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- Savnproblemer hos KOL-patienter
KOL-patienter har 3x hgjere risiko for insomni
Savnproblemer er 3. hyppigste klage (efter andenad og treethed)
50 % af moderat/svaer KOL har natlige symptomer

Savnforstyrrelser er uafhangig risikofaktor for eksacerbation og ded



Liggende stilling forvaerrer dyspng, hoste og slim — forsinket sgvn
Arousals pga. vejrtraekningsarbejde, desaturation og hyperkapni
Nedsat dyb sgvn og REM-sgvn

@get brug af SABA om natten

Ved eksacerbation: | s@vntid, 1 sgvnforstyrrelser, 1 treethed

Savnproblemer = | QolL, | savnleengde og kvalitet, 1T dagtreethed



Sleep disorders in COPD: the forgotten dimension

Walter T. McNicholas | Johan Verbraecken | Jose M. Marin KOL'pt UdV|k|e|' Slgnlfl kant

European Respiratory Review 2013 22(129): 365-375; DOI: https:ffdoi.orgHDJ183,’09059180.000032‘13 natlig hyperkapn i Og
hypoxaemi, der medfarer
arousals.
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Agusti A et. al. Night-time symptoms: a forgotten dimension of COPD. Eur Respir Rev. 2011 Sep

1:20(121):183-94.
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Primary Care Respiratory Medicine (2016) 26, 16040;



KOL-medicin og s@vn

Der er ingen evidens for at SABA, LABA eller LAMA forstyrrer sgvnen.

LAMA er associeret med reduceret sveerhedsgrad | REM-relateret desaturation samt
bedrer sgvnkvaliteten og reducerer arousal

Improvement

Change from baseline at week 12

0.2 1

LAMA — ex. Eklira Genuair =Kg%?,?ﬁm 200 g
B Aclidinium 400 ug

*: p<0.05; **: p<0.01; ***: p<0.001  +==

Breathlessness Cough Sputum Wheezing

production

Systemisk steroid er associeret
med sgvnforstyrrelse.

60 % pa p.o. steroid har insomni-
symptomer.

Ni H et al. Aclidinium bromide for stable chronic obstructive pulmonary
disease. Cochrane Database Syst Rev. 2014 Sep 19;2014(9)



Diverse

Nikotin forstyrrer sgvnen. Nikotin-abstinenser medfarer ogsa forstyrret sgvn.

Al-genereret billede

Darlig sgvnkvalitet kan bidrage til @get nikotinforbrug.
GERD
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Hypothalamus

) Serotonin is produced,

A:\chfasmatic
Nucleus (SCN)

Circadian Rhythm  melatonin vs. time of day

Melatonin is a hormone that your body creates as part of

your internal clock

Melatonin Levels Over 24 Hours
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causing us to feel energized.

Sleepiness

Melatonin is produced,
causing us to feel sleepy. Less

\

Os Midnight HOOK

Midnight

 Fast dagnrytme

* Vigtigt med dagslys — isaer fra morgenstunden (evt. lysterapi)

* Daglig treening — gatur eller (styrke)traening

« Korrekt emaering - fokus pa naeringstaette proteiner og sundt fedt
dagen igennem.

* Ingen spise og drikke 2-3 timer inden sgvn.

* Ordentlige savnomgivelser — markt, kaligt og roligt. Sluk TV mv.
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Kronisk respirationsinsufficiens

</

o~
Compartment Respiratory pump
Pulmonary failure Dysfunction Ventilatory failure
Partial Global
insufficiency Blood gas analysis insufficiency
’ PaO,! PaCo, ({) Pa0,!l PaCO, 1
alveolus o { Y4 Oxygen therapy Treatment Mechanical ventilation
layer Carbon
. dioxide
diffuses . .
N = through 9210 be Type 1 svigt Type 2 svigt
o alveolarand ~ €X"4'€
g T 3 \ capillary ,
capillary Sl ) ®
\ \ HCO; ions in
' R 4" plasma of blood
N converted back to
Binds to haemoglobin 3 CO, which
in red blood cells to diffuses across
form oxyhaemoglobin barrier Y
N’ "
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L ), Hjemme-ilt (LTOT)

* Reducerer signifikant mortalitet hos den
hypoksaemiske KOL-patient (paO, < 7,3kPa).

* + 15h/dag
* Tarhed og obstruktion i luftvejene.
* Forgget luftvejsmodstand og WOB.

Ved cor pulm., hjertesvigt eller sek.
polycytaemi er graensen pa0, < 8kPa

'L 0] the Medical Research Council Working Party, Lancet 1981; 1:681



Hypoksisk drive og Haldane effekten

PaO, Blood pH
Chemoreceptors q
continually COPD patient ‘ l
monitor for with 1 CO, and , ,
changes in | oxygen levels Peripheral Chemoreceptors.
Respiratory rate 1 Oxygen levels
and depth of detected by
breathing 1 inan chemoreceptors
attempt to 1 in carotid bodies Ay
oxygen levels ~ and aortic arch ;
Alveolar

Ventilation

Abdo WF et Al. Oxygen-induced hypercapnia in COPD: myths and facts. Crit Care. 2012 Oct 29;16(5):323



High Flow Nasal
Therapy

« Nasalt tilfert, opvarmet og fugtet luft, leveret med en
flowhastighed mellem 10 - (30) 60 L/min.

* Atmosfeerisk luft suges ind i apparatet og fgres gennem et
opvarmet vandkammer. Fugtet luft leveres gennem en
dobbeltforet (isoleret) slange med et varmesystem, der |gber
gennem hele slangen.

« Luften tilfgres patienten via en nasalmaske.

« Luften kan iltes efter behov med en FiO, fra 21 % til 60 % (op til
100 %).

Heating spiral Insulating spiral




Mucocilliary clearance [gectetl

« Lungernes primare medfadte
forsvarsmekanisme.

« Cilierne er specialiserede balgende organeller,

. . 100% Humidity 0% Hur:nidity
der transporterer patogener og indandede for 15 minutes

400 pm

partikler, som er fanget i slimlaget, ud af

luftvejene.
[ OO O O OO
. forfeign )
Fugten forbedrer hastigheden af particles } :
o cilia —p {r// f;yl'er £
den mucocilizere clearance. bronchial wall b
epithelium

Illustration from: www.bronchiectasis.com.au



High Flow Nasal Therapy

» HFNC medferer "wash out” af CO, fra det 7 N
anatomiske deadspace og mindsker re-breathing /r" Proposed hshingof \\\
af CO. )

» Effekten gges i takt med flowhastigheden. Washom";f

* |It-"deponering” i det anatomiske deadspace kan / ‘, "ﬁw“:z:?"g':hg Z'Zf?&"“r:ngea.

([ the mout ‘
bidrage til stabilisering af iltsaturation. — S \
3 )

Mauri et al. Am J Respir Crit Care Med. 2017, D’Cruz et al Breathe 2020, Pisani et al COPD 2017, Nagata et al. Ann Am Thorac Soc. 2018, Fricke et al Int J
COPD 2018, Biselli et al J Appl Physiol. 2017, Dysart et al Respir med. 2009, Di Mussi et al. Crit care 2018, Onodera et al Korean J Anesthesiol. 2017

Picture borrowed from www.rebelem.com



High Flow Nasal Therapy

« Samme flow ved in- og eksspiration.

o Atmosfaerisk luft eller med ilt
* @ger alveolzer rekruttering

* Jger mucocillizer hastighed og

derved mucocilliaer clearance.

* Ingen back up frekvens

Pulmonary failure Ventilatory failure

Partial Global
insufficiency insufficiency
PaO,! PaCo, () Pa0,! PaCo, 1

| |

Oxygen therapy lechanical ventilation

Bjorklund et al. Ann Am Thorac Soc. 2022; Fontanari et al. ERJ 1997, Jiang et al. Respir Care.
2015, Hasani et al. Chron Respir Dis. 2008, Kelly et al. Am J Physiol 2021, Chikata et al. Respir
Care. 2014, Koyauchi et al. Respiration. 2018, Artaud-Macari et al ERJ Open Res. 2021
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R Time to frst moderate/severe COPD exacerbetion Randomized Controlled Trial > Am J Respir Crit Care Med. 2022 Dec 1;206(11):1326-1335.

122: doi: 10.1164/rccm.202201-01990C.
i h Home High-Flow Nasal Cannula Oxygen Therapy for
L1 ‘w------.._ .. | Stable Hypercapnic COPD: A Randomized Clinical
S5 %07 :
£° o] Trial

o | | | or 104 KOL-patienter med kronisk hyperkapni og LTOT blev randomiseret til

° * * ooy * ® enten high-flow + LTOT eller LTOT, monoterapi.
No. of patients at risk

HFNC/LTOT 47 37 31 27 23 0

e N * * K i Primare endepunkt: Exacerbationer samt effekten pa blodgasser,
E e o By o coees: Gl iltmaetning, lungefunktion, livskvalitet og gangdistance

1$: +H +—+ o sy ey | —
. 1509 Konklusion: Brug af high-flow (HFNC) reducerer markant antallet af
HCS S moderate/svaere exacerbationer og forleenger perioden uden forvaerring hos
1F o patienter med stabil hyperkapnisk KOL.
g5 Samtidig forbedres livskvalitet og iltmaetning.

104 HFNC/LTOT

" - — HFNC er derfor en relevant behandlingsmulighed for patienter med

to opaiensatiok L ) 0 hyppige exacerbationer af KOL.




CPAP - continious positive airway pressure

i Behandling af sgvnapng
w 1 CPAP Constant Pressure
3 i Samme tryk ved ind- og udanding.
L
o . . . . .
! it Skaber frie luftveje, men ventilerer ikke patienten.
i APAP Fluctuating Pressure
b i /\_—//\/__\_ Benyttes ogsa under indlaeggelse mhp.
A )
a 61T . . .
il sekretmobilisering og behandling af atelektaser.
TIME
] Y (1

’“

Normal Breathing Obstructive Sleep Apnea
- Airway is open - Airway collapses
- Air flows freely to lungs - Blocked air flow to lungs




NIV = Non invasiv ventilation

Maskerespirator: ventilatorisk

statte via de avre luftveje.
Nedsaetter vejrtreekningsarbejdet

og bedrer den alveolaere

ventilation.

Nedsaetter hyperinflation

z One Breath Cycle 3
LT i Lung Compartment
Ti Max
Ti Min Pulmonary failure Dysfunction Ventilatory failure

Partial Global
Pressure insufficiency Blood gas analyfis insufficiency
Support Pa0,! PaCo, (}) Pa0,! PaCO, 1

Mechanical ventilation

Rise time +— « Fall time Oxygen therapy Treatment
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Gunnar, 65 ar

Svaer KOL gennem flere ar.
FEV,:18 %

LTOT pa 1% liter pr. minut.
BMI 28 kg/m?

Indlagt med KOL i exa 4 gange
indtil videre i pageeldende ar. 2 x
akut NIV-behov

Patienten klager over andengad |

dagtiden. Sover darligt og afbrudt.

Nykturi x 1

Har hyppigt blodspraengte gjne,
nar han vagner om morgenen,

men bengegter morgenhovedpine.

Er efterhanden noget traet og
afkreeftet.

Patienten er udskrevet fra
lungemedicinsk afdeling dagen far.

Er i relevant antiobstruktiv behandling.

A-gas fra udskrivelsen i gar: normal pH
og en PaCO, 8.9.

Ved gennemgang af A-gas tilbage fra de
sidste 2 ar, ses konsekvent forhgjet
kuldioxid (> 7kPa) og ledsagende
metabolisk kompenseret forhgjelse af
standard bikarbonat og base excess.

Uden tvivl en oplagt kandidat til LT-NIV.
Starter NIV derhjemme + 2L/min




Gunnar, 65 ar

Var meget motiveret ved
opstart, men har haft
problemer med
maskelaekage.

Hustru har bemaerket at
han sover roligere med
NIV og virker mere frisk
om morgenen.

Pt. har lige kortvarigt
veeret indlagt et dagn for
ca. en uges tid siden.

A-gas viser PaCO, 9,29.
Ved udskrivelsen for knapt
en uge siden var PaCO,
over 10.

Kontrol:

Har siden sidst ikke veeret
indlagt, men har faet
Prednisolon-kur pga. let

STATUS efter 12mdr. LT-NIV:
2 indlzeggelser af knap 1 dagn.
Faet prednisolon og antibiotika et par gange.

tiitagende andengd. Far lkke veeret respiratorisk acidotisk med behov for

endvidere fast Zitromax 3 x
ugentlig.

A-gas: Normal pH. PaCO,: 8,2
(8,7). Bikarbonat og base excess
er faldende.

akut NIV.
Har faet det bedre og sover bedre.

10.00
9.50

9.00 =55 ~
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Non-invasive positive pressure ventilation for the treatment
of severe stable chronic obstructive pulmonary disease:
a prospective, multicentre, randomised, controlled clinical trial

Thomas Kohnlein, Wolfram Windisch, Dieter Kohler, Anna Drabik, Jens Geiseler, Sylvia Hartl, Ortrud Karg, Gerhard Laier-Groeneveld, Stefano Nava,
Bernd Schonhofer, Bernd Schucher, Karl Wegscheider, Carl P Criée, Tobias Welte

Summary

Background Evidence is weak for the ability of long-term ive positive p
survival in patients with stable hypercapnic chronic obstructive pulmonary disease (COPD). Previous prospective studies published Online
did not target a reduction in hypercapnia when adjusting ventilator settings. This study investigated the effect of long- July25.2014
term NPPV, targeted to markedly reduce hypercapnia, on survival in patients with advanced, stable hypercapnic COPD.

>@% ®

CrossMark

ventilation (NPPV) to improve  Lancet Respir Med 2014

htp://dx.doi.org/10.1016/
$2213-2600(14)70153-5

352 patients assessed for eligibility

 Mal med behandlingen:

« PaCO, < 6,5 eller
reduktion > 20 %. (

N~

157 excluded

Y

P 131 did not meet inclusion criteria
26 declined to participate

195 randomised

3

——

93 assigned to receive standard COPD treatment
and LTOT if indicated (control group)

A

g

i

102 assigned to receive standard COPD treatment and
LTOT if indicated, and NPV (intervention group)

N __~]

\

_/

A 4

\ /

\ 4

Control group (n=93) Non-invasive positive pressure

ventilation group (n=102)

93 received allocated intervention

102 received allocated intervention

Age, years 64-4(8-0) 62-2(8-6)

Male, n (%) 56 (60%) 65 (64%)

Body-mass index, kg/m’ 24569 24858 > N 3 started NPPV during an exacerbation 2 lost to follow-up )
FVC, % predicted 53-3% (13°8) B0 4% (13-3) . v . ’ .

et — ——— and remained on NPPV 9 discontinued intervention

FEV,/FVC, % 41-2% (11-4) 40-4% (11.5)

Residual volume/total lung capacity, % 72-7% (8-9) 73-0% (8-5)

pH 7-39 (0-05) 739 (0-04) , s . : g :

Paco, kPa <7707 7808 _> —p 93 included in primary analysis 102 included in primary analysis <

Kohnlein T, et al. (2014) Lancet Respir Med; 2: 698-705




Primaere endepunkt

0-40 4 — Control group

— Intervention group
p=0-0004

A

e

W
o
L

0-10 -

Cumulative mortality
o
N
o
1

I | | |
0 100 200 300 400
Time (days after randomisation)

Number at risk

Control group 93 77 72 69
Intervention 102 95 92 90
group

Figure 2: Kaplan-Meier estimate of cumulative all-cause mortality during the
first year after randomisation (primary outcome)
The p value results from a log-rank test of the between-group difference.



'AMA The Joumal of the
American Medical Association

JAMA, June 6, 2017 Volume 317, number 21

| UK er 20 % af alle KOL-pt. genindlagt
efter 30 dage.

Ca. 14 dage efter en akut indlaeggelse med
behov for akut NIV, blev patienterne
undersggt ambulant med blodgas-analyse
for at vurdere kuldioxid i blodet.

50 % af pt. normaliserede paCO, inden
kontrollen og udgik derfor fra studiet.

8/2000 udgik pga iltsensitivitet.

Patienterne blev randomiseret til enten
hjemme-ilt eller hjemme-ilt og hjiemme-NIV.

HoT-HMV

Figure 2. Kaplan-Meier Survival Plot of Time to Readmission or Death From Randomization to the End of Trial
Follow-up at1Year

100+

Unadjusted hazard ratio, 0.54 (0.34-0.84); P=.007

Adjusted hazard ratio,? 0.49 (0.31-0.77); P=.002
804

60+
Home oxygen plus home NIV

404

Admission-Free Survival, %

20+

Home oxygen alone

Time, mo
No. at risk
Home oxygen plus home NIV 57 37 28 26 25 24 16
Home oxygen alone 59 23 11 10 8 8 6

NNT: 6, for at forhindre en genindleeggelse eller dad

28 dages genindlaeggelse er nedsat med 2/3.

Risiko for indlzeggelse eller dad indenfor 1 ar blev nedsat med naesten 50 %.

Tilleeg af LTNIV til LTOT udskyder tiden til naeste indleggelse eller dad med 90 dage.




BASELINE CHARACTERISTICS

Baseline characteristics

66.4 (10.2) 67.1(9.0) 66.7 (9.6)

*Median BMI (kg/m?) (25% 1q 75%
.8 to 24.,9 t026.9) 21.6(18.2 t0 26.1)

percentile

*Prior use of LTOT (n (% 40 (70%) 40 (68%)

*23 COPD related admissions in last
Gender (female) (n (% 29 (51%) 32 (54%)

Median smoking pack year history 42.0(30.5t060.0) 45.0(31.0t055.0) 44.0(31.0 to 60.0)
25'™ to 75" percentile

0.6 (0.2)
24.0 (8.9)

)
57.4 (19.7)
0.3 (0.1)

—

These are sick COPD patients with very limited treatment options




| Review Open access

Noninvasive ventilation in stable hypercapnic COPD: what is the evidence?
Marieke L. Duiverman

ERJ Open Research 2018; 4(2): 00012-2018; DOI: https://doi.org/10.1183/23120541.00012-2018

MAL MED BEHANDLINGEN:

Bedre livskvalitet

« LTOT, rygestop og LT-NIV er de eneste behandlinger

Nedsaette morbiditet og mortalitet

med dokumenteret mortalitetsreduktion. :
Nedsaette antal indlaeggelser

. : = s darli
Stabil hyperkapn darligere prognose Nedsaette antal akutte forveerringer

« KOL-patienter efter akut forvaerring har darlig prognose Udskyde tiden til nesste akutte

* 80 % genindlagges inden for 1 ar efter akut NIV - ofte forvaerring.

med behov for NIV igen. . @ge muligheden for

rehabilitering/traening.



Non-invasiv ventilation i hjemmet til
behandling af patienter med kronisk

obstruktiv lungesygdom

Afsluttet analyse

Offentliggjort den 14. februar 2024

Behandlingsradets anbefaling:

Behandlingsradet anbefaler behandling med non-invasiv ventilation (NIV) i hjemmet som supplement til
standardbehandling til patienter med kronisk obstruktiv lungesygdom og en af felgende indikationer:

* Persisterende respirationsinsufficiens (paCO2 >7kPa) og mere end to uger siden seneste akutte
forvaerring

¢ >3 NIV-kraevende akutte forvaerringer inden for det seneste ar

* Patienter som ikke kan aftrappes af NIV efter en akut forvazrring

Samlet set vurderer Radet, at behandling med hjemme-NIV til patienter med KOL og klinisk indikation
herfor skaber vaerdi relativt til de ekonomiske konsekvenser ved dets anvendelse.




Tak for opmaerksomheden...
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