребе за хитном интубацијом и механичком вентилацијом. Хипоксемија, како током спавања, тако и у будном стању, честа је код пацијената са ОХС, а ноћу буде нарочито јако изражена код оних који имају SDB. (Б, 1)
· За пацијенте који не успевају да толеришу Bi-level мод вентилације, може се покушати VCV. Ови пацијенти би требало да буду отпуштени из болнице са ПАП терапијом (најчешће Bi-level), чак и ако формална поли(сомно)графија још није обављена (у смислу детекције често придружене SDB). (Б, 2б)
· Оксигенотерапију би требало  применити само ако терапија позитивним притиском није сама довољна да елиминише хипоксемију. Неопходно је константно примењивати ниске протоке (1-2 л/мин) уз  избегавање максималне корекције оксемије суплеметираним кисеоником. (Б, 2б)
· Само примена кисеоника (без терапије позитивним притиском) није адекватан третман за АЕ ОХС. (Б, 3)
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Поглавље 4. 

ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ МЕХАНИЧКЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У РЕСТРИКТИВНИМ ОБОЉЕЊИМА У АКУТНОЈ/АКУТИЗАЦИЈИ ХРОНИЧНЕ РЕСПИРАЦИЈСКЕ ИНСУФИЦИЈЕНЦИЈЕ 

Рестриктивне болести плућа обухватају широк спектар патофизиолошких стања, у којима је смањен укупни капацитет плућа, било због паренхимских болести попут идиопатске плућне фиброзе, било због поремећаја структуре грудног коша као код кифосколиозе или неуромишићних поремећаја. Сва ова стања карактеришу се смањеним екскурзијама грудног коша и мањим степеном експанзије плућа што последично доводи до хроничне хиповентилације и развоја респираторне инсуфицијенције. Неинвазивна механичка вентилација (НИМВ) је постала стандардна терапијска опција у бројим обољењима која воде ка развоју акутне или хроничне респираторне инсуфицијенције. Примена НИМВ-а у рестриктивним болестима плућа може да обезбеди побољшање гасне размене, растерећење дисајне мускулатуре и да на тај начин омогући  побољшање вентилације, смањи потребу за интубацијом и тиме повољно утиче на функционални капацитет, квалитет живота и у одређеној популацији и на преживљавање. 
Смернице за употребу НИМВ-а у неуромишићним болестима су детаљно обрађене у посебном поглављу.

Препорука 4.1. Препоручује се примена неинвазивне механичке вентилације болесника са интерстицијумским болестима плућа, у фази акутизације хроничне респираторне инсуфицијенције.  (Б, IIа)

У рестриктивним болестима плућа, основна патофиололошка карактеристика алвеоларне хиповентилације је обележена смањеним капацитетом плућног паренхима и/или грудног коша, што доводи до ограничене експанзије плућа и смањеног тоталног дисајног капацитета. Наведени механизми резултују недовољном алвеоларном вентилацијом, хроничном хиповентилацијом и ретенцијом угљен-диоксида. У условима повећаних метаболичких потреба или инфекције, долази до наглог погоршања гасне размене услед замора дисајне мускулатуре и неспособности да се одржи адекватна минутна вентилација. То резултира акутном хиперкапнијом, хипоксемијом и клиничком сликом акутне респираторне инсуфицијенције. С тим у вези, НИМВ се може размотрити код болесника са интерстицијумским болестима плућа у контексту акутизације респираторне инсуфицијенције, нарочито у условима хиперкапније. Bi-level је препоручени мод вентилације, са пажљиво титрираним вредностима IPAP и EPAP. Препоручује се примена нижих вредности EPAP-а, јер код рестриктивних стања није циљ „укључење“ алвеола (енгл. recruitment) као у другим болестима. Поред побољшања респираторне гасне размене, ефекат НИМВ-а огледа се и у клиничкој редукцији симптома везаних за хиперкапнију (сомноленција, главобоље). 
Мета анализа публикована 2023. у резултатима наводи да је 10 студија упоређивало ефекат НИМВ-а и оксигенације путем каниле високог протока (енгл. high flow nasal cannula-HFNC) код болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом у интерстицијумским болестима плућа. НИМВ је значајно побољшао индекс оксигенације, док је примена оксигенације путем HFNC имала бенефит у погледу краћег хоспиталног боравка. Није забележена статистички значајна разлика међу групама у погледу стопе интубације или морталитета. 

Препорука 4.2. НИМВ се препоручује код болесника са деформитетима грудног коша и знацима хроничне хиповентилације у фази акутизације хроничне респираторне инсуфицијенције. (Б, IIб)

Код деформитета грудног коша, као што су кифосколиоза или конгениталне аномалије, механичка ограниченост грудног зида доводи до смањене екскурзије дијафрагме и ограниченог инспираторног волумена. Наведени механизми значајно умањују ефективну алвеоларну вентилацију, посебно током сна када се смањује респираторна стимулација. Хронична хиповентилација доводи до постепене хиперкапније и хипоксемије, уз компензаторну метаболичку ацидозу. Током акутизације, било због инфекције, замора дисајних мишића или неадекватне секреције, долази до колапса компензационих механизама, што резултује акутном декoмпeнзацијом са појавом тешке респираторне инсуфицијенције и ризиком од потребе за применом механичке вентилације. Терапијски циљ НИМВ-а код болесника са деформитетима грудног коша јесте побољшање плућне функције, смањење дневних симптома хиповентилације, ефекат на плућну хипертензију као и ефекат на преживљавање. Са техничког аспекта, најчешће се користи Bi-level мод вентилације са режимом контролисаним притиском (pressure support), фиксни IPAP и EPAP, јер обезбеђује поуздану подршку инспираторним мишићима и бољу подношљивост од стране пацијента. У појединим случајевима (тешка хиповентилација, варијабилна потреба), може се размотрити (A)VAPS (енгл. Average Volume Assured Pressure Support), који комбинује предности контоле волумена и притиска. 
Примена НИМВ-а показала је значајан терапијски потенцијал у бројним студијама, иако недостају рандомизирана контролисана испитивања. У ретроспективној студији спроведеној у јединици интензивне неге, која је обухватила 62 болесника са кифосколиозом и хиперкапнијом, НИМВ је примењен у акутној фази болести у просеку 11 сати дневно. Успешност неинвазивне вентилације у овом испитивању износила је 76,4%, а интубација је била неопходна код свега 20% болесника. Укупна болничка смртност износила је 17,7%, а главни предиктори неуспеха били су тешка ацидоза, сепса и GCS < 10 при пријему. У другој студији, која је пратила 18 болесника са тешком кифосколиозом (Cobb угао >80°) након епизоде акутне респираторне инсуфицијенције, примењен је комбиновани режим вентилације преко усног наставка (енгл. mouthpiece ventilation) у току дана и ноћне вентилације са НИМВ-а преко маске. Болесници су током четворогодишњег праћења имали значајно побољшање параметара плућне функције, гасне размене и квалитета живота, док је смртност износила 22,2%. Већа вероватноћа смртног исхода уочена је код болесника са истовременим кардиоваскуларним коморбидитетима, ниском инспираторном мишићном снагом и вишим вредностима PaCO₂.
Литературни подаци показују да НИМВ представља безбедну и ефикасну терапију прве линије у акутним епизодама респираторне инсуфицијенције код болесника са деформитетима грудног коша, под условом да се примењује у адекватном клиничком окружењу, уз пажљиво праћење и индивидуализовано подешавање параметара.
На табели 4.1 дате се препоручене почетне вредности параметера НИМВ код пацијената са рестриктивним поремећајима у акутној/акутизацији хроничне респирацијске инсуфицијенције





Табела 4.1. почетне вредности параметара НИВ-а  код рестриктивних поремећаја у акутизацији ХРИ.
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Скраћенице: IPAP-инспиријумски позитивни притисак, EPAP-експиријумски позитивни притисак, Backup rate- резервна подршка фреквенци дисања FiO2- фракција примењеног кисеоника (FiO2= 0.4 одговара протоку О2 од 5л/мин).

Литература:
1. Ambrosino N, Vitacca M. Non-invasive ventilation in restrictive diseases. Monaldi Arch Chest Dis. 2000;55(1):58–62.
2. Oscroft NS, Davies RJ, Worsley B, et al. Use of non-invasive ventilation in IPF. Respirology. 2010;15(4):725–728.
3. Windisch W, Dreher M, Storre JH, Sorichter S. Long-term non-invasive ventilation in neuromuscular disorders. Respir Med. 2006;100(4):672–681.
4. Sanguanwong N, Jantarangsi N, Ngeyvijit J, Owattanapanich N, Phoophiboon V. Effect of noninvasive respiratory support on interstitial lung disease with acute respiratory failure: A systematic review and meta-analysis. Can J Respir Ther. 2023;59:232-244
5. Nicolini A, Barlascini C, Piroddi IM, Garuti G, Banfi PI. Effectiveness and safety of mouthpiece ventilation and nocturnal non-invasive ventilation in patients with kyphoscoliosis: Short and long-term outcomes after an episode of acute respiratory failure. Rev Port Pneumol (2006). 2016;22(2):75-81.


Поглавље 5. 

КУЋНА ВЕНТИЛАЦИЈА КОД ПАЦИЈЕНАТА СА ХИПОВЕНТИЛАЦИОНИМ СИНДРОМОМ ГОЈАЗНИХ И РЕСТРИКТИВНИМ БОЛЕСТИМА

5.1. Кућна вентилација код пацијената са хиповентилационим  синдромом гојазних
Препорука 5.1.1. Присуство хиповентилационог  синдрома гојазних (ОХС) потребно је евалуирати код свих гојазних пацијената (BMI ≥ 30 kg/m2) са симптомима и знацима опструктивне апнеје током спавања (ОСА) или ноћне хиповентилације (јутарње главобоље, хипоксемија, едеми потколеница или полицитемија непознатог узрока). (Ц, √)

ОХС се дефинише као присуство алвеоларне хиповентилације у будном стању (PaCO2 ≥ 45 mm Hg) код гојазне особе (BMI ≥ 30 kg/m2), у одсуству других значајних узрока алвеоларне хиповентилације (болести плућног паренхима или дисајних путева, болести зида грудног коша, употреба лекова, неуролошки поремећаји, слабост мишића, урођени или идиопатски синдром централне алвеоларне хиповентилације). ОХС је повезан са повећаним кардиоваскуларним ризиком, развојем плућне хипертензије и хроничног плућног срца, учесталим хоспитализацијама због акутизације хроничне хиперкапничне респираторне инсуфицијенције (ХРИ) и повећаним морталитетом. Пацијенти са ОХС типично се презентују са симптомима хиперсомноленције, главобоље, отежаног дисања и замарања. Опструктивна апнеја током спавања (ОСА) присутна је у 90%, а тешка ОСА у 70% случајева те особе са ОХС могу имати и тегобе у виду гласног хркања, гушења током спавања,  смањене концентрације и ослабљеног памћења. Трећина пацијената као прву манифестацију има акутизацију ХРИ која захтева хоспитализацију.
Препорука 5.1.2. Код свих пацијената са сумњом на ОХС потребно је урадити анализу артеријске или артеријализоване капиларне крви у будном стању да би се поставила дијагноза и проценио степен ХРИ. (Ц, √)

Пацијенти за које се сумња да имају ОХС обично су веома гојазни са типичним знацима и симптомима болести. За постављање дијагнозе ОХС код ових пацијената потребно је урадити артеријске гасне анализе и потврдити вредност хиперкапније (PaCO2 ≥ 45mmHg). Вредност бикарбоната >27 mEq/L указује на могућност ОХС али овај налаз није специфичан, те је у циљу потрвде дијагнозе болести потребно урадити артеријске гасне анализе. Са друге стране, вредност бикарбоната ≤27 mEq/L код пацијената са ниским ризиком (BMI 30-40 kg/m2, без изражених симптома) са великом вероватноћом искључује ОХС.  Тестовe плућне функције и радиограм грудног коша је потребно урадити да би искључили друге важне узроке хиперкапније (паренхиматозне и опструктивне болести плућа, болести зида грудног коша). 

Препорука 5.1.3. Неинвазивни позитивни притисак у дисајним путевима (ПАП) je третман прве линије код  пацијента са ОХС. (Б, 1) 

Позитивни ефекти ПАП терапије код пацијената са ОХС познати су више од четири деценије и углавном потичу из опсервационих студија. Спровођење рандомизованих плацебо-контролисаних клиничких студија код пацијената са ОХС представља етички изазов због потенцијалних ризика повезаних са ускраћивањем ефикасног лечења. Као резултат, директна поређења ПАП терапије и плацеба су ретка. Највећа мултицентрична рандомизована контролисана студија (РЦТ) шпанских аутора показала је да је ПАП терапија ефикаснија од модификације животног стила у побољшању клиничких симптома, дневног PaCO2  и полисомнографских параметара. ПАП терапија доводи до  значајног смањења систолног притиска у плућној артерији и побољшања дијастолне функције леве коморе, нарочито код пацијената са од раније познатом плућном хипертензијом и дијастолном дисфункцијом. 
	Примену ПАП терапије не треба  одлагати. ПАП терапија се може применити помоћу CPAP или НИМВ (Bi-level, неинвазивна вентилација са позитивним притиском) апарата током спавања. Избор апарата зависи од присуства и степена тежине ОСА, акутизације респираторне инсуфицијенције и придружених болести. Алгоритам примене ПАП терапије у лечењу ОХС је приказан на графикону 5.1.
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Графикон 5.1. Алгоритам примене ПАП терапије у лечењу ОХС пацијената са ХРИ
Скраћенице: АХИ-апнеја/хипопнеја индекс, BMI -индекс телесне масе, PaCO2-парцијални притисак угљен диоксида у артеријској крви, ХРИ-хронична респираторна инсуфицијенција.

Препорука 5.1.4. CPAP треба понудити као третман прве линије за особе са ОХС и тешком ОСА (АХИ≥30) који немају акутну/акутизацију хроничне респираторне инсуфицијенције. (Б, 1) 

Опсервационе и четири РЦТ нису указале на значајне разлике у погледу побољшања респираторне инсуфицијенције, симптома ОХС и квалитета живота између особа које су лечене CPAP и NIMV (Bi-level) терапијом. CPAP апарати су јефтинији, једноставнији за употребу и већином се боље толеришу од Bi-level апарата. Иако CPAP испоручује константан притисак током респираторног циклусa и не повећава алвеоларну вентилацију, употреба CPAP може побољшати респираторну инсуфицијенцију у будном стању кроз редукцију CO2 акумулираног током опструктивних апнеја/хипопнеја у сну.  Титрацију CPAP апаратом код ОХС пацијената са тешком ОСА потребно је урадити према клиничким смерницама за титрацију позитивним притиском код пацијената са ОСА.  Уколико се применом CPAP терапије не постигне задовољавајући одговор (перзистирање симптома или тешке хиперкапније, висок  АХИ, присуство резидуалне хиповентилације (сатурација оксихемоглобина <88 %), рехоспитализација због акутизације ХРИ)  или се CPAP слабо толерише третман треба променити на НИМВ (Bi-level).
	
Препорука 5.1.4.  НИМВ  је  третман прве линије ОХС код особа које  имају ноћну хиповентилацију без  присуства тешке ОСА. (Б, 1)  НИМВ треба понудити као третман прве линије код ОХС пацијената са тешком ХРИ или код којих тип 2 респираторне инсуфицијенције перзистира након акутног погоршања које је захтевало хоспитални третман. (Ц, √) НИМВ је индикован и код гојазних пацијената који имају придружене болести за које је процењено да су узрок  ХРИ (тешка ХОБП, деформитети грудног коша, неуромускуларне болести). (Ц, 1)

[bookmark: _Hlk200884849][bookmark: _Hlk200884945]Пацијенти са већим степеном респираторне инсуфицијенције, лошијом функцијом плућа, поодмаклом животном доби или мање тешком ОСА имају лошији терапијски одговор на CPAP и код њих треба размотрити ранију употребу НИМВ (Bi-level). НИМВ код пацијената са ОХС поред оксигенације побољшава и вентилацију те доводи до брже редукције капније у поређењу са CPAP  терапијом. НИМВ такође доводи до  бржег смањења плућне хипертензије и дијастолне дисфункције леве коморе. Пацијенти са акутизацијом ХРИ имају већи морталитет у односу на пацијенте са стабилном ОХС. Студије су показале да употреба ПАП након отпуста код ових пацијената значајно снижава морталитет, при чему је највећи број пацијената користио НИМВ (Bi-level). Иако не постоје РЦТ који показују бенефит НИМВ у односу на CPAP код пацијената са тежим формама ХРИ, радна група сматра да је НИМВ (Bi-level) прва терапијска опција код ових пацијената, узимајући у обзир ризик од терапијског неуспеха са CPAP уређајима и ограничену доступност апарата, полисомнографске титрације и брзе промене терапијског мода у случају неуспеха. Присуство одређених коморбидитета такође може бити индикација за НИМВ (видети одговарајућа поглавља). 
[bookmark: _Hlk200885163]	НИМВ подразумева примену вентилације са позитивним притиском, обично са двостепеним ПАП подешавањима (Bi-level). Алтернативно, за оне који не успевају или не толеришу Bi-level, може се изабрати хибридни режим као што је вентилација позитивним притиском уз осигуран волумен (AVAPS - Average Volume-Assured Pressure Support) или, ређе, волуменом контролисана вентилација (VCV). Bi-level уређаји испоручују одвојено подесиви инспираторни позитивни притисак (IPAP) и експираторни позитиван притисак у дисајне путеве (EPAP). Нивои IPAP и пре свега EPAP су прилагођени да би се одржала проходност горњих дисајних путева, а подршка притиском (PS = IPAP-EPAP) повећава вентилацију. 

Препорука 5.1.5.  Титрација Bi-level са полисомнографијом у хоспиталним условима је препоручена метода за оптимално подешавање притиска неинвазивне вентилације код пацијента са ОХС. (Ц, 2б) Алтернативно, НИМВ третман се може започети без полисомнографије уз пажљиво праћење клиничког одговора. (Ц,√) 
 
[bookmark: _Hlk200885879]Студије које су документовале  ефикасност Bi-level уређаја у ОХС  користиле су углавном полисомнографску титрацију. Сама оксиметрија није довољна за праћење ефекта терапије јер не прави јасну разлику између опструктивне апнеје и ноћне хиповентилације. Током титрације  потребно је пратити проток ваздуха, дисајни волумен, респираторну фреквенцу (РФ), испоручени притисак са Bi-level уређаја, као и присуство евентуалног цурења ваздуха преко маске. Сигнал протока ваздуха се користи за детекцију апнеје и хипопнеје, док се сигнал дисајног волумена и респираторна фреквенца користе за процену вентилације. Капнографија (транскутани или енд-тидал CO2) се може користити за подешавање Bi-level уређаја ако је адекватно калибрисана или, идеално, валидирана тестирањем артеријске гасне анализе. Препоручени минимални почетни притисци су 8 cmH20 за IPAP и 4 cmH20 за EPAP. IPAP и EPAP је потребно постепено повећавати како би се елиминисали хркање,  апнеје/хипопнеје и постигла одговарајућа SpО2. Лоша оксигенција захтева повећање EPAP, док се  IPAP генерално повећава истовремено, како би се одржала разлика притиска између IPAP и EPAP (IPAP-EPAP=PS) која је довољна да смањи дисајни рад и адекватно вентилира пацијента, а коју пацијент толерише. Код већине одраслих пацијената IPAP обично не прелази 20 cmH20. У тешким случајевима може бити потребан већи IPAP, а максимални може бити до 30 cmH20 код одраслих пацијената. PS треба повећавати сваких 5 минута ако је дисајни волумен (TV) мали (< 6 мл/кг). Препоручени минимални и максимални PS (разлика IPAP и EPAP) су 4 cmH20 и 20 cmH20. Минималне и максималне постепене промене у току титрације PS треба да буду 1, односно 2 cmH20. И поред горе наведених генералних препорука за иницијалну поставку и титрацију Bi-level уређаја важно је напоменути да је титрацију потребно прилагодити индивидуалним карактеристикама пацијента, и физиолошком и клиничком одговору на примењену терапију. Пажљиво праћење и индивидуализована титрација су од суштинског значаја за постизање оптималног терапијског успеха. 
	Уколико полисомнографија није доступна примена Bi-level уређаја се може започети емпиријски. Притисци се у овој ситуацији повећавају  постепено, често током неколико дана, на основу мерења дневног PaCO2, ноћне оксиметрије, ефекта терапије на ублажавање симптома, и уколико је могуће ноћног транскутаног  PCO2  мониторинга.
	Bi-level са S/Т модом вентилације са резервном подршком дисајној фреквенцији (има back-up rate) треба користити код свих пацијената са централном хиповентилацијом, оних са значајним бројем централних апнеја, ниском дисајном фреквенцом и оних који непоуздано тригерују IPAP/EPAP циклусе због слабости дисајних мишића. S/Т режим вентилације треба користити и ако се не постигне адекватна вентилација или смањење дисајног рада са максималним (или максимално толерисаним) PS у спонтаном (S) моду.  Почетна дисајна фреквенца (back-up rate) треба да буде једнака или нешто мања од брзине дисања током спонтаног спавања (минимално 10 удаха у минути). Брзину дисања треба повећавати у корацима од 1 до 2 удаха у минути сваких 10 минута ако жељени циљ није постигнут. При употреби овог режима вентилације треба водити рачуна о могућим компликацијама у смислу појаве асинхроније пацијент/вентилатор или периодичног дисања. 

Препорука 5.1.6. Додатна терапија кисеоником се препоручује пацијентима  који су хипоксемични и поред оптималне ПАП титрације.  (Ц, 2б) Кисеоник не треба давати као једину терапију за ОХС. (Ц, 3)

 Употреба кисеоника без ПАП терапије може довести до пораста капније и  развоја ацидозе код пацијената са стабилним ОХС. Иако кисеоник може побољшати хипоксемију, он не утиче на  патофизиолошке механизме ОХС који доприносе алвеоларној хиповентилацији, укључујући измењену хемореактивност, присуство опструктивних догађаја и поремећај респираторне механике. Стога, препоручује се коришћење кисеоника само као додатак ПАП терапији у ситуацијама у којима је пацијенту са ОХС потребан додатни кисеоник (нпр. ноћне десатурације које не реагују на ПАП). Минимални почетни проток кисеоника треба да буде 1 l/min и да се повећава у корацима од 1 l/min док се не постигне адекватна SpО2 (> 90%). Препоручују се ниске концентрације О2 са протоком 1-2 l/min. Ако је неопходан кисеоник, а пацијент не може да толерише ПАП, пацијента треба пажљиво пратити да би се открили потенцијални нежељени ефекти. 

Препорука 5.1.7. Након иницијације ПАП третмана, пацијенти треба да буду едуковани о употреби уређаја и интерфејса са раним праћењем (4–8 недеља) како би се проценио клинички и физиолошки одговор на ПАП.  (Ц,√)

Главни терапијски циљеви пацијента са ОХС који примају ПАП укључују: нормализацију артеријског притиска угљен-диоксида током будног стања, (PaCO2  <45 mm Hg), одсуство десатурације оксихемоглобина током будности и сна, ублажавање симптома ОХС током дана (хиперсомноленција, главобоље), превенцију компликација (еритроцитоза, плућна хипертензија и инсуфицијенција десног срца), лечење придружене  ОСА (тј. елиминација опструктивних апнеја и хипопнеја) и хиповентилације повезане са спавањем. Када је неинвазивна вентилација (са или без терапије кисеоником) оптимализованa и симптоми контролисани, контроле се препоручују на 6-12 месеци.
	Лечење ОХС подразумева мултидисциплинарни приступ усмерен на правовремено започињање ПАП терапије уз хигијенско-дијететски режим исхране и редукцију телесне масе. У том смислу важна је консултација и сарадња дијететичара, ендокринолога и интернисте.  За пацијенте са ОХС који не толеришу или имају неадекватан одговор на терапију прве линије упркос покушају да се ПАП терапија оптимизује, опције укључују баријатријску хирургију или лекове за губитак тежине, и веома ретко трахеостомију за лечење поремећаја дисања током спавања. Избор зависи од бројних фактора укључујући тежину симптома, степен гојазности, медицинске коморбидитете, процену односа ефикасности и нежељених ефеката терапије, као и  преференције самог пацијената. 

5.2. Кућна вентилација код пацијената рестриктивним болестима
Препорука 5.2.1. Код пацијената са болестима зида грудног коша НИМВ је индикован код пацијената са симптомима (јутарња главобоља, хиперсомноленција, итд.) и знацима хроничне хиповентилације (дневни PaCO2≥45 mm Hg или ноћна хиповентилација са десатурацијом О2 (SpО2 ≤88% током >5мин). (Ц, √)
Рестриктивне болести плућа обухватају неуромишићне болести, болести зида грудног коша и интерстицијумске болести плућа (ИЛД). Употреба НИМВ код пацијената са неуромишићним болестима описана је у поглављу Кућна вентилација код пацијената са НМД. Позитиван утицај неиванзивне вентилације код пацијената са деформитетом зида грудног коша (нпр. кифосколиоза) потврђен је  углавном у  опсервацијским неконтролисаним студијама где је показано да НИМВ побољшава параметре гасова у крви, плућне волумене и функцију инспираторних мишића. С обзиром на лимитиране податке, индикације за примену НИМВ у овој популацији су засноване на експертском мишљењу и укључују присуство хроничне хиповентилације (дневни PaCO2 ≥45 mm Hg или ноћна хиповентилација са десатурацијом О2 (SpО2 ≤88% током >5мин) уз клиничке симптоме хиповентилације (нпр. јутарња главобоља, хиперсомноленција, итд.). У случају да је  витални капацитет (VC) < 50% предвиђених вредности, саветује се реевалуација (присуство симптома хиповентилације, дневне гасне анализе, евентуално капнометрија) на сваких 3-6 месеци.  
[bookmark: _Hlk200887268]	Иницијацију кућне неинвазивне вентилације могуће је урадити у болничким или амбулантним условима у зависности од степена респираторне инсуфицијенције  и придружених коморбидитета. За терапију се користе првенствено  уређаји. Титрацију Bi-level уређаја треба започети са иницијалним притисцима IPAP 8 cm H20, EPAP 4 cm H20 уз дисајну фреквенцу који је за 2 удаха мањи од оне у будном стању. IPAP треба постепео повећавати (1-2 cm H20) док се не постигне добар терапијски одговор. Током титрације потребно је пратити SpО2. Вредности CО2 могу се пратити  капнографијом, или уколико она није доступна гасном анализом артеријске крви најмање пре и након  титрације. Важно је пратити  клинички одговор: олакшање тегоба, смањење дисајног рада и респираторне фреквенце, постизање адекватног дисајног волумена и добре синхронизације са Bi-level уређајем.  Пацијентима са опструктивном апнејом у сну може бити потребан већи EPAP, те се за њих предлаже  полисомнографија у лабораторији са титрацијом или иницијално већа вредност EPAP уз истовремено повећање EPAP, да би се одржао PS (разлика IPAP и EPAP).

Препорука 5.2.2. Употреба кућне неинвазивне вентилације  код пацијената са интерстицијумским  болестима плућа (ИЛД). се не препоручује рутински, али се може размотрити  у одређеним случајевима. (Ц,√)

Употреба НИМВ не утиче на природан ток ИЛД. Симптоми болести (ноћни, сув и надражујући кашаљ), брз и плитак образац дисања, и снижена плућна комплијанса (која захтева веће притиске) чине неинвазивну вентилацију мање ефикасном и прихватљивом од стране пацијента. Мање серије случаја указују да код хиперкапничних ИЛД пацијената са тешким поремећајим вентилације НИМВ смањује хиперкапнију и побољшава оксигенацију, али не постоје подаци о дугорочном ефекту будући да је трансплантација плућа код ових пацијената терапијски избор. НИМВ се, у одређеним случајевима, може размотрити као терапијски мост до трансплантације плућа у завршној фази ИЛД.  Такође, НИМВ се може размотрити  и  у контексту палијације са циљем ублажавања тешке рефракторне диспнеје. 
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Поглавље 6. 

ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ МЕХАНИЧКЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У АКУТНОЈ РЕСПИРАТОРНОЈ ИНСУФИЦИЈЕНЦИЈИ

Неинвазивна механичка вентилација (НИМВ) представља једну од кључних терапијских стратегија у лечењу болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом. НИМВ има потенцијал да побољша гасну размену у плућима, смањи рад респираторних мишића и одложи или избегне потребу за ендотрахеалном интубацијом. Такође, примена НИМВ-а може довести до смањења морбидитета и морталитета код одређених категорија болесника уз редукцију компликација везаних за инвазивну механичку вентилацију. Одлука о примени НИМВ-а зависи од тежине респираторног поремећаја као и способности болесника да одржи заштитне рефлексе дисајних путева. 
Препорука 6.1. Примена неинвазивне механичке вентилације код болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом у склопу кардиогеног едема плућа. (А, I)

Акутна респираторна инсуфицијенција која настаје  у оквиру акутног кардиогеног едема плућа патофизиолошки је резултат смањене комплијансе плућа и алвеоларног едема као последица слабљења систолне функције леве коморе и повишеног притиска у капиларима. Бенефит који НИМВ доноси јесте побољшање респираторне механике и смањење хемодинамског оптерећења леве коморе. Додатно овај ефекат се појачава смањењем негативног интраторакалног притиска током инспиријума, што смањује рад респираторих мишића. Клиничке студије које су упоређивале терапијски ефекат НИМВ-а и стандардне медикаментозне терапије у кардиогеном едему плућа конзистентно указују да примена НИМВ-а значајно смањује потребу за ендотрахеалном интубацијом и да је НИМВ повезана са смањењем интрахоспиталног морталитета. Такође, оно што је важно, није утврђена повезаност између примене НИМВ-а и пораста учесталости инфаркта миокарда. Свеобухватна анализа доступних података показала је да примена НИМВ-а резултира статистички значајним смањењем укупне смртности (RR 0,80; 95% CI 0,66–0,96) као и редукцијом потребе за ендотрахеалном интубацијом (RR 0,60; 95% CI 0,44–0,80).
Препорука се односи на примену оба модалитета са позитивним притиском у дисајним путевима (ПАП): BI- level и CPAP. Подаци из клиничких студија потврђују њихову ефективност у односу на стандардну терапију, иако не постоје убедљиви докази  који би указали на супериорност једног модалитета над другим. Иако је CPAP потенцијално повољнија опција због једноставније техничке примене, лакше синхронизације са болесником и нижих трошкова опреме, клинички значај ових предности до данас није систематски испитиван нити потврђен у рандомизованим клиничким студијама.

Препорука 6.2. С обзиром на недостатак сигурних доказа, нисмо у могућности да понудимо препоруку о употреби НИВ-а у склопу тешког погоршања астме.

Акутно погоршање астме карактерише нагла и реверзибилна бронхоконстрикција, едем зида дисајних путева и појачано стварање мукуса који доводе до повећања отпора у дисајним путевима. Овај механички поремећај узрокује динамичку хиперинфлацију, повећан рад респираторних мишића и прогресивну диспнеју. Хиперинфлација додатно смањује ефикасност респираторне мускулатуре, што може довести до исцрпљености болесника и развоја хиперкапније. Хипотеза о примени НИМВ-а уз конвенционалну фармаколошку терапију заснива се на циљу смањења рада респираторних мишића, побољшања вентилације и ублажавања диспнеје, како би се избегла потреба за ендотрахеалном интубацијом. До сада је спроведено неколико рандомизованих клиничких студија које су указале на побољшање физиолошких параметара уз примену НИМВ-а али без утицаја на кључне клиничке исходе као што су стопа интубације или смртност. Такође, мета-анализе показују да НИМВ побољшава форсирани експираторни волумен у првој секунди и вршни експираторни проток, али без јасног утицаја на исходе као што су преживљавање или дужина боравка у јединици интензивне неге (ЈИН). С обзиром на недостатак сигурних доказа, став експерата у лечењу тешког погоршања астме јесте да потенцијални бенефит НИМВ-а не надмашују могуће ризике од нежељених ефеката. Ипак, потребно је нагласити да у клиничкој пракси, код болесника са астмом и карактеристикама налик ХОБП-у, односно са фиксном опструкцијом дисајних путева, НИМВ се може размотрити као индивидуализована терапијска опција.


Препорука 6.3. Препоручује се рано започињање неинвазивне механичке вентилације код  имунокомпромитованих болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом (Б, IIа)

Акутна хипоксемисјка респираторна инсуфицијенција представља водећу индикацију за пријем имунокомпромитованих болесника у ЈИН. Актуелни ставови у лечењу болесника са имуносупресијом различитих етиологија подржавају примену НИМВ-а као прве терапијске опције у лечењу акутне респираторне инсуфицијенције. Резултати великих клиничких студија сугеришу да примена НИМВ-а може имати бенефита у погледу морталитета али уз стриктан мониторинг виталних параметара у ЈИН и правовремене доступности инвазивне механичке вентилације. Мултицентрична, опсервациона студија са преко 1300 болесника са хематолошким малигнитетима у својим резулатима издвојила је примену НИМВ-а као независног предиктора бољег преживљавања, као и чињеницу да рана примена НИМВ-а представља једноставан и економичан приступ за превенцију прогресије респираторне инсуфицијенције у овој популацији. Међутим, пост-хок анализе нису показале клинички бенефит НИМВ-а у погледу смањења морталитета, инциденце интубације или трајања боравка у ЈИН. Комбинацијом индивидуалних података у збирну анализу показано је да примена НИМВ-а код имунокомпромитованих болесника доводи до смањења морталитета (RR 0,68; 95% CI 0,53–0,88) и смањене потребе за интубацијом (RR 0,71; 95% CI 0,58–0,87), као и да смањује инциденцу интрахоспиталне пнеумоније (RR 0,39; 95% CI 0,20–0,76). 

Препорука 6.4. Препоручује се примена неинвазивне механичке вентилације код болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом постоперативно. (Б, IIа)

Код хируршких болесника на функцију респираторног система могу утицати саме хируршке интервенције, посебно оне у непосредној близини дијафрагме, као и анестезија и присуство постоперативног бола. Наведени фактори доводе до хипоксемије, смањења плућних волумена и развоја ателектаза као последице дисфункције дијафрагме. Ове промене углавном настају рано у постоперативном периоду и могу перзистирати до седам дана. Обезбеђивање адекватне оксигенације и превенција респираторног дистреса представљају кључне приоритете, посебно у контексту развоја акутне респираторне инсуфицијенције. НИМВ у постопреативном периоду има потенцијал да побољша аерацију плућа, редукује ателектазу и утиче на артеријску оксигенацију без негативних хемодинамских ефеката. НИМВ има своје место у терапијском приступу акутне респираторне инсуфицијенције код болесника након супрадијафрагмалне хирургије али и након абдоминалне и карличне хирургије. Наиме, код болесника након кардиоторакалних интервенција или ресекције режњева плућа, примена НИМВ-а показала је смањење потребе за интубацијом као и мањи болнички морталитет. У постоперативној респираторној инсуфицијенцији након абдоминалне хирургије, примена НИМВ-а је такође омогућила мањи број интубација у значајном проценту случајева и на тај начин смањила дужину хоспитализације, нозокомијалне инфекције и морталитет. У погледу трансплантационе медицине, код болесника након трансплантације чврстих органа НИМВ је побољшао оксигенацију и смањио потребу за инвазивном механичком вентилацијом. Збирном анализом индивидуалних података показано је да је употреба НИМВ-а код постоперативних болесника довела до смањења морталитета (RR 0,28; 95% CI 0,09–0,84), потребе за интубацијом (RR 0,27; 95% CI 0,12–0,61) и учесталости нозокомијалне пнеумоније (RR 0,20; 95% CI 0,04–0,88).
Неопходно је нагласити да је од круцијалног значаја да се пре започињања НИМВ-а искључи могућност постојања хируршких компликација, као што су цурење на месту анастомозе или интраабдоминална сепса. 

Препорука 6.5. Препоручује се покушај примене неинвазивне механичке вентилације код диспноичних болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом у склопу лечења терминалног малигнитета или терминалне фазе основне болести. (Б, IIа)

Код болесника са малигнитетом интензитет диспнеје прогресивно се погоршава како се приближава терминална фаза болести. Кључни терапијски циљ, како за болесника тако и за чланове породице, подразумева обезбеђивање адекватног симптоматског олакшања за болесника. Први лек избора у контроли диспнее јесу опиоиди, али они су удружени са негативним ефектима попут прекомерне седације. У палијативном контексту, НИМВ је предложен са дефинисаним терапијским циљевима: као део пуне животне подршке без ограничења терапије, у склопу одбијања интубације уз прихватање НИМВ-а искључиво ради ублажавања симптома, без фокуса на преживљавање. Рандомизована контролисана испитивања код болесника са узнапредовалим карциномом показала су да НИМВ смањује интензитет диспнее у већој мери него терапија кисеоником високог протока и омогућава редукцију потребе за опиоидима уз очување когнитивне функције. Сумирани докази показују да НИМВ смањује осећај диспнеје (просечна разлика 0,89 ниже на Борговој скали) и потребу за морфијумом (средња разлика 32,4 mg ниже), међутим ефекат на број респирација и оксигенацију остаје неизвестан због ниске поузданости доказа. Одговарајући избор болесника и едукација особља су есенцијални за безбедну и ефикасну примену неинвазивне механичке вентилације, посебно у установама у којима он није део рутинске клиничке праксе.
Код болесника у терминалној фази ХОБП-а или конгестивне срчане инсуфицијенције који не желе интубацију НИМВ може бити повезан са високом стопом преживљавања (>30–60%) и добрим тромесечним квалитетом живота.

Препорука 6.6. Препоручује се примена неинвазивне механичке вентилације код болесника са акутном респираторном инсуфицијенцијом у склопу трауме грудног коша.  (Б, IIб)

Код болесника са траумом грудног коша, која доводи до алвеоларне хиповентилације, ателектазе и нарушене оксигенације, НИМВ представља терапијску стратегију усмерену на оптимизацију плућне аерације, смањење респираторног рада и превенцију прогресије респираторне инсуфицијенције, уз истовремено избегавање компликација повезаних са инвазивном механичком вентилацијом. Досадашњи расположиви подаци проистичу махом из уницентричних студија. Наиме, у студији код болесника са са најмање четири једнострана прелома ребара, примена НИМВ-а довела је до скраћења боравка у ЈИН и смањења учесталости нозокомијалне пнеумоније у поређењу са инвазивном вентилацијом, али без значајне разлике у морталитету. У другој студији, која је укључивала болеснике са вишеструким преломима ребара и хипоксемијом, није забележена разлика у главним клиничким исходима између НИМВ-а и инвазивне вентилације. Сумирани подаци показују да примена НИМВ-а у овој популацији смањује морталитет (RR 0,55; 95% CI 0,22–1,41), потребу за интубацијом (OR 0,21; 95% CI 0,06–0,74), инциденцу нозокомијалне пнеумоније (OR 0,29; 95% CI 0,13–0,64), као и дужину боравка у ЈИН (средња разлика 2,47 дана краћа).
Ипак, због ограниченог броја студија и хетерогености дизајна није могуће дати снажну препоруку за рутинску употребу НИМВ код свих болесника са траумом грудног коша. Предлаже се разматрање примене НИМВ  код болесника са благом до умереном хипоксемијом и добром контролом бола, уз пажљиво клиничко праћење.

Препорука 6.7.  Oбзиром на недостатак сигурних доказа, нисмо у могућности да понудимо препоруку о употреби НИМВ-а код де ново акутне респирацијске инсуфицијенције у акутном респираторном дистрес синдрому (АРДС) и тешке ванболнички стечене пнеумоније (ниво доказа?)	Comment by Win10: Ниво доказа
Де ново респираторна инсуфицијенција се односи на респираторну инсуфицијенцију која се јавља без претходне хроничне респираторне болести или без претходне дисфункције респираторног система. Већина пацијената у овој категорији има хипоксемијску респираторну инсуфицијенцију, која се обично дефинише као значајна хипоксемија уколико је однос парцијалног притиска кисеоника у артеријској крви и фракције удахнутог кисеоника (PaO2/FiO2) ≤ 200 mmHg и уколико је присутна тахипнеја (брзина дисања >30–35/мин). Разматрали смо пацијенте са хипоксемијском респираторном инсуфицијенцијом, ванболнички стеченом пнеумонијом и акутним респираторним дистрес синдромом. Циљ неивазивне вентилације у овој популацији пацијената је да побољша оксигенацију, смањи дисајни рад, смањи диспнеју и избегавање интубације и компликација које су повезане са механичком вентилацијом. 
НИMВ може да обезбеди високе концентрације кисеоника као и инвазивна вентилација, а CPAP или EPAP доводе до отварања колапсибилних алвеола , што повећава функционални резидуални капацитет и омогућава равномернију вентилацију. 
Способност НИMВ-а да постигне оптималне притиске како би се поуздано смањио напор дисања код акутне хипоксемичне респираторне инсуфицијенције је изазовна, јер високи притисци који су често потребни повећавају цурење ваздуха, гастричну инсуфлацију и интолеранцију неинвазивне вентилације код болесника. Стога, могућност коришћења стратегија протективне вентилације за заштиту плућа (као што је одржавање ниског дисајног волумена од 4-6 мл/кг предвиђене телесне тежине) може бити тежа код НИMВ-а него код инвазивне вентилације. Неки докази чак подржавају идеју да спонтана вентилација може изазвати штету сличну повреди плућа изазваној вентилатором. Лошији исходи НИMВ су чешћи код АРДС-а плућног него ван-плућног порекла (нпр. сепса).  Истраживања су показала да је након 24 сата од примене НИMВ дошло до бржег опоравка респираторне фреквенце, односа РаO2/FIО2, срчане фреквенце и РаCO2 код АРДС-а ванплућног порекла у односу на АРДС плућног порекла. Различити патофизиолошки механизми два типа AРДС-а у великој мери доприносе различитим ефектима НИMВ-а код ових пацијената. Тежина АРДС-а такође корелира са неуспехом применом НИMВ. Према недавно објављeном систематском прегледу и мета анализи неуспех НИMВ у групи лакшег облика АРДС-а износио је 30%, у умереном 51% и тешком АРДС-у 71%. Морталитет током хоспитализације код пацијената на НИMВ износио је око 30%.  Подаци из опсервационих студија сугеришу и да је виши морталитет у јединицама интензивног лечења код болесника код којих је примењивана НИMВ у односу на оне код којих је искључиво примењена инвазивна механичка вентилација. Није било разлике у успеху у зависности да ли је коришћен CPAP или Bi -level мод вентилације. Пацијенти са АРДС-ом често развијају прекомерни инспираторни напор и висок транспулмонални притисак који могу довести до самоповређивања плућа (енгл. P-SILI, patient self-inflicted lung injury). Стога, P-SILI значајно доприноси високој стопи неуспеха NIМV-а код пацијената са АРДС-ом. Пацијенте који остварују дисајни волумен већи од 9 мл/кг треба сматрати високим ризиком од неуспеха НИМВ, а инвазивну механичку вентилацију треба озбиљно размотрити. Недостатак неинвазивне вентилације се огледа и у томе што по обустављању тј. приликом паузе у примени брзо се поништавају ефекти односно долази до поновне хипоксемије и повећаног дисајног рада. Ово се може ублажити, као што сугеришу нека испитивања, употребом терапије назалном канилом високог протока (коришћење специјализоване назалне каниле за испоруку загрејаног и влажног оксигенисног гаса при протоку између 30 и 60 л·мин–1, енгл. High flow nasal cannula) током пауза и дужих сесија НИМВ-а.
Узимајући у обзир висок проценат неуспеха неинвазивне вентилације и високу стопу морталитета у овој групи болесника неопходна је адекватна селекција пацијената код којих се може применити НИМВ. 
· Код пацијената са АРДС-ом и развојем шока треба избегавати НИМВ као прву линију механичке вентилације 	Comment by Win10: Stavi ako imo nivo dokaza 
· Низак иницијални однос PaO2/FiO2 (< 150 mmHg) или погоршање у оквиру првог сата од примене НИМВ обично резултира неуспехом примене НИМВ 	Comment by Win10: Stavi ako imo nivo dokaza
· Тежина болести (SOFA score >5) корелира са неуспехом примене НИМВ 	Comment by Win10: 	Comment by Win10: Stavi ako imo nivo dokaza	Comment by Win10: Stavi ako imo nivo dokaza
Саветујемо покушај примене НИМВ код болесника са АРДС-ом уколико је однос PaO2/FiO2 између 200 и 300 mmHg (26.6 и 39.9 kPa) (благи АРДС) уз очувано стање свести. 	Comment by Win10: Stavi ako imo nivo dokaza
Ниједна студија није показала везу између коришћеног мода вентилације и врсте маске и неуспеха НИМВ. Најчешће коришћени су bi-level mod вентилације и ороназална маска. Селекција адекватног интерфејса и примена без цурења ваздуха су такође јако важни. Код пацијената са акутном респираторном хипоксемијском респираторном инсуфицијенцијом почети са подешавањима IPAP 10 cmH20 i EPAP 10 cmH20, наравно дефинитивна подешавања зависе од комфора болесника и оксигенације. Циљ је одржавати PaO2 > 8 kPa (60 mmHg) уз оптимизовану вентилацију. 	Comment by Win10: Претпоставњам да си мислила PSV 10 или  IPAP 20
У случају хипотензије и  шокног стања избегавати примену НИМВ нарочито у случају тешке ванболнички стечене пнеумоније. Након 1 сата од пробе НИМВ сви пацијенти морају бити поново процењени. Уколико постоји прогресија на радиографији грудног коша, смањење односа PаО2/FiO2, погоршање стања свести, смањење артеријског крвног притиска или инсуфицијенција органа треба приступити ендотрахеалној интубацији са применом механичке вентилације. 
Иако досадашња истраживања показују (укључујући и период пандемије COVID-19) да је употреба НИМВ у АРДС-а релативно широко распрострањена, неопходна су рандомизоване студије у циљу дефинитивног закључка о примени НИМВ код болесника са акутним респираторним дистрес синдромом. 




















Алгоритам 6.1. Примена неинвазивне механичке вентилације у акутној респираторној инсуфицијенцији
Да
Иницијална процена болесника
· Да ли болесник има акутну респираторну инсуфицијенцију?
· Може ли болесник да сарађује и да заштити дисајне путеве?
· Искључити хитне хируршке компликације (нпр. интраабдоминална сепса).
· Проценити тежину хипоксемије и хиперкапније.








Одабир клиничког контекста и приступ НИВ-у
Клинички сценарио
Индикација 
 Препорука / коментари
Акутни кардиогени плућни едем
Да
НИВ је препоручен ради побољшања оксигенације, смањења рада респираторних мишића и избегавања интубације.
Имунокомпромитовани пацијенти
Да
НИВ препоручен за благу до умерену АРИ; стриктан мониторинг.
Акутна астма
Уз опрез
Нема снажних доказа; НИВ може бити користан код одабраних болесника уз адекватан одговор на бронходилататоре и без потребе за хитном интубацијом.
Постоперативна респираторна инсуфицијенција
Да
НИВ се препоручује ради спречавања или лечења постоперативне хипоксемије; неопходна процена хируршких компликација пре примене.
Траума грудног коша
Уз опрез
НИВ може смањити потребу за интубацијом код стабилних болесника са контролисаним болом и благом до умереном хипоксемијом.
Палијативна нега
Да 
НИВ може ублажити диспнеу; важна селекција болесника према терапијским циљевима (олакшање симптома vs. преживљавање).


Мониторинг након започињања
· Сатурација крви кисеоником, респираторна фреквенција
· Хемодинамски статус
· Толеранција маске и синхронизација са уређајем
· Знаци погоршања ➔ припрема за интубацију уколико нема побољшања у року од 1–2 сата.

Почетне поставке НИВ-а
· CPAP: 5–10 cmH₂O
· BiPAP: IPAP 10–15 cmH₂O, EPAP 4–6 cmH₂O
· Титрација на основу клиничког одговора: оксигенација, диспнеа, рад респираторних мишића.










Обуставити НИВ и прећи на инвазивну вентилацију:
· Перзистентна хипоксемија или хиперкапнија
· Поремећај стања свести
· Хемодинамска нестабилност
· Немогућност заштите дисајних путева или нетолеранција маске.


Наставити НИВ: 
· Побољшање оксигенације

· Смањење диспнее

· Стабилна хемодинамика

· Добра сарадња.






Алгоритам 6.2. Примена НИМВ код пацијената са АРДС-ом или тешком ванболнички стеченом пнеумонијом.	Comment by Win10: Да ли си мислила на ИПАП 20?, Пребаци НИВ у НИМВ због униформности са другим деловима и има понек асловна грешка на крајуалгоритма --- иназивна
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Поглавље 7. 

ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ МЕХАНИЧКЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У ОДВАЈАЊУ ОД ВЕНТИЛАТОРНЕ ПОТПОРЕ

Употреба неинвазивне механичке вентилације (НИMВ) након екстубације представља важну стратегију у процесу одвајања болесника од инвазивне механичке вентилације (eng. weaning). Код одабраних болесника, примена НИMВ може омогућити подршку респираторној функцији у критичном постекстубационом периоду, смањујући ризик од реинтубације, респираторне инсуфицијенције и компликација повезаних са продуженом инвазивном вентилацијом. Правовремено укључивање НИMВ у протоколе одвајања од вентилатора захтева пажљиву селекцију болесника и константно клиничко праћење.

Препорука 7.1. Препоручује се примена неинвазивне механичке вентилације у циљу превенције постекстубационе респираторне инсуфицијенције код болесника који су у виском ризику. (Б, IIб)

Неуспех екстубације и потреба за реинтубацијом представљају значајан клинички изазов у Jединицама интензивне неге (ЈИН). Према литературним подацима, стопа неуспеха екстубације може достићи до 23,5%. Болесници који захтевају реинтубацију због постекстубационе респираторне инсуфицијенције имају неповољнију прогнозу у односу на оне који су успешно екстубирани, чак и након корекције за почетни степен тежине болести, што указује на директан утицај реинтубације на хоспитални исход. Иако не постоји недвосмислена дефиниција критеријума за високи ризик, сматра се да болесници старији од 65 година и са срчаним или респираторним коморбидитетима имају повећан ризик од неуспеха екстубације, са стопама реинтубације већим од 20–30%. 
Две велике мултицентричне рандомизоване контролисане студије испитивале улогу НИMВ одмах након екстубације у циљу превенције реинтубације болесника са високим ризиком. Резултати су показали да је примена НИMВ довела до смањења стопе реинтубације и морталитета у ЈИН, али није значајно утицала на укупну стопу реинтубације, дужину боравка или укупни болнички морталитет. 
Болесници са непланираном, задесном екстубацијом представљају посебно угрожену групу, за коју су потребна даља истраживања како би се дефинисала улога НИМВ у спречавању реинтубације и побољшању исхода.

Препорука 7.2. Не препоручује се примена неинвазивне механичке вентилације у циљу лечења болесника са постекстубационом респираторном инсуфицијенцијом.  (Б, IIб)

Клиничке студије које су испитивале улогу неинвазивне механичке вентилације постекстубационо у циљу лечења тешке респираторне инсуфицијенције показале су да примена НИМВ-а није довела до смањења стопе реинтубације, нити је утицала на морталитет у интензивној нези и болници или на дужину боравка. У мултицентричној рандомизованој студији где је постекстубациона респираторна инсуфицијенција дефинисана присуством најмање два критеријума (хипоксемија, респираторна ацидоза, тахипнеа или респираторни дистрес) у првих 48 сати након екстубације није показана корист од примене НИМВ-а у односу на стандардну терапију у погледу стопе реинтубације или дужине боравка у ЈИН. Штавише, уочен је већи морталитет у групи код које је примењиван НИМВ, што се може објаснити могућим одлагањем неопходне интубације. Сумирана анализа података указује да примена НИМВ-а у овом контексту може бити повезана са повећаним морталитетом (RR 1,33; 95% CI 0,83–2,13), уз неизвесан утицај на потребу за реинтубацијом (RR 1,02; 95% CI 0,83–1,25).

Препорука 7.3. Препоручује се примена неинвазивне механичке вентилације у циљу лакшег одвајања од инвазивне вентилаторне потпоре код болесника са хиперкапнијском респираторном инсуфицијенцијом. (Б, IIб)

Примена неинвазивне механичке вентилације током процеса одвајања од механичке вентилације код болесника са хиперкапнијском респираторном инсуфицијенцијом, нарочито ХОБП болесника, подједнако је ефикасна као инвазивна механичка вентилација у побољшању респираторне механике, смањењу инспираторног рада и одржавању адекватне гасне размене. На основу својих физиолошких принципа, НИМВ се често користи за убрзавање процеса одвајања и смањења компликација повезаних са продуженом инвазивном вентилацијом. Постекстубациона примена НИМВ-а код болесника који нису успешно прошли пробу спонтаног дисања доноси значајне бенефите који надмашују могуће ризике.
Упоређујући примену НИМВ-а са конвенционалним одвикавањем, збирни подаци показали су да примена НИМВ-а доводи до значајног смањења морталитета (RR 0,53; 95% CI 0,36–0,80), као и смањења стопе неуспешног одвикавања (RR 0,63; 95% CI 0,42–0,96). Такође је забележено значајно смањење инциденце пнеумоније удружене са вентилатором (RR 0,25; 95% CI 0,15–0,43), дужине боравка у ЈИН (просечно 5,59 дана мање) и у болници (просечно 6,04 дана мање), као и укупног трајања механичке вентилације и инвазивне вентилације. Поредећи три групе болесника при одвајању (конвенционално одвикавање преко ендотрахеалног тубуса, рана екстубација праћена НИМВ-ом или рана екстубација са стандардном кисеоничном терапијом), стопе поновне интубације биле су сличне у све три групе. Међутим, укупна стопа успешног одвикавања била је значајно виша у групи са применом НИМВ-а, и показано је да примена НИМВ-а доводи до смањења морталитета (RR 0,54; 95% CI 0,41–0,70), стопе неуспеха одвајања (RR 0,61; 95% CI 0,48–0,79) и инциденце вентилатором удружене пнеумоније (RR 0,22; 95% CI 0,15–0,32).















Алгоритам 7.1. Употреба неинвазивне механичке вентилације (НИMВ) након екстубације (weaning).

Погоршање          интубација
Континуирани мониторинг одговора на НИМВ
НИМВ одмах након екстубације
Неуспешна           размотрити НИМВ
Успешна          екстубација
Проба спонтаног дисања 
Процена болесника за одвајање од вентилаторне потпоре
(стање свести, рефлекс кашља, хемодинамски статус)
Побољшање          наставити
Превентивна примена НИМВ-а одмах након екстубације
Неуспех пробе спонтаног дисања
Болесник са високим ризиком
(преко 65 година, кардиоваскуларни и респираторни коморбидитети)
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Поглавље 8. 

НЕИНВАЗИВНА ВЕНТИЛАЦИЈА У АКУТНОМ ПОГОРШАЊУ ХРОНИЧНЕ ОПСТРУКТИВНЕ БОЛЕСТИ ПЛУЋА (АЕХОБП)

Препорука 8.1. Препорука да се НИМВ користи код пацијената са акутном респирацијском инсуфицијенцијом због погоршања ХОБП која доводи до акутне или акутне на терену хроничне респираторне ацидозе ( pH ⩽7.35). (Б, IIa) 

Једна од теоријских предности НИМВ је да се може започети у ранијој фази акутног погоршања ХОБП. Препорука је да се започне са НИМВ када је pH<7.35 и респираторна фреквенца >30/минути. Подаци из Yorkshire Non-invasive Ventilation study (YONIV) подржавају ове критеријуме, сугеришући почетак НИМВ-а и при нижој респираторној фреквенци (>23/минути), али тек након процене ефекта прописане стандардне терапије и контролисане оксигенотерапије на основу клиничког одговора, вредности pH и респирацијских гасова у артеријској крви. Критеријуми за разматрање  НИМВ-а су погоршање оксигенације и исте или ниже вредности pH, побољшање оксигенације и исти или нижи pH, као и значајно клиничко погоршање након 2h од примене конвенционалне терапије. Примена НИМВ-а у почетној фази  акутног погоршања ХОБП има предности, јер захтева примену нижег позитивног притиска и краћи период примене. Показано је да када је pH>7.30, након стандардне медицинске терапије код 80% пацијената долази до опоравка применом само стандардне терапије без НИМВ-а, а само 10% пацијената је захтевало примену НИМВ-а да би се избегла ETИ.

Препорука 8.2. Препорука да се НИМВ користи код пацијената са акутном респирацијском инсуфицијенцијом због погоршања ХОБП која доводи до акутне или акутне на терену хроничне респираторне ацидозе ( pH ⩽7.30). (А, I)

Када pH падне испод 7.30, потреба за ЕTИ и ризик од смртног исхода је много већи (око 50% код пацијената са стандардном терапијом без НИМВ). Ово је посебно важно за пацијенте који лоше толеришу НИМВ. Ако је pH >7.30, приступ 'чекај и гледај' је разуман, али када је pH <7.30, пацијент се мора охрабрити да сарађује и мора му се рећи да се без НИМВ-а упушта у озбиљан ризик. 

Препорука 8.3. Препорука покушати са НИМВ код пацијената за које се сматра да захтевају ендотрахеалну интубацију и механичку вентилацију, осим ако се стање пацијента одмах погорша. (Ц, IIa)

Не постоји доња граница pH испод које је покушај НИМВ неприкладан; међутим, што је нижи pH, то је већи ризик од неуспеха, а пацијенти морају бити веома близу брзог приступа ендотрахеалној интубацији и инвазивној механичкој вентилацији, ако се не побољшава гасна размена и ацидо-базни статус. 

Препорука 8.4. Препорука да се НИМВ користи код пацијената са хиперкапнијом који нису ацидотични у акутном погоршању ХОБП (Ц, IIb)

Главни фокус у хиперкапничној респираторној инсуфицијенцији код пацијената са ХОБП који нису ацидотични треба да буде фармакотерапија и најважнија је примена кисеоничне терапије са циљаном сатурацијом од 88–92%. С обзиром на недостатак доследних доказа који показују корист код пацијената са АЕХОБП без ацидозе одлучили смо се за условну препоруку за примену НИМВ у овом стању код пацијената са тешком диспнојом и знацима замора респираторних мишића и/или повећаног дисајног рада (коришћење помоћних респираторних мишића, парадоксни покрети абдомена, увлачење међуребарних простора).

Препорука 8.5. Препорука да се користе апарати за НИМВ са циљаним позитивним притиском (Б, IIa)

Вентилатори са циљаним притиском су уређаји изборa за акутни НИМВ. Препорукка је да се иницијално користи апарат са притиском подржаном вентилацијом, уз ограничено трaјање инспиријума и buckup rate (резервнa подршкa фреквенци)  (мод PSV-ST). Код пацијента са лошим синхронитетом са вентилатором или иницијалним поремећајем стања свести може се краткотрајно користити и притиском контролисана вентилација (мод PCV).



Препорука 8.6. Препорука  да се као први избор користе маске ороназална маска или маска за цело лице. (Ц, IIb)

Избор типа и величине маске од стране едукованог особља. Мора да постоји адекватни излазак издахнутог ваздуха (вентил на ексхалационој валвули- затворени систем/ „non vented“  или отвор/валвула  на масци - отворен систем/ “vented“).

Препорука 8.7. Препорука за додатну терапију кисеоником са НИМВ је потребна да би се постигла сатурација 88–92%. (А, I)

Кисеоник треба уносити што ближе пацијенту, колико је то могуће. Како ће се размена гасова побољшати са повећањем алвеоларне вентилације, подешавања НИМВ треба да буду оптимизовано пре повећања ФиО2. Потребно је да се повећа проток додатног кисеоника када се вентилациони притисак повећа да би се одржала иста циљана  сатурација кисеоника. Ако је проток кисеоника >4 литра/мин може доћи до повећаног цурења и лошијег тригеровања што повећава ризик за настанак асинхронитета пацијент-вентилатор. 

Препорука 8.8. Препоруке за седацију током примене НИМВ у АЕХОБП је да се може користити само уз пажљиво праћење пацијента (оцена Ц, IIb).

Инфузиона примена седатива/анксиолитика треба да се користи само у јединицама интензивне или полуинтензивне неге. Ако интубација није предвиђена у случају неуспеха НИМВ, онда седација/анксиолиза је индикована за контролу симптома код узнемиреног пацијента. Код узнемирених и / или тахипноичних пацијената на НИМВ, интравенски морфијум 2,5–5 мг (± бензодиазепин) ће обезбедити смањење симптома и може побољшати толеранцију на НИMВ.









Алгоритам везан за индикације примене НИВ-а у АЕХОБП је приказан на графикону 8.1.



                   Пацијент са акутном егзацербацијом ХОБП
Применити стандардну терапију за АЕХОБП, укључујући контролисану        оксигенотерапију (1-2л/мин), са циљаном сатурацијом 88-92%




                                        Поновити гасне анализе након 1 сата или раније

pH< 7.20                              pH< 7.30                      pH< 7.35         pH ≥ 7.35 са тешком диспнојом                                                                                                  
                                                                                                       и/или замором респираторних мишића    
             НИМВ (Ц, IIb.)

   НИМВ (Ц, IIa)

           
   НИМВ (А, I)

           
 НИМВ (Б, IIa.)





















Алгоритам за подешавање параметара НИВ-а у АЕХОБП је приказан на графикону 8.2.
 Индикација за примену НИMВ у АЕХОБП

	
                        Избор маске
Ороназална маска (одређивање величине) или коришћење сопствене маске код пацијената на кућној вентилацији

           


[image: ] 


                          Почетно подешавање притисака
Експиријумски позитивни притисак (EPAP) 5 cmH20 (или већи ако постоји/сумња на опструктивну апнеу у сну
Инспиријумски позитивни притисак (IPAP) 20cmH2O (25 ако је pH <7.25)   Повећати по потреби у наредних 10-30 минута IPAP до 25-30 cmH2O, да би се остварило адекватно повећање покретљивости грудног коша/абдомена и смањила респираторна фреквенца
IPAP не треба повећавати  преко 30 cmH2O, а EPAP преко 8cmH2O без експертског надзора
IPAP треба повећавати за исту вредност као EPAP, да би се избегло смањење вентилације



    






	

 Backup rate (Резервна подршка) и подешавање трајања инспиријума
Backup rate : 16-20/мин, Трајање инспиријума:0.8-1.2 секунде, тако да однос И:Е=1:2 до 1:3

           




                                   Праћење терапијског ефекта НИMВ
Оксигенација: циљ сатурација 88-92%. У случају потребе за високим протоком  кисеоника или појавом нагле десатурације након дисконекције са НИMВ размотрити ИМВ 
Знакови упозорења: pH <7.25 са оптималним параметрима НИMВ, одржавање респиратоорне фреквенце > 25, новонастали поремећај стања свести (конфузија)
Мере: проверити синхронизацију пацијент/вентилатор, положај маске (цурење), евентуално анксиолотик



           







                                   Дужина коришћења НИВ
Током прва 24 сата пацијент треба да користи НИMВ што је дуже могуће (идеално континуирано).Постепено скраћење током наредна 48-72 сата  према гасним анализама и толеранцији од стране пацијента 
Тражити и лечити потенцијално реверзибилне коморбидитете  (нпр.акутна срчана инсуфицијенција)


           




Предиктори неуспеха НИMВ-а у АЕХОБП су постојање пнеумоније, потхрањеност, неуролошка погоршања, нижа почетна вредност pH пре примене НИMВ-а. Смањење респираторне фреквенце или пораст вредности pH после 4 сата од примене НИMВ-а указују на вероватан терапијски успех, а ако су се оба параметра поправила значајно се повећава проценат успеха НИMВ-а. Супротно, погоршање оба параметра након четири сата указује на вероватан неуспех НИMВ-а. Такође, важно је узети у обзир ефекат нереспираторних фактора на исход везан за примену НИMВ. Пацијенти са коморбидитетима имају већу шансу за неуспех у односу на оне којима је једини проблем био погоршање ХОБП.
Контраиндикације за примену НИMВ-а у АЕХОБП: кома или конфузија, крварење у горњем гастроинтестинуму, висок ризик аспирације, недренирани пнеумоторакс, компромитовани дисајни путеви, хемодинамска нестабилност или малигна аритмија. Треба напоменути да код пацијената са хиперкапничном АЕХОБП и респираторном ацидозом и поремећајем стањем свести може да са покуша са НИMВ. Међутим уколико у првих сат времена нема значајног побољшања стања свести треба интубирати пацијента и спровести ИМВ. Сви наведене контраиндикације су релативне, јер су биле критеријум за искључење пацијената из клиничких студија, а не због тога што постоји било који доказ да ИMВ има предност у овим стањима.                             
Потенцијална места за спровођење НИМВ-а у АЕХОБП су јединице интензивне неге, полуинтензивне респираторне јединице и болесничке собе. Показано је да се са адекватно обученим особљем НИМВ-а може применити и изван јединица интензивне неге (услов pH >7.3).Треба напоменути да, иако постоје преклапања, вештине које су потребне за примену НИМВ-а се разликују од оних које су неопходне за ИMВ. Адекватан број запослених са бар једним медицинским техничаром искусним за примену НИМВ-а, који је одговоран за не више од 3 до 4 пацијента, мора бити доступан током 24 сата.
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Поглавље 9. 

КУЋНА ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У ХРОНИЧНОЈ ОПСТРУКТИВНОЈ БОЛЕСТИ ПЛУЋА 

Да ли дуготрајна кућна примена НИМВ-а (ДТ-НИМВ) треба да се користи код стабилних пацијената са ХОБП (у поређењу са некоришћењем НИМВ-a)?

Препорука 9.1. Препорука да се ДТ-НИМВ користи за пацијенте са хроничном стабилном хиперкапничном ХОБП. (Ц, IIa)

Пацијенти са ХОБП са хроничном хиперкапнијом имају повећани ризик за пријем у болницу и брже клиничко погоршање. Показало се да је присуство хиперкапније детерминанта морталитета. Повољан утицај смањене хиперинфлације плућа на оптерећење респираторних мишића и повећана респираторна хемоосетљивост на угљен-диоксид приказани су као главни механизми који могу објаснити ефикасност НИМВ-а код стабилних хиперкапничних пацијената са ХОБП. У једној од првих студија са позитивним исходом о примени НИМВ-а код пацијената са ХОБП са хроничном хиперкапнијом (средња вредност PaCO2 59 mmHg)  (средња вредност IPAP 22 cmH2O, средња вредност EPAP 5 cmH2O) уз ДОТ, у односу на пацијенте са ДОТ,  показано је смањење PaCO2 најмање 20% од почетне вредности или постизање PaCO2 <48 mmHg. Резултати су показали значајно веће једногодишње преживљавања и бољи квалитет живота у групи НИMВ+ ДОТ. 
Примена ДТ-НИMВ, започета када је пацијент у стабилном стању са хиперкапничном ХРИ, може значајно смањити број будућих укупних хоспитализација, као и хоспитализација због егзацербација ХОБП (АЕХОБП) и на тај начин смањити морталитет. Примена ДТ-НИMВ може значајно смањити степен диспнеје, поправити толерисање физичког напора и квалитет живота. 
Што се тиче трошкова лечења, честе егзацербације и поновни пријеми у болницу чине највећи део економског оптерећења код пацијената са ХОБП, а економски подаци из укључених испитивања сугеришу да је примена ДТ-НИMВ исплатива, посебно код пацијената са честим егзацербацијама и болничким пријемима. Показано је да ДТ-НИMВ смањује трошкове везане за болест смањењем стопе амбулантних посета, пријема у болницу и дужине боравка у болници.

[bookmark: _Hlk193615733]Да ли ДТ-НИMВ треба да се користити након епизоде акутне хиперкапничне респираторне инсуфицијенције код пацијената са ХОБП (у поређењу са некоришћењем НИMВ)?

Препорука 9.2. Препорука да се ДТ-НИMВ користи код пацијената са ХОБП након по живот опасне епизоде акутне хиперкапничне респираторне инсуфицијенције, која је захтевала акутну примену НИMВ-а, ако се хиперкапнија одржава након АЕХОБП дуже од 4 недеље (Ц, IIa).

Пацијенти са ХОБП са хроничном хиперкапнијом  имају повећан ризик за рехоспитализацију након животно угрожавајуће акутизације хроничне респираторне инсуфицијенције. Вредност PaCO2 при отпусту ових пацијената је често већа од 7.3 Kpa (55 mmHg) уз декомпензовану или компензовану  респираторну ацидозу на пријему због АЕХОБП и имају најмање два пријема у болницу због АЕХОБП ​​у претходној години [9].
Позитивни резултати испитивања код пацијената са ХОБП са одржавајућом  хиперкапнијом PaCO2 >53 mmHg (7.1 Kpa) 2–4 недеље након тешке АЕХОБП који су третирани НИMВ-ом, показало је значајни средњи дужи период до рехоспитализације или смртног исхода у групи ДТ-НИMВ +ДОТ у односу на групу са  ДОТ (4,3 месеца наспрам 1,4 месеца).
Пошто пацијенти могу наставити да се побољшавају неколико недеља након егзацербације, поновна процена хиперкапније 4 недеље након почетне епизоде могло би се размотрити да идентификује оне пацијенте од којих ће највероватније имати користи од ДТ-НИMВ.

Када се користи ДТ-НИMВ код пацијената са ХОБП, подешавања НИMВ треба титрирати тако да се нормализује или барем постигне значајно смањење PaCO2 (у поређењу са титрирањем које не зависи од нивоа PaCO2)?

Препорука 9.3. Препорука за титрирање параметара ДТ-НИMВ код пацијената са ХОБП, које доводи до нормализације или значајног смањење нивоа PaCO2. (Б, IIa).

НИMВ високог интензитета, облик контролисане вентилација са ограниченим притиском, која комбинује степенасту титрацију IPAP-а до 30 уз високи „buckup rate“ (резервна подршка фреквенце) непосредно испод фреквенце спонтаног дисања пацијента, представљена је као нова терапијска опција у покушају да се повишени PaCO2 максимално смањи на нормалне нивое и како би се постигла потпуна контрола спонтане респираторне активности пацијента са циљем да се значајно одмори дијафрагма. С обзиром на већу способност корекције ноћне алвеоларне хиповентилације, показано је да је НИMВ високог интензитета ефикаснији у смислу клиничке и физиолошке користи (смањење ноћног и дневног нивоа PaCO2; побољшање FEV1, скорова диспнеје) од конвенционалног НИMВ-а  „ниског интензитета“. Парадоксално, испорука виших нивоа притиска била је повезана са бољом усклађеношћу терапије, вероватно као последица веће субјективне користи коју перципирају хронично симптоматски пацијенти. Стратегија заснована на комбинацији нивоа подршке високог притиска и нискog „buckup rate“ (минималне резервне фреквенце дисања), тзв НИMВ "високог притиска", показало се да обезбеђује исто физиолошко и клиничко побољшање у стабилном стању пацијената са ХОБП са хиперкапнијом у поређењу са НИMВ „високог интензитета“, што сугерише да  употреба високог „buckup rate“ није неопходна за постизање ових предности код таквих пацијената.  
Узимајући у обзир већи хемодинамски утицај НИМВ-a „високог интензитета“ у поређењу са применом НИМВ-а „ниског интензитета”, позитиван интраторакални притисак индукује смањење предоптерећења десног срца и повећање плућног васкуларног отпора, што може да има нежељене кардиоваскуларне ефекте. Смањен минутни волумен срца може да се развије, под веома високим нивоима IPAP-а код  одређених фенотипова ХОБП, посебно ако постоје и удружене тешке кардиоваскуларне болести. Међутим, клинички значај ових ефеката тражи даљу евалуацију. Иако се чини да  висок IPAP доводи до смањења хиперкапније, утицај на неке важне исходе за пацијенте, као што је квалитет сна је мање сигуран. Препорука је за коришћење високог нивоа IPAP код ХОБП који користе ДТ-НИMВ да се постигне дуготрајно значајно смањење PaCO2. 
Кључна ствар је документовати смањење PaCO2 током примене ДТ-НИMВ. Прецизније праћење треба да буде резервисано за случајеве када очекивани резултати са применом НИMВ-а нису постигнути. Клиничка евалуација треба да се фокусира на симптоме ноћне хиповентилације и евентуалну нелагодност са апаратом за НИMВ.
Сматрамо као условну препоруку циљано смањење PaCO2 код пацијената са ХОБП са хроничном хиперкапничном респираторном инсуфицијенцијом, међутим познато је да је мало вероватно да ће се то постићи код свих пацијената. Док постоји мала сигурност доказа од користи, потенцијална штета није јасно приказана. 

Када користимо ДТ-НИMВ код пацијената са ХОБП, да ли треба да користимо режиме фиксног притиска (у поређењу са адаптивним или аутоматским титрирајућим режимима притиска)?

Препорука 9.4. Препорука за коришћење режима фиксног притиска, као режима вентилације првог избора код пацијената са ДТ-НИMВ у ХОБП. (Б, IIa)

Применом НИMВ-а са циљаним притиском инспираторни притисак се подешава, док испоручени инспираторни волумени варирају према импеданси респираторног система и респираторним напорима пацијента. Насупрот томе, током НИMВ са фиксном запремином, поставља се унапред одређена инспираторна запремина, док су притисци удисаја променљиви. Показано је да се НИMВ са циљаним притиском боље толерише због мањег варирања вршног притиска у току инспиријума. У идеалном случају  ДТ-НИMВ има за циљ да пружи адекватну подршку инспираторном притиску и на тај начин да се постигне  циљана минутна вентилација и довољан експираторни притисак за потпуну стабилизацију горњих дисајних путева, јер проходност горњих дисајних путева може варирати у зависности од положаја тела и фазе спавања, посебно током фазе брзог покрета очију (РЕМ). Примена адаптивног или аутотитрирајућег режима вентилацијe позитивним притиском уз осигуран волумен (енгл. Volume Assured Pressure support Ventilation-AVAPS) у односу  на класичне фиксне режиме подршке притиска нису показали значајну разлику везану за квалитет живота, квалитет сна, толеранцију од стране пацијената уз мало смањење PaCO2. Потенцијално негативни ефекат од примене AVAPS може да буде значајно цурење ваздуха, што се често дешава у клиничкој пракси, јер адаптивни режим захтевају да вентилатор буде прецизан у процени дисајног волумена [18]. Потенцијална опасност може да буде и неадекватно мала запремина ваздуха испоручена у овој ситуацији, што доводи до алвеоларне хиповентилације. Коришћење ауто-EPAP режима (поред адаптивних/ауто-титрирајућих режима) у подгрупи пацијената са синдромом преклапања ХОБП-ОСА захтева додатне трошкове. 

Да ли започети ДТ- НИМВ у ХОБП у болничким или кућним условима?

Препорука 9.5. Препорука да се ДТ-НИМВ у ХОБП започне у кућним условима- условна препорука (IIa), докази са врло малом сигурношћу (Б).

Показано је да ако се започне ДТ-НИМВ у ХОБП у кућним условима у односу на иницијацију у болници нема никакве разлике у смањењу PaCO2 или квалитету живота након 6 месеци. Иако су постојале разлике у подешавањима параметра НИМВ-а на почетку, ове разлике нису биле статистички значајне након 6 месеци, што указује на изводљивост (и потребу) да се подешавања повремено прилагоде. Коначно, адхеренца је била боља у групи са иницијацијом код куће. Иницијација у болници може се лако извести у неким центрима; међутим, то  може повећати трошкове.

Иницијални параметри за примену ДТ-НИМВ у ХОБП?

Препорука 9.6. Препорука да примена почетног IPAP до  25cmH2O, EPAP до 6cmH20 уз buckup rate (резервна респираторна фреквенца) до 14/мин (Ц, IIa)

Примена почетног IPAP до  25cmH20, EPAP до 6cmH2O, уз резервну респираторну фреквенцу до 14/мин доводи до значајног смањења PaCO2, HCO3 након 6 месеци примене ДТ-НИМВ. Контролне преглед треба заказати након месец дана од почетка ДТ-НИМВ, затим након 3 и 6 месеци  уз проверу гасних анализа и евентуалну корекцију параметара НИМВ од стране едукованог кадра.
У случају неадекватног смањења PaCO2 на контролном прегледу, повећавати IPAP за 2 cmH2O. Ако постоји  неадекватна оксигенација прво треба повећати проток кисеоника, а у случају перзистирања сатурације мање од 88% под оксигенотерапијом, повећати EPAP за 1 cmH2O до максималних 8 cmH2O на следећим контролним прегледима (ово се односи на пацијенте који имају изолован ХОБП, без Оверлап синдрома са ОСА). Напомена да са сваким повећањем EPAP, мора да се исто повећа и IPAP, да би се одржала алвеоларна вентилација на истом нивоу. 

Који тип маске користити  у ДТ-НИMВ у ХОБП?
Препорука 9.7. Препорука да се ДТ-НИMВ у ХОБП користи ороназална маска, посебно код пацијената са високим IPAP. (Ц, IIb)

Показано је да примена ороназалне маске доводи до боље алвеоларне вентилације и мањег цурења ваздуха у односу на  ДТ-НИMВ са назалном маском, посебно када је висок IPAP [22]. Маске за цело лице могу послужити као додатак или алтернатива постојећим маске за вентилацију у случају проблема са декубиталним променама на лицу. Пацијенти са израженим продуктивним кашљем, било хронично или током егзацербације, обично не толеришу ороназалне маске и могу привремено да користе маску за нос. Нема сигурних доказа да одређени интерфејс гарантује већу корист од ДТ-НИMВ, тако да избор треба пажљиво прилагодити избору пацијента.
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Препорука 9.8. Препорука да иницијално коришћење ДТ-НИMВ буде минимално 5 сати у току спавања. (Ц, IIb)

Придржавање терапије има кључну улогу у ефикасности ДТ-НИMВ код пацијената са ХОБП. Међутим, не постоје сигурни докази о односу између броја сати коришћења и клиничких исхода. У неким истраживањима показано је да примена НИMВ-а просечно од 4-6 сати дневно повећава преживљавање. Занимљиво је да „висока адхеренца“ преко 9 сати дневно може да буде показатељ лошије прогнозе. Једно од објашњења је повећана зависност од НИMВ због погоршања стања пацијента. Утврђено је да је потребно минимално 5 сати коришћења НИMВ у току спавања, да би се постигла значајна промена PaCO2 након 3 месеца лечења, тако да би коришћење НИMВ, бар 5 сати дневно био разуман терапијски циљ. Међутим, ако пацијенти то и не постигну, и даље могу имати клиничку корист од ДТ-НИMВ.

Да ли пацијенти са ДТ-НИMВ у ХОБП треба да претходно користе прописану дуготрајну оксигенотерапију у кућним условима?

Препорука 9.9. Сви пацијенти са ДТ-НИMВ у ХОБП треба да претходно користе прописану дуготрајну оксигенотерапију у кућним условима (А,I)

Хронична респираторна инсуфицијенција у току ХОБП обично почиње хипоксемијом и први модалитет лечења је ДОТ, што побољшава преживљавање. Циљ терапије кисеоником када се дода ДТ-НИMВ је одржавање адекватне оксигенације, ако се то не постиже корекцијом хиповентилације. Клиничар мора да буде свестан да проток кисеоника који одржава засићеност кисеоником у будном стању може бити недовољан у току сна са применом НИMВ-a и да може да захтева веће протоке кисеоника у односу на будно стање.

На табели 9.1. су приказана најважнија питања са препорукама (ниво доказа, степен препоруке) за примену ДТ-НИMВ у ХОБП.
	1. Да ли дуготрајна кућна примена НИВ-а (ДТ-НИMВ) треба да се користи код стабилних пацијената са ХОБП (у поређењу са некоришћењем НИВ)?
	Препорука 9.1. Препорука да се ДТ-НИMВ користи код пацијената са хроничном стабилном хиперкапничном  ХОБП (Ц, IIa.)

	2. Да ли ДТ-НИMВ треба да се користити након епизоде ​​акутне хиперкапничне респираторне инсуфицијенције код пацијената са ХОБП (у поређењу са некоришћењем НИMВ)?
	Препорука 9.2. Препорука да се ДТ-НИMВ користи код пацијената са ХОБП након по живот опасне епизоде ​​акутне хиперкапничне респираторне инсуфицијенције која  је захтевала акутну примену НИMВ-а, ако значајна хиперкапнија потраје дуже од 4 недеље​​ ( Ц, IIa.).

	3. Када се користи ДТ-НИMВ код пацијената са ХОБП, да ли треба подешавати НИMВ параметаре да би се нормализовала или барем значајно смањила вредност PaCO2? 
	Препорука 9.3. Препорука за титрирање параметара ДТ-НИMВ у ХОБП да би се нормализовао или значајно смањио PaCO2 (Б, IIa.)

	4. Када користимо ДТ-НИMВ код пацијената са ХОБП, да ли треба да користимо режиме фиксног притиска (у поређењу са адаптивним или аутоматским титрирајућим режимима притиска)?
	Препорука 9.4. Препорука за коришћење режима фиксног притиска, као режима вентилације првог избора код пацијената са ХОБП који користе ДТ-НИMВ (Б, IIa.).

	5. Да ли започети ДТ- НИMВ у ХОБП у болничким или кућним условима?
	Препорука 9.5. Препорука да се ДТ-НИMВ у ХОБП започне у кућним условима (Б, IIa.).

	6. Иницијални параметри за примену ДТ-НИMВ у ХОБП?
	Препорука 9.6. Препорука је примена почетног IPAP до  25cmH2O, EPAP до 6 cmH2O  uz buckup rate (резервна респираторна фреквенца) до 14/мин (Ц, IIb).

	7. Који тип маске користити у ДТ-НИMВ у ХОБП?
	Препорука 9.7. Препоруке да се за ДТ-НИMВ у ХОБП користи ороназална маска, посебно код пацијената са високим IPAP(Ц, IIb.)

	8. Колико дуго иницијално коришћење ДТ-НИMВ у ХОБП?
	Препорука 9.8. Препорука да иницијално коришћење ДТ-НИMВ буде минимално 5 сати у току спавања

	9. Пацијенти са ДТ-НИMВ у ХОБП треба претходно да користе дуготрајну оксигенотерапију у кућним условима?

	Препорука 9.9. Сви пацијенти са ДТ-НИMВ у ХОБП треба да претходно користе прописану дуготрајну оксигенотерапију у кућним условима (А,I)




На дијаграму 9.1. приказан је дијагностички алгоритам за процену индикација за ДТ-НИВ у ХОБП.
Стабилна ХОБП са хроничном хиперкапнијом 
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(Пацијент претходно на ДОТ)
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Додатак:
1. Фактори везани за вентилатор (Унутрашња батерија, овлаживач ваздуха)
Вентилатори без батерије могу да се користе када се НИMВ користи краће од 24 сата. Ако пацијент користи ДТ-НИMВ дуже време (око 12 сати дневно, у зависности од индивидуалних околности), треба размотрити вентилатор са унутрашњом батеријом, што значајно повећава трошкове лечења.
Примена овлаживача се понекад предлаже за НИMВ, јер може побољшати интерфејс и удобност, али не постоји јасан консензус о томе да ли су додатна топлота и влажност увек неопходни када се не заобилази горњи дисајни пут, као код примене НИMВ-а. Овлаживач се може додати, ако сувоћа слузокоже постане проблем. Постоји потенцијални проблем са коришћењем овлаживача због повећања дисајног рада и мртвог простора са последичним повећањем PaCO2. Такође, аеросолизовани контаминирани кондензат може повећати ризик од инфекције.
2. Утицај старости и коморбидитета на ефикасност ДТ-НИМВ у ХОБП?
Иако је показано де је старост повезана са лошијом прогнозом, старосна доб пацијената се не може сматрати као критеријум искључења за примену ДТ-НИМВ у ХОБП. Међутим, повезани ментални и/или физички инвалидитет и недостатак довољне помоћи неговатеља могу значајно умањити ефикасност ДТ-НИМВ. 
Патофизиолошки ефекат позитивног притиска у дисајним путевима може пружити додатне позитивне исходе код пацијената са ХОБП са коморбидитетима: конкретно, пацијенти са плућном конгестијом или централном апнејом због срчане инсуфицијенције, хиповентилације код гојазних пацијената са ХОБП и ОСАС и гојазних пацијената са ХОБП  независно од коегзистенције ОСАС-а.
Показано је да примена ДТ-НИМВ након акутне егзацербације ХОБП, где су укључени испитаници са релативно ниским БМИ (мањи од 19),  доводи до значајног продужење времена до поновне хоспитализације због акутне егзацербације. Примена ДТ-НИМВ може да доведе до повећања телесне масе, посебно у групи кахектичних пацијената [28], што сугерише да кахектични пацијенти са ХОБП који обично имају изражену диспнеју и слабост респираторних мишића могу да имају значајну корист од ДТ-НИМВ. 
Можемо да закључимо да коморбидитети нису контраиндикација за ДТ-НИМВ код пацијената са ХОБП. Гојазни пацијенти са ХОБП и пацијенти са синдромом преклапања (ХОБП и ОСАС) чине подгрупу која може имати највише користи од ДТ-НИМВ. 
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Поглавље 10. 

ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У КУЋНИМ УСЛОВИМА У СИНДРОМУ ПРЕКЛАПАЊА ХРОНИЧНЕ ОПСТРУКТИВНЕ БОЛЕСТИ ПЛУЋА И ОПСТРУКТИВНЕ АПНЕЈЕ ТОКОМ СПАВАЊА

Хронична опструктивна болест плућа (ХОБП) је често повезана са поремећајима дисања током сна, укључујући и опструктивну апнеју током спавања (ОСА, енгл. Obstructive sleep apnea). 
Истовремено присуство ОСА и ХОБП-а назива се „синдромом преклапања“, иако није јасно да ли је то заиста синдром преклапања или само две уобичајене болести које се јављају заједно. Сматра се да око 1% светске популације има синдром преклапања. 
Симптоми и знаци поремећаја дисања током сна код пацијената са ХОБП су у суштини исти као и код пацијената без ХОБП-а. Међутим, одређен број пацијента може бити асимптоматски или се њихови симптоми могу преклапати са карактеристикама саме хроничне опструктивне болести плућа и стога се не пријављују. Дијагноза ОСА код пацијената са ХОБП-ом захтева висок индекс сумње и формално тестирање полисомнографијом, јер клиничке карактеристике и упитници немају осетљивост и често се преклапају са симптомима ХОБП-а. Треба поставити сумњу на присуство ОСА уколико пацијенти пријављују типичне симтоме, уколико је присутна гојазност (Индекс телесне масе > 30 kg/m² код мушкараца, > 40 kg/m² код жена), смањена дневна сатурација кисеоником мерена пулсном оксиметријом у миру или током вежбања (SpO2 < 93%), хиперкапнија током дана, обим врата > 43цм код мушкараца, односно > 41цм код жена, знаци плућне хипертензије или инсуфицијенције десног срца, полицитемија, јутарње главобоље, присуство коморбидитета који су повезани са ОСА (нпр. атријална фибрилација, срчана инсуфицијенција, diabetes mellitus тип 2, терминална бубрежна слабост, мождани удар, системска артеријска хипертензија). 
Пацијенти са синдромом преклапања имају лошију прогнозу него болесници са сваком од ових болести појединачно. Током спавања пацијенти са ХОБП-ом и ОСА имају чешће десатурације кисеоником, дуже трајање хипоксемије и хиперкпаније у поређењу са пацијентима који имају ОСА без присуства ХОБП-а. Епизоде апнеje су са израженијом хипоксемијом и чешћим срчаним аритмијама. Такође већи је ризик за настанак  плућне хипертензије. 

Да ли се саветује примена НИМВ у кућним условима код пацијената са синдромом преклапања ХОБП/ОСА (у поређењу са некоришћењем НИМВ)

Препорука 10.1. Саветује се примена неинвазивне вентилације у кућним условима код пацијената са синдромом преклапања (ХОБП/ОСА). (Б, I)

Код пацијената са ХОБП-ом и ОСА, употреба ПАП (CPAP или  Bi-level)  (енгл. Positive airway pressure) је повезана са нижим стопама морталитета, морбидитета и егзацербација. У проспективној опсервационој студији, праћено је укупно 651 пацијента са ХОБП-ом (228 са ОСА и лечених CPAP-ом, 213 са ОСА, али нелечених CPAP-ом, и 210 пацијената без ОСА). Време праћења је у просеку износило 9.4 године. Пацијенти са ОСА који нису лечени применом CPAP-a имали су већи морталитет (релативни ризик 1,79, 95% CI 1,16-2,77) и били су склонији тешком погоршању ХОБП-а које захтевало хоспитализацију у поређењу са групом пацијената која је имала само ХОБП. Поред тога, пацијенти са ОСА лечени CPAP-ом нису имали повећан ризик од морталитета или егзацербација у поређењу са пацијентима који су имали искључиво ХОБП. 

Да ли се саветује примена CPAP или Bi-level мода вентилације код пацијената са ХОБП-ом и ОСА?

Препорука 10.2. Oбзиром на недостатак сигурних доказа, нисмо у могућности да дамо предност CPAP или Bi-level моду вентилације. 

Терапија позитивним притиском је основа лечења ОСА. Лечење се скоро увек започиње континуираним позитивним притиском (CPAP). 
Подаци о утицају врсте третмана позитивним притиском код пацијената са синдромом преклапања су ограничени на велике опсервационе студије, уз одсуство добро дизајнираних рандомизованих контролисаних испитивања. Избор ПАП режима је од великог значаја и зависи од фенотипа ОСА. 
Када преовладава ОСА, CPAP је најприкладнији третман за спречавање колапса горњих дисајних путева. Када је израженa тешка форма ХОБП-а који доводи до хиповентилације (која такође може бити узрокована или погоршана коегзистирајућом гојазношћу), неинвазивна вентилација у Bi-level моду је третман избора за побољшање минутне вентилације и смањење замора респираторних мишића. 
Иако је CPAP довољан код већине пацијената са истовременом OСA и ХОБП, неким пацијентима су потребни високи нивои PAP-а да би се постигла контрола OSA. Америчка академија за медицину спавања (AASM) предлаже прелазак на двостепени позитивни притисак у дисајним путевима (Bi-level) у спонтаном режиму, ако се током CPAP терапије примећују резидуални опструктивни догађаји или хркање при притиску од ≥15 cm H2O. 
Код пацијената са умереном и тешком формом ХОБП-а, као и код оних који су зависни од кисеоничне терапије не саветује се примена CPAP-a као ни мод са аутотитрирајућим притиском (ауто Bi-level) .  
Избор адекватног мода вентилације се може базирати и на основу вредности парциjaлног притиска угљен диоксида у артеријској крви (PaCO2). Уколико су вредности PaCO2> 7 kPa (> 52 mmHg) треба дати предност Bi-level моду вентилације наспрам CPAP-а. 

Да ли је неопходна примена дуготрајне оксигенотерапије код пацијената са синдромом преклапања?

Препорука 10.3. Дуготрајна оксигенотерапија у кућним условима уз примену НИМВ се саветује код пацијената који испуњавају опште критеријуме за примену дуготрајне оксигенотерапије (А, I) и уколико хипоксемија није коригована применом НИМВ (✔). 
Примена оксигенотерапије самостално без примене ПАП се не саветује (Б, I).

Дуготрајна оксигенотерапија је индикована код стабилних пацијената који имају: 
· РаО2 ≤ 7.3 kPa (≤ 55 mmHg) или SpO2 ≤ 88% у миру, са или без хиперкапније 
· РаO2 између 7.3 kPa (55 mmHg) и 8 kPa (60 mmHg) или SpO2 89% уз знаке плућне хипертензије, периферне едеме који указују на конгестивну срчану слабост или полицитемију (хематокрит > 0.55)

Дуготрајна оксигенотерапија у кућним условима (> 15 сати дневно) код пацијената са хроничном респирацијском инсуфицијенцијом значајно смањује морталитет. 
Код пацијената са синдромом преклапања који имају имају симтоме или знаке који се могу приписати ноћној десатурацији (нпр. оштећена когниција, ноћни немири, јутарње главобоље, плућна хипертензија, еритроцитоза), и поред корекције апнеје и хиповетилације применом CPAP-a или НИМВ покушај ноћне суплементације кисеоником може бити оправдана. Такође, обратити пажњу и на друге могуће узроке хипоксемије. 

Резиме

· Умерена до тешка опструктивна апнеја током сна (ОСА) је присутна код око 10 до 30 процената пацијената са ХОБП-ом
· Симптоми и знаци поремећаја дисања током сна код пацијената са ХОБП су у исти као и код пацијената без ХОБП-а
· Дијагноза ОСА код пацијената са ХОБП-ом захтева висок индекс сумње и полисомнографско испитивање
· Код пацијената са ХОБП-ом и ОСА, саветује се употреба ПАП која је повезана са нижим стопама морталитета, морбидитета и егзацербација (I, б)
· Код пацијената са предоминацијом ОСА размотрити примену CPAP-a 
· Kод пацијената са умереном и тешком формом ХОБП-а или хиперкапнијом (РаO2 > 7 kPa) размотрити примену Bi-level мода
· Самостална примена оксигенотерапије код пацијената са синдромом преклапања се не саветује (I, б)
· Размотрити примену оксигенотерапије уколико хипоксемија перзистира и након корекције апнеја и/или хиповентилације применом CPAP-a или НИМВ (✔).







Алгоритам 10.1. Евалуација и третман пацијената са синдромом преклапања ХОБП/ОСА. Скраћенице: ОСА = опструктивна апнеја током спавања, ХОБП = хронична опструктивна болест плућа; ПСГ = полисомнографија; ПАП = вентилација позитивним притиском; CPAP = вентилација континуираним позитивним притиском; APAP = аутоматско подешавање позитивног притиска.
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Поглавље 11. 

ПРИМЕНА НЕИНВАЗИВНЕ ВЕНТИЛАЦИЈЕ У АКУТНОЈ РЕСПИРАТОРНОЈ ИНСУФИЦИЈЕНЦИЈИ И КУЋНА ВЕНТИЛАЦИЈА КОД ДЕЦЕ

11.1. Примена неинвазивне вентилације у акутној респираторној инсуфицијенцији код деце

Препорука 11.1.1. Индикована је примена НИMВ-а код стања која се презентују акутном респирацијском инсуфицијенцијом када се одржава хипоксемија уз повећан дисајни напор упркос примени оксигенотерапије ниском протоком кисеоника (ДОТ). (А, I)

Обољења и стања која се презентују сликом акутног респираторног дистреса и акутне респираторне инсуфицијенције спадају у хитна стања у педијатрији и међу најчешћим су узроцима хоспитализације и потребе за ургентним збрињавањем у јединицама интензивне и полуинтензивне неге. Доминантан вид респираторне потпоре уз ДОТ, код акутно оболеле деце  је инвазивна механичка вентилација (ИМВ). Иако ефикасан, овај модалитет лечења праћен је развојем бројних компликација –  оштећења дисајних путева механичком траумом изазваном ендотрахеалним тубусом или аспирационим катетерима, волу/баротраума плућа и развој пнеумоније удружене са вентилацијом. Додатно, примена фармаколошких мера у циљу седације, аналгезије и у поједином случајевима миорелаксације ради оптималне усклађености дисајног рада пацијента и апарата за вентилацију, доприносила је повећању учесталости нежељених догађаја током ИМВ-а. Развој концепта НИМВ-а у погледу побољшања ефикасности и безбедности довео је до примене овог терапијског модалитета у широком индикационом подручју у оквиру акутних стања и стања која захтевају дуготрајну респираторну потпору. Докази потврђују да НИМВ снижава морталитет код пацијената са АРИ, побољшава објективне показатеље тежине болести и има повољан ефекат на субјективни осећај пацијента при чему у значајном броју случајева представља поуздану алтернативну ИМВ-у. Ефикасност НИМВ-а темељи се на смањењу уложеног дисајног напора пацијента, побољшању гасне размене (побољшана оксигенација и вентилација) и мукоцилијарног клиренса уз минимизацију могућности компликација удружених са ИМВ-ом. Додатну предност НИМВ-а представља очување физиолошких заштитних рефлекса (гутање и кашаљ) уз омогућавање говора и оралног уноса хране у појединим случајевима.
Препорука 11.1.2. Индикована је примена НИМВ-а код стања која се презентују акутном респирацијском инсуфицијенцијом код деце претходно лечене због хроничне стабилне респираторне слабости. (Б, IIa)

НИМВ може да представља метод лечења првог избора код пацијената са АРИ који су били претходно здрави, али и код акутизације хроничне респираторне инсуфицијенције (ХРИ), најчешће настале услед респираторних инфекција. Узимајући у обзир дуготрајну зависност од НИМВ-а код таквих пацијената, смањену кисеоничку резерву,  високу потрошњу кисеоника и снижен праг за апноичне епизоде, акутизација ХРИ може да представља значајан изазов. Препорука је да се код деце код којих се већ спроводи дисајне потпора у кућним условима, настави НИМВ више сати него до тада, током 24 сата, уз параметре вентилације који би одговорили сложеном захтеву равнотеже између повећаних потреба пацијента и границе толерисања новозадатих поставки вентилације. Примена ИМВ-а је индикована као следећи терапијски корак уколико постоји неподношење НИМВ-а или као иницијални терапијски поступак у болничким условима уколико су испуњени критеријуми за ендотрахеалну интубацију из табеле 1.  
Препорука 11.1.3. Саветује се примена НИМВ-а као терапијске опције првог избора код свих пацијената са АРИ осим у случајевима испуњености апсолутних индикације за ендотрахеалну интубацију и инвазивну механичку вентилацију. (Б, IIa)

Без обзира на потврђену ефикасност и безбедност НИМВ-а код АРИ, у случајевима најтеже клиничке форме неопходно је одмах приступити ендотрахеалној интубацији и ИМВ-у. То су стања где примена НИМВ-а има потенцијално више штете него користи или где примена НИМВ-а из различитих разлога не би објективно била ефикасна. Таква стања карактерисана су фулминантним клиничким током и са објективном могућношћу мултиорганске инсуфицијенције (табела 11.1.1). 


Табела 11.1.1. Контраиндикације за НИMВ/критеријуми за обустављање НИMВ-а и индикације за почињање ИМВ-а.
	Клиничко стање 
(главни водич) 
	Гасне анализе артеријске крви          
(процена уз клиничке показатеље)

	Срчани застој
	рН < 7.25

	Поремећај стања свести
	

	Немогућност спонтаног дисања
	PaO2<60 ммХг уз НИMВ и ФиО2>50 %

	Немогућност одржавања проходности дисајног пута

	

	Рефрактарни шок
	SpO2 < 92% поред НИMВ-а уз FiО2>50 %

	Регулација церебралног перфузионог притиска 
	

	Прогресивно погоршање и поред примене 
НИMВ-а
	PaCO2> 60 ммХг и поред НИMВ-а


рН – ацидитет крви; РаО2 – парцијални притисак кисеоника у артеријској крви; SpО2 – перкутано процењена вредност сатурације хемоглобина кисеоником; РаСО2 - парцијални притисак угљен-диоксида у артеријској крви;

Не постоје апсолутно прихваћени критеријуми у погледу граничних вредности гасних анализа крви који би представљали универзални критеријум за прелазак са НИМВ-а на ИМВ. Иако је ендотрахеална интубација изгледна у случају респираторне ацидозе и одржавања хипоксемије (PaO2 < 60 mmHg, PaCO2 > 60 mmHg i pH < 7.25), примарна индикација за примену ИМВ-а остаје клиничка процена да терапијски циљеви не могу безбедно да буду остварени применом НИМВ-а. 
Препорука 11.1.4. Стратегија вентилације позитивним притиском (ПАП) и одабир адекватног начина вентилације примарно зависи од патофизиолошке основе акутне респираторне инсуфицијенције. Може се користити континуирана вредност притиска у обе фазе дисајног циклуса (CPAP) или примена различитих вредности позитивног притиска у дисајним путевима у обе фазе дисајног циклуса (Bi-level). (Б, IIa)

Иако се у ужем смислу CPAP не убраја у метод НИMВ-а, јер дисајни волумен бива генерисан у потпуности од стране самог пацијента који спонтано започиње, одржава и завршава удах, практични приступ сврстава CPAP у категорију НИMВ-а због начина апликације, широке примене и ефикасности у погледу смањења потребе за ендотрахеалном интубацијом.
Примена CPAP-а је код деце типично индикована код АРИ типа 1 (хипоксемијска АРИ) када оксигенотерапија и стандардне фармаколошке мере не доводе до побољшања. Ефекат CPAP-а огледа се у повећању функционалног резидуалног капацитета и смањењу отпора протока ваздуха кроз дисајне путеве, што доводи до отварања и спречавања колапса невентилираних авлеола уз смањење дисајног рада. 
Примена BI-level мода вентилације је код деце индикована код АРИ типа 2 (хиперкапнијска АРИ) и у одабраним случајевима када код АРИ типа 1 постоји даље клиничко погоршање упркос примени CPAP-а. Овај вид активне респираторне потпоре омогућава генерисање дисајног волумена на рачун разлике у вредностима задатог притиска током инспиријума (IPAP) и експиријума (EPAP), било да се ради о удасима почетим од стране пацијента или додељеним од стране респиратора (тзв. резервне подршке дисајној фреквенцији (енгл. back-up rate)). Протокол о респираторној потпори код АРИ представљен је на графикону 11.1.1.



















Графикон 11.1.1. Протокол о неинвазивној респираторној потпори у педијатријског АРИ.
Симптоми и знаци акутне респираторне инсуфицијенције
				Да 

Интубација и ИМВ

Испуњеност критеријума за ендотрахеалну интубацију?   
				Не  
Да


Избор адекватне опреме, маске и стратегије НИMВ-а:




	АРИ типа 1

	Блага/умерена хипоксемија 
(ФиО2 21-70%)

	Благ до умерен дисајни напор

	Без хиперкапније



	АРИ типа 2

	Тешка хипоксемија (ФиО2 > 70%)

	Умерен/тежак дисајни напор

	Постоји хиперкапнија (PaCO2 > 50 ммХг)



	Модалитет респираторне потпоре
	Каниле са високим протоком
	CPAP
	BI-level

	Избор маске/интерфејса
	Назалне каниле
	Назална маска
	Назална/ороназална маска

	Иницијални параметри
	2 л/кг/мин (до 10 кг)
0.5 л/кг/мин (>10 кг)
	3-5 цм Х2О
	IPAP 6-8 цм Х2О
EPAP 3-5 цм Х2О

	Максимални параметри
	Карактеристични 
за врсту уређаја
	8-10 цм Х2О
	IPAP 10-15 цм Х2О
EPAP 6-10 цм Х2О

	ФиО2
	Примена најниже могуће фракције инспиријумског кисеоника у сврху одржавања SpO2 у циљаном опсегу



Мониторинг клиничких параметара и гасне размене (критична прва два сата)Наставак НИMВ-а уз мониторинг

Прекид НИMВ-а 
и интубација

                                               Побољшање стања                  Погоршање стања       








Препорука 11.1.5. Адекватна маска и систем за уклањање издахнутог ваздуха (енгл. interface) требају да обезбеде: а) што мањи мртви простор, б) минимално нежељено цурење ваздуха, в) минималну могућност оштећења коже лица, г) једноставност уклањања и манипулације. (Ц, IIб)

Не постоје јасне препоруке о примени врсте система за уклањање издахнутог ваздуха (енгл. interface)  и маске код примене НИMВ-а у АРИ у педијатријској популацији. У складу с тим, саветује се примена система и маске с чијом применом је медицински тим близак и који омогућава што мањи мртви простор, минимално цурење ваздуха и оштећења коже лица уз једноставно руковање и уклањање са пацијента.  
Неретко избор врсте система за уклањање издахнутог ваздуха зависи од доступног респиратора. Наиме, респиратори у јединицама интензивне неге најчешће имају затворен (енгл. non-vented) систем са дуплим цревом – једно за довод ваздуха у инспиријуму и друго за уклањање издахнутог ваздуха. Уређаји за вентилацију у кућним условима најчешће имају систем са једним цревом и фенестрираном (енгл. vented) маском. У недостатку јасних препорука, саветује се примена система који је најпогоднији са аспекта техничких особености респиратора који се користи и блискости медицинског тима са датом опремом.  
За потребе НИMВ-а код АРИ користи се више видова маски: назалне каниле/јастуци за НИMВ, назалне маске, ороназалне маске, маске за лице и кацига за вентилацију. Одабир маске примарно зависи од опремљености здравствене установе, едукације особља и анатомских одлика горњих дисајних путева. Најоптималнија толеранција се постиже код примене назалних канила за НИMВ. Међутим, недоступност за најмлађу (и највулнерабилнију) популацију и слаба толеранција високог притиска у инспиријуму значајно ограничавају примену. Стога, у пракси се често избор своди на назалне или ороназалне маске. Иако су поједине студије истицале већу ефикасност вентилације код одраслих који су користили ороназалну маску, такви подаци за педијатријску популацију за сада недостају. Примену назалне маске фаворизује широка доступност за све узрасте (чак и за новорођенчад), мали мртви простор и једноставност манипулације уз бољу толеранцију, што може да буде од посебног значаја у условима критично болесног детета. Назалне маске доводе до мање аерофагије, што омогућава ентералну исхрану – чињеница посебно значајна код новорођенчади и одојчади који имају велики број оброка током дана. Међутим, било каква назофарингеална опструкција (назална полипоза, увећано ткиво аденоида, секрет) или анкилоза темпоромандибуланог зглоба уз немогућност комплетног затварања уста представљају ограничавајуће факторе при чему се препоручује примена ороназалне маске. 
Примена маске за лице или кациге за вентилацију је у нашим условима заступљена ређе иако постоје подаци који говоре у прилог доброј толеранцији и ређем оштећењем коже уз мање цурење ваздуха при примени CPAP-а код одојчади и деце у предшколском узрасту.  Због тога се за сада саветује примена овог вида опреме уколико из било ког разлога постоји неуспех НИMВ-а уз примену назалне или ороназалне маске.       
Препорука 11.1.6. Избор оптималног мода вентилације са одговарајућим параметрима треба да буде прилагођен узрасту, врсти основног обољења и техничким спецификацијама доступног уређаја. Уколико клиничко стање то дозвољава, иницијално се препоручује примена релативно нижих вредности параметара вентилације ради прилагођавања детета, а затим постепено подизање вредности параметара према физиолошким потребама и границама толеранције. (Ц, IIб)  

Препоруке о почетним параметрима проистичу из клиничког искуства и мишљења експертских група и у зависности су од узраста детета, основног обољења и тежине клиничке слике. 
Вредност притиска код примене CPAP-а значајно варира у односу на етиологију АРИ и узраст. У случају благе до АРИ умерено тешког степена препоручена почетна вредност износи 3 - 5 цм воденог стуба (препорука за систем са активном валвулом и систем са дуплим цревом). За исту индикацију код примене система са једним цревом и фенестираним наставком за маску минимална препоручена вредност CPAP је 4 цм воденог стуба – ниже вредности се не саветују због могућности удисања ваздуха који је претходно издахнут у систем, а још увек није елиминисан из црева (енгл. rebreathing)  У случају потребе дати притисак је могуће повећати у складу са клиничким стањем и резултатима гасних анализа крви. Вредност CPAP-а не би требало да износи више од 7-8 цм воденог стуба код новорођенчади и одојчади и више од 10-12 цм воденог стуба код већине пацијената педијатријског узраста. 
Кад је у питању BI-level, препоруке обухватају оба нивоа притиска – IPAP и EPAP. Док за EPAP препоруке у значајној мери следе препоруке за вредност самог CPAP-а, почетна минимална вредност IPAP-а треба да буде 6-8 цм воденог стуба. Даље подешавање IPAP-а треба да буде тако да се постигне одговарајући дисајни волумен који би омогућио адекватну алвеоларну вентилацију. 

Препорука 11.1.7. Препоручује се примена оксигенотерапије код свих пацијената код којих се упркос примени НИMВ-а одржава хипоксемија. (А, I)
Препорука 11.1.8. Препорука је да се уз оксигенотерапију одржава перкутано измерена сатурација хемоглобина кисеоником (SpO2) >88% код акутизације хроничних, примарних обољења плућа и >93% у случају акутизације ХРИ код неуромишићних обољења. (Ц, IIa)

Досадашње студије које су се бавиле питањем циљаног опсега SpO2 у АРИ узимале су у обзир краткотрајне клиничке ефекте, а не дугорочне импликације на неурокогнитивни развој детета. Иако је традиционални приступ фаворизовао одржавање SpO2 у распону 90-94%, последњи докази истичу последице у виду пролонгиране хоспитализације, те је истакнута потреба за снижавањем доњег прага циљане SpO2 на 88% код деце са акутизацијом хроничних респираторних обољења. Код деце са неуромишићним обољењем са АРИ саветује се одржавање SpO2 изнад 93%. 
У највећем броју случајева, адекватна минутна вентилација коју обезбеђује НИВ довешће до нормализације гасне размене и нормализације SpO2. У складу са тим, подешавање параметара на респиратору претходи повећању инспиријумске фракције кисеоника (ФиО2). У случају одржавања хипоксемије упркос корекцији алвеоларне хиповентилације уз адекватне параметре, саветује се додавање кисеоника преко система (црева) за вентилацију или преко наставка за кисеоник на респиратору.  

Препорука 11.1.9. Код свих пацијената код којих се спроводи НИMВ због АРИ, неопходно је континуирано праћење клиничког стања, виталних параметара и показатеља гасне размене, нарочито у временском интервалу непосредно после почетка примене овог модалитета лечења. Идентификација раних показатеља неуспеха НИMВ-а је од суштинског значаја за доношење благовремене одлуке о обустављању овог вида лечења и разматрање ендотрахеалне интубације уз почетак ИМВ-а (Ц, IIa).

Код сваког пацијента са АРИ који је на НИMВ-у, препоручује се континуирани мониторинг виталних параметара у JИН. Деца која су на НИMВ-у током прва два сата респираторне потпоре захтевају пажљивији мониторинг у односу на групу која се инвазивно вентилира.  Прозор од критична прва два сата дефинисан је као последица чињенице да се позитивни ефекти НИMВ-а манифестују већ у том временском интервалу.  У складу са тим, уколико се стање не побољшава у току прва два сата, неопходно је размотрити потребу за ендотрахеалном интубацијом јер свако одлагање интубације код детета којем је ИМВ потребна, може да доведе до озбиљних последица. 
Минимум опсега клиничког праћења обухвата срчану фреквенцу, респираторну фреквенцу, SpO2 и интермитентно праћење вредности артеријског притиска.  
Одређивање гасних анализа крви 30 минута од почетка вентилације и затим на сат времена до клиничке стабилизације/побољшања пружа добар увид у РаСО2 и рН крви. 
Посебну пажњу у овом периоду неопходно је поклонити анализи усклађености пацијента и респиратора и волумену изгубљеног ваздуха на рачун нежељеног цурења, јер наведени фактори могу самостално да резултују неуспехом НИMВ-а. 
Вероватноћа успеха или неуспеха НИMВ-а зависи од низа фактора: општег стања пацијената, коморбидитета, техничке обучености особља и доступности савремене опреме и посебно – иницијалног одговора на примену НИMВ-а током прва два сата примене. Независни предиктори неуспеха НИMВ-а су млађи узраст од две године, стартно ниже вредности SpO2 и PаО2, одржавање PaCO2 > 60 ммХг уз рН < 7,25 после првог сата примене НИMВ-а, поремећај стања свести, акутни респираторни дистрес синдром (АРДС) независно од примарне етиологије, код оболелих од сепсе, малигнитета и при примени имуносупресије. Осим тога лошем исходу доприноси и потреба за високим параметрима вентилације (пре свега висока вредност средњег притиска у дисајним путевима), слаба синхронизација пацијената са респиратором и лоша толеранција маске.

Препорука 11.1.10. Препоручује се опрезан приступ седацији деце на НИMВ-у. (Ц, III). 
Иако узнемиреност пацијента на НИMВ-у може да буде последица одвајања од родитеља, ненавикнутости на маску, страха од окружења или бола, чести узроци привидне ,,узнемирености'' јесу неусклађеност пацијената са респиратором или глад за ваздухом услед неефикасности НИMВ-а. 
У основи неусклађености пацијент-респиратор су најчешће само-окидање респирација (енгл. auto-triggering), недовољна снага за достизање високог прага инспиријумског тригера и неподношење маске. Избором адекватне вредности тригера током удаха и издаха овај изазов најчешће бива превазиђен.
Глад за ваздухом представља значајан изазов и на њега треба посумњати када постоји слика ,,узнемиреног'' пацијената са хипоксемијом и повећаним дисајним напором. До стабилизације у таквим ситуацијама може да доведе повећање средњег притиска у дисајним путевима (енгл. mean airway pressure - MAP). Такво повећање могуће је постићи на рачун повећања вршног притиска у инспиријуму, повећањем PEEP-а или продужењем инспиријумског времена.
Због свега наведеног, неопходно је пажљиво испитивање узрока стања која могу да се презентују под сликом узнемирености пре примене седатива. У случају одлуке да се седативи примене, неопходан је опрез: очување централне контроле дисања, очување физиолошких протективних рефлекса (кашаљ и гутање), минималан ефекат на тонус мишића – једнако су важни као и постизање жељеног смирења детета. Нема препорука о избору седатива за децу на НИMВ-у. У пажљиво одабраним индикацијама ефикасност и безбедност су показали бензодиазепнини (мидазолам) и  α-адренергички агонисти (дексмедетомидин).
Препорука 11.1.11. Компликације које могу да настану као резултат примене НИMВ-а имају потенцијал да доведу до даљег клиничког погоршања и непосредне виталне угрожености. Познавање ових компликација отвара могућност за брзо реаговање и примену терапијских мера неопходних за стабилизацију стања (Ц, III) 

Иако се НИMВ сматра безбедним модалитетом лечења, компликације су могуће и могу да доведу до смањене ефикасности или неуспеха терапије. У највећем броју случајева, постоје методе решавања компликација које треба благовремено применити – табела 11.1.2.   
 











Табела 11.1.2. Компликације примене НИMВ-а и могућности њихове превенције и лечења
	Компликација 
	Начин смањења ризика компликација          

	Оштећење коже лица
	Примена хидроколоидних уметака/облога  

	Надражај назалне 
слузнице  и конгестија 
	Примена овлаживача и грејача гаса 

	
Гастрична инсуфлација и дистензија
	
Примена назалне уместо ороназалне маске; НГС

	Синдром цурења ваздуха 
(ретко код НИMВ-а)
	Поштедна вентилација 
(рН>7.25, РаСО2<60 ммХг)

	
Неусклађеност са респиратором
	
Седација1, корекција осетљивости тригера и 'Ти'

	Баротраума/волутрама плућа
	Ретко код НИВ-а – поштедна вентилација


НГС – назогастрична сонда; рН – ацидитет крви; РаСО2 - парцијални притисак угљен-диоксида у артеријској крви; 1-не саветује се код деце на НИMВ-у у акутном тешком нападу астме; Ти – инспиријумско време.

Препорука 11.1.12. Оптимална стратегија НИMВ-а уз истовремену примену фармаколошких мера у зависности је од специфичности патофизиолошких процеса у основи обољења/стања које је довело до АРИ. Због тога је приступ НИMВ-у код најчешћих клиничких ентитета педијатријског доба разнолик у погледу избора задатих параметара, маске, уређаја, дужине и начина вентилације (Ц, IIa) 

Препорука 11.1.13. НИMВ код деце са акутним тешким нападом астме уз истовремену примену фармаколошких терапијских мера захтева опрезан приступ и може да буде примењен у условима када је могуће обезбедити континуирани мониторинг. (Ц, III) 

Примена CPAP-а или канила са високим протоком гаса уз истовремену фармаколошку терапију резултује у побољшању скоринг система, клиничких параметара (респираторна фреквенца, SpO2) уз смањену учесталост ендотрахеалне интубације. Са друге стране, нема довољно доказа за примену BI-level мода вентилације код деце са акутним тешким нападом астме због малог број рандомизованих клиничких студија са ограниченим бројем испитаника. Уколико се прибегне примени НИМВ-а код деце која нису одговорила на агресивне фармаколошке мере, саветује се да то буде искључиво ако нема апсолутних контраиндикација за НИМВ, и то у јединицама интензивне неге са континуираним мониторингом. 

Препорука 11.1.14. Саветује се почињање неинвазивне респираторне потпоре (назалне каниле са високим протоком гаса или CPAP) код одојчади са акутним бронхиолитисом у случају изостанка одговора на стандардну оксигенотерапију ниским протоком. (А, I).
Препорука 11.1.15. Саветује се покушај примене BI-level мода код пацијената са тешком клиничком сликом акутног бронхиолитиса када други видови неинвазивне респираторне потпоре (назалне каниле са високим протоком гаса или CPAP) нису довели до побољшања (Ц, IIб).

Препорука 11.1.16. Код одојчади са акутним вирусним бронхиолитисом, препорука је да се SpO2 одржава >92% у првим данима болести (А, I).

У највећем броју случајева, инхалацијска терапија и оксигенотерапија протока 2-3 л/мин довешће до клиничког опоравка деце са АРИ и акутним бронхиолитисом. У мањем броју случајева, неуспех стандардне терапије у првих сат времена представља индикацију за почињање неинвазивне респираторне потпоре. У последњој деценији број пацијената са акутним бронхиолитисом на неинвазивној респираторној потпори (каниле са високим протоком гаса, CPAP, BI-level) повећао се неколико пута, а број ендотрахеално интубираних остао је релативно стабилан. Типично се у случају изостанка одговора на ДОТ почиње са применом канила са високим протоком гаса. Овај модалитет лечења се у групи пацијената са благом и умереном клиничком сликом показао једнако ефикасан и безбедан као и НИМВ. Иако су појединачне студије истицале нижи проценат неуспеха CPAP-а у прва 24 сата примене у односу на примену канила са високим протоком гаса, није било разлике у погледу потребе за интубацијом и дужином хоспитализације. Примена BI-level  у недостатку доказа препоручује се за сада у случају неуспеха CPAP-а као покушај побољшања оксигенације и вентилације уз смањење дисајног напора у циљу избегавање интубације. Ипак, ендотрахеалну интубацију не треба одлагати у случају апсолутних индикација из табеле 1. 
Код оболелих од бронхиолитиса без коморбидитета, после петог дана од почетка болести, одржавање SpO2>90% на собном ваздуху критеријум је за отпуст из болнице. Има доказа да респираторна потпора кисеоником са ниским протоком некад резултира ређом потребом за ИМВ у односу на иницијално примењене  каниле са високим протоком кисеоника, односно НИМВ.
Препорука 11.1.17. Препоручује се пажљива примена ПАП (CPAP или BI-level) код деце са акутним респираторним дистрес синдромом (АРДС), ако се упркос оксигенотерапији одржава хипоксемија, при чему не постоје јасне индикације за интубацију (табела 1). (Ц, IIб) 

Препорука 11.1.18. Уколико код деце са АРДС-ом која добијају НИMВ преко ороназалне маске не дође до клиничког побољшања у првих 6 сати или и пре тог периода ако дође до погоршања, саветује се приступање ендотрахеалној интубацији и ИМВ-у (Ц, IIб)

Постављање дефинитивне дијагнозе АРДС-а код деце на НИMВ-у и одређивање степена тежине болести могуће је ако се НИMВ спроводи преко ороназалне маске и уз ЕPAP од најмање 5 цм Х2О. 
Препорука је да се у случају благог/умерено тешког АРДС-а циљна вредност SpO2 одржава између 92-97%. У случају тешког АРДС-а, толеранција SpO2 <88% могућа је у појединачним случајевима и уз континуирани мониторинг онда када би у циљу одржавања веће вредности сатурације били неопходни параметри (пре свега MAP i FiO2) који би фаворизовали настанак волу/баротрауме или би имали штетне хемодинамске реперкусије на плућну или системску циркулацију.   
Резиме:
· Примена НИMВ-а је индикована код стања која се презентују акутном респирацијском инсуфицијенцијом при чему оксигенотерапија ниским протоком кисеоника не доведе до клиничког побољшања и корекције хипоксемије. (А, I). 
· Примена НИMВ-а је индикована код стања која се презентују акутизацијом  респираторне инсуфицијенције код деце претходно лечене због хроничне стабилне респираторне слабости. (Б, IIa).
· Примена НИMВ-а као терапијске опције првог избора не саветује се у случајевима испуњености апсолутних индикације за ендотрахеалну интубацију и инвазивну механичку вентилацију. (Б, IIa).
· Стратегија вентилације позитивним притиском (ПАП) и одабир адекватног модалитета ПАП (CPAP-а или BI-level) – примарно зависи од патофизиолошке основе акутне респираторне инсуфицијенције и потреба пацијента. (Б, IIa).
· Могуће је комбиновати различите врсте маске/интерфејса. Адекватна маска и систем за уклањање издахнутог ваздуха треба да обезбеди: а) што мањи мртви простор, б) минимално нежељено цурење ваздуха, в) минималну могућност оштећења коже лица, г) једноставност уклањања и манипулације. (Ц, IIб). 
· Избор оптималног мода и параметара вентилације треба да буде прилагођен узрасту, основном обољењу и техничким спецификацијама доступног уређаја. Иницијално се препоручује примена нижих вредности параметара ради прилагођавања детета, а затим постепено подизање вредности параметара према потребама и границама толеранције детета. (Ц, IIб).  
· Препоручује се примена додатне оксигенотерапије код свих пацијената код којих се упркос примени НИMВ-а одржава хипоксемија. (А, I).
· Препорука је да се уз додатну оксигенотерапију одржава перкутано измерена сатурација хемоглобина кисеоником (SpO2) изнад 88% код акутизације хроничних примарно респираторних обољења и изнад 93% у случају акутизације респираторне слабости код неуромишићних обољења. (Ц, IIa). 
· Код одојчади са акутним вирусним бронхиолитисом, препорука је да се SpO2 одржава изнад 92% (А, I).
· Неопходно је континуирано праћење клиничког стања, нарочито у временском интервалу непосредно после почетка примене НИMВ-а. Идентификација раних показатеља неуспеха НИMВ-а је од суштинског значаја за доношење благовремене одлуке о обустављању овог вида лечења и разматрање ендотрахеалне интубације уз почетак ИМВ-а. (Ц, IIa).
· Препоручује се опрезан приступ седацији деце на НИMВ-у. У неким стањима (акутни тешки напад астме), саветује се избегавање седације. (Ц, III).
· Познавање компликација НИMВ-а које могу да доведу до клиничког погоршања и непосредне виталне угрожености отвара могућност за брзо реаговање и примену терапијских мера неопходних за стабилизацију стања. (Ц, III).  
· Приступ НИMВ-у код најчешћих клиничких ентитета педијатријског доба разнолик је у погледу избора задатих параметара, маске, уређаја, дужине и начина вентилације. (Ц, IIa).  
· НИMВ код деце са акутним тешким нападом астме уз истовремену примену фармаколошких терапијских мера захтева опрезан приступ и може да буде примењен у условима када је могуће обезбедити континуирани мониторинг. (Ц, III).  
· Саветује се почињање неинвазивне респираторне потпоре (назалне каниле са високим протоком гаса или CPAP) код одојчади са акутним бронхиолитисом у случају изостанка одговора на  оксигенотерапију ниским протоком. (А, I).
· Саветује се покушај примене Bi-level мода вентилације код пацијената са тешком клиничком сликом акутног бронхиолитиса у случају неуспеха других видова неинвазивне респираторне потпоре. (Ц, IIб).
· Препоручује се примена НИМВ-а код деце са развијеним акутним респираторним дистрес синдромом (АРДС) или су у ризику од развоја АРДС-а, ако упркос оксигенотерапији постоје знаци АРИ, при чему не постоје јасне индикације за интубацију. (Ц, IIб). 
· Уколико код деце са АРДС-ом која добијају НИМВ не дође до клиничког побољшања у првих 6 сати (или и пре тог периода ако дође до погоршања), саветује се приступање ендотрахеалној интубацији. (Ц, IIб).
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11.2. НЕИНВАЗИВНА ВЕНТИЛАЦИЈА У КУЋНИМ УСЛОВИМА КОД ДЕЦЕ

Препорука 11.2.1. Саветује се спровођење дијагностичких процедура у циљу раног откривања поремећаја дисања у спавању (ПДС) код сваког детета са хроничним стабилним медицинским стањем/обољењем које носи ризик од настанка ПДС без обзира на присуство или одсуство симптома, као и код иначе здраве деце уколико имају симптоме карактеристичне за ПДС. (Б, IIa).    

Златни стандард у раном откривању ПДС-а чине видео-надгледана полисомнографија (ПСГ) и континуирана неинвазивна транскутана капнометрија током спавања. Уместо ПСГ-а у условима са лимитираним ресурсима могуће је коришћење респираторне полиграфије. 
Aнализа садржаја респирацијских гасова у артеријској крви (гасне анализе) ујутру по буђењу и тренд пулсне оксиметрије током ноћи имају улогу уколико горенаведене дијагностичке процедуре нису доступне. Треба имати у виду да се на овај начин – добијањем јутарњег узорка где је РаСО2 > 50 ммХг – утврђује постојање дневне хиперкапније која је касни знак хроничне респираторне слабости. Сензитивност гасних анализа крви у откривању ПДС-а може да повећа поређење налаза артеријских узорака узетих пре спавања и ујутру непосредно после буђења. У случају разлике у PaCO2 >10 ммХг у корист јутарњег узорка, налаз указује на алвеоларну хиповентилацију. Повећање концентрације (ретенција) бикарбоната у крви (HCO3- > 28 mmol/L) представља индиректни знак метаболичке компензације и није специфична само за респираторну ацидозу, те овај налаз треба тумачити опрезно и у складу са клиничким налазом.
Док се код иначе здраве деце наведено испитивање не спроводи рутински, већ само у случају постојања симптома који упућују на ПДС, код групе са повећаним ризиком од ПДС-а (неуромишићна обољења, хронична примарна плућна обољења, екстремна синдромска и несиндромска гојазност, генетски условљене структурне карниофацијалне аномалије и аномалије горњих дисајних путева, поремећај контроле дисања) испитивање спада у део стандардног дијагностичког протокола.
Никако не треба занемарити чињеницу да је главни разлог ПДС код деце аденотонзиларна хипертрофија (ОСАС типа 1). Након потврде дијагнозе, пре евентуалног започињања НИMВ, индикована је аденоидектомија или аденотонзилектомија.

Препорука 11.2.2. Препоручује се дуготрајна неинвазивна респираторна потпора (CPAP или BI-level) у кућним условима код деце са хроничним стабилним обољењима/стањима која су карактерисана тешким поремећајем дисања у спавању и поремећајем гасне размене. (Б, IIa). 

Као тежак ПДС у педијатријској популацији дефинише се онај када је апнеја-хипопнеја индекс (АХИ) > 10/сат. 
Критеријум за алвеоларну хиповентилацију је испуњен уколико пацијент има PaCO2 ≥50ммХг у гасним анализама јутарњег узорка крви ИЛИ транскутано процењену вредност угљен-диоксида у крви током спавања (TcCO2) > 50ммХг у ≥2% укупног времена снимања ИЛИ ако вредност SpO2 током спавања < 90% буде регистровано у >2% укупног времена снимања. 

Препорука 11.2.3. Препоручује се почињање дуготрајне НИMВ у болничким условима. (Ц, IIб).

Увођење у програм дуготрајне НИMВ у кућним условима је сложен процес који захтева ангажованост здравствене и социјалне службе, родитеља/законских заступника и самог детета. Традиционални приступ према почетку овог терапијског модалитета односио се на вишедневну обуку детета и родитеља/старатеља у болничким условима. У здравственим системима са организованим службама за негу пацијената у кућним условима појединачне студије показале су да је могућ почетак дуготрајне примене НИMВ-а и у кућним условима. Како ефикасност и безбедност оваквог приступа код деце тек треба да буде потврђена у системима са ограниченим ресурсима и у контексту неретко сложеног здравственог стања детета, на снази и даље остаје препорука о почињању дуготрајног НИMВ-а у интрахоспиталним условима.      

Препорука 11.2.4. Дуготрајна примена CPAP-а у кућним условима индикована је током спавања код деце са синдромом опструкције апнеје у спавању (ОСАС) уколико симптоми и патолошки полиграфски налаз постоје и после хируршког уклањања патолошки увећаног аденотонзиларног ткива. Такође, дуготрајна примена CPAP-а саветује се у случајевима тешког ОСАС-а код гојазне деце и код стања са комплексним структурним краниофацијалним аномалијама која немају пратећу алвеоларну хиповентилацију. (Б, IIa)   

У случају одржавања симптома ПДС-а и после хируршке интервенције, саветује се контролно полиграфско испитивање најмање након 4-6 недеља. У случају да је АХИ > 10/сат, препоручује се примена CPAP-а.  
Број пацијената са опструкцијским ПДС-ом повезаним са гојазношћу (ОСАС типа 2) постепено се повећава. У ограниченом броју случајева, дијето-терапеутске и иновативне фармаколошке мере  могу да доведу до смањења телесне масе и резолуције симптома ПДС-а. У случају документованог тешког поремећаја дисања у спавању без алвеоларне хиповентилације, препоручује се дуготрајна примена CPAP-а и истовремено активно лечење од стране нутриционисте. 
Најређи по учесталости и најизазовнији са терапијског аспекта јесу пацијенти са хромозомски/генетски условљеним комплексним структурним краниофацијалним аномалијама и аномалијама горњих дисајних путева (ОСАС типа 3). Ту спадају сва стања карактерисана аномалијама горње и доње вилице, тврдог и меког непца, језика, и структура фаринкса и ларинкса. CPAP је индикован код поменутих стања када је отварање дисајних путева применом фиксне вредности позитивног притиска довољно за нормализацију обрасца дисања и нормализацију гасне размене.    
   
Препорука 11.2.5. Дуготрајна примена BI-level мода вентлације у кућним условима индикована је током спавања и према потреби током дана код деце са обољењима/стањима која су карактерисана алвеоларном хиповентилацијом и код деце са опструкцијским обрасцем вентилације без алвеоларне хиповентилације уколико CPAP није довео до побољшања. (Б, IIa).  
  
BI-level мод са могућношћу резервне вентилације представља терапијски модалитет првог избора код пацијената са документованом алвеоларном хиповентилацијом уколико се ради о деци са неуромишићним обољењима, алвеоларном хиповентилацијом удруженом са гојазношћу (педијатријски ОХС), поремећајима контроле дисајног циклуса, примарним плућним обољењима у узнапредовалој фази. Додатно, уколико код деце са опструкцијским типом ПДС-а примена CPAP-а није била ефикасна или је обустављена због неподношења овог модалитета лечења услед високог притиска потребног за отварање дисајног пута, као и у случајевим ОСАС типа 2 и 3 где постоји придружена алвеоларна хиповентилација, препоручује се примена BI-level мода. 

Препорука 11.2.6. Препоручује се употреба назалне маске кад год је то могуће. У случају неподношења назалне маске или нежељених ефеката насталих њеном применом (нпр. заравњење средњег масива лица), саветује се примена других врста интерфејса – ороназална маска, маска за лице или назалне каниле. Код појединих болесника НИМВ се може применити преко усника (енгл. mouthpiece ventilation). (Ц, IIб)

Избор маске која у најбољој мери одговара потребама дуготрајне вентилације и анатомској структури лица пацијената различитог узраста представља посебан изазов у пракси и у директној је корелацији са успешним спровођењем овог вида лечења. Нема података који би говорили у прилог ефикасније вентилације уз примену одређеног типа маске. Ипак, када су у питању пацијенти одојачког и раног педијатријског узраста, саветује се примена назалне маске као првог избора због могућности избора релативно великог броја модела у различитим димензијама, могућности оралне исхране и говора. Поред предности, овај тип интерфејса може да доведе до појаве ерозија коже корена носа, заравњења средњег масива лица или смањене ефикасности вентилације услед нежељеног цурења ваздуха кроз отворена уста – проблем посебно присутан код појединих неуромишићних обољења и може да буде превазиђен истовременом применом каишева за фиксацију доње вилице. Делимично или у потпуности наведени проблеми могу да буду превазиђени и применом ороназалног типа маске или маске за лице, али њихова примена може да буде посебно изазовна код најмлађих. Наиме, осим могућег осећаја клаустрофобије и ограничене доступности различитих димензија маске, потешкоћу у овом узрасту представља могућност гастроезофагусног рефлукса и повраћања у маску са ризиком од аспирације садржаја.  
Примена усника саветује се код оболелих са тешком стабилном ХРИ према потреби, током дана, уз примену неког другог интерфеjса током ноћи. 

Препорука 11.2.7. Препоручује се одређивање нивоа CPAP-а од почетних 4 цм Х2О до притиска потребног за корекцију оксигенације и превазилажење нивоа опструкције протоку ваздуха, а узимајући у обзир границу толеранције примењених параметара. (Ц, IIa)
  
Препорука 11.2.8. Препоручује се примена BI-level уз почетну вредност IPAP-a од 8 и ЕPAP-а од 4 цм Х2О до притисака потребних за адекватну минутну вентилацију карактерисану нормализацијом гасне размене, узимајући у обзир границу толеранције примењених параметара. (Ц, IIб)

Саветује се титрација CPAP-а код сваког пацијента од почетна 4 цм Х2О ка навише уз помоћ полисомнографије. Како ПСГ у многим центрима није доступна, ослањање на субјективни осећај пацијента, тренд пулсне оксиметрије и анализу софтвера респиратора представља поуздану алтернативу. У највећем броју случајева, ефикасност CPAP-а уз добро подношење постиже се при просечној вредности фиксног притиска од 8±3 цм Х2О. Примена ауто-CPAP мода код деце могуће је искључиво уколико телесна маса превазилази доњу границу препоручену од стране произвођача уређаја. У највећем броју случајева, овај мод респираторне потпоре не обухвата децу испод 10 кг. За сада нема података који би оправдали примену ауто-CPAP-а у погледу веће ефикасности у односу на стандардни CPAP са фиксним притиском у педијатријској популацији.
Титрација IPAP-а и ЕPAP-а код сваког пацијента где се почиње примена BI-level мода НИМВ  уз помоћ полисомнографије за сада није доступна у нашој земљи. Ослањање на субјективни осећај пацијента, тренд пулсне оксиметрије и ТсСО2 уз анализу софтвера респиратора пружа поуздане податке. Иако почетне препоручене вредности IPAP/EPAP-а нису до сада валидоване, титрирање обично почиње од 8 цм Х2О (IPAP) и 4 цм Х2О (EPAP). Коначна вредност IPAP/EPAP-а зависи од узраста, врсте основне болести и индивидуалних карактеристика пацијента. Циљ је обезбедити дисајни волумен од 6-10 мл/кг идеалне телесне масе по удаху. Коначни EPAP обично бива 4-8 цм Х2О, при чему се вредности 6-8 цм Х2О примењују уколико постоји структурна аномалија дисајних путева која може да доведе до динамског колапса (фарингомалација, ларингомалација, трахеомалација, бронхомалација). Коначни IPAP је најчешће 10-14 цм Х2О, али су описивани случајеви ефикасне и безбедне вентилације и са вредностима IPAP-а изнад 20 цм Х2О. Резервна респираторна фреквенца која се задаје код неуромишићних обољења и поремећаја централне контроле дисајног циклуса треба да буде 2-3 удаха нижа од броја спонтаних удаха детета током Н3 фазе спавања или 2-3 удаха нижа од физиолошке респираторне фреквенце за дати узраст. Валидоване вредности других параметара вентилације за сада не постоје и препоруке се своде на мишљења експерата и студије са ретроспективним дизајном – табела 11.2.1. 







Табела 11.2.1. Препоручени параметри за дуготрајну примену BI- level мода НИМВ у кућним условима код деце.  
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Sadržaj koji generiše veštačka inteligencija može biti netačan.]

Препорука 11.2.9. Препоручује се редовно клиничко праћење после отпуста (Б, IIб). 

Минимум праћења у временском погледу односи се на контролне визите после месец дана од отпуста, а затим на сваких 3-6 месеци, зависно од основног обољења и врсте ПДС-а, као и адхеренце родитеља и детета за овај терапијски модалитет.
На свакој визити се саветује узимање анамнестичких података, клинички преглед – са нагласком на индикаторе компликација због притиска маске (изглед лица, постојање ксерофталмије, заравњење средњег масива лица и ерозије коже носног гребена) и анализа софтвера уређаја за вентилацију. Анализом софтвера уређаја добијају се подаци о придржавању терапији, дужини вентилације сваког дана/ноћи појединачно, стиче се увид у постојање асинхроније и испитује се могућност нежељеног губитка ваздуха на рачун цурења. Док неки уређаји имају могућност индиректне процене апнеја-хипопнеја индекса, при тумачењу оваквих података неопходан је опрез, имајући у виду да је аутоматска софтверска процена наведеног индекса заснована на правилима за детекцију респираторних догађаја за одрасле. 
Континуирана неинвазивна транскутана капнометрија се саветује уколико је то могуће на сваких 6 месеци док је пацијент на вентилацији.
Додатно, уколико постоје услови, контролна ПСГ/респираторна полиграфија се саветује уколико је  дошло до измене параметара на апарату или интервенције/третмана који би могли значајно да промене стање пацијента (ортодонтске и ортопедске интервенције).  

Препорука 11.2.10. Препоручује се разматрање обустављања дуготрајне примене НИMВ-а код куће у одабраним случајевима када је до корекције ПДС-а и гасне размене током спавања и будног стања дошло спонтано или после одређене терапијске интервенције. (Ц, IIб)

Код значајног броја пацијената на CPAP-у и релативно малог броја пацијената на BI-level моду могуће је обуставити примену дуготрајне вентилације. Свакако је пре обустављања вентилације потребно поновити ПСГ/респираторну полиграфију и континуирану неинвазивну транскутану капнометрију. Главни критеријуми који морају да буду испуњени пре обустављања НИМВ-а у кућним условима јесу: ишчезавање симптома карактеристичних за ПДС, АХИ < 10/сат, TcCO2 током спавања > 50ммХг у <2% укупног времена снимања, SpO2 током спавања < 90% у <2% времена снимања. Како је могућа реверзија симптома и повратак потребе за поновном дуготрајном применом НИМВ-а код куће, потребне су редовне клиничке контроле и после обустављања овог модалитета лечења. 

Препорука 11.2.11. Саветује се разматрање алтернативних терапијских опција у случају неуспеха НИМВ-а у кућним условима. (Ц, III).

Најчешћи разлог за неуспех НИМВ-а у кућним условима је изостанак адхеренце од стране детета и родитеља/старатеља. Узрок неуспеха НИМВ-а код оних који се редовно придржавају терапији су неусклађеност са апаратом, нежељени губитак ваздуха на рачун цурења, прогресија основне болести или оптерећеност коморбидитетима/другим обољењима. Алтернативне терапијске опције су у таквим ситуацијама ограничене: примена назалних канила са високим протоком гаса или стимулација нервуса хипоглосуса могу да буду размотрене уместо CPAP-а код одабраних пацијената, а хируршке/ортодонтске мере код одабраних са Пјер-Робен [Pierre-Robin] секвенцом. У најтежим случајевима, саветује се извођење трахеостоме и инвазивна хронична механичка вентилација у кућним условима.   

Препорука 11.2.12. Неопходно је размотрити примену НИМВ-а у преоперативном периоду код деце са примарним тешким скелетним аномалијама (најчешће кифосколиоза). (Б, IIб)

Док је дуготрајни НИМВ у кућним условима индикован код деце са тешким деформитетом кичменог стуба и документованом алвеоларном хиповентилацијом и тешким поремећајем дисања у спавању, нормални полиграфски и капнометријски критеријуми не искључују у потпуности потребу за применом НИВ-а у овој групи оболелих. Како примена НИМВ-а у периоду пре спиналне хирургије доводи до смањене потребе за пролонгираном постоперативном механичком вентилацијом, неопходна је пажљива преоперативна евалуација и благовремено почињање НИМВ-а. 
Преоперативна евалуација и процена ризика спроводи се код сваког оболелог и узима у обзир индивидуалне карактеристике, неинвазивне тестове плућних функција, постојање основног обољења (идиопатска или кифосколиоза у оквиру неуромишићног обољења), полиграфске и капнометријске анализе. 
Иако су параметри неинвазивних тестова плућних функција у обрнутој сразмери са постоперативном потребом за пролонгираном механичком вентилацијом, за сада не постоје међународно прихваћене преоперативне вредности FVC i FEV1 које би са сигурношћу представљале индикацију за преоперативну примену НИМВ-а. Сходно томе, саветује се примена ниског прага за увођење НИМВ-а посебно у случају тешког рестриктивног обрасца вентилације, високе вредности угла кривине кичменог стуба, битно снижених вредности FEV1 (<40% од предвиђених), придруженог неуромишићног обољења и потребе за торакотомијом. 

Резиме:
· Рано откривање поремећаја дисања у спавању (ПДС) код деце са хроничним стабилним медицинским стањем/обољењем које носи ризик од настанка ПДС, као и код иначе здраве деце са симптомима ПДС-а, чини основу успешног програма ПАП-а у кућним условима. (Б, IIa).  
· Дуготрајна примена НИМВ у кућним условима саветује се код документованог поремећаја дисања у спавању тешког степена и документоване алвеоларне хиповентилације. (Б, IIa).
· Препоручује се да почињање дуготрајне НИМВ буде у болничким условима. (Ц, IIб).
· Дуготрајна примена CPAP-а у кућним условима индикована је током спавања код деце са синдромом опструкције апнеје у спавању (ОСАС) уколико симптоми и патолошки полиграфски налаз постоје и после хируршког уклањања патолошки увећаног аденотонзиларног ткива. Такође, дуготрајна примена CPAP-а саветује се у случајевима тешког ОСАС-а типа 2 и 3 без пратеће алвеоларне хиповентилације (Б, IIa). 
· Дуготрајна примена BI-level мода у кућним условима индикована је током спавања и према потреби током дана код деце са алвеоларном хиповентилацијом и код деце са опструкцијским обрасцем вентилације без алвеоларне хиповентилације уколико CPAP није довео до побољшања. (Б, IIa). 
· Препоручује се употреба назалне маске кад год је то могуће. У случају неподношења назалне маске или нежељених ефеката насталих њеном применом, саветује се примена других врста интерфејса – ороназална маска, маска за лице или назалне каниле. (Ц, IIб). 
· Препоручује се примена најнижег нивоа CPAP-а потребног за корекцију оксигенације и превазилажење нивоа опструкције протоку ваздуха (просечно 8±3 цм Х2О). (Ц, IIa).
· Препоручује се примена IPAP/EPAP нивоа у оквиру BI-level мода у циљу  одржавања минутне вентилације (жељено 6-10 мл/кг/удах) која би довела до нормализације гасне размене. (Ц, IIб).  
· Препоручује се редовно клиничко праћење после отпуста (Б, IIб).
· Обустава дуготрајне примене НИМВ-а код куће потенцијално је могућа је у одабраним случајевима када је до дошло до корекције ПДС-а и гасне размене током спавања и будног стања спонтано или после одређене интервенције/третмана. (Ц, IIб).
· Адекватне алтернативне терапијске опције у случају неуспеха НИМВ-а у кућним условима су релативно ограничене. У најтежим случајевима саветује се извођење трахеостоме. (Ц, III).
· Неопходно је размотрити примену НИМВ-а у преоперативном периоду код деце са примарним тешким скелетним аномалијама (најчешће кифосколиоза). (Б, IIб).
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Поглавље 12. 

ЕПИДЕМИОЛОГИЈА - НЕИНВАЗИВНА ВЕНТИЛАЦИЈА У КУЋНИМ УСЛОВИМА У РАЗЛИЧИТИМ ИНДИКАЦИЈАМА

У већини земаља тренутна преваленција НИМВ-а и ЛТОТ је углавном непозната. Током последњих неколико деценија, преваленција НИМВ-а је брзо расла и дијагностичке групе лечене НИМВ-ом су се промениле. У студији спроведеној у Финској, ХОБП и ОХС су најчешће дијагностичке групе лечене НИМВ-ом, а рестриктивне и неуромускуларне болести су биле најређе, 6,5% и 12,3%, респективно. Преваленција НИМВ-а у Универзитетској болници у Хелсинкију била је 35,4 на 100.000, ЛТОТ 24.6 и комбиновани третман 60.0 на 100.000 (табела 12.1). Преваленција НИМВ-а у Швајцарској, износила је 37,9 на 100.000 становника (2017) (2), у Норвешкој 47 на 100.000  и у Шведској 33 на 100.000 (3). У Шведској је преваленција ЛТОТ била 22,8 на 100.000, а у Данској 48.1 на 100.000 (2010.) (3, 4). У многим земљама преваленција ЛТОТ је већа од преваленције НИМВ-а. Међутим, студије о преваленцији ЛТОТ-а су ређе и многе од њих су старије од НИМВ студија. Преваленција ЛТОТ у Шведској била је на врхунцу 2014. (27 на 100.000) и незнатно се смањила током последњих година (22,8 на 100.000, 2018.)
У истраживању које је спроведено у Србији и које је укључило 250 болесника хоспитализованих због тешке егзацербације хроничне опструктивне болести плућа са респираторном ацидозом код којих је у склопу терапијског протокола примењена неинвазивна механичка вентилација, проценат успешне примене неинвазивне успешне вентилације био је 65,6% (5). Сличан резултат је био и у студијима Мидина и сарадника, где је проценат неуспешне примене неинвазивне вентилације био 33,8% (6). У студији Антона и сарадника, проценат успешности неинвазивне вентилације био је 77% (7). У студији Гираулт проценат успешности примене неинвазивне вентилације био је 62% (8). Објашњење за овако широк распон у успешности примене неинвазивне вентилације делом се односи на искуство и знање медицинског особља под чијим надзором се примењује неинвазивна вентилација.

Табела 12.1. Преваленција примене НИМВ-а и дуготрајног лечења кисеоником у Универзитетској болници у Хелсинкију 1.1.2018.
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Употреба кућне механичке вентилације се значајно разликује у различитим деловима света, са преваленцијом која се креће од 2,9/100.000 у Хонг Конгу, 10,5 у Шведској, до 9,9–12,0 у Аустралији и Новом Зеланду и 12,9 у Канади. На основу националног истраживања у Мађарској, на 17 локација, 384 пацијената примило је кућну менску вентилацију, што одговара укупној преваленцији од 3,9/100.000 (9).
Студија која је обухватила 16 европских земаља утврдила је да је процењена преваленција кућне механичке вентилације била 6,6 на 100.000 људи, са највећим преваленцијама у Француској (17/100 000), Шведској (10/100 000), Данској (9,010/09/010) 000), Норвешкој (7,8/100 000) и Финској (8,7/100 000) (10) (Табела 12.2). 
Подаци из 2008/2009. године показали су да је преваленција кућне механичке вентилације у Пољској износила 2,2 пацијента/100.000, са значајним бројем пацијената са неуромускуларним болестима (80%) и доминантном техником инвазивне вентилације (60%).  На основу студија која је обухватала већину (90%) свих лечених пацијената у Пољској преваленција употребе кућне механичке вентилације у 2010. години достигла је скоро 2,5 испитаника/100.000 опште популације (11)




Табела12.2 Процењени број центара, корисника кућне механичке вентилације и преваленција

	Земља Број центара Број корисника Преваленција

	Број центара
	Број корисника
	Преваленција

	Аустрија 
	8 
	300 
	3,8

	Белгија 
	23 
	500 
	5

	Данска 
	2 
	500 
	9,6

	Финска 
	20
	450 
	8,7

	Француска 
	50
	10000 
	17

	Немачка 
	54 
	5000 
	6,5

	Грчка
	12 
	70 
	0,6

	Ирска 
	15 
	155 
	3,4

	Италија
	70 
	2200 
	3,9

	Холандија 
	4
	 900 
	5,6

	Норвешка 
	38 
	350 
	7,8

	Пољска 
	8 
	40 
	0,1

	Португал 
	 39 
	 933 
	9,3

	Шпанија 
	 35 
	2500 
	6,3

	Шведска 
	65 
	900 
	10

	Велика Британија 
	40 
	2320 
	4,1

	Све земље
	483
	27118
	6,6
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АРИ у склопу АРДС-а или пнеумоније


ХИПОТЕНЗИЈА, ШОКНО СТАЊЕ, ПОРЕМЕЋАЈ СТАЊА СВЕСТИ


ДА


НЕ


НЕ САВЕТУЈЕ СЕ ПРИМЕНА НИВ


БЛАГИ АРДС
200<PaO2≤300 mmHg


УМЕРЕН АРДС
100 < PaO2≤200 mmHg


ТЕЖАК АРДС
PaO2 ≤100 mmHg


ПОКУШАТИ СА ПРИМЕНОМ НИВ


ИНИЦИЈАЛНЕ ПОСТАВКЕ ИПАП 10 cm H20, EPAP 10cm H20
(корекција према клиничком налазу)


ПРОЦЕНА НАКОН 1 САТА



ПОГОРШАЊЕ
(смањење PaO2/FiO2, пад ТА, поремећај стаља свести)
(



ЕНДОТРАХЕАЛНА ИНТУБАЦИЈА И ИНАЗИВНА МЕХАНИЧКА ВЕНТИЛАЦИЈА



НЕ САВЕТУЈЕ СЕ ПРИМЕНА НИВ


ЕВЕНТУАЛНО ПОКУШАТИ СА ПРИМЕНОМ НИВ УЗ ОПРЕЗ !!!!
















































Клиничка сумнња на ОСА код пацијента са ХОБП


Да ли је пацијент кандидат за полиграфију у кућним условима


ДА


Полиграфија у кућним условима са оксиметријом током спавања


АХИ⩾15/сат
SpO2 < 89%
ОСА ПОТВРЂЕНА
Започети CPAP или АPAP


НЕ


Полисомнографија у кабинету за поремећаје дисања током сна


АХИ⩾15/сат
SpO2 ⩾89%
ОСА ПОТВРЂЕНА
Започети CPAP или APAP


АХИ < 15/сат
Налаз неконклузиван


Поновити полиграфију у кућним условима са оксимезријом ради процене за кисеоничном терапијом


АХИ  ⩾15/сат
Било која SpO2
ПСГ у кабинету ради титрације ПАП, промена мода, додати О2 уколико је неопходно


АХИ< 15/сат
SpO2 < 89%
Увести кисеоничну терапију уз ПАП; Праћење на 3-6 месеци


АХИ < 15/сат 
SpO2 ⩾89%
Наставити ПАП; Праћење на 3-6 месеци


Прикупити информације из ПАП уређаја или поновити полиграфију током употребе ПАП


АХИ < 15/сат
SpO2⩾89%
Наставити ПАП; Праћење на 3-6 месеци


АХИ ⩾15/сат
SpO2 ⩾89%
ПСГ у кабинету ради титрације ПАП, промена мода (нпр. BPAP, ASV...)


Полисомнографија у кабинету за поремећаје дисања током сна
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