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OZET
Gold A,B,C,D Evrelerine Gore Koah Hastalarinda Uyku Kalitesi, Uyku
Bozukluklarimmin Tespiti Ve Karsilastirilmasi

Kronik obstriiktif akciger hastaligit (KOAH) kronik morbidite ve mortalitenin
baslica nedenlerinden biri olan Onlenebilir, tedavi edilebilir bir hastaliktir. KOAH’I1
hastalara bir¢cok uyku ile iligkili bozukluk eslik etmektedir. Bunlardan en ¢ok bilineni
nokturnal oksijen desatiirasyonu ve KOAH- obsriiktif uyku apne sendromu (OUAS)
birlikteligidir.

KOAH hastalarinda Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease
(GOLD) A,B,C,D evrelerine gore uyku Kkalitesi ve bozukluklarinin degerlendirilmesi
ve karsilastirilmasi, uyku bozukluklarinin tespit edilmesini amagladik.

Calismaya Pamukkale Universitesi Gogiis Hastaliklart Poliklinigine bagvuran
toplam 94 hasta alindi. Hastalarin 3’1 kadin, 91°1 erkekti. 26 hasta (%27,6) GOLD
evre A grubunda, 24 hasta (%25,5) evre B grubunda, 20 hasta (%21,2) evre C
grubunda, 24 hasta (%25,5) evre D grubunda yer almaktadir. KOAH’l1 hastalarda
evreler arttik¢a ortalama FEV1 degerlerinde azalma tespit edildi ve FEV1 degerleri
azaldikga gece boyunca 6lgiilen ortalama oksijen degerlerinin de azaldig: tespit edildi.
Evrelere gore bakildiginda total uyku siireleri, uyku etkinligi, uyku latansi, REM uyku
sliresi, Non-REM uyku siiresi arasinda anlamli farklilik saptanmadi. KOAH evreleri
arttikca gece boyunca odlgiilen ortalama oksijen saturasyonlarinda istatistiksel olarak
orta derecede iligkili negatif korelasyon tespit edildi. GOLD A ile GOLD D arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edildi (p:0,015). Polisomnografi (PSG)
sonuglarina gore hastalarin %40’ inda apne-hipopne indeksi (AHI), 5’in altinda tespit
edildi. AHI, GOLD A grubunda ortalama 12,38, GOLD B grubunda ortalama 13,35,
GOLD C grubunda ortalama 13,38, GOLD D grubunda ortalama 10,58 olarak
saptandi. Bu acgidan bakildiginda AHI agisindan evreler arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik bulunmadi (p:0,581).

Sonug olarak bakildiginda KOAH evreleri ile AHI’ler arasinda anlamli farklilik
saptanmadi. Ancak KOAH evreleri arttikca gece boyunca dl¢iilen ortalama oksijen
saturasyonunda azalma tespit edildi. Nokturnal oksijen desaturasyonu KOAH’ta

goriilen komorbiditelerin baslica sebeplerindendir. Bunlarin sonucunda da ileri evreli
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KOAH’li hastalarda gece desaturasyonlart konusunda dikkatli olunmali,

komorbiditlerin 6nlenmesi i¢in gerekli islemler yapilmalidir sonucuna varilabilir.
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ABSTRACT
Determination and Comparison of Sleep Quality and Sleep Disorders in
COPD Patients According to Gold A, B, C, D groups.

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is preventable, curable disease
and one of the major causes of chronic morbidity and mortality. Patients with COPD
are accompanied by many sleep related disorders. The most known of these are
nocturnal oxygen desaturation (NOD) and COPD-OSAS association (Overlap
syndrome).

We aimed to evaluate and compare sleep quality and disorders according to
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) A, B, C, D groups in
COPD patients and to determine sleep disorders.

Ninety four patients who applied to Pamukkale University Chest Diseases
Policlinic were included in the study. Three of the patients were female and 91 were
male. 26 patients (27.6%) were in the GOLD stage A, 24 patients (25.5%) were in
GOLD stage B, 20 patients (21.2%) were in GOLD stage C, 24 patients (25.5%) were
in GOLD stage D. In COPD patients, as severity of stages increased, a decrease in
mean FEV1 values was detected and as the FEV1 values decreased, the mean oxygen
values measured during the night decreased. According to the GOLD stage, there was
no significant difference between total sleep periods, sleep activity, sleep latency,
REM sleep duration, and non-REM sleep duration. As the COPD stages increased, a
statistically moderately related negative correlation was found in mean nokturnal
oxygen saturations. A statistically significant difference was found between GOLD A
and GOLD D (p:0,015). According to polysomnography (PSG) results, apnea-
hypopnea index (AHI) was found below 5 in 40% of the patients. AHI was found mean
12,38 in GOLD stage A, mean 13,35 in GOLD stage B, mean 13,38 in GOLD stage
C, mean 10,58 in GOLD stage D. There was no statistically significant difference
between AHI and COPD stages (p:0,581).

In conclusion, no significant difference was found between COPD stages and
OSAS severity. However, as COPD stages increased, a decrease in mean nokturnal
oxygen saturation was detected. Nocturnal oxygen desaturation is the main cause of

comorbidities seen in COPD. As a result, careful attention should be given to night

X1



desaturations in advanced COPD patients, and the necessary procedures must be
performed to prevent comorbidities.
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1.GIRIS VE AMAC

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), genellikle zararli partikiil veya
gazlara ciddi maruziyetin neden oldugu havayolu ve/veya alveolar anormalliklere
bagli kalict hava akimi kisitlanmasi ve solunumsal semptomlarla karakterize, yaygin,
Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastaliktir. Gelismekte olan {ilkelerde sigara
iciminin giderek artmasi ve gelismis tilkelerde niifusun giderek yaslanmasi nedeniyle
KOAH prevalansinin 6niimiizdeki 30 yilda artacagi ve 2030 yilina kadar KOAH ve

iliskili nedenlerden &liimlerin yilda 4,5 milyonu asacagi ongoriilmektedir (1).

Saglikli insanlarda uyku sirasinda solunum sistemi rezistansinda artis, solunum
hiz1 ve ritminde bozulma, reseptor duyarliliginda ve ventilasyonda azalma olur (2).
KOAH olgularinda uyku sirasinda, bronkospazm ve hava yolu rezistansindan
bagimsiz olarak, gaz degisiminde ve ventilasyonda bozukluk meydana gelir (3).
KOAH olgularinda ventilasyondaki azalma daha belirgin parsiyel karbondioksit
(PaC0O?2) yiiksekligi ve daha derin hipoksemi ile sonuglanir (4).

Uyku ile iligkisi en ¢ok arastirilan akciger hastaligt KOAH dir (5). Nokturnal
oksijen desaturasyonu KOAH hastalarinda morbidite ve mortaliteyi arttiran en 6nemli
uyku sorunudur. Ayrica KOAH ve Obstruktif Uyku Apne Sendromu (OUAS)
birlikteligi Overlap Sendromu olarak isimlendirilmekte olup klinik pratikte kronik
solunumsal bozukluklar ve kardiyovaskiiler hastaliklar a¢isindan  major

komorbitidenin en 6nemli iki sebebini olusturmaktadir (6).

Bu calismada gogiis hastaliklart poliklinigine bagvuran KOAH hastalarinda
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) A,B,C,D evrelerine
gore uyku kalitesi ve bozukluklarinin degerlendirilmesi, uyku evreleri oranlarinin
karsilastirilmasi, uyku bozuklugu tespit edilen hastalarn uygun tedaviye
yonlendirilmesi, uyku ve yasam kalitesinin arttirilmasi, hastanede kalis stirelerinin ve

sayilarinin azaltilmasi hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. KOAH (Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig)
2.1.1. Tamim

Kronik obstriiktif akciger hastalign (KOAH), genellikle zararl partikiil veya
gazlara ciddi maruziyetin neden oldugu havayolu ve/veya alveolar anormalliklere
bagli kalict hava akimi kisitlanmasi ve solunumsal semptomlarla karekterize, yaygin,
Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastaliktir. Gelismekte olan iilkelerde sigara
iciminin giderek artmasi ve gelismis tilkelerde niifusun giderek yaslanmasi nedeniyle
KOAH prevalansinin 6niimiizdeki 30 yilda artacagi ve 2030 yilina kadar KOAH ve

iliskili nedenlerden 6liimlerin yilda 4,5 milyonu asacagi 6ngoriilmektedir (1).

Akcigerdeki inflamasyon basta kii¢iik havayollari olmak {izere, interstisyum ve
damar duvarimi etkiler. Havayollarindaki degisiklikler; inflamasyon artisi, diiz kas
Kitlesinde artis, havayolu elastik liflerinde destriiksiyon, ekspiratuvar akim hizinda
kisitlanmaya yol acar. Hava akimi kisitlamasi, akciger fonksiyonlarmni gosteren

spirometri ile dlgiilmektedir.

1998’de Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligina Kars1 Kiiresel Girisim (Global
Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease, GOLD) ilk olarak organize edilmistir.
Girisimin hedefleri KOAH’ 1n olusturdugu yiike farkindalik saglamak ve diinya
capinda biitiin boyutlartyla saglik bakimiyla ugrasan ve saglik politikalariyla ilgilenen
tim taraflarin ortak cabasiyla bu hastaligin 6nlenmesi ve tedavisinde ileri adimlar

atilmasini saglamaktir (7).

GOLD 2017 raporu, KOAH tanisinin spirometri ile dogrulanmasini 6nermekle
birlikte, hastaligin tanimi, degerlendirimi ve tedavi yaklagiminin semptom temelli

yapilmasi gerektigini belirtmektedir.
2.1.2. Epidemiyoloji
Prevelans, mortalite, morbidite

KOAH tiim diinyada onemli bir mortalite ve morbidite nedenidir. Artan
prevalansi nedeni ile ciddi bir ekonomik ve sosyal yiike sebep olmaktadir. KOAH’ta

semptomlar ve fizik muayene bulgulari ile hastaligin siddeti arasinda zayif bir iliski



vardir. Hastaligin yavas seyirli olusu, akciger fonksiyonlarinda %50’ye varan kayiplar
gelistikten sonra klinik semptomlarin ortaya ¢ikmasi, hastalarin semptomlarini yaslilik
ya da sigara igmenin dogal bir sonucu olarak gormeleri, doktorlarin hastalik ve
semptomlar1 konusunda yeterli bilgiye sahip olmamalar1 ve ¢ogu saglik kurulusunda

spirometrenin bulunmamasi hastaligin teshisinde yetersizlige neden olmaktadir (8).

Hastalik klinik olarak belirgin hale gelip, hasta bir saglik kurumuna basvurana
kadar teshis edilemediginden; elde edilen prevalans ve morbidite verileri hastaligin

toplumdaki gergek yayginligini ve dnemini yansitmamaktadir (9).

KOAH, toplumda 6nemli bir sosyoekonomik yiik olusturmakla beraber, ciddi
bir morbidite ve mortaliteye de sahiptir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gére
tim diinyada yaklasik 600 milyon KOAH hastas1t bulunmaktadir ve her yil 2,3-3
milyon kisi KOAH nedeniyle 6lmektedir. Diinyada, 6liime neden olan hastaliklar

arasinda KOAH dordiincii siradadir ve gelecekte daha da st siralara ¢ikacagi tahmin

edilmektedir (10).

2002 yilinda uluslararasi diizeyde KOAH’1n yiikiinii arastirmada standart bir
yontem gelistiren Obstriiktif Akciger Hastalig1 Yiikii grubunun (Burden of Obstructive
Lung Disease) “BOLD” kurulmus olmast ve GOLD’un 70’den fazla lilkede KOAH’1n
onemi konusunda biling yaratma ve hastalik ile ilgili daha pozitif mesaj verme gabalari
bu konuda onemli degisikliklere neden olmustur. KOAH’mn yiikii, mortalite,
morbidite, prevalans, sakatliga uyarlanmig yasam yillar1 (Disability Adjusted Life
Years) "DALY”, maliyet ve yagsam kalitesi gibi bir¢ok yolla degerlendirilebilir (11).

Tiim diinyada DALY degeri ile yapilan bir analizde KOAH 1n siralamadaki
yerinin 2002 yilinda 11. sirada iken, 2030 yilinda 7. siraya ¢ikmasi beklenmektedir
(12).

OUAS goriilme orant KOAH’li hastalarda diger popiilasyon ile
benzerdir. Ancak, KOAH ve OUAS birlikteliginde, pulmoner arter basincinin daha
yiiksek, sag kalp yetmezligi insidansinin fazla ve hastalarin daha hipoksik ve
hiperkapnik olduklar1 belirlenmistir (13). Ayrica, akut atak nedeniyle hastaneye yatis
oranlarinin ve mortalitelerinin KOAH ve OUAS birlikteligi olan hastalarda ytiksek



oldugu ve Continuous Positive Airway Pressure (CPAP) cihaz kullaniminin bu riskleri

azalttig1 gorilmiistiir (14).

Sonug olarak, KOAH diinya genelinde kronik morbiditenin major nedenlerinden

biri olarak kabul edilmektedir.
2.1.3. Risk faktorleri

KOAH’a yol acan risk faktorlerine yasamin herhangi bir yerinde ve zamaninda
maruz kaliabilir. Cevresel maruziyetin yaninda genetik faktérlerde KOAH gelisimi
acisindan 6nemli bir yer tutmaktadir. Genetik olarak duyarli olan bireylerde iizerine
cevresel faktorlere maruziyet sonucunda ortaya cikabilir (15). KOAH igin risk
faktorleri arasinda genetik yatkinlik yaninda ¢evresel faktorlerden de tiitiin iirtinleri
kullanimi 6nemli bir yer tutmaktadir. Bunlarin haricinde mesleki toz, duman
maruziyeti, i¢ ortam kirliligi de 6nemli sebepler arasindadir. Cevresel tiitiin dumanina
maruziyet ve dig ortam hava kirliliginin diger faktorler kadar hastaligin gelismesinde
onemli rolleri olmamakla birlikte hastaligin ilerlemesinde katkilar1 olmaktadir. KOAH

gelisimi ile ilgili risk faktorleri Tablo 1°de gdsterilmistir.

Tablo 1: KOAH i¢in Risk Faktérleri (16)

Cevresel faktorler Kisiye ait faktorler

Tiitlin ve titiin Uriinlerinin aktif veya | Enfeksiyonlar

pasif maruziyeti veya kullanimi Alfa-1 antitripsin eksikligi
Annenin sigara igmesi Genetik faktorler
I¢ ve dis ortam hava kirliligi Aile oykiisii
Mesleki maruziyet Yas
Sosyoekonomik durum/yoksulluk Havayolunun asir1 duyarli olmasi
Beslenme ile ilgili faktorler Atopi

- Yiksek tuzlu diyet Diisiik dogum agirlig

- Antioksidandan fakir beslenme | Semptomlar (mukus hipersekresyonu
- Doymamis yag asidinden eksik | vb.)

beslenme
- Oksidanlar




2.1.3.1. Tiitiin ve Tiitiin Uriinleri Kullanimi

KOAH gelisiminin en 6nemli risk faktorlerinin basinda sigara gelmektedir.
KOAH tanist konulan hastalarin %80’i gibi ¢ok biiyiik bir kismindan sigara
sorumludur (17). FEV1 diisme hizi agisindan karsilastirildiginda Sigara igen ve
sigaranin etkilerine duyarli olan bireylerde FEV 1 degerindeki yillik diislis icmeyenlere
gore daha hizli ve KOAH gelisimi riski daha fazladir. KOAH gelisiminde kisinin
kullandig1 sigara miktar1 6nemlidir, genellikle giinde icilen sigara miktar1 (paket) X
sigara igme siiresi (yil) ile hesaplanan formiil ile 20 paket-yi1l’dan fazla sigara dykiisii
saptanir (18). Sigara dumanina erken yaslarda maruz kalinmasi da solunum sistemini
olumsuz etkileyerek KOAH bulgularinin daha erken yasta ortaya ¢ikmasinin riskini
arttirmaktadir (19). Sigarayr birakmak KOAH i¢in bilinen en 6nemli koruyucu
yaklagimdir. Sigara igmeye devam edenlerin FEV1 degerindeki azalma 62 ml/yil
bulurken, sigaray1r birakanlarin yillilk FEV1’in deki azalma 31 ml/yil olarak
bulunmustur (20).

2.1.3.2. Genetik Faktorler

KOAH c¢evresel faktorler ve genetik 6zelliklerin etkilesimi sonucunda ortaya
cikmaktadir. Ayni gevresel faktorlere maruziyeti olan ya da sigara kullanimi olan her
kisi KOAH olmayip bu kisilerin yaklasik %20’sinde KOAH gelismektedir ve
KOAH’1n bazi ailelerde sik goriilmesi genetik faktorlerin bu hastaligin gelisiminde rol
oynadigini diisiindiirmektedir (21).

KOAH gelisimine yol agtig1 en iyi bilinen genetik faktor alfa-1 antitripsin
eksikligidir (22). Alfa-1 antiripsin, bir proteaz enzim inhibitoriidiir. Alfa-1 antitripsin
karacigerde hepatositlerden sentezlenen bir serum proteinidir. Normal akcigerlerde
bulunur ve baglica etkisi inflamatuar hiicrelerden salinan notrofil elastazin akciger
dokusu tizerine yikici etkisini engellemektir. Eksikliginde alveol duvarinda harabiyet,
amfizem ve bronsiektazi gelisir. Gelisen amfizem panasiner tipte olup genelde akciger
alt loblarindan baglar (9). Belirgin gevresel risk faktorii olmayan ve kirk yas altinda
ortaya ¢ikan amfizem baskin KOAH’lilarda, alfa-1 antitiripsin eksikligi akilda
bulundurulmalidir (23).



Alfa-1 antitripsin diginda; matriks metalloproteinler (MMPs), timor nekroz
faktor alfa (TNF-a), transforming growth faktor-beta 1 (TGF-B1), yan1 sira glutatyon
s-transferaz (GST), siiperoksit dismiitaz (SOD) gibi anti-oksidan enzimler tizerinde
etkili genler, ve interlokin salinimini diizenleyici genler ile histon deasetilaz (HDAC)
aktivitesini baskilayan gen bozukluklar1 ve 6zellikle 2, 12 ve 22 numarali kromozom
anomalilerinin de KOAH gelisiminde etkili olabilecegi diistintilmektedir (23,24,25).
Agir alfa-1 antitripsin eksikligi disinda 6ne siiriilen genetik bozukluklarin tamamina
yakininin hastaliga yol agabilmesi i¢in epigenetik etkilesimlere ihtiyag vardir. Bu tip
genetik bozukluklarin hastaliga yol acabilmeleri i¢in kisilerin ¢evresel maruziyet gibi
risk faktorlerine maruz kalmalari gerekmektedir yani bu genetik bozukluklar tek
basina KOAH’a yol agmazlar. Ciinkii KOAH hem c¢evresel hem genetik hem de
epigenetik faktdrlerin rol oynadigi ¢ok yonlii bir hastaliktir.

2.1.3.3. Mesleki Maruziyet

Kadmiyum, silika tozlarina maruz kalanlarda, maden ocaklarinda, metal
islerinde, firinlarda ¢alisanlarda, tahil ve pamuk islerinde, ciftliklerde ¢alisan iscilerde
cesitli gaz ve tozlara inhalasyon yolu ile uzun siire maruz kalinmasi sonucu KOAH

gelisebilir.

IIk bakista daha cok gelismekte olan ve az gelismis iilkelerin sorunu gibi
gorinmekle birlikte, NHANES 1II calismasinin sonuglar1i ABD’deki KOAH
olgularinin %19,2’sinin 1 ortam1 kaynakli oldugunu gostermistir. Yine aym
caligmanin verilerine gore hig sigara igmemis KOAH olgularinin %31,1’inden mesleki

maruziyet sorumlu bulunmustur (17).
2.1.3.4. I¢ ve dis ortam hava kirliligi

I¢c ortam havasmin kirli olmas1 diger énemli bir KOAH nedenidir. I¢ ortam
kirliliginin en O6nemli nedenleri arasinda iyi havalandirilmayan evlerde i1sinmak,
yemek pisirmek amaciyla kullanilan her tiirlii organik atiklarin yakilmasi gelmektedir.
Yapilan calismalarda ozellikle gelismekte olan ve az gelismis iilkelerde, sigara
icmeyen kadinlarda ortaya ¢ikan KOAH’dan bilyiik oranda biomas maruziyetinin

sorumlu oldugu gosterilmistir (26).



Dis ortam hava kirliligi oksidan etkileri nedeni ile KOAH sebeplerinden birisi
olarak birgok c¢alismada ileri siiriilmiistiir, ancak tek basina KOAH’a neden oldugu
yoniinde yeterli veri elde edilememistir. Bununla birlikte dis ortam hava kirliliginin
kalp ve solunum hastaliklarini alevlendirdigi ve kotii seyretmesine yol agtigi
bilinmektedir. Yogun hava kirliligi 6zellikle ¢ocuklarda akciger gelisimini olumsuz
yonde etkiler (27). Ayrica solunum yolu enfeksiyonlarini arttirarak ilerleyen yaslarda
KOAH gelisim riskini arttirir.

2.1.3.5. Akciger Gelisimine Etkili Faktorler:

Akcigerlerin gelisimi anne karninda baslar ve ¢ocukluk ¢aglarinda da devam
eder. Anne karnindan ¢ocukluk ¢agina kadar olan bu gelisim siirecinde karsilagilan
olumsuz faktorler KOAH gelisimine yol agabilirler. Sigara i¢cen annelerde diisiik
dogum agirhigr ve erken dogum daha sik goriilmektedir. Diisiik dogum agirhigs,
akcigerlerin gelisimini olumsuz etkiler. Bu sekilde dogan ¢ocuklar daha agir ve sik
solunum yolu enfeksiyonu gecireceklerinden, eriskin yaslar i¢in beklenen akciger
fonksiyonlarma ulasmalar1 zorlasacaktir. Diisiik solunum fonksiyonlarina sahip
bireylerde KOAH gelisimi riskinin arttigi gosterilmistir (28). Ayrica 6z ge¢cmisinde
akciger tiiberkiilozu geciren bireylerde KOAH’1n 2-4 kat daha sik ortaya ¢iktig
yoniinde bulgular mevcuttur (29).

KOAH gelisiminde beslenmenin roliiniin arastirildigi kisith sayida g¢alisma
vardir. Antioksidan olan C vitaminin yetersiz alinmasi ile FEV1 distikligiiniin iliskili
oldugunu gosteren g¢aligmalar vardir ve sistemik inflamasyon ile seyreden KOAH
patogenezinde C vitamininin oksidan/antioksidan dengesi agisindan 6nemli oldugu
bilinmektedir. Yine yapilan calismlarda oral magnezyum aliminin arttirilmasinin

solunum fonksiyonlari {izerinde olumlu etkisi oldugu da gosterilmistir (30).

2.1.3.6. Hava yolu Hiperreaktivitesi ve Astim

Ozgecmisinde brons asir1 duyarlilig1 dykiisii olan veya astim nedeni ile tedavi
gorenlerde KOAH riskinin artmis oldugu yoniinde goriisler vardir (31). Yapilan
caligmalarda astimli hastalarin yaklasik %20’sinde geri doniislimsiiz hava akimi

obstriiksiyonu gelistigi ve diflizyon kapasitesinde azalma oldugu gosterilmistir (32).



Bir diger ¢alismada da eriskin astimli kigilerde, astim1 olmayan eriskinlere gore zaman
icinde KOAH gelisme riskinin 12 kat fazla oldugu bildirilmistir.

Yillar igerisinde Astimli hastalarda ortaya ¢ikan KOAH orani rastlantisal olarak
ortaya c¢ikabilecek astim-KOAH birlikteligi yiizdesinden yiiksektir (33). Biitiin
bunlardan yola ¢ikarak kisilerdeki astim varliginin ileride KOAH gelisimi agisindan

onemli bir risk faktori olacagini diistindiirmektedir.

2.1.4. Patoloji, Patogenez ve Fizyopatoloji
2.1.4.1. Patoloji ve Patogenez

KOAH’a neden olan c¢esitli faktorlere maruz kalan hastalarda, hastalik
gelisiminden sonra birtakim patolojik degisiklikler meydana gelir. Bu degisiklikler
baglica santral havayollarinda, periferik havayollarinda, akciger parankiminde
meydana gelmektedir. ilerleyen donemlerde pulmoner vaskiiler sistem, kalp,
diyafragma ve diger solunum kaslarini da tutmaktadir (34). Bu patolojik degisiklikler
cesitli enflamatuvar hiicrelerin infiltrasyonuna, bu infiltrasyonun neden oldugu kronik
enflamasyona, tekrarlayan zedelenme ve tamir mekanizmasi sonucu gelisen yapisal
degisikliklere baglidir. Bu degisiklikler hastalik ilerledikge artar ve sigaray1 birakma
sonucunda bile devam eder (1,35)

KOAH’l1 hastalarda sigara gibi kronik tahris edici maddelerin maruziyeti
sonucunda solunum yollarinda gozlenen normal inflamatuar cevapta degisiklikler
oldugu gozlenmistir. Bu inflamasyon mekanizmalari tam olarak anlasilamamustir.
Ancak sigara icmeyen hastalarda da KOAH goriilmesi genetik yatkinligin bunlara
sebep olabilecegini diisiindiirse de net olarak bu inflamatuar yanit bilinmemektedir.
Oksidatif stress ve akcigerdeki proteinaz fazlaligt da inflamasyona katkida
bulunacaklardir. Tim bu degisiklikler akcigerdeki karakteristik patolojik
degisikliklere sebep olmaktadir. Sigaray1 biraktiktan sonra da bu degisiklikler devam
etmektedir (1).

KOAH patogenezi Sekil 1°de goriilmektedir.



Sekil 1: KOAH patogenezi (1)
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Goriilen bu inflamatuar yanitta notrofiller, makrofajlar, eozinofiller, CD8 T
lenfositler, epitel hiicreleri gibi c¢esitli hiicreler ve inflamatuar mediyatorler rol
oynamaktadir (36). KOAH’ta inflamasyon gelisiminde temel rol oynayan hiicre
makrofajlardir. Bronkoalveolar lavaj (BAL) sivisinda makrofaj sayist normale gore
artmistir. KOAH’l1 hastalarin havayollarindaki submukozal tabakasinda CD 68+’in
artig1 saptanmis ve bu artisin hastalifin siddeti ile dogru orantili oldugu saptanmistir
(37,38). KOAH’l1 hastalarin BAL sivisindaki ve balgamindaki nétrofil sayilari
havayollar1 ve parankim ile kiyaslandiginda artmis olarak saptanmistir. Bronsiyal
biyopsi ve indiiklenmis balgam sivisindaki nétrofil sayisinin hastalik siddeti ile korele

oldugu tespit edilmistir (39).

KOAH patogenezinde yer alan inflamatuar hiicreler ve mediatorler Sekil 2°de

gosterilmistir.



Sekil 2: KOAH patogenezinde yer alan inflamatuar hiicreler ve mediatorler
(40)
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KOAH patogenezinde proteaz-antiproteaz dengesizligi de onemlidir. Bu denge
KOAR’1 hastalarda proteazlar lehine degismistir. En 6nemli proteaz ise bir serin
proteaz olan nétrofillerin azurofil graniillerinde bulunan ve salgilandiklarinda akciger
dokusundaki yapisal proteinleri ve proteaz inhibitorlerini pargalayan notrofil
elastazdir. Alfa-1 antitripsin ise ndtrofil elastazin en 6nemli inhibitoriidiir. Ancak
KOAH’lilarda alfa-1 antitripsin oksidan stresin etkisiyle biiyiik oranda inaktive hale
gelir(41). KOAH patogenezindeki sigara dumaninda bulunan oksidan maddeler ve
nétrofillerden salinan oksijen radikalleri ¢esitli biyolojik molekiilleri pargalar ve hiicre
Oliimiine sebep olur. Ayn1 zamanda kolajen ve hyaliironik asit gibi ekstraselliiler
matriks komponentlerine etki ederek doku harabiyetine sebep olur (37). Oksidan

stresin KOAH patogenezindeki rolii Sekil 3’de gosterilmistir.
2.1.4.2. Fizyopatoloji

KOAH’da meydana gelen temel fizyopatoloji ekspiratuar hava akimi
obstritksiyonudur. Periferik hava yollarinda obstriiktif bronsiolit ve parankim

harabiyetine bagli gelisen hava akim kisitlamasiyla birlikte goriilen KOAHda ki diger
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fizyopatolojik degisiklikler; asir1 mukus sekresyonu, siliyer disfonksiyon, pulmoner
hiperinflasyon, gaz aligverisinde bozulma, pulmoner hipertansiyon ve kor

pulmonaledir. KOAH’ da goriilen fizyopatolojik degisiklikler Sekil 4 te 6zetlenmistir.

Sekil 3: Oksidan stresin KOAH patogenezindeki rolii (40)
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Sekil 4: KOAH’da fizyopatolojik degisiklikler (42)
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2.1.5. KOAH’ta Tam, Ayirict Tam, Degerlendirme

Sigara, toz-duman maruziyeti, biyomass maruziyeti, mesleksel maruziyet gibi

KOAH risk faktorlerine maruz kalan bireylerde olan kronik oksiiriik, balgam ¢ikarma

ve nefes darligi olmasi durumunda KOAH’tan siiphelenilmelidir. Semptomlarin

stirekli olmas1 ve sinsi ilerlemesi nedeni ile hastalar tarafindan goz ardi edilebilir.

KOAH diisiindiiren diger parametreler Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 2: KOAH Tamsini Diisiindiiren Diger Parametreler (43)

Kronik okstirtik Aralikl1 veya her giin olabilir
Kronik balgam ¢ikarma
Dispne Ilerleyici (zaman igerisinde kotiilesen)

Egzersizle kdtiilesen

Solunum yolu infeksiyonlari ile kotiilesen

Aktivitenin kisitlanmasi

Progresif

Diger nedenlere atfedilmeyen

Risk faktorlerine Sigara i¢imi

maruziyet Mesleki toz ve kimyasallar
Evde yemek pisirme ve 1sinmada kullanilan yakitlarin
dumant

Ailede KOAH oykiisii

Klinik muayene ve anamnez ile KOAHtan siiphelenilmeli ve spirometri ile tani

kesinlestirilmelidir (44).

Akciger grafisi ayirici tanida yardimcidir. Tam reversibl olmayan hava akimi

kisitlilig1 brongektazi, kistik fibroz ve tiiberkiiloza bagli fibrozla iliskili olabilir.

Ayirict tanida bu hastaliklar da diistiniilmelidir (Tablo 3).
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Tablo 3: KOAH Ayiric1 Tams1 ve Ozellikleri (45)

TANI OZELLIKLER

KOAH Orta yasta baslangic
Semptomlarinin yavas progresyonu
Uzun stireli sigara anamnezi

Astim Erken baslangi¢

Semptomlarda degisiklik

Gece veya sabahin erken saatlerinde olan
semptomlar

Alerji, rinit ve/veya ekzema

Aile oykiisii

Cogunlukla geri doniislii olan hava akimi kisitlilig

Konjestif Kalp Yetmezligi | Oskiiltasyonda bazallerde ince raller

Gogus filminde kardiyotorasik indeksin artisi
Pulmoner 6dem

Restriksiyon goriiliir. Obstriiksiyon yoktur.

Bronsiektazi Cok miktarda piiriilan balgam

Cogunlukla bakteriyel infeksiyonla iligkili
Oskiiltasyonda kaba raller

Akciger grafisi/BT de bronslarda dilatasyon ve
duvarinda kalinlagma

Tiiberkiiloz Tiim yaslarda baslangi¢

Gogiis filminde akciger infiltrasyonu
Mikrobiyolojik dogrulama
Tiiberkiilozun yiiksek lokal prevalansi

Bronsiolitis Obliterans Geng yaslarda, sigara igmeyenlerde

Romatoid artrit anamnezi veya iritan gaz maruziyeti
Bronsiolitisi gosteren BT de ekspiryumda hipodens
Alanlar

Diffiiz Panbronsiolit En fazla sigara icmeyen erkeklerde

Hemen hemen hepsinde siniizit varligi

BT ve akciger grafisinde yaygin sentrilobiiler
amfizem

Nodiiler opasiteler ve hiperinflasyon

KOAH’ta hastaligin seyri progresiftir ancak degisken bir 6zellik gosterir.
KOAH’ta dispne ilerleyici olup hastanin giinliik yasamini etkilemektedir. Dispne tek
bir patofizyolojik mekanizma sonucu degil, pek cok sistemdeki bozukluk sonrasi

gelisebilir. Bu nedenle dispnenin altinda yatan temel patofizyolojinin saptanmasi
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onemlidir. Hastalar tarafindan tarif edilen dispnenin varlig1 ve derecesinin 6l¢iimii son
derece onemlidir. Subjektif bir yakinma olan dispnenin nedenini saptayarak tedavi
etmenin yani sira dispne derecesinin 6l¢iimiiniin de 6nemli oldugu vurgulanmaktadir
(46). Bu nedenle dispne derecesinin 6lgiimii igin bazi dlgekler gelistirilmistir. Klinikte
bu Olgeklerinin  kullanilmasi, dispne semptomunun siddetinin dogru sekilde
tanimlanmasini saglamaktadir. Bu da hastaligin dogru tanilanmasinda ve hem medikal
tedavinin hem de pulmoner rehabilitasyon protokollerinin planlanmasinda 6énemli bir

rol oynamaktadir.

GOLD rehberinde semptomlar1 degerlendirmek i¢in Modifiye British Medical
Research Council (MMRC) Anketi (Tablo 5) veya KOAH Degerlendirme Testi (CAT)

(Tablo 4) kullanilmasi 6nerilmektedir.

Tablo 4: KOAH Degerlendirme Testi (CAT) (1)
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Tablo 5. Modifiye British Medical Research Council (ImMMRC) dispne
skalas1 (1)

0. Derece | Nefes darlig1 yok

1. Derece | Yokus c¢ikarken veya diiz zeminde hizli haraket ederken nefes darligi olmasi

2. Derece | Diiz zeminde nefes darlig1 nedeniyle kendi yaslarina gore yavas hareket etme

ya da diiz zeminde normal hizla yiiriirken durmak zorunda kalmak

3. Derece | Diiz zeminde 100m veya birka¢ dakika yiiridiikten sonra durmak zorunda

kalmak

4. Derece | Eve bagimli olmak ve giyinmek gibi aktiviteler sirasinda nefes darlig1 olmasi

2.1.5.1. KOAH’ta Spirometrik Degerlendirme

KOAH diisiiniilen her olguda hava yolu obstriiksiyonu varlig1 spirometrik olarak
gosterilmelidir. KOAH’l1 hastalarda solunum fonksiyon testleri tani, hastalik
siddetinin, seyrinin ve prognozunun belirlenmesi amaciyla kullanmaktadir.
Spirometri Ol¢limleri yas, boy, cinsiyet ve 1irka uygun referans degerleriyle
karsilagtirilmalidir. Bronkodilatdr sonrasi yapilan zorlu ekspirasyon voliimiiniin
degerlendirilmesi yani FVC, FEV1 ve FEV1/FVC parametrelerinin 6l¢iilmesi gerekir.
Tipik KOAH’ 11 hastalarda hem FEV1, hem de FVC azalmistir. Risk faktorlerine
maruz kalan kisilerde postbronkodilator FEV1/FVC degerinin 0.70’in altinda olmast
ile KOAH tanis1 konur. Yasllarda oldugundan fazla KOAH tanist konulmasini

onlemek i¢in bu oran yasla iliskili normal degerlerle karsilagtirilmalidir (1)

[k rehberini 2001 yilinda yayimlayan GOLD’un en son giincellemesi 2018
yilinda yayinlanmistir. Bu aradan gegen zaman boyunca bir¢ok giincelleme yapilmis
ve 2011 yilinda tedavi belirlenmesi i¢in birlesik degerlendirme ileri siiriilmiis ve
evreleme i¢in spirometrinin tek basina kullanilamayacagi sonucuna varilmis, en etkili
tedaviyi belirlemek icin semptomlarin diizeyi, alevlenme sayisi ve spirometrinin
birlikte kullanilmasi gerektigi belirtilmistir. Son giincellemesini 2018 de yapan GOLD
birlesik degerlendirmede ki zorlugu ve karmasiklig1 ortadan kaldirmak i¢in FEV1
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evrelemede ¢ikarilmis evreleme sadece alevlenme sayisi ve semptom diizeyine bagl
kilimmis ve evreleme basitlestirilmistir. Giincellenen evreleme 6nerisi Sekil 5’de
verilmistir.  Buna  gbore  spirometrinin  tanida, nonfarmakolojik  tedavi
degerlendirmesinde ve prognoz takibinde kullanimi Onerilirken tedavi kararinda

kullanimina gerek duyulmadigi bildirilmistir (1).

Sekil 5: KOAH’ta birlesik degerlendirme (GOLD) (1)

Spirometrik ——» | Havayolu obstriksiyonunun | — s | Semptomlar ya da/alevlenme
ani degerlendirilmesi riskinin degerlendirilmesi
=2 veya =1
FEV, (beklenen) hastaneye yatg C D
gerektiren
Post-bronkodilatéir --
FEVFVC<0.7 Hastaneye kabul
GOLD2  50-79 gerektirmeyen 0- veya A B
GOLD4 <30

mMRC 0-1 || m MRC =2
CAT<10 CAI=10

FEV1: Zorlu ekspiratuar voliim birinci saniye, FVC: Zorlu vital kapasite,

mMRC: Modifiye Medical Research Council, CAT: KOAH degerlendirme testi

2.2. Uyku
2.2.1. Tamim

Uyku, degisik siddette ¢esitli uyaranlarla (ses, 151k, 1s1, temas gibi) organizmanin
geri dondiiriilebilir bigimde, ¢evre ile iletisiminin gegici, kismi ve periyodik olarak
kesilmesi durumudur. Bu tanimlama ile uyku, koma, anestezi ya da konfiizyon gibi
benzer tablolardan ayrilir. Uyku istemli davranis ve diisiincenin kismen ya da tamamen
ortadan kalktig1, kas aktivitesinin azaldig1 ve tiim viicudu yasama yeniden hazirlayan

bir dénemdir (47).
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Uyku solunum sisteminde rezistansin arttigi solunum hizi ve ritminin bozuldugu,
kimyasal ve mekanik reseptorlerin duyarliligin ve ventilasyonun azaldigi, kan gazinda
olumsuz degisikliklerin yasandigi, sonug olarak solunum sisteminin kétii etkilendigi

bir donemdir (48,49).
2.2.2. Uykunun Evreleri

Uyku, hizli g6z hareketlerinin goriildiigii REM (Rapid Eye Movement) donemi
ve hizl1 géz hareketlerinin goriilmedigi Non-REM dénemi olarak genelde iki bolimde
incelenmektedir. Uykunun yaklasik 9%20-25’lik bolimii REM digerleri Non-REM
doéneminde gegmektedir (50)

Non-REM (NREM) Uykusu: Non-REM 3 evreden olusmaktadir. 1. ve 2.

evrelere “ylizeyel uyku” , 3. evreye ise “derin uyku” denmektedir (48).

Evre 1: Yiizeyel uyku dénemi, uykuya ilk geg¢is asamasidir. Gece uykusunun
%2-5’ini olusturur. Uyaniklikta izlenen alfa aktivitesi kaybolurken yerini diisiik
voltajli yavas aktivitelere birakir. Frekansi 4-7 Hz arasinda degisir. Vertekste yiliksek

amplitiidlii, 0,5 sn’den kisa siireli, keskin kontiirlii ‘sharp’ dalgalar1 goriiliir (50).

Evre 2: Gece uykusunun yaklasik yarisini olusturur. Kas tonusu daha da
azalmigtir. Kortikal biyoelektrik aktivite belirgin yavaslamistir. EEG’de bu faza 6zgii
olan K kompleksleri ve uyku igcikleri goriiliir. K kompleksleri yarim saat siiren, bazal
aktiviteden daha yiiksek amplitiidlii yavas dalga kompleksleridir. Uyku igcikleri
sinlizoidal, yliksek frekansli, kisa siireli aktivitelerdir. K komplekslerinin 6niinde,

arkasinda ya da onlardan ayr1 olarak goriiliirler (50).

Evre 3: Derin uyku donemi. Yavas dalgali uyku olarak anilir. Yavas dalgali
uyku zamani yasin ilerlemesi ile azalir ve ¢cok yaglh bireylerde yavas dalga uykusu tam
olarak kaybolabilir (51).

REM Uykusu:

Rem uykusu aktif uyku donemidir. Gece uykusunun %Z20-25’ini
olusturmaktadir. Bu donemde hizl1 g6z hareketleri ve hizli beyin dalgalar1 goriiliir.
Viicut gevser ve kisi REM uykusu sirasinda hemen uyandirilabilir. En yiiksek
amplitlidli, santral bolgeden kaydedilen, 2-6 Hz’lik, keskin kenarli ya da {iggenimsi,
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inisli ¢ikislt testere disi seklinde dalgalar goriilir. NREM doneminden farkli olarak
adrenerjik kontrol altindadir. Mediator norepinefrindir. Bu donemde solunum ve kalp
hiz1 diizensizlesir, diizensiz kas hareketleri ortaya ¢ikar ve kas tonusii azalir. Ruhsal

olarak dinlenmenin saglandig1 ve riiya goriilen donemdir. Beyin bu dénemde aktiftir
(50).

Saglikli normal bir uykuda; uykuya evre 1 ile baslanir, yiizeyel uykuya evre 2
ile devam edilir, ardindan derin uyku dénemi evre 3 e gegilir. Derin uykudan sonra
tekrar evre 2 ylizeyel uyku donemi baslar ve uyku baslangicindan 90 dakika sonra ilk
REM uyku donemine girilir. REM donemi tamamlandiginda uykunun ilk siklusu
tamamlanmis olur. Kisa bir uyaniklik donemi ya da direkt evre 2 ye donerek ikinci
siklusa gecilir. Sabaha kadar 4 ile 6 kez bu sikluslar tekrarlanir. Geng eriskinlerde evre
3 derin uyku donemi gecenin ilk yarisinda daha agirliktayken sabaha dogru azalir,
REM fazlar1 ise bunun tersi sekilde gecenin ilk yarisinda daha kisa siireli iken sabaha

dogru siiresi daha uzun ve agirlikl olarak hissedilir.
2.2.3. Uykuda Solunum

Solunum uyaniklik ve uykuda istemli ve otonomik sistemler olmak iizere iki
bagimsiz sistem tarafindan yonetilir. Uyaniklik sirasinda iki sistem de g¢alisir. Uyku

sirasinda ise medulladaki solunum kontrol merkezine baglidir.

Uyku solunum kontroliinde, kaslarin aktivitesinde ve akciger mekaniginde
degisikliklere sebep olmaktadir. Uyku sirasinda, 6zellikle REM déneminde, solunum
merkezinin kimyasal, mekanik ve kortikal uyarilara yanit1 ile solunum kaslarinin
solunum merkezinden gelen uyarilara olan yaniti azalmakta ve dakika ventilasyonu
diismektedir (52,53). Uyaniklik ile karsilastirildiginda, REM doneminde yeterli
ventilatuar yanit olusmaz (54). Ventilatuar ve arousal yanit, hipoksiden ¢ok
hiperkapniye kars1 gelismekte, PaCO2’deki hafif degisiklikler bile dakika
ventilasyonunda (VE) azalmaya yol agmaktadir (55). Sonug olarak uyku sirasinda,
tidal volimde ve dakika ventilasyonda azalma meydana gelmektedir (Sekil 6).
Alveoler hipoventilasyon sonucunda PaCO2 diizeyinde 2-8 mmHg artig, parsiyel
oksijen (PaO2) diizeyinde 3-10 mmHg azalma, oksijen satiirasyonunda ise %?2

diizeyinde azalma izlenebilmektedir (Sekil 7).
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Sekil 6: Uykuda Solunumu Etkileyen Faktorler (56)
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Hipoventilasyon velvweya
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Bu fizyolojik degisiklikler saglikli bireyler tarafindan tolere edilebilirken
solunum yetmezligi olan hastalarda gaz degisimini olumsuz yo6nde -etkileyip

hipoksemiye yol agmaktadir.

Sekil 7: Uykuda Solunum Sisteminde Meydana Gelen Degisiklikler (57)
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2.2.4. Uykuda Solunum Bozukluklari

Uyku sirasinda solunumda patolojik diizeyde degisikliklere ve hastalarda
morbidite ve mortalitenin artmasina yol acgan klinik tablolara uykuda solunum

bozukluklar1 denilmektedir (58).

"American Academy of Sleep Medicine” in (AASM) yaptigi calismalar
sonrasinda 2014 yilinda yeniden diizenledigi uyku bozukluklar1 siniflamasina gore

(ICSD-3), uyku bozukluklar1 tablo 6 da gosterilmistir.

Tablo 6: Uyku Bozukluklari Siniflamasi

1- Insomnialar

2- Uyku iligkili solunum bozukluklari
a) Santral uyku apne sendromlari
b) Obstriiktif uyku apne sendromlari
¢) Uyku iliskili hipoventilasyon /hipoksemik sendromlar
d) Medikal durumlara bagli uyku iliskili hipoventilasyon/hipoksemi
e) Diger uyku iliskili solunum bozukluklari

3- Hipersomnolansa neden olan santral bozukluklar

4- Sirkadiyen ritim (uyku/uyaniklik) bozukluklari

5- Parasomniler

6- Uyku ile iligkili hareket bozukluklar1

7- Diger uyku bozukluklari

Uykuda solunum bozukluklarmin kesin tanisi i¢in altin standart tetkik
polisomnografidir (PSG). PSG ile uyku evrelerinin ve ¢esitli parametrlerin
incelenmesi gerekir (59). KOAH’l1 hastalarda ¢esitli semptomlar varliginda uykuda
solunum bozukluklari tespitinde PSG kullanilmalidir. Bu semptomlar arasinda giindiiz
uykululuk hali, uyku kalitesinin azalmasi, sabah bas agrilar1 gibi semptomlar
mevcuttur. Her ne kadar gegtigimiz yillarda PSG’ye ulasim imkanlar1 ve PSG
laboratuarlar1 sinirh olsa da giin gectik¢ce imkanlar artmaktadir. Bu sebeple KOAH

hastalarinda semptomlar ve imkanlar varliginda hastalar PSG’ye yonlendirilmelidir.
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Gilindiiz asirt uyku halinin tespit edilmesinde en ¢ok kullanilan anketlerin
basinda Epworth uykululuk skalasi (ESS) gelmektedir. ESS’da puanlamada 0-24
arasinda degisen toplam puandan 10 ya da daha fazlasi pozitif kabul edilir ve hastanin

OUAS igin ileri tetkiki gerekir. (Tablo 7)

Tablo 7: Epworth uykululuk skalasi (60)

Asir1 yorgun oldugunuz zamanlar disinda, asagidaki durumlarda uykuya dalma

olasiliginiz nedir?

0- Kesinlikle yoktur

1- Az olasilikla olur

2- Orta olasilikla olur

3- Yiiksek olasilikla olur

Oturur durumda ve gazete/kitap okurken

Televizyon seyrederken

Pasif olarak toplum iginde otururken (Or: tiyatro veya konferans izlerken)
Ara vermeden en az bir saatlik araba yolculugu

Ogleden sonralarla uzaninca

Birisi ile oturup konusurken

Alkol alinmamis 6gle yemeginden sonra sessiz ortamda otururken

Trafik birkag¢ dakika durdugunda arabada beklerken

2.2.5. Uyku ve KOAH

KOAH hastalarinda insomni, gece kotii riiya gérme ve gilindiiz asir1 uyku hali,
normal popiilasyon ile kiyaslandiginda daha fazladir (61). Yaklasik olarak hastalarin
%350’si uyku Kkalitesindeki bozukluktan yakinmaktadir. Polisomnografik (PSG)
caligmalarda, sik arousallar, uyku boliinmeleri ve azalmis yavas dalga ve REM uykusu
donemleri saptanir (62). KOAH’l1 hastalarda goriilen uyku bozukluklarinin gesitli
sebepleri mevcuttur. Bu uyku bozukluklar1 sebepleri arasinda kullanilan ilaglar
gosterilebilir ancak altta yatan hastaligin sonucu da olabilmektedir. Uyku

bozukluklari, kronik yorgunluk, letarji ve hastalarin bildirdigi genel anlamda yasam
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kalitesi bozuklugu gibi nonspesifik belirtegler giindiiz semptomlari ile iligkilidir (63).
Kronik uyku bozukluklarinin KOAH’lilarin solunum fonksiyon testleri lizerindeki
etkileri tam olarak bilinmemektedir. Ancak bir gecelik uyku deprivasyonu, zorlu vital
kapasite (FVC) ve zorlu vital kapasite birinci saniyede (FEV1) gegici diistislere yol
acmaktadir (64).

2.2.5.1. Nokturnal oksijen desaturasyonu (NOD)

Saglikl1 bireylerde goriilen dakika ventilasyonu azaldiktan sonra ortaya ¢ikan
degisiklikler ile kiyaslandiginda KOAH’11 hastalarda daha belirgin PaCO2 yiiksekligi
ve daha derin hipoksemi ile sonuglanir (4). Sonug¢ olarak KOAH’ta uykuda goriilen
fizyolojik  hipoventilasyon ve hipoksemik hastalarda rastlanilan oksijen
satlirasyonundaki derin diisiisler sonucunda, hastalarda noktiirnal oksijen
desatiirasyonu (NOD) gelisir. Bu hastalarda uyaniklikta bile var olan bazal hipoksemi
nedeniyle, uyku siiresinde oksijen diisiik seyretmekte, azalmis ventilasyon nedeniyle

hipoksi derinlesmekte ve noktiirnal desatiirasyonlar siddetlenmektedir (Tablo 8).

Tablo 8: KOAH hastalarinda uykuda gelisen noktiirnal oksjen
desatiirasyonunun (NOD) ézellikleri (65)

» Ozelikle uykunun REM déneminde belirgindir.
* Desatiirasyon her gece degiskenlik gosterebilir.
* NOD ile giindiiz hipoksemisi/hiperkapnisi arasinda anlamli iligki var.

* Giindiiz arteriyel kan gazlar 6lgiilerek NOD genellikle tahmin edilemez.

KOAH’lh hastalarda, uyku sirasinda, ozellikle de REM déneminde olusan
hipoventilasyonun oksijen desatiirasyonuna yol ac¢tigi gosterilmistir  (66).
Hipokseminin en derin oldugu REM déneminde alveoler ventilasyondaki azalma %40

diizeyinde olup, PaO2 seviyesinde diisiisiin 20 mmHg diizeyine kadar olabilecegi

bildirilmistir (67).

NOD’un klinik yanitlarina bakacak olursak uyku sirasinda oksijen
desatiirasyonu olan KOAH olgularinda ilerleyen donemde uzun siireli oksijen tedavisi
gereksiniminin daha fazla oldugu saptanmistir (68). Nokturnal oksijen desatiirasyonu

viicutta hemen tiim sistemler {izerine etkili olabilir. Hipoksinin yarattig
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inflamasyondan kardiyovaskiiler sistem biiyiik hasar almaktadir. Bunun disinda uyku
kalitesi bozuklugunun yaninda noérolojik ve hematolojik bazi etkiler goriilebilir.
KOAH’l1 hastalarda goriilebilen pulmoner hipertansiyon ve polisitemi nokturnal
oksijen desatiirasyonu ile siddetlenebilir. Ciddi pulmoner hipertansiyonlu KOAH
olgularinda karbonmonoksit diflizyon kapasitesi ve arter kanindaki parsiyel oksijen

seviyesinin daha diislik ve siirvinin daha kisa oldugu saptanmistir (13).

KOAH olgularinda derin hipoksinin kalp tizerindeki etkileri de mevcuttur.
Hipoksi kalp ritmi, koroner dolasim ve miyokardin oksijenlenmesi {lizerinde negatif
etkili oldugu diisiiniilmektedir. Ciddi hipoksemisi olan KOAH olgularinda kardiyak
aritmi  sikhigmin ¢ok fazla oldugu saptanmistir. Uyku sirasinda koroner
oksijenlenmenin bozulmasi ve aritmiler nedeni ile noktunal oksijen desatlirasyonun

kardiyak mortaliteyi artirabilecegi bildirilmistir (70).
2.2.5.2. KOAH ve OUAS Birlikteligi

Overlap Sendromu KOAH’l1 hastalarda OUAS’1n eslik etmesidir. Obstriiktif
uyku apne sendromu toplumda %2-4 oraninda goriilmekte, ancak ileri yaslarda

niifusun neredeyse %20-60 kadarini etkilemektedir (71).

Her iki hastaliginda risk faktorleri birbiri ile benzer oldugundan iki hastaligin
birlikte sik goriilebilecegi diisiiniilmektedir. Ornegin; sigara i¢imi {ist solunum
yollarinda inflamasyona, kortikosteroid kullanimimi ise sivi retansiyonu ve trunkal
obeziteye yol acarak OUAS gelisimine yatkinlik olusturur (72). Bu iki hastaligin
birlikte goriilmesiyle birlikte sadece KOAH’a veya sadece OUAS’a gore, daha derin
hipoksemi ve hiperkapni saptanmakta ve dogal olarak pulmoner hipertansiyon ve kor
pulmonale daha sik gelismektedir (13). Overlap sendromlu hastalarda apnelerin tedavi
ile azaltilmasi, giindiiz hiperkapnisinin ve sag ventrikiil disfonksiyonunun

diizelmesine katki saglar (73).

Bu nedenle OUAS’l1 olgularda KOAH varligi, KOAH’l1 hastalarda da OUAS
varlig1 konusunda dikkatli olunmalidir. Bu sayede sebep olunan sonuglarin 6nlenmesi

veya azaltilmas1 miimkiin olacaktir.
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3. GEREC-YONTEM
3.1. Calisma Popiilasyonu

Calismamiza, Ocak 2016 — Ocak 2017 tarihleri arasinda Pamukkale Universitesi
T1ip Fakiiltesi Hastanesi Gogiis Hastaliklar1 Poliklinigine bagvuran GOLD kriterlerine
gore degerlendirildiginde, daha dnceden KOAH tanisi olan veya yeni olarak KOAH
tanist koyulan hastalar ¢alisma ile ilgili bilgilendirilmis ve ¢aligmaya onay veren 91

(%96,8)’1 erkek 94 hasta ¢alismaya alinmistir.
Calismaya dahil ve diglanma kriterleri asagida belirtilmistir.
Calismaya alinma kriterleri:
e Hastalarin KOAH hastaligina sahip olmasi
Calismadan dislanma kriterleri

e Aktif malignite varligt
e Hastalarin KOAH atakta olmasi
e Daha 6nce PSG yapilmis olmasi

¢ Bilinen uyku bozuklugu olmasi
3.2. Calisma Protokolii

Calisma icin Pamukkale Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’'ndan 12.01.2016 tarih ve 01 sayili toplantida alinan karar ile ve
14.01.2016 tarihli ve 60116787-020/2651 sayili yazi ile onay alinmistir. Etik kurul
onay1 alindiktan sonra poliklinigimize basvuran, ¢aligsma kriterlerine uyan hastalardan

bilgilendirilmis onam formu alindu.

Calismaya katilmayi kabul etmis hastalarin hepsinin demografik 6zellikleri (yas,
cinsiyet, sigara aligkanlig1), antropometrik dl¢timleri (boy, kilo, viicut kitle indeksi)
kaydedildi. Hastalarin hastalik dykiileri (malignite olup olmadigi), ilag kullanimu,
KOAH agisindan stabil olup olmadiklar1 sorgulandi semptomlar ile fizik muayene
bulgulart birlikte degerlendirilerek hastalarin KOAH atakta olup olmadiklar: tespit
edildi.
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Calismaya katilan hastalara ZAN pulmonary safe body box spirometri cihazi
kullanilarak solunum fonksiyon testi yapildi. Testin nasil yapilacagi ayrintili olarak
onceden anlatilan hastalarin en az 1 saat oncesinden sigara igcmemis, dar giysi
giymemis, 2 saat oncesine kadar agir yemek yememis, 4 saat oncesinden itibaren
bronkodilator ila¢ almamis olmasma dikkat edildi. Bu testte hasta 90 derece dik
konumda oturtuldu, burnu mandal ile kapali durumda iken cihazin agiz kismindan tidal
voliim alip verdi ve sonrasinda once derin inspirasyon ardindan kuvvetli olarak
ekspirasyon yapti ve ekspirasyon siiresinin en az 6 saniye olmasina 6zen gosterildi.
Teknik acidan kabul edilebilir en az {i¢ manevra yapildi, elde edilen ti¢ ayr1 egriden en
yiiksek degerleri segildi. FEV1/FVC<%70 altinda oldugu gériildii. Islem sonrasinda
reversibiliteyi degerlendirmek amaciyla, bronkodilator ilag olarak 400 mcg salbutamol
verildi. Yaklagik 10-15 dakika sonra iglem tekrarlandi. FEV1°de 200 ml ve %12’lik

degisim olmadig1 goriildii.

Tiim hastalara nefes darligin1 degerlendirmek i¢cin mMRC dispne skalasi
uygulandi. Hastalara yapilan solunum fonksiyon tesi ve mMRC dispne anketine gore

hastalar A, B, C, D evrelerine ayrildi.

Biitiin hastalara evrelemesi gozetilmeksizin, toplamda sekiz sorudan olusan her
sorunun altinda 3 sik olan, giindliz uykululuk hallerinin giin igerisine ne kadar

yansidigini ortalama olarak gosteren Epworth Uykululuk Skalas1 uygulandi.

Tiim hastalar KOAH evrelerinden bagimsiz olarak PSG yapilmasi amaciyla
klinigimizin uyku laboratuarinda bir gece yatirildilar. PSG yapilan hastalar yaklasik
saat 20.30’da uyku laboratuarinda bulundular ve yaklagik saat 23.00 de PSG baslatildi.
Polisomnografik tetkik tek kisilik, konforlu, sessiz, karanlik, 1s1 kontrollii odalarda
refakatsiz sekilde yapildi. Polisomnografi, Philips - Respironics Alice 6 - Sleep System
ile uyku monitdrizasyonu igin 52 kanalli bilgisayarli ve video kayitli PSG cihazi
kullanildi. PSG kaydi alti elektroensefalografi (EEG) kayd: (F3M2, F4AM1, C3M2,
C4M1, O1IM2, O2M1) ki -elektrookiilogram (EOG) kaydi, bir submental
elektromyogram (EMG) kaydi ve elektrokardiyogram (EKG) kayd: ile olusturuldu,
bacak hareketleri i¢in tibial EMG kaydi yapildi. Oronazal hava akim ol¢iimii ile
solunum monitoérizasyonu (oronazal termistor ile), pulseoksimetre ile hemoglobin

oksijen desatiirayonu (Sa0O2, parmak oksimetri yolu ile) takibi yapildi. G6giis duvari
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hareketleri, karin solunum hareketleri (pletismografi ile) ve viicut pozisyonunun takibi

yapildu.

Biitiin kayitlar uyku konusunda uzman gogiis hastaliklar1 hekimi tarafindan

degerlendirilip skorlandi.
PSG ile kaydedilen verilerden asagidakiler degerlendirilmeye alindi.

e Total uyku siiresi (PSG esnasinda toplam uykuda gegirilen siire),

e Uyku etkinligi (Net uyku siiresinin, yatakta kalinan siireye orani),

e Uyku latans1 (uyumak ic¢in yataga yatilan siire ile uykuya baslangi¢
arasinda gecen siire),

e Uyku evreleri (Non-REM Evre I, 11, 111 ve REM evreleri)

e Ortalama oksijen desaturasyonu (uyku siiresi boyunca 6lgiilen ortalama
oksijen degeri),

e Minimum oksijen desaturasyonu (uyku stiresi boyunca 6l¢iilen en diisiik
oksijen degeri),

e Arousal indeksi (uyku sirasinda daha hafif uyku evresine veya uyaniklik
evresine gecis),

e Apne-hipopne indeksi (uykuda goriilen apne ve hipopnelerin toplam

sayisinin saat olarak uyku siiresine boliinmesi)

PSG sonuglarina gore hastalar siniflandirildi ve KOAH hastalarindaki birliktelik
oranlari tespit edildi, KOAH evreleri arasinda uyku bozukluklari orani agisindan

karsilastirma yapildi.
3.3. Istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen veriler SPSS (Statistical Package for the Social Sciences)
paket programiyla analiz edildi. Siirekli degigskenler ortalama + standart sapma ve
kategorik degiskenler say1r ve ylizde olarak verildi. Parametrik test varsayimlari
saglandiginda  bagimsiz  grup  farkliliklarin  karsilagtirilmasinda ~ Varyans
Analizi; parametrik test varsayimlari saglanmadiginda ise bagimsiz grup farkliliklarin
karsilastirilmasinda  Kruskal Wallis Varyans Analizi kullanildi.  Kategorik

degiskenlerin karsilagtirllmasinda Ki-kare analizi kullanildi. Sayisal degiskenler
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arasindaki iligkilerin incelenmesinde spearman korelasyon analizi kullanilmistir.

Istatistiksel anlamlilik agisindan p<0.05 anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Gogiis

Hastaliklar1 poliklinigine basvuran ¢alismay1 kabul eden 94 KOAH tanili hasta alindi.

Calismaya alinan hastalarin 91 (%96,8) tanesi erkek, 3 (%3,2) tanesi kadindu.
Hastalarin yas ortalamalar1 64,32+ 9,76, beden kitle indeksi ortalamalar1 30,59 + 5,79

idi. Hastalarin antropometrik 6zellikleri tablo 9 da gosterilmistir.

Tablo 9: Hastalarin antropometrik ozellikleri

Ortalama+SD Ortanca Min-Max
Yas (y1l) 64,32 + 9,76 64 40-89
BMI 30,59 + 5,79 30,45 16-48,10
[(kg)/boy(m)2]

Hastalarin atak sayilar1 ve semptom durumuna gore yapilan GOLD
evrelemesinde 26 hastanin (%27,6) GOLD evre A grubunda, 24 hastanin (%25,5) evre
B grubunda, 20 hastanin (%21,2) evre C grubunda, 24 hastanin (%25,5) evre D

grubunda yer aldigi tespit edildi (Sekil 8).

Sekil 8: Hastalarin GOLD evrelerine gore dagilim

GOLD A
n:26
(%27,6)

GOLD C

n:20
(%21,2)
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Hastalarin GOLD evrelerine gore gruplandirildiginda evrelerine gore genel

bilgileri tablo 10 ’da 6zetlenmistir.

Tablo 10: Hastalarin GOLD evrelerine gore genel tammlayici bilgileri

GOLD EVRELERI
A B C D
n:26 n:24 n:20 n:24
Yas (yil) 62,38 8,59 | 64,92+10,67 |6210+6,18 |67,71+ 11,79
Ortalama+SD
BMI

[(kg)/boy(m)2] | 30,47 + 5,34 33,3+5,57 2824 £ 64 29,99 £5.22
Ortalama+SD

Hastalarin GOLD evrelerine gore yas ortalamalari; A grubunda 62,38, B
grubunda 64,92, C grubunda 62,1, D grubunda 67,71’dir. Bu agidan bakildiginda
gruplar arasinda anlamli farklilik yoktu (p:0,113). Hastalarin viicut kitle indeksi (BMI)
GOLD evrelerine gore; A grubunda 30,47, B grubunda 33,3, C grubunda 28,24, D
grubunda 29,99 olarak bulunmustur. Bu ac¢idan bakacak olursak GOLD B ve GOLD
C’de ki hastalarin BMI’leri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardi

(p:0,029). Diger gruplar arasinda anlamli farklilik yoktu.

Hastalarin GOLD evrelerine gore solunum fonksiyon testi ve mMRC skorlarinin
karsilastirilmasi tablo 11°de gosterilmistir. GOLD A grubunda ortalama mMRC skoru
0,65, GOLD B grubunda ortalama mMRC skoru 2,41, GOLD C grubunda ortalama
mMRC skoru 1,35, GOLD D grubunda ortalama mMRC skoru 2,83 olarak saptandi.
[statistiksel olarak bakildiginda GOLD A ile GOLD B aradinda ve GOLD A ile GOLD
D arasinda anlamli farklilik saptandi (sirasiyla p:0,001, p:0,001). GOLD A ile GOLD

C arasinda anlamli farklilik saptanmamustir.
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Tablo 11: Hastalarin GOLD evrelerine gore solunum fonksiyon testi ve

mMRC skorlarinin karsilagtirilmasi

GOLD EVRELERI

A B C D
mMRC 0,65 2,41 1,35 2,83
FVC (litre) 3,24+0,74 2,81 +0,68 2,15+£0,63 1,96 + 0,48
FVC (pred %) | 84,5+ 14,55 |78,88+1531 |559+12,7 57,42+ 12,58
FEV1 (litre) | 2,01 £0,47 1,75 £ 0,46 1,15+ 0,33 1,05+0,27
FEV1(pred %) | 66,77 + 12,93 | 62,71+ 13,17 | 37,9 +8.,12 39,79 + 11,67
FEV1/FVC 62,19 + 6,9 62,42 +6,18 |5425+989 |54+8,13
PEF(litre) 4,84+ 1,14 432+ 1,07 3,71 + 1,31 3,14+ 1,02
PEF(pred %) | 61,19+ 13,98 | 56,67+ 11,87 | 46,75+ 15,03 | 42,96 + 14,76
FEF25-75 1,1 £0.32 0,94 + 0,32 0,54 +0.21 0,5+0,17
(litre)
FEF25-75 32,85 £ 8,95 29,21 £8,25 15,8 +£5,29 16,63 + 6,83
(pred %)

Yapilan solunum fonksiyon testi sonucuna bakacak olursak A grubunda FEV1
degeri 2,01 litre (It), ylizdesi 66,77, FVC degeri 3,24 It, ylizdesi %84,5, FEV1I/FVC
orani %62,19, B grubunda FEV1 degeri 1,75 litre (It), ylizdesi 62,71, FVC degeri 2,81
It, yiizdesi %78,88, FEV1/FVC orani %62,42, C grubunda FEV1 degeri 1,15 litre (It),
yiizdesi 37,9, FVC degeri 2,15 It, yiizdesi %55,9, FEV1/FVC oran1 %54,25, D
grubunda FEV1 degeri 1,05 litre (It), ylizdesi 39,79, FVC degeri 1,96 1t, ylizdesi
%57,42, FEV1/FVC oran1 %54 olarak tespit edildi (Tablo 11). Hastalarin evreleri
arttikca solunum fonksiyon testlerinde ki FEV1 degerlerinde anlamli olarak diisme
tespit edildi (p<0.05). FEV 1 ile ortalama oksijen degerleri arasinda kuvvetli
korelasyon tespit edildi. (Grafik 1)
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Grafik 1: Ortalama oksijen ile FEV1 arasindaki iliski
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Hastalara yapilan Epworth uykululuk skalasi (ESS) sonucunda toplam 30
hastanin (%31,9) ESS puani 10 ve iizerinde olarak geldi.

Grafik 2: Evrelere gore ESS skorlar
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Skorlara GOLD A, B, C, D evrelerine gore ortalama degerler bakildiginda
GOLD A da 7,46 = 5,16, GOLD B’de 8,17 + 4,35, GOLD C’de 7,45 + 5,59, GOLD
D’de 6,75 £ 4,35 olarak saptandi. Istatistiksel olarak bakildiginda 4 grup arasinda
anlaml farklilik yoktu (Grafik 2).

Hastalarin evrelerine gore PSG skorlarmin karsilagtirilmasi tablo 12°de

gosterilmistir.

Hastalarin PSG skorlarina bakacak olursak total uyku siiresi GOLD A grubunda
284,66+85,28 dakika, GOLD B grubunda 240,19+76,5 dakika, GOLD C grubunda
256,48+113,99 dakika, GOLD D grubunda 233,77+108,81 dakika olarak saptandi. Bu
acidan bakildiginda gruplar arasinda total uyku siireleri agisindan istatistiksel olarak

anlamli farklilik yoktu (p:0,26).

Uyku etkinligi, GOLD A grubunda % 60,67 = 17,97, GOLD B grubunda %
51,32+ 14,67, GOLD C grubunda % 52,86 + 22,81, GOLD D grubunda 49,02 + 22,18
olarak saptandi. Bu agidan bakildiginda gruplar arasinda uyku etkinligi agisindan

anlamli farklilik yoktu (p:0,183).

Uyku latansi, GOLD A grubunda 29,14 + 26,11 dakika, GOLD B grubunda
33,09 + 27,52 dakika, GOLD C grubunda 37,25 + 27,16 dakika, GOLD D grubunda
28,38 + 26,69 dakika olarak saptandi. Bu acidan bakildiginda gruplar arasinda uyku
latans1 acisindan anlamli farklilik yoktu (p:0,394).

Non-REM 1 dénemi uykusu, GOLD A grubunda 7,18 + 3,86 dakika, GOLD B
grubunda 7,71 + 9,33 dakika, GOLD C grubunda 7,37 + 5,37 dakika, GOLD D
grubunda 7,78 + 6,4 dakika olarak saptandi. Bu agidan bakildiginda gruplar arasinda
non-REM 1 dénemi uyku siireleri agisindan anlamli farklilik yoktu (p:0,582).

Non-REM 2 dénemi uykusu, GOLD A grubunda 58,55 + 13,6 dakika, GOLD B
grubunda 66,6 = 13,91dakika, GOLD C grubunda 63,16 + 18,59 dakika, GOLD D
grubunda 61,88 + 17,89 dakika olarak saptandi. Bu agidan bakildiginda gruplar
arasinda non-REM 2 donemi uyku siireleri agisindan anlamli farklilik yoktu (p:0,38).

Non-REM 3 dénemi uykusu, GOLD A grubunda 27,18 + 14,94 dakika, GOLD
B grubunda 20,43 + 15,15 dakika, GOLD C grubunda 24,15 + 17,3 dakika, GOLD D
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grubunda 23,42 + 21,32 dakika olarak saptandi. Bu agidan bakildiginda gruplar

arasinda non-REM 3 donemi uyku siireleri agisindan anlamli farklilik yoktu (p:0,466).

REM donemi uykusu, GOLD A grubunda 7,08 + 6,95 dakika, GOLD B
grubunda 5,23 + 5,21 dakika, GOLD C grubunda 5,31 + 5,6 dakika, GOLD D
grubunda 6,94 + 9,95 dakika olarak saptandi. Bu agidan bakildiginda gruplar arasinda

REM doénemi uyku stireleri agisindan anlamli farklilik yoktu (p:0,784).

Tablo 12: Hastalarin evrelere gore PSG degerlerinin karsilastirilmasi

GOLD EVRELERI

A B C D

n:26 n:24 n:20 n:24 P
Total uyku siiresi | 284,66+85,28 | 240,19+76,5 | 256,48+113,99 | 233,77+108,81
(dakika)
Uyku etkinligi (%) | 60,67 + 17,97 | 51,32 + 14,67 | 52,86 22,81 | 49,02 + 22,18
Uyku latans1 | 29,14 26,11 | 33,09 27,52 | 37,25+ 27,16 | 28,38 26,69
(dakika)
Non-REM 1 (dakika) | 7,18 + 3,86 7,71 £9,33 7,37 +5,37 7,78 £ 6,4
Non-REM 2 (dakika) | 58,55+13,6 | 66,6+ 1391 | 63,16+18,59 |61,88+17,89
Non-REM 3 (dakika) | 27,18 = 14,94 | 20,43 £ 15,15 | 24,15+ 17,3 23,42 £21,32
REM (dakika) 7.08+695 [523+521 |531+5,6 6,94 + 9,95
Ortalama oksijen | 92,8 + 2,43 91,78 £2,89 | 90,33 £3,85 88,38 £ 6,72 0,015*
saturasyonu
Minimum  oksijen | 81,28 £8,82 | 77,87 +9,77 | 76,33 +12,68 | 72,65+ 15,58
saturasyonu
Oksijen 12,65 +£16,82 | 11,96 £ 17,52 | 20,27 £ 28,8 6,75 +4,2
desaturasyon indeksi
(ODI)
Arousal 24,07+9,43 |26,6+1549 |2885+15,09 |29,48+ 15,87
Apne-hipopne 12,38+ 12,93 | 13,35+ 17,49 | 13,38+ 15,5 | 10,58 + 16,31

indeksi (AHI)
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PSG’de bakilan ortalama oksijen saturasyonu, GOLD A grubunda % 92,8 +
2,43, GOLD B grubunda % 91,78 + 2,89, GOLD C grubunda % 90,33 + 3,85, GOLD
D grubunda % 88,38 + 6,72 olarak saptandi. Bu a¢idan bakildiginda evreler arttikga
ortalama oksijen saturasyonunun azaldig: tespit edildi. Evreler ile ortalama oksijen
saturasyonunda negatif korelasyon tespit edildi (p:0.001; r:-0,342). istatistiksel olarak
bakildiginda GOLD A ile GOLD D arasinda anlamli farklilik vardi (p:0,015).

Minimum oksijen saturasyonu, GOLD A grubunda % 81,28 + 8,82, GOLD B
grubunda % 77,87 + 9,77, GOLD C grubunda % 76,33 + 12,68, GOLD D grubunda %
72,65 + 15,58 olarak saptandi. GOLD A grubunda minimum oksijen saturasyonu %62
olarak, GOLD D grubunda minimum oksijen saturasyonu %42 olarak tespit edildi.
Evreler ile minimum oksijen saturasyonunda negatif korelasyon tespit edildi (p:0,05;
r:-0,202). Bu agidan bakildiginda evreler arttikga minimum oksijen saturasyonunun

istatistiksel olarak anlamli olmasa da, azaldigi tespit edildi (p:0,269) (Grafik 3).

Oksijen desaturasyon indeksi, GOLD A grubunda 12,65 + 16,82, GOLD B
grubunda 11,96 + 17,52, GOLD C grubunda 20,27 + 28,8, GOLD D grubunda 6,75 +
4,2 olarak saptandi. Bu agidan bakildiginda oksijen desaturasyon indeksi agisindan

evreler arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p:0,351).

Grafik 3: Evrelere gore minimum oksijen saturasyonu grafigi
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Arousal, GOLD A grubunda 24,07 + 9,43, GOLD B grubunda 26,6 + 15,49,
GOLD C grubunda 28,85 + 15,09, GOLD D grubunda 29,48 + 15,87 olarak saptandi.
Bu agidan bakildiginda arousal acisindan evreler arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulunmadi (p:0,741). Arousal sayist ile minimum oksijen saturasyonu

arasinda negatif korelasyon bulundu (p:0,021).

Apne-hipopne indeksi (AHI), GOLD A grubunda 12,38 + 12,93, GOLD B
grubunda 13,35 + 17,49, GOLD C grubunda 13,38 + 15,5, GOLD D grubunda 10,58
+ 16,31 olarak saptandi. Bu agidan bakildiginda AHI acisindan evreler arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p:0,581).

Hastalara yapilan PSG sonucunda AHI’lerine gore kiyaslandiginda AHI<S, AHI
5-15 arasi, 16-30 ve >30 olanlar olarak gruplandirildi.

PSG sonuglarina gore hastalarin %40’ inda AHI<S, %32,2’sinde AHI 5-15 arast,
%20’sinde AHI 15-30 arasinda, %7,8’inde AHI >30 olarak tespit edildi (Grafik 4).

Grafik 4: Hastalarin AHI degerlerine gore yiizdeleri
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AHI siniflamasinin evrelere gore dagilimi ise tablo 13’°te gosterilmistir.

Tablo 13: AHI siniflamasinin evrelere gore dagilim

GOLD EVRELERI
B D

AHI <5 9 10 5 12
% %36 %43,5 %27,8 %50
AHI 5-15 8 5 8 8
% %32 %21,7 %444 %33,3
AHI 15-30 5 7 4 2
% %20 %30,4 %22,2 %8,3
AHI >30 3 1 1 2
% %12 %4,3 %05,6 %8,3
TOTAL %2100 %2100 %100 %100

Bu tabloya gore GOLD evre A’da 9 kisinin AHI<S, 8 kisinin AHI 5-15 arasinda,
5 kisinin AHI 15-30 arasinda, 3 kisinin AHI >30 olarak tespit edildi. GOLD evre B’de
10 kisinin AHI<S, 5 kisinin AHI 5-15 arasinda, 7 kisinin AHI 15-30 arasinda, 1 kisinin
AHI >30 olarak tespit edildi. GOLD evre C’de 5 kisinin AHI<S, 8 kisinin AHI 5-15
arasinda, 4 kisinin AHI 15-30 arasinda, 1 kisinin AHI >30 olarak tespit edildi. GOLD
evre D’de 12 kisinin AHI<S, 8 kisinin AHI 5-15 arasinda, 2 kisinin AHI 15-30
arasinda, 2 kisinin AHI >30 olarak tespit edildi (p:0,597).

Hastalar; noktiirnal hipoksemi varligina goére, uykuda ortalama oksijen
satlirasyonu <%88 olan ve >89 olan olgular olmak {izere 2 gruba ayrildi. %22,2’sinin
gece boyunca olan ortamala oksijeni <%88 olarak saptandi. Ortalama saturasyon
diisiikliigiinti evrelere gore bakacak olursak eger GOLD evre A’da hi¢ kimse de
ortalama saturasyon <%88 ¢ikmazken, GOLD evre B’de 4 kiside ortalama saturasyon
<%388, GOLD evre C’de 8 kiside ortalama saturasyon <%88, GOLD evre D’de 8 kiside
ortalama saturasyon <%88 olarak saptandi (p:0,003). Gece boyunca ortalama oksijen
saturasyonu <%88 olarak seyreden hastalarin tamamini1 %100 olarak kabul edersek,
%40’ min GOLD evre C’de, %40’ 1nin GOLD evre D’de seyrettigi goriildii. GOLD
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evre A’da ki hastalarin higbirinde ortalama saturasyon %88 altinda izlenmedi (Tablo

14).

Tablo 14: Evrelere gore ortalama oksijen saturasyonu <%388 olan

hastalarin dagilim

GOLD EVRELERI

A B C D Toplam
Ortalama Say1 0 4 8 8 20
oksijen
saturasyonu | Yiizde | %0 %17,4 %44,4 %33,3 %22,2
<%88
Ortalama Say1 25 19 10 16 70
oksijen
saturasyonu | Yiizde | %100 %82,6 %55,6 %66,7 %77,8
>89

Ortalama oksijen saturasyonu <%88 olan hastalari, gece ortalama oksijen

saturasyonu diisiik olmayan hastalar ile temel ozellikler agisindan kiyaslayacak

olursak; yas, BMI, mMRC, ESS skorlar1 arasinda anlamli farklilik saptanmadi (Tablo

15).

Tablo 15: Ortalama oksijen saturasyonu <%88 olan hastalarin Kklinik

parametrelerinin diger hastalarla karsilastirilmasi

Ortalama Ortalama

O2Sat <%88 O2Sat > 89 deseri

Ortalama=SD OrtalamaxSD p deg
Yas (yil) 66,8 + 8,62 63,63 + 10,09 0,205
BMI 29,65+ 5,43 30,91 £ 5,99 0,4
[(kg)/boy(m)2]
mMMRC 22+1,15 1,73+ 1,13 0,122
ESS 6,85+49 7,61 £4,79 0,514
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Ortalama oksijen saturasyonu <%8&8 olan hastalar, gece ortalama oksijen
saturasyonu diigiik olmayan hastalar ile solunum fonksiyon testi ve PSG degerlerine

gore kiyaslanmistir (Tablo 16- Tablo 17)

Tablo 16’ya gore ortalama oksijen saturasyonu <%88 olan hastalarda FEV1
degeri 1,08 £ 0,36 litre olarak saptandi, FVC degeri 1,92 + 0,62, uyku etkinligi %43,05
+ 20,37, total uyku siiresi 207,09 + 96,96 dakika, non-REM 2 siiresi 68,78 + 15,04
dakika, minimum oksijen saturasyonu %65,3 + 13,35, arousal 33,15 + 16,3 olarak
saptanmis olup ortalama oksijen saturasyonu > 89 olan grup ile kiyaslandiginda iki

grup arasinda anlamli farklilik saptandi.

Tablo 16: Ortalama oksijen saturasyonu <%88 olan hastalarin Kklinik

parametrelerinin diger hastalarla karsilastirilmasi

Ortalama Ortalama

O2Sat <%388 O2Sat > 89 . .

Ortalama+SD Ortalama+SD p degeri
FEV1 (litre) 1,08 £ 0,36 1,65+ 0,55 0,001
FVC (litre) 1,92 £ 0,62 2,77 £0,79 0,001
Uyku etkinligi (%) 43,05 + 20,37 56,63 £ 18,56 0,006
Total uyku siiresi
(dakika) 207,09 = 96,96 267,52+ 93,16 0,013
Non-REM 2 (dakika) | 68,78 + 15,04 60,6 + 15,88 0,043
Minimum  oksijen
saturasyonu 65,3 + 13,35 80,61 + 9,35 0,001
Arousal 33,15+ 16,3 25,39 +12,92 0,049

Tablo 17’ye gore ortalama oksijen saturasyonu <%88 olan hastalar ile ortalama
oksijen saturasyonu > 89 olan hastalar kiyaslandiginda, FEV1/FVC orani, uyku
latansi, non-REM 1, non-REM 3, REM, oksijen desaturasyon indeksi, AHI arasinda

anlamli farklilik bulunmamastir.
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Tablo 17: Ortalama oksijen saturasyonu <%388 olan hastalarin klinik

parametrelerinin diger hastalarla karsilastiriimasi

Ortalama Ortalama

O2Sat <%88 O2Sat > 89 .

Ortalama+SD Ortalama+SD p degeri
FEV1/FVC orani 56,75 + 8,84 59,17 + 8,49 0,265
Uyku latansi (dakika) 31,9 +£20,84 31,47 + 28,16 0,426
Non-REM 1 (dakika) 8,89 £ 6,46 7,12 £ 6,45 0,171
Non-REM 3 (dakika) | 17,95+ 15,1 25,53+ 17,56 0,093
REM (dakika) 4,39 £ 9,04 6,74 £ 6,59 0,2
Oksijen desaturasyon
indeksi (ODI) 19,24 + 27,63 10,53 + 14,45 0,189
Apne-hipopne indeksi
(AHI) 13,24 £17,39 12,09 + 14,89 0,771
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5.TARTISMA

Bu ¢alismada GOLD evrelemesine gore A, B, C, D gruplarimin PSG bulgulari,
gece oksijenasyonu incelenmesi planlanmistir. Bunun i¢in KOAH tanisi olan 3’1 kadin
91’1 erkek olmak iizere toplamda 94 hasta ¢alismaya alinmistir. Hastalarin FEV1
degerleri, son 1 yi1ldaki KOAH alevlenme sayilari, mMRC skorlar1 hesaplandiginda A
grubunda 26, B grubunda 24, C grubunda 20, D grubunda 24 hasta oldugu belirlendi.
Hastalar her bir evrede birbirine yakin oranlarda dagiliyordu. Boylece her evreden olan
hastalara PSG yapilmasi ve sonuglarinin kaydedilmesi ag¢isindan onem teskil

etmekteydi.

Hastalara yapilan PSG sonucunda evre A’dan D’ye gidildikce FEV1
degerlerinde azalma ve gece uyku siiresi boyunca Olglilen ortalama oksijen
saturasyonunda diistikliikk tespit edildi. Bu nedenle ileri evre KOAH tanisi olan
hastalarin nokturnal hipoksisini tespit etmek amaciyla PSG yapilmasi, nokturnal
hipoksemi sonucunda gelisebilecek komplikasyonlarin erken tespit edilmesinin uygun

olacagi sonucuna varilmistir.

Giincel GOLD evreleme sistemine gore hastalarin evrelemesinde atak sayisi
onemli yer almaktadir. KOAH’11 hastalarda hastaneye yatis gerektiren atak sayisi yillik
2-3’tiir (73). Atak sayisinin 2 ve iizerinde olmasi veya en az bir tane hasteneye yatis

gerektiren atak olmasi hastalar1 evre C veya D’ye yiikseltmektedir.

Calismamizdaki KOAH’lilarin yas ortalamasi GOLD evrelerine gore A
grubunda 62,38, B grubunda 64,92, C grubunda 62,1, D grubunda 67,71 olup,
hastalarin % 96,8’ ii erkekti ve bu ortalamalarin literatiir ile uyumlu oldugu goriildii
(74). Batum ve arkadasglarinin 2015 yilinda yayimlanan ¢alismasinda hastalar 2011
GOLD evrelemesine gore gruplara ayirilmis, yas ile KOAH evresi arasindaki iliski

arastirilmig ve yas ve KOAH evresi arasinda iliski saptanmamistir (75).

Cekerevac ve ark.’nin yaptiklari caligmada hafif KOAH olgularinda, agir KOAH
olgularina gore obeziteyi daha sik gérmiislerdir (76). Ancak Balioglu ve ark. beslenme
durumu ve solunum fonksiyonu arasindaki iligskiyi arastirmak amaciyla hastanede
yatan 75 KOAH’l1 olguyu aldig1 ¢alismasinda, BMI ile KOAH evreleri arasinda

istatiksel olarak bir farkliligin olmadigini géstermislerdir(77). Yine Batum ve ark.’nin
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70 hastada yaptig1 calismada, BMI ile KOAH evresi arasindaki iligki arastirilmis ve
BMI ile KOAH evresi arasinda iliski saptanmamustir (75). Bizim ¢alismamizda BMI
olarak bakildiginda sadece GOLD B ve GOLD C grubu arasinda anlamli fark mevcuttu
(p:0,029). Diger gruplar arasinda anlamli farklilik yoktu.

Calismamizda sadece 3 kadin hasta vardi. Calismamizda az sayida kadin hasta

bulundugundan, cinsiyet ile KOAH evreleri arasindaki iliski degerlendirilemedi.

KOAH’nin erkekler arasinda yaygin oldugu ve vyasla birlikte arttig
bilinmektedir (78). Goriilen bu cinsiyet farklilig1 erkeklerin kadinlara kiyasla daha ¢ok
sigara igmeleri ve karsilastiklart mesleki maruziyetler ile agiklanmaktadir. Geng
kadinlar arasinda sigara igme aligkanliginin giderek yayginlagsmasi, gelecekte hastalik
prevalansinin bu cinsiyet grubunda da artacagimi diistindiirmektedir (8). Celli ve ark.
tarafindan KOAH ta cinsiyet farkliliklarini arastirmak i¢in yapilan klinik bir ¢alismada
sigara icen kadinlarda erkeklere gore hastaligin daha erken gelistigi ve nefes darliginin
daha siddetli oldugu saptanmistir. Sonug olarak ¢alismada kadinlarin KOAH agisindan
daha hassas oldugu vurgulanmistir (79). Baska bir ¢alismada da KOAH’l1 265 kadin
272 erkek hasta alinmig, benzer FEV1 ve BODE indeksine sahip hastalar
cinsiyetlerine gore kiyaslandiginda, kadin hastalarin erkek hastalara gére hem
solunumsal nedenlerden dolay1 kaynaklanan 6liimlerde hem de biitiin nedenlere bagh
oliimlerde daha iyi sag kalima sahip olduklar1 saptanmistir (80). Toward a Revolution
in COPD Health (TORCH) calismasinda toplamda KOAH'lh 1.481 kadin ve 4.631
erkek ¢alismaya alinmis, hastalar toplamda 3 yil boyunca izlenmis ve hayatta kalma,
6liim nedenleri gibi olaylar cinsiyet farklilig1 agisindan incelenmis. Caligma boyunca,
707 (% 15,3) erkek ve 168 (% 11,3) kadin 6lmiis ancak istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamis, alevlenme orani kadinlarda erkeklerden % 25 daha yiiksek saptanmig
(81). Giiniimiizde gegmise kiyasla kadinlardaki sigara kullanim oraninin giderek
artmast sonucunda ileri donemlerde KOAH hastalifindaki erkek cinsiyet
hakimiyetinin azalacagini diisiindiirmektedir. Calismamizda hastalarin biiyiik
cogunlugu diger ¢alismalarda oldugu gibi erkek hastalardan olusmaktadir. Bizim
calismamizda kadin popiilasyonunun az olmasi, ¢aligmamizin kisitliliklarindandir
ancak caligmanin yapildigi bolgede sigara igme oranmin erkeklerde daha fazla

olmasina bagli olabilir.
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Dispne KOAH hastalarinda yasam kalitesini olumsuz etkileyen en belirgin
semptomlardan birisidir. Kronik ve progresif karakterdedir. Ozellikle egzersiz

sirasinda ve akut atak doneminde artar ve hastanin giinlilk yasamsal aktivitelerini

kisitlar (82).

Dispne skalalarinin GOLD evrelemesiyle karsilastirilmasinda, Yorgancioglu ve
ark.’nin yaptig1 c¢alismada KOAH degerlendirme testinin tirkce gegerlilik ve
giivenilirligi arastirilmis ve CAT toplam skorunun farkli hastalik evrelerinde
birbirinden farkli oldugu ve mMRC skorunun da CAT ile uyumlu oldugunu
gostermistir (83).

Sanchez ve ark.’nin yaptiklar1 ¢alismada GOLD evrelemeye gore ¢ok agir
KOAH’l1 hastalarin hafif KOAH’l1 hastalara gére mMRC diizeyinde istatistiksel

olarak anlamli bozulma goriilmistiir (84).

Lin ve ark.’nin 670 KOAH’I1 hastada yaptiklar1 ¢alismada dispne skalasi olarak
mMRC’de kullanilmis, GOLD evrelemede evre ilerledikce mMRC skorlarinda

anlaml1 bir bozulma goriilmiistiir (85).

Weselowski ve ark.’nin 2271 hastadan olusan c¢aligmasinda GOLD birlesik
siiflamaya gore hasta dagilimi kesitsel olarak incelenmistir. mMRC ile GOLD
evreleme arasindaki iliski incelenmis ve GOLD A ve C’de mMRC skorunu, GOLD B
ve D’ye gore daha diisiik bulmustur. GOLD C’de hastalarin mMRC diizeyinde GOLD
B’ye kiyasla artma goriilmiistiir (86).

Bizim calisgmamizda da mMRC skorlar1 GOLD A grubunda 0,65, GOLD B
grubunda 2,41, GOLD C grubunda 1,35, GOLD D grubunda 2,83 olarak bulunmustur.
En kétii mMRC skoru GOLD D’de saptanirken GOLD B’ye kiyasla GOLD C’nin
mMRC skoru daha diisiik bulunmustur.

GOLD birlesik evrelemede hastalarin yatay eksende yer alan dispne skorlarinimn
yiiksek olmasi hastalar1 evre olarak B veya D’ye kategorize ettigi bilinmektedir.
GOLD C’deki hastalarin semptomlarinin GOLD B’deki hastalara kiyasla daha az
olmasi, dispne derecesini belirleyen dispne skalalarinin GOLD C’deki hastalarda

GOLD B’ye gore kismen daha iyi bulunmasina neden olmustur. Evre artttkca mMRC
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skorlarinda dogru orantili olarak artma goriilmemesi bu nedenle oldugu

distiniilmektedir.

Giindiiz uykululuk hali genelde ESS tarafindan degerlendirilir. Uyaniklik ve
hafizanin giin i¢i asir1 uykululuk ile daha korele oldugu, hatta hem Epworth
puanlarinin hem de hipokseminin tiim bu alanlarda belli bir dereceye kadar etkili
oldugu soylenmektedir (13). Steveling ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada KOAH’l1 177
hasta ¢aligmaya alinmis ve 35 hastada (%19,8) ESS 10 ve {lizeri tespit edilmis. 61
hastada (%35) AHI>5, 33 hastada (%19) AHI>10 saptanmis. AHI >10 olan grup ile
AHI<10 olan gruplar karsilastirildiginda KOAH evreleri ve ESS arasinda anlamli
farklilik saptanmamus (87).

Lewis ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada 2002 ile 2005 yillar1 arasinda KOAH’I1
hastalar ¢alismaya alinmig ve nokturnal saturasyonu olan ve olmayan KOAH’l

hastalarin ESS’leri arasinda anlamli farklilik saptanmamis (88).

Bedranek ve ark. rastgele popiilasyonda KOAH ve OUAS arasinda
epidemiyolojik bir iligki olup olmadigini degerlendirmek icin ¢aligma yapmislar ve
toplumun %11,3’tinde OUAS, 9%10,7’sinde  KOAH, OUAS popiilasyonunun
%9,2’sinde toplam poplilasyonun %1’inde  KOAH + OUAS saptamislar,
FEV1/FVC’si %70’in altinda olanlarin %16,7’sinde Epworth puanini >10 bulunmus
(89).

Zohal ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada 20 hafif KOAH, 58 orta KOAH ve 42 agir
KOAH olmak tizere toplam 120 KOAH tanis1 olan hasta ve 120 kontrol grubu
calismaya alinmis ve hastalarin %34,8’inde ESS skoru 10 ve iizeri olarak bulunmus.
Kontrol grubuna gore kiyaslandiginda KOAH’l1 hastalarda uyku kalitesi daha kotii ve
gindiiz uykululugu daha fazla bulunmus, ancak KOAH evreleri agisindan

bakildiginda anlamli farklilik saptanmamis (90).

Bizim ¢aligsmamizda ESS’si 10 ve {izerinde olan toplam 30 hasta (%31,9) vardi.
Ortalama ESS GOLD’A da 7,46, evre B’de 8,17, evre C’de 7,45, evre D’de 6,75 olarak
saptandu. Istatistiksel olarak bakildiginda dort grup arasinda anlamli farklilik yoktu ve

literatiirdeki diger ¢alismalar ile uyumlu idi.

43



KOAH hastalarinda uyku boliinmesinin, nefes darlig1 ve halsizlikten sonra en
sik ti¢lincli semptom oldugu ve KOAH’I1 hastalarin bir kismimin uykuya baslamada
giicliik ¢ektigi saptanmustir. Polisomnografi ile saptanan bulgular, uyku latansinda
uzama, toplam uyku siiresinde ve REM uykusunda azalma, yiizeyel uyku evrelerinde
(NREM Evre 1-2) artma ve sik tekrarlayan arousallardir (91,92). Sik tekrarlayan
arousallar ve uyanmalar goriilmektedir ve sonucunda uyku kalitesi bozulmaktadir.
Ventilatuar ve arousal yanit, hipoksiden c¢ok hiperkapniye karsi gelismekte,
PaCO2’deki hafif degisiklikler bile dakika ventilasyonunda azalmaya yol agmaktadir
(55). Bizim galismamizda arousal indeksi ortalama olarak bakildiginda GOLD A’da
24,07, GOLD B’de 26,6, GOLD C’de 28,85, GOLD D’de 29,48 olarak saptandi.
Calismamizda arousal indeksi bakimindan ortalama arousal degerleri artmakla birlikte
gruplar arasinda farklilik yoktu. AHI ile arousal arasinda orta dereceli pozitif yonde
korelasyon vard1 (1:0,363). Hastalarimiza PSG esnasinda karbondioksit degerlerine
bakilamadigr i¢in hiperkapni diizeyi ile arousal degeri arasindaki iliski

incelenememistir.

KOAH’]1 hastalarda goriillen NOD’nin tipik paterni; 6nce NREM doneminde
oksijen saturasyonunda %3-5’lik dalgalanmalar ve ardindan REM déneminde %10-
50’ye varan biiylik diisiisler seklindedir ve birka¢ dakikadan baslayip yarim saat veya
daha fazla siirebilir. Uyku sirasinda oksijen satlirasyonundaki diisme maksimal
egzersiz sirasinda saptananin yaklasik iki kati1 kadardir. Oksijen saturasyonunda en
bliyiik diisiisler sabah saat 05.00-07.00 arasindaki en uzun REM déneminde goriiliir.
Aslinda nokturnal desatiirasyon REM uykusuna spesifik degildir. NREM uykusunda
ve Ozellikle hafif uyku doneminde de (NREM 1 ve 2) goriilebilir. Ancak bu
desaturasyonlarin REM doneminde goriilenler gibi derin olmadigi ve siiresinin
cogunlukla birka¢ dakika ile siirli kaldigi, bazen bir dakikadan bile az siirdiigi
vurgulanmaktadir. NOD epizodlar1 genelde oksijen saturasyonunda > %3’lik diisme
olarak kabul edilir. Uykudaki desaturasyonun en iyi indeksi ise desaturasyon
epizodlarinin sayist degil, ortalama nokturnal SaO2 veya SaO2’nin belli smirlarin
(%80 veya %90 vb.) altinda gegirildigi kayit siiresidir (93). Bizim ¢alismamizda
yapilan PSG’de evre arttikga ortalama oksijen saturasyonunun azaldigi tespit edildi.
GOLD A grubunda ortalama oksijen saturasyonu GOLD D’ye kiyasla anlaml1 olarak
yiiksekti (p:0,015). Lacasse ve ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada orta-ileri KOAH’1 olan
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ve giindiiz hipoksemisi olmayan hastalarin yaklasik %38 inde gece uyku apnesi olmasa
da gece desaturasyonlarinin oldugu tespit edilmis (94). Lewis ve ark. toplamda 1104
orta-ciddi KOAH’I1 hastanin alindig1 ¢alismada, 59 hastaya gece oksimetresi takilmis
ve bunlarin 29 hastada (%49,2) gece desaturasyonlari tespit etmis (88). De Angelis ve
ark.’nin yaptig1 caligmada FEV1 degeri ortalama %40 olan 70 hastay1 kapsayan bir
calismada 54 hastada (%77) gece desaturasyonlar: tespit edilmis. Nokturnal
desaturasyonu olan hastalar ile olmayan hastalar kiyaslandiginda FEV1 degerinde
anlamh  farklilik tespit edilmis (p<0,05) ayrica gece minimum oksijen

saturasyonlarinda da anlamli farklilik tespit edilmis (p < 0,0001) (95).

Yukarida sozii edilen ¢aligmalar genelde orta-ileri KOAH’l1 hastalarda
yapilmakla birlikte bizim ¢aligmamiz géz 6niine alindiginda, ileri evrelerde KOAH’I1
hastalarda nokturnal desaturasyonlarin artti§i sonucuna varilabilir. Gece uykuda
olusan bu desatiirasyonlar giindiiz hipoksemisini ve hiperkapnisini etkileyecektir.
Ayni zamanda bu durum hastalarda gelisen ventilasyon bozuklugunun veya
ventilasyon/perfiizyon dengesizliginin de bir gostergesidir (96). Yapilan bir ¢alismada
uyku sirasinda oksijen desatiirasyonu olan KOAH olgularinda ilerleyen donemde uzun

stireli oksijen tedavisi gereksiniminin daha fazla oldugu saptanmistir (68).

Nokturnal oksijen desatiirasyonu viicutta hemen tiim sistemler {izerine etkili
olabilir. Hipoksinin yarattigi inflamasyondan en fazla kardiyovaskiiler sistem
etkilenmektedir. Ciddi hipoksemisi olan KOAH olgularinda kardiyak aritmi sikliginin
cok fazla oldugu saptanmistir. Yine uyku sirasinda koroner oksijenlenmenin
bozulmasit ve aritmiler nedeni ile noktunal oksijen desatlirasyonun kardiyak
mortaliteyi artirabilecegi bildirilmistir (69). Bunun disinda uyku kalitesi bozuklugu,
norolojik etkilenme ve kas iskelet sistemine ait bazi etkiler goriilebilir. Pulmoner
hipertansiyon ve polisiteminin gece desaturasyonlar1 ile siddetlenmesi miimkiin
olabilir. Bunlarin sonucunda da ileri evreli KOAH’I1 hastalarda gece desaturasyonlari
konusunda dikkatli olunmali, komplikasyonlarin erken tespiti i¢cin gerekli islemler

yapilmalidir sonucuna varilabilir.

KOAH ve OUAS birlikteligi kronik solunum hastaliklarinda sik goriilen bir
tablodur. Bu iki hastaligin birlikteligi Overlap Sendromu olarak adlandirilir. Toplumda

%1 oraninda goriilmektedir. Overlap Sendromlu hastalardaki nokturnal hipoksi ve
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hiperkapni siddeti sadece KOAH ya da OUAS olan hastalara gore daha siddetlidir. Ik
kez Chaouat ve ark., OUAS’l1 hastalarda KOAH prevalansini arastirmiglar ve %11

olarak saptamislardir (13).

Yapilan ¢aligmalarin bazilar1 overlap sendromu sikliginin arttig1 yoniinde goriis
belirtse de Bednarek ve ark.’nin yaptigi bir ¢alismada overlap sendromu orani %1
olarak saptanmustir. Ayrica bu calismada overlap sendromlu hastalarda OUAS’I1
grupla karsilastirildiginda uyku siiresince ortalama saturasyon degerinin daha diisiik
ve saturasyonun %90 1n altinda kalma siiresinin daha uzun oldugu saptanmaistir (89).
OUAS’11 hasta grubundan KOAH prevalansinin arastirildigi bir ¢alismada ise %16,3
oraninda overlap sendromu saptanmistir. Bu ¢alismada ayrica overlap sendromlu hasta
grubunun daha yiiksek BMI, daha diisiik parsiyel arteriyel oksijen basinci degeri ve
PSG’de daha uzun siire %90 altinda saturasyona sahip oldugu goriilmiistiir (97).

Koktiirk ve ark. ise, 49 KOAH’11 hastanin 3’tinde (%6,1) OUAS saptamis ve bu
olgularin hafif KOAH’l1 oldugunu, daha agir KOAH lilarda bu oranin daha yiiksek
olabilecegini ifade etmisler (98).

Bu konuda yapilmis genis serili tarama calismasinda KOAH’lilarda OUAS
prevelansiin %22,3 oldugu ifade edilmistir (99). Giillii ve ark. 33 KOAH’I1 olgunun
23’iinde (%69,7) polisomnografide OUAS tespit etmislerdir (100).

Stinnetcioglu ve ark.’min 2014 yilinda yaptig1 bir calismada toplamda 42
KOAH’I1 hasta ¢alismaya alinmig, OUAS oran1 %61,9 olarak saptanmis. OUAS’I1
olgularin %30,7 hafif, % 42,30 orta, %26,9 agir OUAS sinifindaymis. OUAS saptanan
toplamda 26 hasta, KOAH evrelerine gore ayrildiginda 1 hasta hafif KOAH, 20 hasta
orta KOAH ve 5 hasta agir KOAH sinifindaymis (101).

Dehestani ve ark.’nin yaptig1 bir calismada 23 hastada hafif, 14 hastada orta, 3
hastada agir OUAS tespit edilen ve KOAH eslik eden 40 hasta (%62,5’si erkek)
calismaya alinmus. Hastalarin AHI siniflamasi ile FEV1% arasinda anlamli bir farklilik

tespit edilmemis (p:0,55) (102).

Soykok ve ark.’nin yaptig1 bir calismada KOAH hastalarinda evrelerine goére
komorbiditeler bakilmig. GOLD 2014 kriterlerine gore toplamda 179 hasta ¢alismaya
alinmig ve toplam 16 (%8,9) hastada OUAS tespit edilmis. Bu 16 hastanin 1 tanesi
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evre 1, 5 tanesi evre 2, 9 tanesi evre 3, 1 tanesi evre 4 te imis ve evreler arasinda fark
saptanmamis (103). Bizim g¢alismamizda da OUAS oranimi %60 olarak saptadik.
Evrelere gore kiyasladigimizda ise 29 hastada hafif OUAS, 18 hastada orta OUAS, 7
hastada agir OUAS tespit edildi ve KOAH evreleri ile OUAS arasinda anlamli farklilik

saptanmadi. Bu agidan bakildiginda diger ¢aligmalar ile uyumlu sonuglar elde edildi.

KOAH’I1 hastalarda 6zellikle uykunun REM doneminde artan nokturnal oksijen
desatiirasyonlari, sik arousallar olugsmasma ve uykunun boliinmesine neden olur.
KOAH olgularinda polisomnografi verileri uykunun arousallar ve uyanmalar ile
siklikla boliindiigiinii, derin uyku ve REM déneminin azaldigini gostermektedir (104).
Bizim ¢aligmamizda saturasyonu < 88 olan hastalar ile saturasyonu >89 olan hastalar
kiyaslandiginda saturasyonu diisiik olan KOAH’l1 grupta uyku etkinligi, total uyku
stiresi anlanlt olarak daha az arousal sayis1 anlamli olarak daha fazla olarak saptandi

(strastyla p:0,006, p:0,013, p:0,049)

Calismamizda KOAH hastalarinda OUAS tanis1 alan hastalar evrelerden
bagimsizdi. KOAH evreler ile OUAS arasinda iliski saptanamamustir. Ancak ileri evre
KOAH hastalarinda nokturnal desaturasyonlar goriilmiistiir. Bu bize 6zellikle ileri
evre KOAH hastalarinda nokturnal desaturasyonlar agisindan dikkatli olunmasi

gerektigini diisiindliirmektedir.

Calisma evreni olarak erkek cinsiyeti almis olmamiz, kadin cinsiyet ile ilgili
sonuglar1 vermemizi engellemistir. Bu baglamda kadin cinsiyeti igeren genis serili

caligmalarin yapilmasinin uygun olacagini diislinmekteyiz.

Uyku etkinligi agisindan bakildiginda anlamli farklilik saptanmasa da evre
arttikca uyku etkinliginin azaldig1 saptanmigtir. Hasta sayisinin arttirilmasi sonucunda

anlaml farklilik elde edilebilecegi diistiniilmektedir.

Sonug olarak; KOAH’1 tek basina hava yolu obstriiksiyonu ile giden bir hastalik
olarak ele almamak gereklidir. KOAH beraberinde bir¢ok sorun ile birlikte olmaktadir.
Uyku problemleri de bunlardan birisidir. Daha 6nce yapilan arastirmalarda oldugu
gibi ¢alismamizda da, KOAH hastalarinda; OUAS ve nokturnal desatiirasyon gibi

uyku ile iligkili solunum bozukluklarinin sik goriildiigii saptanmistir. Bu nedenle
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KOAH nedeni ile tetkik edilen ya da tani alan olgulara; PSG ve noktiirnal oksimetri

incelemesi yapilmasinin gerekli ve yararli oldugu kanaatine varilmistr.
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6. SONUC

Calismamizda KOAH GOLD evreleme sistemine gore hastalar A, B, C, D
gruplarina ayrilmis ve hastalar uyku merkezimizde yatirilmistir. Bu amagla 91°1 erkek,
3’1 kadin olmak tizere toplamda 94 hasta ¢alismaya alindi. Caligmaya alinan hastalarin

yas ortalamalar1 birbirine yakindi.
Hastalara evrelerine bakilmaksizin PSG yapildi, ESS ve mMRC skorlar1 alindi.

MMRC skorlari ile evreler arasindaki iliskiye bakildiginda GOLD A ve GOLD
C evresinde, GOLD B ve D evresinde gore mMRC skorlar1 daha diisiik tespit edildi.
Birlesik GOLD evrelemesine gore degerlendirildiginde GOLD C ve D hastalarin daha

¢ok semptomatik olmalar1 beklenen bir bulgudur.

Hastalarin evreleri arttikga solunum fonksiyon testlerinde ki FEV1 degerlerinde

anlamli olarak diigme tespit edildi.
ESS ile GOLD evreler arasinda iliski saptanmadi.

KOAH hastalarinda uyku boliinmesinin, nefes darlig: ve halsizlikten sonra en
sik iiglincii semptom oldugu saptanmustir. Istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmasa da GOLD birlesik evrelemeye gore daha semptomatik olan GOLD B ve
GOLD D gruplarinda total uyku siiresinin ve uyku etkinliginin daha az oldugu

saptanmistir.

AHI ile KOAH evreleri arasinda baglanti saptanmadi. Bu bulgumuz diger

calismalarla uyumlu idi.

KOAH’ta evreler arttik¢a ortalama oksijen saturasyonunun azaldig: tespit edildi.
Evreler ile ortalama oksijen saturasyonu arasinda negatif korelasyon tespit edildi. Bu
nedenle ileri evre KOAH tanisi1 olan hastalarin nokturnal hipoksisini tespit etmek
amactyla PSG yapilmasi, nokturnal hipoksemi sonucunda gelisebilecek

komplikasyonlarin erken tespit edilmesinin uygun olacagi sonucuna varildi.

Sonug olarak; KOAH tek basina hava yolu obstriiksiyonu ile giden bir hastalik
degildir. Beraberinde bircok hastalikla beraber goriiliir ve ileri evre KOAH’I1
hastalarda gece goriilen desaturasyonlarin diger komorbiditelere davetiye ¢ikardigi

diistiniilmektedir.
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