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lapet av 5 minutter, 5 uker, 3 ganger per dag og gruppe 3 som kontroller. Spirometri, 6 minutters
gangtest, dyspnea-poengsum (MRC) og livskvalitet (SGRQ) ble undersgkt ved inkludering og ved

avsluttet studie. o
Totalt antall visninger:

Resultater: Gruppe 1 forbedret gangavstand 75 meter (p <0,01), SGRQ -6,66 poeng (p <0,05) og FEV1 0,4 16671

liter (2%), (p> 0,05), i lgpet av behandlingsperioden. Gruppe 2 forbedret FEV1 0,7 liter (3%) (p <0,05) og

gangavstand 90 meter (p <0,01). Det var et fall ut av 28% (7/25) i denne gruppen pa grunn av ubehag. [F. -

Gruppe 3 reduserte MRC 1 poeng (p <0,05) og FEV1 0,6 liter (2%) (p = 0,051) i lepet av august-2014 - 26. mars
observasjonsperioden. 2020]

Konklusjon: Bade Halo-terapi og saltinnanding forbedret gangavstand og FEV1 hos pasienter. SGRQ ble Fordeling etter

bedre hos pasienter som ble behandlet med halo-terapi. Halo-terapi syntes & vaere bedre tolerert enn visningstype

saltbehandling.
HTML-sidevisninger:

nekkelord 12776
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gangtest; dyspné

Introduksjon

Kronisk obstruktiv lungesykdom (KOLS) har i lapet av de siste drhundrene vist seg a veere den viktigste
luftveissykdommen globalt [ 1 ], med anslagsvis 210 millioner mennesker som lider av KOLS over hele
verden. Det er preget av progressiv begrensning av luftstremmen, ofte assosiert med dyspné, redusert
gangavstand og dermed nedsatt egenvurdert livskvalitet [ 1 ]. Behandling, i form av reykeslutt [ 2 ],
rehabilitering [ 3 | og inhalasjonsmedisinsk behandling [ 4 ] lindrer symptomer. Imidlertid er dyspné
fortsatt en viktig klage i KOL [ 5 ] og har, samt nedsatt gangavstand, en stor innvirkning pa pasientenes
oppfatning av livskvalitet [ 6,7 ]. Derfor er lindring av symptomer og forskning pa dette feltet av stor
betydning.

I Sentral- og @st-Europa har naturlige saltgrotter blitt brukt i arhundrer for a lindre brystforholdene [ 8 ].
De unike egenskapene til mikroklimaet i hulene er stabil lufttemperatur og luftfuktighet,
tilstedevaerelsen av fine aerosolelementer (natrium, kalium, magnesium og kalsium), og mangel pa
luftbarne miljagifter og pollenser. Dette kan vaere modellert over bakken, i et sakalt halokammer.
Haloterapi, innanding av mikronisert salt under kontrollerte forhold i et halokammer, har blitt stadig
mer populaert i det generelle samfunnet over hele verden. Selv om de pastatte effektene av haloterapi er
mange, dvs. bakteriedrepende effekt, forbedring avimmunitet, forbedrede reologiske egenskaper av
sekresjon [ 9] bare en enkelt studie har sett pa immunologiske forandringer under halo-terapi og
antydet endringer i T-lymfocyttaktivitet [ 10 ]. Imidlertid har haloterapi vist seg & lindre symptomer hos
reykere [ 11 ] og hos pasienter med luftveissymptomer generelt [ 12 - 14 ]. Det er blitt hevdet at halotafi
er gunstig i behandlingen av KOLS-pasienter [ 15 ], men som konkludert i en fersk gjennomgang, er det
behov for ytterligere forskning pa effekten og innvirkningen pa livskvaliteten til halo-terapi i KOLS [ 16 ].

Halo terapikamre er ikke lett tilgjengelig; i Danmark ligger det eneste etablerte kammeret pa den
avsidesliggende gya kalt Laesoe.

Saltinnanding er tidligere beskrevet for & ha mulig effekt pa slimklarering hos KOLS-pasienter [ 17 ].
Likevel er det ikke sikkert at denne metoden tolereres godt som rapportert i en tidligere studie; 1/3 av
studiepopulasjonen hadde mindre bivirkninger etter inhalasjon pa grunn av ubehag [ 18 ].

Dermed antok vi at halo-terapi hos pasienter med KOLS kan lindre symptomer og forbedre livskvaliteten.
Den samme lettelsen kan oppnas ved saltinnanding. Derfor var de spesifikke malene med denne
pilotstudien & undersgke den mulige effekten av halo-terapi og saltinnanding pa lungefunksjon, nar det
gjelder spirometri, dyspné, evaluert med MRC-poengsum; evne, evaluert med 6 minutters gangtest og
livskvalitet, malt ved Saint George Respiratory Questionnaire (SGRQ).

Materialer og metoder

Denne pilotkohortstudien ble utfgrt i Nordjylland i Danmark fra september til november 2011.
Studiepopulasjon

Pasientene ble rekruttert ved offentlig kunngjaring skriftlig, fra en ut-pasientsklinikk, et
rehabiliteringssenter og pa gya Laesoe (1860 innbyggere), som ligger 29 kilometer fra Jyllands kyst, hvor
det eneste halo-terapikammeret i Danmark 1a . Pasienter med KOLS GOLD trinn 3 i henhold til GOLD
retningslinjene for 2007 (FEV1 30-50%) og 4 (FEV1 <30%) ble inkludert [ 1 ]. Bare pasienter behandlet i
hanhold til GOLD-retningslinjer anbefalt pa tidspunktet for inkludering deltok i studien [ 19]. Pasientene

@ stabil tilstand, dvs. at ingen av deltakerne i studien hadde forverring av KOLS eller store endringer i

disiner som behandlet ko sykdomsforstyrrelser, som diabetes, hjertesykdommer og psykiske lidelser
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innen tre maneder etter studiestart. Pasientene fikk ikke lov til & bruke andre typer halo-terapi og ble
bedt om ikke & endre rgykevaner i lgpet av studieperioden. Pasienter med maligne sykdommer i
sluttstadiet ble ekskludert.

Ikke mer enn en times transporttid til behandling ble akseptert. Siden slike pasienter ble henvist til tre
grupper; pasienter fra Laesoe fikk haloterapi (gruppe 1), pasienter i kontakt med poliklinikken fikk
saltinnanding (gruppe 2). En tredje gruppe pasienter, alle i kontakt med et rehabiliteringssenter, ble
inkludert for a belyse mulige endringer i en populasjon av KOLS-pasienter behandlet etter generelle
anbefalinger over samme tidsperiode (gruppe 3). Attifem pasienter ble prgvd for inkludering ved et
primaert intervju. Av de 67 oppfylte inkluderingskriteriene; 17 ble inkludert i gruppe 1, og 25 i hver av
gruppene 2 og 3.

Maksimalt 3 dager for studiestart ble det utfert et intervju og demografiske data; alder, kjgnn,
reykestatus, BMI, antall forverringer ett ar for inkludering, ble registrert. En spirometri ble utfert
(EasyOne Spirometer ® , Medizintechnik AG, Zurich, Sveits), MRC-poengsum ble registrert [ 20 ], en 6-
minutters gangtest ble utfert [ 21, 22 ], og livskvaliteten ble evaluert av Saint George Respiratory

Questionnaire (SGRQ) [ 23 ]. En lignende undersgkelse ble utfart maksimalt 3 dager etter studiens slutt;
pasienter fikk utdelt SGRQ dagen for den endelige undersgkelsen og ble bedt om a returnere den per
post.

I lgpet av studieperioden ble antall forverringer registrert.
Behandling
I lgpet av studieperioden ble pasienter behandlet som falger:

Gruppe 1: Sytten pasienter fikk 20 gkter med 45 minutter halo-terapi med medisinsk salt (Sanal ®, Azco
Nobel Salt, Mariager, Danmark), sammensatt av 92% natriumklorid, 3% kalsiumsulfat, 2%
magnesiumsulfat og magnesiumklorid og 0,3% kaliumklorid over en 5 ukers periode. Inhalasjonen
skjedde i et saltkammer med regulert mikroklima; temperatur 25 ° Celcius, fuktighet <40%, og en
saltgenerator (Micronizer SaltPro 3 ®, Microsalt Medical Schwabisch Hall, Tyskland) som fordeler tarre
aerosoler av salt, starrelse mindre enn 5 pym, til en jevn konsentrasjon pa 10 mg / m 3 gjennom
kammeret. Pasientene hvilte under gktene.

Gruppe 2: 25 pasienter fikk innanding av 5 ml isoton saltvann, 5 minutter, 3 ganger per dag jevn fordelt
over dagen, pa 5 uker. Inhalasjonene skjedde i pasientenes hjem pa en forstever, ved hjelp av en
ansiktsmaske. Pasientene ble bedt om a hvile under gktene.

Gruppe 3: 25 kontrollpasienter. Disse pasientene hadde nylig fullfgrt et rehabiliteringsprogram . Ingen

ytterligere tiltak ble iverksatt for denne gruppen.

Studien ble godkjent av Local Ethical Committee (N-20110012) og data ble registrert og oppbevart i
henhold til lovverket til det danske databeskyttelsesbyraet. Pasientene ble informert i henhold til
Helsingfors-erklaeringen.

Statistisk analyse

Demografiske data er beskrevet i midler og omrader. En sammenkoblet t-test ble brukt for a teste
forskjeller i middel pa kjenn, alder, BMI, rgykestatus og forverring. Videre ble undergruppeanalyser av
respondere versus ikke-svarere av SGRQ utfert i de tre gruppene, ved bruk av en parret t-test. Mulige
forskjeller i midler pa kjann, alder, reykestatus og forverring samt gangavstand, lungefunksjon og MRC
ved slutten av studien ble undersgkt.

resultater

Av de som er inkludert i gruppe 1 fullfarte alle 17 studien. Av de 25 pasientene som er inkludert i gruppe
2, fullferte 18 pasienter studien. Frafall skyldtes forverring (2) og bivirkninger i form av alvorlig dyspné i
forhold til inhalasjoner (5). Av de 25 pasientene som er inkludert i gruppe 3, fullfgrte 24 pasienter
studien.

Basislinjekarakteristika for studiegruppene er vist i tabell 1. Tabellen viser at majoriteten av
studiepopulasjonen var kvinnelig, selv om det ikke var statistisk forskjell i kjgnn i gruppene (p = 0,07); de
tre gruppene var sammenlignbare i alder (67-71 ar gamle) og BMI (27-28). Gruppe 2 hadde flere, men
ikke statistisk signifikante flere forverringer (1,36) enn gruppe 1 (0,76) og 3 (0,96) (p = 0,08). Det var
signifikant flere navaerende raykere i gruppe 1 (10/17) enni 2 (6/25) (p = 0,04) og 3 (2/25) (p = 0,002). Det
var ingen signifikant forskjell i antall reykere i gruppe 2 og 3 (p = 0,08).

@ Body Mass naveerende /
Kjgnn Alder eksaserbasjoner

Index tidligere raykere
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(mann Gjennomsnitt

Kvinne)  (rekkevidde)

Gruppe 1

PP 17 7/10
(haloterapi)
Gruppe 2

PP 18 7/11
(saltinnanding)
Gruppe 3

PP 24 14/10
(kontroll)

Gruppe 1 (Halo terapi)

Gruppe 2

(saltvannsinnanding)

Gruppe 3 (kontroller)

70 (49-88)

70 (52-84)

67 (58-80)

Det var ingen signifikant forskjell mellom gruppene

gruppe 3 (458 meter) (p <0,01).

FEV1 liter
FEV1%
MRC

6 minutters gangtest

(meter) **
FEV1 liter *
FEV1% *
MRC

6 minutters gangtest

(meter) **
FEV1 liter
FEV1%
MRC

6 minutters gangtest

(meter)

* = p <0,05 (paret ttest).
** = p <0,01 (sammenkoblet t-test).

“m droppet ut av gruppe 2 var likt fordelt sasmmenlignet med de 18 pasientene i gruppe 2 som fullferte

ieperioden.

komplett datasett er rapportert i denne tabellen.

Mean

(range)

28(20-38) 10/7

28 (20-35) 4/14

27 (23-40) 2/23

Tabell 1: Demografiske data: Alder, kroppsmasseindeks og forverring.

Ved inkludering

Gjennomsnitt
(rekkevidde)

17 1,28 (0,48-2,29)
17 49 (27-78)

17 3,0 (2-4)

14 329 (167-526)

18 0,84 (0,61-1,51)
18 31(21-53) *

20 3,5(2-4)

17 341 (142-513)

24 1,42 (0,7-2,2)
24 54 (26-77)

24 2,6 (1-4)

24 457 (286-602)

Mean (range)

0,76 (0-3)

1,39 (0-5)

0,96 (0-3)

Tabell 2 viser data om FEV1, FEV1%, MRC-poengsum og 6-minutters gangtest i gruppene pa tidspunktet
for inkludering og ved slutten av studieperioden. Bare data fra deltakere som gjennomfarte begge
eksamenene presenteres i tabellen. Gruppe 2 hadde signifikant lavere FEV1% (31%) pa

inkluderingstidspunktet enn gruppe 1 (49%) og 3 (51%), (p <0,05). Gruppe 2 hadde ogsa betydelig lavere
MRC-poengsum (4) pa inkluderingstidspunktet enn gruppe 1 (3) og 3 (3) (p <0,05). Gruppe 1 og 2 hadde
en betydelig kortere gangavstand (henholdsvis 336 og 301 meter) i gangpreven pa 6 minutter enn

Studiens slutt

17

17

17

14

18

18

20

17

24

24

24

24

Gjennomsnitt
(rekkevidde)

1,32 (0,54-2,55)
51 (21-86)

3,0(2-4)*

367 (198-543) **

0,91 (0,62-1,90) *
34 (23-54) *

3,4 (2-4)

374 (180-528) **

1,36 (0,7-2,3)
52 (29-82)

2,8 (2-4) *

454 (260-614)

Tabell 2: Sammenligning av FEV1, MRC, 6-minutters gangtest og SGRQ i gruppene 1 (haloterapi), 2
(saltvannsinnanding) og 3 (kontroller) og antall pasienter som utferte testene. Bare pasienter med

P4 slutten av studien hadde pasienter i gruppe 1 forbedret 6 minutters gangtest med 75 meter (p <0,01).
Det var en statistisk ubetydelig gkning i FEV1% av 2% (0,04 liter) - men beregning av prevestegrrelse viste
imidlertid at gitt en normal fordeling ville en 2% endring i FEV1% ha veert betydelig i en studiepopulasjon
pa 65.

Pa slutten av studien hadde pasienter i gruppe 2 en statistisk signifikant forbedret FEV1% med 3% (0,07
liter) (p <0,05) og 6 minutters gangtest med 90 meter (p <0,01). Demografiske data for de 7 pasientene

4/8



26.3.2020

Salthalo-terapi og saltinnanding administrert til pasienter med kronisk obstruktiv lungesykdom: En pilotstudie | OMICS International

Ved slutten av studieperioden hadde gruppe 3 en betydelig reduksjon i MRC-poengsum pa 1 poeng (p
<0,05). Nedgangen skyldtes 3 deltagere, hvorav to hadde hatt store forverringer i lepet av den
interobservasjonelle perioden.

Tabell 3 viser resultatene av SGRQ ved inkludering og studiens slutt. Sekstifem% (11/17) av pasientene i
gruppe 1; 50% (9/18) av pasientene i gruppe 2 og 58% (14/24) av pasientene i gruppe 3 fylte ut SGRQ-
sperreskjemaet bade ved studiestart og studiens slutt. Gruppe 1 forbedret seg signifikant med -6,66
poeng (p = 0,03) og gruppe 2 og 3 viste ingen bedring i SGRQ. Innenfor de enkelte gruppene var det
ingen statistisk forskjell i alder (p = 0,8), kjgnn (0,7 <p> 0,8), 6 minutters gangtest (0,3 <p> 0,7), MRC-
poengsum (0,4 <p> 0,7), FEV1 %, (0,2 <p> 0,6), raykestatus (p = 0,6) og antall forverringer (0,4 <p> 0,7)
mellom respondenter og ikke-responderte pa SGRQ.

N  SGRQ ved inkludering N  SGRQ ved studiets slutt
Gruppe 1 * 14 50,67 14 44,01
Gruppe 2 10 52,04 12 51,65
Gruppe 3 19 39,98 17 41,65

* p =0,03 (parret ttest).

Tabell 3: Antall pasienter som fullferte (N) SGRQ og resultatene fra sperreskjemaet ved inkludering og
avslutning av studien i gruppe 1 (haloterapi), 2 (saltinnanding) og 3 (kontroller). * p = 0,03 (parret ttest).

Diskusjon

Denne studien indikerer at saltinhalering, enten administrert som saltbehandling eller haloterapi, har en
gunstig effekt pa FEV1% og 6 minutters gangtest hos KOLS-pasienter. Videre indikerer det at livskvalitet
, malt ved SGRQ, kan forbedre seg hos pasienter som far haloterapi.

Alle pasienter som fikk haloterapi fullferte studien til tross for at de matte ga til saltkammeret 4 ganger i
uken, 45 minutter per gkt, i lapet av 5 uker. Ingen pasienter opplevde bivirkninger som indikerer at
behandlingen er trygg og godt tolerert. I kontrast til dette skjedde et stort frafall i saltvannsgruppen til
tross for at behandlingen var rask og lett tilgjengelig da den ble utfert i pasientenes hjem. Frafallet
skyldtes hovedsakelig bivirkninger. En mulig forklaring kan veere at pasientene i saltvannsgruppen
hadde mer alvorlig KOLS bedgmt med FEV1% og MRC-score; Det var imidlertid ingen forskjell i disse
egenskapene i de som fullfgrte behandlingen og de som droppet.

Det er interessant a legge merke til at selv om pasienter i gruppe 1 hadde bedre lungefunksjon enn de i
gruppe 2, var gangavstanden til pasienter i gruppe 2 til enhver tid bedre enn de i gruppe 1. Ogsa
pasienter i gruppe 1 hadde bedre lungefunksjon enn gruppe 3 ved slutten av studieperioden, fremdeles
var gangavstanden til pasienter i gruppe 3 bedre sammenlignet med gruppe 1. Det har tidligere vist seg
at FEV1 og gangavstand ikke avtar ved samme hastighet [ 24 ]. Imidlertid ma den interessante figuren i
denne sammenhengen vare den interne gruppen variasjonen over tid; forskjeller mellom grupper er
ikke vurdert.

Som sadan forbedret begge pasientene i gruppe 1 og 2 gangavstand betydelig. Ikke bare var dette
statistisk signifikant, men ogsa klinisk signifikant ifalge Wise et al; den minimale kliniske viktige
forbedringen anses a vaere 54-80 meter avhengig av innledende avstand [ 25 ].

Den eksisterende litteraturen om haloterapi er sparsom. Chervinskaya et al. har undersgkt en gruppe
pasienter med forskjellige luftveissykdommer og funnet en 3% bedring i lungefunksjon, bedemt av FEV1

[ 12 ]. Hedman et al. har undersgkt effekten av haloterapi pa FEV1 hos astmapasienter og ikke funnet
noen bedring i FEV1 under behandlingen [ 26, 27]. Ingen av disse studiene er imidlertid direkte
sammenlignbare med denne studien, da ingen av studiene bare har undersgkt verifiserte KOLS-
pasienter; verken varigheten av studieperioden eller saltkonsentrasjonen i halokammeret
sammenlignbar med denne studien. Videre har ingen av de eksisterende litteraturene inkludert
pasientevaluerte parametere som MRC og SGRQ score. Som sadan er denne studien den fgrste som
undersgkte effekten av haloterapi hos KOLS-pasienter og for a evaluere pavirkningen pa
pasientevaluerte parametere.

En statistisk signifikant forbedring av FEV1 ble funnet. Etter 5 ukers isotonisk saltvannsbehandling.
Imidlertid ble det ikke sett en klinisk signifikant forskjell i FEV1, som anses a vaere 100 ml liter [ 28 ], da

FEV1 forbedret seg med 70 ml. Hypertonisk saltinnanding har tidligere blitt studert hos pasienter med
" “anisk bronkitt av gruppen av Clarke og Pavia som viste forbedret slimhinneklarering, men ingen

@ adring i FEV1 ble funnet [ 17 ]. Inkonsekvensen av funnene kan forklares med

aandlingsvarigheten; i studiene av Clarke og Pavia ble pasienter bare behandlet i 3 dager. Som sadan
ma den optimale varigheten av behandlingen fortsatt fastslas, bade i salt- og haloterapi.
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En nedgang i MRC-score ble sett i gruppe 3. Siden disse pasientene hadde fullfart rehabilitering like far
inkludering, kunne man forvente en reduksjon i fysiske evner; tidligere har dette imidlertid ikke vist seg a
vaere statistisk signifikant fgr etter 12 maneder [ 29 ]. Som tidligere nevnt hadde pasienter med synkende
parametere hatt forverring, noe som kan forklare funnet.

Denne pilotstudien har flere begrensninger. Siden plasseringen av saltkammeret var veldig isolert, ble
geografisk stratifisert til gruppe 1 ndr de bodde i akseptabel avstand fra saltkammeret. Dette ble valgt
for a sette studiepopulasjonen i stand til a fullfere studien til tross for fysisk svekkelse. Denne
disposisjonen kan selvfglgelig ha partisk resultatene. Selv om alle pasienter oppfylte
inkluderingskriteriene, viste de seqg a variere i visse parametere som resulterte i skjevdata om FEV1% og
MRC. Dette krever forsiktighet ved tolkning av dataene, selv om pasienter ble evaluert i gruppene, fgr og
etter intervensjon, noe som validerer intergruppens resultater.

Pasientene ble bedt om & videresende SGRQ per postkorrespondanse; et antall deltakere i studien har
ikke fylt ut sparreskjemaet. Dette er en svakhet ved studieutformingen og krever forsiktighet i
tolkningen av data.

Denne studien har ikke evaluert langtidseffekter av terapiene; en oppfelging av pasientene kunne vaert
gnsket.

Alti alt er det behov for sterre randomiserte studier pa dette feltet; ikke bare for a etablere effekten,
men ogsa for a seke optimal inhalasjonskonsentrasjon, behandlingsvarighet og utredning av mulig
langtidseffekt av behandlingen.

Konklusjon

Resultatene fra denne studien indikerer at bade salt- og salthalo-terapi har en positiv effekt pa
gangavstand. En forbedring av FEV1% er registrert i begge grupper, selv om det bare er statistisk
signifikant ved saltinnanding. Pasienter som fikk haloterapi hadde betydelig forbedring av SGRQ. Halo-
terapi ser ut til & tolereres bedre enn saltinnanding . Imidlertid er ytterligere randomiserte studier
nedvendig pa dette omradet.
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