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Streszczenie 

W  pracy przedstawiono podstawowe dane dotyczące różnego rodzaju nebulizatorów oraz wskazań do nebulizacji. 
Przypomniano najczęściej oceniane parametry chmury aerozolowej i omówiono czynniki wpływające na efektywność 
nebulizacji. Podkreślono związek między charakterystyką chmury aerozolowej inhalowanych leków (budezonid, sal-
butamol) a miejscem ich depozycji w drogach oddechowych i efektem klinicznym.

Abstract 

The paper presents basic data on various types of nebulizers and indications for nebulization. We discuss the most 
commonly assessed parameters of the aerosol cloud and factors influencing the efficacy of nebulization, emphasizing 
the relationship between the characteristics of the inhaled aerosol agents (budesonide, salbutamol) and both the site 
of their deposition in the respiratory tract and their clinical effect.
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Wstęp

Celem pracy było pokazanie zasadności i  możliwości 
wpływania na właściwości fizyczne chmury aerozolowej 
wybranych leków nebulizacyjnych w kontekście poprawy 
ich celowanej depozycji w  drogach oddechowych, prze-
kładającej się na efekt kliniczny i bezpieczeństwo. Doko-
nano przeglądu piśmiennictwa dostępnego w bazie Pub-
Med oraz opracowań firm produkujących nebulizatory, 
uwzględniając także wyniki badań własnych. Opracowa-
nie podzielono na dwie części: teoretyczną i praktyczną.

Nebulizacja jest rodzajem terapii inhalacyjnej z wykorzy-
staniem nebulizatora, czyli urządzenia generującego ae-
rozol w wyniku mechanicznego rozproszenia (atomizacji) 
leku występującego w postaci ciekłej (roztwór lub zawie-
sina) [1, 2]. Istnieje kilka głównych grup nebulizatorów, 

różniących się mechanizmem rozpraszania cieczy, a dwie 
podstawowe to nebulizatory pneumatyczne (NP) oraz 
ultradźwiękowe: klasyczne i  ultradźwiękowe siateczko-
we (NS) (ryc. 1).

Nebulizacja jest zalecana w terapii takich chorób jak za-
palenie krtani/tchawicy, astma, obturacyjne zapalenie 
oskrzeli u  dzieci, zapalenia oskrzeli (nawracające i  prze-
wlekłe), przewlekła obturacyjna choroba płuc, mukowi-
scydoza, rozstrzenia oskrzeli, zespół nieruchomych rzę-
sek, zapalenie oskrzelików, zespół zaburzeń oddychania 
noworodków, przewlekła choroba płuc noworodków, 
nadciśnienie płucne, zapalenie płuc u  chorych z  obniżo-
ną odpornością, a także w prewencji odrespiratorowego 
zapalenia płuc [3, 4]. W  Polsce najczęściej stosowany-
mi lekami w  nebulizacji są glikokortykosteroidy (GKS) 
(budezonid, propionian flutykazonu), krótkodziałające 
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β
2
-mimetyki (salbutamol, fenoterol), krótkodziałający 

agonista receptorów muskarynowych (bromek ipratro-
pium), antybiotyki (kolistyna, tobramycyna, aztreonam, 
amfoterycyna B), roztwory soli, leki mukoaktywne (np. 
ambroksol), dornaza alfa, iloprost, surfaktant, opioidy. 
Istnieje także dość duża grupa leków w  nebulizacji nie-
dostępna w naszym kraju, jak np. adrenalina, terbutalina, 
formoterol, lewofloksacyna, pentamidyna, insulina czy 
niektóre antybiotyki [5]. 

Główne czynniki decydujące o  efektywności klinicznej 
i bezpieczeństwie terapii inhalacyjnej, w tym nebulizacji, 
to cechy leku (dawka, formulacja), właściwości inhala-
tora, cechy pacjenta (wiek, rodzaj patologii) oraz tech-
nika inhalacji [6]. W  praktyce klinicznej najważniejszym 
wyznacznikiem przy wyborze leku i  nebulizatora powi-
nien być rodzaj patologii i  region dróg oddechowych, 
w którym się toczy proces chorobowy, gdyż tam przede 
wszystkim powinien docierać i  być deponowany inhalo-
wany lek [7–9]. 

Charakterystyka chmury aerozolowej i metody jej oceny 

Chmurę aerozolową opuszczającą dowolny inhalator 
(także nebulizator) opisuje się za pomocą kilku parame-
trów, dających istotną informację o charakterystyce (ja-
kości) aerozolu leczniczego. Najczęściej stosowane para-
metry to [2, 3, 9]:

	Q MMAD (ang. mass median aerodynamic diameter) – 
średnica aerodynamiczna cząstki (µm), a  w  nebuli-
zacji kropli, gdyż rozpylamy ciecz, odpowiadająca 
medianie rozkładu masowego. Jest to parametr in-
formujący o średniej wielkości cząstek/kropel w da-
nym aerozolu, a ściślej – w tej jego części, która pod-
lega wdychaniu przez pacjenta. Im mniejsza MMAD, 
tym drobniejsze cząstki/krople, a  tym samym więk-

sza szansa na zdeponowanie leku w dolnych drogach 
oddechowych,

	Q FPF (ang. fine particle fraction) – frakcja (tj. udział pro-
centowy) cząstek/kropel drobnych, tj. o średnicy ae-
rodynamicznej <5 µm. Im wyższa wartość FPF, tym 
więcej leku dociera do dolnych dróg oddechowych 
i tym większa dawka cząstek drobnych (ang. fine par-
ticle dose, FPD),

	Q GSD (ang. geometric standard deviation) – geome-
tryczne odchylenie standardowe (wartość bezwy-
miarowa), będące miarą rozkładu wielkości cząstek/
kropel w danym aerozolu o rozkładzie logarytmiczno- 
-normalnym (typowym dla aerozoli uzyskiwanych 
z  nebulizatorów). Wyróżniamy aerozole monody-
spersyjne, czyli składające się z  cząstek o  podobnej 
wielkości (GSD <1,2) oraz polidyspersyjne, które za-
wierają cząstki o różnych rozmiarach (GSD >1,2). 

Wymienione wyżej parametry standardowo ocenia się 
za pomocą impaktora kaskadowego Andersena lub im-
paktora nowej generacji NGI [10]. W przypadku aerozoli 
powstających w nebulizatorach wygodne i uzasadnione 
jest zastosowanie metod optycznych, w  tym dyfrakcji 
laserowej [11]. W metodzie tej wyznacza się m.in. para-
metr Dv50 (µm), inaczej średnicę mediany objętościowej 
(ang. volume median diameter, VMD), tj. medianę rozkła-
du wyznaczonego względem objętości kropel w  całym 
aerozolu opuszczającym nebulizator [12, 13]. Często 
wyznaczane są tu także inne wartości centylowe roz-
kładu wielkości kropel aerozolowych, np. Dv10 (gdzie 
10% kropel jest mniejszych od Dv10) i Dv90 (90% kropel 
jest mniejszych od Dv90), a także wartość Span = Dv50/
(Dv90–Dv10), która jest miarą polidyspersyjności kropel 
w  chmurze, jednak bardziej uniwersalną od GSD, gdyż 
obowiązuje również dla rozkładów niemających charak-
teru logarytmiczno-normalnego [12]. Warto podkreślić 

Nebulizator

Pneumatyczny Ultradźwiękowy

Pracy ciągłej 
(klasyczny)

Powiązany 
z oddechem

Klasyczny  
i miniaturowy Siateczkowy

Wzbogacany 
wdechem

Asystujący 
wdechowi 

(pulsacyjny)

Aktywowany 
wdechem

Pneumodo
zymetryczny

Siateczka 
aktywna

Siateczka 
pasywna

Praca ciągła Aktywowany 
wdechem

Rycina 1. Podział nebulizatorów [1, 3]
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pewną różnicę między MMAD a  Dv50 (VMD). MMAD 
jest wyznaczana dla aerozolu mającego możliwość wej-
ścia do dróg oddechowych, ponieważ jest określana dla 
aerozolu osadzonego w  impaktorze kaskadowym. Tym 
samym nie uwzględnia ona największych cząstek ae-
rozolu. Dla porównania, Dv50 bierze pod uwagę całą 
chmurę opuszczającą nebulizator (tj. krople o  pełnym 
spektrum wielkości) [12]. Zatem jedynie w  przypadku 
gdy wszystkie krople mgły wytwarzanej przez nebuliza-
tor są mniejsze niż ok. 10 μm, wartość Dv50 jest równa 
MMAD [14, 15].

Depozycja aerozoli w  drogach oddechowych a  efekty 
kliniczne

Charakterystyka chmury aerozolowej, w  tym przede 
wszystkim wartości FPF, MMAD oraz GSD, są najważ-
niejszymi elementami wpływającymi na miejsce, wiel-
kość i  mechanizmy depozycji leku w  drogach oddecho-
wych [16] (tab. 1). 

Kolejnym elementem jest technika inhalacji chorego [18]. 
Jeśli aerozol wytwarzany przez nebulizator zbliża się do 
cech aerozolu monodyspersyjnego (GSD <1,2), zwiększa 
się przewidywalność obszaru jego depozycji w danym re-
gionie dróg oddechowych, a co za tym idzie terapia staje 
się bardziej celowana [19, 20]. Z punktu widzenia mecha-
nizmów depozycji cząstek aerozolowych w  drogach od-
dechowych, istnieje zakres wielkości cząstek, które nie 
zostaną dobrze zdeponowane w żadnej ich części (zosta-
ną wydalone na zewnątrz). Dlatego za niecelowe w inha-
lacjach leczniczych można uznać cząstki/krople z zakresu 
średnic 0,3–0,7 μm, jednak udział takich kropel w nebuli-
zacji jest znikomy [16].

Badania in vitro i  in vivo wskazują na ścisłą korelację 
między wielkością cząstek wytwarzanych przez różne 
inhalatory a  wielkością i  miejscem depozycji płucnej 
różnych leków. Cząstki duże (>5 μm) mają tendencję 
do osadzania się głównie w  górnych i  dużych drogach 
oddechowych, ograniczając ilość aerozolu, która może 
zostać dostarczona do obwodowych partii płuc. Cząstki 
drobne (2–5 μm) deponują się preferencyjnie w central-
nych i  małych drogach oddechowych, a  cząstki bardzo 
małe (<2 μm) osadzają się głównie w regionie pęcherzy-
kowym [18, 21–25]. 

Dobrym przykładem jest ostre zapalenie krtani u dzieci 
lub dorosłych oraz ostre zapalenie oskrzelików u dzieci. 
U chorych na zapalenie krtani GKS powinien być zdepo-
nowany głównie w  krtani, co będzie wysoce efektywne 
przy chmurze aerozolowej o  średniej wielkości cząstek 
8–10  µm i  oddychaniu podczas nebulizacji krótkimi, sil-
nymi wdechami, co zwiększa bezwładnościowe osadza-
nie się aerozolu w tym obszarze [26].

W  przypadku ostrego zapalenia oskrzelików, choroby 
występującej u  dzieci <3 r.ż., powinno się zastosować 
chmurę GKS czy krótkodziałających β

2
-mimetyków o jak 

najmniejszej wartości MMAD (<2,0 µm), przy możliwie 
powolnym oddychaniu [27]. 

Zależność efektu klinicznego od struktury chmury ae-
rozolowej i  wielkości przepływu wdechowego najlepiej 
udokumentowali Usmani i  wsp. w  przypadku monody-
spersyjnego salbutamolu  [28]. Autorzy ci wykazali, iż 
u  chorych na astmę poprawa nasilonej objętości wyde-
chowej pierwszosekundowej (FEV

1
) była większa po in-

halacji salbutamolu w  postaci cząstek o  średnicy 6 µm 
przy powolnym wdechu vs cząstki 3,0 lub 1,5 µm przy 
szybkim wdechu.

Różne nebulizatory – różne chmury aerozolowe 

Nebulizatory produkują chmury aerozolowe o  wysoce 
zróżnicowanych parametrach. Wynika to z  typu i  cha-
rakterystyki technicznej nebulizatora (NP vs NS) oraz 
rodzaju i  formulacji leku (właściwości fizykochemiczne 
roztworu/zawiesiny) [29, 30]. Już przed ponad 10 laty Pi-
rożyński i wsp. wykazali, że wielkość MMAD dla roztwo-
ru 0,9% NaCl produkowanego przez różne NP dostępne 
wówczas w kraju wahała się od 1,8 do 4,5 µm [31]. Z kolei 
Hatley i wsp. dowiedli, że parametry chmury aerozolowej 
salbutamolu produkowanej z  9  różnych nebulizatorów 
mogą się różnić się od siebie nawet dwukrotnie, szcze-
gólnie wśród NP [29] (tab. 2). 

Powyższe zjawisko w  odniesieniu do chmury aerozolo-
wej zawiesiny budezonidu wychodzącej z trzech różnych 
NS wykazali Sosnowski i  wsp. [32]. Wielość czynników 
determinujących efektywność i  bezpieczeństwo nebuli-
zacji u dzieci i dorosłych ukazano na przykładzie budez-
onidu na rycinie 2. 

Frakcja MMAD [µm] Główne miejsce depozycji

Aerozol leczniczy <10 krtań, tchawica, oskrzela, oskrzeliki

Cząstki drobne <5 oskrzela, oskrzeliki, pęcherzyki płucne

Cząstki superdrobne <1,5 oskrzeliki, pęcherzyki płucne

MMAD – wielkość cząstek aerozoli medycznych

Tabela 1. Wielkość cząstek aerozoli medycznych oraz miejsce ich depozycji w drogach oddechowych [17, 18]

Rodzaj nebulizatora VMD (µm)
min.–maks.

FPD (% DN)
min.–maks.

Nebulizatory pneumatyczne 3,27–7,35 30,1–73,1

Nebulizatory ultradźwiękowe siateczkowe 4,44–5,04 50,3–59,9

FPD – dawka cząstek drobnych; DN – dawka nominalna; VMD – średnica odpowiadająca medianie objętościowego rozkładu 
wielkości kropel

Tabela 2. Charakterystyka chmury aerozolowej salbutamolu wytwarzanej przez różne NP i NS [29]
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Podsumowanie

Nebulizacja jest powszechnie stosowaną metodą aero-
zoloterapii ostrych i przewlekłych chorób dróg oddecho-
wych u  dzieci i  dorosłych. W  pracy pokazano celowość 
i  podstawy teoretyczne możliwości wpływania na wła-
ściwości fizyczne chmury aerozolowej wybranych leków 
nebulizacyjnych w kontekście poprawy ich celowanej de-
pozycji w drogach oddechowych. Efekt kliniczny i bezpie-
czeństwo leku nebulizacyjnego jest wypadkową rodzaju 
zastosowanego nebulizatora, właściwości i dawki użyte-
go leku oraz sposobu wdychania areozolu przez pacjenta. 
Uzyskanie optymalnego efektu klinicznego aerozolote-
rapii prowadzonej w użyciem nebulizatorów jest możliwe 
tylko poprzez właściwe uwzględnienie wszystkich wyżej 
wymienionych uwarunkowań.
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