T.C.
CANAKKALE ONSEKIiZ MART UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
GOGUS HASTALIKLARI ANABILIM DALI

5 \\\,}O\\Z M,q&,/\

KRONIK OBSTRUKTIF AKCIGER HASTALIGINDA
METEOROLOJIK PARAMETRELERIN AKUT ALEVLENME SIKLIGI
UZERINE ETKIisSi

UZMANLIK TEZi

DR. BURHAN AKBAS

TEZ DANISMANI

PROF. DR. N. ARZU MIRICI

Ganakkale/2013



T.C.
CANAKKALE ONSEKIiZ MART UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
GOGUS HASTALIKLARI ANABILIM DALI

KRONIK OBSTRUKTIF AKCIGER HASTALIGINDA
METEOROLOJIK PARAMETRELERIN AKUT ALEVLENME SIKLIGI
UZERINE ETKIisSi

UZMANLIK TEZi

DR. BURHAN AKBAS

TEZ DANISMANI
PROF. DR. N. ARZU MIRICI

Canakkale/2013



T.C.
CANAKKALE ONSEKIiZ MART UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

Go6gus Hastaliklari Anabilim Dali uzmanlik
cercevesinde yurutilmus olan bu ¢alisma, asagidaki juri tarafindan

Uzmanlik Tezi olarak kabul edilmistir.

Tez Savunma Tarihi:........ | R

TEZ KONU BASLIGI
KRONIK OBSTRUKTIF AKCIGER HASTALIGINDA
METEOROLOJIK PARAMETRELERIN AKUT ALEVLENME SIKLIGI UZERINE
ETKISI

Tez Danigsmani: Prof.Dr.N.Arzu MIRICI

Tez Jiirisi Uyeleri:

Adi Soyadi imzasi

Bu tez Anabilim/Bilim Dali Akademik Kurulunca belirlenen yukaridaki

juri Gyeleri tarafindan uygun gorulmus ve Fakulte Yonetim Kurulunun...../....../.....
tarih ve ........ /A saylli karariyla kabul edilmisgtir.



TESEKKUR

Tezimin hazirlanmasinda bana destek olan ve asistanlik egitimim
suresince bilgi ve tecrubeleriyle bizi aydinlatan anabilim dali bagskanimiz sayin
hocam Prof.Dr. N.Arzu Mirici'ye ve Dog¢. Dr. Ugur Gonlugur'e tesekkur eder

saygilar sunarim.

Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Cografya Bolimi Ogretim tyelerinden Prof. Dr.
Murat TURKES’'e ve Halk Sagligi Ana Bilim Dali Ogretim Uyelerinden

Do¢.Dr.Coskun Bakar’a ayrica tesekkur ederim.

Veri toplama asamasinda destedini eksik etmeyen Sosyal Guvenlik
Kurumu Canakkale il miduri Ali Suriici’'ye, Saglik il Midirligi'ne, Meteoroloji
Genel Mudurligi’ne, Canakkale Devlet Hastanesine tesekkirlerimi sunarim.
KOAH hastalarinin takip ve tedavilerinde emeg@i gecen Canakkale Devlet
Hastanesi Gogus Hastaliklari uzman hekimleri Dr. Makbule Gin, Dr. Hasan

Tatancller, Dr. Fatma Topcgu ve Dr. Tanseli Gonlugulr'e ayrica tesekkir ederim.

Calisma arkadaslarim Dr. Muammer Yildiz, Dr. iskan Zencir, Dr. Oylum
Hunerel ve Hemsire Nezahat Bigcakgl'ya tesekkir eder yine birlikte calismayi
dilerim. Egitimimde katkisi bulunan tim hocalarima ve galisma arkadaslarima
tesekkir ederim. Ayrica Balikesir Universitesi Tip Fakiiltesi i¢c Hastaliklari
Anabilim Dali Baskani ve Nefroloji uzmani Dog¢.Dr. Omer Toprak’a tesekkir

ederim.

Sevgili esim Dr. Secil Sarca Akbas’a, kizlarim Melike Sila ve Ece’ye

bana gdsterdikleri sabir ve verdikleri destekten dolayi tesekkir ederim.



OZET

Amag: Kronik Obstriktif Akciger Hastaliginda (KOAH) alevlenmeler, hem
hastaligin prognozu Uzerinde olumsuz rol oynar hem de mortalite ve morbidite
Uzerinde blyuk oranda belirleyicidir. Alevlenmeler sonucu hastahigin ilerlemesi
hizlanmakta ve hastaneye yatirilarak tedavi gorme gereksinimindeki artisa
paralel olarak ciddi olgularda mortalite yikselmektedir. KOAH alevlenmelerinde
etiyolojik faktérler arasinda meteorolojik parametreler heniz yer almamaktadir.
Literatirde bu konuda yapilan az sayidaki ¢alismada ise alevlenmeler ile
meteorolojik parametreler arasinda iligki oldugunu gdsterir bulgular mevcuttur.
Biz de calismamizda KOAH alevienmeleri Gzerinde meteorolojik parametrelerin
dogrudan ya da dolayli olarak etkilerini aragtirmayi amacladik.

Gereg-Yontem: 1 Ocak 2010 - 31 Arahk 2011 tarihleri arasinda, Canakkale
ilinde KOAH raporu duzenlenmis tUm hastalara ulasmayi hedefledik. Canakkale
il Saglik Muduirligii ve Sosyal Giivenlik Kurumu aracilidi ile bu tarihler arasinda
KOAH raporu dizenlenen hastalarin bilgilerini temin ettik. Tlrkiye’'nin her
yerindeki sadlikla ilgili bagvuralarina ait verileri inceledik. Takip ve tedavileri
Canakkale il merkezinde ydrutulen hastalar tespit ettik. KOAH raporu olan
hastalarin ICD-10 kodlama sistemine gore KOAH Alevlenme tanisi ile yaptiklari
basvurular, antibiyotik ve/veya steroid kullanimi gerektiren basvurular ve klinik
epikrizlerinde alevlenme Klinigi tariflenen bagvurular alevienme kabul edildi.
Meteoroloji Genel Mudurlugu aracihigi ile 2010 ve 2011 yillarinda Canakkale
ilinde 1s1, nem, yadis, bulutluluk, hava basinci, ginegslenme stresi, global
radyasyon, buharlagsma, ruzgar hizi ve yonune ait 2 yillik saatlik ve gunliuk
veriler temin edilerek incelendi.

Bulgular: KOAH raporu alan 2564 hasta incelendi. Tedavi ve takipleri Canakkale
il merkezinde vydrutilen 1235 hasta tespit edildi. Rapor tarihlerine gore
siralanarak ve 3 basamak atlanarak (1-4-7...) 411 hastadan olusan rastgele
orneklem grubu olusturuldu. Calismada 328 (%79,8) erkek ve 83 (%20,2)
kadindan olustu. Yas ortalamasi tum hastalarda 65,1£11,2, erkeklerde
64,5£10,9 ve kadinlarda 65,5+12,4 yil idi. KOAH raporlarinin 354’0 (%86,1)
Gogus Hastaliklari, 44’0 (% 10,7) Goglis Cerrahisi, 13’0 (%3,2) i¢ Hastaliklari
polikliniginde dizenlenmigti. 2010 ve 2011 yillarinda sirasi ile hasta basina
ortalama 1,35+1,595 ve 1,36x 1,575 alevlenme gerceklesti. 2010 yilinda 138



(%33,6), 2011 yihinda 136 (%33,1) ve 2 yilhik surede 47 (%11) hasta hi¢
alevlenme gecirmedi. Calisma suresince 200 (%48) hasta 1-2 alevlenme
gecirdi, 164 (%41) hasta 3 ve Uzeri alevlenme gecirdi. Hastalarin 2/3’G her yil
en az bir alevlenme gecirdi.

Sonug: Canakkale ilinde kuzeydogu (poyraz) 730 ginde 352 (%48,2) gun ile
hakim rizgar yonu olarak tespit edilmistir. GUneybati (lodos) yonuyle diger
yonler alevlenme sikligi agisindan kiyaslandiginda aralarinda istatiksel olarak
anlamli (p=0,048) iliski tespit edildi. GUneybati rizgarlarinin diger yonlere goére
ortalama hizlarinin daha ylksek oldugu tespit edildi ancak ruzgar hizi ile
alevlenme sikligi arasinda anlamli iligki tespit edilemedi. Alevienme sikliklarinin
meteorolojik parametreler ile aylik ve gunlik bazda korelasyonu arastirildi.
Alevlenmeler ile ortalama sicaklik, agik yluzey buharlagsmasi, nem yuzdesi,
guneslenme suresi, global radyasyon, bulutluluk, toplam yagis, deniz yluzeyine
indirgenmis basing ve buhar basinci arasinda anlamh iligki tespit edildi.

Alevlenmeler ile rizgar hizi arasinda anlamli iligki tespit edilemedi.

Anahtar Kelimeler: KOAH, Meteorolojik Parametreler, Alevlenme, Canakkale

ABSTRACT

Objective: Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) exacerbations, and
plays a negative role on the prognosis of the disease as well as a large extent
on the determinants of mortality and morbidity. Result of accelerated
progression of the disease exacerbations and hospital mortality in patients
hospitalized in serious increases in parallel with an increase in visual
requirement. Meteorological parameters are not yet possible etiologic factors in
exacerbations of COPD. The small number of studies in the literature on this
subject indicates that there is evidence the relationship between exacerbations
and meteorological parameters. In our study on COPD exacerbations, either
directly or indirectly, to investigate the effect of meteorological parameters.

Materials and Methods: 1 January 2010 - 31 December 2011, between the
province of Canakkale aimed to reach all patients with COPD report issued.
Through the provincial Health Department and the Social Security
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Administration of this book have provided details of patients with COPD are
issued. Examined data on health-related applications all over Turkey.
Conducted follow-up and treatment of patients found that provincial capital.
Report of patients with COPD exacerbation of COPD diagnosed according to
ICD-10 coding system, their application, antibiotics, and / or applications that
require the use of steroids and applications described in a clinical exacerbation
of clinical exacerbations were considered. Through the General Directorate of
Meteorology in 2010 and 2011 in Canakkale temperature, humidity,
precipitation, cloudiness, air pressure, sunshine duration, global radiation,
evaporation, wind speed and direction hourly and daily data obtained and
analyzed by two years.

Results: The 2564 report of COPD patients were evaluated. Treatment and
follow-up carried out in the center of the city of Canakkale 1235 patients were
identified. Ranked according to the report date and the third step is skipped (1-
4-7 ...) a random sample of 411 patients was created. During the study, 328
(79.8%) men and 83 (20.2%) occurred in women. Mean age 65.1 £ 11.2, 65.5 +
12.4 years for men and women was 64.5 + 10.9. 354 reports of COPD (86.1%)
of Chest Diseases, 44 (10.7%), Thoracic Surgery, 13 (3.2%) Internal Medicine
Clinic held. In 2010 and 2011, respectively, per patient was 1.35 + 1.595 and
1.36 = 1.575 exacerbations. In 2010, 138 (33.6%) in 2011, 136 (33.1%) and the
two-year period 47 (11%) patients spent with no exacerbations. During the
study, 200 (48%) patients had an exacerbation 1-2, 164 (41%) patients had
three or more exacerbations. Patients 2/3 percent spent every year at least one
exacerbation.

Conclusion: Northeastern province of Canakkale (northeastern) 352/730 per
day (48.2%) were identified as the direction of the prevailing wind with the day.
Southwestern (Westwind) in terms of the frequency of exacerbations compared
to other aspects of aspects, including a statistically significant (p = 0.048)
relationship was found. Southwest winds higher rates were found to be on
average compared to other directions, but did not find a significant relationship
between wind speed and frequency of exacerbations. Correlation with
meteorological parameters and frequency of exacerbations was invastigated on

a daily and monthly basis. Between the exacerbations and the average
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temperature, light surface evaporation, moisture percentage, sunshine duration,
global radiation, cloudiness, total rainfall, sea surface reduced pressure and the
vapor pressure was found a significant relationship. Exacerbations and

significant relationship between wind speed could not be determined.

Keywords: COPD, Meteorological parameters, Exacerbations, Canakkale
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KISALTMALAR VE SIMGELER
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CD: Cluster of Differantiation

CO2: Karbondioksit

COPD: Chronic Obstructive Pulmonary Disease

CRP: C-Reaktif Protein

CDH: Canakkale Devlet Hastanesi

COMU: Canakkale Onsekiz Mart Universitesi

DSO: Diinya Saglik Orgit

ECRHS: European Community Respiratory Health Study
FEF%25-75: Forced Expiratory Flow %25-75

FEV1: Forced Expiratory Volume 1. Second

FRK: Fonksiyonel Reziduel Kapasite

FVC: Forced Vital Capacity

GOLD: Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease
IK: Inspiratuvar Kapasite

ICD: International Statistical Classification of Diseases and Related Health
Problems

IL: interlokin

KOAH: Kronik Obstruktif Akciger Hastalhgi
LABA: Long Acting Beta Agonist

PAB: Pulmoner arter basinci

PEF: Peak Expiratory Flow

RV: Reziduel Volim

SGK: Sosyal Guvenlik Kurumu

USYE: Ust Solunum Yolu Enfeksiyonu
VK: Vital Kapasite
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1.GIRIS VE AMAG

Kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH), tam olarak geri dontsumlu
olmayan, ilerleyici hava akimi kisitlanmasi ile karakterize bir hastaliktir (1,2). Bu
hastalik, zararli gaz ve partiklllere 6zellikle sigara dumanina kargi olusan
enflamatuvar bir sure¢ sonucu gelisir (1). KOAH igin sigara igimi ¢evresel risk
faktorleri igcinde basta gelen sebeplerden sayilsa da sigara icenlerin sadece
%15’inde hastalidin gelismesi, hastaligin olusumunda diger bagka etkenlerin
oldugunu dusundurmektedir. Sigara ile pulmoner fonksiyonlar arasinda bir doz-
cevap iligkisi saptanmis olsa da olusan hava akimi kisithliginin bireyler arasinda

farkhlik gostermesi diger risk faktorlerinin varligini desteklemektedir.

Kronik inflamasyon hava yollarinda yeniden yapilanma ve daralmaya yol
acar. inflamatuar siire¢ sonunda gelisen akciger parankim harabiyeti, kiigiik
hava yollari ve alveollerde yikima yol agarak akcigerin elastik geri ¢ekilme
kapasitesini azaltir. KOAH’daki kronik hava akimi kisitlanmasinin sebebi, kiicik
hava yolu hastali§i (obstriktif bronsiolit) ile parankim yikiminin (amfizem) bir

karisimidir. Hangisinin daha baskin oldugu kisiler arasi farklilik gosterir (3).

Gecgmisteki tani gugclukleri ve degisken KOAH tanimlari nedeni ile
prevalans, mortalite ve morbiditesi ile ilgili net veriler olmamasina karsin, tim
dinyada yaygin gorilen ve oOnemli mortalite ve morbidite nedeni olan bir
hastaliktir. 1990 yilinda Global Hastalik YUku Calismasinda (Global Burden of
Disease Study) dinya 6lim nedenleri arasinda 6. sirada iken 2020 yilinda 3.
siraya yukselecegi tahmin edilmektedir. Prevalans, mortalite ve morbidite
ulkeler arasinda ve ayni Ulkede bolgeler arasinda farkliliklar géstermekle birlikte
tutin kullanimi bagta olmak Uzere odun ve diger biomass yakit olarak

kullanimina bagli i¢ ortam hava kirliligi ile iligkili oldugu gosterilmistir.

KOAH zorlu ekspirasyon sirasinda akcigerlerin yavas bosalimi ile
karakterize bir hastaliktir (1,3). Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastalik olan
KOAH, siddeti ve sikh@i artan alevlenmelerle seyreder (4,5). KOAH’ Ii hastanin,
zeminde var olan dispne, Oksiurik ve/veya balgam c¢ikarma yakinmalarinda,
tedavisinde degisiklik gerektirecek boyutta akut bir artig gostermesi akut
alevlenme olarak tanimlanmaktadir (6). Hastaligin prognozu ve hastanin genel

durumu her alevlenme ile biraz daha bozulur ve bu nedenle KOAH
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alevlenmelerinin hastalarda derin ve uzun sureli etkileri olmakta, saglik
durumunu kotiulestirmekte, hastaligin ilerlemesini hizlandirabilmekte ve
KOAH’ta artan saglik bakim harcamalarinin blyUk bir kismini olusturmaktadir.
KOAH tedavisinin en énemli adimlarindan birini alevienme sikhdi ve siddetini

azaltmak olusturur.

KOAH’ta yasam kalitesini ve prognozu etkileyen alevlenmelerin en sik
nedeni trakeobronsiyal enfeksiyonlar ve hava Kkirliligi olmakla birlikte siddetli
alevlenmelerin ligte birinde neden bilinememektedir. Ozellikle gelismis Ulkelerde
KOAH alevlenmeleri saglik sistemi harcamalari GUzerinde o6nemli bir yik
olusturmaktadir. KOAH’na harcanan butgenin yarisi yatarak tedavi gorenlere
gitmektedir, bunlarin da tamamina yakini alevienme nedeniyle yatarak tedavi
goren hastalardir. Agir hastalardan olusan bir kohortta, KOAH nedeniyle
hastane yatisinin ortalama maliyeti yaklasik 7000 USD olarak tahmin edilmigtir.
KOAH hastalarinin baglica hastaneye yatis nedeni akut alevienme oldugu igin
bu durumun getirdigi ekonomik yiuk 6nemlidir. Avrupa Birligi Ulkelerinde
solunum sistemi hastaliklarina harcanan bultgenin yarisinin  KOAH’na
harcandig: bildiriimektedir. Alevlenmeler sirasinda hastalarin %40-50’sinde alt
hava yollarinda ylUksek konsantrasyonlarda bakteri oldugu gosterilmigtir. Bu
bakteri suslarina karsi 6zgul bagisiklik yanitlari gelismesi ve bakteriyel
alevlenmelere nétrofil inflamasyonunun eslik etmesi de alevlenmelerin bir
béliminden bakterilerin sorumlu olabilecedi goristini desteklemektedir (3).
Alevlenme sirasinda en sik izole edilen mikroorganizmalar Streptococcus
pneumoniae, Morexalla catarrhalis ve Haemophilus tirleridir. Bununla birlikte
atipik patojenlerin akut alevlenmelerin  %5-10’undan sorumlu olduklari
bildirilmigtir. Viral infeksiyonlarin ise akut alevienmelerin %30-40’indan sorumlu

oldugu cesitli calismalar ile gosterilmistir (4).

Viral ve bakteriyel enfeksiyonar gibi KOAH alevlenmesinde major
etkenlere ilave olarak, alevlenme insidansi artisinda meteorolojik faktérlerin de
dogrudan veya dolayh olarak etkisi olabilir. Meteorolojik faktérler hentiz KOAH
alevlienme sebepleri arasinda goOsterimemektedir. Biyometeoroloji yeni
gelismekte olan bir bilim dal olup bu alanda yapilacak genis ¢apli arastirmalar

ile gelecekte KOAH alevlenmelerinde meteorolojik parametrelerden bazilarinin,



tek basina ya da birlikte, mevcut etiyolojik faktorlerden bagimsiz olarak
alevlenme etiyolojisinde yer alacagini dusunmekteyiz. Literatirde sicakligin
kardiyovaskuler ve serebrovaskuler hastaliklardan ziyade solunum yolu
hastaliklarina daha fazla neden olabildigi gosterilmistir. Meteorolojik faktorlerin
KOAH alevlenmesi Uzerine etkisini arastiran az sayida c¢alisma mevcuttur.
Calismalar daha ¢ok 1s1 ve alevlenme iligskisine yonelik arastirmalardir. Isiya zit
olarak diger meteorolojik faktorlerin alevlenme Uzerine etkisi net olarak

anlasilamamistir.

Canakkale ilinde etkisi en belirgin iklim elemani rizgardir (7,8).
Canakkale yilhk ortalama 4.6 ms™ ile yuksek ruzgar hizi 6zelliklerine sahiptir.
En hizli rizgar lodostan 35.4 ms™ ile etkili olmustur. Hakim rizgar yonu
poyrazdir (kuzeydogu). Sicak dénemde kuzeydogu tek hakim yon iken, soguk
donemde guney sektorlu ruzgarlarin da hakim yon olarak belirlendigi gorular
(9,10). Bu caligmada yilin gogu zamani ruzgarl olan Canakkale ilinde diger
meteorolojik faktorlerle birlikte KOAH alevlenme iligkisini arastirmayi

hedeflemekteyiz.



2.GENEL BILGILER

2.1.KOAH Tanimi

Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi (KOAH); zararlh gaz ve partiklllere
Ozellikle sigara dumanina karsi olusan inflamatuvar sire¢ sonucu gelisen; tam
olarak geri donusumlu olmayan ilerleyici hava kisitlanmasi ve beraberinde
sistemik inflamasyon bulunmasidir (1). KOAHda, kronik hava akimi
obstriksiyonu, hem akcigerlerde gelisen inflamasyonun yol agtigi parankim
harabiyeti hem de kluguk hava yollarindaki daralma ve peribronsiyal fibrozisten
kaynaklandidi icin, dnceleri “kronik bronsit ve amfizeme bagh olarak gelisen
hava akimi obstriksiyonu” olarak tanimlanmistir. Ginimuizde kronik bronsit
klinik bir tanimlama olarak kullanilirken, amfizem daha c¢ok histopatolojik
gorunumu ifade etmekte kullaniimaktadir (2,5,6). Kronik bronsit, birbirini izleyen
en az iki yil boyunca her yil en az U¢ ay devam eden, Oksuruk ve balgam
cikarmadir. Amfizem ise terminal brongiyollerin distalindeki hava yollarinin,
belirgin fibrozisin eslik etmedigi destriksiyon ile birlikte anormal ve kalici
genislemesidir (5,6). KOAH'lI hastalarda amfizem ve klguk havayolu hastaligi
genellikle bir arada bulunur. Hangisinin daha fazla oranda bulundugunu

belirlemede genetik faktorlerin rolt oldugu disintlmektedir (2,6).
2.2.KOAH Epidemiyolojisi

KOAH major bir halk saghgi problemidir. DSO verilerine gore bugin
dinyada 600 milyon KOAH'll hasta bulunmaktadir ve her yil 2,3 milyon kisi
KOAH nedeniyle 6lmektedir. Olim nedenleri arasinda 4. siradadir. 20. ylizyilda
epidemik sigara tiuketimine paralel olarak KOAH prevalansi birka¢c dekattir
artmistir, 2020 ye kadar 3. Olim sebebi olacagi diistiniiimektedir. Mortalitenin
erkeklerde zirve seviyesine ulastigi dusunulmektedir, ancak kadinlarda sigara
tuketiminin yayginlagsmaya devam etmesi nedeniyle mortalite oranlari artmaya

devam etmektedir (11).

Ulkemizde yapilan KOAH ile ilgili ¢alismalarda Saglk Bakanhginca
yurttilen Ulusal Hastalik Yukt Calismasi, Kuresel Hastallk Yukud (Global
Burden of Study) yontemi kullanarak Turkiye’de en sik gorilen 6lim nedenleri
arasinda KOAH'In Uguncl sirada oldugu bildirilmistir (12,13). Bu g¢alismada



KOAH, 6nde gelen saglik yukda nedenleri icinde 8. sirada yer almaktadir. Ayni
calismada, tutin kullaniminin KOAH’a bagh olumlerin %51.4’4Unden sorumlu
oldugu bildirilmistir. BOLD metodolojisi kullanilarak Adana ilinde 2004 Ocak ay!
icinde yapilan prevalans cgalismasinda, ildeki 40 yas uUstl yetigkinlerde sabit

oran dl¢utd kullanildiginda KOAH prevalansinin %19 oldugu saptanmistir (14).

KOAH'In tanisinda subjektif kriterlerin olmayigi Onceleri hastaligin
prevalansi, morbidite ve mortalitesi ile ilgili tutarl istatiksel verilerin elde
edilmesini guglestirmistir. 2003 yilinda Kronik Obstruktif Akciger Hastaligina
Kargl Kuresel Girisim Grubu (GOLD) tarafindan KOAH’In tanisini koymaya ve
siddetini belirlemeye yodnelik olarak onerilen solunum fonksiyon testi ile tespit
edilen spirometrik esigin yaygin kabul gérmustir. 2002 yilinda uluslararasi
dizeyde KOAH'In ylikund arastirmada standart bir yontem gelistiren Obstruktif
Akciger Hastaligr Yuku grubu (BOLD) kurulmugtur. GOLD'un 70’den fazla
ulkede KOAH’In 6nemi konusunda biling yaratma ve hastalik ile ilgili daha pozitif
mesaj verme c¢abalari bu konuda 6nemli degisikliklere neden olmustur (15).
1990-2001 yillari arasinda yayinlanan toplum tabanh 32 prevalans ¢alismasinin
metanalizinde, 40 yas Ustu yetigskinlerde KOAH prevalansinin %9-10 oldugu
bildirilmistir (16).

Glney Amerika’nin bes kentinde yapilan PLATINO calismasi (17) ve
BOLD tarafindan 18 ulkede yapilan c¢alismalarda KOAH prevalansi %20’ler
dizeyinde tesbit edilmistir (18). 1976’da Ankara Etimesgut boélgesinde yapilan
bir calismada, 40 yas Ustu yetiskinlerde KOAH prevalansi %13.6 (erkeklerde %
20, kadinlarda %8.2) olarak bildirilmistir (19). Kayseri’nin kirsal bolgesinde 20
yas Ustl nufusta “European Community Respiratory Health Study” (ECRHS)
anketi kullanilarak yapilan bir ¢alismada ise, kronik bronsit prevalansi %13.5
(erkeklerde %17.8, kadinlarda %10) olarak bulunmustur (20).

2.3.KOAH Alevlenme Tanimlanmasi ve Siddeti

KOAH alevlenmelerinin farkh tanimlamalari mevcuttur. Alevienme tanimi
icin nesnel bir gosterge yoktur. Bu nedenle hasta tarafindan bildirilen, semptom
temelli ve 6znel bir tanidir. KOAH hastasi agsagidaki semptomlardan ikisinde
hafif artis (ya da yeni ortaya ¢ikma) ya da birinde belirgin artis (ya da yeni

ortaya ¢ikma) bildirdiginde alevlenmeden supheleniriz; dispne, 6ksurik, balgam
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ctkarma, yapiskan balgam ve purdlan balgam (21). Semptomlardaki artis en az
24 saat sureli ve normal gunluk degiskenliklerden daha belirgin olmalidir. Diger
tanimlamalar semptomlarin en az 48 hatta 72 saat sUrmesinin gerektigini
belirtmigtir. Ayrica, klinik degerlendirme ile pndmoni, konjestif kalp yetmezligi,
ust solunum vyolu enfeksiyonu, ilaglara uyumsuzluk gibi diger benzer klinik
durumlar diglanmalidir. Diger bir tanimlamaya gbére KOAH alevlenmesi,
hastaligin normal seyri sirasinda gunlik dediskenlerden fazla dksurik, nefes
darligi ve/veya balgamda degisiklige neden olan akut baslangich ve tedavide

degisiklige neden olabilecek durum olarak tanimlanir (22).

KOAH alevlenme siddeti konusunda farkli kavramlar kullaniimistir.
Alevlenme sirasinda akciger islevlerinin dl¢ilmesi guctir ve siklikla alevienme
ile ortaya cikan degisiklikler, bu élgiimlerde elde edilen glnlik degiskenliklerle
ayni miktardadir. Alevlenme gsiddeti, hastanin bakildigi yere gore de
tanimlanmistir; hastanede tedavi edilen alevlenmeler siddetli, ayaktan tedavi
edilenler orta siddette ve hastanin kendisi tarafindan ilagla gecirilen
alevlenmeler hafif olarak adlandirilir (23). Bu siniflandirma, bakimin yapildigi
yerin ulkeler ve saglik sistemleri arasindaki farkliliklara bagli olmasi kadar
hastaneye yatis esiginin hasta ve hekim tercihlerine bagh olmasi nedeniyle,
hataya yol acabilmektedir. Onerilen diger bir siddet 6lgimi, tedaviye gore
yapilan degerlendirmedir; bronkodilatatér tedavisi uygulanmasi  hafif
alevlenmeleri, antibiyotik ve steroid tedavilerinin eklenmesi orta ve siddetli
alevlenmeleri gosterir. Bu yaklasim da, tercih ve uygulamaya iliskin yaklagim

sorunlarini igerir.

Siddetin saptanmasi igin yaygin olarak kullanilan bir baska sistem
Anthonisen siniflandirmasidir (24). Bu siniflandirma temel semptom sayisi ve
Tablo 2.1’de gosterilen bazi ek semptomlarin varhgina dayanir. Bu siddet
siniflandirmasi goérece basittir ve antibiyotikten yarar goérme olasiligi ile
korelasyon gosterir (antibiyotikler yalnizca Tip 1 ve Tip 2 alevlenmelerde yarar
saglamaktadir). Bununla birlikte, Anthonisen siniflamasinin sinirliliklari vardir.
Hastalik agirliginin nesnel olgltlerine karsi gecerliligi incelenmemistir. Baska
calismalarda antibiyotik yarari ile iligkisi saptanamamigtir. Diger bir sinirlihgi,

her bir semptom siddetinin derecelendiriimemesidir; bu siniflamada hafif dispne



ve balgam artigi ile gelisen alevlenme, her iki semptomda belirgin artis olan bir

alevlenme ile ayni siddette sayilmaktadir.

Tablo 2.1.KOAH Alevlenmesinin Anthonisen siniflandirmasi (24)

Alevlenme | Alevlenme | Ozellikler

Siddeti Tipi

Siddetli Tip 1 Dispne, balgam miktari ve purtlansinda artma

Orta Tip 2 Yukarida ki 3 semptomdan ikisi

Hafif Tip 3 Yukarida ki 3 semptomda_lr) birisi ve asagidaki minor
semptomlardan en az biri ;
1. Oksuruk
2. Hirilti

3. Nedeni belirsiz ates
4. Son 5 giinde USYE
5. Solunum hizinda en az %20 artis
6. Kalp atim hizinda en az %20 artis

2.4.KOAH Alevlenme Epidemiyolojisi

KOAH, gunlik aktiviteleri kisitlayan, ciddi ekonomik ve sosyal yuk
olusturan bir hastaliktir. Is gérememezligin getirdigi yik bakimindan KOAH
1990 yilinda 12. siradayken, 2020 yilinda 5. siraya yulkselecegi tahmin
edilmektedir (25). Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) 1970-2002 yillari
arasinda kalp hastaliklari mortalitesi %52, serebrovaskiler hastaliklarin
mortalitesi %63 azalirken, KOAH mortalitesi iki katina ¢ikmistir (26). ABD’de
KOAH’ll bir hastanin yillik maliyeti 10,000 dolar civarindadir (27). Bu miktarin
%35-45’ini hastaneye yatis gerektiren KOAH alevlenmeleri olusturmaktadir
(28,29). KOAH alevlenmeleri, sadece ekonomik yuk olusturmakla kalmayip,
tekrarlayan alevlenmeler araciligiyla yasam Kkalitesinde oOnemli bozulmaya
(30,31) ve erken mortaliteye yol agmaktadir (32). Bu durum, alevlenmelerin
onemini daha da artirmaktadir. Alevlenmeler, bazi hasta gruplarinda solunum
fonksiyonlarinda hizli azalmaya yol agabileceginden, hastaligin ilerlemesinde
de basroli oynayabilir. Tum bunlara ragmen hastalar alevlenmelerin

%50’sinden fazlasini higbir saglik kuruluguna bildirmemektedirler.
Prevalans

KOAH alevienmeleri, toplumda viris sirkiilasyonunun en fazla oldugu ki

aylarinda pik yapar. Bu nedenle, alevlenmelerin hastaneye yatis ve ayaktan



tedavilerinde mevsimsel artiglar olur. Birlesik Krallik’ta, tUm hastane yatiglari
dikkate alindiginda, hastane yatislarinin %1’ini dogrudan KOAH alevlenmeleri
olusturmaktadir. Bu degerler de astimin yaklasik iki katidir (33). KOAH
alevlenmeleri sikligini degerlendiren az sayida ¢aligsma vardir. Bu ¢aligmalardan
¢ikan sonugclar farkhlik gostermektedir. Bu farkh sonuglarin elde edilmesinde,
uzerinde fikir birligine variimis bir alevlenme taniminin olmamasinin ve her

calismada farkli metodlar ile farkli hasta gruplarinin kullanilmasinin rolG vardir.

Yilik alevlenme sikhgi 0.8 ile 4 arasinda degismektedir, ancak genel
olarak 1.1 ile 2.5 arasinda yer almaktadir (34). Agir KOAH’li hastalarda hem
alevlenme sikligi, hem de alevlenme siddeti artmaktadir (35). “Hastaligin siddeti
ile yilhk alevlenme sayisi da artar” duastncesinde fikir birligi vardir. Inhaler
Steroids in Obstructive Lung Disease in Europe (ISOLDE), European
Respiratory Society Study on COPD (ERSSC) ve Copenhagen City Lung
Study(CCLS) c¢alismalarindan alinip bir araya getirilen veriler bu dusunceyi
destekler niteliktedir (33,36). Bu calismada alevlenme, antibiyotik veya oral
kortikosteroid ile tedaviyi gerektirecek solunum semptomlarinda kétllesme
olarak tanimlanmis ve alevlenmeler genel pratisyen hekimler tarafindan
degerlendirilmigtir. CCLS c¢alismasinda ise alevlenme tanimi, son vizitten beri
OksUrUk ve balgamda artis sorusuna verilen cevaba goére yapilmistir. Bu da
birinci saniyedeki zorlu ekspiratuar volim (FEV1) degerine gore beklenenden
hafif ylksek alevlenme sayisi bulunmasinin agiklamasi olabilir. ERSSC
calismasindaki alevlenme tanimi ISOLDE c¢alismasina benzer sekildedir
(33,35). Semptom esasli alevlenme tanimiyla, agir ve ¢ok agir KOAH’li (GOLD
kategori Il ve IV) hastalarda yillik alevlienme sikhd 3.43 iken, orta KOAH'l
(GOLD kategori Il) hastalarda 2.68 bulunmustur (36).Yine Greenberg ve ark.
yillik alevlenme sayisini hafif KOAH'll hastalarda 1.8, orta KOAH’lI hastalarda 3
bulmuslardir (37). Miravitlles ve ark. yapmis oldugu c¢alismada, semptomlar
esas alinarak tanimlanan alevlenmeler, hastalik siddeti ile artmigtir. FEV1
degeri >% 60, %40-59 ve <%40 olan hasta gruplarinda yillik alevienme

sirasiyla 1.6, 1.9 ve 2.3 bulunmusgtur (38).

KOAH alevlenme epidemiyolojisini degerlendirmek icin yapilmig 2

calisma; Miravitlles ve ark. yapmis oldugu Perception of Exacerbations of



Chronic Obstructive Pulmonary Disease (PERCEIVE) calismasi ve Haughney
ve ark. yapmig oldugu calismalardir. PERCEIVE ¢alismasi 6 ulkede 83,592
kisinin taranmasi ile elde edilen 1100 hastayl kapsamaktadir. Bu calismada
hastalarin %89’'u bir dnceki yil en az 1 alevlenme gecirmis ve bu hastalarin
%21'i alevlenme nedeniyle hastaneye yatirilmislardir. Hastalarin vyillik
alevlenme sayisi ortalama 5.1 bulunmus, ortalama alevlenme semptom siresi
10.5 gun olarak saptanmistir. Yas ile birlikte alevienme sikli§i ve suresinde artis
gorulurken, alevlenme semptom siresi, 40-60 yas arasi 9.8 gun, 60 yasin
Uzerinde 14.4 gune yukselmistir (39). Haughney ve ark. yaptigi epidemiyoloji
calismasina 125 hasta dahil edilmistir. Calismada ortalama alevlenme sayisi
4.6, ortalama alevlenme suresi 12.7 gun, iki alevlenme arasindaki sire ise
115.6 gun bulunmustur (40).

Mortalite

KOAH, kuresel bir saglik sorunudur ve mortalitesi artmaya devam eden
az sayidaki hastaliktan biridir (41). ingiltere ve Gallerde 1990-2003 tarihleri
arasinda KOAH’tan aylik 6lim oranlarina bakilarak yapilan bir tahmine gore,
2020 yihnda KOAH’In en sik 3.6lum nedeni olmasi beklenmektedir (42). Ancak
yakin zamanda kullanilan uluslararasi hastalik siniflama kodlari (ICD), KOAH’li
hastalarda alevlenmeye spesifik 6lum nedeninin 6zel olarak belirtiimesine imkan
saglamamaktadir. Bu durum alevlenme mortalitesi konusunda daha saglikli
epidemiyolojik verilerin elde edilmesini zorlastirmaktadir. Terminal dénem
KOAH, alevlenme olarak tanimlanabilir. Aritmi, pulmoner embolizm ve iskemik
kalp hastalgi gibi ek hastaliklar, KOAH alevlenmesi ile iligkili 6limlere katkida
bulunabilir. Bu nedenle sadece olum kayit verilerinin kullaniimasi, alevienmeye

bagli 6lum oranlarinin yanhs degerlendiriimesine neden olabilir (33).

KOAH’lI yatan hastalarda mortaliteyi degerlendiren c¢alismalarda
alevlenme kaynakli mortalite orani %4-30 arasinda genis dagilim
gostermektedir. Solunum yetmezligi olmayan KOAH'lI hastalarda oran %5-11
arasinda degisirken, solunum yetmezligi olan KOAH'li hastalarda oran %11-26
arasindadir (43). Bir calismada hiperkapnik KOAH alevlenmesi nedeniyle
hastaneye yatirilan hastalarin hastane mortalitesi %10 civarinda bulunmustur.

Bu calismada hastalarin yattigi sure iginde mekanik ventilasyon destegine



ihtiyac duymalarn halinde 1 yilhk mortaliteleri %40’1, 3 yilhk mortaliteleri ise
%49’u bulmustur (32). Gunen ve ark. yapmis oldugu calismada, alevlenme
nedeniyle yatirilan 204 hastanin mortalite orani, yatis esnasinda %8.3, 6 aylik
takipte %24, 1., 2. ve 3. yilarda da sirasiyla %33, %39 ve %49 olarak
bulunmustur (44).

Hastaneden taburculuktan sonraki donemde de mortalite riskinde belirgin
artis saptanmistir. Birlesik Krallik'ta yapilan ve 1342 hastayl kapsayan
calismada, hastaneye yatistan sonraki 3 ay icinde mortalite orani %14
bulunmustur. Takip dénemi suresince olumun prognostik belirtegleri, dusuk
arteryel pH, bilateral bacak 6demi, ev bakimina direng, 70 yas Uzeri olma,
kaydedilemeyecek Doruk Ekspiratuar Akim (PEF) degeri, %86’nin altinda
oksijen (O2) satlrasyonu ve solunum deste@i aliyor olarak belirtilmistir (45).
ABD’de benzer bir galismada mortalite oranlari, hastane yatigi sirasinda %11,
hastaneden taburculuktan 2 ay sonra %20, 6 ay sonra %33, 12 ay sonra %43

olarak bulunmustur (32).
2.5.KOAH Alevlenme Fizyopatolojisi

KOAH olugsumunda en 6nemli risk faktorlu sigaradir. Sigaranin yaninda
hava kirliligi, cevresel ve mesleki toksik gaz ve partikul inhalasyonu, ¢ocukluk
¢aginda sik gegirilen enfeksiyonlar da sayilabilir. Bu iki klinik tablo da asiri
inflamasyon nedeni ile olusur (46-49). Kuiglk hava yollarinda mononikleer
makrofaj agirlhkh inflamasyon gdzlenirken, blyuk hava yollarinda T lenfosit ve
makrofaj agirlikli inflamasyonun oldugu yapilan aragtirmalarla saptanmigtir (48-
51). Sigara dumani ile temas eden brong epitelinden interlokin-8 (IL-8), timor
nekroze edici faktor-a(TNF-a) IL-18, IL-6, granilosit-makrofaj koloni stimile
edici faktér (GM-CSF), Tranforming growth factor-B (TGF-B) gibi inflamatuar
mediatorler salgilanmaktadir (47). Bu mediatorler diger epitel hucrelerinden de
inflamatuar mediatér salinimini induklerken, periferdeki inflamatuar htcrelerin

hava yollarina gog¢unu artirirlar.

KOAH hastalarinin periferik hava yolu epitelinde, submukozalarinda ve
glandlarindaki major inflamatuar hucreler lenfositlerdir. Agirlikli olarak CD8+ T
lenfositleri olup, CD8+/CD4+ lenfosit orant KOAH’lI hastalarin hava yollarinda

artmistir (52). T lenfositlerin yani sira epitelde ve submukozada daha az oranda
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notrofiller ve makrofajlar da bulunur (53). CD8+ hucrelerinin TNF-a, perforinler
ve hicre lizisine neden olan enzimleri salma potansiyelleri vardir (54).
Perforinler hiicre nekrozuna ve apopitozuna neden olur ve bu durum CD8+
hicre aracilikh alveolar epitelyal hiicre nekrozu ve apopitozisli amfizem
gelisimini aciklayabilir. CD8+ lenfositler viral klirensten sorumlu immun sistem
hiicreleridir ve bu klirenste 6nemli iki mediator olarak IFN-y ve TNF-a gorev
almaktadir. Kronik kolonizasyon ve tekrarlayan bakteriyel ve viral KOAH
alevlenmeleri sonucu bu iki mediatériin CD8+ lenfositlerden salinimi artar. TNF-
a inflamasyonun yoneticisi konumundadir ve birgok hicreden salinan IL-1 ve IL-

6’nin duzeyini artirarak angiogenezise neden olur.

Alevlenmelerde etiyolojiden bagimsiz olarak brong mukozasinda ve
balgamda aktif nétrofiller sayica artarken, dolasimdaki noétrofillerin de hava
yollarina gecisi hizlanir. KOAH alevlenmelerinde brong epitelinden sitokin ve
kemokinlerin salgisi artar (55). Nétrofillerden salinan reaktif oksijen radikalleri,
proteinaz-3, katepsin-G, notrofil elastaz, matriks metalloproteinaz-8 (MMP-8),
MMP-9 gibi sitokin ve mediatbrler, alveolar harabiyete neden olarak
amfizematdz degisimi hizlandirir (48,49). Akcigerlerde artan makrofaj sayisi,
dolasimdaki lenfosit ve notrofillerin akcigere gecisini kolaylastirici rol oynar.
TGF-B’'nin dnemli kaynagi brons epitel hucreleridir ve TGF-B lokal fibroziste
onemli etkilere sahiptir. Epitel hicreleri, antiproteazlar ve antioksidanlar gibi
koruyucu mediatorler salgilama yoluyla bronsiyal sistemdeki tamir
mekanizmalarindan da sorumludurlar. KOAH’ da enfeksiyonlar ve inhale
toksinlerin etkisi ile salinan mediatorler goblet hlcrelerinde hiperplaziye ve

mukus sekresyonunda artigsa neden olur.

Yapilan endobronsiyal biyopsi 6rneklerinde, alevienme dénemlerinde
hava vyollarinda notrofil sayisinin  artigi  gosterilmistir  (56). Alevlenme
donemindeki inflamasyon, alevlenme digi donemdeki inflamasyona gore daha
fazladir. inflamasyonu belirleyen 6nemli faktorlerden olan oksidatif stres
alevlenme donemlerinde daha belirgin olmakta, hidrojen peroksit ve 8-
isoprostan gibi maddeler alevlenmelerde artmaktadir (57). Alevlenme
donemindeki inflamasyon, alevlenmeden ancak 7-35 gin sonra alevlenme

oncesi degerlere donmektedir (41). Alt hava yollarinin yani sira, Gst solunum
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yollarinda da inflamasyonun artarak nazal semptomlara neden oldugu

gOsterilmigtir (48).

KOAH alevlenmelerinde hava yolu obstriksiyonu hastadan hastaya
farkhlik gdstermektedir. Bir grup hastada ekspiratuar akimlarda degisiklik
olmazken, diger grup hastanin ekspiratuar akiminda, hayati tehdit edecek
seviyede azalma ortaya ¢ikabilmektedir. Hava akimi kisittanmasinin nedeni
olarak, ddem, inflamasyon, mukus sekresyonundaki artis ve inflamasyonlu
zeminde daha da artan bronkokonstriksiyon gdsteriimektedir. Sayilan
sebeplere bagl olarak iyice daralan hava yolundan ekspiryum sonunda havanin
yeterince disari atilamamasina (artmis hava hapsi) dinamik hiperinflasyon
denilmektedir (47). Dinamik hiperinflasyon olan hastalarda ekspiryumda
yeterince ventilasyon yapilamaz. Sonugta karbondioksit (CO2) retansiyonu
gelisir bu durum, hipoksemiyi daha da derinlegtirerek solunum yetmezliginin
ortaya g¢ikmasina neden olur. Dinamik hiperinflasyon sonucu statik akciger
volimlerinde de dedisiklikler gorulur. Fonksiyonel rezidiel kapasite (FRK) ve
reziduel volimlerde (RV) artis olur. Artan FRK nedeni ile vital kapasite (VK),
inspiratuvar kapasite (IK) azalmalari bu kisir donguyu takip eder. Alevlenme
gectikten sonra solunum fonksiyon parametreleri, 6zellikle de ekspiratuar akim
degerleri, bazi olgularda tam olarak alevienme dncesi donemlere donememekte
ve bu da hastaligin ilerlemesini hizlandirmaktadir. Dinamik hiperinflasyonu
degerlendirme amaciyla yapilan galismalarda FRK, RV ve IK’deki duzelmeler
FEV1 ve FEF25-75e gore daha anlamlidir (58,59). Hava yollarindaki
inflamasyon ve bronkospazm azalmasi ile ekspiryum sonu akcigerlerde hava
hapsi azalacagindan, ventilasyon da dizelecektir. Sonugta FRK, RV azalirken
IK artacaktir (47). Dinamik hiperinflasyonun nefes darliginin ve egzersiz
intoleransinin artmasina neden oldugu her zaman g6z 6nunde tutulmalidir.
Bunlara ek olarak, artan hiperinflasyon ile birlikte solunum is yuku artacagindan,
ilerleyen donemlerde bu durum solunum kas gugsuzlugu gelisimine onemli kat-
kida bulunur. Solunum kas yorgunlugu nedeniyle solunum, bilin¢ diizeyinde de
hissedilmeye baslanir ve nefes darligi daha fazla belirginlesir (47). Solunum kas
glgsuzligu ve hiperinflasyon nedeniyle ventilasyon koétllesirken, CO2
retansiyonu derinlesir. Artan CO2 nedeniyle hiperkapnik solunum yetmezligi

geliserek solunumsal durtl kaybolacak ve solunumsal arreste neden olacaktir.
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Enfeksiy0z ajanlarin neden oldugu alevlenmelerde tum hava yollarinda
inflamasyon artarken, lokal inflamasyonun yani sira sistemik inflamasyonda da
artis olur. Enfeksiyona yol agan organizma katabolizmayi da hizlandiracagindan
CO2 Uretiminde artis goérular. Artan CO2’nin eliminasyon alani akcigerlerdir.
Akcigerler ventilasyonu artirarak bu durumu kompanse etmeye calisirlar.
KOAH’ll hastalardaki sinirli akciger fonksiyonlari nedeniyle, baska bir deyisle
hava vyollari inflamasyonlu ve daralmis oldugu igin, ventilasyon yeterince
yapillamaz ve CO2 retansiyonu her hastada tam olarak dizeltiiemez. Olusan
takipneye bagli ekspiryum suresinin kisalmasi ayrica dinamik hiperinflasyon
olusumuna ek katkida bulunur. Bu kisir donglnin kirllamadigi ileri olgularda,
CO2 retansiyonunu takiben solunum yetmezliginin ortaya ¢cikmasi beklenen bir
durumdur. Akciger disi enfeksiyonlarda da yine CO2 Uretimi artacagindan,
akciger fonksiyonlari sinirl hastalarda ayni klinik tablonun ortaya c¢ikmasi

kaginilmazdir.

Sonucgta KOAH alevlenmelerinde neden ister enfeksiyon, sigara, ister
baska bir tetikleyici faktor olsun, akcigerde artan inflamasyona paralel olarak
sistemik inflamasyonda da artis gérilir. inflamasyon genel olarak hava
yollarinda mukus sekresyonunda artig, bronkospazm, mukozal 6dem ve
hipertrofiye neden olur. Alevlenmelerin uygun tedavisi ile bu patolojik sirecin
gerileyerek eski dlizeyine dénmesi beklenirken, bir kisim ileri dénem olgularda
akciger fonksiyonlari alevlenme dncesi degerlere dénmeyebilir. Bu tip olgularda
her atagin hastaligin ilerlemesine dnemli katkida bulunacagi unutulmamalidir.
KOAH’ta alevlenmelerin 6nlenmesinin hastaligin kontroli ile mortalite ve
morbidite Gzerinde buylk énem tasimasinin yani sira, Ulke ekonomisinde de

onemli yuke neden oldugu g6z énunde bulundurulmalidir.
2.6.KOAH Alevlenme Risk Faktorleri

KOAH hastalarindaki akut alevlenme sikligi hastalar arasinda esit
degildir. Bazi faktorlerle alevlienme sikhdi arasinda dogru orantili bir iligki vardir.
Tablo 2.2’de alevlenme riskini arttiran faktorler goralmektedir (60,61).

2.7.KOAH Akut Alevlenme Etiyolojisi

Akut alevlenme bulgu ve semptomlari ile basvuran hastalarda dncelikle

alevlenme etiyolojisi arastiriimali, pulmoner tromboemboli, tedavi uyumsuzlugu,
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Tablo 2.2.KOAH akut alevlenme riskini arttiran faktorler (60,61)

1. Tedavi Oncesi dusuk FEV1 degerleri,
2. Artmig bronkodilatator veya kortikosteroid kullanim ihtiyaci,
3. Onceki 2 yilda 3 ya da daha fazla alevienme 6ykiisi,

4. Onceden antibiyotik kullanim dykusiiniin olmasi,
5. Konjestif kalp yetmezligi, koroner arter hastaligi, kronik bébrek veya

karaciger yetmezligi gibi ek hastaliklarin olmasi

pnomotoraks, konjestif kalp yetmezIigi, vb. durumlar ekarte edilmelidir. En sik
gorulen alevienme nedenleri trakeobronsiyal enfeksiyonlar (6zellikle bakteriyel
ve viral) ve hava kirliligidir (61). Tablo 2.3'te KOAH alevlenmelerinde saptanan
mikrobiyolojik etkenler 6zetlenmistir (60). KOAH alevlenme nedenleri primer ve

sekonder nedenler olarak siniflandinlir (Tablo 2.4).
Hava Kirliligi

Ozellikle egzozlardan ve endiistriden kaynaklanan (sulfiir dioksit ve
nitrojen dioksit) ve partikil capt 10 mikrondan klguk partikullere bagh hava
kirliligi, alevlenmelerin baslica nedenidir. Hava kirliliginin KOAH alevlenmelerine
yol agarak, doktora bagsvurma oraninda ve erken olumlerde artisa neden oldugu

gosterilmigtir. Hava kirliligi KOAH alevlenmelerinin  yaklasik %5%’inden

sorumludur (62).
2.8.KOAH Alevlenmesi Ekonomik Sonuglari

KOAH hastalarinin toplam dogrudan maliyetinin %40-57’sini hastaneye
yatiglarin maliyetinin olusturdugu ve agir hastalarda bu oranin %63’e kadar
yukselebildigi ¢aligmalarla gosterilmistir (27). Agir hastalardan olusan bir
kohortta, KOAH nedeniyle hastane yatiginin ortalama maliyeti yaklagik 7000
USD olarak tahmin edilmigti. KOAH hastalarinin baslica hastaneye yatis
nedeni akut alevlenme oldugu igin bu durumun getirdigi ekonomik yuk
onemlidir. Primer bakim merkezlerinde gerceklestirilien caligmalarda, 1 yil

boyunca alevlenme geciren hastalarin %16-22’si hastaneye basvurmustur (64).
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Tablo 2.3. KOAH Alevlenmelerinde enfeksiyon etkenleri (60)

Etken tipi Oran Enfeksiyoz Etkenler %

Bakteriyel %40-50 | Tiplendirilemeyen H. influenzae %30-50
Streptococcus pneumoniae %15-20
Moraxella catarrhalis %15-20

Pseudomonas spp* ve
Enterobacteriaceae*
Haemophilusparainfluenzae
Haemophilus hemolyticus
Staphylococcus aureus

Viral %30-40 | Rhinovirus %40-50
Parainfluenza %10-20
Influenza %10-20
RSV %10-20
Coronavirus %10-20
Adenovirus %°5-10

Atipik Bakteri | %5-10 Chlamydia pneumoniae %80-95
Mycoplasma pneumoniae %5-10

*Cok agir KOAH ve bronsektazili, tekrarlayan alevienmeleri olanlarda daha siklikla izole edilirler.

Tablo 2.4. KOAH akut alevlenmesinin primer ve sekonder nedenleri (63).

Primer nedenler

Trakeobrongiyal sistemin enfeksiyonu
Hava kirliligi

Sekonder nedenler

Pnomoni

Sag veya sol kalp yetersizligi veya aritmiler

Pulmoner emboli

Spontan pndmotoraks

Uygun olmayan O2 tedavisi

ilaglar (hipnotikler, trankilizanlar, ditretikler)

Metabolik hastaliklar (diyabet, elektrolit bozuklugu vs.)

Beslenme bozuklugu

Diger hastaliklar (gastrointestinal kanama v.s)

Son dénem solunum sistemi hastaligi (solunum kas yorgunlugu v.s.)
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Hastaneye yatis gerektiren alevlenmelerin maliyeti, ayaktan tedavi
edilebilenlere gore dramatik olarak artmaktadir. KOAH hastalari ile yapilan bir
calismanin analizinde, hastane basvurusu gerektiren alevienmelerin %15’i
alevlenmeyle iligkili maliyetin %90’in1 olusturmaktadir (65). Ispanya’da primer
bakim birimlerinde yakin zamanda gercgeklestirilen bir baska ¢alismada, KOAH
akut alevlenmesinin ortalama toplam maliyeti 159 USD olarak tahmin edilmis,
toplam maliyetin % 58’i ile hastane yatiglarinin asil dilimi olusturdugu, ilag
maliyetinin de %38 ile onu izledigi belirtiimistir (66). Referans alinan fiyatlardaki,
uygulama idaresi ve saglik bakim sistemlerindeki farklar nedeniyle bu maliyetler
bagka Ulkelere uyarlanamaz. Alevlenme igin dngodrulen maliyetinin G¢ katindan
fazla bir maliyet basarisizliktir, 6zellikle de hastane yatisinin yliksek maliyeti
nedeniyle ortaya ¢ikmaktadir. Ciddi olgular basta olmak tzere relapslarin sikhgi
azaltilabilir, parenteral tedaviden oral tedaviye gecilerek hastanin hastanede
kalis suresi kisaltilabilirse degerli kaynaklar korunmus olur. Yakin tarihli bir
calismada, evre 4 KOAH (FEV1<%35) hastalarinda alevlenme tedavisinde
basarisizlik yuzdesinin daha ylksek oldugu hastane yatisini gerektiren tedavi
basarisizliginin %52 oldugu bildirilmistir  (65). Kronik brongit akut
alevlenmelerinin yonetim maliyeti yuksektir, 6zellikle relapsla seyredenlerinki
daha da yUksek bulunmaktadir (67,68). Hastaneye basvurma riski yuksek, daha
agir hastalarda ortaya c¢ikan alevlenmelerin ayaktan tedavi sonugclarini

iyilestirecek stratejiler maliyet-etkin olacaktir.

KOAH’lI hastalarda alevlenme, ekonomik kayba ve hastalarin genel
saglik durumunda bozulmaya neden olmaktadir. Alevlenme sonrasi hastalarin
%30 3 ay icinde yeniden hastaneye basvurmakta, %15’i ise 6lmektedir (69).
Hastalarin KOAH alevlenmesi nedeniyle tekrarlayan hastaneye yatis sikliginin 1
yilda yaklasik %60 oraninda oldugu bilinmektedir (70). Hastalarin tekrar
hastaneye yatis sikligini artiran nedenler; ileri yas, pulmoner fonksiyon, kotl
yasam Kkalitesi, dusuk fiziksel performans, sik alevlenme gegirme 6éykusu, uzun
sureli oksijen tedavisi, pulmoner hipertansiyon ve hiperkapni olarak siralanabilir.
Hastaneye yatis sikligini azaltan nedenler ise; sigaranin birakilmasi, pulmoner
rehabilitasyon ve influenza asisidir. Bunlara ek olarak anksiyete ve depresyon
hastalarin alevlenme nedeniyle acile bagvuru sikhigini arttirmaktadir. Bu
hastalarda medikal tedavi ve duzenli hekim gorusmeleri, psikolojik ve sosyal
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problemlerin ¢ozulmesi, yasam kalitesini artirarak hastaneye basvuru sikhgini
azaltacaktir (71). KOAH alevlenmesi nedeniyle hastaneye basvuran hastalara
taburcu olurken medikal tedavilerin uygulanmasi ve saglik yardimi almalari igin
egitim verilmesi, anksiyete ile depresyon tedavisi yapilmasi ve rehabilitasyon
konusunda bilgi verilmesi, yeniden hastaneye basvuru sikligini azaltabilir (72).
KOAH’ll hastalarin hastanede uzun sure yatarak tedavi edilmesi hem maliyeti
artirmakta hem de hastane enfeksiyonu gibi olumsuz durumlarin ortaya
cilkmasina neden olmaktadir. Yapilan bir calismada, KOAHlI hastalarin
alevlenme nedeniyle hastanede yatis surelerinin 3 glinden fazla olmasinin en
sik rastlanilan nedenleri, korpulmonale ve artmis solunum sayisi olarak
belirlenmistir. Bu ¢alismada ayrica hafta sonu yatan hastalarin, dizenli olarak
bir doktor tarafindan degerlendiriimemesi nedeniyle, hastanede kalis surelerinin
4 kat daha fazla oldugu gosterilmistir. Bu da hastalarin her gin ayni doktor
tarafindan degerlendiriimesinin dnemini géstermektedir. Korpulmonale KOAH'In
ileri donemlerinde ortaya ¢ikan bir tablodur ve hastaligin prognozunu olumsuz
etkiler. Bu c¢alismada korpulmonale tanisi olan hastalarin bazal durumlarinin
kotl olmasi nedeni ile hastanede kalig surelerinin 2 kat daha fazla oldugu
gosterilmigtir. Alevlenme donemindeki hastanin solunum sayisinin dakikada
25'ten fazla olmasi ve yardimci solunum kaslarinin galismasinin da atagin
siddetinin ve hastanede 3 ginden fazla kalacadinin bir gdstergesi oldugu
belirtiimistir (73). Bu bulgular, alevlenme sirasinda fizik muayenenin dnemini

gostermek acisindan degerlidir (74).
2.9.KOAH Alevlenmesi Sirasinda Diger Sistem Sorunlari,

Sik alevienmeler KOAH'll hastalarda yasam kalitesini dusurirken, morta-
lite ve morbiditeyi de 6nemli Olglide artirir. KOAH’ta primer hastalikla iligkili
akciger disinda, diger sistem ve organlarda da yapisal ve biyokimyasal
bozukluklar ortaya c¢ikmaktadir. Bu hastalarda hastaliklarinin seyri sirasinda
basta kardiyovaskuler olmak Uzere norolojik, muskuler, renal ve psikiyatrik

problemler siktir.

Kalp hastaliklari, hastaligin kendisi ya da kullanilan ilaglarin yan etkileri
nedeniyle KOAH’lI hastalarda 6nemli bir sorundur. KOAH ve konjestif kalp
yetmezligi (KKY) %20-30 oraninda bir arada bulunmaktadir (75). Her iki
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hastaligin birlikte gorilmesi igin yas, cinsiyet, sigara gibi pek ¢ok hazirlayici
neden bulunmaktadir. Alevlenme sirasinda daha once KKY tanisi almamissa
semptom ve bulgulardan ayirici taniya gitmek zordur. Bu hastalarda EKO ile sol
ventriktl fonksiyonlarini degderlendirmek her zaman mumkin olmamaktadir. N
terminal probrain natridretik peptit (NTPBNP), sol ventrikiil basincinin artmasi
ile dolasima salinir. NTPBNP ve troponin gibi belirtegler KOAH alevlenmesinde,
hastalarda kardiyak sorunlarin ayirici tanisinda yararl olabilir. YUz kirk yedi
hasta ile alevlenme sirasinda yapilan bir ¢alismada, daha 6nce kesin KKY
tanisi olan hastalarda NTPBNP ve troponin yuksek bulunmustur. Sonug olarak,
NTPBNP ve troponinin alevlenmedeki hastalarda kalp hastaliginin ayirici
tanisinda vyararli oldugu belirtiimigtir (76). Sol kalp yetmezligi, mekanik
ventilasyon uygulanan alevienme dénemindeki KOAH’lI hastalarin ventilatérden
ayrilmasini zorlastiran ve sik kargilasilan bir sorundur. Bu hastalarda da KKY
tanisinda BNP ve NTPBNP yararli bulunmustur. Hastalarin, kalp yetmezligine
etkili uygun tedavinin verilmesinden sonra ventilatérden daha kisa strede
ayrildiklari  bildirilmigtir (77). KOAH’li hastalarda eslik eden hastaliklarin
tedavisinde, bazi ilaglar, yan etkileri nedeni ile uygulanamaz. Beta blokerlerin
bronkospazma yol actiklari  bilindiginden, siklikla obstriktif —akciger
hastaliklarinda kullaniimasi 6neriimez. KOAH alevlenmelerinde beta bloker
kullaniminin etkisini arastiran bir calismada, beta bloker kullanan 142 hastada
alevlenme sonrasi mortalitenin dusuk oldugu gosterilmistir. Bu hastalarda KKY
ve iskemik kalp hastaliklarinin alevlenme ile artan kardiyak riski ve tedavide
kullanilan  beta agonistlerin  istenmeyen etkileri, beta bloker ile
diuzeltilebilmektedir. Sonug¢ olarak, beta blokerler alevlenme déneminde
mortaliteyi azaltan 6nemli ilaglardir. Yan etkileri acisindan izlenerek uygun
endikasyonlarda KOAH’lI hastalara uygulanabilir (78). KOAH’ta kronik alveoler
hipoksi, akcigerde agsiri havalanma, kan viskozitesinde artis ve alveoler kapiller
yikima bagli olarak pulmoner hipertansiyon, sag kalp yetmezligi ve
korpulmonale ortaya c¢ikar. Ven6z dolgunluk, sag ventrikll hipertrofisi ve
dilatasyonu ise ge¢ bulgulardir. Hastalarda renin-anjiyotensin-aldesteron
mekanizmasinin aktivasyonu nedeniyle sivi tutulumu ve periferik 6dem olabilir.
EKO ile dlgilen pulmoner arter basinci normal degerlerin Ustinde olabilir ve
yanlis deg@erlendirilebilir. Ancak normal sinirlardaki degerler daha guvenilir
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sonuglardir. Korpulmonale saptanan hastalarda PAB >45 mmHg ise sag kalim
2 yildan azdir. Atrial fibrilasyonu olanlarda dijital uygulamasi 6nerilir. Kalsiyum
kanal blokerleri ve diger vazodilatérler pulmoner dolasimda dilatasyon yaparak
hipoksiyi artirabilirler. Bu nedenle yararli olduklari kanittanmamistir. Hastalarda
hematokrit degerin %55’in Ustinde olmasi yetersiz tedaviyi gosterir. Flebotomi
bu hastalarda egzersiz kapasitesini artirmaktadir. Supraventrikiler tasikardi
KOAH’ta sagd atrium genislemesi, endojen adrenerjik tonus artisi hipoksemi
nedeni ile ortaya cikabilir. Ayrica tedavide kullanilan teofilin, antikolinerjik
bronkodilator ilaglarda tasikardiye neden olabilir. Ancak bu hastalarda pulmoner
emboli, kapak hastaliklari ya da hipertiroidizm gibi ek hastaliklar da g6z ardi

edilmemelidir.

KOAH, sekonder pndémotoraksin bilinen en sik nedenidir. Alevlenme
sirasinda ortaya c¢ikan pnomotoraks alevlenmenin siddetini ve mortaliteyi
artirabilir. Bu hastalarda alevlenme sirasinda bul, bleb rupturd nedeniyle,
hiperinflamasyona bagli ya da mekanik ventilasyon komplikasyonu nedeniyle
pnémotoraks ortaya cikabilir. ileri KOAH'lI hastalarda genel durum da g6z
onune alinarak, medikal ya da cerrahi torakoskopik plevral sklerozis uygulamak
yararl olur (79).

Hipoksik karaciger (HKC) siklikla kardiyak ve dolagim yetmezligine bagli
olur. KOAH atagi nedeniyle bildirilmis HKC olgu sayisi azdir. iki yiiz altmis (¢
olgu iceren bir seride bu sayl 7 (%2.6) olarak bildirilmistir (80). Hastalarin
alevlienme sirasinda karaciger enzimlerindeki yikselme ve protrombin
zamanindaki uzamalarda HKC’nin g6z ardi edilmemesi yararl olur (81). KOAH
alevlenmesi olan hastalarda renal vaskuler direncin arttigi ve kan akiminin
azaldigi bilinmektedir (82). Alevlenme sirasinda kontrolli oksijen tedavisi ve
CO2’nin artisinin  dnlenmesinin renal fonksiyonlari korumak i¢in 6nemli

oldugunu gostermektedir (83).

KOAH’lI hastalarda alevlenme sirasinda motor korteks ekstabilitesinin
arastirildigr bir calismada, intrakortikal inhibisyon ve kortikal sessiz period
suresinin  kisaldigi gosterilmistir. Bu da alevlenme sirasinda GABAerjik
dolasimin azaldigi anlamina gelir. Hipoksi beyinde iskemi olmadan bilegkelerde

hasar olusturmaktadir. Bu hasar segici olarak ortaya g¢ikmaktadir. Ancak bu

19



durumdan sadece hipoksi sorumlu degildir. Katokolaminlerin yukselmesi,
elektrolit (hiponatremi) degisiklikleri de benzer sonuglari ortaya c¢ikarabilir.
Alevlenmelerde gorulen bu degisiklikler, baslangigta oksijen tedavisi ile geri
donebilir. Bu nedenle alevlenme sirasinda uygun oksijen tedavisi noérolojik
hasari geri dondurebilir. Tekrarlayan alevlenmeden sonra kalici hasarin olup

olmadigi tam bilinmemektedir (84).

ileri KOAH’lI hastalarda hipoksi ve hiperkapni nedeniyle delirium ve
entellektiel bozulma ortaya c¢ikmaktadir. Serebral perfizyon ve biligsel
performans KOAH'lI hastalarda saglikh bireylerden farkhdir (85). KOAH'l
hastalarda depresyon sikligi tam olarak bilinmemekle birlikte, saghkli gruba
gore yuksek oldugu belirtiimektedir (86). Ancak depresyon ve anksiyetenin
hastaneye yeniden yatistaki etkisi tam olarak arastirilmamistir. Cok merkezli
prospektif bir calismada, KOAH alevlenmesi nedeniyle hastaneye vyatan
hastalarin %60 oraninda basvurularini yilda birden ¢ok yaptiklari ve bunun en
onemli nedenlerinin genel saglik durumlarindaki dugkunlik ve anksiyete oldugu
bildirilmigtir. Ancak benzer iligki depresyonla gdsterilememistir. KOAH
alevlenmesi nedeniyle degerlendirilen hastalarin psikiyatrik sorunlarinin tedavi
edilmesinin basvuru sikhgini azaltacagi ileri surulmastir (87). Benzer bir
calismada, depresyonun hastaneye yatis sikhgr ile iligskisi arastiriimigtir.
Depresyonun hastaligin kontroli ve diger risk faktorlerinin dizeltiimesini de
zorlastirdig1 saptanmistir. Buna karsilik, depresyon ile tekrar hastaneye basvuru

sikhgdr arasinda bir iligki gosterilememistir (88).

KOAH’lI hastalarda anabolik hormonlarin azaldigi bilinmektedir. Hormon
dengesindeki bu degisiklikler nedeniyle periferik kas kitlesinin kaybi, osteoporoz
seksuel disfonksiyon, bagisiklik sisteminde baskilanma, bilissel bozulma gibi
pek cok klinik bulgu ile ortaya g¢ikabilmektedir. KOAH’lI hastalarda hipotalamik-
hipoputer-gonadal aksta bozulma oldugu gdsterilmistir. Buna neden olan faktor-
ler sigara, hastalgin siddeti, hipoksi, kullanilan ilaglar, steroidler ve inflamasyon
olarak siralanabilir (89,90).

Tiroid hormon testleri pek ¢ok sistemik hastaliktan etkilenebilir. KOAH,
miyokard infarktiist, sepsis, kalp yetmezligi, KC yetmezligi, hematolojik

hastaliklar en sik gorlilen nedenlerdir. Bu hastalarda siklikla T3 azalirken T4
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normal ya da azalmis olabilir ancak TSH degismez. Bu durum hastaneye yatan
hastalarin %30-70’inde gorullr ve non-tiroidal hastalik sendromu (NTIS) olarak
isimlendirilir. Testosteron, FSH ve LH ile yapilan bir g¢alismada KOAH’l
hastalarda testosteron duzeyi dusuk bulunurken, FSH ve LH duzeylerinin
yuksek oldugu gorulmustar. Bu sonuglar KOAH’lI hastalarda hormonal
degisikliklerin  hipotalamo-hipofizer akstaki bozulmadan ¢ok, hastaligin
dogrudan organlari etkilemesi ile agiklanmaktadir (91). Hastalarda alevlenme
sirasinda saptanan tiroid hormonu ile ilgili degisiklikler alevlenmenin sistemik
etkisi ya da hipoksi ile agiklanabilir. Bu olgulardaki hipoksi sadece hipatalamo-
hipofizer aksta degil ayni zamanda tiroidde de etkili olmaktadir. Bu nedenle
alevlenme sirasinda hastalardaki tiroid hormon ol¢gUmleri yanhs sonug

verebileceginden, stabil dbnemde tekrarlanmasi tanida yararli olur (92).

KOAH alevlenmesi nedeniyle tedavi edilen hastalarda 14 gin sistemik
steroid kullanimi sik yapilan bir uygulamadir. Kortikosteroidler, alevlenmede
orta derecede etkili olmalarina karsilik, osteoporoz, miyopati, hiperglisemi gibi
pek cok olumsuz etkiye sahiptir. Bu etkileri ortaya c¢ikaran ilagc dozu ve
uygulama suresi degiskendir. Tedavi sirasinda ortaya ¢ikan adrenal stipresyon
siklikla minimal ve asemptomatiktir. Ancak araya giren travma, enfeksiyon,
cerrahi gibi stres durumlarinda, yasami tehdit eden hemodinamik dengesizlik,
vasoreaktif sok ve 6lum gibi komplikasyonlar ortaya cikabilir. Pratikte kiglk
dozlarda ACTH ile surrenallerin uyarilmasi bize, supresyon hakkinda bilgi verir.
Alevlenme doénemindeki hastalarda 14 ginliuk steroid iceren alevilenme tedavisi
sirasinda surrenal suUpresyonunun arastinldigi bir c¢alismada, hastalarin
genellikle asemptomatik olmasina ragmen supresyonun hemen ciktigi ve uzun
surdugu belirtilmistir. Tedavi kesildikten sonra stpresyonun birka¢ ginden 3
haftaya kadar uzayabildigi belirtiimistir. Bu hastalarda supresyon slresini
onceden belirlemek mumkin olmadigindan, disuk doz ACTH ile stumulasyon

testi yapiimasi ve hastalarin izlenmesi dnerilmektedir (93).

Alevlenme nedeniyle hastaneye basvuran hastalarin taburcu olduktan
sonra yeniden hastaneye basvurusunda hazirlayici nedenlerin basinda FEV1
degeri ve hiperkapni gelmektedir. Bunun disinda, alevlenme nedeniyle

hastaneye basvuran 100 hasta ile yapilan bir galismada hastalarin %12’sinde
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hipomagnezemi bulunmustur. Hipomagnezeminin ayni zamanda tekrarlayan
alevlenmeler i¢in bagimsiz bir risk faktort oldugu belirtilmistir. Magnezyum, kas
tonusunu ve ekstabilitesini saglar. Magnezyumun solunum yollarinda kas
tonusunda azalma, mast hicrelerinde stabilizasyon, bronkodilatasyon,
mukosilier klirens, nérohumoral mediator salinimi, immun cevap ve muskarinik
aktivitede rol oynadigi dusunulmektedir. Bircok solunum yolu hastaliginda
magnezyum duizeyi azalmaktadir. KOAH tedavisinde kullanilan bronkodilator
etkili ilaclardan, beta agonist steroidler ve dilretiklerin teorik olarak magnezyum
dizeyini duslrmesine ragmen, bu calismada, duzenli tedavi alan hastalarda

Magnezyum duzeyinin digmedigi saptanmigtir. (94).

Alevlenme sirasinda IL-6, IL-8, TNF, Endotelin-1, CRP, adezyon
molekilleri ve G protein salinimi artmaktadir (95). Alevlenme sirasinda ortaya
ctkan bu inflamasyon yetersiz olan solunum rezervini daha da kisitlayarak
dispne algillamasinin siddetini artirabilir. Alevlenme sirasinda sistemik
infamasyonun degerlendirildigi bir ¢calismada, hastalarin basvurulari sirasinda
dispne, takipne ve inspiratuar kapasitelerinde (IK) azalmanin diger bulgulardan
daha fazla oldugu saptanmistir. Bu hastalarin tedavi éncesi IL-6, IL-8 ve LTB4
duzeyleri de yluksek bulunmustur. Tedavinin 48. saatinde ise IL-6, IL-8
azalirken, LTB4 duzeyindeki azalmanin daha yavas oldugu belirtilmigtir. IL-
6'daki degigsiklikler ile FEV1 ve dispne arasinda korelasyon bulunmustur.
Hastalarin SFT ve dispne skorlarinin bilinmesi alevlenmenin siddetini
gOstermek agisindan onemlidir. Sistemik sitokinlerin duzeyindeki artigin
saptanmasi ise alevlenmenin yarattigi patofizyolojinin agiklanmasinda yararli
olmaktadir. Alevlenme sirasinda hastalarin dispne skorunun bilinmesi, solunum
sayisl, IK, IL-6 duzeyleri ile prospektif olarak takip edilmesi, hastaligin prognozu
agisindan o6nemli ipuglari verebilir (96). KOAH alevlenmesinde lokal
inflamasyon solunum semptomlarini artirirken, sistemik inflamasyon kas kuvveti
ve kitlesinde kayip, kaseksi ve kardiyovaskuler hastaliklar igin risk faktori
olmaktadir. Sistemik inflamasyonu gosteren IL-6, TNF reseptorleri (STNF55,
STNF75), sIL-1RlI(anti inflamatuar mediat6r), notrofil aktivasyonunu goésteren
PBI (bakterisidal permeabiliteyi arttiran protein) ve Trolox antioksidan kapasite
(TEAC) gibi belirteglerin kullanildigi bir calismada, atagin 0.-1.-4.-8.-21. gunleri

ile hasta taburcu olduktan sonra 1.-3.-6. aylarinda ol¢gumler yapilmigtir.
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Sonuglar saglikli kontrollerle karsilastirildiginda, IL-6 ve sTNF75’in tedavinin ilk
gunlerinde dusmesine ragmen sTNF55 ve PBI'nin ylksek kaldigi gorulmustur.
sIL-1RIlI ve TEAC tedavinin 8. gununde yukselmis ve stabil donemde saglikli
kontrollerle ayni dizeye gelmigstir. PBI ise olcimler siresince yiksek kalmistir.
Bu sonuglara dayanilarak alevienmede sistemik inflamasyonun olmasi, ancak
stabil donemde normale donmesine ragmen PBI duzeyinin yuksek kalmasi

nedeniyle tedavide yeni hedeflerin ortaya ¢ikacagi ileri strdlmustar (97).

KOAH’ta alevlenme sirasinda enerji metabolizmasi hakkinda ¢ok az bilgi
bulunmaktadir. Leptin yag dokusundan salinir ve oral alimin kisittanmasi ile kilo
kaybina neden olur. Leptinin salinim ritmi inflamatuar sitokininler, TNF, IL-1
tarafindan bozulabilir. Alevlenme tedavisi sirasinda kullanilan steroidler de
leptin dUzeyini artirir. Alevlenme ile hastaneye yatirilan 17 hastada leptin,
STNF-R55, STNF-R75 ve insulin de@erleri karsilastirildiginda, alevlenme
sirasinda gegici olarak enerji metabolizmasinda bozulma oldugu gosterilmistir.
Sistemik inflamasyonun kontrol edilmesi ile leptin dizeyinin stabil donemde

normal sinirlara geldigi bulunmustur(98).

KOAH'ta sik alevlenme, hastalarin genel saglik durumunda bozulma, sik
hastaneye bagvuru ve mortalitede artisa neden olmaktadir. KOAH’tan dlumler,
kig aylarinda artigs gosterir. Viral ve bakteriyel solunum yolu enfeksiyonlarinin
da, IL-6 ve fibrinojen duzeylerini artirdigi bilinmektedir. Fibrinojen akut faz
proteinidir, ayni zamanda kardiyovaskuler hastaliklarda da ylkselmektedir(99).
Fibrinojenin  etkisi damarlarda aterom plaklarinin olusmasi, plazma
viskozitesinde artig, hiperkoagulabilite ve noétrofil adezyonunun artmasi ile
ortaya c¢ikmaktadir(100). Prospektif bir calismada, KOAHlI hastalar 1 yil
boyunca izlenmis, alevlenme ve stabil donemlerinde IL-6 ve fibrinojen degerleri
Olculmustur. KOAH'll hastalarda IL-6 ve fibrinojenin saglikli kontrollere gore
yuksek oldugu ve bu degerlerin alevlenmede daha da arttigi bulunmustur.
Oksiurik, balgam ve sistemik bulgularin varliginda bu artisin daha da fazla
oldugu gosterilmistir. Boylece alevlenme semptomlarinin ayni zamanda
sistemik inflamasyondaki artisin bir gostergesi oldugu ve alevlenme ile birlikte

iskemik kalp hastaligi riskinin %25 arttigr belirtiimigtir. Viral hastaliklardan
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korunma ve immunizasyon ile KOAH alevlenmelerinin ve beraberinde koroner

kalp hastaligi riskinin azalacagi belirtilmistir(101).

Endotelin-1(ET-1) vaskuler yataktan salinan, vasokonstruktif ve mitojenik
etkiye sahip bir sitokindir. Stabil KOAH’lI hastalarda ET-1 dizeyi yuksek
bulunmugtur. Alevlenme sirasinda ET-1 duzeyinin dedgerlendirildigi  bir
calismada, bu yuksekligin daha da fazla oldugu ortaya ¢ikmigtir. Hastalar daha
sonra stabil doneme gectiklerinde, ET-1’de bir miktar dlslis olsa da renal ve
pulmoner fonksiyon kayiplara gére yukseklik devam etmektedir. Buna karsilik

ET-1 ylksekliginin sonuclari heniiz tam olarak bilinmemektedir (102).

Periferik kas gugsuzligt KOAH'lI hastalarda ©6nemli bir sorundur.
Beslenme, steroid kullanimi ve alevlenme sirasinda metabolik, inflamatuar ve
oksidatif degisiklikler, kas gugsuzligunin baslica nedenleri arasindadir (103).
Literatirde tek doz steroid uygulamasi sonrasi miyopati gelismis hastalar
bildirilmistir  (104). KOAHta sistemik inflamatuar belirtegler ile kas
gugsuzlugunun iligkisini arastiran c¢ok sayida c¢alisma bulunmaktadir. Bu
calismalardan birinde, alevlenme ve stabil donemdeki hastalarda kuadriseps
gucu ile IL-6, XCXL8, TNF-a, IGF-1 iligkisi arastirilmistir. Alevlenmedeki
hastalarin 3. gunde kas gucundeki azalma ve sistemik inflamatuar
belirteclerdeki artig, stabil KOAH ve saglikli kontrollere goére yiksek
bulunmustur. Periferik kas gugsuzligunin hastanede yatis sliresince devam
edip, 90. gunden sonra kismen azaldidi belirtilmigtir. Bu calismada stabil donem
ve alevlenme sirasinda KOAH’ll hastalarda periferik kas gugsuzlugu ile IGF-1
ve SFT parametreleri arasinda pozitif, XCXL8 arasinda ise negatif korelasyon
bulunmustur (105). Alevlenme sirasinda kas gli¢gstzligu olan hastalarin, daha
sonra da hastaneye sik bagvurdugu saptanmistir. Bu hastalarin pek ¢cogunun
evde uzun sureli oksijen tedavisi aliyor olmasi, kas gug¢suzlugunun hastaligin

siddeti ve alevlenme sayisi ile iligkili oldugunu distundiurmektedir (106).
2.10.KOAH Alevienmesi Prognozu

Alevlenme dizelse bile bircok hasta bazal fonksiyon degerlerine
donemez veya ddénmesi uzun zaman alir. Yapilan bir ¢alismada alevienme
sonras| PEF degeri hastalarin %75’inde ancak 35. ginde normale donmus, %7

hastada ise 91. Glnde bile solunum fonksiyonlari alevlenme 6ncesi degere
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ulasamamigtir (24,107). KOAH alevlenmesi nedeniyle doktora basvuran
hastalarin ilk 3 ay igindeki mortalitesi %14’tur (45). Hastaneye yatisi gerektiren
siddetli alevlenme sayisindaki artis mortalite ile yakindan iligkili olup uzun
donemde prognozu koti ybnde etkiler (108). Hiperkapnik KOAH
alevlenmelilerde yapilan bir galismada 6 aylik ve 12 aylik mortalite sirasiyla
%33 ve %43 olarak bulunmustur (32).

2.11.KOAH Alevlienmelerinin Onlenmesi

Alevlenmeleri 6nlemede, KOAH’na bagli hastane yatislarini azaltmak icin

de dnerilen farkamolojik ve nonfarmakolojik yontemler mevcuttur (Tablo 2.5)

Tablo 2.5.Alevlenme sikligini ve hastane yatiglarini azaltmaya yonelik 6nlemler

Farmakolojik Non- Farmakolojik

Uzun etkili B2 agonist Pulmoner Rehabilitasyon
Uzun etkili antikolinerjik Volum Azaltici Cerrahi
inhale kortikosteroid Uzun Sdreli Oksijen Tedavisi
Mukolitik Non-invasive Ventilasyon
Eritromisin (makrolid) influenza Asisi

Cesitli uygulamalar alevlenme sikigini ve siddetini azaltabilir. IKS
alevlenme sikligini %20 oraninda azaltir ve bu amacla GOLD rehberinde
Onerilmistir (109). Tiotropium da benzer seviyede etki glicine sahiptir (110,111).
ipratropium orta diizeyde etkili olabilir, ama geleneksel dozlar tiotropium kadar
etkili degildir (111). LABA bronkodilatérler tek basina alevlenmeyi azaltabilir ve

salmeterol formoterole gore daha etkili olabilir (112,113).

influenza asisi KOAH’llarda influezayr kontrol etmek icin primer
yontemdir. Solunumsal hastaliklari, hastane basvurulari ve yatiglarini ve
mortaliteyi azaltabilir (114,115). influenza asisi KOAH’lI hastalara yilda bir kez
onerilmesine ragmen gelismis Ulkelerde de KOAH’lI hastalarin yaridan fazlasi
asilanmamaktadir. Bu hastalarda influenza virisi pndmoni ve hastaligin daha
da kotulesmesi gibi komplikasyonlara neden olabileceginden ekim-aralik
doneminde influenza agisi yapiimalidir. Hastaligin ilk 2 glna antiviral tedavide

uygulanabilir.
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2.12.Meteorolojik Parametreler
2.12.1.1s1 ve Sicaklik

Isi bir maddeyi olugturan tum atomlarin ve molekullerin sahip oldugu
toplam kinetik enerjidir. Sicaklik ise sicak olma durumunun derecesi ya da
duzeyini gosteren ‘siddet’ terimini karsilar ve bir maddedeki atomlarin ya da
molekullerin ortalama kinetik enerjisinin bir 6lgist bigciminde tanimlanabilir.
Gunlik Ortalama Sicaklk, yerel saatle 07:00, 14:00 ve 21:00’de olcllen
degerlere 21:00°’de dlgulen deger bir kez daha eklenip, ortalamasi alinarak elde
edilir. Tarkiye’de gunluk ortalama sicaklik(Tgunlik), asagidaki formulle
hesaplanir: Tgunluk=[T07 + T14 + (T21x2)]/4 (116).

2.12.2.Gunlik Ortalama Bagil Nem

Nemlilik havadaki su buhari tutarini veya kutlesini tanimlamak amaciyla
kullanilan genel bir terimdir. Bagil nem, hava parselinin igerdigi gercek su
buhari tutarinin, o hava parselinin ayni sicaklikta doymusken icerebilecegi su
buhari tutarina orani olarak tanimlanir. Bagdil nem, havadaki gercek su
buharinin niceliginden ¢ok, havanin doymaya ya da doygunluga ulasmaya ne

kadar yakin ya da uzak oldugunu gosterir. Yuzde cinsinden agiklanir (116).
2.12.3.Guneslenme Suresi

Guneslenme suresi, helyograf (gunegslenme olger) adi verilen bir cam
kire ve cam kurenin cevresinde bir yarim ¢ember gibi konumlandiriimis zarf
icine yerlestirilen diyagram araciliiyla olgulur. Acik ortamda 1.5m yukseklikte
bir destegin Uzerine, bulunulan vyerin enlem ayari yapilarak ve Kuzey
Yarimkurede guneye donuk bir sekilde yerlestirilen bu cam kire, gunesten
gelen isinlari odaklayarak (mercek etkisi) diyagram Gzerinde yaniklar olusturur.
Dunyanin donusu ile konumu degisen gunes iginlarinin saat araliklari
belirlenmis  diyagram  boyunca  olusturdugu vyaniklarin  uzunluklar

degerlendirilerek, gineglenme suresi olgulir (116).
2.12.4.Giines Isinimi(Radyasyon) Olgiimii

YerkUre yuzeyine ulasan gunes i1sinimi, temel olarak dogrudan gelen
gunes 1sinimi1 ve yayllarak-sagilarak gelen gunes i1sinimi olarak iki bilesene

ayrilarak incelenir. Dogrudan gelen gunes isinimi, herhangi bir sagilma ve
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yayllmaya ugramadan yeryuziune ulagabilen gunes isinlarinin enerjisidir. Diffliz
ISinim ise, gunes Isinimlarinin atmosferik zayiflatma sonucunda azalarak
yeryuzine ulasabilen isinim bilesenidir. Yatay bir ylzeye ulasan glnes enerjisi,
gunesin her iki 1sinim bileseninin bir bilesimidir ve global glines 1sinimi olarak
adlandirihir. Aktinograf ve piranometre gibi 1sinim Olgerler kullanilarak olguldr.
1m?lik bir ylzeye bir saniyede gelen radyasyon enerjisi olarak Watt
cinsinden(W/m?2) aciklanir. Bir Watt, saniyede bir joule’lik (1 joule=0.239 kalori)
enerjiye esittir: TW=1 J/s (116).

2.12.5.Gunlik Ortalama Bulutluluk

Bulut ortisu (bulutluluk), alt troposferdeki hava sicakliklarini etkileyen
onemli bir etmendir. Uydu goéruntulerine dayanan klimatolojik calismalar,
herhangi bir anda gezegenimizin yaklasik yarisinin bulutlarla kapl oldugunu
gOstermigtir. Bulutlu gunlerdeki gunduiz sicakliklari gokylzunidn agik oldugu
(bulutsuz) gunlerdeki guindiz sicakliklarindan daha dusik olacaktir. Bulutlar
geceleyin, gundiz yaptiklarina goére ters bir etki yapmaktadir (116). Bulutlar
geceleyin, giden uzun dalgali yer radyasyonunu emerek ve sonra emdigi
Isinimin bir boliumuand yerylzine dogru yeniden isiyarak iyi bir koruyucu ortu
gorevi yapar. Sonuc¢ olarak, bulut ortisinin etkisi, en yuksek sicakhgi

dusurerek ve gece en dusuk sicakhgi yukselterek, gunluk sicaklik farkini azaltir.
2.12.6.Hava Basincinin Ol¢iilmesi

Hava basincini dlgen gozlem aletine, genel olarak barometre denir. Hava
basinci, havasi bosaltimis borudaki civa sutununu dengede tutar ve hava
basinci azalip gogaldik¢a civa sutunu da algalip yukselir. Standart atmosfer

basinci, deniz dizeyinde 760 mm yuksekligindeki civa stutununa esittir (116).
2.12.7.Buhar Basinci

ici yariya kadar saf su ve (izerinde kuru hava bulunan kapal bir kabin var
oldugu kabul edilirse, su, su yuzeyinden buharlagsmaya basladiginda, yukaridaki
hava boluminde basingta kuguk bir artis gorulir. Basingtaki bu artis,
buharlasma sirasinda havaya eklenmis olan su buhari molekillerinin
sonucudur. Bu basing serbest atmosferde buhar basinci olarak adlandirilir ve e

simgesi ile gosterilir. Buhar basinci, bir hava parselindeki toplam atmosfer
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basincinin su buhari igerigine kargilik gelen kismi olarak tanimlanabildigi gibi,
atmosferdeki oteki gazlardan ayri tutularak, su buhari molekullerinin birim alana
uyguladidi kismi basing olarak da tanimlanir. Buhar basincinin birimi kPa ya da
hPa gibi basing birimleridir (116).

2.12.8.Atmosfer Basincinin Deniz Diizeyine indirgenmesi

Cesitli meteoroloji istasyonlarindan elde edilen basing ol¢gimlerini
karsilastirabilmek amaciyla, basing dlgumunun yapildigi istasyonun yukseltisi
igin bir duzenleme yaplilir. Bu iglem, temel olarak istasyonlardaki hava basinci
Olcumleri deniz duzeyine indirgenerek yapilir. Bunun icin, gézlem istasyonunun
denizden olan yuksekligine esit kalinliktaki hava sutununun uyguladigi basincin

belirlenmesi ve bunun gercek basing élcimuine eklenmesi gerekir (116).
2.12.9.Acik Yiizey Buharlagmasi

Siper ici korunakh hava kosullarinda evaporimetre araciligiyla yapilan
buharlasma go6zlemi disinda, agik ylzeyden olan buharlagsma o&lgumleri de
yapiimaktadir. Agik yuzey buharlagsmasinin olgtlmesi igin buharlasma havuzu
kullanilir. Buharlagsma havuzlari galvanize sac ya da aliminyumdan yapildiklari
icin, 1sinma ve buharlagsma gol yuzeyinden olandan farkhdir. Bu farkhliktan
kaynaklanan etkiyi gidermeye yonelik kuramsal ¢aligmalar, buharlagsma
havuzundan elde edilen degerlerin 0.75’lik bir duzeltme katsayisi ile
carpilmasinin gol yuzeyinden gerceklesen buharlagsmanin kestirimi igin iyi bir
yaklasim oldugunu ortaya koymustur. Kisin ya da yilin soguk aylarinda,
sicakhgin 0°C’nin altina dustigu meteoroloji istasyonlarinda, su donacagindan,

acik yuzey buharlasma havuzlari hizmetten kaldirilir (116).
2.12.10.Ruzgar Hizi

Yeryuzine gore yatay dogrultuda hareket eden havaya ya da hava
kutlesine rlzgar denir. Ruzgar hizi genel olarak anemometre denen gdzlem
aletleri ile ol¢ulir. Anemometre rizgar kuvveti ile donen kepgeler; kepgeye bagl
sonsuz vida mili, bu mile ait rulmanlar ve digliler ile sayagtan ve tUum bu
sayaglari tasiyan ve koruyan bir govdeden olusur. Ayrica rlzgarin yon ve hizini
kaydeden anemograf adi verilen Olgum aletleri de vardir. Gunumuizde

meteoroloji istasyonlarinda, algilayicilari gogunlukla yerden 10 metre yiikseklige
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yerlestirilen anemograf aletinin kaydettigi ruzgar hiz ve yon degerleri kullanilir.
Rizgarin hizi ya da kuvveti, hava kutlesinin hareket hizidir. Ruzgar hizi
saniyede metre (m/s), saatte kilometre (km/saat), saatte mil (mil/saat) ve knot
(kt) olarak gosterilir (116).

2.12.11.Ruzgar Yonu

Ruzgarin bulundugumuz yere dogru geldigi yone (kisaca ruzgarin estigi
yon) rlizgar yonu denir. Ana cografi yonlere ek olarak, ara yonler de kullanilir ve
cesitli ydontemlerle incelenir. Rizgar yonlerini gosteren bu diyagramlara, rizgar
pusulasi ya da rUzgar gulu adi verilir. RiUzgarin yonu, ayrica, pusuladaki
derecelere gore 360° Uzerinden belirtilir. Rizgar yonu, ¢ogunlukla rizgar oku ya
da jirtet adi verilen bir aletle dl¢ulur. Bu aletlerin bir ucunda metal bir topuz,
Oteki ucunda ise bir kuyruk kanadi bulunur ve bir eksen c¢evresinde 360°
donebildikleri igin, rizgarin bu kanada ¢arpmasi sonucunda, alet ruzgarin estigi
yone Kkosut olacak bir bicimde kendiliginden yonlenir. Klimatoloji ve
meteorolojide, rizgar yonlerinin, dzellikle egemen rizgar yoninin saptanmasi
cok onemlidir. Bir istasyonda, oteki yonlere gore daha dizenli ve sik esen
ruzgara egemen ruzgar denir. Canakkale yoresinde, serin hava kosullarini
olusturan poyraz, Turkiye'de etkili olan egemen rizgarlara 6rnek olarak
verilebilir (116).

2.12.12.Gunlik Toplam Yagis

Belirli bir yerde belirli bir sure iginde yeryluziune dusen yagisin tutarinin
saptanmasi yagis olgumudur ve derinlik olarak agiklanir. Yagmur, cisenti, sis
yagmuru ve giy gibi sivi yagis cesitleri ya da hidrometeorlar, milimetre, kar ve
donan yagmur gibi kati yagislar santimetre cinsinden belirtilir. Yagis,
pluviyometre (yagisolger) ve pluviyografin (yazicisi bulunan yagisoélger) yani

sira dag pliviyometresi (yagis totalizatort) ile olcultr (116).
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3.GEREC VE YONTEM

3.1.Arastirma Bolgesi

Canakkale merkez nufusu 2011 yili verilerine gére 104.321 Kisidir.
Canakkale ili Turkiye’nin kuzeybatisinda Anadolu’'nun bati uzantilarindan biri
olan Biga Yarimadas! ile Balkan Yarimadasinin Dogu Trakya bdlgesine
baglanmis Gelibolu Yarimadasi topraklari Uzerinde bulunan bir ildir.
Canakkale’nin  buyudk bir bolimd Marmara Bolgesi'nin Gliney Marmara
Bolumi’'nde, Edremit Korfezi kiyisinda kuguk bir bolumu de Ege Bolgesi, Asll
Ege Bolimi'nde yer almaktadir. Il topraklari; Gelibolu Yarimadasi’'nda
kuzeyden Korudagi, batidan Saroz Korfezi ve Ege Denizi, gineyden Ege
Denizi, Kuzeyden Marmara Denizi ve Dogudan ise Kazdadglari ve uzantilari ile
cevrilidir. Canakkale, Anadolu’nun kuzey batisinda Asya ve Avrupa kitalarini
birbirinden ayiran ve kendi adiyla anilan Canakkale Bogazi'nin ¢cevresinde yer
almaktadir. Canakkale ili, Giney Marmara Bolimu’'nin batisini tegkil eden Biga

Yarimadasi’nda yer almaktadir.

Canakkale ilinde gegis iklimi Ozellikleri hiikiim sirmektedir. i’'de
Karadeniz iklimi ile Akdeniz iklimi arasinda gegis 0Ozelligi gésteren Marmara
iklimi gériilmektedir. i'de Kiiglikkuyu ve Ayvacik gevresinde Akdeniz iklimi, Biga
cevresinde ise Karadeniz iklimi 6zellikleri hukim strmektedir. Genel karakter,
sonbahar ve ilkbaharda olmak Uzere butun yil yagish, kislar sogukga, yazlar

sicak ve hava bitiin yil hareketlidir. il topraklarinin% 54'G ormanlarla értulidiir.

Son 37 yillik rasatlarda; yillik ortalama hava sicakligi 14,9 C° olarak
kayda gegmistir. Son 75 yillik rasatlarda; en ylksek sicaklik 22 Agustos 1952
gunu 38,7 C° olarak, en dusuk sicaklik ise 20 Subat 1939 glunu -11,5 C° olarak
kayitlara gegmisgtir.

Son 22 yillik rasatlarda; yillik ortalama 10.103 esme sayisi ile hakim
rizgar yonunun Kuzeydogu ruzgarlari oldugu tespit edilmis olup son 34 yillik
rasatlar sonucu en hizli rizgar yonu ve hizinin 35,4 m/sn. ile Glneydogu
yoninden estigi gdézlemlenmigtir. Yine bu rasat siresi iginde yillik ortalama
rizgar hizi 4,9 m/sn olarak kaydedilmigtir. 34 yillik rasatlarda ortalama firtinali
gun (rizgar hizi>= 17,2 m/sn.) sayisi yilda 20,5’dir. Kuvvetli rizgarl (rizgar hizi
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10,8-17,1 m/sn.) gun sayisinin yilik ortalamasi ise 85,7 gun olarak
g6zlemlenmistir. Merkez ilgede riizgar, hava kirliliginin azalmasina pozitif bir etki
yaparken, 6zellikle kis aylarinda ylksek hava basincinin gergeklestigi rizgarsiz
gunlerde hava kirliligi kentin gukurda kalan yerlesim bdlgelerinde artmaktadir.
1937-1998 vyillar arasindaki 62 yillik verilere gore Canakkale’'de yillik rizgar
hizi ortalamasi 4,5 m/sn’dir. Son 34 yilin rasatlarina gore ortalama ruzgar hizi
4,9 m/sn olarak tespit edilmistir. Yine bu rasat yili siiresince tespit edilen en hizli

ruzgar ise 35,4 m/sn ile SSE yonludur.

Son 40 yilhk rasatlar sonucu; yillik yagis ortalamasi 629 mm olup, yillik
ortalama en fazla yagis 116,6 mm. ile Aralik ayinda, yillik ortalama en az yagis
da 7,4 mm ile AJustos ayinda tespit edilmistir. Yine son 39 yillik rasatlarda;
nispi nem ortalamasi %71, yilllk nem ortalamasinin en yuksek oldugu ay
%79’luk degerle Aralik ayi, en dusuk ay ise %59’luk degerle Temmuz ayi olarak

g6zlemlenmistir.

Canakkale ilinde yillik gineslenme muddeti ortalama olarak giinde 7 saat
18 dakika, gunluk ortalama guneslenme siddeti ise yillik ortalamada 369,81
cal/cmadk. olarak 6lglilmistir. Bu son veriler Canakkale Merkez lige gbzlem

istasyonundaki son 11 yillik kayitlardir.
3.2.Arastirmanin Hipotezleri

Rizgar esis yonu ve hizinin KOAH alevlenmesi sikligi tzerinde etkisi
oldugunu dusunmekteyiz. Bu amacla kuzey ruzgarlari ve guney ruzgarlari

olarak siniflayarak arastirmay planladik.

Diger meteorolojik parametrelerin (sicaklik, basing, gineslenme suresi,
nem, yagis, global radyasyon vb) KOAH alevlenme sikh@i Uzerinde tek

baslarina ya da kombine olarak etkisi oldugunu disunuyoruz.
3.3.Arastirmanin Tipi

Bu arastirma retrospektif kohort tipinde epidemiyolojik bir galismadir.
3.4.Arastirma Evreni ve Orneklem Grubu

Bu c¢alismada KOAH alevlenmelerinde meteorolojik parametrelerin

etkisini arastirmak Uzere 2010 ve 2011 yillar incelenmistir. Aylik ve gunluk
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alevlenme sikliklari ile meteorolojik veriler retrospektif olarak arastiriimigtir.
Hedef kitle belirlenirken ayni hava sartlarina maruz kalan KOAH hastalarinin
incelenmesi gerektigi dusunulmastir. Bu amacla Canakkale il merkezinde
ikamet eden KOAH hastalari tespit edilmistir, ilcelerde ikamet eden ya da ek
hastaliklar nedeniyle takip ve tedavileri il disinda da yuritulen hastalar dahil

edilmemigtir.

Canakkale il merkezinde 1 Universite hastanesi,1 askeri hastane ,1 ¢cocuk
ve dogum hastanesi, 1 devlet hastanesi ve 1 6zel hastane mevcut olup, KOAH
hastalarinin kullandigi hastaneler olan Universite hastanesi ve devlet hastanesi
calisma kapsamina alinmistir. 2010-2011 yilinda Canakkale Devlet Hastanesi
ve Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Hastanesinden KOAH raporu olan has-
talarin Saglik il Midurliginden kimlik numaralari, rapor tarihi, raporun verildigi
poliklinik, ICD tani kodlari ve epikrizleri alindi. Toplam 3185 rapordan mukerrer
raporlar ¢ikarilarak 2565 rapor elde edildi. 2565 hastanin 2010-2011 yillarindaki
Tarkiye’nin her yerinde yaptiklari hastane basvurulari SGK kayitlari temin
edilerek incelendi. SGK kayitlarinda kimlik numaralari, basvurduklari
poliklinikler, tarihleri, tedavi bedelleri, ICD-10 kodlari incelendi. Tum takip ve
tedavileri Canakkale il merkezinde vyuritilen hastalar secilerek, il merkezi
disinda yasayan hastalar diglandi. Sonugta il merkezinde ikamet etmekte olan
ve tedavi ve takipleri il merkezinde yurutulen 1235 hastaya ulasildi. 1235 hasta
rapor tarihlerine gore siralandi. Uger atlayarak hastalarin 1/3'(i yani 411 hasta
drneklem grubu olusturmak lizere rastgele secildi. Hastalarin COMU ve CDH
deki kayitlari Retrospektif olarak incelendi; klinik ve/veya uygulanan tedavi
velveya ICD-10 kodlarina dayanilarak KOAH alevlenme kabul edilen hastane
basvurulari tespit edildi. Her bir hastanin 2 yil suresince gecirdikleri alevienme

sayilari ve tarihleri tespit edildi.
3.5.Arastirmanin Veri Kaynaklari

Calismanin il merkezindeki KOAH hastalarinin tamamina yakinini
kapsamasi icin tim KOAH raporu cikarilmis hastalara ulasmayi hedefledik.
Canakkale il Saglik Midurligiinin izniyle ve ulusal kronik hava yolu hastaliklari
onleme ve kontrol programi kapsaminda, KOAH raporu alan hastalarin 2 yillik

saglk kayitlar temin edildi. Meteoroloji Genel Mudurliginden, COMU
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Rektorlugu izni ve onayiyla 2010 ve 2011 yillarina ait, 2 yilhk saatlik ve gunluk
meteorolojik veriler alindi. Tespit edilen KOAH hastalarinin, Sosyal Guvenlik
Kurumundan Turkiye'nin her yerinde ki hastane bagsvurulari, basvurduklari
poliklinikler, ICD-10 tani kodlari, tedavi maliyetleri temin edildi. Orneklem
grubuna alinan hastalarin COMU ve CDH’ ne yaptiklari basvurular ve klinik

epikrizleri incelendi.
3.6.Arastirmanin Siresi

2012 ocak ayinda c¢alismanin planlanmasi yapilarak tez 6neri formu
olusturuldu. Acil servislerde yapilmasi planlanan acil hekimlerine yonelik KOAH
egitiminden, aile hekimligi sistemine gecilmesi ve mevcut acil hekimi
kadrolarinin degismesi nedeniyle vazgecildi. 2012 subat-nisan déneminde
Canakkale il Saglik Mudirligii ve Meteoroloji Genel Mudirliiginden COMU
RektorlGgu araciligi ile gerekli izinler alinarak verilerin toplanmasina baslandi.
2012 mayis-agustos doneminde Sosyal Guvenlik Kurumundan veriler temin
edildi. 2012 eylul-aralik déoneminde toplanan veriler kayit edildi. 2012 ocak-

nisan verilerin istatiksel analizi yapildi.
3.7.Arastirma Verilerinin Diizenlenmesi ve istatistiksel Analiz

KOAH raporu olan hastalar tespit edildi. Hastane basvurularn takip
edilerek, KOAH alevlenme nedeni ile yaptiklari basvurulardaki demografik
verileri, klinik bulgulari, tani ve tedavilerini iceren klinik epikrizleri temin edildi.
Elde edilen veriler “SPSS for Windows version 19.0 (SPSS Inc, Chicago, USA)”
paket programinda kodlanarak degerlendirildi. Degiskenler arasi korelasyonu
saptamada Pearson ve Spearman korelasyon testleri kullanildi. Olglime dayali
degiskenlerin gruplar arasi karsilastirimasinda, bagimsiz gruplarda iki ortalama
icin 6nemlilik testi (t testi) kullanildi. Kategorik degiskenlerin dagilim
farkhliklarinin incelenmesinde ki-kare analizi yapildi. Analiz sonuglari %95
glven araliginda degerlendirildi. Anlamlilik dlzeyi olarak p<0.05 degeri temel

alindi.
3.8.Arastirmanin Uygulanmasindaki Gugliikler ve Kisithhiklar

Calismanin bolgedeki tim KOAH hastalarini kapsayabilmesi dogru

verilerin elde edilebilmesi igin birgok kurum ile birlikte c¢alismak gerekti.
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Meteoroloji Genel Miidirligi, Sosyal Guvenlik Kurumu, Saghk il Madurliiga,
Canakkale Devlet Hastanesi ve Onsekiz Mart Universitesi Egitim ve Arastirma
Hastanesi ile birlikte cahlsildi. Cesitli izinlerin COMU Rektorligi araciligiyla
alinmasi saglandi. Sosyal Guvenlik Kurumundan alinan veriler ile hastalarin
tum Turkiye'de ki saglik basvurularini degerlendirebildik. Kurumlar arasi
yazismalar uzun zaman almakta olup bu tarz ¢alisma planlanirken bu strenin
g6z onune alinmasi gerekir. Canakkale saglik acisindan izole bir bdlge
oldugundan KOAH hastalarinin tamamina yakinini kapsayabildik, nifusun daha
yogun oldugu ve saglik merkezi sayisinin daha fazla oldugu bdlgelerde bu

kapsayicilik saglanamayabilir.
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4 BULGULAR

2010 ve 2011 yillarinda Canakkale Devlet Hastanesi ve Canakkale 18
Mart Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesinden KOAH raporu alan 2564
hasta incelendi. Tedavi ve takipleri Canakkale il merkezinde yurttulen 1235
hasta tespit edildi. Rapor tarihlerine gore siralanarak ve 3 basamak atlanarak

(1-4-7...) 411 hastadan olusan rastgele 6rneklem grubu olusturuldu (Sekil 4.1).

Canakkale il Saglik Mudarlugine bagli hastanelerden 2010-2011 yillarinda
KOAH raporu alan ya da yenileten hastalar

CDH: 2488 COMU: 79

N/

Sosyal Giivenlik Kurumu verilerinde tiim takip ve tedavileri Canakkale I
Merkezinde yuritulen hastalar

CDH: 1190 COMU: 45

N/

1235

- V
Orneklem Grubu: 411

Sekil 4.1. Calisma Dizayni

Calismamizda 328 (%79,8) erkek ve 83 (%20,2) kadin toplam 411
KOAH hastasinin, 1 Ocak 2010-31 Aralik 2011 tarihleri arasinda 2 yillik strede
KOAH alevlenmeleri incelendi. Calisma grubunun tamami takip ve tedavileri
Canakkale il merkezinde yapilan hastalardan olusturuldu. Hastalarin 2 vyil
suresince Turkiye'nin her yerinde saglik kurumlarina yaptiklari tim saglk
problemleri ile ilgili basvurular incelendi. Yas ortalamasi tUm hastalarda
65,1£11,2, erkeklerde 64,5+10,9 ve kadinlarda 65,5£12,4 yil idi (Tablo 4.1).
Cinsiyete gore alevlenme sikliklari arasinda istatiksel olarak anlamh fark
bulunamadi (Tablo 4.2).

KOAH raporlarinin 354’0(%86,1) Gogus Hastaliklari, 44'G(%10,7) Gogus

Cerrahisi, 13'li(%3,2) i¢ Hastaliklari polikliniklerinden verilmisti. Béliimlere gére
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Tablo 4.1.Cinsiyete gore yas dagilhmi

<=49 50-59 60-69 70-79 >= 80 Tim Yasg
Erkek 26| 74,3%| 82| 82,8%| 104| 81,9%| 84| 77,8%| 32| 76,2%| 328| 79,8%
Kadin 9| 25,7%| 17| 17,2%| 23| 18,1%| 24| 22,2%| 10 23,8%| 83| 20,2%
Toplam 35| 8,5%| 99| 24,1%| 127| 30,9%| 108| 26,3%| 42| 10,2%| 411| 100,0%

Tablo 4.2.Cinsiyete gore alevlenme sikliklari

- Hasta Sayisi| Toplam Ortalama | Standart
Cinsiyet k Anlamhilik
n(%) Alevlenme | Alevienme | Deviasyon
2010 Erkek 328(%79,8) 428 1,30 + 1,662
Kadin 83%20,2| 127 1,53 + 1,291 p=0,251
2011 Erkek 328(%79,8) 452 1,38 £ 1,626
Kadin 83%20,2)| 109 1,31 + 1,360 p=0.738
Toplam Erkek 328(%79,8) 880 2,68 £ 2,870
Kadin 83(%20,2) 236 2,84 + 2,138 p=0,634

alevlenme ortalamalari ve alevlenme oranlari sirasiyla 2,85+2,8 (%90,3), 1,95+
1,8 (%7,7) ve 1,69+1,9 (%2) idi. KOAH raporunun verildigi poliklinik ile alevlen-
me dagilimi agisindan anlamli fark (p=0,005) mevcut idi. Gégus Hastaliklari,
Goégls Cerrahisi ve I¢ Hastaliklari polikliniklerinden rapor verilen hastalar
arasinda hi¢ alevlenme gecgirmeyen hastalarin orani sirasiyla %9,3 (33/354),
%20,5 (9/44) ve %38,5 (5/13) idi.

2010 ve 2011 yillarinda sirasi ile hasta bagina ortalama 1,351,595 ve
1,36+1,575 alevlenme gergeklesti. 2010 yilinda 138 (%33,6), 2011 yilinda 136
(%33,1) ve 2 yillik surede 47 (%11) hasta hi¢ alevlienme gecirmedi. 200 (%48)
hasta 1-2 alevlenme gegirdi, 164 (%41) hasta 3 ve Uzeri alevlenme gegirdi. Bu
uc grupta sirasi ile yas ortalamasi 65,3+10,5, 64,7+11,6 ve 65,511 idi. Gruplar
arasinda cinsiyet ve yas dagihmi agisindan anlamh fark bulunamadi, sirasi ile
(p=0,06, p=0,5) idi. Hastalarin 2/3’G her yil en az bir alevlenme gecirdi (Tablo
4.3). 2010 yihinda 117 (%32,1) giin alevlenme olmadi, bir ginde en fazla 8
alevlenme gercgeklesti, ortalama 1,52 + 1,6 alevlenme /gin ve toplamda 555
alevlenme /yil oldu. 2011 yilinda ise 111 (%30,4) gun alevlenme olmadi, bir
ginde en fazla 6 alevlenme gercgeklesti, ortalama 1,54+1,5 alevlenme /gin ve
toplamda 561 alevlenmel/yil oldu (Tablo 4.4). 2 yillik surede 228 (%31,2) gun hi¢

alevlenme olmadi. Alevlenme gerceklesmeyen 126 gin hafta sonu gunleri idi.
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Tablo 4.3. Yillara gore hasta bazinda alevlenme sikliklari

0 1 >=2 Ort. ve Std. Dev] Toplam Alevienme
2010 ]138(33,6%)]| 136 (33,1%)]| 137 [33,3%| 1,35+1,595 555 49,7%
2011 |136(33,1%)]| 135 (32,8%]| 140 (34,1%| 1,36+1,575 561 50,3%

2010-2011 47 |11,4%]| 120 (29,2%| 244 159,4%| 2,72+2,545 1116 100%

*2010 ve 2011 yillarinda sirasi ile hastalarin %33,6’s1 ve %33,1’inin hi¢ alevienme gecirmedigi
ancak 2 yillik sirede %11,4’Unln alevlenme gecirmedigi tespit edildi. Bu da 1 yil alevienme
gecirmeyen hastalarin diger yil alevlenme gecirebilecegini gdéstermektedir.

Tablo 4.4.2010 ve 2011 Yillarinda gunlik bazda alevlenme sikliklari

0 1 >=2 Ort. ve Std. Dev. |Toplam Giin
2010 117 |32,1%] 107 | 29,3% | 141 | 38,6% 1,52+1,596 365
2011 111 [30,4%] 104 | 28,5% | 150 | 41,1% 1,54+1,503 365
2010-2011 | 228 [31,2%] 211 | 28,9% | 291 | 39,9% 1,53+1,549 730

Ruzgar yonleri gunlik hakim rizgar yonu belirlenerek sadece gunluk
bazda calisildi. Canakkale ilinde kuzeydogu (poyraz) 730 ginde 352 (%48,2)
gun ile hakim rizgar yonu olarak tespit edilmigtir (Tablo 4.5,sekil 4.2).
Guneybati (lodos) yonuyle diger yonler alevlenme sikligi agisindan
kiyaslandiginda aralarinda istatiksel olarak anlamh (p=0,048) iligki tespit edildi.
Guneybati yonu her iki yaninda ki ruzgarlar ile birlikte diger ruzgarlar ile
kiyaslandiginda aralarinda istatiksel olarak daha anlamli (p=0,027) bir iligki
tespit edildi (Tablo4.6). Kuzeydogu (poyraz) yonu ile diger yonler alevienme
sikhdir acgisindan kiyaslandiginda aralarinda istatiksel olarak anlaml iligki tespit
edilemedi. Kuzeydogu (poyraz) yonu her iki yaninda ki rizgarlar ile birlikte diger
ruzgarlar ile kiyaslandiginda aralarinda istatiksel olarak yine anlamli iligki tespit
edilemedi. Guneyguneybati, guneybati ve batigineybati rlzgarlarinin
alevlenme sikliklarini arttirdidi  sonucuna varildi. Rilzgar yonleri kuzey
(kuzeykuzeybati, kuzeybati, kuzey, kuzeykuzeydogu, kuzeydogu, dogu,
dogukuzeydogu, doguguneydogu) ve guney (guneydogu, guneyguneydogu,
glney, guneyglneybati, guneybati, batigineybati, bati, batikuzeybati)
ruzgarlari olmak Uzere 2 ana yOne ayrilarak incelendiginde, yoOnler arasinda
alevlenme sikliklari agisindan istatiksel olarak anlamh fark (p=0,057) tespit
edilemedi (Tablo 4.7). GUneybati rizgarlarinin diger yonlere goére ortalama
hizlarinin daha yuksek oldugu tespit edildi ancak ruzgar hizi ile alevlenme

sikligi arasinda anlamli iligki tespit edilemedi.
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Alevlenme sikliklarinin meteorolojik parametreler ile aylik ve gunluk
bazda korelasyonunda, alevlenmeler ile ortalama sicaklik, acgik yuzey
buharlagsmasi, nem yuzdesi, guneglenme suresi, global radyasyon, bulutluluk,
toplam yagis, deniz yuzeyine indirgenmis basing ve buhar basinci arasinda
anlamli iligki tespit edildi. Alevlenmeler ile rizgar hizi arasinda anlamli iligki

tespit edilemedi (Tablo 4.8.a-b).

Tablo 4.5. Bazi rlzgar yonlerine gore gunler ve alevlenme sikliklari

Giin Toplam Alevlenme] Ort. Alevienme ve Std.Deviasyon
KKD 129 | 17,7% 155 13,9% 1,2 +1,518
KD 352 | 48,2% 535 47,9% 1,52 + 1,506
DKD 62 | 8,5% 109 9,8% 1,76 £ 1,808
GGB 47 | 6,4% 78 7,0% 1,66 + 1,508
GB 68 | 9,3% 128 11,5% 1,88 + 1,697
BGB 10 1,4% 20 1,8% 2 +1,886
« Alevlenme Siklig
kkg 000——  kkD
Toplam GUn
. 500
KB \ / KD
400
BKB |, _ . DKD
. 100 —
B "9 D
s _ L J oen
GB [ 1 ” ~ "GD
GGB — | — GGD
G

Sekil 4.2. Hakim rlzgar yonlerine gore gunler ve alevienmeler icin rizgar guli
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Tablo 4.6. Guneybati rizgarlarinin alevienme sikligi Gizerine etkileri

Gun |Ort. Alevlenme ve Std. Deviasyon| Anlamhhk
Glineybati 68 1,88 + 1,697
=0,048

2 [Diger Yonler 662 1,49 1,53 P
$ |Guneyglneybati
> U 12 1,81+1
£>) Guneybatl 5 8 ,635 0=0,027
< |Batiglineybati

Diger yonler 605 1,47 + 1,526

Tablo 4.7. Ruzgar yonlerine gore alevienme sikliklari

Giin Top. Alevlenme | Ort. Alevienme ve Std. Deviasyon| Anlamlilik
Kuzey | 584(%80) 858(%76,9) 1,47 £ 1,526
Giiney | 146(%20) 258(%23,1) 1,75+ 1,536 p=0,057
Toplam| 730(%100 1116(%100) 1,53 £ 1,532

Tablo 4.8.a. Alevlenmeler ile meteorolojik parametrelerin korelasyonu

Ortalama Acik yiuzey Ortalama Giineslenme Global
Sicaklik Buharlagmasi Nem Siiresi Radyasyon
o Gin Ay Gln Ay Giln Ay Gin Ay Gin Ay
g r | -0,282 | -0,799 | -0,185 | -0,716 | 0,218 | 0,695 | -0,135 | -0,685 | -0,168 | -0,637
g p |<0,0001|<0,0001}<0,0001| 0,003 |<0,0001| 0,0002 | 0,002 | 0,002 | <0,001 | 0,004
% n 730 24 494 15 730 24 546 18 546 18
Tablo 4.8.b. Alevlenmeler ile meteorolojik parametrelerin korelasyonu
Ortalama Toplam Deniz Yiizeyi Buhar Riizgar
Bulutluluk Yagis Basinci Basinci Hizi
o Giln Ay Gln Ay Gln Ay Giln Ay Gln Ay
g r 0,149 | 0,764 | 0,097 | 0,459 | 0,142 | 0,599 | -0,265 | -0,856 | -0,006 | 0,223
% p |<0,0001|<0,0001| 0,009 | 0,024 | 0,0001 | 0,002 |<0,0001|<0,0001] 0,866 | 0,294
% n 730 24 730 24 730 24 699 23 730 24

Ortalama Sicaklhik

Yirmi dort aylik verilerin aylik ve gunluk bazda istatiksel analizinde; aylik

ortalama sicaklik ile aylik toplam alevlenme sayisi (n=24, r=-0,799, p<0,0001)

ve gunluk ortalama sicaklik ile gunlik toplam alevlenme sayisi iligkisi (n=730,

r=-0,282, p<0,0001)

istatistiksel

korelasyon mevcuttur (Sekil 4.3.a-c).

39

olarak anlamlidir ve aralarinda negatif




90
80
70
60
50
40
30
20

10

2010

Alevlenme | 54

61
= = Ort.Sicaklik| 6,6

9,0

82
9,1

a8
13,5

a1
18,4

36
22,8

22
26,1

34
28,0

25
21,9

ofs|[m/n m[H|[T A]E[]E[K A

59
15,3

Ortalama Sicaklik (T-c)-Toplam Alevienme/Ay

R=-0,799 p<0,0001
39 | 54| 60| 72
16,2/10,5/ 6,1 | 5,9

62
7,7

a8
10,7

53
16,8

34
22,5

ofls|m N m[H|T]Aa E[]E K A

2011

16
26,2

25
25,3

51
23,3

a3
14,4

49
8,7

48
7,2

30,0

25,0

20,0

15,0

10,0

5,0

0,0

Sekil 4.3.a.Aylik ortalama sicaklik ile aylik toplam alevienme iligkisi
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Sekil 4.3.b. Aylik ortalama sicaklik ile aylik toplam alevienme iligkisi
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Sekil 4.3.c.Gunluk ortalama sicaklik ile gunluk alevienme iligkisi
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Ortalama nem

Aylik ortalama nemlilik ile aylik toplam alevlenme sayisi arasinda (N=24,
R=0,695, p=0,0001) ve gunluk ortalama nem ile gunlik alevlenme sayisi
arasinda (N=730, R=0,218, p<0,0001) istatiksel olarak anlaml iligki ve
korelasyon tespit edildi (Sekil 4.4.a-c).
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Sekil 4.4.a.Aylik ortalama nemlilik ile aylik toplam alevienme sayisi iligkisi
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Sekil 4.4.b. Aylik ortalama nemlilik ile aylik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Sekil 4.4.c.Gunlik ortalama nemlilik ile glinlik alevienme sayisi iligkisi
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Ortalama Buhar Basinci

Aylik ortalama buhar basinci ile aylik toplam alevlenme sayisi (n=23,
r=-0,856, p<0,0001) arasinda ve gunluk ortalama buhar basinci ile gunlik
alevlenme sayisi (n=699, r=-0,265, p<0,0001) arasinda istatiksel olarak anlamli

iliski ve korelasyon saptandi (Sekil 4.5.a-c).
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Sekil 4.5.a.Aylik ortalama buhar basinci ile aylik toplam alevlenme sikligi iligkisi
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Sekil 4.5.b.Aylik ortalama buhar basinci ile aylik toplam alevlenme siklig iligkisi
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Sekil 4.5.c. Gunluk ortalama buhar basinci ile ginlik alevienme sikhgi iligkisi
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Ortalama Denize indirgenmis Basing

Aylik ortalama denize indirgenmis basing ile aylik toplam alevlenme

sayisi arasinda (n=24,r=0,599, p=0,002) ve glnluk ortalama denize indirgenmis

basin¢g ile gunlik alevlenme sayisi arasinda (n=730, r=0,142, p=0,0001)

istatiksel olarak anlamli iligki ve korelasyon mevcuttur (Sekil 4.6.a-c).
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Sekil 4.6.a.Aylik ortalama denize indirgenmis basing ile aylik toplam alevienme sayisi iliskisi.
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Sekil 4.6.b.Aylik ortalama denize indirgenmis basing ile aylik toplam alevlenme sayisi iligkisi.
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Sekil 4.6.c.Ginlik ortalama denize indirgenmis basing ile gunlik alevienme sayisi iligkisi
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Ortalama Ruzgar Hizi

Aylik ortalama ruzgar hizi ile aylik toplam alevienme sayisi arasinda (n=
24,r=0,223, p=0,294) ve gunlik ortalama rizgar hizi ile ginlik alevienme sayisi
arasinda (n=730, r=-0,006, p=0,866) anlamli iliski saptanamadi (Sekil 4.7.a-c).
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Sekil 4.7.a.Aylik ortalama riizgar hizi ile aylik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Sekil 4.7.b. Aylik ortalama rizgar hizi ile aylk toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Sekil 4.7.c. Gunluk ortalama riizgar hizi ile gunlik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Toplam Yagis

Aylik toplam yagis miktari ile aylik toplam alevienme sayisi arasinda (n=
24, r=0,459, p=0,024) ve glnlik toplam yagis miktari ile gunliuk toplam
alevlenme sayisi arasinda (n=730, r=0,097, p=0,009) istatiksel olarak anlamli

iliski ve korelasyon tespit edildi (Sekil 4.8.a-c).
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Sekil 4.8.a. Aylik toplam yagis miktari ile aylik toplam alevlenme sayisi iliskisi
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Sekil 4.8.b. Aylik toplam yagis miktari ile aylik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Sekil 4.8.c. Gunluk toplam yagis miktari ile glnlik toplam alevienme sayisi iligkisi
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Ortalama Bulutluluk

Aylik ortalama bulutluluk ile aylik toplam alevlenme sayisi (n=24, r=0,76,
p < 0,0001) arasinda ve gunlik bulutluluk ile gunlik alevilenme sayisi (n=730,
r=0,149, p < 0,0001) arasinda istatiksel olarak anlamli iliski ve korelasyon tespit
edildi (Sekil 4.9.a-c).
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Sekil 4.9.a. Aylik ortalama bulutluluk ile aylik toplam alevienme sayisi iligkisi
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Sekil 4.9.b. Aylik ortalama bulutluluk ile aylik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Sekil 4.9.c. Gunluk ortalama bulutluluk ile giinlik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Glineslenme Suresi

Aylik ortalama guneslenme suresi ile aylik alevlenme sayisi arasinda

(n=18, r=-0,685, p=0,002) ve glnluk gunegslenme ile alevienme sayisi arasinda

(n=546, r= - 0,135, p=0,002) anlamli iligki ve korelasyon vardir (Sekil 4.10.a-c).
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Sekil 4.10.a. Aylik ortalama gliineslenme suresi ile aylik toplam alevienme iliskisi
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Sekil 4.10.b. Aylik ortalama glneslenme suresi ile aylik toplam alevlenme iligkisi
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Sekil 4.10.c. Glnlik toplam glineslenme siiresi ile glinlik toplam alevlienme iligkisi
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Global Giines Radyasyonu

Aylik ortalama global gunes radyasyonu ile aylik toplam alevienme sayisi
arasinda (n=18, r=-0,637, p=0,004) ve gunlik ortalama global gines
radyasyonu ile gunlik alevienme sayisi arasinda (n=546, r =-0,168, p<0,0001)

ve istatiksel olarak anlamli iligki ve korelasyon var idi (Sekil 4.11.a-c).

Ortalama Global Giines Radyasyonu (watt+AmT) - Toplam Alevienme / Ay
20 500000

8o 428555 ,— 260164 - 450000
— 4180350922 ,
7 400000
70 pad Gor22s 7 378107
60 7 336575 N T4 350000
5o s N3 - 300000
‘. 250000
20 7 23613 - |
208524 200000
20 , s A 1882417
* 157476 ~ 150000
20 ~ 136199 L ~ 124962 < 126599
P 7 100000
~
10 71164 72227 | sao00
o o
o $ M N M H T A E E K A|lO $ ™M N ™M H T A E E K A
2010 2011
R=-0,637 p = 0,004
Alevienme — — Global Radyasyon

Sekil 4.11.a. Aylik ortalama global glines radyasyonu ile aylik toplam alevienme sayisi iligkisi
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Sekil 4.11.b. Aylik ortalama global glines radyasyonu ile aylik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Sekil 4.11.c. Ginlik global glines radyasyonu ile glinliik toplam alevlenme sayisi iliskisi
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Acik Yiizey Buharlagmasi

Aylik ortalama agik ylzey buharlagmasi ile aylik toplam alevienme
sayisi arasinda (n=15, r=0,716, p=0,003) ve gunlik agik ylzey buharlagsmasi
ile gunlik alevlenme sayisi arasinda (r =-0,185, p<0,0001) istatiksel olarak

anlamli iliski ve korelasyon saptandi (Sekil 4.12.a-c).
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Sekil 4.12.a. Aylik ortalama agik yizey buharlasmasi ile aylik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Sekil 4.12.b. Aylik ortalama acik yizey buharlasmasi ile aylik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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Sekil 4.12.c. Gunluk toplam agik ylizey buharlagmasi ile giinlik toplam alevlenme sayisi iligkisi
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5.TARTISMA

Kronik Obstruktif Akciger Hastaliginda alevienmeler, hem hastaligin
prognozu Uzerinde olumsuz rol oynar hem de mortalite ve morbidite Uzerinde
baylk oranda belirleyicidir. Sik alevlenmeler sonucu hastaligin ilerlemesi
hizlanmakta ve hastaneye yatirilarak tedavi gorme gereksinimindeki artiga
paralel olarak ciddi olgularda mortalite yikselmektedir (47). Dinya Saglk
Orgltiine gbre, 2030 yilinda KOAH’nin tim o6lim nedenlerinin 4. sikliktaki
sebebi olacagr ongorulmektedir (42). KAOH gorulme sikhidminin artmasinda
kismen dinya populasyonunun yaslanmasi kismen de hastaligin gelisiminde en
onemli faktoér olan sigara kullaniminin devam etmesi etkendir (42). KOAH
hastalarinin baslica hastaneye yatis nedeni akut alevlenme oldugu igin bu
durumun getirdigi ekonomik yuk onemlidir. KOAH hastalari ile yapilan bir klinik
¢alismanin analizinde, hastane basvurusu gerektiren alevienmelerin %15’i
alevlenmeyle iligkili maliyetin %90’in1 olusturmaktadir (65). 2006 yilinda
yayinlanan bir ¢alismada 2000 yilinda Avrupa’da KOAH’In dogrudan ve dolayli
maliyetlerinin toplaminin yaklasik 38 milyar Euro oldugu hesaplanmistir (15).
KOAH tedavisinin en dnemli hedeflerinden birisi alevlenme sikligini ve siddetini

azaltmak olmahdir (117).

Calisma bolgemizde 2 vyillik stirede KOAH alevlenme ortalamalarini
inceledik. Cinsiyet ile alevlenme arasinda anlaml iligki saptamadik. Hasta
bazinda 2010 yilinda erkeklerde ve kadinlarda sirasi ile, ortalama alevlenme=
1,30 (n=328) ve ortalama alevlenme= 1,53 (n=83) olarak saptandi. 2011 yilinda
ise yine sirasi ile ortalama alevlenme= 1,38(n=328) ve ortalama alevienme=
1,31 (n=83) olarak saptandi. Cinsiyet ayirimi olmadan 2010 ve 2011 yillarinda
sirasl ile hasta basina 1,35+1,595 ve 1,36+ 1,575 ortalama alevlenme tespit
edildi. GUnluk bazda 2010 ve 2011 yillarinda sirasi ile n= 730, ortalama
alevlenme=1,52+1,596 ve n=730, ortalama alevlenme=1,54 olarak gercgeklesti.
Alevlenme sikliklarini arastiran bazi ¢galigmalarla (Tablo 5.1) benzer sonuglar

elde edilmistir.

Viral ve bakteriyel enfeksiyonlar ve hava kirliligi gibi major etkenler ile
birlikte meteorolojik faktdrlerinde alevlenme insidansi Uzerinde dogrudan veya

dolayli olarak etkisi olabilir. Literatirde hava sicakhginin; kardiyovaskuler ve
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serebrovaskuler hastaliklara nispeten solunum yolu hastaliklarina daha fazla
etkisi oldugu gosterilmistir (118). Hava sicakhdina kiyasla diger meteorolojik

faktorlerin solunumsal hastaliklar Uzerine etkisi iyi bilinmemektedir.

Tablo 5.1. Hasta basina yillik alevlenme siklklari ile ilgili calismalar

Calisma Hasta | Hastalik Sure Alevlenme sikhgi
TORCH (139) | 6112 | KOAH 3yl 1,13/ yil
INSPIRE(140) | 1323 | KOAH 2 yll 1,30/ yll
UPLIFT (141) |5993 |KOAH 4 yil 0,85/ yil

Alevlenmelerdeki inflamatuar yanit degisken olup tetikleyici ajana gore
degismektedir (119). KOAH alevlenmelerinde neden ister enfeksiyon, sigara,
ister baska bir tetikleyici faktdor olsun, akcigerde artan inflamasyona paralel
olarak sistemik inflamasyonda da artis gorulir. KOAH akut alevlenmelerinin
yaklasik %80’inden infeksiyonlar sorumludur. Bunlarin %47’sinde bakteriler,

%30’unda virusler, %5-10'unda atipik ajanlar etkendir (4).

Bazi hastalar sik alevlenmelere daha meyilli olup, bu hastalarin daha
koti saglik durumlar ve daha hizh FEV1 azalmalar olmaktadir (34). Bu
nedenle sik alevlenmeleri azaltacak stratejilere ihtiyag vardir. KOAH hastalari
kronik ve ¢ogunlukla ileri yagh hastalar olmasi munasebetiyle beraberinde pek
cok ek hastalik bulundurabilmektedir. KOAH tanisi pek ¢ok brans tarafindan
konulmaktadir ve bunun neticesinde yanhs tani orani artmaktadir. Ulkemizde
KOAH raporu belirli branglar tarafindan ¢ikarilabilmektedir. Bizde ¢alismamiza
sadece KOAH raporu bulunan hastalar katarak dogru tani oranini ylkseltmeyi
hedefledik. Sonugta hasta populasyonumuzun (354'G ; %- 86,1) Gogus
Hastaliklari uzmanlari tarafindan, (44’0 ;%10,7) Gogus Cerrahisi ve (13’0
:%3,2) ¢ Hastaliklari polikliniginden tani konulmus hastalardan olustu.
Canakkale il merkezinde takip edilen tim KOAH hastalarini kapsamasi amaci
ile il Saghk Midurligli araciigiyla KOAH raporu gikariimis tim KOAH’l

hastalarin bilgilerine ulasabildik.
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Bize gore KOAH alevlenmeleri ile meteorolojik parametrelerin iligkisini en
dogru degerlendirebilmek igin, hastalarin ayni cografyada yasamalari, ayni
meteorolojik parametrelerden ayni zaman zarfinda etkileniyor olmalari ve takip
ve tedavilerinin ayni bolgede vyapiliyor olmasi gerekmektedir. Bu amacla
Canakkale Saglik Il MudirliGgi ve Sosyal Givenlik Kurumu araciligiyla 2 yil
boyunca takip ve tedavileri Canakkale il merkezinde yurGtilen hastalar
calismaya dahil ettik. Hastalarin 2 yil boyunca Turkiye’'nin her yerinde yaptiklari
saglk basvurulari ile ilgili bilgileri Sosyal Guvenlik Kurumu araciligi ile temin
ettik. Sonucta calismamiza dahil olan hastalar ayni cografyada yagsayan, ayni
saglk kuruluglarina bagvuran ayni meteorolojik parametrelerden etkilenen
hastalardan olustu ve calisma bdlgesindeki KOAH hastalarinin tamamina

yakinini kapsar 6zelliktedir.
Ortalama sicaklik

Isinin KOAH hastalari Gzerindeki etkisini dig ortam 1sisi ile degerlendir
dik. Dig ortam 1sisI deg@erlerini 2 yil boyunca gunlik minimum sicakhk, gunlik
maksimum sicaklik ve gunlik ortalama sicaklik olarak Meteoroloji Genel
MuadarliGginden temin ettik. KOAH alevlenmeleri ile 1sinin iligkisini arastirmak
icin gunlik ve aylk ortalama sicaklik degerlerini kullandik. Calismamizda
gunlik ve aylik ortalama sicaklik derecelerinin KOAH alevlenme sikhgi ile
iliskisini anlamli bulduk. Sicakhk dustsu ile birlikte alevlenme sikhdinin hem
gunlik hem de aylik bazda artmakta oldugunu saptadik. Gunluk bazda
korelasyon ve anlamlihik aylik baza gore daha zayif bulundu. Bu durumun
sebebinin meteorolojik olaylarin etkisinin olay gininden sonra bir sure daha
devam ediyor olmasina bagli oldugunu dugunduk. Literatirde meteorolojik
degisikliklerin insan sagligi Uzerine etki suresinin baslangicini, bitigini veya

suresini belirten yayina rastlamadik.

Sicaklik duaglsunun alevlenme sikhdini artirmasinin pek ¢ok sebebi
olabilir. Tanimlanmis etiyolojik faktorler Gzerinden yorumlamak gerekirse; KOAH
akut ataginin primer nedenleri (trakeobronsiyal enfeksiyonlar, hava kirliligi) ve
sekonder nedenleri (pnémoni, kalp yetersizligi, aritmi, pulmoner emboli, spontan
pndémotoraks, ilaglar, metabolik hastaliklar, beslenme bozuklugu, son dénem

solunum sistemi hastaligi vs) arasinda meteorolojik faktérler bulunmamaktadir.
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En oOnemli etiyolojik faktor olan infeksiyonlarin KOAH alevlenmelerinin
%80’ninde etken oldugunu bilmekteyiz. Sicaklik dususlinin solunum yolu
infeksiyonlarina yatkinh@i artirdigini gosteren pek ¢ok ¢alisma mevcuttur. Ancak
hava sicakhgi ile KOAH alevlenmesi arasindaki iligkiyi arastiran ¢calisma sayisi
azdir. Kig aylarinda solunum yolu enfeksiyonlari artar ve beraberinde bu
hastaliklara bagli morbidite ve mortalite de artar. 2012’de yayinlanmig bir
calismada cevresel faktorler icinde isinin hava Kkirliligi ve allerjenlere goére

solunum sagligini daha fazla etkiledigini tespit etmislerdir (138).

Dusuk sicakhk insan saghgini etkiledigi gibi ylksek sicaklik da
etkilemektedir. Sicaga maruz kalmanin dogrudan sicakla iligkili etkileri (sicak
soku, sicak yorgunlugu ve dehidratasyon) veya sicadin katkida bulundugu
etkileri (solunumsal ve kardiyovaskuler hastaliklar, elektrolit bozukluklari ve
bdbrek bozukluklar) olabilir (120-123).

Ust solunum yolu ve alt solunum yolu enfeksiyonlarinin mevsimsel
farkhlik gosterdikleri bilinmektedir. Falagas ve ark. (124), meteorolojik faktorlerin
(1s1, bagil nem ve rizgar hizi) solunum yolu enfeksiyonlarina etkisi Uzerine
yaptiklari retrospektif bir calismada, isi ile Ust ve alt solunum yolu enfeksiyonlari
arasinda pozitif korelasyon, bagil nem ile negatif korelasyon ve her ikisi ile
istatiksel olarak anlamli iligki tespit etmislerdir. RUzgar hizi ile Gst ve alt solunum
yolu enfeksiyonu arasinda iliski tespit edememislerdir. Bu durum meteorolojik
faktorlerin KOAH alevlenme sikhdina etkisi ile ortismektedir. Soguk havanin
mortalite Uzerine etkisinin arastinldigi dort yillik bir galismada, iki Avrupa
sehrinde her 1° derece isI dususu ile Londra’da ve Sofya’da sirasi ile mortalite
%4,2 ve %1,8 artis gostermistir. Soguk havanin mortalite i¢in yUksek bir
prediktdr oldugu tespit edilmistir. Hava degdisimi ana etkisini 3 gin boyunca
devam ettirmis ve etkisi en az 3 hafta sirmustur (125). Eurowinter Grubunun
Avrupa’nin sekiz sehrinde yuruttikleri nedene spesifik mortalite ¢alismasinda,
18°nin altinda 1° 1s1 digUsuyle mortalitenin arttigini ve bunun sicak boélgelerde
daha belirgin oldugunu (p<0,01) tespit etmislerdir (126).

Eccles, nazal hava yolunun sogutulmasinin solunum yolu enfeksiyonuna
yatkinlik yaratip yaratmadigini arastirmistir. Soguk havanin lokal defans

mekanizmalarini  baskilayarak Ust hava yolu enfeksiyonunu arttirdigini
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kanitlamigtir. Soduk hava solunum epitelinde 1siy1 dusurerek mukosiliyer
aktivitede ve lokal immun cevapta (fagositik aktivite) azalmaya neden olarak
enfeksiyona yatkinhidi arttirmaktadir (127). Eccles bagka bir ¢calismasinda, vicut
yluzeyinin sogutulmasi ila burun ve dst solunum yolunda refleks
vazokonstriksiyon meydana geldigini ve bunun da kan akimini ve dolayisiyla

I0kosit gocunu azaltarak grip semptomlarina neden oldugunu gostermistir (128).

Vaka kontrolli bir g¢alismada, Johnson ve ark. (129), 90 hastanin
ayaklarina sogutma islemi uyguladiktan 4-5 giin sonra 26’sinda grip baslamis,
ayaklari sogutulmayan kontrol grubunda ise 8 hasta bu zaman zarfinda grip

olmus. iki grubun karsilastiriimasi istatiksel olarak anlaml (p=0,001) bulunmus.

Hajat ve ark. ortalama sicaklik 5°C iken her 1°C dusus ile alt solunum
yolu enfeksiyonu nedeniyle genel pratisyen bagvurularinda %19 a varan artig
tespit etmiglerdir (130). Danielidis ve ark. dusik sicaklik ve yuksek nemlilik ile
akut larenjit olusumu arasinda istatiksel olarak anlamh (p=0,01) iliski tespit
etmiglerdir (131) . Makinen ve ark. hava sicakli§i ve nemin solunum yolu
enfeksiyonlarina etkisini arastirmak icin askerler arasinda yaptiklari ¢alismada,
643 solunum yolu enfeksiyonu (595 (93%) st solunum yolu enfeksiyonu, 87
(14%) alt solunum yolu enfeksiyonu) tespit etmisler. 1° 1si disusu ile Ust
solunum yolu enfeksiyonlari %4,3, alt solunum yolu enfeksiyonlari %2,1 artis
gOstermis ve sirasi ile p<0,0001 ve p=0,038 anlamlilik tespit edilmistir. Mutlak
nemlilik azalmasi ile Ust solunum yolu enfeksiyonu arasinda anlamli iligki
(p<0,001) tespit edilmis ancak alt solunum yolu enfeksiyonu ile anlamli iligki

tespit edilememistir (132).

Soguk havanin solunum yolu enfeksiyonlariyla iliskisine yonelik kanitlar:
A) Klinik kanitlar; 1) Isi dustsu periyotlari, solunum yolu enfeksiyonlarinda
artisa neden olmaktadir, 2) Solunum yolu enfeksiyonlari ve kardiyovaskuler
sebeplere bagll olarak mortalitede artisa neden olmaktadir, 3) Terapotik
hipotermi solunum yollarinda enfeksiy6z komplikasyonlara neden olmaktadir. B)
Deneysel kanit; ayaklarin sogutulmasi 4-5 gun i¢inde grip semptomlarina neden
olmaktadir. C)Patofizyolojik mekanizmalar; 1) Nazal hava yollarinin sogutulmasi
lokal savunmay! zaafiyete ugratir, 2) Vicut yuzeyinin sogutulmasi Ust hava yolu

epitelinde refleks vazokonstriksiyona neden olarak kan akimini ve dolayisiyla
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I0kosit gogunu azaltir, 3) Terapodtik hipoterminin I6kositopeni ve sitokin
salinimini azaltarak bagisikligi baskilayici etkisi vardir (133). Soguk havaya
maruziyet suresi arttikca enfeksiyonlara yatkinligin daha da arttigi bilinmektedir.
Hipotermi uygulama siresi 48 saat veya daha uzun siren hastalarda solunum
yolu enfeksiyonlarina yatkinhgin arttigi gorulmustar. Soguk hava maruziyetinin
enfeksiyonlar agisindan etkisi gecikmeli olarak ortaya ¢ikmaktadir, enfeksiyon
ve mortalite epidemilerde oldugu gibi hava degisiminin 2-3 gun sonrasinda pik
seviyesini yapmaktadir. Buna bagli olarak soguk havanin vlcutta mevcut pek
¢cok asemptomatik subklinik enfeksiyonun semptomatik klinik enfeksiyona

donugumune neden olduguna inaniimaktadir (133).

Bunlarin sonucunda KOAH alevlenmelerinin en énemli etiyolojik faktori
olan enfeksiyonlarin sicaklik disusu ile artmasi ve bunun da alevienme sikligini
arttiriyor olmasi beklenmelidir. KOAH alevlenmesi ile sicaklik arasindaki iligkiyi
arastiran az miktarda ¢alisma vardir. Tseng ve ark. (134), 2013 yilinda
yayinlanan calismalarinda, Taiwan’da 1999 ve 2009 yillari arasinda 14 farkli
meteoroloji istasyonunun verilerini kullanarak, meteorolojik faktorler ile KOAH
alevlenmeleri arasindaki iliskiyi arastirmiglardir. Tespit ettikleri 18454 KOAH
alevlenme vakasindan 40 yas alti olanlari (n=262) ve alevlenme sonrasi bir
aylk periyotta tekrar bagvurulari (n=1938) cikararak, 16254 vakayi incelemisler.
Yontem olarak guinluk ortalama sicaklik derecesinin 5° disustnun gerceklestigi
gunu olay gunt (1. gun) kabul ederek bereberinde 3, 7,14 ve 28. gunlerdeki
alevlenmeler Uzerine etkisini de incelemislerdir. Ortalama sicakligin 1° azalmasi
ile alevlenmelerin ayni gun %0,8 artmasini anlamh (p=0,015) bulmuslardir.
Ortalama sicakhgin 5° dususu ile KOAH alevlenmeleri arasinda olay gunu
(p=0,015), 3.gun (p= 0,001), 7.gun (p<0,001), 14. gin (p<0,001), ve 28. ginde
(p<0,001) anlaml iligki tespit etmislerdir. Calismanin bulgulari bizim ¢alismamiz
ile paralellik gostermektedir. Barometrik basing alevlenme ile pozitif korelasyon
gOstererek 1. ginden (p= 0,036) 28. gline (p<0,001) kadar anlamli bulunmustur.
Relatif nemlilik ve guinlik gineslenme suresi 1. ve 7. gunlerde sirasi ile negatif
ve pozitif korelasyon gdstermigtir. Bizim ¢alismamizda ise ortalama sicakligin
KOAH alevlenmeleri Uzerine olan etkisi benzer iken nemlilik oraninin ve

guneslenme suresinin etkisi zit yonde tespit edilmistir.
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Ferrari ve ark. (135), 2011 yilinda yayinlanan Almanya’nin Bawaria
bdlgesinde yaptiklari retrospektif calismada; hava basinci, nemlilik, rizgar hizi,
solar radyasyon ve sicaklik gibi meteorolojik faktorlerin, KOAH ’a bagli poliklinik
basvurularina etkisini incelemislerdir. 2006 ve 2007 yillarinda KOAH (ICD10
J44) tanisi ile 2 yilda toplam 25 milyon hasta (2436/gun) basvurmustur (TUm
bagvurularin %6 ‘s1). Bawaria’nin tamaminda 0,72 K sicaklik artigi ve 209,05 Pa
yuzey basinci degisikligi ile KOAH nedeniyle gunlik poliklinik basvurularinda
%1 artig ve solar radyasyonda 1,453,763 Ws m? degisiklik ile poliklinik bagvuru-
larinda %1 azalma saptamiglardir. GUney Bavaria’ da ruzgar hizi ve spesifik
nemliligin KOAH basvurularina etkisi anlamh  bulunmamigsken, Kuzey
Bawaria’'da istatiksel olarak anlamli bulunmustur. Alevlenmeleri degdil, KOAH
basvurularini derlemiglerdir. Segtikleri bélge ¢cok genis bir alan olup Almanyanin
en genis yuzolgumla bolgesidir (70.000 km?), kendi icerisinde farkli iklim sartlari
barindirmasi beklenir. Bu konuda c¢aligma popullasyonunun ayni cografi
sartlarda, ayni zaman diliminde ve ayni meteorolojik faktorle etkilesiminin
incelenmesi gerektigini duslinmekteyiz. KOAH tanilart ICD 10° a gore
¢ogunlukla genel pratisyen hekimler tarafindan konulmustur, bu nedenle yanhs
pozitif tani olasihdinin daha yuksek olmasi beklenir. KOAH tanisi ile bagvuru

orani tum hastaliklar i¢cinde %6 olarak saptanmistir.
Buhar Basinci, Ortalama Basing ve Deniz Yiizeyine indirgenmis Basing

Buhar basincinin, ortalama basincin ve deniz yuzeyine indirgenmis
basincin gunlik ve aylik ortalamalarinin KOAH alevlenme sikhgi ile iligkisi
istatiksel olarak anlamli bulunmustur ve gucli korelasyon gosterdigi tespit
edilmistir. Buhar basinci glcli negatif korelasyon gdstermekte iken, ortalama
basing ve deniz ylzeyine indirgenmis basing pozitif gucli korelasyon
gostermektedir. En gucli korelasyonu buhar basincinin goésterdigi saptandi.
Aylik bazda korelasyonlari ve anlamliliklari gunlik baza gére daha yuksek
bulundu. Buhar basincinin azalmasi ile alevienme siklhigi artmaktadir. Dig ortam
Isisi ile benzer etki gdstermektedir. Meteorolojik parametreler igerisinde
alevlenme sikligi ile en ylksek korelasyonu buhar basincinin yaptigi tespit
edilmistir. Ayni zamanda ortalama sicaklik ile de en yuksek korelasyonu
gosteren parametredir (r=0,983, p<0,0001) (Tablo 5.2). Sicaklik artigi ile buhar
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basinci ve global radyasyon artar, bagil nem, bulutluluk ve deniz yuzeyine

indirgenmis basing azalir.

Tablo5.2.0rtalama sicakligin bazi meteorolojik parametrelerle iligkisi

Buhar Ortalama |Ortalama |Deniz Yiizeyine Toplam

Basinci |Bulutluluk |Nem indirgenmis Basing|Yagdis
x r 0,983 -0,843 -0,840 -0,746 -0,539
% p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 0,007
;‘; n(ay) 23 24 24 24 24

Gunluk Ortalama Nem

Nem, havada bulunan su buhari miktaridir. Nem olgumlerinde mutlak
nem, bagil nem ve spesifik nem hesaplanir. Mutlak nem birim hacimdeki nem
miktaridir. Gram/metrekup olarak verilir. Bagil nem havadaki nem miktarinin o
havanin alabilecegi maksimum neme olan oranidir. Birimsel olarak verilir ve
sicaklik ile ters orantilidir. Spesifik nem ise bir gazda bulunan su buhari
agirhginin gaz agirhgina olan oranidir. Cig noktasinda ise yuzey Uzerindeki
bagil nem %100’e esittir. Bu, ¢ig noktasinin sicakliginda havanin (ya da ilgili
gazin) suya doydugu anlamina gelir, sicakhgin biraz daha azalmasi durumunda
ylzey Uzerinde bir miktar su yogunlasir. Nemlilik ytizdesinin (bagil nem) gunliuk
ve aylik ortalamalarinin KOAH alevlenme sikhdi ile iliskisinin istatiksel olarak
anlamli oldugunu ve pozitif yonde gucli korelasyon gdsterdigini tespit ettik.
Aylik bazda korelasyonu ve anlamliligi guinlik baza gére daha yiksek bulundu.

Nemlilik artisi ile birlikte alevlenme sikhdi artmaktadir.

Taiwan’da yapilan yeni bir calismada relatif nemlilik (%) ile KOAH
alevlenmeleri arasinda negatif korelasyon ve olay gunid (p=0,003), 3.gun
(p=0,004), 7.gun (p<0,005) anlamh iligki tespit etmisler, 14. ve 28. gunde
anlamli iligki tespit edememislerdir (134). Bawaria’da yapilan gaismada da bagil
nem (g/m3) ile 6lcimden bir gin sonra yapilan KOAH basvurulari arasinda
pozitif korelasyon tespit etmislerdir. Bizim c¢alismamizda ise nemlilik (%) ile
KOAH alevlenmeleri arasinda pozitif korelasyon tespit ettik. Ortalama sicaklik
ile bagil nem arasinda negatif yonde gugli korelasyon ve anlamli iligki (r= -0,84,
p <0,001) mevcuttur. Calismalarin (134,135), ortak sonucunda sicaklik disisu

ile alevlenme artisi meydana gelmektedir. Sicaklik ve nem guglu negatif
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korelasyon gostermekte olduguna gore nemlilik arttiginda alevienme sikliginin
artmasi beklenmelidir. Bizim g¢alismamizin sonucunda da nem artigl ile birlikte

alevlenme sikliginin arttigi tespit edilmistir.
Acik Yiizey Buharlagmasi

Gunluk toplam acik ylzey buharlagsmasi ve aylik ortalama acik yluzey
buharlagmasi ile alevilenme sikhgl arasinda istatiksel olarak anlamli iligki tespit
edildi. Aylik bazda korelasyonun gunluk baza gore daha guglu oldugu saptandi.

Acik yuzey buharlagsmasinin dususu ile alevienme sikhgr artmaktadir.
Ortalama Bulutluluk ve Toplam Yagis

Bulutlulugun gunlik ve aylik ortalamalarinin KOAH alevlenme sikligi ile
iliskisi istatiksel olarak anlamlidir ve pozitif yoénde gucli korelasyon
gostermektedir. Aylik bazda korelasyonu ve anlamliligi guinlik baza gére daha
yuksek bulundu. Bulutluluk artigi ile birlikte alevlenme sikliginin arttigi tespit
edildi.

Yagis miktarinin gunlik ve aylik toplamlari ile KOAH alevlenme sikhgi
arasinda istatiksel olarak anlamli iligki ve pozitif korelasyon saptandi. Aylik
bazda korelasyonu ve anlamhligi ginliik baza gore daha yiksek bulundu. Yagis

artisi ile birlikte alevienme sikliginin arttigi tespit edildi.
Gunesglenme Siiresi

Gunlik toplam guneglenme suresi ve aylik ortalama gunegslenme
suresinin KOAH alevlenme sikhi@i ile iligkisi istatiksel olarak anlamh idi ve
negatif yonde guglu korelasyon gostermekte idi. Aylik bazda korelasyonu ve
anlamliig1 gunluk baza gore daha yuksek idi. Guneglenme suresi azalmasi ile

birlikte alevienme sikliginin arttigi tespit edildi.

Bawaria’da (Almanya) yapilan bir calismada KOAH basvurulari ile
barometrik basin¢g arasinda pozitif korelasyon, solar radyasyon ve nemlilik
arasinda negatif korelasyon tespit etmiglerdir (135). Tseng ve ark. (134), yaptigi
calismada ise yine barometrik basing ve gunluk guneslenme suresi ile KOAH
alevlenmeleri arasinda pozitif korelasyon ama nemlilik ile negatif korelasyon
tespit etmiglerdir. Biz de galismamizda deniz yuzeyine indirgenis hava basinci

ve nemlilik (%) ile pozitif korelasyon, buhar basinci, solar radyasyon ve
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guneslenme suresi ile negatif korelasyon tespit ettik. Bu durum bizim

calismamiz ve literaturdeki diger ¢caligmalar ile zitlik gostermektedir.
Global Glines Radyasyonu

Gunlik toplam global glines radyasyonu ve aylik ortalama global glines
radyasyonunun KOAH alevlenme sikligi ile iligkisi istatiksel olarak anlamli ve
negatif yonde guclu korelasyon gostermektedir. Aylik bazda korelasyon ve
anlamhlik gunluk baza goére daha yuksek saptandi. Global gines radyasyonu

azalmasi ile birlikte alevienme sikliginin artis gosterdigi tespit edildi.

Ferrari ve ark. (135) Kuzey ve Glney Bawaria’da ortalama ylizey solar
radyasyonunu sirasi ile 7,364,848 Ws/m? ve 7,768,353 Ws/m?2 olarak tespit
etmigsler. Her iki bélgede KOAH basvurulari ile solar radyasyon arasinda negatif
korelasyonlu anlamli iligki tespit etmisler. Sirasi ile p=0,21 ve p<0,001. Toplam-
da solar radyasyonda1,453,763 Ws/m? degisiklik ile KOAH basvurularinda %21

azalma saptandigini belirtmiglerdir.
Riizgar YOnu ve Riuzgar Hizi

Ruzgar hizinin  KOAH alevlenme sikhidi Uzerine olan etkisini
degerlendirmek igin yOnlere gbre ayirmadan, genel gunlik ortalama
hizlari(m/sn) Uzerinden yapilan degerlendirmede, gunluk ve aylik ortalama
ruzgar hizi ile KOAH alevlenme frekansi arasinda anlamli iligki tespit edilemedi.
Bu bulgu literatliirde ki diger calismalar ile benzer idi. Ancak biz rizgar
yonlerinin de alevlenme sikhgdi tzerinde etkisi olabilecedini disundigimuizden
yonlere goére ruzgar hizlarini da degerlendirdik. Yonlere gore ruzgar hizlar
arasinda anlamli (p<0,001) iligki vardi. 730 ginde ortalama 3,79(x1,86) m/sn ve
13,2 m/sn araliginda riizgar hizi tespit edildi. En ylksek rizgar hizi ortalamalari
guney ve guneyguneybati yonlerinde sirasi ile 6,97 (n=18), 11 (n=47) olarak
gerceklesti. Kuzeydogu yonua 352/ 730 (%49,6) gun ve ortalama 3.9 m/sn ile
hakim rizgar yoni idi. Guneybati yonunde ise ortalama rizgar hizi 3,69 m/sn
(n=68) oldu.

Yonlerin alevlenme sikligi Uzerine etkisini degerlendirmek icin 3 farkh
kategori kullanildi. Hakim rizgar yonu olan Kuzeydogu tek basina diger yonlerle

ve her iki yaninda ki yonler olan Dogukuzeydogu ve Kuzeykuzeydogu ile birlikte
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diger yonler ile kiyaslandi. Her iki durumda da istatiksel olarak anlamli iligki

tespit edilemedi.

Calismamizin hedeflerinden birisi olan Guneybati (Lodos) ruzgar
yoninun alevlenmeler Uzerine etkisi de incelendi. Guneybati yona tek basina
diger yonler ile ve her iki yanindaki yonler olan Guneyguneybati ve
Batiguneybati ile birlikte diger yonler ile kiyaslandi. Aralarinda sirasi ile p=0,048
ve p=0,027 istatiksel olarak anlamli iligki tespit edildi. Yukarida gosterildigi gibi
Guneybati yonunde rizgar hizi ile alevienme sikligi arasinda anlamli iligki
bulunamazken; Guneybati yonu rizgar hizindan bagimsiz olarak, alevlenme
sikligi acgisindan diger yonler ile kiyaslandiginda aralarinda anlamh iligki
mevcuttu. Glneybati, Batigineybati ve Glneyglneybati yonleri alevlenme
sikligini arttirmaktadir. TUm kuzey yonu rtzgarlari ile tim gliney yonu rtzgarlari

kiyaslandiginda aralarinda anlamli iliski tespit edilemedi.

Literatirde ruzgar yonu ile alevlenme sikhgi iligkisini arastiran bir
calismaya rastlamadik. Calismamiz rizgar yonu ile birlikte hizinin
degerlendirildigi ilk ¢alisma olabilir. Bizim ¢alismamizin sonucunda ise ruzgar
yonlerinin kendi basina rizgar hizindan bagimsiz olarak alevlenme sikligi
uzerine etkisi olabilecegini, rizgar hizinin ise bazi ruzgar yonlerinde alevienme
sikhg@i Uzerinde etkisi olabilecegini gosterdik. Bu alanda bundan sonra yapilacak
calismalarda rizgarin KOAH alevlenmeleri Uzerine etkisini arastirirken, rtizgar

hizinin rizgar yonu ile birlikte degerlendiriimesi gerektigini disunmekteyiz.

Literatirde ruzgar hizi ve KOAH alevlenme sikhgi arasindaki iligki
Uzerine yapillmis bazi c¢alismalarda; Ferrari ve ark. (135) Bawaria bélgesinde
yaptiklari ¢alismalarinda Kuzey Bawaria’da ki rizgar hizinin alevienme sikhigi
ile iliskisini istatiksel olarak anlamli bulmugsken, Glney Bawaria’da ki iligki
anlamli gctkmamisgtir. Tseng ve ark. (134) hava degisikliginin oldugu gun, sonraki
3., 7., 14. ve 28. gun yaptiklar analizlerde rizgar hizi ile alevlenme siklig
arasinda istatiksel olarak anlamli fark tespit edememiglerdir. Donaldson ve ark.
(136) meteorolojik parametrelerin solunum fonksiyon testi Gzerine etkilerini
arastirdiklar g¢alismalarinda, FEV1 ve FVC degerlerinin sicakhk dususu ile
istatiksel olarak anlamli sekilde dustugunua tespit etmigler ancak rizgar hizi ile

FEV1 degeri arasinda anlaml iligki tespit edememiglerdir. Agarwall ve ark.
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(137) Delhi'de yaptiklari calismada ruzgar hizi ile KOAH nedeniyle saglk
bagvurulari arasinda anlaml iligki tespit edememislerdir. Ancak bu ¢alismalarin

hicbirisinde rizgar hizi rizgar yonu ile birlikte degerlendiriimemistir.
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6.SONUG VE ONERILER

Kronik obstriktif akciger hastaliginin seyrinde alevlenmelerin 6nemi
buyuktur. Hastalik ilerledikge alevlenmeler artmakta ve hastaligin prognozunu
da etkilemektedir. Alevienme donemleri hem saglik harcamalarinin artigina,
hem de mortalite artisina neden olmaktadir. Butin bu nedenlerle, son yillarda
farmakolojik ya da non-farmakaolojik tim tedavi yaklasimlarinin alevlenme
sikhigina etkileri tartigiimaktadir. Benzer sekilde agilama, sigaranin birakilmasi
gibi 6nlemlerinde alevlenme Uzerine etkileri arastirimaktadir. Hava kirliligi ve
meteorolojik kosullarinda alevlenmeler Uzerine etkisi oldugu ileri surtlmus,
ancak yeterince arastiriimamistir. Bu galismada iki yillik bir sirede meterolojik
kosullarin KOAH alevlenmelerinin sikhigina etkisi arastiriimistir. Alevlenme
sikliginin sicaklik, nem, guneslenme suresi, radyasyon, bulutluluk, yagis ve
basing ile iligkili oldugu saptanmistir. Halk arasinda yaygin inanig olan rizgar ile
hastalik iliskisi de bu ¢alismada KOAH igin dogrulanmistir. Rizgar hizi ile iligki
saptanmasa da Gulneybati (Lodos) ile alevienme sikli§i arasinda iligki oldugu,
Guneyguneybati, Guneybati ve Batigineybati rizgarlarinin alevienme sikhgini

arttirdigi sonucuna varildi.

KOAH hastalarinin bireysel ya da toplu olarak yukarida anilan ve

alevlenmeye neden olacak hava kosullarindan korunmalari 6nerilebilir.

Bu ve benzeri calismalarda 6zen goOsteriimesi gereken iki dnemli konu

alevlenme tanimi ve meteorolojik kogullari izleme suresidir.

Meteorolojik caligmalarda incelenecek periodun genisligi hakkinda
yeterince calisiimamistir. Bu calismada elde ettigimiz veriler i1siginda hem
alevlenme sayilarinin degismesi, hem de ay ve gun bazindaki analizlerin anlam

kazanmasi agisindan en az iki yillik periodlarin uygun olacagi kanaatindeyiz.
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