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1. ÖZET 

 Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH)’nda gözlenen hipoksemi serebral 

perfüzyonda azalmaya yol açarak kognitif fonksiyonlarda değişikliğe neden 

olabilmektedir. Stabil dönem ve ataktaki olguların kognitif fonksiyonlarını 

değerlendirmek, bu fonksiyonlar ile arteryel kan gazları (AKG) ve solunum 

fonksiyon testi (SFT) parametreleri arasındaki ilişkiyi ve atak sonrası bu 

parametrelerdeki değişiklikleri araştırmak amaçlandı.  

Otuz atak, 30 stabil KOAH’lı ve 17 sağlıklı olgunun başvuru anında, atakla 

başvuran olguların stabil dönemlerinde AKG, SFT, P300 ölçümleri yapıldı .  

PaO2 ve O2 saturasyonunun (SaO2) gruplar arasında farklı olduğu (p<0.05), 

PaCO2’nin ise fark göstermediği (p>0.05) görüldü. FEV1, FEV1/FVC’nin kontrol 

grubunda her iki KOAH’lı gruptan yüksek olduğu (p<0.001), atak ve stabil dönem 

KOAH’lı olgular karşılaştırıldığında ise bu parametrelerde anlamlı bir fark olmadığı 

görüldü (p>0.05). Kontrol grubunda P300 latans değerinin her iki KOAH grubundan 

düşük olduğu (p<0.001), atak ve stabil dönem KOAH’lı olgular arasında ise fark 

olmadığı (p>0.05) tespit edildi. P300 amplitüd değerleri üç grup arasında fark 

göstermedi (p>0.05).  

 Ataktaki olguların PaO2, SaO2, FEV1, FEV1/FVC değerlerinin stabil 

dönemlerinde arttığı (tümü için p>0.001), P300 latans değerinin azaldığı (p<0.05) 

görüldü. PaCO2 ve P300 amplitüd değerlerinde anlamlı bir fark saptanmadı (p>0.05). 

 P300 latansı ile PaO2, SaO2, FEV1, FEV1/FVC değerleri arasında negatif, yaş 

ile pozitif korelasyon izlendi (sırasıyla R=-0.557, R=-0.424, R=-0.441, R=-0.477, 

R=0.329, tümü için p<0.05). P300 amplitüdü ile PaO2 arasında pozitif korelasyon 

tespit edildi (R=0.236, p<0.05). 

Sonuç olarak; kognitif etkilenme yönünden risk altında bulunan KOAH’lılar 

ile karşılaşıldığında klinisyenin olası kognitif fonksiyon bozukluklarını akılda tutması 

gerektiğini ve kognitif performansın değerlendirilmesinde P300 testinin objektif 

monitörizasyona olanak sağlayabileceğini, ayrıca gözlenen bu fonksiyon 

bozukluklarının atak tedavisi ile geri döndürülebileceğini düşünüyoruz. 

Anahtar kelimeler: KOAH, P300 testi, kognitif fonksiyon 
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       2. ABSTRACT 

THE EVALUATION OF COGNITIVE FUNCTIONS WITH P300 TEST 

IN ATTACK AND STABILE COPD CASES 

 Hypoxia, seen in chronic obstructive pulmonary disease (COPD), leads a 

decrease in cerebral perfusion and can lead impairment of some cognitive abilities. 

We aimed to investigate the relation between arterial blood gas analysis (ABA), 

pulmonary function test (PFT) and cognitive function of stabile and attack COPD 

patients, and whether an improve in these parametres after attack therapy.  

ABA, PFT, P300 tests of 30 stabile, 30 attack COPD patients, 17 healty 

controls were applied on admission, and after attack therapy in attack group.  

There was a significant difference in PaO2, SaO2 values between groups 

(p<0.05), PaCO2 showed no difference between groups (p>0.05). FEV1, FEV1/FVC 

values were higher in control group than COPD patients (p>0.001), there was no 

difference in these parametres between COPD patients (p>0.05). The latency of P300 

was lower in control group than COPD patients (p<0.001), there was no difference in 

this parametre between COPD patients (p>0.05). P300 amplitude showed no 

difference between groups (p>0.05). 

PaO2, SaO2, FEV1, FEV1/FVC values increased (p>0.001 for all values), the 

latency of P300 decreased (p<0.05) after attack therapy in attack COPD group. P300 

amplitude and PaCO2 values were not changed after attack therapy (p>0.05). 

A negative correlation between P300 latency and PaO2, SaO2, FEV1, 

FEV1/FVC  and a positive correlation between P300 latency and age was seen (R=-

0.557, R=-0.424, R=-0.441, R=-0.477, R=0.329, for all values p<0.05, respectively). 

A positive correlation was seen between PaO2 and P300 amplitude (R=0.236, 

p<0.05). 

In conclusion; when a clinician meet a COPD patient who is at risk of 

cognitive impairment, he should keep in mind the possibility of cognitive 

deterioration in this patient population. We think that an objective monitorization of 

cognitive performance in COPD can be made by measurement of P300, and also we 

conclude that these cognitive impairment may be improved with attack therapy. 

Key words: COPD, P300 test, cognitive function 
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3. GİRİŞ 

3.1. TANIM: 

 KOAH; tam reverzibilite göstermeyen hava akımı kısıtlamasıyla karakterize 

bir hastalıktır. Bu kısıtlanma genellikle ilerleyicidir ve akciğerlerin zararlı partikül ve 

gazlara karşı geliştirdiği anormal inflamatuar cevapla ilişkilidir. Kronik inflamasyon 

hava yollarında “remodelling” ve daralmaya yol açar. İnflamatuar süreç sonunda 

gelişen akciğer parankim harabiyeti, küçük hava yolları ve alveollerde yıkıma yol 

açarak akciğerin “elastik recoil’ini azaltır. KOAH’daki kronik hava akımı 

kısıtlamasının sebebi, küçük hava yolu hastalığı (obstrüktif bronşiolit) ile parankim 

yıkımının (amfizem) bir karışımı olup hangisinin daha baskın olduğu kişiden kişiye 

değişmektedir (1).  

 KOAH daha önce “kronik bronşit ve amfizeme bağlı olarak gelişen hava 

akımı obstrüksiyonu” olarak tanımlanmıştır. Bu nedenle kronik bronşit ve amfizem 

tanımlarının da burada tekrarlanması uygun olacaktır. Kronik bronşit, diğer kronik 

öksürük nedenlerinin bulunmadığı bir hastada ard arda iki yıl boyunca her yıl en az 

üçer ay arayla devam eden, kronik, prodüktif öksürüğün varlığı şeklinde tanımlanır. 

Amfizem ise, terminal bronşiollerin distalindeki hava yollarının belirgin fibrozis 

olmaksızın anormal ve kalıcı genişlemesidir (2). 

 3.2. EPİDEMİYOLOJİ: 

 KOAH, dünyanın her yerinde görülmesine rağmen tütün ürünlerinin 

kullanımının yoğun olduğu  toplumlarda daha büyük sağlık sorunu oluşturmaktadır. 

(3). KOAH prevalansı konusunda ne yazık ki ülkemizde sağlıklı epidemiyolojik 

veriler yoktur. KOAH’ın prevalans, morbidite ve mortalitesi hakkında bilgilerimiz, 

gelişmiş ülkelerden elde edilen verilere dayanmaktadır. Amerika Birleşik Devletleri 

(ABD)’nde 1996 yılında 16 milyon KOAH hastası olduğu  bildirilmiş, gerçek sayının 

ise 30-35 milyon olduğu tahmin edilmiştir. 1982-1997 yılları arasında KOAH 

hastalarında %41 artış olduğu bilinmektedir (4). 

 KOAH daha ziyade orta ve ileri yaş hastalığıdır. Yaş ilerledikçe ölüm oranı 

artar. Erkeklerde daha fazla görülür. Bu durum erkeklerin kadınlara oranla KOAH’a 

neden olan faktörlere daha fazla maruz kalmalarıyla izah edilmektedir. Günümüzde 

sigara içme alışkanlığının kadınlarda da giderek artmasına paralel olarak morbidite ve 

mortalitede cinsiyete bağlı bu farkın gelecekte ortadan kalkacağı düşünülebilir (5). 
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Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) 1998 verilerine göre tüm dünyada 600 milyon 

KOAH’lı hasta bulunmaktadır ve KOAH prevalansı erkeklerde 9.34/1000 ve 

kadınlarda 7.33/1000 olarak hesaplanmıştır (6). Tüm Avrupa’da olduğu gibi 

ülkemizde de bu konuda yeterli resmi istatistik yoktur. Bununla beraber ülkemizde 

yaklaşık 2.5-3 milyon kadar KOAH hastası olduğu tahmin edilmektedir (7). Son 

verilere göre 2000 yılında 156.354 hasta bu grup hastalıklarla hastaneden taburcu 

edilmiş, 1.886 hasta kaybedilmiştir. Ancak bu sayılar bile KOAH’ın ülkemizdeki 

gerçek önemini göstermekten çok uzaktır (4).  

Bu gün KOAH, ABD’de önde gelen 4.ölüm nedeni olmuştur. 1966-1986 

yılları arasında yaşa göre düzenlenmiş KOAH nedenli ölüm hızları %71’lik bir artış 

göstermiştir (2). DSÖ 1998 yılı verilerine göre dünyada her yıl KOAH’a bağlı olarak 

2.5-3 milyon kişi ölmektedir. 1990 yılında tüm dünyada KOAH en sık görülen 6. 

ölüm sebebi iken 2020’de 3. sıraya yükselmesi beklenmektedir. Yapılan çalışmalar 

KOAH hastalarının sadece %25 kadarının bir sağlık kuruluşunca bilindiğini 

göstermektedir. Ülkemizde Sağlık Bakanlığı verilerine göre tüm hastanelere KOAH 

ve astım tanısıyla yatırılan hasta oranı 1997’de 2.3/100000 olarak bildirilmiştir (6). 

Erkek ve kadınlarda 55 yaş altında mortalite oranları benzerdir. Bu yaştan sonra 

erkeklerde ölüm oranlarında artma gözlenir. 70 yaş civarında erkeklerde KOAH’a 

bağlı ölüm oranı kadınların 2 katından, 85 yaş ve üstünde 3.5 katından daha fazladır 

(5). 

KOAH neden olduğu tıbbi harcamalar ve işgücü kaybı nedeniyle tüm 

ülkelerde ciddi boyutlarda ekonomik ve sosyal yük oluşturmaktadır. ABD’de 

KOAH’a ikincil doğrudan ve dolaylı maliyetin 1993 yılında 23.9 milyon dolar olduğu 

bildirilmiştir (6). Tam bir pandemi halinde tüm dünyayı saran bu ciddi halk sağlığı 

problemi, büyük ölçüde kronik tütün dumanı zehirlenmesi ile ilişkilidir. İleri yaşlarda 

ve tütün kullanıcılarında daha sık görülen hastalığın, çok yönlü ve ciddi bir şekilde 

araştırılması gerekmektedir.  

3.3. RİSK FAKTÖRLERİ : 

Sigara içmek, KOAH gelişmesine katkıda bulunan en önemli risk faktörüdür. 

DSÖ, KOAH’ın %75’inin dünya genelinde direkt olarak sigara içimine bağlı 

olduğunu hesaplamıştır; bu rakam, gelişmiş ülkelerde %90’a yaklaşmaktadır. Sigara 

içme oranları, özellikle gelişmiş ülkelerde kadınlarda ve gençlerde artmaya devam 

etmektedir (8). 
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Ev içi ve ev dışındaki hava kirliliği, mesleki tozlar ve irritan volatil kimyasal 

maddeler de KOAH riskine katkıda bulunur (9). Yaşlanma akciğer fonksiyon kaybına 

katkıda bulunan diğer bir faktördür. FEV1 kaybı yaşla birlikte hafifçe artar. 75 yaşın 

üzerindeki kişilerde özellikle diğer risk faktörleri de varsa, KOAH gelişme riski 

yüksektir. Genetik faktörler KOAH’a katkıda bulunur veya KOAH gelişme riskine 

karşı koruyabilir; ancak, çevresel etkileri genetik etkilerden ayırt etmek zordur. 

KOAH için spesifik bir gen bölgesi tanımlanmamış olmasına rağmen, bazı 

çalışmalarda genetik katkı gösterilmiştir (10). 

3.4. PATOGENEZ, PATOLOJİ VE PATOFİZYOLOJİ: 

KOAH, büyük ve küçük hava yolları ile akciğer parankimini ve vasküler 

yapıları etkileyen bir inflamasyonla karakterizedir. Akciğerdeki harabiyet, çeşitli 

partikül, toz ve dumanın (başta sigara dumanı olmak üzere) tetiklediği inflamatuar 

sürecin ve bunun sonucu olan proteolitik etkinin sonucunda gelişir. Akciğerlerin 

koruma ve tamir mekanizmaları da yetersiz kalırsa, bu etkenler mukus 

hipersekresyonu, vasküler yapılarda bozulma, havayolu daralması, fibrozis ve 

parankim yıkımına yol açabilir (11). 

Mukus hipersekresyonu çoğunlukla büyük hava yollarından 

kaynaklanmaktadır. Bu hava yollarındaki başlıca değişiklikler; 

-Submukozal müköz bezlerde ve goblet hücrelerinde yapısal genişleme ve 

sayıca artış (hipertrofi ve hiperplazi), 

-Fokal sukuamöz metaplazi, 

-Düz kas hipertrofisi 

-İnflamasyon; mukozada başlıca mononükleer hücreler, bronşiyal sıvıda 

başlıca nötrofiller ve eozinofiller bulunmaktadır (12). 

KOAH’da hava yollarında direnç artışının başlıca yeri küçük bronşlar ve 

bronşiyollerdir. Burada oluşan histopatolojik değişiklikler şöyle özetlenebilir: 

-Goblet hücre sayısında artma, 

-İntraluminal mukusta artma, 

-Kas kitlesinde artma,  

-Fibrozis, obliterasyon ve havayollarında daralma.  

KOAH’da havayolu obstrüksiyonu ve aktif kas kontraksiyonundan sorumlu 

patolojik mekanizmalar; havayolu epitel harabiyeti, kronik havayolu inflamasyonu, 

havayolu duvar yapısal değişiklikleri ve alveol kaybı olarak sıralanabilir (13). 
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Akciğer parankimine ait değişiklikler ise amfizem nedeniyle oluşur. Başlıca 

amfizem tipleri şöyle sıralanabilir: 

-Sentrilobuler (sentriasiner) amfizem: Respiratuvar bronşiyollerden başlayarak 

alveol kanalları ve alveollere doğru yayılan, asinusun orta bölümünün tutulup çevre 

alveollerin normal bulunduğu amfizemdir. Büyük çoğunlukla akciğerlerin üst yarısını 

tutar. Kömür işçileri pnömokonyozunda görülen fokal amfizem de bir sentriasiner 

amfizem çeşididir. 

-Panasiner amfizem: Tüm asinusun destrüksiyonu ile karakterizedir. α1-

antitripsin eksikliğinde daha çok bu tip görülür. Akciğerlerin alt bölümünü tutar. 

-Paraseptal veya distal amfizem: Asinusun distalindeki alveol kanalları, alveol 

keseleri ve alveollere ait amfizemdir. Olay fibroz septumlara veya plevraya komşu 

olan yerlerde ortaya çıkar. Akciğer apekslerindeki büller, bazen spontan 

pnömotoraksa neden olabilir, bazen de dev büller, nisbeten sağlıklı akciğer 

bölümlerinin baskı altında kalmalarına yol açabilir. Bu çeşit amfizemde hava akımı 

genellikle korunmuş durumdadır (2). 

 Hava yolları ve akciğer parankimindeki bu morfolojik değişiklikler, kısmen 

irreverzibl hava akımı obstrüksiyonuna neden olurlar. 

 Pulmoner vasküler yapıdaki temel bozukluk ise damar duvar kalınlaşmasıdır. 

Pulmoner arterlerde endoteliyal disfonksiyon hem sigara içimine bağlı olarak hem de 

KOAH’daki inflamatuar mediyatörlere bağlı olarak gelişir (14). Bu yapısal 

değişiklikler nedeniyle pulmoner basınç artar. Sonuçta sağ ventrikül hipertrofisi ve 

dilatasyonu ile birlikte kor pulmonale gelişir. 

 KOAH’daki inflamasyon temel olarak sürece katkıda bulunan çeşitli 

inflamatuar hücrelere ve bunlardan salgılanan değişik mediyatörlere bağlı olarak 

gelişir (6). KOAH’daki inflamatuar süreç; başta nötrofiller, makrofajlar, sitotoksik 

(CD8) T lenfositleri gibi inflamatuar hücrelerin sayı ve aktivasyonlarındaki artış ile 

karakterizedir. Aktive olan makrofajlardan tümör nekrozis faktör α (TNFα), 

interlökin 8 (IL8) ve lökotrien B4 (LB4) gibi çeşitli inflamatuar mediyatörler ve 

reaktif oksijen radikalleri serbestleşmektedir.  

Öncelikli olarak aktif nötrofiller ve diğer inflamatuar hücreler yoğun bir 

şekilde akciğer dokusunda birikerek, salgıladıkları nötrofil elastaz (NE) ve diğer 

proteazlarla hem parankim harabiyetine katkıda bulunurlar hem de mukus 

hipersekresyonuna sebep olurlar (6,11). 
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KOAH patogenezinden sorumlu mekanizmalardan bir diğeri de antiproteaz 

sisteminin iyi çalışmaması veya bu sistemin en önemli enzimi olan α1 antitripsin 

eksikliğidir. Amfizemdeki esas patoloji elastaz, tripsin, kollajenaz gibi proteolitik 

enzimlerin alveol duvarını etkilemesiyle oluşmaktadır. Akciğerlerin bağ dokusu 

kollajen, elastin ve proteoglikandan oluşur ki bu yapı lökosit ve makrofajlardan 

salınan proteolitik enzimlerle sürekli olarak yıkılır ve yeniden yapılır. Kanda α1-

globulin fraksiyonunda proteaz inhibitörleri vardır. Bu iki sistem arasındaki denge 

bozulduğunda doku harabiyeti ve amfizem ortaya çıkar. Proteaz inhibitörleri arasında 

en önemlisi α1- antitripsindir. α1- antitripsin alt solunum yollarında kuvvetli bir doku 

yıkım proteazı olan “nötrofil elastaz” ın akciğer dokusunu harap etmesini önler (2,3). 

 KOAH patogenezinde sorumlu mekanizmalardan biri de oksidanlardır. Sigara 

dumanı veya nötrofillerden salgılanan başlıca oksidan moleküller; süperoksit anyon, 

hidrojenperoksit ve hidroksil radikalidir. Bu oksijen radikalleri akciğerde epitel ve 

endotel hücrelerinde hasara neden olurlar. Yine bu oksidanlar α1-proteinaz 

inaktivasyonunda, siklooksijenaz aktivitenin stimulasyonunda rol oynayarak ve 

mukus hipersekresyonuna neden olarak hastalığın progresyonuna katkıda bulunurlar. 

Akciğeri koruyan antioksidan sistem; süperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon 

peroksidaz, glutatyon redüktaz gibi enzimler ile A, E, C vitamini ve sistein gibi 

kofaktörlerdir. Antioksidan sistemin savunması azaldığında ve/veya oksidan 

radikallerin miktarı arttığında akciğer hasarı meydana gelmektedir (15). 

 Sonuç olarak artmış proteinaz enzimlerin etkisi ve oksidatif stres baskısı ile 

submukozal ve adventisyal dokuda artma, ödem, proteoglikan ve kollajen birikimi, 

müköz bezler ve goblet hücrelerinde yapısal genişleme ve sayısal artış, bronşiyal 

damarlarda artma ve hava yolu düz kas kitlesinde hipertrofi ve hiperplazi gelişir. 

İnflamasyon şiddetli ve uzun sürdüğünde kollajen depolanmasıyla birlikte irreverzibl 

“elastik recoil” kaybı, obstrüksiyon ve kollapsla sonuçlanabilen “remodelling” 

gerçekleşmiş olur (1). 

 3.5. KLİNİK BULGULAR: 

KOAH’lı hastaların başlıca yakınmaları; öksürük, balgam çıkarma, nefes 

darlığı ve hışıltılı solunum (wheezing) dur. Hastalığın erken dönemlerinde çoğu, 

hastada hiçbir semptom bulunmaz. Hastaları hekime getiren en önemli nedenlerden 

biri de hastalığın seyri sırasında görülen ataklardır. KOAH hastalarının çoğu, 
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semptomların ortaya çıkmasından önce en az 20 yıl boyunca günde bir paket sigara 

içen kişilerdir. Genellikle hekime ilk kez 50 yaş civarında başvururlar (6). 

 Hastalarda sabahları daha da şiddetlenen ve çoğu zaman prodüktif, kronik bir 

öksürük bulunur. Öksürük şiddetinin fonksiyon bozukluğuyla ilişkisi yoktur. Balgam 

çıkarma başlangıçta sadece sabahları söz konusu iken, zamanla günün diğer 

saatlerinde görülmeye başlar. Günlük ortalama miktarı 40-50 ml’dir. Hastalarda 

başlangıçta ağır eforda, daha sonra günlük aktiviteleri sırasında ortaya çıkan nefes 

darlığı vardır. Eforla ortaya çıkan dispne 50 yaş üzerinde belirginleşir. Bu yaşlarda 

hastalarda orta şiddetli veya ileri derecede hava akımı obstrüksiyonu ile uyumlu 

fonksiyon bozukluğu vardır. Daha ileri aşamalarda hipokseminin daha da 

şiddetlenmesi ile hiperkapni oluşur. Hipoksemik ve hiperkapnik hastalarda sağ kalp 

yetmezliği ve ödem gelişmektedir (6). 

 KOAH genel klinik özelliklerine göre, baskın olarak amfizem (Tip A: Pink 

Puffer = Pembe üfleyici) ve baskın olarak kronik bronşit (Tip B: Blue Bloater = Mavi 

Şişman) olarak ayrılabilir (15). Baskın bronşitik ve baskın amfizematöz hastaların 

klinik ayırt edici özellikleri Tablo 1’de gösterilmiştir (16). 
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Tablo 1: Baskın bronşit ve baskın amfizemin klinik özellikleri 

Genel Özellik                            Baskın Bronşit                          Baskın Amfizem 

Genel görünüm                              Şişman, sıcak ekstremiteli          İnce, sıklıkla zayıf,büzülmüş  

                                                                                                            dudak solunumlu, anksiyöz, 

                                                                                                             aksesuar kasları belirgin, 

                                                                                                           normal ve soğuk ekstremiteli   

 

Yaş                                                  40-55                                            50-75 

 

Başlangıç semptomu                       Öksürük                                         Dispne 

 

Siyanoz                                          Belirgin                                          Hafif veya yok 

 

Öksürük                                        Dispneden daha belirgin                  Dispneden daha az belirgin 

 

Balgam                                          Çok                                                  Az 

 

ÜSYE                                            Yaygın                                            Bazen 

 

Solunum sesleri                            Orta derecede azalmış                     Belirgin azalmış 

 

KKP ve sağ kalp yetmezliği           Erken dönemde                          Yalnızca enfeksiyon sırasında 

                                                                                                            ve terminal dönemde 

 

Radyoloji                                  Normal diyafragma pozisyonu;          Küçük damla kalp; aşağıda 

                                                  kardiyomegali; akciğerler normal      ve düzleşmiş diyafragma; 

                                                  veya bronkovasküler izlerde artma     artmış radyolüsens alanlar 

 

Seyir                                          Ayaktan tedavi görebilir, fakat         ÜSYE oluştuğunda yaşamı 

                                                   sık olarak sağ kalp yetmezliği            tehlikeye sokan nefes  

                                                   ve koma sınırına girer                      darlığı, çok uzun sürede 

                                                                                                            son aşama da sağ kalp 

                                                                                                                yetmezliği ve koma 

    ÜSYE: Üst solunum yolu enfeksiyonu; KKP: Kronik kor pulmonale 
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3.6. KOAH’IN SINIFLANDIRILMASI: 

 KOAH’ın sınıflandırılmasında, temel parametre olarak hava akımı kısıtlanma 

derecesinin spirometrik olarak belirlenmesi yanında, başta dispne ve egzersiz 

kapasitesi gibi klinik bulguların ve komplikasyonların da değerlendirimesi 

gerekmektedir. Bu özellikler dikkate alınarak hazırlanmış olan en son ve genel kabul 

görmüş Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) 

sınıflandırılması tablo 2 de sunulmuştur (1). 

 

 

Tablo 2: KOAH şiddetinin sınıflandırılması 

Evre                                                Özellikleri 

0:  Risk var                                     Normal spirometri 

                                                       Kronik öksürük ve balgam olabilir 

 

1: Hafif KOAH                               FEV1/FVC< %70 

                                                        FEV1≥ %80 (%Beklenen değer) 

                                                        Kronik semptomlar var ya da yok 

                                                        (Öksürük ve balgam çıkarma) 

 

2: Orta KOAH                               FEV1/FVC< %70 

                                                      %50≤ FEV1< %80 (%Beklenen değer) 

3: Ağır KOAH                              FEV1/FVC< %70 

                                                      %30≤ FEV1< %50 (%Beklenen değer) 

                                                      Kronik semptomlar var ya da yok 

                                                      (Öksürük, balgam çıkarma ve dispne) 

 

4: Çok ağır KOAH                        FEV1/FVC< %70 

                                                      FEV1< %30 (%Beklenen değer) veya FEV1< %50   

                                                      (%Beklenen)+sağ kalp yetmezliği ve/veya solunum 

                                                      yetmezliği varlığı                                                        
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 3.7. LABORATUVAR BULGULARI VE TANI: 

3.7.A. Radyolojik Bulgular: 

 Posteroanterior (PA) akciğer grafisi KOAH tanısı için duyarlı değildir. 

KOAH’lı hastalarda göğüs radyografisi diğer patolojileri ekarte etmeye yardımcı 

olabilir. Amfizem anatomik bir tanım olduğu için tanıda radyolojik bulgular 

önemlidir (17). Göğüs grafisi çoğu kez tanı için yeterlidir. Amfizemde görülebilen 

radyolojik bulgular: 

 -Göğüs ön-arka çapında artma, interkostal aralıklarda genişleme, lateral 

grafide retrosternal alanda genişleme, 

 -Diyafram kubbelerinde çökme, düzleşme hatta konkavlaşma, 

 - Normalden küçük ve orta hat yerleşimli kalp gölgesi, 

 -Artmış pulmoner hipertansiyona bağlı olarak ana pulmoner arterlerde 

dolayısıyla hiluslarda genişleme,  

 -Akciğerlerde havalanma fazlalığı ve pulmoner vasküler yapılarda incelme 

sonucu akciğer alanlarında hiperlüsensi (18).  

Kronik bronşitte PA akciğer grafisi genellikle normal olmakla birlikte 

bronşiyollerin duvarında kalınlaşma ve bronkovasküler izlerde artma (dirty lung-kirli 

akciğer) izlenebilir. 

 KOAH’da göğüs radyografileri, pulmoner hipertansiyon ve korpulmonale ile 

ilgili bilgiler de verir. Pulmoner hipertansiyon, hilus damar gölgelerinin 

belirginleşmesine yol açar. Sağ desenden pulmoner arterin çapının 18 mm’den fazla 

olması pulmoner hipertansiyonun işareti kabul edilir. Kor pulmonale gelişmesi ile sağ 

ventrikül hipertrofisine bağlı olarak kalp gölgesi genişler ve retrosternal aralığı 

doldurur. Kalpteki büyüme eski radyografilerle karşılaştırıldığında daha iyi fark 

edilir. 

 KOAH’da göğüs radyografileri, akciğer kanseri gibi birlikte olabilecek diğer 

hastalıkların ve akut ataklarda pnömoni ve pnömotoraks gibi komplikasyonların 

tanısında da yararlıdır (6). 

 Bilgisayarlı tomografi (BT) özellikle yüksek rezolüsyonlu bilgisayarlı 

tomografi (YRBT) KOAH’ın tanısında ve ayırıcı tanısında faydalı bilgiler verir. 

Ayrıca büllektomi veya akciğer volum redüksiyonu gibi cerrahi prosedürlere de karar 

verilmesinde yardımcıdır (1). Kronik bronşite özgü BT ve YRBT bulgusu yoktur. 

Bronşduvarı kalınlaşmaları, eşlik eden amfizeme ait bulgular ve akciğer parankim 
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dansitesinde değişiklikler izlenebilir. Amfizemde hastalığın erken tanısında, anatomik 

lokalizasyonunu göstermede en etkili yöntem YRBT’dir. Sentrlobüler amfizem daha 

çok üst zonlarda milimetrik boyutta radyolüsen alanlar şeklinde görülür. Panlobüler 

amfizem alt loblarda, merkezde pulmoner arter etrafında parankim yokluğu, 

çevresinde interlobüler septaların varlığı ile tipik bir görünüm sergiler. Paraseptal 

amfizem subplevral (periferik akciğer alanlarında) yerleşen iyi sınırlı fokal düşük 

dansiteli alanlar şeklindedir (18). 

  3.7.B. Solunum Fonksiyon Testleri: 

 Risk faktörlerine maruziyet öyküsü, kronik öksürük ve balgam üretimi olan 

hastalarda yapılan solunum fonksiyon testleri, dispne bulunmasa bile hastalığın erken 

tanısında yardımcı olur. Spirometre ile maksimum inhalasyon noktasından zorlu 

olarak ekshale edilen maksimal hava volümü (zorlu vital kapasite-FVC), bu 

manevranın birinci saniyesinde ekshale edilen hava volümü (birinci saniyedeki zorlu 

ekspiratuar volüm-FEV1) ve bu iki ölçümün oranı (FEV1/ FVC) hesaplanabilir (1). 

 Spirometre, KOAH tanısı için gereklidir ve KOAH şüphesi olan bütün 

hastalarda uygulanmalıdır. Hem tanı için hem de hastalığın derecesini belirlemek ve 

progresyonunu  takip etmek için gereklidir. KOAH’lı hastalarda tipik olarak FEV1 ve 

FEV1/FVC değerlerinin her ikisi de azalır. Bronkodilatatör sonrası FEV1 beklenen 

değerin %80’inin altında olmasıyla birlikte FEV1/FVC oranının %70’in altında 

olması havayolu daralmasının varlığını gösterir. FEV1 değeri normal (>beklenen 

değerin %80’i) olan hastalarda FEV1/FVC oranının %70’in altında olması en erken 

obstrüksiyon bulgusu olarak kabul edilmiştir (1). 

 FEV1/FVC oranının yaşa göre değişkenliği çok fazla olduğundan hafif 

dereceli obstrüksiyonu bulunan bazı hastalarda yanılgı olabilir. Bu durumda düşük 

akciğer volümlerindeki akım hızlarının ölçümü periferik havayolları 

obstrüksiyonunun ortaya konulmasında duyarlı olabilir. Bu amaçla akım hızları 

FVC’nin ortasındaki %50’lik bölümünde (FEF25-75), volümlerin %50 (FEF50) ve 

75’inin (FEF75) atıldığı seviyelerde ölçülür (19). FEF25-75 değeri obstrüktif paternde 

her zaman azalmıştır. Bazı kişilerde FEV1/FVC oranı normal iken FEF25-75 değeri 

düşük olabilir. Fakat FEF25-75 düşüklüğü tek başına obstrüksiyon kriteri olarak 

alınmamalıdır (20). 

 KOAH hastalarında bronkodilatatör reverzibilitesi, astımı ekarte etmek ve o 

hastada en iyi akciğer fonksiyonunu belirlemek için kullanılmalıdır (21). 
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Bronkodilatatör sonrası elde edilen FEV1 değeri hastalığın ilerleyişini takip etmek ve 

prognozu değerlendirmek için en güvenilir ölçüdür.  

3.7.C. Difüzyon Testi: 

 Akciğerlerde difüzyon, gazların parsiyel basınç gradyenti doğrultusunda olur. 

Difüzyon testi ölçümlerinde standart olarak kullanılan gaz, hemoglobine yüksek 

afinitesi olan  karbonmonoksit (CO)’tir. Difüzyon kapasitesi ölçümü (DLCO) için en 

sık kullanılan yöntem tek nefes tekniği (single breath)’dir. Bu teknik, nefesin 10 sn 

tutulması esnasında CO uptake hızını ölçer.  

 DLCO, KOAH’da (özellikle amfizemi olanlarda alveolo–kapiller yatak 

kaybına bağlı olarak) genellikle düşmüştür (22). Ancak sigara içimi, anemi ve diğer 

akciğer hastalıkları (akciğer fibrozisi ve tromboembolizm gibi) bu testi etkileyebilir. 

Bu nedenle amfizemli hastalarda düşük bir DLCO, önemli derecede alveolar 

destrüksiyonu göstermesine rağmen, normal bir DLCO KOAH tanısını ekarte 

ettirmez (23). DLCO, amfizemi astımdan ayırmada önemlidir. Astımda DLCO 

normal hatta yüksek bulunabilir (6). 

3.7.D. Elektrokardiyografi (EKG): 

 KOAH’a özgü EKG değişiklikleri yoktur. Ancak sağ ventrikül hipertrofisi ve 

dilatasyonuna ait EKG değişiklikleri bulunabilir (6). 

3.7.E. Ekokardiyografi (EKO): 

Ağır KOAH hastalarının tümünde pulmoner hipertansiyon gelişir ve 

hipertansiyon derecesi, hastalığın prognozu ile ilişkilidir (6). EKO ile pulmoner 

vasküler basınç, sağ ventrikül fonksiyonu ve boyutları değerlendirilebilir (24). 

KOAH’da, hiperinflasyon nedeni ile retrosternal hava aralığı büyür. Bu nedenle ses 

dalgalarının geçişi azalır bu da EKO değerlendirmesini zorlaştırır. Hastaların ancak 

%65-85’inde yeterli inceleme yapılabilir. Pulmoner arteryel basıncın noninvazif 

değerlendirilmesi için en iyi teknik sürekli dalga Doppler ekokardiyografisidir. Bu 

şekilde değerlendirilen triküspid gradyent, sağ ventrikül sistolik basıncını hesaplamak 

için kullanılır. Pulmoner arteryel basıncın doğru bir şekilde değerlendirilmesi için sağ 

kalp kateterizasyonu altın standart yöntemdir (23). 

3.7.F. Rutin Kan Tetkikleri: Kronik hipoksemi varlığında hemoglobin ve 

hemotokrit düzeylerinde yükselme ile sekonder hipoksemi görülür. Kan lökosit sayısı 

ise akut ataklar dışında normaldir (25). 
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3.7.G. Balgam Muayenesi: 

 Stabil KOAH’lı hastalarda, balgam mukoid niteliktedir ve sitolojik 

muayenede baskın hücreler makrofajlardır. Alevlenmelerde pürülan hale gelen 

balgamın gram boyamasında bol nötrofil ve karışık mikroorganizmalar saptanır. 

Genellikle saptanan mikroorganizmalar; Streptococus pneumoniae, Haemophilus 

influenzae ve Moraxella catarrhalis’dir. İleri evredeki KOAH hastalarında gram 

negatif bakterilerle kolonizasyon ihtimali artar. Klamidya pnömonia ve Mikoplazma 

pnömonia gibi atipik mikroorganizmalar da alevlenmelerde etken olabilmektedir (26). 

3.7.H. Arteryel Kan Gazı (AKG) Analizi: 

 İlerlemiş KOAH’da kan gazı ölçümü önemlidir. Bu test, FEV1 değeri 

beklenen değerin %40’ından az olan veya sağ kalp yetmezliği ve solunum 

yetmezliğinin klinik bulguları bulunan hastalarda yapılmalıdır. Ağır solunum 

yetmezliği ve sağ kalp yetmezliğinin klinik bulguları; santral siyanoz, ayak bileği 

ödemi ve juguler venöz basınçta artış bulgularını içerir. Oda havası solurken, arteryel 

kanda parsiyel karbondioksit basıncının (PaCO2) > 50mmHg olması ile birlikte veya 

tek başına parsiyel oksijen basıncının (PaO2)’nin < 60mmHg olması solunum 

yetmezliğini gösterir (1). 

Kan gazlarının ölçümü arteryel ponksiyon ile yapılmalıdır. Oksimetreler 

oksijenasyonu değerlendirmek için akut alevlenmeler esnasında kullanılabilir ancak, 

parmak ya da kulak oksimetresi kan gazına göre daha az güvenilirdir. Hangi hastalara 

kan gazı ölçümü yapılması gerektiğini değerlendirecek ilk test olması açısından 

önemlidir. Hasta oda havasını solurken deniz seviyesinde oksijen saturasyonunun 

(SaO2) %94’ün altında olması kan gazı ölçülmesini gerektirir. Yine ciddi 

alevlenmelerde de kan gazı ölçümü yapılmalıdır (23). 

 KOAH’da başlangıçta hiperkapni olmaksızın hafif veya orta şiddette bir 

hipoksemi vardır. FEV1 %50’nin altında oluncaya kadar genellikle hipoksemi 

görülmez. Hastalık ilerledikçe hipoksemi şiddetlenir, hiperkapni gelişir. Her ne kadar 

AKG ile FEV1 yakından bağlantılı değilse de,  FEV1< 1litre olan durumlarda hiperkapni 

sık görülür. Kan gazı anormalliği akut ataklarda, efor ve uyku sırasında daha da 

ağırlaşır (6). 

 KOAH, oluşturduğu akut ve kronik hipoksi ve hiperkapni ile çeşitli serebral 

fonksiyonları etkileyebilir. Özellikle akut hipoksi ve hiperkapni atakları ve daha da 

önemlisi kronik hipoksi ve hiperkapni ile birçok organ etkilenmekte, kognitif 
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(bilişsel) performansı düşürmekte ve yaşam aktivitelerinde önemli kısıtlamalara 

neden olmaktadır (27). Ancak kronik hipoksinin sinsi serebral etkileri iyi 

bilinmemektedir. KOAH’lılarda sık bildirilen kognitif bozukluklar bu sinsi etkinin iyi 

bir göstergesidir (28,29). KOAH’ın serebral etkilerini monitörize etmede kognitif 

testler ve bunun dışında kısa latanslı beyinsapı uyarılmış potansiyelleri de 

kullanılabilir. 

3.8. KOGNİTİF (BİLİŞSEL) FONKSİYONLAR: 

 3.8.A. Tanım: 

 Kognitif fonksiyonlar; dikkat, beklenti, şaşırma, bellekteki bilgilerin 

depolanması ya da yeniden gözden geçirilmesi gibi çok sayıda psikolojik kavramı 

içine alır.  

 3.8.B. Kognitif Fonksiyonların Değerlendirilmesi : 

 Kognitif bozuklukların sınıflandırılması oldukça zordur, zira beyin bir bütün 

olarak fonksiyon görmektedir. Nörolojik hastalıkların çoğunda beyindeki lezyon 

birçok alanı etkilediğinden, klinik olarak kombine kognitif bozukluklar şeklinde 

karşımıza çıkar. 

 Kognitif fonksiyonların değerlendirilmesinde çeşitli ölçekler kullanılmaktadır. 

Bu ölçekler genellikle birkaç bozukluğu birlikte değerlendirir. En sık kullanılan 

ölçeklerden biri Mini Mental Durum Muayenesidir (MMSE: Mini Mental State 

Examination) (30). Oryantasyon, dikkat, hesap yapma, hafıza ve dili değerlendiren 

kısa, kolay, uygulanabilir bir ölçek olup, farklı hasta gruplarında genel bir kognitif 

tarama testi olarak kullanılmaktadır (31). Tarama testi olarak kullanılacak diğer 

testler “Hodkinson Mental Test” ve “Short Orientation Memory-Concentration” 

testleridir (32). “Stroke Unit Mental Status Examination” (SUMSE) testi, diğer 

tarama testlerinden biraz daha kapsamlı olarak, 29 madde içeren global bir kognitif 

tarama testi şeklinde, inmeli hastalarda geliştirilmiş ve bu hasta grubunda geçerliliği 

gösterilmiştir (31). Detaylı, bir kognitif değerlendirme yapmak amacıyla “Wechsler 

Zeka Testi (Wechsler Adult Intelligence Scale-Revised) tercih edilmekte ve 

genellikle nöropsikologlarca uygulanmaktadır (33). 

 İzole ve kapsamlı olarak hafızayı değerlendirmek amacıyla “Wechler Memory 

Scale” ve “Rivermead Behavioral Memory Test” kullanılmaktadır (32). Dil ve 

konuşma bozukluklarının değerlendirilmesinde, Frenchay afazi testi (Frenchay 

Aphasia Screening Test) ve Sheffield tarama testi (Sheffield Screening Test) kolay 
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uygulanabilir, kısa tarama testleri olarak geliştirilmişlerdir ve uygulanmaları 

uzmanlık gerektirmemektedir (34). 

  Standardize elektroensefalografi ve uyarılmış potansiyel ölçümleri klinik 

olarak uzun süredir kullanılmasına rağmen, kognitif fonksiyonları değerlendiren 

olaya ilişkin beyin potansiyelleri henüz rutin uygulamada kullanılmamaktadır. Yaşla 

ilişkili kognitif fonksiyon bozukluklarını değerlendiren bilimsel çalışmalarda olaya 

ilişkin uyarılmış potansiyellerin bir komponenti olan P300 testi kullanılmıştır. Çünkü 

P300 testi dikkat ve hafıza prosedürlerinin iyi bir göstergesidir (35). Olaya bağımlı 

uyarılmış potansiyeller ve bunun P300 komponenti; bellek süreçleri, seçici dikkat ve 

uyaran geçerliliğinin beyin değerlendirmesi gibi kognitif işlevlerle ilişkilidir. P300 

latans ve amplitüdü kognitif performans yeteneğini yansıtabilir (36). 

 3.8.C. Uyarılmış Potansiyeller: 

 Eksternal bir uyarı vererek spesifik bir duyusal yolun uyarılmasıyla elde 

edilen elektriksel potansiyel değişikliklere uyarılmış potansiyeller (UP) denir (37). 

UP, santral sinir sisteminde dış uyarana karşı oluşan elektriksel potansiyelleri 

kayıtlamada yaygın olarak kullanılmaktadır. Klinik uygulamalarda, en sık 

kullanılanlar kısa latanslı beyin sapı işitsel potansiyelleri (brainstem auditory evoked 

potentials-BAEP), duyusal uyarılmış potansiyeller (somatosensoriel evoked 

potentials-SEP) ve görsel uyarılmış potansiyeller (visual evoked potentials-VEP)’dir. 

Bu şekil ekzojen uyaranla ilgili potansiyellerin latans ve amplitüdleri stimulusun 

fiziksel özelliklerine bağımlıdır, kişinin uyaranla ilgisi olmaksızın üretilirler. Örneğin 

BAEP, SEP ve flash VEP’ler hasta uyurken veya komada olduğu durumlarda bile 

kaydedilebilirler (38). 

 Endojen uyarılmış potansiyeller ile kısa latanslı ekzojen uyarılmış 

potansiyeller arasında önemli farklar vardır. Endojen uyarılmış potansiyeller uyaranın 

fiziksel parametrelerindeki değişikliklerden (uyaranın yoğunluğu ve sıklığından)  

etkilenmezler. Endojen potansiyellerin latansları uzun, amplitüdleri büyük ve duyusal 

uyarılmış potansiyellere göre frekansları düşüktür. Latans ve amplitüdleri, psikolojik 

durum, dikkat, beklenti ve hastanın önceki deneyimlerinden etkilenir (39). 

Uzun latanslı uyarılmış potansiyeller, beyin sapının üstünden üretilen bir dizi 

elektropozitif ve elektronegatif dalgadan oluşur. Elde edilen potansiyeller ortaya çıkış 

zamanlarına göre adlandırılırlar. Buna göre ortalama latansı 300 milisaniye civarında 

olan elektropozitif dalga P300 (P3) dalgasıdır (39). 
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Olaya bağlı uyarılmış potansiyellerin birçok değişik komponenti 

tanımlanmıştır. Bu dalgaların en iyi bilineni P300 veya P3’tür.  

Kognitif işlevlerle ilgili uzun latanslı UP’lere kognitif UP’ler veya olaya 

ilişkin endojen potansiyeller denir. Endojen UP sensoriyel, kognitif ve motor olaylar 

sonucu yüzeyel elektrot kayıtlamaları ile elde edilen küçük fazlı potansiyellerdir.  

3.8.C.1. Olaya İlişkin Uyarılmış Potansiyeller (P300): 

1965 yılında Sutton ve arkadaşları tarafından tanımlanan P300 (P3), saçlı deri 

üzerinde yapılan kayıtlamalarda santral ve pariyetal alanlarda orta hat üzerinde en 

yüksek genliğe ulaşan, latansı normal bireylerde 250-600 milisaniye arasında 

değişebilen pozitif bir dalgadır (40). 

P300 elde edilmesinde en sık kullanılan uyaran şekli “odd ball paradisması” 

(şaşırtmalı uyaran dizisi)’dır. Deneğin sık yineleyen uyaranlar arasından daha az 

sıklıkla ve gelişigüzel düzende yineleyen seyrek uyaranları sayması veya bir düğmeye 

basması istenir (41). P300 dalgası hastanın hedef uyarana yanıtıyla oluşturulur. P300 

dalgası, yanıt oluşturma ve uygulama süreçlerinden bağımsız olarak, uyaranın 

değerlendirilme ve sınıflandırılma hızı ile ilişkilidir. P300 latansı uyaran 

değerlendirme zamanı, amplitüdü ise dikkat, beklenti ve uyaranın önemi ile ilişkili 

kognitif işlevleri yansıtır (42). P300 testi aynı denekte aylar sonra tekrar aynı 

uyaranla denendiğinde amplitüd ve latans açısından sabit bulunmuştur. P300 

dalgasının, kesin olarak hangi yapılardan kaynaklandığı bilinmemekle birlikte 

anatomik ve fizyolojik temelini inceleyen birçok araştırmaya göre; diensefalon, 

limbik, paralimbik, frontal, temporo-pariyetal, mediyal temporal lob yapıları, çeşitli 

reokortikal alanlar dahil olmak üzere beynin pek çok bölgesinin P300 jeneratörü 

olabileceği ileri sürülmüştür. Kayıtlamada (intrakranial olarak yapılanlarda) en 

yüksek amplitüddeki P300 komponenti hipokampusa yerleştirilen elektrotlardan elde 

edilmiştir (43). En yüksek amplitüd seyrek uyaranın %10-20 ortalama ile oluşması 

sonucunda meydana gelir. Kişi seyrek uyaranın ne zaman geleceğini önceden tahmin 

edebilirse P300 amplitüdü azalacaktır. Bundan dolayı rastlantısal yöntem 

kullanılmalıdır. Beklenen ama karşılaşılmayan uyaranlarla P300 latansı daha uzundur 

(39). Sonuçta, saçlı deriden kayıt alınarak elde edilen P300 dalgası, kognitif işlevleri 

destekleyen, yüksek derecede entegre olmuş kortikal ağın senkronize aktivitesinin 

göstergesidir (44). 
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3.8.C.2. P300’ü Etkileyen Durumlar: 

P300 latansının yaş ile pozitif ilişkisi vardır. Ortalama latans 20 yaşından 

sonra yılda 1-1.5 msn olacak şekilde artar (39). Çocuklarda yaşla birlikte P300 

amplitüdünde artma, latansında azalma, erişkinlerde ise bu bulguların tam tersi 

saptanmıştır. Erkeklerin P300 latansı bayanlara göre daha uzun, amlitüdleri ise daha 

düşüktür (35). 

Dikkat ve uyanıklılık, uykulu olma ve dikkatsizlik bazı kortikal UP’lerin 

amplitüdlerinin azalması ile ilişkilidir. Uyanıklığın P300 amplitüdünü hafifçe artırdığı 

ileri sürülmektedir. Uyaran frekansı azalırken amplitüd artar (39). 

P300 latansını bazı ilaçlar etkilemektedir. Bunlar; antidepresanlar, 

antipsikotikler ve antihistaminiklerdir. P300 amplitüdünü etkileyenler ise; 

hidrokortizon, antipsikotikler, antidepresanlar ve antikonvülzanlardır (45,46).  

P300’ü etkileyen diğer faktörler; menstrual siklüs, beden ısısı, tokluk, kalp 

hızı, aktivite zamanı, yorgunluk, egzersiz, kafein, alkol ve nikotin alımı ve zeka 

düzeyidir. Ayrıca uyaranın şiddeti, modalitesi, randomizasyonu, yineleme sıklığı ve 

frekans monitörizasyonu gibi teknik faktörlerden de etkilenmektedir (47).  

3.8.C.3. P300’ün Klinik Kullanımı: 

P300 bilimsel çalışmalarda, kognitif disfonksiyonu belirlemek için yaygın 

olarak kullanılmaktadır. P300 uyaranın fiziksel özelliği ile ilişkili değildir. Dikkat, 

karar verme-yapma, uyaran değerlendirme zamanı, bellek, SSS’e giren bilgi süreci 

gibi kişiye özel bilişsel süreçlerle ilişkilidir. Bu nedenle kognitif işlev bozukluklarını 

değerlendirmede, nörodavranışsal sendromların patofizyolojik araştırmasında 

kullanılmaktadır (35).  

Klinik olarak saptanan kognitif fonksiyon bozukluklarıyla, kognitif UP 

arasında bağlantı kurulmaya çalışılmaktadır. Polich, demanslı hastalarda kognitif 

fonksiyon bozukluğunun şiddeti ile P300 latansı arasında ilişki bulmuş ve demansta 

progresyonu izlemek için kullanışlı bir yöntem olduğunu ileri sürmüştür (48). 

Hungtinton hastalığı, supranükleer paralizi ve subkortikal demans ile seyreden 

Parkinson hastalığı gibi durumlarda P300 latansında uzama ve amplitidünde düşme 

saptanmıştır (36). 

Epilepside P300 latans ve amplitüd değişiklikleri (hastalık süresi, nöbet tipi ve 

kullanılan antiepileptiğe göre) gözlenmiştir (40). 
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Şizofrenide birçok çalışmada P300 amplitüdünde düşme ve latansta uzama 

bildirilmiştir (39). 

Metabolik ensefalopatilerde P300 değişikliğine ilişkin yayınlar vardır. Akut 

alkol intoksikasyonu ve kronik alkol kullanımı durumlarında P300 amplitüdünde 

düşme saptanmıştır.  

Multiple Sklerozda hastalığın süresi ve derecesi ile P300 latansında uzama 

arasında anlamlı ilişki bulunmuştur (49).  

Kısaca P300; demans, Parkinson hastalığı, epilepsi, multiple skleroz, 

şizofreni, depresyon, fibromiyalji gibi hastalıklarda önemli bir nörofizyolojik 

incelemedir.  

3.9. TEDAVİ: 

3.9.A. Amaç ve İlkeler: 

KOAH tanısı konulduktan sonra hastalar, hastalıkları konusunda 

bilgilendirilmeli, eğitilmeli, tedaviye aktif olarak katılmaları sağlanmalı ve 

olabildiğince aktif bir yaşam sürmeleri teşvik edilmelidir. Tedavinin amaçları; 

- Hastalığın ilerlemesini önlemek,  

- Semptomları iyileştirmek, 

- Egzersiz toleransını artırmak, 

- Akut atakları önlemek ve tedavi etmek, 

- Komplikasyonları önlemek ve tedavi etmek, 

- Yaşam süresini uzatmak ve yaşam kalitesini yükseltmektir (6). 

3.9.B. Tedavi Programı 

- Sigaranın bırakılması 

- Çevresel ve meslek nedenli maruz kalmanın kontrolü 

- Uzun süreli tedavi 

- Akut atakların tedavisi şeklindedir. 

3.9.B.1. Sigaranın Bırakılması ve Çevresel, Mesleki Maruziyetin 

Kontrolü: 

 İlaç tedavisi hava yolu obstrüksiyonunu düzeltebilir, semptomları azaltabilir 

ve yaşam kalitesini artırabilir. Ancak KOAH’ın genel seyrini veya ilerleyişini 

değiştiremez. Sadece sigaranın bırakılması hastalığın seyrini gerçek anlamda 

değiştirebilir (23). KOAH’da sigaranın bırakılması ile akciğer fonksiyonlarındaki 
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kayıplar azalmakta ve yıllık FEV1 kaybı hiç sigara içmeyenlerin düzeyine 

düşmektedir. 

  Ayrıca KOAH açısından risk taşıdığı düşünülen mesleksel maruziyet kontrol 

altına alınmalıdır (6). 

 3.9.B.2. Uzun Süreli Tedavi: 

 Uzun süreli tedavi ilaç tedavisi, uzun süreli oksijen tedavisi ve akciğer 

rehabilitasyonundan oluşur. 

İlaç Tedavisi: Bronkodilatör ilaçlar; KOAH tedavisinde en sık kullanılan 

ilaçlardır. Hava yolu düz kas tonusunu etkileyerek bronkodilatasyon sağlarlar. 

KOAH’da bronkodilatör tedavinin FEV1 üzerine etkisi minimaldir. İlaca yanıtın 

değerlendirilmesinde istirahat ve egzersiz inspiratuar kapasite (IC)’lerinin 

değerlendirilmesi basit ve kolay tekrarlanabilir bir yöntem olarak kullanılabilir (50). 

Bronkodilatör tedaviyi beta 2 agonistler (β2-agonistler), teofilin preparatları ve 

antikolinerjikler oluşturur. Bunlar kombine ya da ayrı olarak genellikle inhaler yolla 

uygulanırlar. 

 KOAH’da bronkodilatörlerin fizyolojik etkileri; FEV1 ve FVC’de artış, 

istirahat ve egzersizde dinamik hiperinflasyonda azalma, solunum kas fonksiyonunda 

ve oksijen tüketimi (VO2max)’nde artıştır, klinik etkileri ise; istirahat ve egzersizde 

ortaya çıkan nefes darlığında, gece semptomlarında ve atak sıklığında azalma, 

egzersiz kapasitesinde ve yaşam kalitesinde artıştır (51). 

 Antiinflamatuar ilaçlar; KOAH tedavisindeki rolleri açık değildir. Kromolin 

ve nedokromolinin yararları gösterilememiştir. Kortikosteroidler ise uygun 

bronkodilatör tedaviye rağmen semptomları yeterince düzelmeyen hastalarda 

denenmekte ve akut atak geçiren hastalarda kullanılmaktadır (6). 

 Kortikosteroidler; inhaler ya da oral-parenteral formlar şeklindedir. KOAH’lı 

hastalarda inhaler kortikosteroidlerle uzun süreli tedavi, FEV1’de uzun dönemdeki 

azalmayı etkilememektedir. İnhaler kortikosteroidlerle uzun süreli tedavi, sadece bu 

ilaçlara spirometrik yanıtı olduğu gösterilen semptomatik KOAH’lı hastalar veya 

FEV1’i beklenenin %50’sinin altında olan ve antibiyotik ya da oral kortikosteroid ile 

tedaviyi gerektiren tekrarlayan atakları olan hastalar için uygundur. KOAH’da uzun 

süreli steroid tedavisi önerilmemektedir (1). 

 Diğer ilaçlar; mukusu etkileyen ilaçlar mukolitikler, mukokinetikler 

(ekspektoranlar) ve mukoregülatuarlar olmak üzere üç grupta toplanabilirler. 
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 Antibiyotikler; KOAH’ın infeksiyöz atakları ve diğer bakteriyel 

infeksiyonların tedavisi dışında önerilmemektedir (1). 

 Ayrıca antioksidanlar, immun regülatörler, psikoaktif ilaçlar, kor pulmonale 

eklendiğinde diüretikler, anjiyotensin konverting enzim (ACE) inhibitörleri, kalsiyum 

kanal blokerleri de KOAH tedavisinde kullanılabilirler. 

 Aşılar; KOAH’da akut atak oluşmasını önlemek veya atağın şiddetini 

azaltmak amacıyla son yıllarda İnfluenza aşısı uygulanmaktadır. İnfeksiyonların 

sıklığı ve ağırlığına göre, seçilmiş olgularda pnömokok aşısı da düşünülebilir (6). 

Uzun süreli oksijen tedavisi (USOT): Kronik solunum yetmezliği olan 

hastalara uzun süreli oksijen uygulamasının (günde 15 saatten fazla, 2-4 lt/dk akımla), 

yaşam süresini uzattığı, polisitemiyi azalttığı, pulmoner hipertansiyonun ilerleyişini 

yavaşlattığı ayrıca egzersiz kapasitesini, akciğer mekaniğini ve mental durumu 

düzelttiği belirtilmiştir (1). 

 USOT’un amacı deniz seviyesinde ve istirahatte başlangıç PaO2’yi en az 60 

mmHg’ya yükseltmek ve/veya SaO2’nin en az %90 olmasını sağlamaktır. Günlük 

kullanımı 15-16 saat altına düşmemeli ve uyku sırasında da mutlaka oksijen 

alınmalıdır.  

 Akciğer Rehabilitasyonu: Akciğer rehabilitasyonu, hastaların yaşam 

kalitesini yükseltmek amacıyla multidisipliner tedavi olanaklarının planlanıp 

uygulanmasıdır. Genellikle ayaktan izlenebilen ancak ağır fonksiyon bozukluğu ve 

egzersiz toleransı kaybı olan hastalar da dahil, tüm stabil KOAH hastalarına 

uygulanır. Rehabilitasyon programlarını uygulayacak ekipte hekim, diyetisyen, yoğun 

bakım elemanı, hemşire, fizyoterapist, kardiorespiratuar teknisyen, meslek terapisti, 

eczacı, egzersiz terapisti, psikososyal eleman vb. görevliler bulunur (6).

 Rehabilitasyon programlarının sonunda KOAH’lı hastalarda semptomlar, 

anksiyete ve depresyon azalır,  egzersiz toleransı, kendine güven duygusu ve yaşam 

kalitesi ile ilgili nesnel ölçütlerde artma meydana gelir. Böylece sağlık giderlerinde 

azalma sağlanmış olur (6). 

 3.10. KOAH’da Atak ve Tedavisi: 

 3.4.A. KOAH atak tanımı ve şiddetinin değerlendirilmesi: 

 KOAH atağı, “stabil KOAH olgusunda dispnede artış ve günlük aktivasyonda 

azalma ile kendini gösteren ve bu tabloya balgam volüm ve renginde değişiklik, 

öksürükte şiddetlenme, yüksek ateş ve/veya mental fonksiyonlarda bozulmanın da 
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eklenebildiği akut ve epizodik bir kötüleşme dönemi” şeklinde tanımlanabilir (52).

 KOAH atağı şu şekilde sınıflandırılabilir: 

- Hafif atak: Hasta normal yaşantısına devam eder ancak ilaç kullanma 

ihtiyacı artmıştır. 

- Orta atak: Hastanın ilaç kullanma ihtiyacı artmıştır ve ilave tıbbi 

yardım gerekir. Bu hastaların hospitalizasyonu gerekebilir. 

- Şiddetli atak: Hastanın kliniği mutlaka hospitalizasyonu gerektirir. 

 KOAH’da en sık atak nedenleri; trakeobronşiyal infeksiyonlar ve hava 

kirliliğidir. Atakların %50-80’i infeksiyöz kökenlidir. En sık tespit edilen bakteriler; 

Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae ve Moraxella catarrhalis’tir 

(53). KOAH ataklarından sorumlu olan virüsler genellikle İnfluenza, Parainfluenza ve 

Korona virüslerdir. Şiddetli KOAH ataklarında ise gram negatif enterik bakteriler ve 

Pseudomonas aeruginosa infeksiyon etkeni olabilir (54). 

 Hava kirliliği KOAH ataklarının yaklaşık %5’inden sorumludur. Pulmoner 

emboli de diğer bir önemli atak nedeni olarak kabul edilir. KOAH atağı nedeni ile 

hospitalize edilen hastaların %8.9’unda pulmoner emboli tespit edilmiştir (55). 

 Atak şiddetinin belirlenmesinde; nefes darlığının şiddeti, öksürük ataklarının 

sayısı ve şiddeti, balgamın volümü ve rengi, günlük aktivitelerin kısıtlanma derecesi, 

son günlerde aldığı tedavi, uyku ve yeme özelliklerini öğrenmek çok önemlidir. Eğer 

mümkünse, daha önceki solunum fonksiyon testleri ve arter kan gazı değerlerini elde 

etmek gerekir. Ataktaki mutlak değerden çok, bunların değişimi daha iyi fikir 

verecektir. Şiddetli KOAH olguları haricinde, atak sırasında PEF<100L/dak veya 

FEV1<1lt olması şiddetli atak göstergeleri olarak kabul edilir (56). Oda havası 

solunumunda, PaO2<50 mmHg ve/veya PaCO2≥70 mmHg ve pH<7.30 değerleri 

hayatı tehdit eden bir atağın işaretleridir. 

 3.10. B. KOAH Atak Tedavisi: 

 Oksijen Tedavisi: Acile kabul edilen KOAH atağındaki bir hastada ilk 

yapılması gereken kontrollü oksijen tedavisidir. Ağır KOAH atağında genellikle 

şiddetli hipoksemi olduğu için tedavinin önemli bir kısmını oksijen tedavisi oluşturur. 

Oksijen tedavisinin önemli yararları; pulmoner vazokonstrüksiyonu önlemek, sağ 

kalp yükünü azaltmak ve şayet mevcutsa miyokardiyal iskemiyi azaltmaktır.  

 Oksijen tedavisinin amacı; SaO2 değerini %90 ve PaO2 değerini 60 mmHg’nın 

üzerine çıkarmaktır.  
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 Bronkodilatörler: Ataklar sırasında nefes darlığı yakınmasını azaltmak için 

bronkodilatör ilaçların dozu ve/veya sıklığı artırılmalıdır. İnhaler kısa etkili β2-

agonistler ile antikolinerjikler KOAH ataklarında biribirine eşit düzeyde 

bronkodilatasyon sağlar ve bu ilaçlar metilksantinlerden ve eski 

sempatomimetiklerden çok daha kuvvetlidir (57). β2-agonistler ve antikolinerjikler, 

teofilinden daha kuvvetli ve emniyetli ilaçlar olduklarından, atak tedavisinde teofilin 

kullanımı zamanla azalmıştır (58). Yüksek doz inhaler β2-agonist ve antikolinerjik 

tedavisinden yanıt alınamayan hastalarda veya şiddetli bronkospazm durumunda 

teofilin tedaviye eklenebilir. Ancak ciddi yan etkilerden kaçınmak için dozu dikkatli 

bir şekilde ayarlanmalı ve serum teofilin seviyesi monitörize edilmelidir. 

 Uzun etkili β2-agonistler günde iki kez kullanımları nedeniyle tercih edilebilir. 

Uzun etkili β2-agonist kullanan bir hastada, kısa etkili β2-agonistler akut 

bronkospazmı çözmek amacıyla tedaviye eklenebilir. 

 KOAH atak tedavisinde bronkospazmı çözmek için, ölçülü doz inhalatörler ile 

nebilizatör kullanımı arasında etkinlik açısından bir fark yoktur. Ölçülü doz inhalatör 

ve “spacer” kullanamayacak kadar dispneik olan hastalarda nebulizatör kullanımı 

daha yararlı olmaktadır (58). Nebulizatör kullanan hastalarda iyileşme başladığı 

zaman tekrar ölçülü doz inhalere dönülmelidir. 

 Antibiyotikler: Atakta antibiyotik tedavisinin yeri hakkında şüpheler olmasına 

rağmen bu tedavi rutin olarak uygulanmaktadır (59). Geniş bir çalışmanın sonucunda 

sadece şiddetli KOAH ataklarında antibiyotik tedavisinin yararlı olduğu tespit 

edilmiştir (60). Balgamın rengi antibiyotik tedavisine karar vermede önemli bir 

rehberdir. Yüksek bakteri yükünü göstermesi açısından, yeşil renkli balgamda 

sensitivite %94.4, spesifisite %77 olarak tespit edilmiştir (61). KOAH ataklarının 

standart tedavisinde, antibiyotik tedavisi ampirik olarak düzenlenir. Antibiyotik 

seçiminde altta yatan hastalığın ve atağın şiddeti, balgamın görünümü ve o bölgeye 

ait lokal antibiyotik hassasiyet özellikleri dikkate alınmalıdır. Antibiyotik tedavisinde 

uygun süre 7-10 gün arasında olmalıdır. KOAH ataklarını önlemek için antibiyotik 

profilaksisi ile ilgili çalışmaların sonuçları tartışmalıdır. Bazı çalışmalarda sık atak 

geçiren hastalarda yararlı olabileceği sonucuna varılmıştır (59). 

 Kortikosteroidler: KOAH ataklarında steroid tedavisinin etkinliğini araştıran 

yeterli çalışma yoktur. Yapılan çalışmalarda genellikle olumlu etkiler bildirilmiştir. 

KOAH ataklarında oral veya intravenöz kortikosteroidlerin tedaviye eklenmesi ile 
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FEV1 değerinde hızla düzelme, semptomlarda hızla azalma, hastanede daha az yatma 

ve tedavi yetersizliği riskinde azalma elde edilebilir (62). Yapılan bir çalışmada, 

KOAH atağında budesonid nebulizasyon tedavisinin oral steroid tedavisine alternatif 

olabileceği gösterilmiştir (63). 

 Şiddetli KOAH ataklarında ilaç ve oksijen tedavisi ile düzelmeyen hastalarda, 

fonksiyonel durumu ve gaz alışverişini düzeltmek amacı ile yardımcı ventilasyon 

desteği gerekir. 

 3.11. KOAH ve KOGNİTİF FONKSİYONLAR: 

KOAH; tam reverzibilite göstermeyen hava akımı kısıtlamasıyla karakterize 

bir hastalıktır. Bu kısıtlama genellikle ilerleyicidir ve zararlı partikül ve gazlara karşı 

akciğerlerin geliştirdiği anormal inflamatuar cevapla ilişkilidir. Kronik inflamasyon; 

“remodelling”e, küçük hava yollarının daralmasına ve parankim hasarına neden 

olmaktadır. Akciğer parankim destrüksiyonu da küçük hava yolları ile bağlantılı 

alveoler yapıların kaybı ve akciğerin elastik recoil’inin azalması ile 

sonuçlanmaktadır. KOAH’da kronik inflamasyonla ilişkili patolojik değişiklikler 

santral hava yollarında, küçük hava yollarında (bronşiyollerde) ve akciğer 

parankiminde bulunmaktadır. Hastalık progresyon gösterdiği zaman değişiklikler 

pulmoner dolaşım, kalp ve solunum kaslarına da yansımaktadır (64). KOAH’lı 

olgularda özellikle ekspiryumdaki hava akımı kısıtlanması pulmoner ventilasyonu 

azaltarak ölü boşluk hacminin artmasına ve ventilasyon/perfüzyon dengesinin 

bozulması ile hipoksi veya hipoksemi ve hiperkapni gelişmesine neden olmaktadır. 

Oluşan hipoksemi kan vizkositesinde ve kor pulmonale ile sonuçlanan pulmoner 

vasküler rezistansta artışa ve serebral perfüzyonda azalmaya yol açmaktadır (2). 

Bazı KOAH’lı olgularda hipoksemiye sekonder olarak deliryum veya 

intellektüel aktivitelerde bozulma ve kognitif fonksiyonlarda değişiklik olabileceği 

saptanmıştır (65). Bu olgularda nöronal hasar gelişimi, hipoksinin oksidatif 

fosforilasyonu bozması ve serbest radikallerin oluşmasına neden olması ile 

açıklanmıştır (66). Ayrıca yaşlı KOAH’lı olgularda kognitif fonksiyonların üç yolla 

etkilenebileceği belirtilmiştir. Bunlar; yaşla ilişkili olarak kan akımında azalma, 

hastalıkla ilişkili olarak arteryel oksijen içeriğinde azalma ve hem hastalık hem yaşla 

ilişkili olarak fiziksel aktivitede azalmadır (67). Birçok çalışmada orta ve ağır 

hipoksemik KOAH’lı olgularda nörofizyolojik bozukluk olduğu gösterilmiştir. Bu 

grupta en çok yüksek kortikal fonksiyonların etkilendiği, ancak motor hız ve 
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koordinasyonda da azalma olduğu belirtilmiştir (65,68,69). Ayrıca hafif hipoksemik 

olgularda dahi kognitif fonksiyonlarda bozukluk olabileceği tespit edilmiştir (29). 

Nörofizyolojik testlerden biri olan P300, kognitif fonksiyonların objektif bir 

göstergesidir ve bilimsel çalışmalarda özellikle yaşla ilişkili kognitif disfonksiyonu 

belirlemek amacı ile yaygın olarak kullanılmaktadır, çünkü hafıza ve dikkati 

yansıtmaktadır. P300 amplitüdünün beyin aktivitesini gösterdiği düşünülmektedir 

(70). P300 asıl olarak uyaranın fiziksel özellikleri ile değil; dikkat, karar verme-

yapma, uyaran değerlendirme zamanı, belirsizliğin çözümü, bellek, santral sinir 

sistemine giren bilgi süreci gibi deneğe özgü olan bilişsel süreçler ile ilişkilidir. Bu 

nedenle P300 ve diğer uzun latanslı uyarılmış potansiyeller kognitif işlevi ve işlev 

bozukluklarının derecesini değerlendirmede, nörodavranışsal sendromların 

patofizyolojilerini araştırmada kullanılmaktadır. P300’ün amplitüdündeki değişmeler 

enformasyon işleminin derecesini veya kalitesini yansıtırken, latans kognisyon 

yeteneği, dikkat ve anlık hafıza kapasitesi ile ilgilidir (35,41). Ayrıca P300 latansının 

normal kişilerde mental fonksiyon ile negatif korelasyon gösterdiği ve kısa latans 

sürelerinin süperiyor kognitif fonksiyon ile ilişkili olduğu bilinmektedir (71). 

KOAH’lı olgularda P300 testi ile kognitif fonksiyonların değerlendirildiği az 

sayıda çalışma vardır ve bu çalışmalarda stabil dönem KOAH’lı olgular ile kontrol 

grubu karşılaştırılmıştır (72,73). Atak dönemindeki hastaların değerlendirildiği 

herhangi bir literatüre rastlanmadığı için planlanan bu çalışmada, stabil dönem ve 

ataktaki KOAH’lı olguların kognitif fonksiyonlarının P300 testi ile değerlendirilmesi, 

kognitif fonksiyonlar ile arteryel kan gazları ve solunum fonksiyon testi parametreleri 

arasında herhangi bir ilişkinin varlığı ve atak sonrası dönemde kognitif 

fonksiyonlarda düzelme olup olmayacağının araştırılması amaçlanmıştır. 

   4. GEREÇ VE YÖNTEM 

 Çalışmaya 1 yıl süresince Fırat Üniversitesi Fırat Tıp Merkezi Göğüs 

Hastalıkları Kliniği’ne KOAH akut atak nedeni ile yatırılan 30 olgu (evre III ve evre 

IV) ve Göğüs Hastalıkları Polikliniğine ayaktan başvuran 30 stabil KOAH’lı olgu 

alındı. KOAH ve KOAH akut atak tanısı GOLD kılavuzuna göre semptomlar, fizik 

muayene, laboratuar bulguları ve solunum fonksiyon testi parametreleri göz önüne 

alınarak konuldu (1). Çalışma grubu ile uyumlu yaş ve cinsiyette olan 17 sağlıklı olgu 

kontrol grubu olarak belirlendi. Tüm olgular çalışma hakkında bilgilendirilip yazılı 

onay alındı. 
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 Serebrovasküler veya kardiyovasküler hastalık, Diyabet, üremi, hepatik veya 

diğer metabolik ve endokrin bozukluklar, demans, major depresif sendrom veya diğer 

psikiyatrik hastalıklar, serebral travma, interstisyel akciğer hastalığının grafi 

bulguları, kognitif fonksiyonu etkileyebilecek herhangi bir ilaç (lityum karbonat, 

propranolol, eritromisin, antihistaminik, simetidin, psikotrop veya sedatif ajanlar)  ve 

alkol kullanımı olanlar çalışmaya alınmadı (74,75). 

 KOAH’lı olguların tümüne aynı medikal tedavi (uzun etkili β2 agonist, 

antikolinerjik, teofilin, inhaler steroid) uygulandı. Atak dönemindeki olguların 

tedavisine kısa etkili β2 agonist ve antibiyotik eklendi. Olguların hiçbirine sistemik 

steroid uygulanmadı. 

 Tüm olgulardan AKG ölçümleri için 5 ml arteryel kan örneği alındı. Bu 

örnekler Üniversitemiz Biyokimya Laboratuarında (Nova Biomedical, Stat Profile M) 

çalışıldı. Tüm olgulara spirometri laboratuarında Superspiro (Micromedical Limited, 

Rochester, England) cihazı ile SFT yapılarak FEV1 (% pred), FVC (% pred) ve FEV1/ 

FVC (%) değerleri ölçüldü. Ölçüm, oda ısısında, burun kıskaçla kapatılarak, 

istirahatte en az üç kez yapıldı ve en iyi sonuçlar değerlendirilmeye alındı. Atakla 

başvuran hastaların medikal tedavilerinden sonraki stabil dönemlerinde AKG ve SFT 

ölçümleri tekrarlandı. 

 Tüm olguların P300 ölçümleri Nöroloji Kliniğinin elektromiyografi (EMG) 

laboratuarında standart “odd ball paradigması” (şaşırtmalı uyaran dizisi) kullanılarak 

yapıldı. Atakla başvuran hastaların stabil dönemlerinde bu ölçüm tekrarlandı. P300 

testi Dantec Keypoint modeli 4 kanallı bir EMG/UP cihazı kullanılarak sessiz bir 

ortamda yapıldı. Teste başlamadan önce olgulara bilgi verildi. Kişi uzanır pozisyonda 

iken Ag/AgCI disk yapısındaki aktif elektrot CZ’ye, referans elektrot sağ kulak 

memesine yerleştirildi. Elektrotların empedansları 5 ohm’nin altında tutuldu. 

Uyaranın frekansı 1 Hz olacak şekilde ayarlandı. Amplifikasyon 50 mv/birim, analiz 

zamanı 100 msn/birim olmak üzere toplam 1000 msn olarak belirlendi. Situmulasyon 

yöntemi, standart old ball paradigması olup %80 sıklıkla yineleyen kalın (1kHz) 

tondaki sesler arasından %20 sıklıkla ortaya çıkan ince (2kHz) tondaki ve daha nadir 

seslerin ayırt edilmesi şeklindeydi. Situmuluslar 2 saniyede bir düzenli aralıklarla 

yinelenmekte olup duyma eşiğine 80 dB eklenip elde edilen şiddette her iki kulağa 

birden verildi. Nadir tekrarlayan situmuluslar sık tekrarlayanlar arasında rastgele 

olarak dağıtılmıştı. Hastadan bu stimulusları sayması istendi. Hem latans hem de 
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amplitüdleri değerlendirmek için CZ noktası aktif kayıtlama noktası olarak alındı. 

Trasede P300 latansı ve amplitüdü belirlendi. 

 Bir hafta süre ile akut atağın semptom ve bulgularının olmaması, ardışık 5 gün 

süre ile çalışılan PaO2, PaCO2 ve pH değerlerinin hastanın ayaktan başvurduğu bir 

dönemde elde edilen AKG değerleri ile ± %5 civarında değişiklik göstermesi ve eğer 

daha önce PA grafide pnömonik konsolidasyon tespit edilmişse bu alanın tamamen 

temizlenmiş olması, atakla yatırılan olguların stabil döneme ulaşma parametreleri 

olarak belirlendi (28). 

 Verileri değerlendirmede SPSS 12.0 bilgisayar programı kullanıldı. Sonuçlar 

ortalama ± standart sapma şeklinde sunuldu. p<0.05 değerleri istatistiksel olarak 

anlamlı kabul edildi. Üç gruptan elde edilen veriler arasında istatistiksel fark olup 

olmadığına varyans analizi (ANOVA) ile bakıldı. Gruplar arasında cinsiyet farkı χ2 

testi ile değerlendirildi. KOAH akut atakla başvuran olguların atak sırasında ve stabil 

dönemdeki parametrelerini karşılaştırmada eşleştirilmiş t testi (iki eş arasındaki farkın 

önemlilik testi) kullanıldı. Korelasyon analizleri Pearson korelasyon testi ile yapıldı.

    5. BULGULAR 

 Çalışmaya alınan tüm olguların demografik özellikleri, SFT, AKG, P300 

latans ve amplitüd değerleri tablo 3’de sunulmuştur. 

Tablo 3: Tüm olguların demografik özellikleri, SFT, AKG, P300 latans ve amplitüd 

değerleri 

 
Kontrol grubu 

(n=17) 

KOAH atak 

grubu (n=30) 

Stabil KOAH 

grubu (n=30) 

Yaş 65.70±1.72 68.82±4.36 63.90±8.93 

Cinsiyet (E/K) 13/4 24/6 23/7 

Sigara (paket/yıl) 9.67±7.75 51.03±36.93 50.13±25.59 

FEV1 (%pred) 

FEV1 (lt) 

92.88±11.43 

2.58±0.57 

38.11±11.40 

0.90±0.32 

44.11±11.50 

1.14±0.52 

FEV1/FVC (%) 104.05±10.74 61.23±9.81 63.76±5.92 

PaO2 (mmHg) 93.22±1.69 45.30±12.22 56.24±11.57 

PaCO2 (mmHg) 38.95±2.66 45.02±12.29 42.02±12.55 

SaO2 (%) 96.66±2.13 76.85±13.16 88.42±7.83 

P300 latans  (msn) 325.76±54.10 419.43±49.51 404.50±58.98 

P300amplitüd(mV) 11.00±3.84 9.36±5.55 8.87±7.34 
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Gruplar arasında yaş ve cinsiyet dağılımı açısından fark saptanmadı (p>0.05). 

Olguların sigara içme durumları değerlendirildiğinde; kontrol grubunda 3 olgunun 

(tümü erkek), atak grubunda 4 olgunun (tümü kadın), stabil KOAH grubunda 7 

olgunun (6 kadın,1 erkek) hiç sigara içmediği görüldü. Sigara içen olguların sigara 

içme süreleri paket/yıl olarak hesaplandığında kontrol grubu ile her iki KOAH grubu 

arasında anlamlı fark olduğu görüldü (atak grubu ile karşılaştırıldığında p<0.001, 

stabil KOAH grubu ile karşılaştırıldığında p=0.002). Atak ve stabil dönem KOAH’lı 

olguların sigara içme süreleri benzerdi (p>0.05). 

AKG, SFT ve P300 değerlerine bakıldığında; PaO2 ve SaO2’nin gruplar 

arasında anlamlı fark gösterdiği (PaO2 değerinde üç grup için p<0.001, SaO2 için 

kontrol grubu ile atak grubu, atak grubu ile stabil grup karşılaştırıldığında p<0.001, 

atak grubu ile stabil grup karşılaştırıldığında p=0.006), PaCO2’nin gruplar arasında 

fark göstermediği görüldü (p>0.05). FEV1 ve FEV1/FVC değerlerinin kontrol 

grubunda her iki KOAH’lı gruptan yüksek olduğu (p<0.001), atak ve stabil dönem 

KOAH’lı olgular karşılaştırıldığında ise bu parametrelerde anlamlı bir fark olmadığı 

görüldü (p>0.05). P300 latans değerlerine bakıldığında kontrol grubunda bu 

değerlerin her iki KOAH grubundan anlamlı derecede düşük olduğu (p<0.001), atak 

ve stabil dönem KOAH’lı olgular arasında ise fark olmadığı (p>0.05) tespit edildi. 

P300 amplitüd değerleri karşılaştırıldığında üç grup arasında anlamlı fark olmadığı 

görüldü (p>0.05).  

KOAH atak dönemindeki olguların medikal tedavi sonrası stabil dönemdeki 

AKG, SFT, P300 latans ve amplitüd değerleri tablo 4’de sunulmuştur. 
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Tablo 4: KOAH atak dönemindeki olguların atak ve stabil dönem AKG, SFT, P300 

latans ve amplitüd değerleri 

 Atak dönemi Stabil dönem 

FEV1 (%pred) 

FEV1 (lt) 

38.11±11.40 

0.90±0.32 

45.29±16.45 

1.19±0.35 

FEV1/FVC (%) 61.23±9.81 64.26±7.27 

PaO2 (mmHg) 45.30±12.22 60.90±12.93 

PaCO2 (mmHg) 45.02±12.29 41.69±8.37 

SaO2 (%) 76.85±13.16 89.11±8.31 

P300 latans  (msn) 419.43±49.51 403.43±63.41 

P300amplitüd (mV) 9.36±5.55 9.44±6.49 

 

  Atak grubundaki olguların atak sırasında ve stabil dönemde elde edilen 

verileri karşılaştırıldığında PaO2, SaO2, FEV1 ve FEV1/FVC değerlerinin stabil 

dönemde anlamlı derecede arttığı, P300 latans değerlerinin ise azaldığı (PaO2, SaO2, 

FEV1, FEV1/FVC için p>0.001, P300 latans değeri için  p=0.043) görüldü. PaCO2 ve 

P300 ampitüd değerlerinde anlamlı bir fark saptanmadı (p>0.05). 

 Tüm gruplar birlikte değerlendirildiğinde; P300 latansı ile PaO2, SaO2, FEV1 

ve FEV1/FVC değerleri arasında negatif korelasyon, P300 latansı ile yaş arasında 

pozitif korelasyon olduğu izlendi (sırasıyla R=-0.557, p<0.001, R=-0.424, p<0.001, 

R=-0.441, p<0.001, R=-0.477, p<0.001, R=0.329, p=0.03) (şekil-1,2,3,4,5). P300 

amplitüdü ile PaO2 arasında pozitif korelasyon olduğu tespit edildi (R=0.236, 

p=0.039) (şekil-6).  
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Şekil-1: P300 latansı ile PaO2 arasındaki korelasyon 

 

  

 

 
Şekil-2: P300 latansı ile SaO2 arasındaki korelasyon 
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Şekil-3: P300 latansı ile FEV1 arasındaki korelasyon 

 

 
 

Şekil-4: P300 latansı ile FEV1/FVC arasındaki korelasyon 
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Şekil-5: P300 latansı ile yaş arasındaki korelasyon  

 

  

 
 

Şekil-6: P300 amplitüdü ile PaO2 arasındaki korelasyon 
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6. TARTIŞMA 

KOAH’lı olguların kognitif fonksiyonlarını değerlendirdiğimiz bu çalışmada 

hem stabil hem de atak dönemindeki olguların P300 latans testinde kontrol grubuna 

göre anlamlı bir bozulma olduğunu ve hipoksemi ile solunum fonksiyonlarındaki 

bozulmanın bu test sonuçları ile yakın ilişkili olduğunu tespit ettik.  

KOAH’lı olguların büyük bir kısmında kognitif fonksiyonlarda bozulma 

olduğu bilinmektedir (76,77). Bu olgularda özellikle yüksek kognitif fonksiyonlarda 

bozulma olduğu ve bu durumun beyin yaşının artması ile ilişkili olabileceği 

düşünülmüştür (68). KOAH’lı olguların kognitif fonksiyonlarında bozulma olmasının 

nedenleri; hipoksemi, hiperkapni, asidoz ve hipoksemi nedeni ile ortaya çıkan 

hiperventilasyon sonucu gelişen hipokapnidir (78-80). Evre I stabil ve hafif 

hipoksemik KOAH’lı olgularda dahi kontrol grubu ile karşılaştırıldığında kognitif 

fonksiyonlarda bozulma olabileceği tespit edilmiştir (72). Hafif, orta, ağır hipoksemik 

KOAH’lı olguların değerlendirildiği bir çalışmada nörofizyolojik defisit oranı hafif 

hipoksemiklerde %21, ağır hipoksemiklerde %61 olarak bildirilmiştir ve hipoksemi 

ile nörofizyolojik bozukluk arasında anlamlı ilişki tespit edilmiştir (81). 

Kognitif fonksiyonlarda bozulmanın derecesi hakkında farklı sonuçlar 

bildirilen çalışmalar mevcuttur. Bazı araştırıcılar anlamlı bir bozulma olduğunu 

bildirirken (28,68) diğerleri hafif bir bozulma tespit etmişlerdir (82,83). Isoaho ve 

arkadaşlarının (84) yaptığı çalışmada ise KOAH’lı olguların kognitif fonksiyonlarının 

korunduğu gözlenmiştir.  

Demografik veriler ile P300 testi arasındaki ilişkiyi araştırdığımızda yaş ile 

P300 latansı arasında pozitif korelasyon olduğunu gördük. Bu durum KOAH’lı 

olgularda yaş ile kognitif fonksiyonlar arasında anlamlı ilişki tespit edilen diğer 

çalışma sonuçları ile uyumludur (28,81). Sağlıklı erişkinlerde dahi yaşın artması ile 

kognitif fonksiyonlarda bozulmanın ortaya çıkması söz konusu olduğundan (85) ileri 

yaşlı KOAH’lı olgularda  kognitif fonksiyonlarda bozulma olması beklenen bir bulgu 

olarak değerlendirilebilir ve bu durumun serebral oksijenasyonda bozulma sonucu 

olabileceği düşünülebilir. 

Olguların sigara içimlerini değerlendirdiğimizde sigara içimi ile P300 testi 

arasında herhangi bir ilişkinin olmadığını gördük. Yaptığımız literatür taramalarında 

sigara içiminin kognitif fonksiyonları negatif yönde etkilediğini bildiren çalışmalar 

yanında (86,87), P300 latansı ile içilen sigara miktarı arasında herhangi bir ilişkinin 
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gösterilemediği çalışmaların da olduğunu tespit ettik (72,88). Subklinik aterosklerozu 

olan 50 yaş üstündeki kişilerde yapılan bir çalışmada sigara içiminin kognitif 

fonksiyonlarda bozulmaya neden olduğu, erkeklerde hayat boyu içilen sigara 

miktarının fazla olması ile kognitif fonksiyonlarda daha belirgin bozulma olduğu ve 

bayanlarda sigaranın bırakılması ile kognitif fonksiyonların iyileştiği tespit edilmiştir 

(89). 65 yaş üzerindeki olguların sigara içme durumları ile kognitif fonksiyonları 

değerlendirildiğinde hiç sigara içmemişlere göre halen sigara içenlerde kognitif 

fonksiyonlarda belirgin azalma tespit edilmiştir ve sigara paket/yıl oranı arttıkça 

kognitif bozulmanın da arttığı belirtilmiştir (90). Sigara içiminin kognitif 

fonksiyonlarda bozulmaya neden olduğunu ileri süren bir çalışmada bu durum sigara 

içiminin subkortikal hipoperfüzyona neden olması ile açıklanmıştır (91). 

Çalışmamızda sigara içimi ile kognitif fonksiyonlar arasında herhangi bir ilişki tespit 

edemedik. Bu sonucumuzun Aşçıoğlu ve arkadaşlarının (92) çalışması ile uyumlu 

olduğunu gördük. Sigara içen ve içmeyen sağlıklı öğrencilerin değerlendirildiği bu 

çalışmada gruplar arasında P300 amplitüd ve latans değerlerinin farklı olmadığı tespit 

edilmiştir.  

Kognitif fonksiyonlar ile SFT parametreleri arasındaki ilişkiye baktığımızda 

solunum fonksiyon testlerindeki bozulmaya P300 latans uzamasının eşlik ettiğini 

gördük. Bu durum hafif, orta ve ağır KOAH’lı olgularda kognitif fonksiyonların 

bozulduğunu gösteren literatürler ışığında beklenen bir bulgu olarak kabul edilebilir 

(65,68,76,81,93). Stabil dönemdeki KOAH’lı olguların SFT parametreleri ile P300 

latansının karşılaştırıldığı bir çalışmada FEV1/FVC değerleri azaldıkça latansın 

uzadığı tespit edilmiştir. İşitsel ve görsel P300 latans ve amplitüdünün 

değerlendirildiği bu çalışmada işitsel P300 latansı ile solunum fonksiyonları arasında 

anlamlı korelasyon tespit edilirken, görsel P300 latansı ve hem görsel hem işitsel 

P300 amplitüdleri ile FEV1/FVC değerleri arasında korelasyon gösterilememiştir. Bu 

durum, serebral uyarının beynin tüm bölümlerini eşit etkilememesine bağlanmıştır 

(73). Mavioğlu ve arkadaşlarının evre I KOAH’lı olgularda yaptıkları çalışmada da 

vital kapasite azaldıkça P300 latansının uzadığı tespit edilmiştir. P300 amplitüdünde 

ise kontrol grubu ile karşılaştırıldığında kısalma olduğu ancak bunun istatistiksel 

anlamlılığa erişmediği tespit edilmiştir (72). Stabil KOAH’lı olgularda yapılan bir 

diğer çalışmada ise FEV1 değerleri ile kognitif fonksiyonlar arasında herhangi bir 

ilişki gösterilememiştir (88). Incalzi ve arkadaşlarının çalışmasında ise ağır bronşiyal 
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obstrüksiyon varlığında kognitif bozulmanın daha hızlı olduğu  bildirilmiştir (94). 

Çalışmamızda FEV1 ve FEV1/FVC değerleri azaldıkça P300 latansının uzadığı ancak 

P300 amplitüdünün her üç grupta benzer olduğu ve P300 amplitüdü ile SFT 

parametreleri arasında herhangi bir ilişkinin olmadığını tespit ettik. Kognitif 

fonksiyonlar ile FEV11’in yaşam boyu pozitif ilişki gösterdiğini bildirilen bir 

çalışmada, bu durum solunum ve mental fonksiyonlar üzerine endokrin, otonomik ve 

motor kontrol sistemlerinin birbirlerine paralel hareket etmesi sonucu olduğu 

düşünülmüştür (95).  

Kognitif fonksiyonlar ile AKG değerleri arasındaki ilişkinin değerlendirildiği 

çalışmalarda çelişkili sonuçlar bildirilmiştir. Bir çalışmada nörolojik defisit ile PaCO2 

ve SaO2 arasında negatif korelasyon tespit edilirken (68) bir diğer çalışmada kognitif 

fonksiyonların yüksek PaCO2 ve düşük PaO2 ile ilişkili olduğu bildirilmiştir. Aynı 

çalışmada karbondioksid seviyesinde artışın nörofizyolojik ölçümlerle en güçlü 

ilişkiyi gösterdiği tespit edilmiştir (29). Düşük PaO2 ile nörofizyolojik bozukluk 

arasında anlamlı korelasyon olduğunu bildiren çalışmalar (68,81,93) yanında  

hipoksemisi olmayan astımlı ve stabil KOAH’lı olgularda da kognitif fonksiyonun 

etkilenebileceğini bildiren çalışmalar da mevcuttur (88,96). Hipoksemi seviyesinin 

kognitif performansta önemli olduğunu bildiren bir  çalışmada hipokseminin ağır 

olduğu olgularda kognitif fonksiyonlarda bozulmanın daha fazla olduğu bildirilmiştir 

(81). Ayrıca oksijen tedavisinin kognitif fonksiyonlar üzerine pozitif etki yaptığı da 

bilinmektedir (77). Hipoksemik KOAH’lı olgularda yapılan bir çalışmada 3 aylık 

oksijen tedavisi sonrasında nörofizyolojik fonksiyonlarda, serebral kan akımında ve 

otonomik fonksiyonlarda istatistiksel anlamlılığa ulaşmamakla birlikte bir düzelme 

olduğu görülmüştür (97). Yaşlı astım ve KOAH’lılarda yapılan bir çalışmada kontrol 

grubu ile karşılaştırıldığında her iki grupta da oksijen saturasyonunda belirgin 

düşüklük tespit edilmiştir. Tüm gruplar birlikte değerlendirildiğinde oksijen 

saturasyon seviyeleri ile kognitif fonksiyonlar arasında anlamlı bir pozitif ilişki 

saptanmıştır (98). Hipoksemik KOAH’lı olguların beyin perfüzyonlarının incelendiği 

bir diğer çalışmada, bu olgularda anterior serebral hipoperfüzyonun belirgin olduğu 

ve bunun da hipoksemi derinleştikçe frontal tip kognitif bozulmaya öncülük 

edebileceği bildirilmiştir (99). 

Kronik hipoksinin serebral nöronlarda diffüz kayıp oluşturduğu bilindiğinden 

hipoksi arttıkça kognitif fonksiyonlarda bozulmanın artması beklenen bir bulgu 
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olmalıdır (100). Ayrıca hipoksi serbest radikal üretimini artırarak, inflamatuar 

reaksiyon ve glial aktivasyona neden olarak serebral kan akımını azaltmaktadır (101). 

Bizim çalışmamızda P300 latansı ile PaO2 ve SaO2 arasında negatif korelasyon 

olduğunu tespit ettik. Hipoksemi ile kognitif fonksiyonlar arasında ilişkinin 

olmadığını gösteren çalışmada olguların gece desaturasyonları olup olmadığına 

bakılmamıştır. Hipoksemi olmaksızın kognitif fonksiyonlarda bozulmanın bu 

olgularda gece desaturasyonlarına bağlı olabileceği düşünülmüştür (88).  

Atakla başvuran olgularımızda P300 latansının stabil dönem KOAH’lı 

olgulardan daha uzun olduğunu (anlamlı istatistiksel fark olmamasına rağmen) ve bu 

durumun ataktaki olgularda oksihemoglobin desaturasyonunun mental işlevlerde 

bozukluğu artırması sonucu olduğunu düşündük. Yine atak sonrası dönemde P300 

latansında anlamlı bir azalma olması, kognitif fonksiyonların hipokseminin 

düzeltilmesi ile geri döndürülebileceğini düşündürdü. Mekanik ventilasyon gerektiren 

ilk KOAH atağıyla başvuran olguların taburcu olmadan önce, taburcu olduktan 3 ve 6 

ay sonraki değerlendirmelerinin Mini Mental State ve Nottingham Health Profile ile 

yapıldığı bir çalışmada olgular taburcu edilirken kognitif fonksiyonlarının kontrol 

grubuna göre belirgin seviyede bozuk olduğu ancak 6 ay sonraki değerlendirmede bu 

fonksiyonların kontrol grubunun değerlerine eriştiği tespit edilmiştir (102). Bu 

çalışmada kognitif fonksiyonların daha uzun sürede geri dönmesi olguların atak 

şiddetinin ve hipoksemi derecelerinin daha fazla olması nedeni ile olabilir. Bizim 

olgularımızın hiçbiri mekanik ventilasyon gerektirecek bir atakla başvurmamıştı. 

KOAH’lı olgularda özellikle işitsel uyarılmış potansiyellerde değişiklik 

olması nedeni ile bu grup hastalar ile karşılaşıldığında klinisyenin olası kognitif 

fonksiyon bozukluklarını akılda tutması gerekir. KOAH’ın erken döneminde olan 

olgularda kognitif bozulma şiddetlenene kadar fark edilmeyebilir. Bu nedenle 

klinisyenler KOAH’ın erken evrelerinde dahi nörofizyolojik testleri uygulamayı 

düşünmelidir. 

 Sonuç olarak; kognitif etkilenme yönünden normal popülasyona göre daha 

yüksek risk altında bulunan KOAH’lılarda mental durumun da takip edilmesini 

öneriyoruz. KOAH’lılarda kognitif performansın değerlendirilmesinde P300 testinin 

objektif monitörizasyona olanak sağlayabileceğini düşünüyoruz. 
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