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SIMGELER VE KISALTMALAR

: Kronik obstriiktif akciger hastalig

: 1. saniye zorlu ekspiratuar voliim

: Zorlu vital kapasite

: Tepe ekspiratuar akim hiz1

: Zorlu ekspiratuar voliimiin %25-75’indeki akim hiz1
: Zorlu ekspiratuar voliimiin %50’sindeki akim hizi
: Zorlu ekspiratuar voliimiin %75’ indeki akim hiz1
: Total akciger kapasitesi

: Rezidiiel voliim

: Viicut kitle indeksi

: Oksijen satiirasyonu

: Parsiyel arteryel oksijen basinci

: Parsiyel arteryel karbondioksit basinci

: Bikarbonat

: Ventilasyon perfiizyon orani

: Beyin natritiretik peptit

: Siilfiir dioksit

: Nitrojen dioksit

: Fraksiyone inspiratuar oksijen

Parsiyel arteryel oksijen basinci/ fraksiyone inspiratuar oksijen

: Intrinsik pozitif ekspiryum sonu basinci

: Invazif olmayan mekanik ventilasyon

: Medical Research Council

: Bazal dispne indeksi (Baseline dyspnea index)

: Gegis dispne indeksi (Transition dyspnea index)
: Viziiel Analog Skala

: Saglikla iligkili yasam kalitesi

: St. George’s Respiratory Questionnaire

: Olciilii doz inhaler

: Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease



1. GIRIS VE AMAC

Kronik obstriiktif akciger hastaliginda (KOAH) siklikla hastaneye yatist
gerektirecek kadar siddetli ataklar geligir. Atak sirasinda bronkodilatdr ve antibiyotik
tedavisine ilave olarak sistemik steroidler sik kullanilmakla birlikte verilecek steroid
dozu konusunda goriis birligi yoktur. Calismamizda KOAH akut atagiyla servise
yatan hastalarda 1 mg/kg/giin ve 2 mg/kg/glin dozunda baslanan metilprednizolon
tedavisinin pulmoner fonksiyonlara, arter kan gazlarina, yasam kalitesine, atak

sikligina ve efor kapasitesine olan etkilerinin karsilastirilmasi amaglanmaistir.

Bir¢ok uzlas1 raporunda KOAH akut alevlenmesinde kortikosteroidlerin
kullanilmast onerilmektedir (1, 2, 3, 4). KOAH akut atagi ile servise yatirilan
hastalarda sistemik steroidin etkisini arastiran ¢aligmalardan genel olarak ¢ikarilan
sonu¢, KOAH ataginda steroid tedavisinin spirometrik degerleri diizelttigi,
semptomlar1 ve niiks oranlarini azalttigidir. Ancak atak sirasinda kullanilan steroidin

optimal dozu ve tedavi siiresi belli degildir (5).

Astimda steroidlerin terapdtik etkisi, antiinflamatuar etkilerine ve adrenerjik
sistem aracilikli bronkodilatasyonu artirmalarina baghdir. KOAH patogenezinde de
inflamasyon ve bronkokonstriksiyon yer aldigindan, steroidlerin bu hastalikta da

etkili olmalar1 muhtemeldir (6).

KOAH akut ataginda steroidin etkisi randomize, plasebo kontrolli 7
calismada aragtirllmigtir (7-11, 13, 14). Yedi ¢alismanin altisinda steroidlerin faydali
oldugu goriilmiis, sadece 1 ¢alismada plasebo steroide {istiin bulunmustur (14). So6zii
edilen calismalarda steroid tedavisinde farkli baslangi¢ dozlari (hidrokortizon 600
mg/giin, prednizon 30 mg/giin, metilprednizolon 500 mg/giin, metilprednizolon 2
g/giin, prednizon 60 mg/giin, prednizon 40 mg/giin, metilprednizolon 100 mg) ve

stireleri (3 giin - 56 gilin) kullanilmistir (7-11, 13, 14).

KOAH akut ataginda steroidlerin faydali oldugu ve tedavi siiresinin 10-14
giin olmas1 gerektigi bilinmesine ragmen optimal steroid dozu konusunda goriis
birligi yoktur. GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease)
calisma grubu akut atak sirasinda 10 giin boyunca 30-40 mg/giin prednizolon

kullanmay1 6nermektedir; ancak bu 6nerinin dayanagi kanit D diizeyindedir (1).



Akut atakta verilen sistemik steroidin uzun donemdeki etkisinin
yorumlandigr Seemungal ve Miravetles’in yaptig1 iki calismada (15-16), oral
steroidin etkisinin degerlendirilmesi ¢alismalarda esas amag¢ olmamakla birlikte, oral
streroidlerin uzun donemdeki etkileri ¢eliskili bulunmustur. Bu nedenle, bu
calismada sistemik steroidin uzun donemdeki etkisinin arastirilmasina karar
verilmistir. Ayrica, farkli steroid dozlarinin atak sirasinda arter kan gazlarina etkisini
gosteren ¢alisma bulunmadigindan, atak doneminde sik analiz yapilarak, steroidin

arter kan gazlar iizerine etkisinin de arastirilmas1 hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. KOAH Tanimi

KOAH tam geri doniislii olmayan hava akimi kisithilig: ile karakterize bir
hastaliktir. Hava akimi kisithilig1 genellikle ilerleyici olup, 6zellikle sigaranin neden
oldugu tehlikeli gaz ve partikiillerin akcigerde olusturdugu anormal inflamatuar yanit
ile iligkilidir. KOAH akcigeri etkilemesine ragmen, ayni zamanda 6nemli sistemik
sonuglara yol acar. Oksiiriik, balgam {iretimi, dispne veya hastaliga ait risk
faktorlerine maruziyeti olan herhangi bir hastada KOAH diisiiniilmelidir. Tam
spirometri ile dogrulanir. FEV/FVC <0.7 ile beraber bronkodilator sonras1 beklenen
FEV/’in <%80 olmasi hava akimi kisithligini  dogrular. Eger spirometri
yapilamiyorsa, KOAH tanis1 elde olan tani araclariyla yapilir. Nefes darligi ve

uzamis zorlu ekspiryum gibi klinik semptom ve bulgular tan1 koymaya yardimci

olabilir (1).

2.2. KOAH Epidemiyolojisi ve Risk Faktorleri

KOAH tiim diinyada morbidite ve mortaliteye yol agan, ekonomik ve sosyal
yukle sonucglanan, 6nemli ve giderek artan bir hastaliktir. KOAH prevalansi ve
morbiditesi verileri, bilinen degerlerin ¢ok iistiindedir, ¢iinkii tan1 genellikle, klinik

bulgular goriilene ve hatta orta derecede artana kadar konamaz.

A.B.D’de 25-75 yasindaki vakalarda tahmin edilen prevalansi Ulusal Saglik
ve Beslenme Inceleme Birligi Anketine (NHANES) gore hafif KOAH igin
(FEV/FVC <0.7 ve FEV|>%80 beklenen) % 6.9 ve orta KOAH ig¢in ise (FEV|/FVC
<0.7 ve FEV;| <%80) % 6.6 dir. KOAH A.B.D ve Avrupa’da 6liime yol agan 4.
nedendir ve KOAH mortalitesi kadinlarda 20 yil sonra iki kat daha fazla olacaktir
(17). Glinimiizde KOAH, astimdan daha maliyetli bir hastaliktir, iilkeye gore
masraflarin %50-75°1 ataklara baghdir. Sigara i¢cimi diinyada KOAH i¢in en 6nemli
risk faktoriidiir. Diger onemli risk faktorleri; mesleki maruziyet, sosyoekonomik
durum ve genetik yatkinliktir. KOAH degisik Oykiiler sonucunda olusan bir
hastaliktir ve her bir bireyde ayni neden rol almaz (18). Klinik olarak énemli KOAH
gelisimi sigara icenlerin sadece %15-20’sinde olur. KOAH siklikla semptomlar

baslamadan Onceki dekatlarda olusmaya baslar (19). Cocukluk ve addlesan



doneminde sigara igme ve tekrarlayan infeksiyonlar akciger fonksiyonlarinin
gelisimini bozarak, erken eriskinlikte akciger fonksiyonlarinin daha diisiik olmasina
yol agabilir (20, 21). Bu anormal gelisim, geng sigara icicilerde siklikla kisalmis
plato faz1 ve KOAH riskinde artis ile iligkilidir.

KOAH ig¢in risk faktorleri Tablo 1°de goriilmektedir. Risk faktorleri insana
ait faktorler ve maruziyetler olarak ayrilmistir.

Tablo 1. KOAH gelisiminde rol oynayan risk faktorleri.

Insana ait faktorler Maruziyetler
Genetik faktorler Sigara
Cinsiyet Sosyoekonomik durum

Havayolu hiperreaktivitesi, Ig E ve | Mesleksel hava kirleticiler

astim Cevresel hava kirleticiler

Perinatal olaylar ve ¢ocukluk ¢ag1 hastaliklari
Tekrarlayan bronkopulmoner infeksiyonlar

Diyet

2.3. KOAH’da Patoloji ve Patofizyoloji

KOAH, dort farkli kompartmanda patolojik degisiklikler igerir (santral hava
yollar1, periferal hava yollari, akciger parankimi ve pulmoner vaskiilarite). Bunlar her
bir bireyde farkliliklar gosterir (22-26). Solunan zehirli partikiil ve gazlar etken
olmakla beraber, sigara KOAH i¢gin ana risk faktoriidiir. Inflamasyona ek olarak
akcigerde proteinaz ve antiproteinaz dengesizligi, oksidatif stres de KOAH
patogenezinde Onemlidir (27). Bu farkli patojenik mekanizmalar patolojik
degisikliklere yol acar, bunlar da birbirini takip eden fizyolojik degisikliklere yol
acar. Olusan patolojik ve fizyolojik degisiklikler; mukus hipersekresyonu ve siliyer
disfonksiyon, hava akimi kisitlili§i ve inflamasyon artis1, gaz degisim anormalligi,

pulmoner hipertansiyon ve sistemik etkiler olarak siralanabilir (28, 29).

2.4. KOAH Tanisi ve Ayirici Tam

Oksiiriik, balgam iiretimi, dispne veya hastalik icin risk faktdrlerine

maruziyet 0ykiisii olan bir hastada KOAH diisiintilmelidir.




KOAH sinsi bir sekilde hizla ilerler, siklikla tan1 konulamayan baslangi¢
fazindan yillar sonra tani konulur. Klinik degerlendirmeden sonra varligindan
siiphelenilir ve ardindan yapilan basit spirometri ile dogrulanabilir. Akciger grafisi
ayirict tanida yardimeidir (Tablo 2).

Tablo 2. KOAH’1n Ayirici Tamsi (1).

Tani Ozellikler

e KOAH e  Orta yasta baslangic
e  Semptomlarin yavas progresyonu
e  Uzun siireli sigara anamnezi

e Astim e  Erken baslangig

e  Semptomlarda degisiklik

e Gece veya sabahin erken saatlerinde olan
semptomlar

e Alerji, rinit ve/veya ekzema

o Aile Oykiisii

e  Cogunlukla geri doniisli olan hava akimi
kisitliligs

*  Konjestif kalp yetmezligi e  Oskiiltasyonda bazallerde ince raller

e  Gogiis filminde kardiyotorasik indeksin artist

e  Pulmoner 6dem

e  Pulmoner fonksiyon testlerinde hava akimi
kisitlilig1 olmayan hacim kisitlanmasi

Cok miktarda piiriilan balgam

Cogunlukla bakteriyel infeksiyonla iligkili
Oskiiltasyonda kaba raller

Akciger grafisi/BT’de bronslarda dilatasyon
ve brong duvarinda kalinlagma

e  Bronsektazi

e Tiiberkiiloz e  Tiim yaslarda baslangi¢

e  Gogiis filminde akciger infiltrasyonu
e  Mikrobiyolojik dogrulama

e  Tiberkiilozun yiiksek lokal prevalanst

e  Brongsiolitis obliterans e Sigara i¢cmeyenlerde ve en erken yasta
baglangi¢

e Romatoid artrit anamnezi veya iritan gaz
maruziyeti

e  Brongiolitisi gosteren BT’de ekspiryumda
hipodens alanlar

e  Diffiiz panbronsiolit e  En fazla sigara igmeyen erkeklerde

e  Hemen hemen hepsinde siniizit varlig

e BT ve akciger grafisinde yaygin sentrilobiiler
nodiiler opasiteler ve hiperinflasyon

Tam reversibl olmayan hava akimi kisitliligi bronsektazi, kistik fibroz ve
tiiberkiilloza bagli fibrozla iligkili olabilir. Ayiricti tanida bu hastaliklar
diistiniilmelidir. Erken yaslarda (4. veya 5. dekat) hava akimi kisithli§i gosteren
hastalarda, o©zellikle aile anamnezinde KOAH varsa o;-antitripsin yetmezligi

arastirtlmalidir (1).




Tibbi dykii

Anamnez birbirini takip eden sorularla degerlendirilmelidir: Oksiiriik,
balgam ¢ikarma, dispne gibi semptomlar, daha 6nce astim tanisi alip almadigi, alerji
Oykiisii ve diger solunum hastaliklari, KOAH ve diger solunum hastaliklar1 i¢in aile
anamnezi, ek hastaliklar, aciklanamayan kilo kaybi, sigara, mesleki ve cevresel

maruziyet hikayesi sorgulanmalidir.
Fizik muayene bulgular

Erken donem KOAH’da fizik muayene bulgular: siklikla normaldir (17).
Hastalik ilerlediginde bazi bulgular goriiliir hale gelmeye baglar, ileri evrelerde ¢cogu
hemen hemen patognomoniktir. Muayene amact KOAH’1n solunumsal ve sistemik
etkilerinin varligini ortaya koymak olmalidir. Tiim hastalarin solunum hizi, agirligi,

boyu ve viicut kitle indeksi (BMI) dl¢iilmelidir (1).

2.5. KOAH’ta Spirometrik Bulgular ve Evreleme

KOAH’daki en belirgin fonksiyonel bulgu ekspiratuar akim hizlarinda
meydana gelen azalmadir (30). Ekspiratuar akim hizlarinda meydana gelen bu
azalma spirometrik incelemelerle ayrintili olarak gosterilebilir. Bu kisitlanmanin
ortaya konmasi i¢in zorlu vital kapasite (FVC) manevrast kullanilir. Bu manevra,
total akciger kapasitesi (TAK) diizeyine kadar derin bir inspiryum yapildiktan sonra
rezidiiel volim (RV) diizeyine kadar hizli ve zor ekspirasyondan olusur. Zorlu
ekspirasyon sirasinda olusan ekspiratuar akim ¢esitli faktorlerden etkilenir. Zorlu
ekspirasyonda plevral ve alveolar basinglar agiz basincindan yiksektir.
Ekspirasyonun erken donemi ( zirve akim hizi- PEFR ) efora bagimlidir. Daha sonra
alveollerden agiza dogru basing azalmasi meydana geldiginden, intratorasik hava
yollarindaki basing, plevral basinca gore azalir. Bunun sonucunda hava yollar
dinamik olarak kompresyona ugrar. Bu boliimdeki zorlu ekspiratuar akimlar efordan
bagimsiz olup akcigerin elastik geri ¢ekilme (recoil) giicii, hava akimina kars1 olusan
diren¢ ve kompresyona ugrayan hava yollarinin elastik 6zellikleri ile belirlenir (31).
Yiiksek akciger voliimleri diizeyinde elde edilen maksimal akimlar (FEV;, PEFR,
FEF,s); trakea ve ana bronglar gibi biiyiik hava yollarmin akim 6zelliklerini yansitir.
Bunun yaninda diisiik akciger voliimleri diizeyinde elde edilen maksimal akimlar

(FEF2s.75, FEFs), FEF7s) periferik hava yollar1 hakkinda bilgi verir. Obstriiktif hava



yolu hastaliklarindan 6rnegin astimda hava akiminin kisitlandigi primer alan biiyiik

ve orta ¢apli hava yollar1 iken KOAH’da ilk etkilenen alan periferik hava yollaridir.

Zorlu ekspirasyon egrisi lizerinde hesaplanan birinci saniye ekspirasyon
voliimii (FEV)) Ol¢limiiniin kolaylig1 ve degiskenliginin az olmas1 nedeniyle hava
yollar1 obstriiksiyonunun degerlendirilmesinde en yaygin olarak kullanilan
parametredir (31). FEV/’in azalmasi1 hava yollar1 obstriiksiyonunun tipik bulgusudur,
ancak genellikle biiyiikk hava yollarindaki degismeleri yansitmasi nedeniyle
KOAH’m erken donemlerinde hassas olmayabilir (31). Bu nedenle hafif siddette
KOAH’da FEV/|/FVC orant duyarli bir indeks olarak kabul edilirken, orta-ileri
dereceli KOAH’da FEV, degerinin hava yolundaki kisitlanmay1 daha iyi yansittigi
kabul edilmektedir. Dolayistyla GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease) KOAH’da hava akimimin siddetinin ve hastaligin evresinin
belirlenmesinde FEV;’in mutlak degeri ve FEV,/FVC oranmnin birlikte
degerlendirilme zorunlulugunu getirmistir (Tablo 3). Hava akimi kisitliligi varhiginm
bronkodilatér sonrast FEV/FVC < 0.7 olmast dogrular; hava akimi kisithligi tam

geri doniigli degildir.

KOAH, FEV, degeri gbz online alinarak "hafif", "orta" ve "agir" seklinde
siniflandirilabilir. Son yillarda yayinlanan ulusal ve uluslar arasi tan1 ve tedavi
rehberlerinde derecelendirme konusunda degisik Oneriler sunulmustur (Tablo 3).
Ornegin ATS (American Thoracic Society) ve ERS (European Respiratory Society)
KOAH’1 smiflamak i¢in FEV,’i dikkate almistir (3, 32). BTS (British Thoracic
Society) ise Oksiiriik, balgam ¢ikarma ve fizik muayene bulgularini géz 6niine alir

(33).



Tablo 3. Stabil KOAH’da evreleme (35).

Evreleme sistemi Hafif Orta Agir
ERS®? qFEV, < %70 % 50-69 <%50
ATSY FEV, > %50 % 35-49 <%35
BTS® FEV, beklenenin % 60-79 | beklenenin % 40-59 < beklenenin %40
Oksiiriik Sigara oksiiriigii Oksiiriik + balgam Belirgin
Dispne Minimal Egzersizde Egzersiz + istirahatte
Akciger FM N Hisiltilt solunum Hisiltili solunum =+ hiperinflasyon
Diger FM N N Siyanoz, 6dem
GOLD®? Evre 0: Evre I: Hafif Evre II A: Orta Evre II B: Orta Evre I1I: Agir
riskli* FEV|/FVC: <%70 FEV|/FVC: <%70 FEV|/FVC: <%70 | FEV|/FVC: <%70
Spirometri | FEV|>%80 beklenen %50< FEV,<%80 %30 <FEV,<%50 FEV,<%30
normal beklenen beklenen beklenen

4| Bronkodilator sonrast FEV, degeri olglimleri gegerlidir. FEV,: 1. saniye zorlu ekspiratuar voliim; FVC:
zorlu vital kapasite. *6ksiiriik, balgam veya dispnesi olan, sigara igen veya diger hava kirleticilere maruz kalan
hastalar.

Tiirk Toraks Dernegi’ne gore ise FEV > %70 ise hafif, %50-70 orta, %35-
50 ileri, < %35 ¢ok ileri KOAH olarak simiflandirilmistir (4).

Spirometri anamnezde sigara ve/veya cevresel veya mesleksel hava kirletici
madde maruziyeti; ve/veya Oksiiriik, balgam ¢ikarma veya dispne sikayeti olan tiim
hastalara yapilmalidir. Spirometrik smiflandirma hastanin  saghk durumunu
belirlemeyi saglar (36); ataklarin gelisimini (37, 38) ve mortaliteyi (39) tahmin
etmede yardimcidir. KOAH’l1 hastalarda, hastaligin agirhiginin degerlendirmesinde
solunum fonksiyon testleri diger tiim laboratuvar yontemlerinden iistiindiir ve genis

hasta popiilasyonlarina uygulanacak sekilde tasarlanmistir (40).

FEV/,’in tek bir 6l¢limiiniin, KOAH’1n kompleks klinik sonuglarini tam
olarak yansitmadigi kabul edilmektedir. Hastaligin agirligin1 tam olarak gdsteren bir
evreleme sisteminin kullanilmasi istenmektedir, ancak heniiz bdyle bir yontem

bulunmamustir.

FEV,’e ek olarak BMI (41, 42) ve dispne (43) sag-kalim gibi sonuglar
tahmin etmede fayda saglamaktadir, bu ol¢iimler tiim hastalarin degerlendirilmesi
icin tavsiye edilir. BMI, kolay olarak agirligin (kg), boyun karesine (m?)

boliinmesiyle elde edilir. Degerin <21 kg/m? olmasi1 agir mortalite ile iligkilidir.

2.6. KOAH Ataginin Tamimi ve Siiflandirilmasi

“Exacerbate”, Latince °‘exacerbare’ kelimesinden koken alir, anlamu

"zor"dur, genellikle "kotl, ¢ok kotiiye ilerleme" anlaminda kullanilir. Alevlenme




“Exacerbation”, hastaligin siddetinde veya hastalia bagli semptomlardan birinde

artis anlamina gelir.

KOAH ataginda hastaligin normal seyrinde degisiklik, dispne, balgam
ve/veya Oksliriik sikayetlerinde artis olup tedavide yeterli degisiklik yapilmasini
gerektirir. Ataklarin smiflandirmasinda bir goriis birligi yoktur. Atagin agirhiginin ve
sonuglarinin degerlendirildigi bir siniflama soyledir:

e Evre I: evde tedavi

e Evre II: hospitalizasyon gereksinimi

e Evre III: solunum yetmezligi olugmasi

Atak hastalar1 degerlendirilecegi zaman birkag¢ 6zellik dikkate alinmalidir.
Bunlar; KOAH agirhigi, eslik eden hastaliklarin varligir ve onceki ataklara iligkin
Oykiidiir. Fizik muayenede hemodinamiye ve solunum sistemine atagin etkisi

degerlendirilmelidir (44, 45).

KOAH akut atagi, medikal literatiirde ¢ok ¢esitli sekillerde tanimlanmustir,
kesin tan1 hala tartigilan bir sorundur. 1999 yilinda Aspen Akciger Konferansi’nda,
AB.D ve Avrupa’da calisgan goglis hekimleri akut KOAH atagi tanimi
olusturmuslardir. KOAH’I1 hastanin stabil durumunda ve normal giinliik aktivitede
ani bir bozulma, diizenli tibbi tedavide degisiklik gereksinimi ve akut baslangic
olarak tanimlanmig ve ataklar sdyle siniflandirilmistir (46):

e Hafif: medikasyon ihtiyacinda artma, kendi kendilerine idare etme.

¢ Orta: medikasyon ihtiyaci arttig1 zaman ek medikal yardim istemeleri.

e Agir: hastanin durumunda ani ve/veya hizli kétiilesme, hospitalizasyon

gerektirme.

Bununla birlikte, gectigimiz 10 yilda medikal literatiirde yayimlanan
calismalarin cogunda Anthonisen ve ark.nin tanimladigi kriterler kullanilmastir.
Anthonisen’in tanimlamasma goére asagidaki bulgulardan birisinin veya daha
fazlasinin bulunmasi gerekir: balgam piiriilansinda artig, balgam voliimiinde artis ve
dispnede kotiilesme (47). Atagin agirligi ise su sekilde degerlendirilir:

e Tip I (agir) li¢ semptomun hepsini,

e Tip II (orta) ii¢ semptomun ikisini,
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e Tip III (hafif) semptomlardan sadece birini ve asagidakilerden en az birini
igerir: Son 5 giin i¢inde iist solunum yolu infeksiyonu, baska bir nedeni olmayan
ates, hisiltida artig, artmig Oksiiriik, solunum hizinda veya kalp hizinda bazale gore

%20 artis.

2.7. KOAH’ta Ataklarin Onemi

KOAH’da mortalite ve morbiditenin ¢ogu ataklara baglanabilir. Ataklara
bagli mortalite giderek artmaktadir (48). Ingiltere’de tiim akut medikal basvurularin
%10’unu olusturur (49). Hastane mortalitesi %10°dur ve atagin agirligiyla iliskilidir;
ozellikle, diren¢li hipoksi, ileri yas, malniitrisyon ve eslik eden hastaliklarla
iligkilidir. Ek olarak yasam kalitesinin kotli oldugu bilinen sik atak gegiren hastalarda
mortalite onemlidir (50). Atak siklif1 son zamanlarda akciger fonksiyonlarinda hizl
azalmayla iliskili bulunmustur (51, 52). Sonug olarak, ataklar ve ¢ok agir altta yatan
hastalig1 olan hastalarin hastanede yatiglart KOAH 1n dogrudan medikal maliyetinin
%70’ini olusturur (53). Bu yiizden KOAH ataklar1 morbidite, mortalite ve saglik

bakim maliyetinin 6nemli bir sebebidir.

KOAH’l1 hastalarda akut atak yilda 1-3 kez goriiliir (15, 54). Bununla
birlikte, ataklarin %50’si doktora bildirilir (54, 55). Bildirilen ataklarin %3-16’s1
hastane bagvurusu gerektirir (55, 56). Agir KOAH’ 1 hastalarin bu bagvurulardaki
hastane mortalitesi %3-10’dur (57, 58). Yiiz seksen giin, 1 yil ve 2 yillik mortalite
hastane bagvurusundan sonra sirasiyla %13.4, %22 ve %35.6’dir (59). Yogun bakim
basvurusu olduktan sonra 65 yasin lizerindeki hastalarda mortalite hiz1 %15 ile %30
arasinda degismektedir (60, 61). Ataktan sonra fonksiyonel durum ve yasam
kalitesinde gegici bir bozulma beklenmektedir (50). Bir ¢alismada ataktan 35 giin
sonra hastalarin sadece %75’inde tepe akim hizinin normal diizeye dondiigii, ataktan
91 giin sonra hastalarin %7’sinde tepe akim hizinin bazal degerine hala donmedigi
bildirilmistir (15). Alt1 aylik takipte hastalarin yaris1 hastaneye en az bir kez daha
basvurmaktadir (58).

KOAH’l1 hastalarda atak riski, aktif sigara iciciler arasinda en yiiksektir.
Sigaray1 birakma atak sikligini neredeyse 1/3 oraninda azaltir (62). Sik atak gegiren
hastalar FEV,’de ¢ok daha hizli diisiis gosterirler (52). Donalson ve ark. orta-agir
KOAH’l1 (ortalama FEV, yaklasik 1.0 L) 109 hastay1 4 yil boyunca izlemis ve 757
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KOAH atag1 gozlemislerdir. Cok sik atak geciren (> 2.9/y) hastalarin, atak sikligi
< 2.9/y1l olan hastalara gére hem FEV| (40-32 ml/y) hem de PEF’de (2.9-0.7 L/dk/y)
cok daha hizli diisiisler gdsterdigi saptanmustir (52).

Sik atak geciren hastalarin (> 3/y) yasam kaliteleri de kdtiidiir (49).

Hizla geri donebilen astim ataklarinin aksine KOAH atagmin iyilesme
stiresi ortalama 7 giindiir (15). Agir atakli hastalarin iyilesme siiresi daha uzundur ve
agir atak akut solunum yetmezligine neden olabilir. KOAH atag1 hospitalizasyonu ile
ilgili mortalite yliksektir. 1996’da A.B.D’de iilke capinda yatan hastalarin ele alindig1
kesitsel caligmada, 40 yasin tizerindeki 71130 hasta KOAH atag: tanisiyla taburcu
olmus ve hastane mortalitesi %2.5 bulunmustur (63). Hastane mortalitesi yogun
bakim gerektiren hastalar arasinda %20’dir (64, 65). Yiiksek mortalite riski ile iliskili
faktorler: ileri yas, yiiksek APACHE (Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation) II skoru, basvuru oncesi diisiik fonksiyonel durum, diisiik PaO,/FiO,,
hiperkapni, diisiik serum albiimin diizeyi, diisik BMI ve kor pulmonale varligidir

(66, 67).

Yogun bakim iinitesine bagvurma uzun siireli mortalitenin kotii olacagina
isaret eder; 1 yillik mortalite %48, 3 yillik mortalite %64 olarak bildirilmistir (68).
KOAH atag ile bagvuran hastalarin yaklagik yaris1 6 ay iginde tekrar basvurur,
%70’1 ise taburcu olduktan sonra 1 yil i¢inde tekrar bagvurur (67, 69). KOAH atag:
ile bagvuran hastalar bazi1 degistirilebilen risk faktorlerine sahiptir (6rn. influenza igin
as1, pulmoner rehabilitasyon, kronik hipokseminin yetersiz tedavisi, sigara i¢imine

devam etme veya pasif sigara maruziyeti gibi) (64).

2.8. KOAH Ataginin Sebepleri

KOAH ataklarinin en az %80’i infeksiyonlardan koken alir. Bu
infeksiyonlarin  %40-50’si bakteriler, %30’u viriisler, %10’u atipik bakterilere
baglhdir (Tablo 4).

Hastalarin %10-20’sinde birkag¢ infeksiydz ajanin birlikteligi gortliir (70).
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Tablo 4. Akut KOAH ataklarinin infeksiyoz nedenleri.

Bakteri Viriis Atipik bakteri
Tiplendirilemeyen Rhinovirus Chlamydia pneumoniae
Haemophilus influenza Influenza Mycoplasma pneumoniae (nadir)
Moraxella catarrhalis Coronavirus Legionella

Streptococcus pneumoniae Adenovirus

Pseudomonas aeruginosa Respiratory syncytial virus

Enterobakteriaceae

Haemophilus parainfluenzae

Infeksiyonlardan sonra KOAH atagm baslatan en sik 2. nedenin gevresel
faktorler ve hava kirliligi oldugu disiiniilmektedir. A.B.D ve Avrupa’da yapilan
calismalarda solunabilen partikiillerin (<10um) sayis1 ve havadaki "ozon" miktar1
artt1ig1 zaman KOAH atag1 i¢in hastaneye bagvuru oraninin arttigir gosterilmistir (71,
72). Yine siilflir dioksit ve nitrojen dioksit gibi kirleticiler de KOAH atagina katkida
bulunmaktadirlar (73). Artmis hava kirliliginin KOAH atagi ve hastane
bagvurusunun hafif artis1 ile iligkili olmas1 epidemiyolojik verilerde gosterilmesine
ragmen, mekanizmasi pek bilinmemektedir. Avrupa yapilan bir caligmada hava
kirleticilerin giinliik diizeyinin 50pg/m?® artmasi halinde SO, (RR 1.02), NO, (RR
1.02) ve ozonun (RR 1.04) KOAH’in hastane bagvurusu rolatif riskini artirdigi
gorilmiistiir (72).

KOAH ataklarimin yaklasik 1/3’iinde tanimlanabilen baslatict neden
bulunmaz. KOAH atag sirasinda akut solunum yetmezligi kardiak iskemi, konjestif

kalp yetmezligi, pulmoner emboli, pndmoni, pndmotoraksa bagli olabilir (78).

2.9. KOAH Ataginda Tanisal Testler

KOAH ataginin tanisi klinik bir tanidir, atagin varligin1 gosteren tanisal test
yoktur.  Olast atakli  hastanin  degerlendirilmesi, epizodun  agirliginin
degerlendirilmesine ve semptomlardaki kotiilesmenin  diger nedenlerinin
dislanmasina dayanir. Oykii ve fizik muyene sarttir. Ozellikle solunumun
degerlendirilmesi onemlidir; solunum hizi, yardimci kaslarin kullanim1 ve siyanoz,
flepping tremor, konflizyon gibi solunum yetmezligini gdsteren bulgular

arastirilmalidir.

Anamnez, muayene, akciger grafisi, EKG gibi basit testlerle ¢cogu ayirici
tan1 elenebilir. Cogu rehberlere gore hastalarda tam kan sayimi, elektrolit diizeyleri,

EKG, akciger grafisi ve arter kan gazi analizi tavsiye edilir (70-73). Teofilin
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seviyeleri bu ilac1 kullanan hastalarda istenebilir, balgam piiriilans1 olanlarda ise
balgam Kkiiltiirli ve antibiyotik duyarlilik testleri faydalidir. Spirometri ve tepe akimu,

akciger fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde genellikle yardimc1 degildir (77).

Agir KOAH atagini gosteren fizik bulgular sunlardir:
e Torakoabdominal solunum

e Yardimc1 solunum kaslarinin kullanimi

e Mental durumda bozulma

e Hipotansiyon

e Sag kalp yetmezligi bulgular1

Agir atak siklikla FEV,’in <1 L (veya PEF <100 L/dk) olusu ile iliskilidir.
Ama bu degerler stabil agir KOAH’da da goriilebilir. Bu ylizden KOAH
degerlendirilmesinde FEV; ve PEF (basvuru aninda ve tedaviye cevapta) 6l¢iimleri

astim degerlendirilmesinden daha az kullanilmaktadir (78).

Yine de, bir ¢alismada FEV/,’in beklenen degerlerin %40’ indan diisiik
olusunun, hastaneye yatis ve niiks yoniinden yiiksek risk ile iligkili oldugu
bulunmustur (79). FEV, pH ile korele, PaCO; ile ters yonde koreledir, FEV, degeri
beklenenin %35’inden biiyiik oldugunda hiperkapni olas1 degildir (80). Ayrica FEV,

degerinin Ol¢iimii, yogun bakim ihtiyacinin tahmin edilmesinde yardimci olabilir
(81).

Baslangi¢ tedavi stratejisine karar vermede ve hastaneye yatis gerekip
gerekmedigi kararinda, agirligin degerlendirilmesi faydalidir. Evde yapilamayacak
tedavi, eslik eden hastaliklar ve uygun sosyal destegin olmadigi durumlarda
hastaneye yatirmak gerekir. Arter kan gazinda CO,’den ziyade pH, alveoler
ventilasyondaki degisikligi yansitan onemli bir belirtectir. GOLD verilerine gore
pH< 7.30 olmasi, yagami tehdit eden atagi gosterir. Hastaneye bagvuru gereksinimi

ile ilgili benzer tavsiyeler rehberlerde de bulunmaktadir (77-79).

2.9.1. Akciger Grafisi

Rutin akciger grafisi akut KOAH atagi olan hastalarin baslangi¢
degerlendirmesinde yardimci olmaktadir. Gozlemsel ¢alismalar akut KOAH atagi

olan hastalarin gogiis filmlerinin %16-21’inde tedavi ile onemli degisiklikler
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oldugunu gostermektedir (44, 82, 83). Akciger grafisi, KOAH atagi semptomlari
gosteren hastalarin yaklasik 1/5’inde ©Onemli anormallikleri agiga c¢ikarir. Bir
calismada 685 acil servis bagvurusunda, KOAH atagi hastalarinin %16’sinda
radyografik anormallikler saptanmistir (82). KOAH atag1 olan 107 hastanin oldugu
diger bir ¢aligmada, hastalarin %16’sinda radyografik anormallik saptanmig ve bu
anormalliklerin yaklasik yarisinin klinik olarak 6énemli oldugu diisiintilmiistiir (6rn.

konjestif kalp yetmezligi veya pulmoner infiltratlar) (82).

2.9.2. Arter Kan Gaz1 Analizi

Atagin  agirhiginin  degerlendirilmesinde yardimcidir. Hipoksemi ve
hiperkapninin derecesini degerlendirmede uygundur. Puls oksimetreyle 0lgiilen
oksijen satlirasyonuna kiyasla hipoksemi ve hiperkapni derecesini belirleme firsati
sagladigindan atak hastalarinin degerlendirilmesinde arter kan gazi analizi tercih
edilmelidir. Bu analiz, ek mekanik ventilasyon destegi gerekip gerekmiyecegini
gosteren degerli bilgiler de saglar (36). KOAH atagindaki hastalarin %20-47’si
hiperkapni ile basvurur (84, 85). Ornegin, pH <7.30-7.35 veya PaO, <50 mmHg
olmasi yogun bakim gerektirir ve invazif olmayan veya invazif ventilatér destegi
gerekebilir (86). Aksine, pH >7.35 oldugu zaman noninvazif mekanik ventilasyon
(NIMV), hafif atakli hastalarda prognozun iyi olmas1 nedeniyle ek diizelme yapmaz
(87). Diger yandan ¢ok agir solunumsal asidozu olan hastalar, NIMV’den fayda

goérmezler ve invazif ventilasyon gerektirirler (88).

2.9.3. Spirometrik Testler

Akut atak hastalarinda, spirometrinin tedavi yaklagimini etkilemediginin
gosterilmesinden bu yana, bu hastalarda akciger fonksiyonlarinin (ya spirometri ya

da tepe akim hizi) rutin Sl¢iimleri 6nerilmemektedir (35).

Tablo 5’te atagin agirhigina gore yapilacak klinik degerlendirme ve tanisal

islemler goriilmektedir (2).



Tablo 5. KOAH atag hastalarinda klinik anamnez, fiziksel bulgular ve

tanisal islemler.
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Evrel Evre Il Evre 111

e  Klinik anamnez
Eslik eden hastaliklar*® + +++ +++
Sik atak hikayesi + -+ -+
KOAH agirhigt hafif/orta orta/agir agir

e  Fiziksel bulgular
Hemodinamik degerlendirme stabil stabil stabil/unstabil
Yardime1 solunum kaslar1 kullanim, takipne yok ++ -+
Tedaviye bagladiktan sonra semptomlarin devami yok ++ +++

e Tam prosediirleri
Oksijen satiirasyonu evet evet evet
Arter kan gazi hayr evet evet
Gogiis filmi hayir evet evet
Kan testleri hayir evet evet
Serum ilag konsantrasyonlari+ uygulanabilirse | uygulanabilirse | uygulanabilirse
Balgam gram boyama ve kiiltiirii hayir® evet evet
Elektrokardiogram hayir evet evet

+ olmasi olas1 degil, ++ olmasi olasi, +++ olmasi ¢ok olasi. *atakta kotii prognoz ile iligkili en yaygin komorbid
durumlar; konjestif kalp yetmezligi, koroner kalp hastaligi, diabetes mellitus, karaciger ve bobrek yetmezligidir.
‘kan testleri kan saymmi, serum elektrolitleri, karaciger ve bdobrek fonksiyonlarini igerir. +serum ilag
konsantrasyonlaria, eger hasta teofilin, warfarin, karbamazepin, digoksin kullanmaktaysa dikkat edilir. $eger
hasta son zamanlarda antibiyotik kullanmigsa dikkat edilir.

2.10. KOAH Ataginda Tedavi Yaklasimlan

Atak hastasinin farmakolojik tedavisi stabil hastalarin tedavisinde kullanilan

ilaglara benzer, ancak sistemik kortikosteroidlerle desteklenir (7-14).

Atak tedavisi, Tablo 6, 7 ve 8’de goriildiigii gibi hastalarin klinik

prezentasyonuna gore degisir (2).

Orta ve agir KOAH atag: ile yatirilan hastalarda PaO,, PaCO, ve pH’y1
Olegmek icin ve solunum yetmezligini degerlendirmek igin arter kan gazi analizi
yapilmalidir. Hastalarin takibi sirasinda, oksijen diizeyini ayarlamak i¢in SaO, izlemi
yapilmalidir. Yatan hastalarda doku hipoksisini 6nlemek ve hiicre oksijenasyonunu
korumak amaciyla PaO, >60 mmHg veya SaO, >%90 degerleri saglanmalidir.
Oksihemoglobin disosiyasyon egrisine bagl olarak, PaO,’de 60 mmHg’dan daha
yuksek diizeyi saglamak i¢in verilen ek 1-2 1t/dk oksijen CO; retansiyon riskinde
artisa ve respiratuar asidoza neden olabilir (89). CO, retansiyonu meydana gelirse
hasta asidemi yoniinden takip edilmelidir. Asidemi meydana gelirse invazif veya

noninvazif mekanik ventilasyon diistiniilmelidir.
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Tablo 6. Evre I - Ayakta Tedavi.

Hasta egitimi
Inhalasyon tekniginin kontrolii
Hava haznesinin kullanimini gézden gecirmek
Bronkodilatorler
Kisa etkili p,-agonist” ve/veya ipratropium 6lgiilii doz inhalerin hazne veya nebulizer ile verilmesi
Eger hasta birini kullanamiyorsa uzun etkili bronkodilatér eklenmesi
Kortikosteroidler (doz farkl olabilir)
Prednizon 30-40 mg/giin, oral olarak, 10-14 giin
Inhale kortikosteroid kullanimi
Antibiyotikler
Balgam 6zellikleri* degismis hastalarda baslanabilir
Antibiyotik se¢imi lokal bakteriyel direng paternlerine gére olmalidir
Amoksisilin/ampisilin”, sefalosporinler
Doksisiklin
Makrolidler®
Onceki antibiyotik tedavisi basarisiz olmussa:
Amoksisilin/ klavulanat
Solunumsal florokinolonlar”

#salbutamol (albuterol); piiriilans ve/veya voliim; bakteriyel B-laktamazin lokal prevalansina gore; Sazitromisin,
klaritromisin, diritromisin, roksitromisin; ‘gatifloksasin, levofloksasin, moksifloksasin

Tablo 7. Evre II - Hastanede Yatan Hastalar icin Tedavi.

Bronkodilatorler
Kaisa etkili B,-agonist ve/veya ipratropiyum 0l¢iilii doz inhalerin hazne veya nebulizer ile verilmesi
Destek O, (eger SaO, <%90 ise)
Kortikosteroidler
Eger hasta oral alimi tolere ederse, prednizon 30-40 mg/giin, 10-14 giin
Eger oral alimi tolere edemezse, aym dozda, 1.V., 14 giin
Inhaler kortikosteroidin l¢iilii doz inhaler veya nebulizer ile verilmesi
Antibiyotikler (lokal bakteri direng paternlerine gore)
Balgam ozellikleri degismis* hastalarda baslanabilir
Antibiyotik se¢imi lokal bakteri direng paternlerine gore olmalidir
Amoksisilin/klavulanat
Solunumsal florokinolonlar (gatifloksasin, levofloksasin, moksifloksasin)
Eger ps6domonas tiirleri ve/veya enterobakter tiirlerinden siipheleniliyorsa kombinasyon tedavisi

*piiriilans ve/veya voliim

Tablo 8. Ozel veya Yogun Bakim Unitesi Gerektiren Hastalarda Tedavi.

O, destegi
Ventilatuar destek
Bronkodilatorler
Kisa etkili B,-agonist ve/veya ipratropiyum 6l¢iilii doz inhalerin hazne veya nebulizer ile verilmesi, her 2-4
saatte bir 2 puf
Ventilator takibinde ise, 6l¢iilii doz inhaler
Uzun etkili B,-agonist
Kortikosteroidler
Eger hasta oral alimi tolere ederse, prednizon 30-40 mg/giin, 10-14 giin
Eger oral alini tolere edemezse, aym dozda, 1.V., 14 giin
Inhaler kortikosteroidin 6l¢iilii doz inhaler veya nebulizer ile verilmesi
Antibiyotikler (lokal bakteri direng paternlerine gore)
Antibiyotik se¢imi lokal bakteri direng paternlerine gére olmalidir.
Amoksisilin/klavulanat
Solunumsal florokinolonlar (gatifloksasin, levofloksasin, moksifloksasin)
Eger ps6domonas tiirleri ve/veya enterobakter tiirlerinden siipheleniliyorsa kombinasyon tedavisi
distiniilmelidir.
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2.10.1. Oksijen

KOAH atagi ile hastanede yatan hastalarin ¢cogunda agir hipoksemi vardir.
Ventilasyon/perflizyon dengesizligi bunun baslica sebebidir. Bu durum tipik olarak
diisiik akimda uygulanan O, (<4 L/dk nazal kaniil ile) tedavisine yanit verir.
Pulmoner tromboembolizm, pnémoni veya kardiyojenik pulmoner &dem gibi

alternatif tanilar yiiksek akimda oksijen tedavisi gerektirir (78).

Akut atak sirasinda solunum yetmezliginin kotiilesmesinin en énemli riski
es zamanlt hiperkapni ve hipoksemi gelismesidir (82). Biitiin hastalarda oksijen
verilmesinin  potansiyel  terapdtik  faydalart  vardir.  Bunlar;  pulmoner
vazokonstriiksiyonun tedavisi, sag kalp ylikiiniin azaltilmasi, eger varsa miyokardiyal
iskeminin azaltilmasidir. Oksijen verilmesi, akut atakta standart tedavinin bir parcasi
haline gelmistir. Ancak bazi klinisyenler bu grup hastalara oksijen verildigi zaman
hiperkapni ve respiratuar yetmezligin kotiilesmesinden endise duyarlar. Birkag
gozlemsel c¢alismada, akut atakli hastalara O, verilmesi sirasinda PaCO;’de artis
gosterilmistir. Bununla birlikte, iki giincel kiiciik ¢alismada (n=34 ve n=18) oksijen
verilmesinin giivenliligi hakkinda endiseleri gideren sonuglar elde edilmistir. Ilk
calismada PaO;’yi 60 veya 70 mmHg iizerinde tutmak icin verilen oksijen tedavisi
ile, hastalarda ©Onemli hiperkapniye sekonder major komplikasyonlar (agir
semptomatik asidoz, hipotansiyon, semptomatik kardiyak aritmi) goriilmemistir (90).
Ikinci calismada, iki grup karsilastirilmis, SaO, >%90 tutacak sekilde 24 saatte
Venturi maskesi veya nazal yolla oksijen verilen iki grup karsilastirilmigtir (91). Her
iki yolla verilen oksijende, arteryel CO, veya pH’da 6nemli degisiklik yapmaksizin,
Pa0O,’de benzer diizeyde iyilesme saglamistir. Bu verilere ve Onceki literatiirlere
gore, atak sirasinda es zamanli hiperkapni ve hipoksemisi bulunan hastalarda,
respiratuar asidoz ve hiperkapninin artma riskinden dolay1 kontrollii oksijen

tedavisinin kullanimindan vazgeg¢ilmemelidir (92).

Ancak hastalarda yiiksek akim arteryel oksijen tasima kapasitesi sart oldugu
zaman (6rn. nonpulmoner organ yetmezligi varliginda) veya diisiik akim oksijene

ragmen agir hiperkapni devam ediyorsa NIMV diisiintilmelidir (78).
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2.10.2. Bronkodilator Ajanlar

Akut atakta inhaler [, agonist kullanimiyla ilgili yakin zamanda
yaymlanmig bir¢ok literatliir vardir, ancak higbirinde plasebo ile bu ajanlar
karsilagtirtlmamistir (35, 93). Kisa etkili [, agonistler antikolinerjiklerle
karsilastirildiginda her iki tiir tedavide de atak sirasinda FEV;’de 6nemli diizelmeler
oldugu gortilmiistiir. Her iki ajan da tiim parenteral yolla verilen bronkodilatorlerden
(parenteral metilksantin ve sempatomimetikler) daha iyidir. Antikolinerjik ajanlar
giivenli ilaclar olup kolay tolere edilebilen yan etki profiline (tremor, agiz kurulugu,
idrar retansiyonu) sahiptirler. Kisa etkili B, agonistlerin yan etkileri ise tremor, bas
agrisi, bulanti, kusma, ¢arpinti, kalp hizinda ve kan basincinda degisikliklerdir. Bu

yan etkiler, atak sirasinda bronkodilator ajanlarin se¢iminde 6nemli bir nokta olabilir.

Giincel bir makalede baslangic ajanin dozu maksimuma ulasir ulagsmaz
ikinci inhaler bronkodilatér ajan (6rn. antikolinerjik veya kisa etkili B, agonist)
eklenmesinin faydali oldugu belirtilmistir (94). Bununla birlikte, sistematik
derlemelerde bu tavsiyeyi dogrulayan giiclii bir kanit yoktur (93). Yapilan bir
calismada, aminofilin grubu kontrol grubu ile karsilastirildiginda hospitalizasyon
hizinda diisme goriilmiis, ancak bu diisiis istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(95). Giincel derlemelerde atak hastalarinda metilksantinin rutin kullaniminin
desteklendigi hi¢bir kanit yoktur (96). Metilksantinler atak sirasinda FEV;’de fark
edilebilir bir iyilesme yapmamakta buna karsilik 6nemli yan etkiler olusturmaktadir

(bulanti, kusma, basagrisi, aritmi, felg gibi).

Akut KOAH ataginda uzun etkili B agonistlerin (salmeterol ve formoterol)
kullanimiyla ilgili ¢ok smirli veri mevcuttur. ki giincel kiiciik caligmada, hafif
KOAH atagi sirasinda kisa ve uzun etkili ajanlar karsilagtirildiginda, FEV,
Ol¢iimlerinde uzun etkili ajanlarla kisa etkililerin benzer etkiler yaptig1 gosterilmistir
(97, 98). Ataklarda birinci basamak tedavi olarak bu ajanlarin tavsiye edilmesinden

once ek kanitlara ihtiyag vardir.

Giincel bir meta analizde, hava akimi obstriiksiyonlu hastalarin tedavisinde
olciilii doz inhaler (ODI) ve nebulizer araciligiyla verilen bronkodilatér dagitimimin

esit oldugu bulunmustur (99). Cogu ¢alismada, ODI ile bronkodilatér uygulamasi
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icin hazneler kullanilmistir ve akut hava akimi obstriiksiyonunun tedavisinde

haznelerin kullanimi tavsiye edilmektedir.

2.10.3. Steroidler

Ataklar hava yolu enflamasyonunda artis ile iligkilidir, bu yiizden
antiinflamatuar kortikosteroid tedavisinin kullanimi mantiklidir (100, 101). KOAH
atag1 hastalarinda noétrofil, timor nekrozis faktor-alfa ve IL-8 yiikselir (102, 103).
Sistemik steroidlerin, yaninda KOAH ataginin inflamatuar

diger faydalar

komponentini azalttig1 diisiiniilmektedir. Ornegin, metilprednizolon (0.8 mg/kg)
inflizyonundan 90 dakika sonra, inspiratuar diren¢ ve intrinsik pozitif ekspiryum
sonu basinct (PEEPi) ventile KOAH hastalarinda 6nemli oranda diismektedir (104).

KOAH ataginda steroid tedavisinin uygulandigi 7 randomize, plasebo kontrollii

caligsma Tablo 9°da gdosterilmistir (7-11,13-14).

Tablo 9. KOAH ataginda Kkortikosteroidlerle yapilan randomize

kontrollii ¢calismalar (78).

ik yazar (y1l) n Yer Steroid Rejimi Steroidin Faydasi
Albert™ (1980) 44 Yatan Metilprednizolon FEV,’de daha fazla diizelme
hastalarda 0.5 mg/kg her 6 saatte bir,
3 giin
Emerman'® (1989) 96 Acil servis Metilprednizolon 100 mg | Fayda saptanmamig
IV, bir kez
Bullard’ (1996) 113 Acil servis 1- Hidrokortizon 100 mg IV | FEV,’de daha fazla diizelme
her 4 saatte bir, 4 giin
2- Eger 4 giinden 6nce
taburcu edilirse, 4 giinlikk
total tedavi i¢in prednizon
40 mg
Thampson'" (1996) 27 Ayakta Prednizon dozlart  $dyle | FEV,’de daha fazla diizelme
tedavi azaltilarak; Pa0,’da daha fazla diizelme
edilen 60 mg X 3giin, sonra
hastalarda 40 mg X 3giin, sonra
20 mg X 3 giin
Niewoehner’ (1999) 271 Yatan Metilprednizolon FEV,’de daha fazla diizelme
hastalarda 125 mg her 6 saatte bir Dabha kisa hastanede kalig
3 giin, sonra prednizon 2 Daha az tedavi basarisizligi
veya 8 haftada azaltilmisg Uzun siirede steroidin
azaltilmasinin ek faydast
olmad1
Davies® (1999) 56 Yatan Prednizon FEV,’de daha fazla diizelme
hastalarda 30 mg X 14 giin Dabha kisa hastanede kalig
Aaron” (2003) 147 | Acil servis/ | Prednizon FEV,’de daha fazla diizelme
ayakta 40 mg X 10 giin Daha kisa hastanede kalig
tedavi Daha diisiik niiks hizi
edilen Dispne skorlarinda diizelme
hastalar
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Bu ¢alismalarda farkl steroid dozlar1 ve tedavi siireleri uygulanmis ve farkli
sonuglar elde edilmistir. Bununla birlikte, baz1 genel sonuglar ¢ikarilmasi
miimkiindiir. Yedi calismanin 6’sinda steroidler faydali bulunmustur. Sadece 1
calismada plasebo steroide listiin bulunmustur (14). Bununla birlikte, bu ¢alismada
acil serviste intravendz steroidin sadece tek dozu kullanilmigtir. Steroidlerin daha
uzun siire kullanildigr diger tiim ¢alismalarda ise tedavinin fayda sagladigi

goriilmiistiir.

Bir derlemede, oral veya parenteral kortikosteroidin atagin ilk 72 saatine
kadar akciger fonksiyonlarinda diizelme hizinda artisa yol actigi, ancak bu faydanin
72 saatten sonra devam etmedigi bildirilmistir (105). Genis bir calisma olan
SCCOPE (Systemic Corticosteroids in COPD Exacerbations) ¢aligsmasinda, plasebo
ve steroid verilen 2 grup hasta (toplam 271 hasta) karsilagtirilmistir (9). Steroid alan
hastalarim tiimiine ilk 3 giin 125 mg IV. metilprednizolon her 6 saatte bir verilmis,
daha sonra tedavi prednizon 60 mg/giin’e degistirilmis ve giderek azalan dozlarda
uygulanip 2 veya 8 haftada sonlandirilmistir. Steroid grubunda plasebo grubuyla
karsilagtirildiginda 30 giinde ilk tedavi basarisizlig1 hizinda 6nemli bir azalma (%23,
%33, p=0.04) ve 90 giinde (%37, %48, p=0.04) tedavi basarisizlig1 oraninda diisme
saptanmistir. Tedavi basarisizli§1 oranlar1 6 ayda énemli bir farklilik gdstermemistir.
Steroid alan grupta FEV,’de 6nemli diizelme, hastanede kalis siiresinde kisalma ve
daha diisiik oranda tedavi basarisizlig1 gozlenmistir. Uzun siirede azaltilarak kesilen
steroidin ek fayda saglamadig1 goézlenmis olup bu grupta infeksiyon hizindaki artisa
olan egilim de 6nemli bulunmamustir. Steroidler goreceli olarak iyi tolere edilmis ve

en sik yan etki hiperglisemi olarak bildirilmistir.

Acil serviste steroid tedavisi baglanip, ayakta devam edilen hastalarda
yapilan bir calismada 10 giin siireli ve 40 mg/giin dozunda prednizon tedavisinin

plaseboya kiyasla etkili oldugu gdésterilmistir (13).

Steroid siirelerinin karsilastirildigi diger bir calismada ise, 3 giin (IV MP
(metilprednizolon) 0.5 mg/kg 4X1) ve 10 giin (ilk 3 giin ayn1 MP dozu ve doz
protokole gore 7 giinde giderek azaltilir) kortikosteroid alan akut KOAH atagindaki 2

grup hastada, FEV; ve PaO, iizerine etkiler arastirilmistir. Her iki grupta sonuglarda
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tyilesme olmustur, ama 10 giinliik rejim grubunda FEV,, PaO,, FVC’de daha yiiksek

seviyede diizelme, dispnede daha fazla azalma goriilmiistiir (12).

Atak sirasinda steroidlerin kullanildigi ¢ogu c¢alisma hospitalizasyon
gerektiren hastalarda yapilmistir, sadece birkag calisma ayakta tedavide steroidlerin
roliinii arastirmistir. Randomize kontrollii bir ¢calisma, hospitalizasyon gerektirmeyen
akut KOAH atagindaki 27 hastada yapilmistir (11). Hastalar 9 giin oral prednizon
veya plaseboyu azalan dozlarda almislardir (diger tedavilerin kullanimima devam
edilmis, B, agonist kullanimlar1 artirilmistir). Prednizon grubunda FEV,, PaO, ve
PEF’de daha hizli diizelme goriilmiig, tim sonuglar istatistiksel olarak anlaml
bulunmustur. Bu tedavi, plasebo ile karsilastirildiginda daha az tedavi basarisizligi

(p=0.002) ve dispne skorlarinda daha hizl1 diizelme egilimi gostermistir.

Akut KOAH ataginda sistemik steroidlerle inhaler steroidlerin etkisini
karsilagtiran, Maltais ve ark.nin yaptig1 randomize c¢aligmada ise, agir olmayan
KOAH atagindaki 199 hastanin 72 saatlik tedavisinde ya oral prednizon (30 mg,
giinde 2 kez) ya nebulize budesonid (2 mg, giinde 4 kez) veya plasebo verilmistir
(106). Mekanik ventilasyon veya yogun bakim ihtiyaci olan hastalar, pH <7.3,
PaCO, >70 mmHg veya destek O, tedavisine ragmen PaO, <50 mmHg olan hastalar
calismadan c¢ikarilmistir. Hem prednisolon hem de budesonid tedavisiyle hava
akimindaki diizelmenin plasebodan daha iyi oldugu, oral ve inhaler tedavi arasinda

ise fark olmadig1 saptanmustir.

Farkli steroid preparatlarinin etkisini arastiran Li ve ark.nin yaptigi
randomize ¢alismada, KOAH atag1 geciren 142 hastaya ya metilprednizolon ya da
deksametazon verilmistir (107). Bu tedavi, doz azaltilarak 7-14 giin verildikten
sonra, 2-3 hafta prednizon ile devam edilmistir. Tim hastalara steroide ek olarak O,,
bronkodilatdr ve antibiyotik tedavisinin uygulandig1 bu ¢aligmada, en biiyiik yarar
metilprednizolon grubunda goriilmiistiir. Beklenen FEV, ylizdesi %47°den %68’e

yiikselmistir.

Sistemik steroidler ataklarda tedavinin kose tasidir ancak, hafif atakta tek
basina bronkodilator tedaviyle cevap alinabilmektedir. Iki sistematik derlemede ¢ok
sayida randomize ¢alisma Ozetlenmis, steroidlerin FEV,’de erken dénemde belirgin

diizelme sagladigt sonucuna varilmistir (108, 105). Bununla birlikte,
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oksijenasyondaki diizelme ve hastanedeki kalis siiresi tizerindeki etkiler ¢ok cesitli
olup ve mortaliteye faydasimi destekleyen kanit yoktur. Yine de, steroidlerin
kullanimin takip eden atakla aradaki siireyi uzatabilirler (109, 15). GOLD rehberi
10-14 giin siiresince 30-40 mg prednizon dozunun siirekli verilmesini tavsiye eder
(1). Azaltilarak verilen dozlarin astimda ek faydasi olmazken KOAH’da bununla

ilgili ¢alisma yapilmamistir (110).

Sistemik kortikosteroidlerin yiiksek dozlart KOAH atagiyla yatan hastalarda
ve ayakta tedavi edilen hastalarda standart bir tedavi haline gelmistir ve diisiik dozlar

bazi steroid bagimli hastalarda uzun bir donem verilebilmektedir.

Kortikosteroid tedavisinin adrenal yetmezlik, osteoporoz, peptik iilser
hastaligi, katarakt, ciltte incelme, hipertansiyon, diabet, infeksiyon, psikoz ve
hiperadrenokortikosizme neden olduguna inanilmaktadir. Bu komplikasyonlarin
hepsi kesin olarak kortikosteroid tedavisine bagh degildir, ancak giiglii iligkisi oldugu
ispatlanmistir, komplikasyonlarin insidans1 ve agirligi genellikle bilinmemektedir.
Farkli hastaliklar kortikosteroid komplikasyon riskinin daha az veya daha fazla
olmasinda rol oynayabilir. KOAH 1 6nemli 6zellikleri sunlardir: 1) hastalar yash
olma egilimindedir; 2) hemen hemen hepsi dnemli miktarda sigara icicisidirler; 3)
cok agir hastalig1 olanlarin yasam beklentisi kisadir; 4) ¢ogu diisiik kiimiilatif dozda
kortikosteroid almislardir. Dolayisiyla kortikosteroidlere bagli yan etkiler KOAH
hastalarinda goriilebilmektedir (111).

2.10.4. Antibiyotikler

Akut KOAH ataklarinin yaklasik %80’ini infeksiyoz etyolojiler olusturur,
ataklarin antibiyotik tedavisiyle iyilesecegi umulmustur. Anthonisen ve ark. akut
atakta antibiyotik tedavisinin Onemli bir faydasi oldugunu gostermislerdir;
antibiyotik grubunda basar1 orani %68, plasebo grubunda ise %355 bulunmustur
(112). Yapilan bu ¢alismada, atagin agirligim1 saptamada klinik kriterlerin 6nemi
saptanmig, semptom veya bulgulardan var olanlarin sayisina gore atagin agirligi
siiflandirilmigtir (6rn; artmis dispne, balgam voliimii ve piiriilans1). Atak sirasinda 3
bulgunun da oldugu hastalar, klinik bulgulardan sadece bir veya ikisine sahip olan
hastalara gore antibiyotikten daha fazla fayda goriirler. Art arda yayinlanan meta

analiz ve literatiirlerde atak tedavisinde antibiyotiklerin faydasi konusuna ¢ok énem
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verilmistir (35, 115). Cok agir ataktaki hastalar daha hafif ataklara gére antibiyotik
tedavisinden daha fazla fayda gormektedir. Randomize kontrollii calismalarin
analizinde, antibiyotik ile tedavi edilen hastalar PEF degeri yoniinden plasebo

verilene kiyasla ortalama 10.75 L/dk daha fazla diizelme gdstermislerdir (113).

Psodomonas ve tiplendirilmeyen H. influenzae gibi organizmalar 6zellikle
altta yatan agir akciger hastaligi olan ve FEV,| < %50 olan hastalarda saptanmaktadir
(114). Aktif sigara i¢cimi de H. Influenzae izolasyonunun yiiksek riski ile iliskilidir
(114). Piriilan balgam hastalar tarafindan subjektif olarak tanimlanir (objektif
dogrulama standart renk grafigi aracilifiyla arastirict tarafindan ayrilarak yapilir).
Yapilan bir caligmada, piiriilan balgamin aktif infeksiyon varliginin ¢ok yiiksek bir
belirleyicisi oldugu saptanmistir (115). Bu calismada, balgamin piiriilan oldugu
hastalarin balgamlarinda %84 oraninda pozitif bakteri kiiltiirii elde edilirken, mukoid
balgam oOrneklerinin sadece %38’inde lireme olmustur, p<0.0001). Bu farklilik akut
atak sirasinda yiikselmis CRP seviyeleri ile koreledir. Stabil klinikte, her iki grupta
da balgamda pozitif bakteri kiiltiirii insidans1 benzerdir. Piiriilan (yesil) balgam

varlig, yiiksek bakteri yiikii i¢in %94.4 duyarli ve %77 oraninda 6zgiildiir.

Iki giincel ¢alismada ise, antibiyotik ile tedavi edilen hastalarda daha diisiik
basarisizlik oranlar1 bulunmustur (116, 117). Antibiyotik tipinin basarisizlik oraninda
farklilik olusturdugu sonucuna varilmistir. Ik ¢calismada hastalarin %50’sinde énemli
miktarda bakteri bulunmustur (116). En yaygin bakteri izolasyonu, 362 hasta
vizitinde, hemofilus tiirleri, Moraxella catarrhalis ve S. pneumoniae idi. Relaps olan
ve olmayan hastalarda atak tedavisi i¢in verilen diger ilaglar (6rn. bronkodilator ve
kortikosteroid) yoniinden énemli farklilik yoktu. Ilging olarak, amoksisilin ile tedavi
edilen hastalar hi¢ antibiyotik verilmeyen hastalara gére daha yiiksek oranda niiks

gosterdiler (p=0.006).

Ikinci galismada akut KOAH atagmim 224 epizodu arastirilmustir (117).
Birinci basamak ajan alan (amoksisilin, kotrimoksazol, tetrasiklin, eritromisin)
hastalarda 3. basamak ajan alanlara gore (koamoksilav, azitromisin, siprofloksasin)
daha fazla basarisizlik (sirasiyla %19 ve %7) gorilmistir (p<0.05). Ayrica 1.
basamak ajan verilen hastalar ayakta tedavinin 2. haftasinda, 3. basamak ajan

verilenlere gore daha sik hospitalize edilmistir (% 18 ve % 5.3, p<0.02).
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Bu bulgularin aksine, yapilan giincel bir ¢alismada, 2 yillik bir periyotta 232
atagin kotii tedavi sonuglariyla iligkili faktorlerinin tanimlanmasina calisilmis; bu
calismada, evde oksijen kullanimi ve atak sikliginin hastalarin % 83.8’inde
basarisizlikla korele oldugu bulunurken, antibiyotik se¢iminin tedavi sonucunu
etkilemedigi goriilmistiir (118). Giinde 1 kez 3-5 giinliik tedavi, 7-10 giinliik (BID
veya TID) tedaviyle karsilastirildiginda daha yiiksek hasta uyumu gozlenmistir.

Kronik bronsitli hastada akut alevlenmede atagin siddetine gore antibiyotik

secimi asagidaki Tablo 10°da gosterilmektedir.

Tablo 10. Kronik bronsitli hastada akut alevlenmenin siddeti ve
antibiyotik secimi.
Etkenler ilk secenek Diger secenek
I.Akut trakeobronsit Cogunlukla viral Antibiyotik Semptomlar stirerse:
makrolid veya tetrasiklin
II. Basit kronik bronsit | H. influenzae Amoksisilin
atagy . . B-laktam + beta-laktamaz
S. pnemoniae Ampisilin inhibitéri
Dispne: hafif-orta . e
M. catarrhalis Tetrasiklin Yeni makrolidler
FEV,> %50 . .
Trimetoprim-
Balgammn miktar ve/veya Siilfametoksazol
piriilansinda artma
Alevlenme sayisi < 4/y1l
III. Komplike kronik Bal iilti
bronsit atag: algam ultur ve
$ & Aynt etkenler antibiyogrami B-laktam + beta laktamaz
Balgamin miktar ve/veya | Beta  laktamaz  sorunu inhibitori
piriilansinda artma + yitksek .
asagidakilerden herhangi 2-3. kusak sefalosporin
biri: Yeni makrolidler
1- ciddi dispne Parenteral tedavi gerekebilir.
FEV, < %50
Yas > 55
2-  altta yatan bagka
hastalik varligi
3-  atak sayist <4/y1l
IV.  Kronik b iyal Florokinolonlar
infeksiy Ol;lom ronsiya Yukaridakiler +  enterik
bakteriler Kinolonlar  (siprofloksasin,
Bir yil boyu siirekli piiriilan . yeni kinolonlar)
balgam ¢ikarma P. aeruginosa . .
II. grup i¢in kullanilan diger
antibiyotikler
Balgam ve antibiyogrami
Parenteral tedavi gereklidir.
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2.10.5. Mukolitik Ajanlar

Akut KOAH ataginda farkli mukolitik ajanlarin ele alindig1 bes randomize
kontrollii calisma mevcuttur (35). Calismalarin sonucunda, FEV,’de diizelme veya
atak siiresinin kisalmasina etkileri olmadig1 saptanmistir. Mukolitikler kontroller ile
karsilastirildiginda semptomlarda hafif diizelme oldugu goriilmektedir (119, 120).
Sistematik derlemelerde, akut atak disinda KOAH’da, mukolitiklerin rutin
kullanildiklarinda akut atak sayisinda azalma ve hastalik giin sayisinda azalma

yaptiklari bulunmustur (121, 122).

2.10.6. Gogiis Fizyoterapisi

KOAH atagi sirasinda fizyoterapist/solunum terapistlerinin uyguladigi
gbglis lizerine mekanik perkiisyon, akciger fonksiyonlarinin ve semptomlarin
diizelmesinde etkili degildir. Ayrica, gogiis perkiisyonundan sonra FEV,’de geg¢ici

bir diisiikliigiin bile olabilecegi bildirilmistir (35).

2.10.7. invazif Olmayan Pozitif Basinch Ventilasyon (NIMV)

Endotrakeal tiip araciligiyla yapilan mekanik ventilasyon akut KOAH atag1
hastalarinda morbidite ve mortalite riskini artirir. Atak halindeki KOAH hastalarinin
ventilator destegi icin invazif olmayan mekanik ventilasyon makul bir fikir haline
gelmistir. Birka¢ calismada NIMV nin invazif MV (IMV) gereksinimini azalttig1 ve

muhtemelen sagkalimi uzattig1 gosterilmistir (123-125).

Bir meta analizde randomize NIMV alan hastalarda IMV ihtiyac1 énemli
oranda azalmig, 0liim riski diigmiistiir (126). Bir baska ¢alismada benzer sonuglar
elde edilmistir (127). Hastaneye yatan, hizli klinik kétiilesme ile giden KOAH atagi
hastalar, giincel uluslar arasi yogun bakim uzlasi raporuna goére NIMV igin

adaydirlar (128).

Invazif olmayan mekanik ventilasyon uygulama &lgiitleri asagida

belirtilmistir (132). Bu 6l¢iitlerden en az ikisi bulunmalidir:

e Orta veya siddetli nefes darlig1 ile seyreden solunum sikintisi
e pH<7.35 veya PaCO; >45 mm Hg olmasi

e Solunum sayisinin dakikada 25’ten fazla olmasi



26

NIMV kullanimi, solunum yiikiinii ve endotrakeal entiibasyon ihtiyacini
azaltir. Bununla birlikte, bu tedaviden hangi hastalarin fayda gérecegini ya da hangi
hastalarin daha da kétiilesecegini tahmin etmemizi saglayan standardize kriterler

yoktur. Asagidaki tabloda NIMYV i¢in kontrendikasyonlar gosterilmistir (92).

Tablo 11. NIMV icin kontrendikasyonlar.

SOLUNUMSAL SOLUNUMSAL OLMAYAN
Solunum arresti Kardiyak arrest
Ust hava yolu obstriiksiyonu Mental durum degisiklikleri
Havayolunun korunamamast Aktif {ist gastrointestinal kanama
Solunum sekresyonlarinin temizlenememesi Yiiz cerrahisi ve travmasi
Aspirasyon i¢in yiiksek risk bulunmast Yiiz deformitesi
Mansonsuz maske (yani, dnemli hava kagaklari)

2.10.8. Helioks

Helyum inert bir gazdir. Oksijen ile kombinasyonu (helioks) iist hava yolu
obstriikksiyonu ve respiratuar yetmezligin diger sebeplerinin ek tedavisinde
kullanilmaktadir. Solunumsal eforu, tepe hava yolu basinci ve PEEP1’yi azaltmada
kullanilir. Yeni bir meta analizde akut KOAH ataginda (ventile edilen veya
edilmeyen hastalar) helioksun kullanimiyla ilgili smrlt  sayida literatiir
degerlendirilmis, kullanimmi destekleyen verilerin yetersiz oldugu sonucuna

varilmistir (130).

2.11. KOAH Ataginda Hastaneye Yatirma Endikasyonlan

2004 ATS rehberine gore KOAH atagi olan hastanin hastaneye yatis
endikasyonlart Tablo 12’de gosterilmektedir. Altta yatan solunum bozuklugunun
agirligl, semptomlarin progresyonu, ayakta tedaviye verdigi cevap, komorbid
durumlarin varligi, yeterli ev bakimimin yapilabilirligi gogiis hekimleri tarafindan

g6z onilinde tutulmalidir.

Tablo 12. 2004 ATS’ye gore KOAH atagi olan hastanin hospitalizasyon
endikasyonlar (2).

o Yiksek riskli eslik eden hastaliklarin varligi: pnémoni, kardiyak aritmi,
konjestif kalp yetmezligi, diabetes mellitus, karaciger ve bobrek yetmezligi

o Ayakta yapilan tedaviye semptomlarin yetersiz cevabi

o Dispnede belirgin artis

o Semptomlardan dolay1 uykuda ve yemede bozukluk
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Hipokseminin kotiilesmesi

Hiperkapninin kotiilesmesi

Mental durumda degisiklikler

Hastaya bakan kisinin olmamasi (ev desteginin olmamast)
Taninin kesin olmamasi

Yetersiz ev bakimi

Hastadaki solunumsal bozuklugun agirligi yogun bakima yatisi gerektirir.

Invazif mekanik ventilasyon endikasyonlari ise sunlardir (129):

Yardimci solunum kaslarinin kullanildigi siddetli nefes darliginin olmasi
Solunum sayisinin dakikada 35’in {izerinde olmasi

Yagami tehdit eden hipoksemi ( PaO,< 40 mmHg veya PaO,/Fi0,< 200)
Ciddi asidoz (pH < 7.25) ve hiperkapni (PaCO,> 60 mmHg)

Solunum durmast

Somnolans, mental durumda bozulma

Kardiyovaskiiler komplikasyonlar (hipotansiyon, sok, kalp yetersizligi)

Diger komplikasyonlar (metabolik bozukluklar, sepsis, pndémoni, pulmoner
emboli, barotravma, masif plevral efiizyon)

Invazif olmayan mekanik ventilasyonda basarisizlik

2.12. KOAH Ataginda Taburcu Edilme Kriterleri

KOAH akut ataklarinda hastanede gerekli olan en kisa kalig stiresi

konusunda heniiz yeterli veri bulunmamaktadir. Atak sirasinda hipoksemi gelisen

olgularda, taburcu edilmeden 6nce mutlaka arteryel kan gazi kontrolii yapilmalidir.

Tedaviye ragmen hipoksisi devam ediyorsa, uzun siireli oksijen tedavisi agisindan

degerlendirilmelidir. Hastaneden taburcu edildikten sonra ilk kontroliin 4-6 hafta

sonra yapilmasi Onerilmektedir. KOAH akut atak tedavisiyle hastaneye yatirilan

olgularda taburcu edilme 6lg¢iitleri sunlardir (131):

e Her 4 saatte bir defadan daha sik inhale -2 agonist tedavisine ihtiyag
duyulmamasi
e Atak Oncesi yliriiyebilen hastanin oda i¢inde yiirliyebilir hale gelmesi

e Yemek yiyebilmesi ve sik sik nefes darligi ile uyanmamasi
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e Reaktif hava yolu hastalig1 varsa, stabil sekilde kontrol altinda olmasi

e Parenteral tedavi kesildikten sonra 12-24 saat i¢inde klinik durumun
stabil olmasi

e Arter kan gazlarinin son 12-24 saat iginde stabil olmasi

e Hastanin veya evde hastaya bakacak kisinin, ilaclarin hatasiz olarak
nasil kullanilacagini1 6grenmis olmasi

e Izleme ve evde bakim olanaklarinin saglanmis olmasi

e Hastanin, ailesinin ve doktorun evde tedavinin basar1 ile

stirdiiriileceginden emin olmast

2.13. KOAH’h Hastalarda Dispnenin Degerlendirilmesi

Dispne semptomu 6zellikle solunum hastaliklarinin erken doneminde ortaya
cikan semptomlardan biridir (132). Ilk siralar sadece efor aninda karsilasilan dispne
zamanla hastanin herhangi bir eforu yapma cesaretini azaltarak, aktivitelerden
korkmasina ve kaginmasina neden olur. KOAH olan olgularda da egzersizi kisitlayan

semptom siklikla dispne olarak tanimlanmistir (133, 134).

Dispne semptomunun dogru olarak tanimlanmasi hastaligin tanisinda,
medikal ve pulmoner rehabilitasyon olmak iizere tiim tedavi uygulamalarinin
planlanmasinda 6nemli rol oynamaktadir. Dispne semptomunun istirahat sirasinda
yapilan Dbasit spirometrik Ol¢iimler ve kan gaz1 analizleri ile yeterince
degerlendirilemedigi kabul edilmistir. Bu nedenlerle dispne siddeti siklikla, kismen
objektif oldugu kabul edilen 6zel skalalar yardimiyla degerlendirilmektedir (136).
Bu skalalarla tanimlanan dispne siddeti degeri hastanin giinliik yasam aktiviteleri
sirasinda solunum giicliigli nedeniyle ne kadar kisith oldugu konusunda bilgi
vermektedir (134, 136). Bu skalalardan bazilari, Medical Research Council (MRC),
Oksijen Tiiketim Diyagrami (OTD), "Baseline”" dispne indeksi (BDI), "Transition"
dispne indeksi (TDI), Visual Analog Scale (VAS) ve Borg dispne skalasi olarak

siralanabilir.

2.13.1. Borg Olcegi (Ek 1)

Baslangicta dispne algilama diizeyini gosteren, 0-21 arasinda degisen bir

Oleek seklinde gelistirilmistir. Yirmi bire kadar olmasinin nedeni bu sayinin
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egzersizde maksimum hiza karsilik gelen 210 nabzi gosteren diizey olmasindandir.
Ancak bunun klinik olarak miimkiin olmamasi nedeniyle 0-10 arasinda degisen bir
Ol¢ek gelistirilmistir. Bu yeni 6l¢ek, Borg CR-10 6lgegi (Borg Clinical Rating for
Dyspnea) olarak adlandirilmigtir. Borg CR-10 6l¢egi kapali uglu testlerdendir (137).
Borg CR-10 dlgegi 6zellikle KOAH olgularinda giinliik, haftalik dispne degisimlerini
belirlemede kullanilabilmektedir. Borg 6lgeginde ¢esitli tanimlarin yapiliyor olmasi
hastalar agisindan daha kolay uygulanmasini saglamaktadir. Borg CR-10 6l¢egi uzun
donemde tekrarlanabilirlik agisindan da diger skalalara gore iistiin bulunmustur

(138).

2.13.2. Yasam Kalitesi Anketleri ve Saint George Solunum Anketi
(SGRQ)

Saglikla iliskili yasam kalitesi (HRQL), klinik ¢caligmalarda ise yararlilik ve
tiretkenligin bozulmasini gosteren yaygin olarak kullanilan bir testtir. KOAH’1n
klinik ¢aligmalarinda semptomatolojinin primer hedef olmas1 gerektigi ifade edilmis,
ve hastalik spesifik yasam kalitesi anketinin kullanilmasi tavsiye edilmistir (139).
Son yillarda birkag hastalik spesifik ve genel anket solunumsal alanlarda kullanilmak
icin uygun hale getirilmistir. SGRQ hastaliga spesifik saglikla iliskili yagam kalitesi
anketidir (140). Bu anket, solunumsal hastaligi olan hastalarda yasam kalitesini
degerlendirmek i¢in ¢ok yaygin kullanilan tekniklerden biri haline gelmis ve birkag

dile ¢evrilmistir (141).

SGRQ, solunumsal hastaligi tanimlama ile 1ilgili ¢aligmalarda ve
bronkodilatér ajanlar, oksijen tedavisi, psikoterapi ve pulmoner rehabilitasyon gibi
tedavi alanlariyla ilgili calismalarda yaygin olarak kullanilmistir (142). Bununla
birlikte, bu yaygin kullanim aragtirma alanlarinda smirlanmistir. Yasam kalitesi
Ol¢iimlerinin klinik pratikte kullannminda ¢ok sayida engel vardir. Aslinda, yasam
kalitesi sonuglarinin yorumlanmasi, klinik alanlarda kullanimindaki ana engellerden
biridir.

SGRQ, hastanin kendisinin yaptig1 standardize edilmis hava yolu hastaligina
spesifik bir anket olup, semptom (8 soru), aktivite (16 soru) ve etkilenme (26 soru)
olmak iizere 3 boliimden olusur (140). SGRQ skorlari, skor hesaplama algoritmasi

kullanilarak hesaplanir ve anketi gelistirenin (P.W. Jones, St. George’s Hospital
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Medical School, London, UK, personal communication.) tavsiye ettigi gibi
cevaplanmayan sorular eger 10 taneden azsa, bunlar toplam skora katilmaz. Her bir
subskala skorlar1 ve toplam skor 0’dan ( koétiilesme yok) 100°e ( en fazla kdtiilesme)
kadar degisebilir (140).

2.13.3. Alt1 Dakika Yiiriiytis Testi

Fonksiyonel egzersiz kapasitesinin degerlendirilmesi i¢in birkag model
vardir. Bazen yiiksek teknikle yapilan egzersiz performansinda tiim sistemlerin tam
degerlendirilmesi saglanirken, diisiik teknikle yapilan testler daha kolay ve daha basit
bilgiler saglar. Cogu popiiler klinik egzersiz testleri artan komplekslik bakimindan
asagidaki gibidir: merdiven tirmanma, 6 dakika yiirime testi, shuttle walk test,
egzersiz tanimi i¢in yapilan test, kardiyak stres test (6rn. Bruce protokol) ve

kardiyopulmoner egzersiz testi (143, 144).

1960’dan o6nce, Balke tanimlanan bir zaman periyodunda yiiriiyiis
mesafesini Olcerek fonksiyonel kapasiteyi basit bir testle degerlendirmistir (145). On
iki dakika olan performans testi daha sonra gelistirilerek saglikli kisilerde fiziksel
zindeligin seviyesinin degerlendirilmesinde kullanilmigtir (146). Yiiriiyts testi kronik
bronsitli hastalarda yetersizligi degerlendirmede de kullanilmak iizere adapte
edilmistir (147). Respiratuvar hastalig1 olan hastalarda denenen 12 dakikalik ylriiyiis
testi hastalar i¢in cok zahmetlidir (148).

Fonksiyonel yiirtime testleri ile ilgili olarak yayinlanan bir derlemede 6
dakikalik yiiriiylis testinin kolay uygulanir, daha iyi tolere edilen, diger yiiriiyiis
testlerinden daha fazla gilinliilk yasam aktivitelerini yansitan bir test oldugu sonucuna

varilmistir (149).

Alt1 dakika yiiriiyiis testi pratik bir testtir, 30 metrelik bir koridor gerektiren,
egzersiz ekipmani veya teknisyenler i¢in ileri egitimin gerekmedigi bir testtir.
Yiirtime giinliik aktivite yapabilen hastalarda yapilmaktadir ancak ¢ok agir hastalarda
yapilamamaktadir. Bu test, 6 dakikalik bir periyotta sert bir zemin ve diiz bir alanda,
hastanin yiirliyebilecegi hizda yiirliyerek tamamladigi mesafenin 6l¢iilmesine

dayanir.
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Alt1 dakika yiiriiylis testinin en giiclii endikasyonu, orta agir akciger veya kalp
hastalikl1 hastalarda medikal arastirmalara cevabi 6lgmektir. Alt1 dk yiirliylis testi
mortalite ve morbiditenin bir belirleyicisi oldugu kadar, hastalarin fonksiyonel

durumunun bir kez dl¢limiinde de kullanilmaktadir.

Test kapali ortamda, diiz yerde ve sert bir yiizeyde yapilmalidir. Hava
uygunsa test acik havada da yapilabilir. Yiirliyiis alan1 30 m. uzunlugunda olmali,
koridorun uzunlugu her 3 m.de isaretlenmelidir. Baglangi¢ ¢izgisi, her 60 m.lik turun
sonunda parlayan boyali bantlar kullanilarak zemin iizerine isaretlenmelidir (150).
Cok kisa koridorda hastalar daha fazla zit yonlerde yiiriiyerek yol alir, 6 dk yiiriiyiis
mesafesi azalir. Cogu ¢alismalarda 30 m.lik bir koridor kullanilmistir, ama bazen 20
veya 50 m.lik koridorlar da tercih edilmistir (151-153). Son zamanlarda yapilan ¢ok
merkezli bir c¢alismada diiz alanin uzunlugunun (50-164 feet) 6nemli bir etkisi
bulunmamis ancak hastalarin oval hatta daha fazla yiridiikleri saptanmistir

(ortalama 92 feet daha fazla) (152).

2.13.3.1. Alt1 Dakika Yiiriiyiis Mesafesini Degistiren Durumlar

Asagida 6 dk yliriiyiis mesafesini degistiren ¢ogu neden gdsterilmektedir.
Bu nedenlerden en Onemlisi test isleminin kendisi oldugundan test standart bir

yontemle yapilmalidir.(152)

Alt1 Dakika Yiiriiyiis Mesafesini Azaltan Faktorler:

e daha kisa boy

e ileri yas

e fazlakilo

e kadin cinsiyet

e daha kisa koridor (daha fazla donme)

e pulmoner hastalik (KOAH, astim, kistik fibroz, interstisyel akciger
hastaliklar)

e kardiyovaskiiler hastalik (anjina, miyokart infarktiisii, inme, gegici
iskemik atak, pulmoner damar hastaliklar1)

e iskelet kas hastaliklar1 (artrit, diz, ayak bilegi ve kalca hasarlari, kas

erimesi)



Alt1 Dakika Yiiriiyiis Mesafesini Artiran Faktorler:

daha uzun boy

uzun bacak

erkek cinsiyet

yiiksek motivasyon

testi daha 6nce yapmissa

testten hemen 6nce hastalig1 i¢in ilag almissa

egzersize bagli hipoksemisi olan hastaya oksijen destegi

32
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3. MATERYAL VE METOD

Hasta Popiilasyonu

Arastirma Aralik 2005 — Mart 2006 tarihleri arasinda KOAH akut atagi
tanistyla Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis hastaliklar1 AD
klinigine yatan hastalarda tek kor ve randomize olarak gergeklestirildi. Cogu
yaymlarda belirtildigi sekilde, akut atak sdyle tanimlandi; 1) nefes darlifinda artma
2) balgam miktarinda artma 3) balgam piiriilansinda artma. Bu kriterler gbz 6niinde
bulundurularak, KOAH akut atagi olan hastalardan, hastaneye yatirma
endikasyonlarin1 tasiyanlar hastaneye yatirildi (3). Hastalar Tiirk Toraks Dernegi
KOAH Tan1 ve Tedavi Rehberine gore evrelendirilerek agir (FEV < %50) veya ¢ok
agir KOAH’li (FEV,<%35) olgular c¢aligmaya alindi (4). Hastalarin yaslari,

cinsiyetleri, sigara oykiileri, son yil i¢cinde gecirdikleri atak sayilar1 kaydedildi.

(Calismaya alman hastalar atagin siddeti agisindan Anthonisen kriterleri
kullanilarak degerlendirildi (47). Buna gore agir, orta, hafif atak olmak {izere atak
siddetleri belirlendi.

Toraks Dernegi evrelemesine gore agir veya ¢ok agir KOAH tanimina
uymayan hastalar (SFT sonuglarina gére FEV; %50°den fazla, FEV,/FVC %70’den
az, reverzibilitesi olmayan hastalar), astim hastalar1 (bronkodilator sonrast FEV;
degeri %12°den fazla artig gosterenler), bir ay iginde IV veya oral steroid
kullananlar, atopisi olan hastalar, alerjik hastalig1 olanlar, eozinofilisi olanlar,
dekompanze KKY, kontrol edilemeyen DM olgulari, invazif mekanik ventilasyon
gerektiren solunum yetmezIigi olan hastalar calismaya alinmadi. NIMV endikasyonu
konulan hastalara NIVM uygulanmasi ve bu hastalarin ¢alismaya alinmasi planlandi

(12). Hastane etik kurulu, ¢aligmay1 onayladi.
Calisma Protokolii

Hastalar klinige yattiklarinda tedavi baglanmadan 6nce arter kan gazi (en az
yarim saat oda havasi solurken alinan), revezibilite ile beraber solunum fonksiyon

testleri, St George Solunum Anketi ve dispne diizeyi dl¢limleri yapildi.

Daha sonra, tiim hastalara standart olarak, kombine kisa etkili B, agonist-

ipratropiyum bromiir nebiil tedavisi, teofilin, mukolitik, antibiyotik ve oksijen
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tedavisi verilmesi planlandi. Hastalarin baslangicta alacaklar1 steroid dozlar1 1
mg/kg/giin ve 2 mg/kg/giin olarak belirlendi. Hastalardan onay formu alindiktan
sonra, kendilerine rastgele 1 mg/kg/giin (Grup 1) veya 2 mg/kg/giin (Grup 2)
metilprednizolon baslandi ve doz her iki grupta kademeli olarak azaltilarak 10 giinde
kesildi (Grup 1: ilk 3 giin 1 mg/ kg/ giin , sonraki 3 giin 0.5 mg/ kg/ giin, sonraki 4
giin 0.25 mg/ kg/ giin, Grup 2: ilk 3 giin 2 mg/ kg/ giin , sonraki 3 giin Img/ kg/ giin,
sonraki 4 giin 0.5 mg/ kg/giin).

Giinliik Olc¢iimler

Akut alevlenme doneminde verilen steroid tedavisinin arter kan gazlarina
etkisinin degerlendirilmesi i¢in, hastanin almakta oldugu oksijen diizeyi (FiO;) %21
iken (oda havasinda en az 30 dakika solurken) radial arterden analiz i¢in ilk 2 giin 12
saatte bir, daha sonra giin asir1 arter kan gazi alindi. Portabl bir spirometre (Schiller,
Spirovit SP-10, Isvigre) ile bagvuru aninda solunum fonksiyon testleri yapildiktan
sonra 3. ve 10. giinde hastalar bronkodilator tedavilerini aldiktan sonra da test
tekrarlandi. Solunum fonksiyon testleri, ATS klavuzuna uygun olarak gergeklestirildi
(154). 1lk giin SGRQ anketi (Ek 2) yapildi. Onuncu giinde ise ATS kilavuzuna
uygun olarak alt1 dakika yiirtime testi yapildi (Ek 3) (150). Hastalarin yatis aninda
agir KOAH’li ve atak halinde olmalar1 nedeniyle testin yapilmasi kontrendike

oldugundan, yalnizca onuncu giinde yapilmasina karar verildi.

Ayrica yatig aninda, 3. ve 10. giinlerde Borg skalas1 (Ek 1) kullanilarak
aldiklar1 steroid tedavisinin dispne lizerine etkisinin arastirilmasina ve steroidlerin
yan etkisi agisindan da giinliik takip (kan basinci, glikoz 6l¢iimii, semptomatik
sorgulama) yapilmasina karar verildi. Kan sekeri takibi, aclik ve tokluk ol¢iimii
olmak iizere glinde 2 kez yapildi. Hipertansiyon saptanmasi durumunda
antihipertansiflerin verilmesi, hiperglisemi durumunda diyet ve/veya kristalize

insiilinle miidahale edilmesi planlandi.

Steroidin su-tuz tutulumunu artirmasindan dolayr tuzsuz diyet ve
beraberinde tiim hastalara IV veya oral proton pompa inhibitérii (omeprazol) verildi.
Steroidin kesilmesini gerektiren bir komplikasyon gelistiginde (major GIS kanamasi,

psikoz, agir infeksiyon ya da sepsis) hastanin ¢aligma disinda birakilmasi diisiiniildii.
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Takip

Hastalara taburcu olduktan sonraki donemde oral yavas salinimli teofilin,
inhaler uzun etkili beta agonist (formeterol), inhaler steroid (budesonide), gereginde

kullanmak tizere kisa etkili beta agonist verilmesi kararlastirildi.

Uzun donem takip agisindan hastalar taburcu olduktan sonraki 3. ayda
degerlendirildi. Yapilan bu kontrolde, ayakta aldiklar1 standart teofilin, uzun etkili -
agonist, inhaler steroid tedavileri ve dozlarnn gozden gecirildi, atak gegirip

gecirmedikleri sorgulandi.

Hastalara solunum fonksiyon testleri, ayrica almis olduklart steroid
tedavisinin uzun donemde yasam kalitesine ve efor kapasitesine olan etkisinin

degerlendirilmesi i¢in SGRQ (Ek 2) ve alt1 dakika yiirlime testi (Ek 3) yapildi.
Istatistiksel Analiz

Tedavi gruplarimin baglangic solunum fonksiyon testleri, dispne skorlari,
SGRQ yasam Kkalitesi skorlar1 karsilastirilirken istatistiksel analiz olarak Mann-
Whitney testi kullanildi. Tedavi gruplarinin son 1 yil iginde gegirdikleri atak sayisi

yoniinden karsilastirilmasinda ise ki-kare testi kullanildi.

Gruplarin tedavileri sirasinda ve takipte Olciilen akciger fonksiyonlart,
dispne skoru, SGRQ skorlar1 karsilastirilirken istatistiksel analiz olarak Mann-
Whitney testi kullanildi. Yine gruplar arasinda 0, 12, 24, 36, 48. saat ile 3, 5, 10.
giinlerde pH, PaCO,, PaO,, HCO;, SaO, degeri ortalamalar1 karsilastirilirken
istatistiksel analiz olarak Mann-Whitney testi kullanildi. Gruplarin baslangi¢ SGRQ
skorlar1 ile 3. aydaki SGRQ skorlarinin farki alindi, ortalamalar Mann-Whitney testi
kullanilarak karsilastirildi.

Elde edilen veriler SPSS programinda degerlendirildi. Calismamizda p
<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Hasta Popiilasyonu

Calismaya agir KOAH’1 olup atak gegiren 32 hasta alindi. DM hastalig1 olan
4 hasta, gecirilmig tiiberkiilozu olan 3 hasta calismaya alinmadi. Calismaya
alindiktan sonra ge¢ reverzibilitesi olup astim bronsiale tanisi1 konulan 2 hasta ile
invazif mekanik ventilasyon gereksinimi olan 2 hasta ise degerlendirme dis1
birakildi. Bu hastalara rastgele baslanan steroid dozu bir sonraki hastaya uygulandi.

iki hastaya NIMV uyguland1 ve bunlar grup 2 hastalartydi.

Arastirmada diisiik doz steroid alan grubun yas ortalamasi 69.93 + 7.01 idi.
Yiiksek doz steroid alan grubun yas ortalamasi ise 67.06 = 9.97 idi. Diisiik doz
steroid alan grupla yliksek doz steroid alan grubun yas ortalamasi arasinda fark vardi,

ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi.

Son yil i¢inde gecirilen atak sayisi diisiik doz steroid alan grupta ortalama

2.50 & 1.54, yiiksek doz steroid alan grupta ise ortalama 2.81 + 1.42 idi.

Calismaya alinan hastalarin demografik ozellikleri asagida gosterilmektedir
(Tablo 13). Demografik 6zellikler bakimindan gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir.

Tablo 13. Gruplarin demografik ozellikleri.

Grup 1 (n=16) Grup 2 (n=16) p
Yas 69.93 +7.01 67.06 +£9.97 >0.05
Cinsiyet
Kadin 2 (%12.5) 1 (%6.3) >0.05
Erkek 14 (%87.5) 15 (%93.8) >0.05
Gegirilen atak sayisi 2.50+1.54 281+142 >0.05
Sigara icme durumu
Hig¢ igmemis 2 (%12.5) 2 (%12.5) >0.05
Birakmig 13 (%81.3) 11 (%68.8) >0.05
feici 1(6.3) 3 (%18.8) >0.05
KOAH evresi
Agir 6 (%37.5) 6 (37.5) >0.05
Cok agir 10 (%62.5) 10 (%62.5) >0.05
Alevlenme agirhg:
Agir 3 (%18.8) 8 (%50) >0.05
Orta 5(%31.3) 3 (%18.8) >0.05
Hafif 8 (%50) 5(%31.3) >0.05
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Baslangic degerleri
Tedavi  gruplarinin  baslangigtaki ~ solunum  fonksiyonlar1  asagida
karsilagtirilmaktadir (Tablo 14). Gruplar arasinda solunum fonksiyonlar1 baslangic

degerleri goz Oniine alindiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir.

Tablo 14. Yatis aninda gruplarin SFT ortalama degerleri.

SFT parametresi Grup 1 (n=16) Grup 2 (n=16) P
FVC (ml) 1814.37 £ 601.20 1740.62 + 569.41 >0.05
FEV,(ml) 850.62 +230.17 890.62 +248.42 >0.05

FEV,/FVC % 48.68 +11.30 50.43 +7.97 >0.05
FEFo,35.75 19.53 +8.23 16.60 + 6.73 >0.05
FEV, (%) 31.12+9.71 30.25+8.10 >0.05
FVC (%) 51.12+16.35 46.62 +11.50 >0.05

Gruplarin baglangic dispne skorlar, SGRQ skorlar1 asagida Tablo 15°te
goriilmektedir. Gruplar arasinda dispne skorlari, SGRQ skorlar1 agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir.

Tablo 15. Yatis aninda gruplarin ortalama dispne skoru ve SGRQ skorlari.

Grup 1 (n=16) Grup 2 (n=16) P
Borg dispne skoru 8.20+2.30 8.07+ 2.26 >0.05
SGRQ semptom 75.2+14.7 76.62 +14.33 >0.05
SGRQ aktivite 79.57 £16.92 87.63 + 12.64 >0.05
SGRQ etkilenme 67.26 +15.03 76.07 + 14.40 >0.05
SGRQ total 72.00 + 12.51 79.31 +11.08 >0.05

Gruplarin baslangic PaO,, PaCO,, pH, HCOs, SaO, degerleri asagida Tablo 16’da

gosterilmektedir.




Tablo 16. Gruplarin baslangi¢ arter kan gaz1 degerleri ortalamalari.
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Grup 1 Grup 2 p
pH 7.41+0,07 7.39+0,06 >0.05
PaCO, 41.18 8,47 43.93 +£9,65 >0.05
PaO, 49.40+ 11,95 44.87 +£10,81 >0.05
HCO; 264+4.8 27.10 +£2.89 >0.05
Sa0, 82.47+10.39 77.00 £ 14.86 >0.05

Arter kan gazlari, hastalar servise kabul edildikten sonra oda havasi solurken
radial arterden alinmis olup, gruplar arasinda baslangic PaO,, PaCO,, pH, HCOs,
Sa0; degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Her iki
grupta beser hasta hiperkapni ile bagvurmustu. Hasta sayisi yeterli olmadigindan

steroidin hiperkapni lizerine olan etkisi degerlendirilemedi.
Tedavi ve Takip Sirasinda Yapilan Olgiimler

Diisiik doz steroid alan grupta yatis sirasindaki Borg skoru 4-10 (ort: 8.20 +
2.30), 3. giinde 3- 8 (ort: 5.33 &+ 1.87), taburcu aninda 1-7 (ort: 3.66 = 1.91) idi.

Yiiksek doz steroid alan grupta yatis sirasindaki Borg skoru 3-10 (ort: 8.07
+ 2.26), 3. giinde 0-7 (ort: 4.71 + 2.36), taburcu aninda 0-7 (ort: 3.17 + 2.36) idi.

Gruplarin Borg dispne skorlar1 asagida Sekil 1°de goriilmektedir.

Borg dispne
skalasi skoru

—l—yiiksek doz

0
9
8
7
6
5 —o—diisiik doz
4
3
2
1
0

giin

Sekil 1. Tedavi gruplarimin Borg skorlar: yoniinden karsilastirilmasi.
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Arastirmada diisiik ve yiiksek doz steroid alan gruplar Borg dispne skorlari
acisindan karsilastirildiginda, grup 2’de dispne agisindan goreceli olarak daha iyi
cevap alindig1 izlendi. Ancak 3. ve 10. giinde Olgiilen ortalama Borg dispne skorlari
yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Benzer
sekilde, yatig skoru ile 3. giin skoru arasi farklar; yatig skoru ile taburcu skoru arasi

farklar yoniinden de her iki grup benzerlik gosteriyordu.

Diistik ve yiiksek doz steroid alan gruplar arasinda 0, 12, 24, 36, 48. saatler
ile 3, 5 ve 10. gilinlerde almman kan gazindaki pH, PaCO,, PaO, degerleri asagida
kargilastirtlmistir  (Sekil 2, 3 ve 4). Gruplar arasinda bu degerler yoniinden

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamastir.

Arteryel pH
7,45 -
—e— Diigiik Doz
7,4 —=— Yiiksek Doz
7,35 -
7,3 T T T T T T T

0 12 24 36 48 72 120 240 saat

Sekil 2. Gruplarin ortalama pH degerleri yoniinden karsilastirilmasi.

PaO, (mmHg)
60

55 -
50 -
45 -
40 . . ; ; : : :

0 12 24 36 48 72 120 240

—o—diisiik doz
—#—yiiksek doz

saat

Sekil 3. Gruplarin ortalama PaQ; diizeyleri yoniinden karsilastirilmasi.
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PaCO, (mmHg)
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40 — o —e—diisiik doz
\/ — = yiiksek doz
35
30 T T T T T T T 1

0 12 24 36 48 72 120 240 S

Sekil 4. Gruplarin ortalama PaCO; diizeyleri yoniinden karsilastirilmasi.

Steroid tedavisi sirasinda higbir hastada ¢alisma disinda birakilmasina neden
olacak komplikasyon gelismedi; yalnizca yiiksek doz steroid alan grupta iki hastanin
aclik kan sekeri >140, 1 hastanin ise tokluk kan sekeri >200 olarak saptandi. Bu
hastalarin kan sekerleri takip edildi, diger 6l¢iimler normal diizeyde oldugundan
miidahale edilmedi. Diisiik doz steroid alan grupta ise 3 hastada kolay c¢iirlime

gozlendi.

Gruplarin tedavi ve takip sirasinda elde edilen SFT degerleri, dispne skorlar
ve SGRQ skorlar1 asagida Tablo 17°de goriilmektedir. Gruplar arasinda 3. giin, 10.
giin ve 3. aydaki FEV,, FVC yiizde ve mutlak degerlerinin ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur. Gruplar arasinda 10. giinde yapilan alt1

dakika ytrtiyiis testi ortalama degerleri arasinda da fark bulunmamustir.
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Tablo 17. Gruplarin tedavi ve takip sirasinda olciilen ortalama SFT

degerleri, dispne ve SGRQ skorlari ile 6 dk yiiriiyiis testi ortalamalari.

Grup 1 (n=16) Grup 2 (n=16) p
FEV, (ml)
3. giinde 883.07 +218.11 911.33 £222.28 >0.05
10. giinde 1009.28 £ 232.72 1044.28 +207.72 >0.05
3. ayda 971.11 +318.84 784.00 +240.47 >0.05
FVC (ml)
3. giinde 1735.38 £702.88 1564.00 +477.02 >0.05
10. giinde 1952.00 + 590.75 2030.00 +496.99 >0.05
3.ayda 1851.11 £490.24 1555.00 + 465.79 >0.05
FEV, (%)
3. giinde 31.30+£9.1 32.20+8.05 >0.05
10. giinde 35.07 +10.05 33.64+4.9 >0.05
3. ayda 33.22+10.87 24.0 +6.81 >0.05
FVC (%)
3.ayda 51.11 + 14.53 35.60 £ 12.54 >0.05
Tedavi sonu 6MWT (m) 229.35+£96.53 265.35 £ 104.89 >0.05
Borg dispne skalas:
3. giinde 5.33+1.87 471 +2.36 >0.05
10. giinde 3.66+1.91 3.17+2.36 >0.05
3. aydaki
SGRQ semptom 72.14+23.82 77.96 +18.89 >0.05
SGRQ aktivite 85.31+17.36 74.46 +28.30 >0.05
SGRQ etkilenme 62.56 +19.07 58.10 +23.91 >0.05
SGRQ total 70.51 +18.99 64.93 +22.68 >0.05

Gruplarin tedavi ve takip sirasinda dlgiilen FEV, degeri ortalamalar1 asagida

Sekil 5°de karsilastirilmistir.

1200 7

1100
1000 7
900
800

600

500

—l— yiiksek

Sekil 5. Gruplarin FEV; degeri ortalamalar.

—O— diisiik doz




42

Gruplarin tedavi ve takip sirasinda olgiilen FVC degeri ortalamalar1 asagida

Sekil 6’da karsilastirilmastir.

FVC (ml)
2200

2100 -
2000 -
1900 -
1800 -
1700 -
1600 -
1500

90

giin

Sekil 6. Gruplarin FVC degeri ortalamalari.

—&—diisiik doz
——yiiksek doz

Gruplar, baslangic SGRQ skorlar1 ile 3. aydaki SGRQ skorlarmin farki

ortalamasi1 alinarak karsilastirilmistir (Tablo 18).

Tablo 18. SGRQ skorlarimin baslangig ile 3. aydaki degerleri arasindaki farkin

ortalamasi.
SGRQ skorlari Grup 1 (n=9) Grup 2 (n=6) P
SGRQ semptom 0.5 0.7 1.0
SGRQ aktivite -4.5 8.6 0.14
SGRQ etkilenme 2.9 12.8 0.52
SGRQ total 0.4 9.8 0.14

Gruplarin 3. aydaki SGRQ skorlar1 asagida Sekil 7’de karsilagtirilmistir.

Uciincii ayda olgiilen SGRQ yasam kalitesi skorlar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark saptanmamustir.
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Sekil 7. Gruplarin 3. aydaki SGRQ skorlarinin karsilastirilmasi.

Steroid dozunun efor kapasitesine uzun déonemde etkisini degerlendirmek

icin 3. ayda 6 dakika yiirliylis testinin tekrarlanmasi planlanmisti. Ancak, hem

kontrole gelen hasta sayisi az oldugundan (Grup 1, n=9 ve Grup 2, n=6) hem de

kontrolde ¢ogu hastanin testin yapilmasini kabul etmemesinden dolay1 3. ayda 6

dakika yiiriiyiis mesafelerinin karsilastirmasi yapilamamaistir.
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5. TARTISMA

Calismamizda, agir ve ¢cok agir KOAH’l1 32 hastaya 1 mg/kg/giin veya 2
mg/kg/giin dozunda baslanan metilprednizolon tedavisi, 10 giin siiresince kademeli
olarak azaltilip sonlandirildi. Tedavi gruplan karsilastirildiginda tedavi sirasinda ve
3. ayda yapilan takiplerinde akciger fonksiyonlarindan FEV, yilizde ve mutlak degeri,
Borg dispne skoru, SGRQ skorlar1 ve arter kan gazi degerleri agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi.

Yiksek doz steroid alan grup, diisik doz steroid alan grup ile
karsilastirildiginda baslangicta SGRQ skorlar1 daha yiiksek (daha kotii) olmasina
ragmen, 3. ayda SGRQ aktivite, etkilenme ve total skorlarinin daha diistik (daha iy1)
oldugu ancak bunun istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptanmistir. Calismaya
alan hasta sayist az oldugu ve 3. ayda kontrole gelen hasta sayisi yetersiz (grup 1
n=9, grup 2 n=6) oldugundan, daha fazla hastanin dahil edildigi prospektif
calismalara ihtiyac¢ oldugu diisiiniilmiistiir. ilave olarak yiiksek doz steroid alan grup

2 hastalarinda, hiperglisemi yan etkisi daha fazla goriilmiistiir.

KOAH akut ataginda, steroidin etkisi randomize, plasebo kontrollii 7
calismada arastirilmis, tedavide farkli doz ve siireler kullanilmigtir (7-14). Yedi
calismanin altisinda steroidlerin faydali oldugu goriilmiistiir. Sadece 1 caligmada

plasebo steroide iistiin bulunmustur (14).

Calismamizda diisiik ve yiiksek doz steroid alan gruplarin her ikisinde de 3.
ve 10. giinde olgiilen FEV, diizeyleri beklendigi sekilde giderek yiikselmistir, ancak
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir. Ugiincii ayda
Olctlilen FEV| diizeyleri, 10. giin dlgiilen degere gore daha diisiik bulunmustur. Ciinkii
3 ay i¢inde diisiik doz steroid alanlardan 5 hasta (%55.5), yiiksek doz steroid
alanlardan 4 hasta (% 66.6) atak gegirmistir.

Calismamizda yatis degerine gére 10. giinde FVC degeri artmustir. Ugiincii
ayda ise 10. glin ve yatis degerine gore gruplarin her ikisinde de FVC diismiistiir.
Ancak gruplar arasinda yatis sirasinda, 3. giinde, 10. giinde ve 3. ayda Olciilen
ortalama FEV, ve FVC diizeyleri yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmamistir.
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Davies ve ark.nin yaptig1 ve akut atakla hastaneye basvuran hastalarda oral
kortikosteroidlerin etkisini aragtiran bir ¢alismada, 29 KOAH’l1 hastaya 14 giin 30
mg oral prednizolon verilirken, 27 hastaya plasebo verilmistir. Hastalarin spirometrik
degerleri; beklenene gore FEV, <% 70, FEV/FVC <%75 idi. Bronkodilatasyon
sonrast Ol¢iilen FEV,’de steroid alan grupta hizli ve biiyiik bir artis saptanmistir;
plasebo grubunda beklenen FEV; yilizdesi %?25.7°den 9%32.2°ye yiikselirken
(p<0.0001), kortikosteroid grubunda %28.2°den %41.5’a ylikselmistir (p<0.001).
Tedavinin 5. giiniinde bronkodilatér sonrast FEV, artis1 plaseboda 30ml/giin (10.4-
49.6), steroid grubunda 90 ml/giin (50.8-129.2) olarak saptanmistir (p=0.039).
Hastanede kalis siiresi steroid grubunda daha kisa bulunmus, 6 hafta sonrasinda her
iki grup arasinda ortalama FEV, degerleri ve St. George sorgu skalasi farkli
bulunmamustir (8). Davies ve ark.nin yaptig1 bu ¢alismada spirometrik dl¢timlerde ilk
bes giin i¢inde diizelme ortaya ¢iktig1, semptomlarin azaldigi, uyku kalitesinin arttigi,
ancak steroidlerin etkisinin hastaneden ¢iktiktan sonra uzun siire devam etmedigi
saptanmigtir. Biz de yaptigimiz ¢alismada grup 1 hastalarinda tedavi 6ncesi ile 3. giin
arasinda FEV, diizeyinde ortalama 33 ml (% 3.81°lik bir artig), tedavi o6ncesi ile 10.
giin arasinda ise 159 ml, % 31.12’den % 35.07’ye % 18.65°lik bir artis saptadik.
Grup 2 hastalarinda ise tedavi dncesi ile 3. giin arasinda FEV diizeyinde ortalama 21
ml (% 2.3’liik bir artis), tedavi oncesi ile 10. giin arasinda ise 154 ml, % 30.25’den %
33.64°e % 17.25’1ik bir artis saptadik. Davies ve ark.nin ¢aligmasinda 30 mg steroid
dozu ile elde edilen cevap calismamizda verilen diisiik ve yiiksek doz steroid
gruplariyla karsilastirilmak istenmis, ancak calismamizda 6l¢timlerin 3. giinde, sozii
edilen ¢aligmada ise 5. giinde yapilmasi nedeniyle FEV,’deki artisin karsilagtirilmasi
mimkiin olmamistir. Ancak, 14 giinliik tedavi sonrasinda steroid verilen grupta
FEV;’in %28.2°’den %41.5’¢e ylikselmesi, ¢alismamizda hem diisiik hem de yiiksek
doz steroid uygulanan hastalara gére daha belirgin bir fark olarak degerlendirilmistir.
Steroidlerin uzun dénemdeki etkileri yoniinden {iglincli ayda gruplar arasinda yasam
kalitesi skorlar1 karsilastirildiginda ise, Davies ve ark.nin ¢alismasinda elde edilen

sonuca benzer sekilde gruplar arasinda anlamli bir fark olmadig1 goriilmiistir.

Steroidin FEV,| diizeyini artirdigini gosteren Albert ve ark.nin kronik
bronsitli akut solunum yetmezlikli 44 hastada yapti§1 caligmalarinda, intravendz

aminofilin, isoproterenol inhalasyonu ve antibiyotik tedavisine ilave olarak 22
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hastaya 72 saat boyunca 6 saatte bir 0.5 mg/kg/giin dozunda metilprednizolon
tedavisi uygulanmistir. Yirmi iki hastaya ise plasebo (1.V) uygulanmistir. Steroid
alan grupta prebronkodilatdr ve postbronkodilator FEV,’de daha fazla bir diizelme
gbzlenmistir. Steroid alan grupta bronkodilatdr oncesi ve bronkodilatér sonrasi

Olciilen akim hizlarinda ise daha fazla diizelme (72. saatte > %40 artis) gdzlenmistir
(10).

Yine steroidin FEV, diizeyini artirdigini gosteren Thompson ve ark.nin
yaptig1 c¢aligmada, KOAH atagi nedeniyle ayakta tedavi edilen hastalarda, atak
oncesi tedavinin devami ve kisa etkili beta agonist tedavisine ilave olarak 13 hastaya
oral prednizon, 14 hastaya plasebo verilmistir. Meteproterenol inhalasyonundan 15
dakika sonra beklenene gore FEV, oran1 % 60’dan diisiik ve FEV/FVC % 65’den
diisiik olan hastalar ¢aligmaya alinmistir. Uger giin siireyle 60, 40 ve 20 mg/giin
dozunda oral prednizon tedavisi uygulanmus; ila¢ alan grupta 10. glinde PaO, artis1 %
26.2 oraninda iken plasebo grubunda bir degisim saptanmamustir. Calisma sonunda
10. glinde FEV, artis1 ilag grubunda % 36.9 iken plaseboda % 1.0 bulunmustur. Oral
steroid ile tedavi edilen grupta PaO,’de, alveoloarteriyel gradiyentte, PEF ve FEV
diizeyinde artis gozlenmis, tedavi yetmezliginde ve dispnede azalma saptanmuistir.
Bizim ¢alismamizda grup 1 hastalar1 baslangigta 1 mg/kg/giin steroid aldiklar1 ve doz
giderek azaltildig1 i¢in uygulanan steroid tedavisi bu g¢alismaya benzerdi; ancak
calismamizda FEV,’de 10. giinde % 18.65’lik bir artig, PaO,’de ise % 7.2 artis
saptanmigtir. Calismamiza alinan hastalarin FEV ;< %50 olmasma karsin bu
calismada FEV < % 60 olan hastalarin ¢alismaya dahil edilmesi, farkli sonuglar elde

edilmesinde etkili olabilir.

Calismamizda ilk 2 giin 12 saatte bir, daha sonra 3, 5, 7 ve 10. giinlerde
alan arteryel kan gazi analizinde her iki grupta da PaO, diizeyinde artis saptanmus,
ancak gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. PaCO,
diizeylerinde ise yiiksek doz steroid alan grupta daha fazla diisiis izlenmesine karsin,

bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Niewoehner ve ark.nin 271 hastada yaptigt SCCOPE c¢alismasinda, steroid
alan iki grup hasta (tedavi siiresi 2 veya 8 hafta) plasebo ile karsilastirilmistir. Seksen

hasta 8 hafta, 80 hasta 2 hafta steroid tedavisi almis, 111 hasta ise plasebo almistir.
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Tim hastalar ilk 3 giin, giinde 4 kez 125 mg metilprednizolon almis, daha sonra 60
mg/giin dozunda baglanan oral prednizolon toplam tedavi siiresi 2 veya 8 hafta
olacak sekilde azaltilarak kesilmistir. Randomize ve ¢ift kor olarak yapilan ¢aligmada
steroid gruplarinda elde edilen sonuglar plasebo alan 111 hastadan elde edilen
sonugclarla karsilastirilmistir. Tedavi yetmezligi (entlibasyon ve mekanik ventilasyon
ihtiyaci, herhangi bir nedenle 6liim, KOAH nedeniyle tekrar hastaneye basvurma,
ilag tedavi dozlarinin artirllmasi olarak tanimlanmis) oranlar1 plasebo grubunda
steroid grubuna gore 30. giinde (%33 ve %23, p=0.04) ve 90. giinde (%48 ve %37,
p=0.04) daha yiiksek bulunmus; sistemik steroid alanlar (hem 2 hem 8 de hafta
alanlar) plasebo alanlara gore daha kisa siire hastanede kalmislar ve bu hastalarin
hastaneye bagvurularindan sonraki 1. gilinde plasebo hastalarina goére FEV,
degerlerinin yaklagik 0.1 It daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Calismanin sonucunda
8 haftalik rejimin 2 haftalik rejime iistiin olmadigi, maksimum yararin tedavinin ilk 2
haftasinda olustugu goriilmiistiir (9). Bu calisma ile uzun stireli verilen steroidin daha

kisa siireli verilen steroide gore iistiin olmadig1 saptanmaistir.

GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease) ¢alisma
grubu akut atak tedavisinde 30-40 mg/giin prednizolonu 10 giin boyunca kullanmay1
Onermesine ragmen, bu bilgi kanit D diizeyindedir (1). Bununla birlikte, tedavi
stiresinin ne kadar olmasi gerektigi Saymer ve ark. yaptiklart bir calismada da
arastirilmistir. Bu calismada akut atakla bagvuran 36 hasta 2 gruba ayrilmis; grup
1’deki hastalar ii¢ giin siireyle giinde dort kez 0.5 mg/kg dozunda metilprednizolon
alirken, grup 2 ayni1 doz steroidi giderek azalan dozlarda 10 giin slireyle almistir. Her
iki grupta PaO,, FEV, diizeylerinde diizelme gozlenirken, grup 2’de bu diizelmenin
daha belirgin oldugu goriilmistiir. Sadece grup 2’de FVC artmis, dispnede belirgin
diizelme olmustur. Grup 1°de 6 hastada, grup 2’de ise 5 hastada 6 aylik takip siiresi
icinde yeni atak gelismistir (12).

Niewoehner ve Saymner’in bu g¢aligmalar1 nedeniyle ve GOLD’un steroid
tedavisini 10 glin uygulama Onerisine dayanarak, calismamizda 10 giinlik giderek

azalan dozlarda steroid verilmesine karar verilmistir.

Dispne semptomunun istirahat sirasinda yapilan basit spirometrik dl¢iimler

ve kan gazi analizleri ile yeterince degerlendirilemedigi kabul edilmektedir. Bu
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nedenle ¢alismamizda, Borg dispne skalasi kullanilarak dispne diizeyinde degisim
olup olmadigimin gosterilmesi de amaglanmistir. Her iki grupta dispne diizeyleri 3. ve
10. giinde giderek azalmis ancak gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir. Sayiner’in ¢aligmasinda, grup 2 hastalarinin aldig: steroid dozu bizim
calismamizdaki grup 2 hastalartyla benzerdir. Bu ¢alismada da semptom skorlari
(glindiiz istirahatte veya gece veya egzersizde dispne semptomu; 0kstiriik ve balgam
voliimii) 0., 3. ve 10. giinde 7 puanlik (en yiiksek skor=en iyi fonksiyon) bir skala
yardimt ile degerlendirilmistir. Grup 1 ve 2°de semptom skorlarinda iyilesme varken,
grup 2’de egzersizde dispne sorgusunda bu iyilesmenin ¢ok daha belirgin ve

istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmistiir (12).

Calismamizda diisiik doz steroid alanlardan 5 kisi (%55.5) (4’4 1 atak, 1’1
ise 2 atak) 3 ay i¢inde atak gecirmistir. Yiiksek doz steroid alanlardan ise 4 kisi (%
66.6) 1 atak gecirmistir. Gruplar arasinda atak sayis1 bakimindan istatistiksel olarak
fark saptanmamus; diisiik doz steroid alan hastalardan atak gecirenler ortalama 50
giin sonra, yliksek doz steroid alanlardan ise ortalama 52 giin sonra yeni atak
gecirmiglerdir. Gruplar arasinda ataga kadar olan siire bakimindan da istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamustir.

2003 yilinda yapilan randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii yeni bir
calismada, KOAH akut ataginin ayakta tedavisinde steroidin atak sikligini
azaltmadaki etkisi arastirilmigtir. KOAH atagiyla acil servisten taburcu edilip
tedavisine ayakta devam edilen hastalara 40 mg/giin prednizon veya plasebo 10 giin
boyunca verilmistir. Steroid alan grupta 30 giin i¢inde yeniden atak gelisme orani
daha diisiik (steroid grubunda %27, plasebo grubunda %43, p=0.05) ve ataga kadar
olan siire daha uzun saptanmistir (p=0.05). Taburcudan sonraki 10 giin boyunca
steroid alan grupta FEV,’de daha fazla artis olmus (p=0.007); tranzisyonel dispne
indeksine (p=0.04), Kronik Solunumsal Hastalik Indeks Anketine gdre hesaplanan
dispnede (p=0.02) azalma saptanmistir, ancak saglikla iliskili yasam kalitesinde
diizelme izlenmemistir (p=0.14). Bu calismada, acil servisten taburcu edilen

hastalarda oral prednizolon ile tedavide kiigiik bir avantaj bulunmustur (13).

Emerman ve ark.nin yaptigi c¢alismada ise, KOAH akut ataginin erken

tedavisinde metilprednizolonun hospitalizasyon ihtiyacin1 azaltip azaltmadigi
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arastirilmistir. Doksan alt1 hastaya tek doz metilprednizolon (100 mg) veya fizyolojik
salin soliisyonu acil servise bagvurunun ilk 1.5 saatinde verilmistir. Steroid grubunda
plasebo grubuna gére FEV,’de daha fazla bir diizelme olmamustir. Hospitalizasyon
oranlarinda da bir fark yoktur (steroid alan grupda %33, kontrol grubunda %30).
Calismada, KOAH akut ataginin acil tedavisinde metilprednizolonun erken
verilmesinin etkisi olmadigi sonucuna varilmistir (14). Emerman’in yaptigi bu
calismadan esinlenilerek, servise yatmadan Once acil serviste tek doz steroid (60 mg
prednizolon) uygulanan hastalarda calisma protokoliimiiziin degistirilmemesi

kararlagtirilmistir.

Seemungal ve ark.nin akut atagin iyilesmesini etkileyen faktorleri saptamak
lizere yaptig1 calismada, gecirilen akut alevlenmelerin bazilarinda (daha ciddi
alevlenmelerde) hastalara 2 hafta siireyle oral kortikosteroid verilmis ve oral
kortikosteroidlerle yapilan akut atak tedavisinde yeni ataga kadar olan siirenin
uzadig gorilmiistiir (15). Miravitlles ve ark.nin ortalama FEV,’1 %33 olan 336
KOAH’I1 hastada yaptiklar1 ¢aligmada, 6 aylik araliklarla SFT, yasam kalitesi
anketleri ve atak sayilar1 arastirllmistir. Caligmanin sonucunda orta KOAH’I
hastalarda atak sayisinin sik olmasinin yasam kalitesini 6nemli derecede bozdugu,
atak sayisina mevsimlerin etkisinin Onemli ve bagimsiz bir etken oldugu
bulunmustur. Ataklarin yagam kalitesine etkisini arastiran 2 yillik bu ¢alismada, takip
stiresince ataklar sirasinda oral steroidle tedavi edilen hastalarda ataklarin oraninin
degismedigi, bu nedenle ataklar1 azaltmada steroid tedavisinin etkili olmayacagi
goriisii One siirlilmiistiir (16). Akut atakta verilen sistemik steroidin uzun dénemdeki
etkisinin yorumlandig1 yukaridaki iki c¢alismada, oral steroidin etkisinin
degerlendirilmesi ¢alismalarda esas ama¢ olmamakla birlikte, oral steroidlerin uzun
donemdeki etkileri c¢eliskili bulunmustur. Bu nedenle calismamizda, sistemik
steroidin uzun donem etkisinin de arastirilmasi kararlagtirilmistir. Bu amagla St.
George Solunum Anketi hem yatis sirasinda hem de 3. ayda yapilmis; ancak iki grup
arasinda, hem iigilincii ayda Olciilen skorlarin ortalamasi hem de yatis ile {i¢iincii ay
Olciilen SGRQ skorlar1 arasindaki degisim yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir

fark saptanamamustir.

Kortikosteroid tedavisinin adrenal yetmezlik, osteoporoz, peptik iilser

hastaligi, katarakt, ciltte incelme, hipertansiyon, diabet, infeksiyon, psikoz ve
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hiperadrenokortikosizm gibi yan etkileri olabilir. Calismamizda yiiksek doz steroid
alan 3 hastada kan sekeri yliksekligi, diisiik doz steroid alan gruptaki ii¢ hastada ise
kolay c¢iirlime saptanmigtir. Saymer ve ark.nin ¢aligmasinda da hiperglisemi, 10 giin

stireyle steroid verilen grupta gézlenmistir.
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6. SONUC

KOAH akut atagiyla yatan hastalarin tedavisinde steroidlerin etkili oldugu
gosterilmis ve g¢esitli dozlarda ve siirelerde steroid tedavisi kullanilmistir. Ancak doz

acisindan goriis birligi saglanamamustir.

Calismamizda farkli steroid dozlarmin uygulandigi iki grup hastada,
tedavinin sonunda solunum fonksiyonlarinda diizelme ve dispne diizeylerinde azalma

saptanmis, ancak iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir.

Yiiksek doz steroid ile diisiik doz steroidin arter kan gazlarina olan etkisi
degerlendirildiginde, PaO,’de ve pH’da artig, PaCO,’de diisiis goriilmiis ancak
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir. Hiperkapnik
hastalarda, verilen steroid dozunun hiperkapniyi diizeltme hizina etkisi, ¢aligmamiz
sirasinda aragtirilmak istenmis, ancak hasta sayist yeterli olmadigindan bu
degerlendirme yapilamamistir. Hiperkapni ile bagvuran atak hastalarinda steroid
dozunun etkisinin degerlendirildigi ve ayrica 30 mg/giin gibi daha diisiik dozda
steroid tedavisinin akut ataktaki etkisinin de arastirildigi daha fazla hasta katilimli

caligmalara ihtiyag vardir.

Calismamizda, diisiik veya yiiksek doz steroid verilmesinin uzun dénemde

yasam kalitesine olan etkisi de iki grup arasinda farkli bulunmamastir.

Tedaviye bagl yan etkilerden biri olan hiperglisemi orani ise yiiksek doz

steroid alan hastalarda daha fazla bulunmustur.

Sonug olarak ¢aligmamizda, yiiksek dozda uygulanan steroid tedavisinin kan
gazlaria, yasam kalitesine, solunum fonksiyon testlerine, dispne skoruna etkilerinin

diisiik dozda uygulanan steroid tedavisine gore iistiin olmadig1 gdsterilmistir.
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7. OZET
Amac:

Bu ¢alismada kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) akut ataginda 1
mg/kg/giin ve 2 mg/kg/giin prednizolon tedavilerinin arter kan gazina, solunum
fonksiyonlarina, dispne skoruna ve uzun donemde yasam kalitesine olan etkileri

karsilastirildi.
Gere¢ ve Yontem:

Agir veya ¢ok agir KOAH atagi ile basvuran 32 hastaya, kombine kisa etkili
B> agonist-ipratropiyum bromiir nebiil tedavisi, teofilin, mukolitik, antibiyotik ve
oksijen tedavilerine ek olarak rastgele 1 mg/kg/giin, (n=16) veya 2 mg/kg/giin,
n=(16) metilprednizolon tedavisi baslandi. Steroid dozlar1 her iki grupta da kademeli

olarak azaltilip 10 giinde kesildi.

Her iki tedavi grubunda 0, 12, 24, 36, 48. saatler, 3, 5 ve 10. giinde arter kan
gazlar1 alindi. Baglangigta, tedavi siiresince 3. ve 10. giinde ve 3. ayda solunum
fonksiyon testleri yapildi. Baslangigta, tedavi siiresince 3. ve 10. giinde Borg dispne
skorlar1 kaydedildi. Baslangicta ve 3. ayda SGRQ skorlar1 kaydedildi; taburcu aninda
ve 3. ayda ise 6 dakika yiiriiylis testi yapildi.

Bulgular:

Her iki grupta 0, 12, 24, 36, 48. saatler, 3, 5 ve 10. giinde alinan oksijensiz
kan gazlarinda tedavi siiresi uzadik¢ca PaO,’de ve pH’da artis, PaCO,’de diisiis
oldugu goriildii. Ancak, her iki grupta ayni saatte alinan kan gazi degerlerinin higbir

parametresinde istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Tedavi sonunda Borg dispne skoru iki grupta da azalmisti, ancak iki grup
arasinda anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05). Yine tedavi sonunda her iki grupta da
FEV, ve FVC diizeylerinde ml. ve ylizde olarak artig goriildii, ancak istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Uciincii ayda yapilan SGRQ anketi ile yatis sirasinda yapilan anketler
karsilagtirildiginda semptom, aktivite, etkilenme ve total skorlar arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik yoktu (p>0.05).
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Taburcu aninda 6 dakika yiiriiylis mesafesi acisindan gruplar arasinda

anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Yiiksek doz steroid alan 2 hastada aclik kan sekeri, 1 hastada da tokluk kan
sekeri yliksek saptandi.

Sonug:

Calismamizda akut KOAH atagimin tedavisinde yiiksek doz steroidin diisiik
diiz steroide gore avantaj saglamadigi ve yan etkisinin daha fazla oldugu
gosterilmigtir. 1 mg/kg/giin ve 2 mg/kg/giin dozunda uygulanan steroidin solunum
fonksiyonlari, dispne skoru, yasam kalitesi ve arter kan gazlar1 {izerine etki agisindan
farkli olmadig1 gosterilmekle birlikte, GOLD rehberinin onerdigi 30-40 mg
prednizon dozunun da degerlendirildigi daha genis katilimli ¢alismalara ihtiyag

vardir.



54

8. SUMMARY

Aims:

In this study, effects of 1 mg/kg/day versus 2 mg/kg/day prednisolone on
blood gas analysis respiratory functions, dyspnea score and long-term quality of life
has been compared in patients with acute attack of chronic obstructive pulmonary

disease (COPD).
Material- methotds:

A total of 32 patients presenting with acute severe or very-severe COPD
attack were included. Patients were randomized to receive 1 mg/kg/day (n=16) or 2
mg/kg/day (n=16) prednisolone, in addition to combined short acting [,-agonist,
ipratropiumbromide nebulised therapy, theophilline, mucolityc, antibiotic and
oxygen treatment. The dosage of steroid has been decreased gradually and weaned of

at day 10.

Blood was drawn at the baseline, at 12-, 24-, 36-, 48-hour, at 3-, 5- and at 10-
day of the treatment for blood gas analysis. Baseline, 3- and 10-day and 3-month
respiratory functions were performed. Baseline, 3- and 10-day Borg dyspnea scores
were recorded. Baseline and 3- month SGRQ scores were recorded. A 6-minute walk

test was performed at discharge and at 3-month.
Results:

In the both groups, an increase in PaO, and pH, and a decrease in PaCO, was
observed as the duration of the treatment increased. However, no statistical
differences were found between the two-groups with regard to any parameters of the

blood gas analysis in the blood drawn at the same time frame (all p>0.05)

At the end of the treatment, Borg dyspnea score were decreased in the both
groups. However, no significant difference was observed between the groups

(p>0.05).

When we compared the 3-month SGRQ with the baseline questionnaire, no

statistically significant differences were observed with respect to symptom, activity,
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impact or total scores (all p>0.05). At the end of the treatment, FEV, and FVC were
also increased compared to baseline, however no statistical difference was observed

between the groups (both p>0.05).

No difference was found between the groups with respect to 6-minute walk

test performed at discharge (p>0.05).

High-dose steroid increased fasting blood glucose in 2 patients and post-

prandial 2-hour blood glucose in 1 patient.
Conclusion:

Our results indicate that, high dose steroid shows no advantage over low dose
steroid and it might increase side effect rates. Although we have shown that 1
mg/kg/day versus 2 mg/kg/day steroid had no different effects on respiratory
functions, dyspnea score, quality of life or blood gas analysis. However, large-scale
studies evaluating also 30-40 mg prednisolone suggested by GOLD guide-line are

required.
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