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OZET
KRONIK OBSTRUKTIF AKCIiGER HASTALIGI’NDA (KOAH)

MORTALITE VE MORBIDITEYi ETKILEYEN FAKTORLER

Kronik obstriiktif akciger hastaligt (KOAH) tiim diinyada 6nemli bir
mortalite ve morbidite nedeni olan bir hastaliktir. Diger hastaliklarin mortalitesi
diiserken, KOAH’ 1n mortalitesi gittik¢e artmaktadir. Giiniimiizde KOAH’da yasam
siiresini uzattig1 bilinen tek tedavi yontemi uzun siireli oksijen tedavisidir (USOT).
Ayrica sigara i¢iminin birakilmasi yillik FEV1 kaybimni azaltarak mortaliteyi olumlu
etkilemektedir. KOAH’ lilarda mortalite ve morbidite iizerine etkili bagka faktorlerin
de olup olmadigini arastirmak i¢in bu ¢alisma planlandu.

Klinigimizde [1 Ocak - 31 Aralik 2002] tarihleri arasinda KOAH akut
alevlenme tanisi ile yatan toplam 209 hastadan, 2008 yilinda yani 6 yil sonra yasam
bilgisine ulasilan 178 hasta calismaya alindi. Grup I (yasayan) ve Grup II (6len)
olmak tizere iki gruba ayrildi. Grup I’deki 64 hastanin yas ortalamasi 63,17+8.72 yi1l
ve Grup II’deki 114 hastanin yas ortalamasi 66,32+8,68 yildi. Grup I’deki 64
hastanin 36 s1 erkek (%56,3), 28’1 (%43,8) kadin, Grup II’deki 114 hastanin 83’1
(%72,8) erkek, 31’1 (%27,2) kadind1. Calismamizda Grup I’ de 31 olgu (%60,8),
Grup II’ de 62 olgu (%68.9) aktif sigara icicisiydi. USOT kullanim siiresi arttik¢a
yasam siiresi de artmaktaydi (p<0,05).

Grup II olgularin Kaplan -Meier yasam analizinde kadinlarin erkeklerden daha
uzun siire yasadig1 goriildii (p<0,05). Bu analizlerde viicut kitle indeksi (VKI) 20’
nin altinda, beyaz kiire sayis1 10 bin/mm3’ {in {izerinde, sigara icen, PaO2 si 55
mmHg’in altinda, PCO2 si 45 mmHg’in iistiinde, KOAH evresi ileri olan olgularin
yasam siiresinin daha kisa oldugu saptand:.

Sonu¢ olarak KOAH erkeklerde daha mortal seyretmektedir. KOAH’ da
yasam siiresini uzatan kanitlanmis tek tedavi yontemi USOT’ tur. Mortalite lizerine
etkisi arastirilan diger faktorler lizerinde, daha fazla calisma yapilmasi gerektigi

kanisinday1z.

Anahtar kelimeler: KOAH, USOT, mortalite.



SUMMARY
THE FACTORS THAT EFFECT MORTALITY AND MORBIDITY IN
CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE

Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) is an important disease that
causes mortality and morbidity wordwide. While mortality of other diseases are
decreasing, mortality of COPD is increasing progressively. Today only treatment
known to increase life expectancy of COPD patient is Long Term Oxygen Therapy
(LTOT). Additionally cease of smoking effects mortality positively by decreasing
yearly loss of FEV1( Forced Expiratuar Voliime 1). This study planned to see if there
is other factors effecting the mortality and morbidity of COPD patients.

209 patients who administered to our clinic between 1 January 2002 and 31
December 2002 for acute exacerbation of COPD, of those 178 patients whose
information obtained contributed to our study and divided into two groups. Group I
(Alive) Group II (Dead). Average age of 64 patients in Group I was 63,17£8.72
years, in Group II average age of 114 patients was 66,32+8,68. 36 of 64 patients in
Group I was male (56.3 %), 28 was female (43.3%). 83 of 114 patients in Group II
was male (72,8 %), 31 was female (27,2 %). 31 subjects in Group I (60.8 %) and 62
subjects in Group II (68.9 %) were smokers. LTOT usage duration increased lifetime
increased as well.

In Kaplan-Meier life analysis of Group II, it’s determined that women lives
longer than men and this was statistically significant (p<0,05). In these analyses,
patients who have Body Mass Index’ i (BMI) lower than 20, white blood cells over
10* /mm?, PaO2 lower than 55 mmHg, PCO2 higher than 45 mmHg ,who are
smoking and have high grade COPD determined to have lower lifetime.

As a result, COPD is more mortal among men. Only treatment showed to
improve lifetime is LTOT. We believe that further studies need to be done about
other factors being researched that are affecting mortality.

Key Words: COPD, LTOT, mortality



SIMGELER VE KISALTMALAR

AAT: alfa 1 antitripsin

AKG: Arteriyel kan gazi

ALB: Albumin

ALT: Alanin amino transferaz
AST: Aspartat amino transferaz
ATS: American Thoracic Society (Amerikan Toraks Dernegi)
BE: Base excess (baz fazlasi)
BK: Beyaz kiire

VKI: Viicut kitle indeksi

BUN: Kan iire azotu

Ca: Kalsiyum

Cre: Creatinin

CRP: C-Reaktif prorein

DM: Diyabetes mellitus

EF: Ejeksiyon fraksiyonu

CO: Karbonmonoksit

CO2: Karbondioksit

DSO: Diinya Saglik Orgiitii
EKG: Elektrokardiyografi
EKO: Ekokardiyografi

ERS: Europea Respiratory Society ( Avrupa Solunum Dernegi)

FEV,: Forced Expiratuar Voliime 1 (1. Saniyedeki zorlu ekspiratuvar voliim)

FVC: Forced Vital Capacity (Zorlu vital kapasite)

vi

FEV//FVC: Zorlu ekspirasyon 1. saniyedeki voliimiiniin zorlu vital kapasiteye orani

FRC: Fonksiyonel rezidiiel kapasite

GOLD: Global Initiative for Obstructive Lung Disease ( Kronik Obstriiktif Akciger

Hastaligina Kars1 Kiiresel Girigim )
Hb: Hemoglobin
Htc: Hematokrit



IMV: invaziv mekanik ventilasyon

IL: interlokin

K: Potasyum

KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastalig1
KKY: Konjestif kalp yetmezligi

LT: Lokotrien

LDH: Laktat dehidrogenaz

L/dk: Litre/dakika

JVP: Juguler venoz basing

MRC: Medical Research Council

mmHg: Milimetre civa

MI: Miyokard infarktiisii

Na: Sodyum

NIMV: Noninvaziv mekanik ventilasyon

PAP: Pulmoner arter basinci

PHT: Pulmoner hipertansiyon

PaO,: Parsiyel arteriyel oksijen basinct

PLT: Platelet

PaCO,: Parsiyel arteriyel karbondioksit basinct
PM10:10 mm kii¢iik inhale edilebilen partikiiler madde
Sedim: Sedimentasyon

SFT: Solunum fonksiyon testi

Sa0,: Yiizde oksijen saturasyonu

TKS: Tokluk kan sekeri

TNF- a: Tiimor nekroz faktor alfa

USOT: Uzun siireli oksijen tedavisi

V/Q: Ventilasyon perflizyon orani

NF-KB :Nuclear factor of kappa light polypeptide gene enhancer in B-cells
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1. GIRIS VE AMAC

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) tam olarak geri doniisii olmayan
hava akimi kisithilig: ile karakterize genellikle ilerleyici; zararli partikiil ve gazlara
kars1 akcigerlerde gelisen inflamatuar akciger hastaligidir. Tiim diinyada énemli bir
mortalite ve morbidite nedeni olan bir hastaliktir (1,2). KOAH, diinyada 4. en sik
Oliim nedenidir ve 2020’li yillarda 3. sikliktaki 6liim nedeni olacagi diistiniilmektedir
3).

KOAH tedavisinde ama¢ semptomlarin azaltilmasi, ataklarin 6nlenmesi,
yasam siiresinin uzatilmasi ve yasam kalitesinin arttirilmasidir (1,2). Bronkodilatator
ilaglar semptomatik KOAH tedavisinin temelini olusturmaktadir. KOAH’da -2
agonistler, antikolinerjikler, teofilin ve kortikosteroidlerden olusan ilag tedavisi ile
yasam kalitesi ve egzersiz kapasitesi iyilesmekle birlikte birinci saniye zorlu
ekspiratuvar voliimdeki (FEV,) azalma ve mortalite oran1 etkilenmemektedir (1,2,4).
Gilinlimiizde sadece sigaranin birakilmasi ve uzun siireli oksijen tedavisinin (USOT)

KOAH’l1 hastalarda mortaliteyi azalttig1 kesin olarak gosterilmistir (4,5).

KOAH’1n ilerleyici seyri sirasinda hastalar yilda 1-4 kez alevlenme
gecirebilir. Glinliik aktivitelerin  kisitlanmasi, yasam kalitesinin  bozulmast,
alevlenmelerde olusan solunum yetmezligi ve hastanin yogun bakimda kalmasi,
erken yasta 6liim ya da is giicli kayb1 olusturmasi nedeniyle sosyoekonomik ydnden
toplum i¢in ciddi bir halk sagligi sorunu olusturur. Alevlenmelerin bir ¢ogu hafif
diizeyde olup hastane disinda tedavi edilebilirken, bazi ataklar hastane, hatta yogun
bakim sartlarinda tedavi gerektirir (1,2). KOAH alevlenmelerinin nedeninin %85-
90’nin enfeksiyon oldugu gosterilmistir (1). Enfeksiyonu kalp yetmezligi ve
aritmiler, pndmotoraks, akciger embolisi, uygunsuz oksijen kullanimi, solunum
depresyonu yapan bazi ilaglar, baz1 metabolik hastaliklar, beslenme bozuklugu, son

donem solunum yetmezligi ve ilaclar1 kullanmama gibi sebepler izler (1).



USOT ve sigaranin birakilmasinin mortaliteyi azalttig1r birgok caligmada
gosterilmistir. Ayrica KOAH alevlenmede, nedeni ne olursa olsun hastaligin
morbidite ve mortalitesini artirir. Biz de bu ¢alismada, KOAH alevlenme nedeni ile
yatan hastalarda 6 yillik bir takipte mortalite ve morbiditeyi etkileyen baska

faktorlerin de olup olmadigini arastirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER
2.1. KRONIK OBSTRUKTIF AKCIGER HASTALIGI

2.1.1. TANIM

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) tam olarak geri doniisii olmayan
hava akimi siirlamasi ile karakterize genellikle ilerleyici; zararl partikiil ve gazlara
kars1 akcigerlerde gelisen anormal inflamatuar akciger hastaligidir (1).Genetik olarak
duyarl kisilerin bu risk faktorleri ile uzun siire ve yliksek dozda karsilagsmalari
sonucu kronik inflamasyon geliserek kronik bronsit ve/veya amfizemin klinik,
fizyolojik ve patolojik degisiklikleri ortaya ¢ikar (6). KOAH tanist alan bir hastada
altta yatan patolojiler;

* Kronik bronsit
¢ Amfizem’dir.

Kronik bronsit, bagka bir nedene bagli olmayan, en az ardisik iki yi1l ve en az
iic aym cogu giiniinde oksiiriik, balgam c¢ikarma yakinmalarinin olmasi seklinde
tanimlanir. Amfizem ise, patolojik bir tanimlamadir ve akcigerin gaz alig verisini
yapan bdliimlerinin distansiyonu ve yikimi seklinde tamimlanir (1). European
Respiratory Society (ERS)’ye gore kronik bronsit, ekspektorasyona neden olan,
bronsial sekresyonda, kronik veya rekiirren artiy olmasiyla tanimlanir. Bu
sekresyonlar, diger pulmoner ve kardiyak nedenlere bagli olmaksizin, en azindan 2
ardisik y1l i¢in, yilin minimum 3 ayinda ¢ogu giinlerde vardir. Bu sekresyonlar, hava
akimi sinrrlanmasi olmadiginda da meydana gelebilir (7). Tani genellikle klinik
ozelliklere dayanilarak konulmaktadir. Amfizemin temel klinik 6zellikleri siddetli hava
akimi obstritksiyonu ile birlikte ilerleyici dispne, hava tutulmasi ve diflizyon
kapasitesindeki azalmadir (8). American Thoracic Society (ATS)’nin 1995 yilinda
yaymladigt Tani ve Tedavi Rehberi’nde oOnerdigi tanimlamaya goére Amfizem,;
terminal brongiyollerin distalindeki hava yollarinin belirgin fibrozis olmaksizin,

duvar harabiyeti ile birlikte anormal ve kalic1 geniglemesidir (9).

2.1.2. EPIDEMIYOLOJI
Tiim diinyada 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Giinliikk aktivite
kisitlamas1 ve sosyoekonomik yiik olusturmasi nedeniyle 6nemli bir halk sagligi

sorunudur. Giiniimiizde KOAH diinyada en sik goriilen 6liim nedenleri icinde



dordiincii sirada yer almaktadir. Diinya tizerindeki 600 milyon KOAH’l1 hastanin her
yil 2.5 milyonu Olmekte, Oniimiizdeki yillarda bu rakamin daha da artmasi
beklenmektedir (1). Tiirkiye’de 2.5-3 milyon KOAH’1l1 hastanin bulundugu tahmin
edilmektedir (10). Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore de hastalik prevelans: tiim
diinyada erkeklerde 9.3/ 1000, kadinlarda 7.3/ 1000 dir. (1,3,6). Cinsiyet farklilig
erkeklerin daha ¢ok sigara igmeleri ve mesleki toksik ajanlarla daha ¢ok karsilagmalar
ile aciklanmaktadir. KOAH’m, 2020 yilinda 3. sikliktaki 6liim nedeni olmasi
beklenmektedir (1).

2.1.3.RISK FAKTORLERI

KOARH’la iligkili risk faktorleri Tablo 2.1 de goriildiigli gibi hem konakgei ile
ilgili faktorleri hem de g¢evresel maruziyetleri igermektedir. Sigara, mesleki ve
cevresel toz ve gazlara maruz kalma, herediter a-1 antitripsin eksikligi KOAH
gelisiminde belirlenmis olan risk faktorleridir. Muhtemel risk faktorleri arasinda
hava kirliligi, pasif sigara dumanina maruz kalma, solunum sistemi infeksiyonlari,
brons asir1 duyarlilifi, genetik ve wk sayilabilir (1,11). KOAH’in gelismesi ve
progresyonunda sigaranin en belirgin faktdr oldugu bilinmesine ragmen, sigara
icenlerin % 25’inden azinda KOAH gelismesi, sigara icmeyenlerde de KOAH’a
bagli mortalitenin % 15°ten fazla olmasi, sigaradan baska faktorlerin de etiyolojide

onemli oldugunu desteklemektedir.

Tablo 2.1. KOAH’ta risk faktorleri

Cevresel faktorler Konakgr ile ilgili faktorler
Sigara I¢imi a-1 antitripsin eksikligi
Aktif sigara i¢imi Genetik faktorler
Pasif sigara i¢imi Aile oykiisii
Annenin sigara i¢imi Etnik faktorler
Mesleki karsilagmalar Yas
Hava kirliligi Hava yolu asir1 cevapliligi
Di1s ortam Atopi
I¢ ortam Diisiik dogum agirlig1
Sosyoekonomik faktorler/yoksulluk Semptomlar (asir1 mukus yapimi vb)
Diyetle ilgili faktorler
Yiiksek tuzlu diyet
Diyette antioksidan vitaminlerin azlig1
Diyette doymamus yag asitlerinin azlig1




2.1.3.1 SIGARA

KOAH gelisiminde en oOnemli risk faktorii sigara iciciligidir. Geligmis
iilkelerde sigara veya diger tiitiin iiriinleri KOAH gelisiminin % 80-90 mdan
sorumludur (1,6). ABD' de 1980'li yillardaki KOAH' a bagli mortalitenin, erkeklerde
yaklasik %85, kadinlarda yaklasik %70 oranlarinda sigarayla baglantili oldugu
bulunmustur.(6,12).

Icilen sigara miktar1 ile FEV;’deki yillik azalmanin biiyiikliigii arasinda ¢ok
giiclii bir doz-cevap iliskisinin bulundugu gosterilmistir. Cok sayidaki ¢aligmalarda,
sigaranin birakilmasiyla FEVide yillik azalma hizinin hi¢ sigara i¢cmeyenlerin
diizeyine indigi gosterilmistir (13). Sigara ic¢iminin etkileri, sigara i¢iminin
yogunlugu ile [Giinde i¢ilen sigara miktar1 (Paket) x sigara igme siiresi/y1l] yakindan
iliskilidir. Hastalarda genellikle 20 paket/yildan fazla sigara i¢gme Oykiisii vardir.
Sigaranin birakilmasi durumunda akciger fonksiyonlarinda diizelme, FEV,’deki
yillik azalmada kii¢iilme, solunum semptomlarinda hafifleme gozlenmektedir (14).

Sigara icenlerin % 50’sinde kronik bronsit gelisirken ancak % 15-20’sinde
klinik olarak anlamli KOAH gelismektedir. Bu durum, kisisel duyarliliklarin farkl
olmasiyla agiklanmaktadir (6,14). Pasif sigara i¢iminin akciger fonksiyon kaybina
neden oldugu ve kronik bronsit riskini artirdig1 gosterilmistir. Bir c¢aligmada, evde
pasif sigara i¢iminde kronik bronsit i¢in olabilirlik oran1 1.90 iken evde ve igyerinde
yogun (giinde 8 saatten fazla) pasif sigara dumanina maruz kalanlarda bu oran 3.07
olarak bulunmustur (15).
2.1.3.2 MESLEKSEL MARUZIYET

Meslek nedeniyle toz, duman ve gazlara maruz kalmanm, KOAH gelisiminde
onemli rolii vardir. KOAH riski yiiksek olan meslekler arasinda maden is¢iligi (silika,
kadmiyum ve komiir gibi), metal isciligi, ulagim sektorii ve odun/kagit iiretiminde
calisma, ¢imento, tahil ve tekstil ig¢iligi gelmektedir (16).

Meslek nedenli maruz kalma sonucu yillik FEV1’de azalmanm hizlanmasi,
KOAH prevalanst ve mortalitesini artirmaktadir. Meslekleri nedeniyle zararli
maddeler soluyan kisiler ayrica sigara da i¢iyorlarsa, KOAH gelisme riski daha da
artmaktadir (16). Kimyasal dumanlar, organik ve inorganik tozlarla yeterince yogun
ve uzun sire karsilagma, sigara etkisinden bagimsiz olarak hava yolu asir1

cevapliliginda, FEV1 azalma hizinda ve KOAH mortalitesinde artisa neden olur (17).



2.1.3.3 iC ve DIS ORTAM HAVA KiRLIiLiGi

Diinyanin pek ¢ok bolgesinde insanlarin ¢ogu tezek, odun, bitki artiklar gibi
maddeleri kapsayan ve genel olarak biomass olarak adlandirilan kat1 yakitlar1 enerji
kaynag1 olarak kullanmaktadir. Bunlarin yanmasi ile nitrik oksit, karbonmonoksit ,
kiikiirt dioksit ,azot dioksit, polisiklik organik maddeler, benzpiren, karbon ortaya
cikar. Bu kat1 yakitlarin siirekli olarak yakilmasi, c¢ocukluk ¢agindan itibaren
bunlarm solunmasiyla ve evlerdeki yetersiz havalandirma kosullar1 nedeniyle
zamanla KOAH’a neden olmaktadirlar (18). Sigara igmeyen kadinlarda goriilen
KOAH'!n etyolojisinde biomass't diisiinmek gerekir ve oOzellikle iilkemiz gibi
gelismekte olan iilkeler i¢in dnemlidir.

Meksika'da yapilan bir arastirmada biomass maruziyeti tespit edilen kadinlarda
olabilirlik oran1 kronik bronsit i¢in 3.9, kronik bronsit ile birlikte kronik hava akimi
obstriiksiyonu i¢in 9.7 bulunmustur (19). Kolombiya'da odun atesine bagh ev ici
hava kirliliginde obstriiktif hava yolu hastalig1 icin olabilirlik oranit 3.4 olarak
bulunmustur (20).

Dis ortam hava Kkirliligi solunum fonksiyon kaybina, kronik bronsite yol
acabilir ve KOAH semptomlarmi kotiilestirerek, ataklari arttirabilir . Bir birim
havada (m3) bulunan, 10mm’den kii¢lik inhale edilebilen partikiiler madde (PM,y)
miktarinda her 10mcg artmanin, KOAH prevalansinda %2 artisa neden oldugu
tahmin edilmektedir (21).
2.1.3.4 a-1 Antitripsin Eksikligi

KOAH patogenezinde farkli bir ¢cok genin oldugu ileri siirilmiistiir ancak gen
calismalarinin sonuglar1 genellikle tutarsizdir. KOAH’ a yol agtig1 bilinen
kanitlanmis tek genetik anormallik o-1 antitripsin eksikligi (AAT) dir (16,22). AAT
karacigerden ve alveoler makrofajlardan sentez edilen ve bilinen en az 75 alleli olan
bir akut faz proteinidir. Normal olan1i M allelidir. Agwr AAT eksikligi S ve Z
allellerinde, orta derecede AAT eksikligi MZ ve MS genotiplerinde goriiliir (23).

AAT, proteolitik enzimlerin majoér inhibitorii olup, alt solunum yollarinda
kuvvetli bir doku yikic1 proteaz olan nétrofil elastazin akciger dokusunda yaratacagi
yikimi 6nler. Bu koruyucu mekanizma ¢alismadiginda alveol duvarlar1 hasarlanir ve
amfizem olusur. Agir AAT eksikligi, amfizem ile birlikte siklikla bronsite, nadiren
de brongektaziye yol agar. Gelisen amfizem panasiner Ozellikte olup genellikle

akciger bazallerinden baglar (16).



Seyrek goriilen bu resesif gecisli hastalik en sik Kuzey Avrupa’da
saptanmaktadir (1,24). Amerika Birlesik Devletleri’nde AAT eksikliginin, KOAH’ Ir
hastalarin % 1’inden daha kii¢iik bir boliimiinde hastalik gelisiminden sorumlu
oldugu bildirilmistir. (16).

Z varyantinin homozigotlugu normal M alleline gére ¢ok dnemli oranda AAT
eksikligi gosterdigi icin, ZZ fenotipi olan insanlarda sigara i¢gmeseler bile solunum
fonksiyonlarinda belirgin bir azalma saptanabilir (25). AAT eksikligi aragtirma
kriterleri Tablo 2.2 de gosterilmistir.

Tablo 2.2 AAT Eksikligi Arastirma Kriterleri (16)

-Sigara icmeyen bir kiside KOAH varhig1

-Risk faktorii olmaksizm bronsektazinin varhgy,

-50 yasmdan 6nce baslayan KOAH,

-Bazal amfizem olmasi

-Ozellikle 50 yas altmda tedaviye yanit vermeyen astim

-Ailede AAT eksikligi ya da 50 yas altinda baslayan KOAH varlig

-Risk faktorii olmaksizin siroz

2.1.3.5 BRONS HIPERREAKTIVITESI

Bronglardaki hiperreaktivitenin KOAH gelisiminde risk faktorii olabilecegi
ilk kez “Dutch hipotezi” ile ortaya atimistir. Buna gore kronik hava yolu
obstriiksiyonunun temelinde atopik hastalik, hava yolunda hiperreaktivite ve
eozinofiliye yatkinlik bulunmakta, dig kaynakli bir faktoér, 6rnegin sigara i¢iminin
etkisiyle de kronik hava yolu obstriikksiyonu ortaya ¢ikmaktadir (16). Ancak, daha
sonra yapilan ¢aligmalarda, atopi, IgE ve hava yolu asir1 yanithiligi ile sigara i¢cimi ve
akciger fonksiyonlar1 arasindaki iliskiler ¢ok net olarak ortaya konulamamistir.
Sigara igenlerde akciger fonksiyon kaybmin hava yolu asir1 duyarliligmma baglh

olabilecegini gosteren kanitlar vardir. Hava yolu asir1 duyarliligi olan bir grup sigara



icende, normal sigara igicilere kiyasla akciger fonksiyon kaybinin daha hizli oldugu

saptanmustir (26).

2.1.3.6 SOSYOEKONOMIK DURUM

Diisiik sosyoekonomik kosullar1 olan kisiler arasinda KOAH sikligi daha
fazladir. Kalabalik ortamda yasama, enfeksiyonlar, sigara i¢imi ve biomass
maruziyeti, diisik sosyoekonomik kosullarm KOAH gelisimini etkileyen
komponentleri olabilir (27). Bir populasyon c¢alismasinda KOAH tanisi almig
hastalarin, diisiik sosyoekonomik sinifta 3 kat daha fazla oldugunu saptamistir (28).
Diisiik sosyoekonomik kosullarda yasayanlarda akciger fonksiyonlar1 daha diisiik

bulunmakta, hastaligin mortalite ve morbiditesini artirmaktadir (16).

2.1.3.7 DUSUK DOGUM AGIRLIGI

Akciger gelisimi annenin gebelikteki ve laktasyon donemindeki sagligi,
dogum agirligr ve cocukluk donemindeki saglig: ile iliskilidir. Maksimum akciger
fonksiyonlarma kavusamayan kisilerde KOAH gelisme riski artmistir (29). Fetal
donemde ve dogduktan sonra akciger gelisimi zayif olan kisilerde sigara i¢imi

akciger fonksiyonlarinin hizla bozulmasma yol agabilir

2.1.3.8 CINSIYET

Gecmiste yapilan ¢aligmalarin cogunda KOAH prevalansi ve mortalitesinin
kadmlara gore erkeklerde daha yiiksek oldugu saptanmistir (30). Son yillarda
gelismis iilkelerde yapilan caligmalar, hastalik prevalansinin kadin ve erkeklerde
hemen hemen esit oldugunu gostermektedir (31). Bazi caligmalar kadmlarin tiitiiniin

etkilerine erkeklerden daha duyarl olabilecegini diisiindiirmektedir (1).
2.1.3.9 SOLUNUM YOLU ENFEKSIYONLARI

Cocukluk ¢agindaki solunum sistemi enfeksiyonlari, akciger gelisimini ve

savunma mekanizmalarint bozarak erigkin yasta KOAH gelisimine yol acar.



Ozellikle viral enfeksiyonlar (respiratuvar sinsityal viriis) inflamasyona zemin
olusturarak yasamin sonraki donemlerinde solunum semptomlarinda artis ve akciger

fonksiyonlarinda azalmaya neden olabilmektedir (32).

2.1.3.10 BESLENME

Malniitrisyon ve kilo kaybi solunum kaslarmin giicliniin ve kas kiitlesinin
azalmasma neden olur. Viicut kitle indeksi (VKI) diisiik olan erkeklerde KOAH
gelisme riskinin yiiksek oldugunu bildiren ¢aligmalar vardir (33).

Diyetle alinan antioksidan O6zellikteki vitaminlerin (vitamin A, C, E) ve
doymamis yag asitlerinin azligmin yani sira fazla tuzlu diyetin de KOAH gelisimi
icin olas1 birer risk faktorii oldugu diistiniilmektedir (6).

Tabak ve arkadaslar1 vitamin C, beta-karoten ve sebzenin koruyucu etkisi
oldugunu belirtmektedir (34). Sebze ve meyve agirliklikli beslenmenin faydasi

olabilecegi diisiiniilmiisse de bu konuda yeterli veri heniiz yoktur.

2.14 PATOGENEZ

KOAH’ a ozgii patolojik degisiklikler akcigerlerin dort farkli boliimiinde
(bliylik hava yollari, kiiciik hava yollari, akciger parankimi, akciger damarlari)
gerceklesmekte ve her hastada bu degisiklikler farkli boyutlarda olmaktadir (35).
Sekil 2.1° de goriildiigli gibi basta sigara dumani olmak {izere inhale edilen zararh
partikiil ve gazlar, bliylik hava yollari, kiiciik hava yollari, parankim ve vaskiiler
yapilarda inflamasyona yol agar. Gelisen inflamasyonda makrofaj ve sitotoksik
CD8(+) T lenfosit infiltrasyonu vardr. KOAH’daki enflamasyon astimdan farkli
olarak notrofil agirlikli ve persistandir, hastalik ilerledik¢e siddeti artar (36) . Sigara
icen ve KOAH’1 olan hastalardan alinan cerrahi doku Orneklerinde hava yolu
“remodelling”ini destekleyen, kiigiik hava yollarinda diiz kas kitlesinde ve CD8+ T-
lenfosit infiltrasyonunda artig oldugu gdsterilmistir (37).

KOAH gelisimine yol acan inhale edilen zararli partikiiller ve gazlar akcigerde
kronik inflamasyonla birlikte, doku destriiksiyonunu indiikler, normal kosullarda
destriiksiyonun smirlanmasint saglayan savunma mekanizmalarina zarar verir ve

onarim mekanizmalarini bozar (36).
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l Sigora ve dijer
etkenler

Mitrofil kometaktik foktén
Sitokinler(IL- B)
Mediatérler (LTB)

Nétrofil Elastaz
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511 B O Mu:!:kx

TIMPs Metalloproteinaz

Hava Yelu buvermin Harap almasi Mukus hipersekresyony

(Amfizen) ~ 'm'ﬂﬂ (Keonik Obstriktif Beongit)

Epitel Hiicreleri

Sekil 2.1 KOAH’ da inflamatuvar hiicreler, iiriinleri ve sonuglari

Merkezi hava yollarinda (trakea, bronslar, i¢ caplart 2-4 mm’den biiyiik
bronsioller) inflamatuar hiicreler yiizey epitelini infiltre eder. Sigara dumani ve diger
irritanlara maruz kalma, biliylik hava yollarinda submukozal bezlerin say1 ve
biiyiikliigiinde ve ylizey epitelinde mukus salgilayan hiicrelerin sayisinda artisa yol
acmaktadir. Ayrica yerel skuamodz metaplazi ve siliyer hiicrelerin sayisinda azalma
goriilmektedir. Hava yolu epiteli ve submukozal bezlerde T lenfosit ve notrofillerin,
submukozada ise T lenfosit ve makrofajlarin egemen oldugu bir inflamasyon
mevcuttur (1,37).

Periferik hava yollarinda (i¢ ¢aplar1 2 mm’den kiigiik brons ve bronsioller)
mukoz tikaclar, goblet hiicre metaplazisi, hava yolu duvarmda inflamasyon,
peribronsiyal fibrozis, diiz kas hipertrofisi gozlenmektedir. Goblet hiicrelerinde
hiperplazi vardwr. Tiim bu degisiklikler obstruksiyonu belirginlestirir.

Kronik inflamasyon tekrarlayan hasar-onarim dongiisiine neden olur. Onarim

siireci, hava yolu duvarinda kollajen igeriginde artiy ve skar dokusu olusumu ile
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karakterize yapisal degisikliklere (remodelling) yol agar. Bu durum hava yolu
limenini daraltir, kalic1 hava yolu obstriiksiyonu gelisimine neden olur (1,37)

KOAH’l1 hastalarda akciger parankiminin yikimi tipik olarak sentrilobiiler
amfizem seklinde gergeklesir. Respiratuvar bronsiollerde dilatasyon ve yikim vardir.
Bu lezyonlar hafif olgularda akcigerin {ist zonlarinda daha sik goriiliirken, ilerlemis
olgularda tiim akciger alanlarinda yaygin olarak goriilebilir ve akciger kapiller
yataginda da yikima neden olurlar (1,37).

KOAH?’ da akciger damarlarindaki degisiklikler, damar duvar kalinlagmasi ile
karakterizedir. Intimadaki kalinlagma ilk yapisal degisikliktir. Bunu diiz kasta artis
ve damar duvarmnm inflamatuar hiicrelerce infiltrasyonu izlemektedir. KOAH
ilerledik¢e diiz kas, proteoglikanlar ve kollagen miktarinin artmasiyla damar duvari
daha da kalinlagir (37).

KOAH’ da ilerleyici hava akimi kisitlanmasina neden olan inflamasyon, diiz
kas kontraksiyonu ve dinamik hiperinflasyon kismen geri doniisiimlii olan dgelerdir.
Geri doniistimsiiz Ogeler ise, hava yollarinda fibrozis ve daralma, akciger
elastikiyetinin azalmasi ve periferik hava yollarinin agik kalmasmi saglayan alveolar
destegin kaybidir (38).

Tiim bu patolojiler sistemik hastalik belirtilerinin de ortaya ¢ikmasima neden
olmakta ve hastanin yataga bagimli hale gelerek saglikla ilgili yasam kalitesinin
bozulmasi ile sonuglanmaktadir. KOAH’ da kiigiik hava yolu obstriiksiyonu hava
yolu duvar1 kalinlagsmas: ile birliktedir. Bu kalinlagsma, doku tamirine bagli yeniden
yapilanma (remodelling) siireci ve dogal savunma mekanizmasi olan mukosiliyer
temizlenmenin bozulmasi sonucunda limende inflamatuar eksiidanin toplanmasina
baglidir. Alt hava yollarinda kolonizasyon ve infeksiyon, adaptif immun yanit ile
birlikte lenfositlerin artigina ve bu hiicrelerin toplanarak agir ve ¢ok agir KOAH’ Ih
hastalarda hava yollarinda lenfoid follikiillerin olusmasina neden olmaktadir (39).

Son yapilan ¢aligmalarda hava yolu epiteli ve submukozal bezlerde T lenfosit
ve notrofillerin, submukozada ise T lenfosit ve makrofajlarin egemen oldugu
bildirilmistir. Sitotoksik T hiicrelerinin TNF-alfa ve c¢esitli sitokinler salgilayarak
alveol duvari hasarindan sorumlu oldugu diisiiniilmektedir. Sigara dumani veya diger
irritanlar hava yolu epitel hiicrelerini ve makrofajlar1 uyarirlar. Aktive olan

makrofajlar LTB4 veya IL-8 gibi sitokinleri ve diger ndtrofil kemotaktik faktorleri
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salgilarlar. Hastalarm, bronkoalveolar lavaj ve balgamda makrofaj ve notrofillerde
artig saptanir. Ayrica LTB4, IL8, E-selektin ve TNF-alfa balgamda artmistir. Hava
yollarinda sayica ¢ogalan notrofiller, notrofil elastaz ve diger proteazlar1 salgilarlar
ve parankim harabiyeti ile mukus hipersekresyonuna sebep olurlar. Normalde
ortamdaki tlim proteazlar, proteaz inhibitorleri ile notralize edilirler. Major proteaz
inhibitorleri alfal-antitripsin ve epitel kokenli l6koproteaz inhibitdriidiir. Diger
antiproteazlar doku kdkenli matriks metalloproteinaz inhibitorleridir (36,40).
Solunum yollarindaki bu inflamatuar olaylar sonucunda bronsiol ve brong
duvar1 destegi ile alveol duvari desteginin zayiflamasi ventilasyonu, ozellikle
ekspiryumda bozmaktadir. Solunum yollarinin direncini artmasi sonucunda
ventilasyon bozulur. Ventilasyon bozuklugunun yaninda bu inflamatuar olaylar
sonucu pulmoner arter kapillerleri de zarar goriir ve perfiizyon da bozulur (41).

Genel olarak KOAH’ da en ¢ok calisilan inflamatuar mediatér IL- 8 olup
KOAH’ da arttig1 ve hastaligin siddeti ile FEV1’ de azalma gdosterdigi bulunmustur
(42).

KOAH’ daki mukus normal bir brons sekresyonuna gore daha koyu ve daha
yapiskandir. Brong duvarinda inflamasyon hiicrelerinin infiltrasyonu ve fibrozis
vardir. Morfolojik olarak diiz kas miktarinda artma vardir. Hava yollarinin
submukoza ve adventisya dokusunda inflamasyon, ddem, proteoglikan ve kollajen
birikmesiyle kalinlasma olur. Erken evrede 6dem ve proteoglikan artis1 reversibldir.
Inflamasyon kroniklestiginde, progresif kollajen depolanmas ve fibrozis ortaya ¢ikar
ve bu degisiklikler irreversibldir (43).

KOAH’ 1n patogenezinde diger Onemli bir nokta oksidan antioksidan
dengesizligidir. KOAH' da oksidanlarin lehine bir dengesizliginin gelistigine dair
deliller artmaktadir. Oksidatif strese ait belirleyiciler, sigara i¢icilerin brons epitelini
doseyen sivida, nefeslerinde ve idrarlarinda gosterilmistir. Oksidanlar, KOAH'da
onemli oldugu disliniilen IL-8, TNF-alfa gibi multipl inflamatuvar genlerin
ekspresyonunu yoneten transkripsiyon faktorii nuclear factor of kappa light
polypeptide gene enhancer in B-cells (NF-KB) aktivasyonu ile inflamasyonu da
kolaylagtirmaktadir. Ayrica oksidatif stres, reversibl hava yolu daralmasinda da rol

alabilmektedir (36).
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Patogenezde rolii olan tiim bu olaylarin sonucunda meydana gelen

degisiklikler:

1. Santral hava yollarindaki degisiklikler:

- Submukozal mukus bezlerinde genisleme (hipertrofi) ve sayica
artma(hiperplazi),

- Diiz kas hiperplazisi, bronsial duvarda kalinlagsma,

- Kartilaj atrofisi, inflamasyon,

- Epitel hiicrelerinde atrofi,

- Goblet hiicre sayisinda artis,

- Fokal squamé6z metaplazi,

- Silial1 hiicre sayis1 ve ortalama sil uzunlugunda azalma

(S

. Periferik hava yollarindaki degisiklikler:

Mukus plaklari,

- Goblet hiicre metaplazisi,

- Brong duvari inflamasyonu,

- Fibrozis, diiz kas hipertrofisi,

- Bronsiollerde daralma ve biikiilmeler

Bronsioloalveoler baglantilarda hasar,
. Akciger parankimindeki degisiklikler:

W !

-Alveol duvar destriiksiyonu ve amfizem

4. Pulmoner vaskiiler yapilardaki degisiklikler:

- Intimal kalinlasma,

- Damar diiz kas hiicrelerinin ¢ogalmast,

- Damar duvarinin bagta makrofaj ve CDS lenfositler olmak iizere inflamatuar
hiicrelerle infiltrasyonu,

- Daha ileri donemlerde pulmoner kapiller yatakta harabiyet (36,44).

Bu patolojik olaylar sonucunda gelisen fizyolojik degisiklikler:

- Mukus hipersekresyonu ve siliyer disfonksiyon

- Hava akimi kisitlanmasi ve pulmoner hiperinflasyon,

- Gaz degisim anormallikleri,

- Pulmoner hipertansiyon ve kor-pulmonale,

- Sistemik etkiler.
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2.1.5 FIZYOPATOLOJI

KOAH’ da saptanan temel fizyopatolojik degisiklik, ekspiratuar hava akimi
kisitliligidir. Bu sonugtan sorumlu iki temel patofizyolojik siire¢ bulunmaktadir.
Bunlardan ilki proteolitik akciger parankim hasaridir. Bu hasar amfizem gelisimine
ve akciger esnekliginde kayba neden olmaktadir. Akcigerlerin elastik geri ¢ekilme
(recoil) 6zelligindeki kayip, alveollerin hava yollarina uyguladiklar1 1smsal ¢ekiste
azalmaya ve hava yollarinin daralmasina yol agmaktadir. Bu durum hava yollarmin
ekspirasyonda erkenden kapanmasina ve akcigerde hava hapsine (statik
hiperinflasyon) yol acar (16).

Ikinci siirec ise kiiciik hava yolu hastah@idir. Kiiciik hava yollarindaki
inflamasyon ve peribronsial fibrozis, bu hava yollarmin daralmasina yol agmaktadir.
Kiiciik hava yolu hastalig1 ve amfizem, hem hava yolu direncinde artmaya hem de
maksimum ekspiratuar hava akim hizinda azalmaya neden olur. Ancak KOAH’ da
kronik hava yolu obstruksiyonu gelismesinde hangi mekanizmanm egemen rol

oynadig1 bilinmemektedir (16).

+ KOAH’m temel 6zelligi olan kronik hava yolu obstruksiyonu, ekspiratuar
akim hizinda azalmaya, ventilasyon dagilimi ve gaz degisiminde bozulmaya ve
akcigerlerde asir1 havalanmaya neden olur. KOAH’ da en onemli fizyolojik
degisiklik, ekspiratuvar hava akim obstriiksiyonudur. Ekspiratuvar akim hizindaki
azalma {i¢ farkli mekanizma ile gelismektedir. Bunlar;

» Proteolitik akciger harabiyeti sonucu elastik geri ¢ekilme 6zelligindeki

kayip (amfizem),
* Hava yolu direncinde artma (kii¢iik hava yolu hastalig1),

* Hava yollarinin kollabe olma egilimindeki artiy mekanizmalariyla

gelismektedir (16,45).

KOAH’ da hava akimini etkileyen patolojik degisikliklerin ¢ogu akcigerde
diizenli bir dagilim gostermez. Kronik bronsitte hava yolu darligmin yeri diizensiz
dagilim gosterirken, amfizematéz lezyonlarm siddeti de bolgelere gore farklilik
gosterir.  Bu durum ventilasyonun tiim akcigerlerde benzer bir dagilim
gostermemesine  ve bazi akciger bolgelerinin digerlerine gore daha az ventile
olmasma yol acar. Daha siddetli etkilenen bolgeler, belirli bir soluk siiresince

yeterince  bosalamadiklarindan bu  bdlgelerde hava tutulmasi (dinamik
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hiperinflasyon) goriiliir ve bu bolgelerde ekspirasyon sonu pozitif basing (intrensek
PEEP) gelisir. Nitekim KOAH’in tiim asamalarinda gaz degisimini bozan ve
arteriyel hipoksemi gelisimine yol acan temel mekanizma ventilasyon/perfiizyon
dengesizligidir (16).

Kronik hava yolu obstriikksiyonunun en Onemli sonuglarmdan biri,
akcigerlerde asir1 hava birikimidir. Bu durum, rezidiiel voliim (RV), fonksiyonel
rezidiiel kapasite (FRC) ve bazen de total akciger kapasitesinde (TLC) artisa neden
olur (16). Ilerlemis KOAH’da periferik hava yolu obstriiksiyonu, parankimal yikim
ve pulmoner damar anormallikleri akcigerin gaz degisim kapasitesini azaltir,
hipoksemiye, daha sonra da hiperkapniye yol acar. KOAH’ m ge¢ donemlerinde
gelisen pulmoner hipertansiyon KOAH’ 1 en Onemli kardiyovaskiiler

komplikasyonudur ve kor pulmonale gelisimi ve kotli prognozla iligkilidir (37).

2.1.6 KLINIK OZELLiKLER

KOAH' da goriilen en 6nemli semptomlar, oksiiriik, balgam ¢ikarma, hisiltil
solunum (wheezing) ve nefes darhigidir. Oksiiriik, balgam ¢ikarma veya dispnesi
bulunan ve/veya hastalikla ilgili risk faktorlerine maruz kalma Oykiisii olan
hastalarda KOAH tanis1 diisiiniilmelidir. Semptomlar belirgin hale geldiginde
genellikle ventilatuvar kapasitenin biiyiik kismi kaybedilmis olmaktadir. Hastaligin
ileri doneminde dahi her hasta tiim semptomlardan yakmmayabilir. Hastalar
genellikle FEV- 1 degerleri beklenenin  %50’nin altma diistiiglinde hafif
egzersizlerde nefes darlig1 histemeye baslar. Hekime basvurduklarinda FEV-1 degeri
genellikle 1.5 litrenin altindadir (16,46).

KOAH' da genellikle ilk semptom sabahlar1 daha siddetli olan ve ¢ogu
zaman prodiiktif kronik oksiiriiktiir. Oksiiriik sidetinin fonksiyonel bozukluk ile
iliskisi yoktur. Baslangicta aralikli iken daha sonra her giin gorilir. KOAH' Ih
hastalar 0ksiiriik ataklarmi takiben genellikle az miktarda balgam ¢ikarirlar. Normal
kisilerde hava yollarinda 24 saatte yaklasik 10 ml sekresyon olusur. Bu sekresyon da
yutulur. Bu nedenle fark edilmemektedir. KOAH’ I1 hastalarda bu miktar giinde 20-
30 ml kadardir, ancak 100 ml’ye kadar da artabilir. Siirekli, bol ve piiriilan balgam
bronsektaziyi diisiindiirmelidir (16).
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Hastalarda baslangicta agir eforlarda, daha sonralari giinliik aktivitelerde
ortaya ¢ikan nefes darligi vardir. Eforla ortaya ¢ikan bu nefes darligi genellikle 50
yas lizerinde belirginlesir ( 16).

KOAH’ da hisiltili solunum goriiliir. Higiltili solunum ve nefes darliginin
varlig1 yanlislikla astim tanis1 konulmasma neden olabilir. Hastalik ilerledikce akut
ataklar siklasir. Hastaligin ileri asamalarinda hipoksemi sonucu belirgin siyanoz
geligir. Hipokseminin daha da siddetlenmesi ile birlikte hiperkapni de olusur.
Sabahlar1 ortaya ¢ikan bas agrist hiperkapniyi diistindiirmelidir.

Hipoksemik ve hiperkapnik hastalarda sag kalp yetmezligi gelismektedir.
Kor pulmonale gelismesi ile periferik 6dem, jugiiler vendz dolgunluk, karacigerde
biiylime ve hassasiyet bulgular1 ortaya ¢ikar. Hastaligin ileri donemlerinde anoreksi
ve kilo kayb1 da 6nemli yakinmalar arasindadir (16,47,48).

KOAH’ 11 hastalarda psikiyatrik sorunlar da gelisebilir. Hipoksi ve nefes
darlhig1 hafiza kayb1 ve dikkatte azalmaya neden olur. Ayrica hipoksemik hastalarda
periferik noropati bulgularma sik rastlanir (47).

FEV- 1 degeri % 30’ un altina diisiince hastada en kii¢iik bir cabada bile nefes
darlig1 olusur. Tibbbi Arastirma Konseyinin (Medical Research Council) dispne
Olgegi, saglik durumuna iligkin diger 6lgiitlerle iyi bir uyum gosteren onaylanmis bir
epidemiyolojik aragtir ve mortalitenin dnceden tahmin edimesinde tek basina FEV- 1

den daha dogru bir sekilde yardimci olabilir (49).

2.1.7 TANI ve EVRELEME

Tipik semptomlara ve hastalifa 6zgii risk faktorlerine (6zellikle sigara i¢imi)
maruz kalan herkeste KOAH tanist disiinilmelidir. Tani spirometri ile
dogrulanmalidir. KOAH’ 1 diisiindiiren faktorler Tablo 2.3’ te gosterilmistir. Bu
gostergelerden herhangi birinin bulundugu kisilerde KOAH {izerinde durulmalidir.
Bu gostergeler tek bagina tani koydurucu degildir; ancak birden ¢ok Onemli

gostergenin varligt KOAH tani olasiligini arttirir.
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Tablo 2.3 KOAH tanisim diisiindiiren faktorler (1,16)

Kronik oksiiriik Aralikli ya da her giin
Siklikla giin boyu
Kronik balgam Kronik balgam ¢ikarmanin her sekli KOAH varligina
Cikarma isaret edebilir.
AKkut bronsit Tekrarlayan ataklar
Dispne Ilerleyicidir. (Zamanla kétiilesir)
Inatcidir (Her giin vardir.)
Egzersizle kotiilesir.
Hava a¢lig1 ya da nefes almada zorlanma seklindedir.
Risk faktorlerine Sigara i¢cimi
maruz kalma Mesleki toz ve kimyasallar
Evde yemek pisirme ve 1sinma sirasinda olugan duman

KOAH’ da fizik muayene bulgularinin hava yolu obstruksiyonun siddeti ile

iliskisi zayiftr. Bu nedenle muayenede bulgu saptanmamast KOAH tanisini

reddettirmemelidir (16). KOAH’ da Fizik Muayene (FM) bulgular1 Tablo 2.4’ te

gorlilmektedir.

Tablo 2.4 KOAH’ da FM Bulgulan (1,16)

Solunum sistemi

Sistemik

Erken donemde ekspiryum
uzunlugu

Hisiltili solunum

Ronkiisler, kaba raller

Biiziik dudak solunumu
Yardimc1 solunum kas1 kullanimi
Inspirasyondainterkostal
araliklarda ¢okme

Gogiis ekspansiyonunda azalma
Sonorite artig1

Kalp sesleri derinden duyulur.

Periferik 6dem

Karacigerde biiyiime, hassasiyet
Polisitemi

Santral siyanoz

Juguler vendz dolgunluk
Kaseksi

Depresyon

GOLD 2006 rehberi 400 pg B-2 agonist inhalasyonundan 10-15 dakika sonra
veya 160 pg antikolinerjik veya ikisi birlikte verildikten 30-45 dakika sonra FEV,’de

bazale gore %12 ve 200 mL artisin olmasi halinde reverzibiliteden bahsetmektedir .
Evre I-Hafif KOAH: Hafif hava akimi kisitlanmasi (FEVI/FVC < %70 ve FEV,>

%80 beklenenin) ve sart olmamakla birlikte genellikle kronik Oksiiriik ve balgam
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cikarma mevcudiyeti. Bu evrede kisi akciger fonksiyonlarindaki anormalligin
farkinda olmayabilir.

Evre II-Orta KOAH: Ilerleyen hava akimi kisitlanmasi (%50 < FEV1< %80
beklenenin), ve genellikle eforla nefes darligi ile birlikte semptomlarda progresyon
olmasi.

Evre III-Agir KOAH:  ileri  derecede hava akimi  kisitlanmasi
(%30<FEV1<%50 beklenenin), artmis nefes darligi, ve hastanin yasam kalitesini
etkileyecek tekrarlayan alevlenmeler. Hastanin yasam kalitesini ve prognozunu
etkileyecek semptom alevlenmeleri, 6zellikle FEV1 beklenenin %50’sinden diistik
hastalarda goriiliir.

Evre IV-Cok agir KOAH: Agir hava akimi kisitlanmas1 (FEV1<%30 beklenenin)
ya da beklenenin %50’sinden diisiik FEV1 ve kronik solunum yetmezligi. Bu evrede,
yasam kalitesi cok bozulmustur ve alevlenmeler yasami tehdit edici olabilir.

KOAH ile ilgili en son yayimlanan konsensus olan GOLD’a gore
postbronkodilatér FEV1’in predikte degerin % 80’inden kiigiik olmas1 ve es zamanl1
olarak FEV/FVC oraninin % 70’ten kiiciik olmasit hava akimi kisitlanmasinin
gostergesi olarak kabul edilmistir. FEV,’in % 80’den biiyiilk olmasma karsin,
FEV//FVC oranmin % 70’ten kii¢iik olmasinin ise hava akimi kisitlanmasinin erken
gostergesi olarak kabul edilmesi gerektigi belirtilmistir (1).

Tablo 2.5 GOLD 2006 rehberlerine gore KOAH’1n evrelendirilmesi
FEV1/FVC< %70

Hafif KOAH (EVRE 1) FEV; >%380
Kronik 6kstriik olsun / olmasm

Orta KOAH (EVRE II) %50 < FEV; < %80
Kronik oksiiriik veya balgam olsun /
olmasin

Agir KOAH (EVRE III) %30 < FEV < %50

Kronik oksiiriik,balgam,nefes darligi

Cok agir KOAH (EVRE 1V) FEV, <%30 veya

FEV < %50 + solunum yetmezligi
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2.1.8 TEDAVi

KOAH biiyiik oranda geridoniissiiz ve ilerleyici ozellikte bir hastaliktir.
KOAH tanis1 konulduktan sonra hasta hastalig1 konusunda bilgilendirilip egitilmeli,
tedaviye aktif olarak katilmasi saglanmali ve olabildigince aktif bir yagam slirmeye
tesvik edilmelidir (16). Tablo 2.7 de KOAH’mn evrelerine gore tedavisi
goriilmektedir.

KOAH tedavisinin amagclari sunlardir(1,16)

* Hastaligin ilerlemesini 6nlemek

* Semptomlar1 gidermek

* Egzersiz toleransini iyilestirmek

* Saglik durumunu iyilestirmek

» Komplikasyonlar1 6nlemek ve tedavi etmek
* Alevlenmeleri 6nlemek ve tedavi etmek

* Mortaliteyi azaltmak

* Tedaviye bagh yan etkileri 6nlemek veya azaltmak

Bu hedeflere dort asamali bir KOAH tedavi programi uygulanilarak
ulagilabilir (1):

1. Hastaligin degerlendirilmesi ve izlenmesi

2. Risk faktorlerinin azaltilmasi

3. Stabil KOAH 1n tedavisi

4. Alevlenmelerin tedavisi

Stabil KOAH tedavisi;

- Egitim

- Farmakolojik tedavi

- Farmakolojik olmayan tedavi

- Cerrahi tedavi boliimlerinden olugmaktadir(1).

Hasta egitimi, KOAH’l1 hastalarin becerilerinin, hastalikla basa ¢ikma
yetilerinin ve saglik durumlarmin iyilesmesinde rol oynar. Egitim sigaranin
birakilmas: gibi bazi hedeflere ulasilmasinda da etkilidir. Sigarayr birakma
konusundaki hasta egitimi KOAH ta hastaligim dogal seyirini etkileyebilecek en
onemli faktordiir (1). Sigaranin birakilmast yillik FEV 1 azalma hizim1 yavaslatir ve

hi¢ sigara icmemis ayni yastaki kisilerdeki degerlere ulasir. Bu nedenle sigaranin
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birakilmas: hangi yasta olursa olsun prognozu olumlu yonde etkiler. KOAH’ da
sigara i¢ciminin birakilmasi disinda higbir tedavi girigimi, akciger fonksiyonlarmdaki
hizli y1llik azalmay1 ve hastaligin dogal seyrini dnleyememektedir (16).

Farmakolojik tedavi , sesmptomlarm 6nlenmesi ve kontrolii, alevlenmelerin
sikligimmin ve siddetinin azaltilmasi, saghik durumunun ve egzersiz toleransinin
lyilestirilmesi amaci1 ile kullanilmaktadir. Ancak bu ilaglarin mortaliteyi azalttig1 ve
hastaligin progresyonunu yavaslattigi gosterilememistir. Bronkodilatator ilaglar
semptomatik KOAH tedavisinin temelini olusturmaktadir. Inat¢i ya da artan
semptomlar1 gidermek i¢in gerektiginde uygulanabilecegi gibi, semptomlar1 dnlemek
ya da azaltmak i¢in diizenli olarak ta kullanilabilir (1).

Uzun siireli oksijen tedavisi (USOT); Kronik solunum yetmezligi olan
hastalara uzun siireli oksijen verilmesinin (>15 saat/giin) sag kalimi artirdig1 yapilan
caligmalarla gosterilmistir. Ayrica hemodinamikler, hematolojik 6zellikler, egzersiz
kapasitesi, akciger mekanikleri ve mental durum {iizerinde de diizelma saglar (51).
USOT hipoksemiye ikincil polisitemiyi diizeltir, viicut agirhigmi artirir, pulmoner
hipertansiyonu diisiiriir, kor pulmonaleye bagli sag kalp yetmezligini diizeltir. Efor
kapasitesini artirir ve giinliik yasam etkinliklerini olumlu etkileyerek yagam kalitesini
yiikseltir ve siiresini uzatwr. Tablo 2.6 da USOT endikasyonlar1 gosterilmistir.
Verilecek oksijen konsantrasyonu PaO, >60 mmHg veya SaO, >%90 olacak sekilde
ayarlanmalidir. Bu genellikle 2-4L/dk arasindadir. Gerekirse uyku ve egzersizde
oksijen miktar1 1 L/dk artirilmalidir. Hastalar bu tedaviyi giinde en az 15-18 saat

almalidir (16).
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Tablo 2.6 USOT Endikasyonlari(16);

Kronik solunum yetmezligi ve hipoksemisi olan hastalarda evde USOT

endikasyonlar

e Akut hastalik tedavi edildikten sonra, en az 3-4 haftalik stabil donemde PaO,

<55 mmHg veya oksijen saturasyonu (Sa0O;) < %88

e Pa0; 55-59 mmHg veya SaO2 > %89 olmasma ragmen uykuda PaO, <55
mmHg veya Sa0, <%88; veya polisitemi (hematokrit >%55) veya kor
pulmonalenin (EKG’de p dalgasmin > 2mm; veya Kklinik veya

ekokardiyografik bulgular) veya konjestif kalp yetmezliginin eslik etmesi

e Pa02 > 60 mmHg veya Sa0,> %90 olan, ancak egzersizde desatiire olan, tek
basina CPAP ile uykuda desatiirasyonlar1 diizelmeyen ve siddetli akciger

hastalig1 olup oksijen tedavisine cevap verenler

Tablo 2.7 GOLD 2006 rehberine gore KOAH’da evrelere gore tedavi

basamaklar
EVRE 1V
EVRE III <
EVRE II ACIR COK AGIR
EVRE I ORTA
HAFIF
FEV,/FCV < %70
FEV> %80 %80>FEV>%50 %50>FEV>%30 FEV,<%30

Kronik solunum
yetmezligi veya sag
kalp yetmezligi

Stirekli oksijen tedavisi, cerrahi degerlendirme

Sik atakta inhaler kortikosteroid

Diizenli bir veya daha fazla uzun etkili bronkodilatdr, rehabilitasyon

Gerektiginde kisa etkili bronkodilator

Risk faktorlerinden uzaklagsma, grip asist
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2.1.9 Dogal Seyir ve Prognoz
KOAH mortalite ve morbiditesinin en Onemli belirleyicisi FEV-1 deki
azalmadir. Bu nedenle KOAH seyri, yillik FEV 1 azalmasi ile degerlendirilir. Sigara
icmeyen saglili kisilerde FEV 1 degeri, 35 yasindan sonra her yil yaklagik 25-30 ml
kadar azalir. Bu azalma sigaranin zararli etkilerine duyarl kisilerde giinliik sigara
tilkketimine paralel olarak daha hizli olup, yi1lda 150 ml ye kadar ulasabilir (16).
Hava yolu obstriiksiyonunu reversibilite 6zellik tasimasi, prognoz agisindan olumlu
bir faktordiir. Agir hava yolu obstruksiyonu varsa ve hiperkapni ile birlikte, prognoz
kotiidiir. Prognoz, 6zellikle FEV-1 degeri beklenenin %50 sinden daha az olan
hastalarda kotidir. FEV-1 degeri 1 litrenin altinda olan hastalarda solunumsal
sakatlik gelisir ve olusan ciddi dispne nedeni ile giinliik etkinlikler siirdiiriilemez. Bu
hastalarda 1 yil i¢cinde mortalite yaklasik % 50’ dir. Agir hava yolu obstruksiyonuna
ragmen bazi hastalarm daha uzun siire yasayabildikleri saptanmigtir. Bunun olas1
nedeni, KOAH’ daki Oliimlerin genellikle akut solunum yetmezligi, pnomoni,
pnomotoraks, kardiyak aritmi veya akciger embolisi gibi komplikasyonlar sonucu
olmasidir (16). Tablo 2.8° de KOAH’ da yasam siiresini kisaltan faktorler
goriilmektedir.
Tablo 2.8 KOAH’ da yasam siiresini kisaltan
faktorler (16)

o lleri yas

e Sigara igmeye devam edilmesi

e FEV 1 in <% 50 olmast

e FEV I deki azalmanm hizli olmasi

e Bronkodilatatorlere yanitsizlik

e Tedavi edilemeyen ileri  derecede
hipoksemi

e Kor pulmonale

2.2 KOAH ALEVLENMESI
KOAH alevlenmesi; stabil KOAH’ It bir olguda nefes darliginda artis ve

giinliik aktivitede azalma ile kendini gosteren, klinik tabloya balgam miktarinda artis,

renginde degisiklik, Oksiiriikte siddetlenme, ates ve/veya mental fonksiyonlarda
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bozulmanim da eklenebildigi akut ve epizodik bir kotiilesme donemi seklinde ifade
edilebilir (16). Anthonisen kriterlerine gore ise nefes darligi, balgam miktar1 ve
piriilansindaki artig, temel atak kriterleridir. KOAH alevlenmelerinin bakteriyel
olup olmadigint ve patojenin tiiriinii belirlemek her zaman miimkiin olmayabilir.
Anthonisen kriterlerine gore antibiyotik kullanilmasi faydalidir (50) . ATS/ERS ise
KOAH atagini hastaligin dogal seyri esnasinda, giinliik olagan degisimlerin 6tesinde,
baslangigtaki dispne, Oksiiriik ve/veya balgamdaki degisiklikle karakterize olan,
tedavide degisiklik gerektirecek kadar belirgin akut degisiklikler” olarak
tanimlamistir (51). KOAH hastalarinda yilda yaklasik 1-4 kez alevlenme goriilebilir
(1,16) KOAH alevlenmelerin takibi ve tedavisi; siddetine ve agirligina gore evde,
saglik ocaginda, acil serviste, hastane ve gerekirse yogun bakim iinitelerinde
yapilabilmektedir (16).

KOAH’ da hastaneye yatacak kadar agir alevlenmelerde hastane mortalitesi ve
bir y1llik mortalite sirastyla % 8-11 ve % 22-43 kadardir (52,53).

Alevlenmenin temel semptomu nefes darliginda artmadir. Genellikle buna
higiltili solunum ve gogiliste sikisma, Oksiiriik ve balgamin renginde ve/veya
kivaminda degisiklik ve ates eslik eder. Akut atagin siddetinin degerlendirilmesi,
hastanin alevlenme Oncesi tibbi Oykiisiine, semptomlarma, fizik muayenesine,
akciger fonksiyon testlerine, arteriyel kan gazi Olglimlerine ve diger laboratuvar
testlerine dayanir (1).

Alevlenmenin smiflandirilmasi hastaligin siddeti ile yakindan iligkilidir.
Hafif siddette alevlenme: Hastanin artan tedavi ihtiyacini kendi alisik ortaminda
karsiladig: ataktir. Alevlenmelerin biiytik bir kismi bu sekildedir.
Orta siddette alevlenme: Hastanin artan tedavi ihtiyaci i¢in ayaktan tedavi
iinitelerine bas vurdugu ataktir.
Agir siddette alevlenme: Hasta veya yakiinin hastaliktaki belirgin ve/veya hizli
bozulmayi fark ettigi, hastane ve gerekirse yogun bakimda tedavisini gerektiren
ataktir (54-56).

KOAH alevlenmelerinin yaklasik %80’i enfeksiyondan ileri gelmektedir. Bu
enfeksiyonlarm %40-50’si bakteri, %30-40’1 virus ve %5-10"u atipik bakteriler

nedeniyle olmaktadir. Olgularin %10-20’sinde birden fazla mikroorganizma ile
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enfeksiyon goriilmektedir (57,58). Stabil bir KOAH’ da akut atag: baglatan nedenler

Tablo 2.9’ da 6zetlenmistir.

Tablo 2.9 KOAH’ da Akut Atak Nedenleri (16)

Trakeobronsiyal sistem enfeksiyonu

Hava kirliligi

Pnémoni

Sag ve sol kalp yetmezligi veya aritmiler

Pulmoner emboli (immobilite, polisitemi, kor pulmonale
varlig1)

Spontan pnoémotoraks

Oksijenin uygunsuz kullanimi

Ilaclar (hipnotik, sedatif, diiiretik,vb)

Metabolik hastaliklar (diyabet, elektrolit bozuklugu,vb)
Beslenme bozuklugu

Son dénem solunum hastalig1 (solunum kaslar1 yorgunlugu,
vb)

Diger hastaliklar (gastrointestinal kanama, vb)

Ilaclar1 kullanmama

2.2.1 KOAH Akut Atakta Klinik Degerlendirme

Akut KOAH ataginda hastaligin agirhigmin degerlendirilmesi 3 temele gore

yapilir. Bunlar; hastanin (6ykiisli dnceki ataklarinda hastanin durumu, semptomlari)

ve fizik muayene bulgulari, laboratuvar incelemeleridir.

2.2.1.1 Oykii ve Fizik Muayene

Hastaligin agwrligmin degerlendirilmesinde hastanmn stabil donemde giinliik

yasam aktivitelerinin temel alinmasi 6nemlidir. Son zamanda aldig1 tedaviler, uyku

kalitesi ve yemek aligkanligi sorgulanmalidir. Daha Once alevlenme gegcirip

gecirmedigi, evde uzun siireli oksijen tedavisi alip almadigi, hastanin mevcut sosyal

ve aile destegi, ek hastalik Oykiisii de sorgulanmalidir. Sikayetlerin siiresi ve

ilerleyisi, Okstiriik, balgam miktar1 ve rengi, nefes darlig1 ve aktivite kisitlanmasi

alevlenmenin agirlig1 hakkinda faydali olur. Nefes darlig1 istirahatta oldugunda, hasta

konusurken climle kuramiyor veya uyarilara karsi yeterli yanit vermiyorsa agir
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alevlenme diisiiniilmelidir. Oksiiriik ve balgam akut atak infeksiyon orjinli olmadigi
zaman degismeyebilir (46,54,59).

KOAH hastalari, dispne ancak giinliik yasam ve aktivitelerini etkilemeye
basladiginda, yani FEV; genellikle % 50’lere indiginde klinisyene basvururlar.
Istirahatte dispne ise ¢ok ciddi bir bulgudur ve ortaya ¢iktiginda FEV, genellikle %
30’un altindadir (56). Dispne hastalarin ¢6ziim aradiklar1 temel semptomdur ve yillar
icinde ilerleyerek hastanin yataga bagimli hale gelmesine yol agabilir. KOAH’da
semptomlarin siddeti ile akciger fonksiyonlar1 arasinda zayif bir iligki vardir (60).
Dispne tek semptom ise amfizem komponenti 6n plandadir. Dispne derecesinde ani
artiglar ataklara bagli olabilir. Pulmoner emboli veya pnomotoraks da dispneyi

artirabilir.

KOAH alevlenmesinde takipne, yardimct solunum kaslar1 kullanima,
paradoksal gogiis duvar1 hareketi, siyanoz, hemodinamik bozukluk ve kor
pulmonale bulgular1 alevlenmenin siddetini gosteren bulgulardir. Oskiiltasyon ile
amfizem derecesine bagli olarak vezikiiler solunum sesleri belirgin derecede azalir.
KOAH hastalarinda zorlu ekspirasyon zamani Onemli derecede uzamistr.
Zorlu ekspirasyon zamani KOAH’ lilarin ¢ogunda 6 saniyenin iizerindedir, ral ve
ronkiis duyulabilir. Oskiiltasyonda kalp sesleri derinden gelebilir, aritmi ve tasikardi
saptanabilir (61).

Kor pulmonale gelisen olgularda kalp oskiiltasyonunda S2’ de sertlesme ve S3
gallop, pulmoner ve trikiispit yetmezlige bagh iifiiriimler duyulabilir. Ufiiriimler
ciddi sag ventrikiil yetersizligi bulgusudur. Kor pulmonale gelismesi ile birlikte
juguler vendz dolgunluk ve hepatomegali goriilebilir. Hepatojuguler reflii pozitif
olabilir (16,61). Hemodinami ve suur durumu bozuklugu, kalp ve solunum durmast,
yasami simirlayict agwr atak anlamma gelmektedir. Bu hastalarin yogun bakim
iinitesine almmas1 gereklidir. KOAH hastalarinda siniizal tasikardi ve aritmi
bulunabilir. Amfizemli hastalarda hiperaerasyon nedeniyle kalp seslerinin siddeti
belirgin olarak azalmustir. Ozellikle fig1i gdgiis bulgusu olan hastalarda kalp
oskiiltasyonu ksifoid alt ucundan yapilmalidir (61).

KOAH’ da bazen akut alevlenme donemlerinde hisiltili solunum isitilebilir.
Hastalik ilerleyip hipoksemi gelistiginde semptomlara siyanoz da eklenir.

Hipoksemi hafiza kayb1 ve dikkat azalmasma neden olabilir. Hiperkapni ise



26

kognitif bozukluklar meydana getirir. Hiperkapninin klinik bulgular1 giivenilir
degildir. ileri derecede hiperkapnide flapping tremor olabilir. Hastalarmn

bekletilmeden hastaneye ulastirilmasi gerekir (16,62).

2.2.1.2 Laboratuvar Testleri
A. Solunum Fonksiyon testleri
Solunum fonksiyon testleri (SFT); KOAH’ da genel olarak, hastaligin tan1 ve
siddetinin belirlenmesi, hastalik seyrinin ve prognozun degerlendirilmesi gibi
amaglarla kullanilmaktadir. KOAH’ da en belirgin fonksiyonel bulgu diffiiz hava
yolu obstriiksiyonu ve buna bagli olarak ekspiratuvar akim hizlarinin azalmasidir
(16). Spirometrik incelemeler aracilifi ekspiratuvar akim hizlar1 ayrintili olarak
incelenebilir. Bu zorlu ekspirasyon testleri ile ortaya konulur. Hava yollar1
obstriiksiyonunu degerlendirmede en yaygin kullanilan ve uygulamas: kolay olan
parametre zorlu ekspiryum 1.saniye voliimiidiir (FEV,). Alevlenmede hastanin basit
SFT’lerini (FEV, ve PEF) uygun sekilde yapmas1 gii¢c olabilir (54). Daha dnceden
kronik ciddi obstriiksiyonu olmayan hastalarda PEF < 100L/dk olmas1 ya da FEV, <
1.00 L olmasi genellikle agir siddette alevlenmeyi gosterir (1). FEV; degeri PaO?2 ile
korelasyon gostermez fakat pH ve PaCO2 degeri ile korelasyon gostermektedir (63).
Toraks Dernegi Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi Tan1 ve Tedavi Rehberi
ile ERS, predikte degerin erkekte % 88, kadinda % 89’undan daha diisiik bir
FEV1/FVC saptanmasin1 obstriiksiyon olarak degerlendirirken; GOLD, FEV,/ FVC
oraninin % 70’in altinda olmasmi kriter olarak almisti. GOLD’a gore
postbronkodilatér FEV1’in predikte degerin % 80’inden kiigiik olmasi ve es zamanl
olarak FEV/FVC oraninin % 70’ten kiiciik olmasi hava akimi kisitlanmasinin
gostergesi olarak kabul edilmistir. FEV,’in % 80’den biiyiikk olmasma karsin,
FEV/FVC oraninin % 70’ten kiiciik olmasinin ise hava akimi kisitlanmasmin erken
gostergesi olarak kabul edilmesi gerektigi belirtilmistir (1).
B. Arter kan gazlan (AKG)
Hafif KOAH’ da oksimetre ile dl¢iilen oksijen saturasyonu (SaO2) oksijenizasyon
konusunda yeterli bilgi verir. Orta sidette ve agir KOAH alevlenmesinde gelisen
solunum yetmezliginde arteryel kan gazi dl¢limii zorunludur. (1,16). Saghkli bir

degerlendirme yapabilmek i¢in drneklerin oda havasi solunurken alinmasi gereklidir.
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Oksijen alan hastalarda bu amagla oksijen uygulamasinm en az 30 dakika kesilmesi
gereklidir. KOAH’ 11 hastalarda en belirgin 6zellik hipoksemi ve bazi olgularda buna
eklenen hiperkapnidir. Kan gazi degisikliginin en Onemli fizyopatolojik nedeni
ventilasyon / perflizyon (V/P) oranindaki bozulma ve alveoler hipoventilasyondur
(64). KOAH’ da baslangigta hiperkapni olmaksizin hafif veya orta siddette bir
hipoksemi vardir. FEV 1 < % 50 oluncaya kadar genellikle hipoksemi goriilmez.
Hastalik ilerledik¢e hipoksemi siddetlenir ve hiperkapni gelisir. Her ne kadar AKG
ile FEV-1 korele degilse de FEV-1 <1 litre olan durumlarda hiperkapni sik goriiliir
(16).

Arter kanindaki karbondioksit (CO2) diizeyi direkt alveoler ventilasyonla
ilgilidir. KOAH ’I1 hastalarda; alveoler ventilasyon, metabolizma sonucu meydana
gelen CO2 iiretimini karsilayamayacak sekilde azaldigi durumlarda ve V/P oraninda
bozulma sonucunda hiperkapni ve respiratuvar asidoz gelisir (54). KAOH’ da kronik
hiperkapni ve asidozun hastaligin prognozunu belirgin olarak etkiledigi gosterilmistir
(52).

Prognozda onemli rol oynayan asidoz tedavide temel yaklasimi olusturur.
Hasta oda havasi solurken alinan PaO2 < 60mmHg ve/veya SaO2 < %90 ise
solunum yetmezligini gosterir. PaO2 < 50 mmHg, PaCO2 > 70 mmHg ve pH <7.30
ise hayati tehdit eden alevlenme mevcuttur. Hastanin noninvaziv veya invaziv
mekanik ventilasyon destegi i¢in yogun bakima alinmasi gereklidir (1,16).

C. Radyolojik yontemler

PA (postero-anterior) akciger grafisi KOAH tanisi icin duyarl degildir.
Amfizem anatomik bir tanim oldugu i¢in tanida radyolojik bulgular énemlidir. PA
grafide diyafragmalarin asagida ve diizlesmis olmasi, kalp golgesinin uzun ve dar
olmasi, her iki akcigerde havalanma artis1 ile birlikte vaskiiler gdlgelerin azalmasi,
ozellikle apekslerde biillerin varlig1 ve lateral grafide retrosternal havali bdlgenin
artmig olmasi asir1 havalanma bulgulari olup amfizeme 6zgiidiir (16).

Kronik bronsit hastalarinin cogunda akciger grafisi normaldir. KOAH’ da gogiis
radyografileri, pulmoner hipertansiyon ve kor pulmonale ile ilgili bilgiler de verir.
Pulmoner hipertansiyon hilus damar gdlgelerinin belirginlesmesine yol acar. Sag
inen pulmoner arterin maksimum c¢apmin 18 mm’ den fazla olmasi pulmoner

hipertansiyonun isareti kabul edilir. Kor pulmonale gelismesi ile sag ventrikiil
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hipertrofisine bagli olarak kalp golgesi genisler ve retrosternal araligi doldurur (16).
Hem tan1 yoniinden (kronik kalp yetmezligi, plevral sivi) hem de KOAH’a bagh
pnoémoni, pndémotoraks gibi komplikasyonlarin degerlendirilmesi i¢in akciger grafisi
gereklidir.

KOAH tanisinda 6zellikle yiiksek rezoliisyonlu bilgisayarli tomografi (YRBT),
standart goglis radyografisine oranla ¢ok daha duyarli ve Ozgiildir. YRBT’ de
akciger dansitesinde azalma ve buna bagl diisiik yogunluklu alanlar goriilmesi
amfizem bulgularidir ancak KOAH’ 11 hastalarmmn rutin degerlendirmesinde
onerilmemektedir (16).

D. Tam kan sayim

Tam kan sayimi polisitemiyi (hemotokrit > %55) veya kanamay1 gdsterebilir.
Beyaz kiire sayiminin alevlenmede kullanimi enfeksiyon ayrict tanisi i¢in yardimci
degildir (1). KOAH’ I hastalarda enfeksiyon eklendiginde ya da steroid kullanimma
bagli olarak l6kositoz gozlenebilir. Piiriilan balgam ve uygun yakinmalarin varligi
antibiyotik tedavisi baglanmasi i¢in yeterlidir (16,54).

E. . Biyokimyasal testler

Alevlenmenin nedeninin elekrolit bozuklugu (hiponatremi, hipokalemi vb.),
diyabet krizi veya kotii beslenme (diisiik protein) olup olmadigi, metabolik asit-baz
bozuklugu teshisinde yardimci1 olabilir (14).

Ileri derecede hipoksemi ve hiperkapni renal kan akiminda azalmaya, tuz ve
su retansiyonuna neden olur. KOAH’ lilarda hipokalemi de sik goriilmektedir. Oral
alimin bozulmasi, kusma veya diyare gibi gastrointestinal kayiplar ya da tedavide
diliretik veya beta-agonist verilmesi gibi iyatrojenik nedenlerle gelisebilir. Ciddi
kardiyak aritmiler ve solunum kaslarinda gii¢siizliige neden olur (14).

F. Elektrokardiyografi (EKG)

KOAH’ a 6zgli EKG degisiklikleri yoktur. Kor pulmonaleli olgularda sag
ventrikiil hipertrofisi bulgular1 goriilebilir. Asir1 havalanmanin EKG’ de neden
oldugu diisiik voltaj yanlislikla myokard infarktiisii tanisina yol acabilir (16).

G. Balgam incelemesi

Stabil donemde balgam mukoid yapidadir ve hakim hiicre makrofajdir. Akut
atakta balgam piiriilan hale gelir. Bu donemde nétrofiller artar. Gram boyama ile

mikroorganizmalar gosterilebilir. KOAH akut ataklarindan genellikle Streptococcus
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pneumoniae, Haemophilus influenzae ve Moraxella catarrhalis sorumludur. Rutin
balgam kiiltiirline gerek yoktur. Antibiyotik tedavisi genellikle ampirik olarak
baslanir (16,65).

2.2.2 KOAH Akut Atakta Tedavi

KOAH hastalar1 genellikle kis aylarinda olmak tiizere yilda 1-4 kez akut atak
gegirirler. Alevlenme tespit edilen hastanin nasil tedavi edilecegine karar verilirken,

ozellikle alevlenmenin agirlik derecesinin belirlenmesi ilk basamaktir.

2.2.2.1 Evde Atak Tedavisi

Hafif ataklarin tedavisi evde mumkiin olabilir. Evde tedavisine karar verilen

hastalarda izlenmesi gereken tedavi Tablo 2.10” da goriilmektedir.

Tablo 2.10 KOAH ataginda ev tedavisi (16)

A) Tla¢ Tedavisi
1. Antibiyotik tedavisi: (nefes darligi, balgam miktar1 ve/ veya piiriilansi
artmissa)
2.Bronkodilator tedavi: bir bronkodilator ilagla( inhale B2 agonist
veya antikolinerjik) tedaviye baslanir. Daha 6nce kullaniyorsa
dozu ve siklig1 artirilir. Tedaviye yeterince yanit alinamadiginda
iki ilag kombine edilir.
3.Kortikosteroid: Hastada belirgin wheezing varsa veya tedaviye
yeterince yanit alinamadiginda kisa siireli (1-2 hafta) 0.4 -0.6
mg/kg/glin prednizolon tedavisi dnerilir.
4. Sedatif ve hipnotikler verilmez.
B ) Destek Tedavisi
1.Hastalara balgam c¢ikarmalar1 6nerilir. Bu amagla etkin dksiirmeye
tesvik edilir. Yeterli sivi almalar1 tavsiye edilir.
2.Yukar 1da uygulanan tedaviden 48 saat sonunda yanit
alinamazsa veya bu siire i¢inde kotiilesirse hastanin bir hekime
veya saglik kurulusuna basvurmasi gerekir.
3.Sikayet ve bulgular iyilesirse tedaviye aynen veya dozu azaltilarak devam
edilir.

2.2.2.2 Hastanede Atak Tedavisi: Basamakli tedavi yaklasimi uygulanir. Tablo
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2.11° de gosterildigi gibi orta-agir ataklarin ve hayati tehdit eden ataklarin tedavisi

olmak {iizere iki grupta degerlendirilir.

Tablo 2.11 KOAH ataginda hastane tedavisi (16)

A. Orta-agir alevlenmelerin hastane tedavisi
1. Semptomlarin siddetini tayin et, kan gazlar1 ve akciger grafisini
degerlendir.

2. Kontrolli oksijen tedavisi.

3. Bronkodilator tedavi
* Beta-2 agonist baglanir veya mevcut tedavinin dozu ve sikligi
artirilir. Tedaviye yanit alinamazsa her 1.5-2 saatte bir doz
tekrarlanir.
* Ek olarak ipratropiyum bromiir baglanir veya mevcut tedavinin
dozu ve siklig1 artirilir. 3-4 saatte bir 6-8 piiskiirtme veya 4-8
saatte bir 0.5mg inhalasyon soliisyonu uygulanir.

* Siddetli vakalarda serum diizeyi 8-12pug/ml olmasini
saglayacak teofilin dozu IV yolla verilir.

Aminofilin dozaji;

a. Daha once teofilin kullanmayan veya klirensi etkileyecek
herhangi bir durumu olmayanlarda baslangigta 5-6 mg/kg
yiikleme dozu minimum 20 dakikada verilir. [dame dozu 0.5
mg/kg/saattir.

b. Teofilin klirensi etkileyecek bir durum oldugunda yiikleme
dozu 2.5 mg/kg olarak toplam 300 mg’dir. Idame dozu ise
hasta semptomatik olmadig1 veya serum konsantrasyonu <10
mg/ml olmadig siirece 400 mg/giinii gegmemelidir.

4. Kortikosteroidler ,
* Agir bir atakta oral veya IV yolla 0.5-1 mg/kg/giin dozunda
prednizon (veya esdegeri) uygulanir. Tedavi IV formda oral
forma gecilerek uygun siirede (1-2 hafta) azaltilarak kesilir.

5. Antibiyotikler: Bakteriyel enfeksiyon bulgular1 varsa oral olarak,
bazen de intravendz yolla uygulanir.

6. Diger dnlemler
-Balgam viskozitesi ¢ok fazla ise fizyoterapiyi diisiin ve
/veya kendi kendine balgam temizligi
-S1v1 dengesi ve beslenme kontrol edilir.
-KOAH ile es zamanli hastalik varsa tedavi edilir.
-Profilaktik heparin tedavisi diisiiniilebilir.
-Hastanin yakin izlemi
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KOAH alevlenmesinde genellikle siddetli hipoksemi oldugu i¢in tedavinin en
onemli kismini kontrollii oksijen tedavisi olusturur. Tedavinin amaci1 PCO2’ yi 10
mmHg dan fazla arttrmadan ve pH <7.25 olmadan SaO2 degerini %90, PaO2
degerini 60 mmHg iizerine ¢ikarmaktir (16).

B. Hayati tehdit eden atak tedavisi

1. Uygulanan tedaviye ragmen hasta iyilesmemisse, ancak koma,
kardiyak veya solunumsal arrest yoksa (A) maddesinde belirtilen tedaviye
ek olarak yiiz veya burun maskesiyle CPAP veya BIPAP ile invazif
olmayan mekanik ventilasyon (NIPPV) uygulanir.

2-Veya yukaridaki (A) maddesine ilave olarak Tablo 2.14 deki

kriterlere gore invaziv mekanik ventilasyon uygulanir.

2.2.2.2.A KOAH Alevlenmesinde Noninvaziv Mekanik Ventilasyon

Noninvaziv mekanik ventilasyon (NIMV); solunum yetersizligi olan olgularda
hipoksemi ve/veya hiperkapni medikal tedavi ile kontrol altmma alimamadiginda,
alveoler ventilasyonun endotrakeal tlip ya da trakeostomi gibi invaziv yontemler
kullanmaksizin gerceklesmesidir (66). ileri derecede hiperkapnisi bulunan solunum
yetmezligindeki agir KOAH hastalarinda hiperkapninin azaltilmasi, semptomlarin

iyilestirilmesi ve yasam kalitesinin yiikseltilmesinde NIMV yararli olabilir (67) .

NIMV, endotraeal entiibasyon gereksinimini, hastanede kalis siiresini ve
mortaliteyi azalttigin1 bildiren kaynaklar vardir. Bu nedenle, akut KOAH
alevlenmelerinde gelisen hiperkapnik solunum yetmezligi tedavisinde uygun
olgularda ilk asama tedavi olarak NIMV diisiiniilebilir (16,67). NIMV icin se¢im
kriterleri Tablo 2.12° de , dislama kriterleri de Tablo 2.13” de verilmistir (1).
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Tablo 2.12 NIMYV icin Secim Kriterleri

e Yardimc1 solunum kaslarin kullanimi ve paradoksal
karm hareketleriyle birlikte orta ya da agir nefes darhig:

e Orta-agir asidoz (pH 7.30-7.35) ve/veya hiperkapni (PCO2>45
mmHg)

e Solunum sayis1 > 25/dk

Tablo 2.13 NIMYV icin Dislama Kriterleri

e Solunum arresti

e Kardiyovaskiiler stabilitede bozukluk ( hipotansiyon, aritmiler
miyokard infarktiisii)

e Somnolans, mental durumda bozukluk, kooperasyon
bozuklugu

e Yiiksek aspirasyon riski, yapiskan ya da bol sekresyon

e Yakin zamanda gecirilmis fasiyal ya da gastrointestinal
cerrahi

e  Asiri sismanlik

e Kranyofasiyal travma, yerlesik nazofaringeal anormallikler

2.2.2.2.B KOAH Ataginda Invaziv Mekanik Ventilasyon
NIMV’ un yetersiz kaldig1 veya uygulanamadigi durumlarda akut solunum
yetmezligi gelisen olgularda hastalarin entiibe edilerek invaziv mekanik ventilasyona
baglanmas1 gerekebilir. Invaziv mekanik ventilasyon endikasyonlar1 Tablo 2.14” te
verilmistir. Entiibasyona baglanan bu hastalarda pnomoni, siniizit, barotravma ve

bazi larengotrakeal komplikasyonlar gelisebilir (16).
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Tablo 2.14 invazif Mekanik Ventilasyon endikasyonlari (1)

*Yardimc1 solunum kaslarinin kullanimi ve paradoksal karin hareketleriyle
birlikte agir nefes darligt

*Solunum arresti

*Solunum sayist > 35 /dk

*Yasami tehdit eden hipoksemi (PaO,<40mmHg) yada PaO,/Fi02 <
200mmHg)

*Agir asidoz ( pH < 7.25) ve hiperkapni (PaCO2 > 60mmHg )
*Somnolans, mental durumun bozulmasi

*Kardiyovaskiiler komplikasyonlar (hipotansiyon, sok, kalp yetmezligi)
*Diger komplikasyonlar (metabolik anormallikler, sepsis, pndmoni, pulmoner
emboli, barotravma, masif plevral efflizyon)

*NIMV’ nin basarisiz olmas1

2.2.3 KOAH Ataginda Hastaneden Taburcu Etme

KOAH alevlenmesinde hastane tedavisinin ne kadar siirecegi konusunda yeterli

klinik bilgi yoktur. Tablo 2.15’ te taburculuk kriterleri verilmistir.

Tablo 2.15 KOAH Atakta hastaneden taburcu kriterleri (1,16)

Inhale B,-agonist tedaviye her 4 saatten daha sik

ihtiya¢ duyulmaz hale gelinmesi

Alevlenme 6ncesi yiirliyebilen hastanin tedaviden sonra
odanin bir basindan 6biir basina yiiriiyebilmesi

Yemek yiyebilmesi ve nefes darligi nedeniyle

uykudan sik sik uyanmamast

Parenteral tedavi kesildikten sonra 12-24 saat

icinde klinik stabil olmast1

Arteryel kan gazlariin son 12-24 saat i¢inde stabil olmasi1
Hastanin veya hastaya evinde bakacak kisilerin

ilaglar1 hatasiz olarak kullanmay1 6§renmis

olmasi

Hastann, ailesinin ve hekimin, hastanin evde

basariyla tedavi edilebileceginden emin olmas1
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KOAH’ da sadece uzun siireli oksijen tedavisinin (USOT) ve sigaranin
birakilmasinin hastalarda FEV1’ 1 etkiledigi ve mortaliteyi kesin olarak azalttig1
kanitlanmig olup, mortalitenin FEV1 ile iligskisi daha onceki c¢aligmalarda

gosterilmistir (4,5,16).

Biz de ¢alismamizda mortalite ve morbidite iizerine etkili baska faktorlerin de

olup olmadigini arastirmay1 amagladik.
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3.GEREC VE YONTEM

3.1 Cahismanmin sekli
Bu caligsma retrospektif, analitik bir aragtirma olup geriye yonelik cohort tipi bir

calismadir. Calismamiz i¢in Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul
Baskanligi’'ndan 2008-10/2 sayili karar ile izin alinmigtir.

3.2.0lgu secimi ve hastalar Tablo 3.1’ de goriildiigii gibi 2002 yilinda
toplam 897 hastadan 209 hasta KOAH akut atakla hastaneye yatmistir. Calismaya
alinan hasta sayis1 178 dir.

Tablo 3.1.0lgu secimi ve hastalar

2002 yili toplam yatan|897
hasta sayis1

2002 yili toplam atak|256

sayisi

2002 yili toplam KOAH | 209

akut atakla yatan hasta

sayisi

Calismaya alinan hasta|178

sayisi

3.3 Calismaya ahinma Kriterleri:
1-Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Klinigine 2002
yilinda KOAH akut atakla yatan hastalar
2-2002 yilindaki ataklarinda, hastaneye yatislarinda exitus olmamis olmasi

3-2008 yilinda yasayip yasamadigmnin 6grenilmis olmasi

3.4 Calismadan dislanma Kkriteleri:
1-2002 yilindaki akut ataklarinda hastanede exitus olmasi
2-2008 yilinda yasaylp yasamadigi Ogrenilemeyen hastalar c¢aligma disi
birakilmistir
Calismaya 1 ocak- 31 Aralik 2002 tarihleri arasinda Cumhuriyet Universitesi Tip
Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Klinigi’'ne KOAH akut atak tanisi ile yatirilarak tedavi
edilen 209 hastadan yasayip yasamadigi 6grenilen 178 hasta alindi. Hastalarin dosya
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bilgilerine ulasildi. Hastalarin cinsiyeti, yasi, boy ve kilosu, mesleki Oykiileri,
yasadig1r yer, sigara Oykiisii, asbest ve biomass maruziyeti, ek hastaliklari,
kullandiklar1 ilaglari, tam kan sayimi, sedimentasyon, C-Reaktif protein (CRP),
tokluk kansekeri (TKS), kan iire azotu (BUN), kreatinin, Alanin amino transferaz
(ALT), Aspartat amino transferaz (AST), Laktat Dehidrogenez (LDH),
elektrolitlerden sodyum (Na), potasyum (K), kalsiyum (Ca), total protein (T.Prot),
albumin, arter kan gazlar1 (AKG), solunum fonksiyon testleri (SFT), EKO bulgulari,
evde uzun siireli oksijen tedavisi alip almadigi (USOT), nebiilizator kullanip
kulanmadigi, 2002-2008 tarihleri arasindaki atak sayisi, her atakta hastanede yattigi
stire ve 2008 yilina kadar hastanede toplam yatis siireleri kaydedildi. Bu hastalardan,
dosya bilgilerinden yasaylp yasamadigi anlagilamayanlar 2008 yilinda telefonla
aranarak yasayip yasamadigi; eger yasamiyorsa Oldiigi tarih Ogrenildi. Telefonla
ulagilamayanlar, niifus miidiirliglinden yasayip yasamadigi, eger yasamiyorsa oldiigii
tarth 6grenildi. Caligmadaki olgular iki gruba ayrildi.

Grup 1:2002 yilinda KOAH akut atak tanisiyla hastanede yatip 2008 yilinda
yasadig1 6grenilen hastalar (n=64)

Grup 2. 2002 yilinda KOAH akut atak tanisiyla hastanede yatip 2008 yilinda
yasamadig1 6grenilen hastalar (n=114)

3.5 istatistiksel Yontem

Calismamizin verileri SPSS 14.0 (Statistical Package for Social Sciences)
programma sayilabilir degerler direk yiiklenerek; sayillamayan parametereler
kodlanip rakamlara doniistiiriilerek yiiklendi. Verilerin degelendirilmesinde,
bagimsiz gruplarda iki ortalama arasmdaki farkin 6nemlilik testi ( Independent-
Samples T -Testi) , Mann -Whitney U testi kullanilmistir. Olgiimle elde edilmis bir
degisken yoniinden bagimsiz iki gruptan elde edilen ortalamalar karsilastirilirken her
iki gruptaki denek sayis1 30 ve otuzdan fazla ise bagimsiz gruplarda iki ortalama
arasindaki farkin 6nemlilik testi uygulanmustir. Olgiimle elde edilmis bir degisken
yoniinden bagimsiz iki gruptan elde edilen Olglimler karsilastirilircken her bir
gruptaki denek sayis1 30 dan az ise Mann-Whitney U testi uygulanmistir. Sayimla
elde edilmis verilerde gruplar arasi1 farklilik arastirilirken Ki-Kare testi kullanilmistr.
2x2 diizendeki tablolarda beklenen frekanslarda herhangi birisi 5° ten kiiciikse Ki-

kare testi yerine Fischer’s Exact Ki- Kare testi kullanilmistir. Verilerimiz tablolarda
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aritmetik ortalama (x), standart sapma (s), birey sayisi (n) ve yiizde (%) seklinde
belirtilip %95 giliven araliginda degerlendirilmis olup, yanilma diizeyi p<0,05 olarak

almmustir.
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4. BULGULAR

Tablo 4.1’ de goriildiigii gibi ¢caliymaya alinan 178 hastanin 64’ {inii (% 30.6)
Grup I (yasayan), 114’ {inii (% 54.5) Grup II (6len) hastalar olusturuyordu.

Grup I’deki 64 hastanin 2002’ deki yas ortalamasi 63,2+8.7 yil ve Grup
II’deki 114 hastanin 2002’ deki yas ortalamasi 66,3+8,7 yild1 ve aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi ( p> 0.05). Grup I’deki 64 hastanin 36’ s1 erkek
(%56,3), 28’ 1 (%43,8) kadin, Grup II’ deki 114 hastanin 83’1 (%72,8) erkek, 31’1
(%27,2) kadind1. Grup I ve Grup II arasindaki cinsiyet yoniinden farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur. Kadinlar daha fazla oranda yasamislardi (p<0.05). Grup
I’ deki erkeklerin yas ortalamasi 63,2+8,2 yil, Grup II’ deki erkeklerin yas ortalamasi
66,9£8,8 yil, Grup I’deki kadmlarm yas ortalamasi 63,2+9,5 yil, Grup II’deki
kadmlarin yas ortalamasi 64,8+8,4 yildi ve Grup I ve Grup II arasindaki yas
ortalamasi arasindaki farklilik istatistiksel olrak anlamli degildi (p> 0.05). Grup
I’deki 64 hastanin viicut kitle indeksi (VKI) 26,68 + 5,18 kg/m2 ve Grup II’deki 114
hastanin VKI 25,4 + 5.3 kg/m2 idi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(p> 0.05).

Tablo 4.1 Hastalarin Demografik Bilgilerine Gore dagilimlar

Grup I ( n=64) Grup II (n=114) p
Yas(yil) 63,2+8.7 66,3+8,7 p=0.101
(xts)
BMI (kg/m® 26,7+5,2 25,4 +5.3 p=0.248
(x:ts)
Cinsiyet  |E (say-%) |36 (%56.3) 83 (%72,8) | p=0,024*
K(say1 %) |28 (%43,8) 31 (%27,2)
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Tablo 4.2° de goriildiigii gibi Grup II olgularda 6liim tarihleri bilinenlerin 61° i
(%79) erkek, 16° s1 (%21) kadindi. KOAH tanis1 konduktan 6ldiigii tarihe kadarki
yasadig1 siire ay olarak hesaplandi. Buna gore erkeklerde KOAH ile yasadig: siire
111,9 £11,1 ay, kadmlarda 206,5 = 32,2 ay idi. Median yasam siiresi erkeklerde 96
ay, kadmlarda 180 aydi Grup II olgularin yasam siireleri cinsiyet agisindan
karsilastirildiginda yasamalar1 istatistiksel agidan anlamli bulunmustur (p<0,05).

Kadinlar daha uzun siire yasamislardi.

Tablo 4.2:Grup II Olgularin Yasam Siirelerine Gore (Ay) Kaplan —Meier

Yasam Tablosu

Cinsiyet Yasam siiresi(ay) Median
X+S

E (n=61) |111,93+11,17 96,00

K (n=16) |206,50+32,20 180,00

Mantel-cox | x2 =908 % P =0,003

*P<0,05 Istatistiksel olarak anlaml
Sekil 4.1° de goriildigi gibi, Grup II olgularin Kaplan- Meier yasam grafiginde

kadinlarin daha uzun siire yasadiklar1 goriilmektedir.
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Survival Functions
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Sekil 4.1: Grup II Olgularin Yasam Siirelerine Gore (Ay) Kaplan — Meier
Yasam Grafigi

2002 yili bilgilerinden VKI hesaplanan Grup II olgular , VKI 20’ nin alt1 ve 20
lizeri olarak iki gruba ayrildi. VKI 20’ nin alt1 onlarin yasam siiresi 92,57 + 32,57 ay
ve median siiresi 60 ay, VKI 20 ve iizeri olanlarin yasam siiresi 141,68 + 15,10 ay ve
median siiresi 120 aydi. Grup II olgularda yasam siireleri VKI agisindan
incelendiginde farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir ( p> 0.05). Ancak

Tablo 4.3> te gorildigi gibi BMI 20’nin iizerinde olanlar daha uzun siire

yasamiglardir.
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Tablo 4.3: Grup II Olgularin VKI’ e Gore (Ay) Kaplan —Meier Yasam Tablosu

VKi XES median

<20 92,57+32,57 60,00
n=7

>20 141,68+15,10 120,00
n=50

Mantel- | 2254 P= 0,111
coX

VKI :Viicut kitle indeksi (kg/m”)
Sekil 4.2° de goriildiigi gibi Grup II olgularin Kaplan-Meier yasam grafiginde

VKI 20’ nin iizerinde olan olgularin daha uzun siire yasadig1 goriilmektedir.

Survival Functions
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Sekil 4.2: Grup I Olgularin VKI’ e Goére Kaplan —Meier Yasam Siiresi (ay)
Grafigi
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Tablo 4.4° de goriildigi iizere Grup I’ deki hastalarin 14’1 isci (% 26.6), 1’1
memur (%?2), 4’1 serbest meslek sahibi (% 8.2), 12’si ¢ift¢i (%24.5), 18’1 (%36.7)
ev hanimiydi. Grup II’ de ise 21’1 is¢i (% 19.6), 5’1 memur (%4.7), 14’1 serbest
meslek sahibi (% 13.1), 26’s1 ¢ift¢i (%24.3), 2’si madenci (%1.9), 23’ ev hanimi,
(%21.5), bilinmeyen 16 (%15 ) idi. Grup I ve Grup II deki hastalar meslege gore
dagilimlar1 incelendiginde istatistiksel farklilik 6nemli bulunmustur. Ev hanimlar1

daha fazla oranda yasamslar, ciftciler daha fazla oranda dlmiislerdir.( p< 0.05).

Tablo 4.4 Meslege Gore Grup I ve Grup II Olgularn karsilastiriimasi

Grup I (n=64)  |Grup Il (n=114) P
Iscin (%) 14 (%28,6) 21 (%19,6)
(n=35)
Memur n(%) |1 (%2) 5 (%4,7)
(n=6)
Serbest n (%) |4 (%8.,2) 14 (%13,1) - p=0,033
(n=18)
Ciftei n(%) 12 (%24.5) 26 (%24,3)
(n=38)
Madenci n (%) | - 2 (%1,9)
(n=2)
Ev hanimi 18 (%36,7) 23 (%21,5)
n(%) (n=41)

*p<0.05: Istatistiksel olarak anlamli  n =olgu sayisi

Tablo 4.5 te goriildiigii gibi sigara dykiisii bilinen 51 hastanin 31” 1 (% 60.8)1,
Grup II de sigara 6ykiisii bilinen 90 hastanin 62’si (%68.9) sigara i¢misti. Sigara
icme yogunlugu ise Grup I’ de 37,77 £+ 2 8,94 paket /yil, Grup I’ de 46,85+23,35
paket /yildi. Sigara i¢me ve sigara yogunlugu yoniinden gruplar arasinda istatistiksel

yonden farklilik bulunmadi ( p> 0.05).
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Grup I’ deki 53 hastanin 22’ sinde ( %41,5), Grup II’ deki 103 hastanin 34’ {inde
(%33.3) hipertansiyon (HT) oykiisii vardi. Grup I’ de ka¢ yildir HT” u oldugu bilinen
13 hastanin HT siiresi 10,46+9,50 yil ,Grup II” de ise 9,88+8,36 yil idi. HT olmasi
ve HT siiresi agisindan gruplar arasinda istatistiksel yonden farklilik yoktu ( p>
0.05). Grup I’ deki 44 hastanin 24’ tinde (%54,5) , Grup II’ deki 84 hastanin 29’
unda (%34,5) asbest maruziyeti vardi. Grup I’ de maruziyet siiresi bilinen 9 hastanin
33,55+17,57 yil, Grup II’ de maruziyet siiresi bilinen 13 hastanin 41,00+17,16 yil
asbest maruziyeti vardi. Asbest maruziyeti yoniinden Grup I ve Grup II arasindaki

farklilik istatistiksel yonden anlamli idi (p<0.05). Yasayanlarin asbest maruziyeti

daha fazlaydu.

Biomass maruziyet durumu bilinen Grup I’deki 44 kisiden 26’ smin (%59,1),
Grup II’ deki 84 kisiden 47’ sinin (%56) biomass maruziyeti vardi. Biomas
maruziyet sliresi Grup I’deki 8 kiginin ortalama biomas maruziyet siiresi
31,25+11,25 yil, Grup II’ deki 21 kisinin 37,52+17,95 yildi. Grup I ve Grup II
arasinda biomass maruziyeti ve siiresi bakimindan istatistiksel olarak farklilik yoktu (
p> 0.05). Ancak tabloda goriildiigli gibi Grup II’ de biomass naruziyet siiresi daha

uzundu.

Koroner arter hastaligi (KAH), Grup I’ de 54 hastanin 5’ inde (%?9.3), Grup II’
de 103 hastanin 12’ sinde (%17.5) KAH vardi. Grup I ve Grup II arasinda KAH
yOniinden istatistiksel agindan fark yoktu ( p> 0.05).

Grup I’ deki 54 hastanin 5 inde (%9,3) Diyabetes mellitus (DM), Grup II’ deki
103 hastanin 18’ inde (%17.5) DM mevcut idi. Grup I ve Grup II arasmda DM
yoniinden istatistiksel olarak farklilik yoktu( p> 0.05).

DM ve KKY hastalik siirelerinde gruplardaki denek sayilar1 3’ ten az oldugu

icin karsilastirma yapilamamaistir.

Grup I’ de pulmoner arter basinci (PAP) dGlgiilen 5 olgunun PAP’1 50,0047
mmHg, Grup II’ de PAP’1 6lgiilen 21 olgunun PAP’1 59+18 mmHg idi. Grup I ve
Grup II olgular arasinda PAP acisindan istatistiksel farklilik anlamli bulunmamigtir

(p>0,05).
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Tablo 4.5 Hastalarin Sigara oykiileri ve icme siireleri, Maruziyet ve siiresi, Ek
Hastalik ve siirelerine Gore Dagilim

Grupl Grup II p
n=64 n=114
Sigara 37,77+28,94 46,85+23,35 p=0.107
yogunluk(paket/yil)
Sigara icen sayi(%) | 31 (% 60.8) 62(%68.9) x> 093, P02
n=93
Asbest Siire(yil) 33,55+17,57 41,00£17,16 | p=0.376
Asbest maruziyet |24 (%54,5) 29 (%34,5) |x**7
say1(%e) «P=0,029
(n=128)
Biomas siire(y1l) 31,25+11,25 37,52+17,95 p=0.400
Biomas maruziyet |26 (%59.1) 47 ( %56) p=0,733
sayl(%)(n=128)
Ht siire(y1l) 10,46+9,50 9,88+8,36 p=0.933
Ht say1(%) 22 (%41,5) 34 (%33,3) p=0,733
n =156
. p=0.354
KAH(siire) 1,66+0,57 2,75+1,70
p=0,647
KAHsayi(%) 5 (%9.3) 12 (%17.5)
n=157
DM siire(yil) 1,50+0,70 5,11+3,58
DM sayi(%) 5 (%9,3) 18 (%17.5) p=0,167
n=157
KKY(siire) n=1 10,0£- 5,81+3,81
KKY say1 (%) 12 (%21.8) 29 (%28.2) p=0,387
n=158

HT= hipertansiyon, KAH=Koroner arter hastaligi, DM= Diyabetes mellitus,KKY Konjestif kalp
yetmezligi *p<0.05: Istatistiksel olarak anlaml1
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Grup II olgularda sigara icme durumu bilinen 71 olgunun 49’ u sigara
iciyordu, 22’ si sigara igmiyordu. Sigara i¢enlerin yasam siiresi 119,75 + 13,49 ay,
median yasam siiresi 120 ay, icmeyenlerin yasam siiresi 151,63 + 24,93 ay, median
yasam siiresi 110 ay idi. Grup II olgularm sigara igme durumlar1 karsilastirildiginda

sigara igme durumu 6nemsiz bulunmustur.( p> 0.05).

Tablo 4.6 Grup I ve Grup II Olgularimin Kullandig Tlaclar Yéniinden
karsilastirilmasi

Beta Antikolinerjik | Teofilin iKS *
Gruplar |, imetik n=61
n=61 n=61 n=61
Grupl 158 56 54 25
(n=64) %95,1 %91,8 %88,5 %41,0
n=103
Grupll n=108 n=108 n=108
(n=114)
97 103 102 50
%89,8 %95,4 %944 %48.5
X221.42 X2:0,88
p=0,233 p=0,499 p=0,229 p=0,348

* [KS=Inhale kortikosteroid
Tablo 4.6 da goriildiigii gibi Grup I’deki 61 hastanin 58 i (%95,1) i, Grup

II’deki 108 hastanin 97 si (%89,8 ) Beta Mimetik kullantyordu. Grup I ve Grup 11
arasinda beta mimetik kullanma agisindan istatistiksel olarak fark yoktu ( p> 0.05).
Grup I’ de 61 hastanin 56’ s1 (%91,8), Grup II’ de 108 hastanin 103’ i
(%95,4) antikolinerjik kullaniyordu. Grup I ve Grup II arasinda antikolinerjik ilag
kullanimi agisindan istatistik olarak anlamli farklilik yoktu ( p> 0.05). Grup I’ de 61
hastanin 54° U (%88,5), Grup II’ de 108 hastanin 102’ si (%94,4) teofilin
kullaniyordu. Teofilin kullanma agisindan Grup I ve Grup II arasinda istatistiksel

olarak farklilik anlamli bulunmadi (p> 0.05). Grup I’ de 61 hastanin 25’ i (% 41),
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Grup II’ de 103 hastanin 50’si (% 48.5) inhale kortikosteroid (IKS) kullaniyordu.
IKS kullanma agisindan Grup I ve Grup II arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulunmadi (p>0.05).

Tablo 4.7 Grup I ve Grup II Olgularin 2002’ deki Hemogram Sedim ve CRP

Degerlerinin Karsilastirilmasi

n [GrupI(n=64) |n |Grupll(n=114) |p

Xts Xts
Hb (gr/d]) 60 |15,46%1,79 112 14,94+2,52 p=0,107
Htc(%) 60 |47,50+5,44 112 146,63+8,26 p=0,386

Lokosit (/mm> |59 |12469+5300 112 | 13561,19+9869,02 | p=0,348

Trombosit(/mm® | 58 |273,98499.34 | 106 | 263,16+117,52 p=0,553

X bin

Sedim mm/saat |56 |26,25+29,40 102 |22,80+26,8 p=0,457

CRP 35 193,62493,48 71 |83,04+93,49 p=0,585

X=ortalama,s=standart sapma Hb= hemogolobin,Htc= hemotokrit,
sedim=sedimentasyon,crp= c- reaktif protein

Tablo 4.7° de goriildiigli gibi Grup I’de Hb degerine ulasilan 60 hastanin Hb
degeri 15,46 £ 1,79 gr/dl, Grup II’ de 114 hastanin 112’ sinin Hb degerine ulasildi.
Hb degeri 14,9 + 2,52 gr/dl idi. Grup I ve Grup II arasinda Hb degeri agisindan
istatistik olarak anlamli farklilik yoktu (p> 0.05). Grup I’deki 60 hastanin Hematokrit
(Htc) degeri 47,50+5,44, Grup II’deki hastalarin Htc degeri 46,634+8,26 idi. Htc
acisindan Grup I ve Grup II arasinda istatistik olarak farklilik anlamli bulunmadi (p>

0.05).

Grup I’ de 64 hastanin 59’ unun, Grup II’ de 114 hastanin 112’ sinin l6kosit
degerleri bulundu. Grup I’ de 16kosit degeri 12469 + 5300/mm3, Grup II’ de
13561,19 + 9869,02/mm3 idi. Grup I ve Grup II arasinda lokosit degeri agisindan
farklilik istatistik olarak anlamli bulunmadi (p> 0.05). Grup I’ de trombosit degeri
273,98+99,34, (bin/mm3), Grupll’de trombosit degeri 263,16+117,52 (bin/mm3) idi.
Grup I ve Grup II arasinda trombosit degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli

fark yoktu (p> 0.05).
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Grup I’ de sedimentasyon degerine ulasilan 56 hasta, Grup II’ de 102 hasta
vardi. Sedimentasyon degeri Grup I’de 26,25 + 29,40 mm/saat, Grup II’ de
sedimentasyon degeri 22,80 + 26,8 mm/saatti. Grup I ve Grup II arasinda
sedimentasyon degeri agisindan istatistik olarak anlamli farklilhik bulunmadi (p>
0.05). Grup I’de 64 hastanin 56 simnin Grup II’ de 114 hastanin 71’ inin C-Reaktif
Protein (CRP) degerine ulasildi. CRP degeri Grup I’ de 93,62 + 93,48, Grup II’ de
83,04 + 93,49 idi. Grup I ve Grup II arasinda CRP degeri agisindan farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p> 0.05). Grup II olgularin 16kosit degeri
10 bin/ mm3 iin altinda olanlarin yasam siiresi 146,89 + 20,85 ay, 16kosit degeri 10
bin mm3 iin lizerinde olanlarin yasam siiresi 122,25 + 14,10 aydi. Grup II olgularin
I6kosit degeri yoniinden karsilastirildiginda farklilik istatistiksel olarak Onemsiz

bulunmustur (p> 0.05).

Tablo 4.8 Grup I ve Grup II’deki Olgularin 2002’ deki Biyokimyasal
Parametrelerinin Karsilastirilmasi

n | Grup I (n=64) x+s n | Grup Il (n=114) Sonug(p)
X+S
TKS(mg/dl) |60 |144,75+74,64 111 [128,31+£52,62 p=0,133
Bun(mg/dl) |60 |24,15+15,42 112 |25,25+13,66 p=0,628
Cre(mg/dl) |60 |1,30+0,38 112 | 1,32+0,38 p=0,766
Alt(IU/L) 59 |28,38+44,80 111 [41,81+146,86 p=0,494
Ast(IU/L) 58 129,244+37,90 111 [42,09+139,73 p=0,493
LDH(IU/L) |57 |404,78+146,50 107 [437,17£212,67 p=0,306
Na(m.mol/L) | 58 |139,50+4,46 106 | 137,83+5,07 p=0,052
K(m.mol/L) |57 |4,35+0,74 107 | 4,35+0,75 p=0,974
Ca(mg/dl) 57 18,60+0,61 104 | 8,45+0,72 p=0,213
T.prot(gr/dl) |39 |6,32+0,82 77 16,26+0,72 p=0,661
Alb(gr/dl) 40 |3,59+0,50 77 |3,41+0,46 p=0,059

Bun= Kan iire azotu,Cre=Creatinin,Alt= Alanin aminotrasferaz, Ast=Aspartat amino
transferaz, LDH=laktatdehidrogenaz,Na=sodyum;K=potasyum,Ca=Kalsiyum,T.prot=total protein,Alb
albumin



48

Tablo 4.8’ de goriildiigii gibi Grup I ve Grup II arasinda tokluk kan sekeri
(TKS), kan fire nitrojeni (BUN), kreatinin, alanin amino transferaz (ALT), aspartat
amino transferaz (AST), laktat dehidrogenaz (LDH), sodyum (Na), potasyum(K),
kalsiyum( Ca), total protein, albumin yoniinden istatistiksel olarak farklilik anlamli

degildi (p> 0.05).

Tablo 4.9 Grup I ve Grup II Olgularin 2002’ deki Arter Kan gazlan

Degerlerinin Karsilastirilmasi

n | Grup I (yasayan) x+s n | Grup II (6len) |Sonug(p)
X+s
pH 44 |7,42+0,06 95 |7,41£0,07 p=0,137
pO2 (mmhg) (44 |60+22,96 94 |55,78+19,43 |p=0,085
pCO2(mmhg) 44 |42+11,57 95 |45,87+15,13 |p=0,137
HCO3 meqr) |44 |27,3646,41 95 |28,87+6,64 p=0,211
S02(%) 44 |86,71+8,25 94 |84,48+10,99 |p=0,227
BE 42 |3,4045,45 93 [4,05+5,02 p=0,500

Tablo 4.9’ da gorildiigi tizere Grup I’ de 64 hastanin 44’ iine, Grup II’ de
114 hastanin 95’ inin kan pH sima ulasildi. Grup I’ de pH degeri 7,42 + 0,06, Grup II’
de pH degeri 7,41+£0,07 idi. Grup I ve Grup II arasinda kan pH degeri agisindan
farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p> 0.05).

Grup I’ de 64 hastadan 44’iiniin PO2 ve PCO2 degerine, Grup II’ de 114
hastadan 94’ iiniin PO2 , 95’ inin PCO2 degerine ulasildi.Grup I’ de PO2 degeri 60 +
22,96 mm Hg, Grup II’ de PO2 degeri 55,78 £ 19,43 mmHg idi. Grup I ve Grup II
arasinda PO2 degeri acisindan farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi. Ancak
Tablo 4.9 da goriildiigii gibi Grup I ‘deki hastalarin PO2 degerleri daha yiiksekti.

Grup I’ de PCO2 degeri 42 + 11,57 mmHg, Grup II’ de PCO2 degeri 45,87 +
15,13 mm Hg idi. Grup I ve Grup II arasinda PCO2 degeri agisindan farklilik
istatistiksel olarak anlamli degildi (p> 0.05). Ancak Grup II’ deki olgularin PCO?2 si
daha ytiksekti.
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Grup I’ de HCO3 27,36 + 6,41 mEq/l, Grup II’ de 28,87+6,64,mEq/l, Grup I’ de
BE 3,40+5,45 Grup II’ de 4,05 + 5,02 idi. Grup I ve Grup II arasinda HCO3 ve BE
acisindan farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi. (p> 0.05).

Grup II olgularmn arter kan gazi (AKQG) bilinen 41 olgunun PO2’si 55 mmHg in
altinda, 29’ unun PO2’ si 55 mmHg ve iizerinde idi. PO2’ si 55 in altinda olan
olgularin yasam stiresi 122,34 +15,88 ay, PO2 55’in iizerinde olan olgularin yasam
stiresi 136,96 19,95 aydi. Grup II olgularin PO2 degerine gore yasam siireleri

istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p> 0.05).

Grup II olgulardan PCO2 degeri bilinen 71 olgudan PCO2 degeri 45 mmHg’
nin lizerinde 28 olgu, 45 mmHg’ in altinda olan 43 olgu mevcut idi. PCO2 degeri 45
mmHg nin {izerindeki olgularin yasam siiresi 126,00 = 19,59 ay, PCO2 degeri 45
mmHg nin altindaki olgular1 yasam siiresi 126,00 + 19,59 ay idi. Grup II olgularin
PCO2 degerine gore karsilastirildiginda farklilik istatistiksel olarak Onemsiz
bulunmustur (p> 0.05). Ancak PCO2 degeri 45 mmHg in iizerinde olan olgular daha

kisa siire yasamislardir.

Tablo 4.10 Grup I ve Grup II Olgularin 2002’ deki SFT Degerlerinin

Karsilastirilmasi

SFT=solunum fonksiyon testi

n Grup [ (n=64) |n Grup II (n=114) Sonug(p)
FEVI(litre) |29 |1,07+0,39 54 1,02+0,39 p=0,527
FEV1(%) 29 145,62+16,51 54 38,53+13,52 p=0,038*
FVC(lt) 29 |1,91+0,66 54 1,88+0,55 p=0,860
FVC(%) 29 164,37+18,20 |54 57,51+15,32 p=0,079
FEVI/FVC |29 |56,48+11,63 |54 54,24+14,12 p=0,467
FEF25-75 |29 |0,68+0,34 54 0,63+0,52 p=0,879
(I/sn)
FEF2575(%) |29 |21,96+11,72 |54 21,35+ p=0,870

FEV 1= zorlu ekspiratuar voliim 1. saniye, FVC Zorlu vital kapasite, FEF =zorlu ekspirasyon ortas1
akim
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Tablo 4.10° da goriildiigii gibi Grup I’ de 64 hastanin 29 hastanin solunum
fonksiyon testine (SFT), Grup II’ de 114 hastanin 54’ {inlin SFT’sine ulasildi .Grup I
de Zorlu Ekspiratuar Voliiml.saniyesi ( FEV1 ) degeri 1,07 + 0,39 litre (L), Grup II
de FEV1 degeri 1,02 + 0,39 L idi. Grup I ve Grup II arasinda FEV1 degeri agisinda
farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p> 0.05). Grup I’ de yiizde (%) FEV1
degeri 45,62 + 16,51, Grup II’ de 38,53+13,52 idi. Grup I ve Grup II arasinda %
FEV1 arasindaki farklilik istatistiksel olartak anlamliydi (p<0,05).

Grup I’de zorlu vital kapasite (FVC) 1,91+0,66 L, Grup II’de 1,88+0,55 L ,FVC
% degeri Grup I’de 64,37+18,20, Grup 1I’de 57,51£15,32 idi. Grup I ve Grup II
arasinda FVC ve % FVC ac¢isindan farklilik istatistiksel olarak dnemsizdi (p>0,05).

Grup I ve Grup II arasinda FEV1 /FVC degeri 56,48+11,63, Grup II’ de
54,24+14,12 idi. Grup I ve Grup II arasinda FEV1/FVC degeri arasindaki farklilik
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05).

Grup I’ de FEF25-75 degeri 0,68 £+ 0,34 L/sn, Grup II de 0,63 + 0,52 L/sn idi.
Grup I ve Grup II arasinda FEF 25-75 arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli
degildi(p>0,05).

Tablo 4.11: Grup I ve Grup II Olgularin 2002°deki KOAH Evresine gore
Dagilimi (KOAH evrelemesi GOLD’ a gore yapilmustir.)

KOAH evre |Grup I[(n=64) Grup II(n=114) P

Evre- 2 9 (%34,6) 8 (%15,1)

(n=17)

Evre-3 11 (%42,3) 29 (54,7) p=0,140
(n=40)

Evre-4 6 (%23,1) 16(%30.2)

(n=22)

Tablo 4.11° de goriildiigii gibi Grup I’ de Evre I’ de hasta yoktu.Grup I’de 9
hasta (%34,6) Evre 2’ de ,11 hasta (% 42,3) Evre3’ te, 6 hasta (% 23,1) Evre 4’ te
idi. Grup II’ de , 8 hasta (% 15,1) Evre 2’ de, 29 hasta (% 54,7) Evre 3’ te, 16 hasta
(% 30,2) Evre 4> te idi. Grup 1 ve Grup II olgular KOAH evresine gore

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).
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Grup II olgularda Evre 2’ de 8 hasta, Evre 3’ te 29 hasta , Evre 4’ te 16 hasta
vardi. Evre 2’ deki hastalarin yasam siiresi 189,00 = 59,65 ay, Evre 3’ teki hastalarin
yasam siiresi 135,00+16,05 ay, Evre 4’ teki hastalarin yasam siiresi 129,42+ 28,50 ay
idi. Grup II’ deki olgular KOAH evresine gore Kaplan — Meier ile karsilastirildiginda
KOAH evresi acisindan farklilik istatistiksel olarak 6nemsiz bulunmustur (p>0,05).

Tablo 4.12 Grup I ve Grup II Olgularin USOT* Alp Almadigina Gore

Karsilastiritlmasi (*USOT Uzun siireli oksijen Tedavisi)

Grup I(n=64) |Grupll (n=114) |P
USOT kullanan | 27 (%51.9) 60 (%65.9)
USOT 25 (%48.1 31 (%34.1 _
kullanmayan (% ) (% ) p=0,099
USOT 52 91
bilgilerine
ulagilan toplam

Tablo 4.12° de de goriildiigii gibi Grup I’ de bulunan 64 hastanin 52’sinin oksijen
kullanim bilgilerine ulasilabilmisti. Bu hastalarda 27’sinin USOT kullandig1, 25° inin
kullanmadig1 6grenildi. Grup II’ de USOT kullanim bilgilerine ulasilan 91 hastadan
60’ mm USOT kullandig1 31’inin kullanmadig1 6grenildi. Grup I ve Grup II olgular
USOT kullanma durumuna gore karsilagtirildiginda farklilik istatistiksel olarak
anlamli degildi (p<0,05).

Tablo 4.13: Grup I ve Grup II Olgularin BIPAP ve nebiilizator kullanma

Durumuna Gore Karsilastirilmalar

Grup I(n=64) | Grup I(n=114) |’

. p=1,00
BIPAP 2 (%3,8) 3 (%3.3)
kullanan
BIPAP 50 (%96,2) 87(%96.7)
kullanmayan

e p=0,51

Nebiilizator |10 (%19.2) 22 (%24.4)
kullanan
Nebiilizator |42(%80.8) 68 (%75.6)
kullanmayan
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*BIPAP= Bi-Level Positive Airway Pressure

Tablo 4.13° de goriildiigii {izere Grup I’ de 64 hastadan BIPAP kullanip
kullanmadig bilinen 52 sine, Grup II’ de 114 hastadan 90 1na ulasildi. Grup I’ de 2
hasta, Grup II’ de 3 hasta BIPAP kullaniyordu. Grup I ve Grup II olgularm evlerinde
BIPAP kullanma durumuna gére karsilastirildiginda istatistiksel —olarak anlamli
bulunmamistir (p>0,05). Grup I’ de 10 hasta , Grup II’ de 22 hasta nebiilizator
kullaniyordu. Grup I ve Grup II olgularin nebiilizatér kulanma durumuna gore

karsilsatirildiginda farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05).

Tablo 4.14 Grup I ve Grup II Olgularin KOAH siiresi, Sempton siiresi, USOT
siiresi, Nebiilizator Kullanma siiresi, BIPAP kullanma siiresine gore
Karsilastirilmasi

n | Grup I x+s n | Grup I x+s p
KOAH 31 |8,77+7,72 77 |10,96+8,61 p=0,224
siire(y1l)
USOT 13 |6,15+0,89 33 | 1,30+0,76 *p=0,00
siire(y1l)
Nebiil (y1) |3 5,66+0,57 3 1,00+0,00 *p=0,034
BiPAP 2 |3,50+£3,53 1 2,00+ - p=1,00
siire(y1l)
Semptom |50 |10,68+8,28 98 |11,54+8,28 p=0,564
siire(y1l)

*p< 0,05: Istatistiksel olarak anlamli
Tablo 4.14° de goriildiigii gibi Grup I’ de 64 hastanin 31’ inin, Grup II’ de 114
hastanin 77 sinin ka¢ yildir KOAH tanisiyla takip edildigi biliniyordu. Buna gore
Grup I’ de 8,77 + 7,72 yil, Grup II’ de 10,96 £ 8,61 yil KOAH mevcut idi. Grup I ve
Grup II hastalar arasinda KOAH siiresi agisindan farklilik istatistiksel olarak anlaml1

degildi (p>0,05).

Grup I’ de USOT bilgilerine ulasilan 52 hastanin 27’ si, Grup II’ de 91 hastanin
60’ 1 uzun siireli oksijen tedavisi (USOT) altyordu. Grup I ve Grup II’ deki hastalar
USOT yoOniinden karsilastirildiginda  farklilik  istatistiksel olarak anlamli
bulunmamastir. (p>0,05).
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Grup I’ de 64 hastadan 13 hastanin, Grup II’ de 114 hastadan 33 hastanin kag
yildir USOT kullandig1 biliniyordu. Buna gére Grup I’ de 6,15 + 0,89 yil, Grup II’
de1,30 £ 0,76 y1l USOT kullantyordu . Grup I ve Grup II arasinda USOT siiresi (y1l)
acisindan farklilik istatistiksel olarak anlamli idi ( p<0,05). Tablo 4.14° de
gorilildiigli gibi USOT kullanma siiresi fazla olan Grup I hastalar1 yasiyorlard.

Grup I’de nebiilizator olup olmadigi bilinen 52 hastadan 10 hastada (%19,2),
Grup II’ de 90 hastadan 22 sinde (%24,4) nebiilizator mevcut idi. Grup I’ de ve Grup
I’ de 3 hastanin kag¢ yildir nebiilizator kullandig: biliniyordu. Grup I’ de nebiilizator
kullanma siiresi 5,66 £ 0,57 yil, Grup II’ de 1,00 + 0,00 yil idi. Grup I ve Grup II
arasinda nebiilizatdr kullanma stiresi yoniinden farklilik istatistiksel olarak anlamli

idi. ( p< 0,05).

Grup I' de BIPAP olup olmadig: bilinen 52 hastadan 2’sinde, Grup II’ de 90
hastadan 3’ iinde BIPAP vard1. Kullanim siiresi Grup I’ de 3,50+3,53 yild1. Grup 1I’
de 1 hastanin kullanim siiresi biliniyordu ve bu 2,00+ - yildi. Grup I ve Grup 1I
arasinda BIPAP olmas1 ve BIPAP’ 1 kullanmm siiresi yoniinden farklilik istatistiksel
olarak anlamli degildi ( p< 0,05).

Grup II olgularda USOT kullanan 60 kisi, kullanmayan 31 kisi vardi. USOT
kullanan 60 kigiden 6liim tarihi 6grenilen 46 kisinin yasam siiresi 121,82+14,07 ay,
USOT kullanmayan 31 kisiden 6liim tarihi Ogrenilen 25 kisinin yasam siiresi
146,40+ 23,12 ay idi. Grup II olgularda USOT kullaniminin Kaplan — Meier ile
karsilastirildiginda USOT kullanma agisindan farklilik istatistiksel olarak dnemsiz
bulunmustur (p>0,05).

Grup II olgularda nebiilizator kullanip kullanmadig1 bilinen 90 olgunun 22’si
nebiilizator kullaniyor, 68 1 nebiilizator kullanmiyordu. Nebiilizatér kullanan 22
olgundan 6liim tarihi bilinen 19 olgunun yasam stiresi 126,31+20,17 ay, nebiilizator
kullanmayan 68 olgudan Olim tarihi Ogrenilen 52 olgunun yasam siiresi
132,00£12,20 ay idi. Grup II olgularin nebiilizatér kullanma durumuna gore

karsilastirildiginda farklilik istatistik olarak 6nemsiz bulunmustur (p>0,05).

Tablo 4.15° te goriildiigii gibi Grup I olgularda 2002 yilinda hastanede yattig1

giin sayist bilinen 44 hastanin hastanede toplam yatis siiresi 14,6 £ 7,06 giin, Grup
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II’ deki 84 olgunun 18,41 + 18,68 giin idi. Grup I ve Grup II arasinda hastanede
yatilan giin sayis1 agisindan farklilik istatistiksel olarak Onemsiz bulunmustur.
(p>0,05). Ancak tabloda goriildiigii gibi Grup II olgularin hastanede daha uzun siire
yattig1 goriilmektedir.

2006 yilinda Grup I’ de 4 olgunun hastanede toplam yatis stiresi 8,00 + 5,47
giin, Grup II’ de 8 olgunun hastanede toplam yatis siiresi 16,75 + 7,10 giin idi. 2006
yilinda hastanede toplam yatis siiresi agisindan Grup I ve Grup II arasindaki farklilik

istatistiksel olarak anlaml1 bulunmustur (p<0,05).

Tablo 4.15: Grup I ve Grup II o Igularin 2002-2008 de hastanede yatilan giin

sayis1 bakimindan karsilastirlmasi

Atak yih n | Grup I (n=64) n | Grup Il (n=114) p
2002(giin)ort+s) (44 | 14,6+7,06 84 |18,41+18,68 p=0,40
2003 8 120,12+12,13 22 |28,68+17,28 p=0,279
2004 6 [17,00£9,09 13 19,5348,52 p=0,379
2005 8 12,00+5,58 10 |24,20+22,85 p=0,211
2006 4 18,00+5,47 8 16,75+7,10 p=0,041*
2007 4  |7,25+5,05 3 19,66+7,23 p=0,032*
2008 3 10,00+2,00 2 19,50+7,77 -
Toplam 77 142

* p< 0,05: Istatistiksel olarak anlamli
Tablo 4.16 ve Tablo 4.17° de goriildiigii gibi Grup I’ de 2002 yilinda 38 olgu
1 atak, 6 olgu 2 atak,1 olgu 4 atak gecirmistir. Grup II’ de ise 2002 yilinda 62 olgu 1
atak, 11 olgu 2 atak, 7 olgu 3 atak, 3 olgu 4 atak, 1 olgu 5 atak ve 1 olgu 6 atak
gecirmistir. Grup II” deki olgularin fazla sayida atak gecirdigi goriilmektedir



Tablo 4.16: Grup I olgularin 2002-2008 yih atak sayilarinin dagilimi

55

yillar 1 2 4

sayl % sayl % sayl % sayl %
2002 38 84,4 6 13,3 - - 1 2,2
2003 5 71,4 2 28,6 - - - -
2004 5 71,4 2 28,6 - - - -
2005 7 87,5 1 12,5 - - - -
2006 4 100 - - - - - -
2007 4 100 - - - - - -
2008 2 66,7 1 33,3 - - - -
Tablo 4.17 Grup II olgularin 2002-2008 yih atak sayilarinin dagilimi

1 2 3 4 5 6
yillar sayl| % |say1|% |say1| % say1| % sayl| % |say1| %
2002 62 |729|11 [129|7 |82 |3 |3,5 1 1,2 |1 1,2
2003 11 [524/6 |28,6/2 |95 1 4,8 1 4,8 |- -
2004 12 |85,7|2 14,3 - - - - - - - -
2005 7 170,0(3 30,0 - - - - - - - -
2006 5 62,512 |25 |1 12,5 |- - - - - -
2007 2 66,71 33,3 |- - - - - - -
2008 1 50 |1 50 |- - - - - - - -
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5. TARTISMA

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) progresif seyirli bir hastalik olup;
zamanla gelisen pulmoner hipertansiyon ve yataga bagimli olma ile kendini gosteren
bir klinik durumdur (1,54). KOAH giinilimiizde hem gelismis hem de gelismekte olan
iilkelerde 6nemli bir sosyoekonomik sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Sigara
iciciligi KOAH i¢in en Onemli risk faktoriidiir. Sigara iciminin etkileri, sigara
iciminin yogunlugu ile [Giinde i¢ilen sigara miktar1 (Paket) x sigara igme stiresi (y1l)]
yakindan iligkilidir. Hastalarda genellikle 20 paket/yildan fazla sigara icme Oykiisii
saptanir. Sigara i¢ciminin birakilmas: durumunda akciger fonksiyonlarinda diizelme,
FEV,’deki yillik azalmada kiigiilme solunum semptomlarinda hafifleme

gozlenmektedir (14).

Her alevlenme hastalarda 6nemli mortalite ve morbidite nedeni olarak kabul
edilir. Gegirilen her alevlenme kisinin yasam kalitesini bozar, sag kalimini olumsuz

yonde etkiler (1).

KOAH orta ileri yasta goriilen uzun siireli bir hastaliktir. Literatiirde KOAH’ 11
olgularin yas ortalamast 45-70 yil arasinda degismektedir (53,68). Bizim

olgularimizda da literatiirle uyumlu olarak yas ortalamasi1 65,19+ 8,80 yil idi.

KOAH sigara ile yakin iligkili olmas1 nedeniyle daha ¢ok erkeklerde goriilen bir
hastaliktir. Yapilan caligmalarda erkek / kadmn orani 3/1 - 2/1 arasinda gosterilmistir
(53). Son yillarda gelismis lilkelerde yapilan caligmalarda, hastalik prevelansinin
kadin ve erkelerde hemen hemen esit oldugunu gostermektedir (30).Bizim

calismamizda da % 66’ s1 erkek idi.

Mortalite hiz1 tim yas gruplar1 i¢in erkeklerde 4.55/1000, kadmlarda ise
4.19/1000'dir. Erkek ve kadin cins arasinda ve 55 yas altinda benzer mortalite
oranlar1 izlenirken, daha ileri yaslarda erkeklerde Oliim oranlan artmakta, 70'li
yaslarda kadinlardakinin iki katindan fazla olmaktadir (6). Bizim ¢aligmamizda da
Oliim orani literatiirle uyumlu olarak erkeklerde (%72.8) fazla idi ve bu oran
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Cinsiyet farkliligi erkeklerin daha fazla
sigara igmesine ve mesleksel nedenlerle toz ve partikiillerle daha ¢ok karsilagmasi ile

aciklanabilir.
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KOAH’ 1n temel nedenlerinden biri olan sigara; alevlenmelerden de sorumlu
tutulmaktadir. Yapilan ¢alismalarda KOAH alevlenmelerinin sik tekrarlama sebebi
olarak sigara igmeye devam etme veya gec¢miste sigara igme Oykiisiiniin olmasi
gosterilmistir (54,69,70). Demir ve arkadaslarmin Izmir’de 40 yas iistii 361 kisi
iizerinde yaptig1t c¢alismada GOLD’a gore KOAH tanis1 koydugu olgularin
timiinde10-100 paket/y1l (ortalama 25+ 27,01 paket/yil) sigara igme Oykiisii
saptannustir. (71). Jaen ve ark. tarafindan Ispanya’da yapilan bir ¢alismada sigara
icen veya birakmig 40 yas iistiindeki 444 kisinin %16,4’ iine KOAH tanis1 konmus,
bu olgularda yas ve toplam sigara tiikketimi (paket/y1l) ile KOAH arasinda anlamli
iliski bulunmustur (72). KOAH’l1 olgularin %75-85 inde hastalik sebebi sigara olup,
icenlerin yaklasik %15-20" sinde hastalik ortaya c¢ikmaktadir (12,16). Sigaranin
birakilmas1 KOAH gelisimini dnlemenin en etkili yoludur. KOAH ortaya ¢ikan
olgularda hastaligin ilerlemesi de ancak sigaranin birakilmasi ile olur.(73,74). Lung
Healt Study caligsmasinda 3818 KOAH’ 1 olgu arasinda sigaray: birakanlarda bir
yilda FEV 1 de ortalama 47 ml’ lik bir artma saptandigi, i¢gmeyi siirdiirenlerde FEV 1
azaldig1 gosterilmistir (75). Solak ve ark. tarafindan izmir’de yapilan galismada
sigaray1 birakan KOAH olgularinda yillik FEV1 diizeyinin 29 ml arttigini, i¢meyi
stirtidiirenlerde ise 25 ml azaldig1 gosterilmistir (76). Bizim olgularimizda Grup I’ de
%60,8, Grup II’ de % 68.9 sigara igme orani mevcut idi. Grup I’ de 37,77 + 28,94
Pk/yil, Grup I’ de 46,85 + 23,35 pk/yil sigara Oykiisii vardi. Grup II’ de sigara
iciminin yogunlugunun fazla olmasi nedeniyle @KOAH’ da sigara igiminin
progresyonu hizlandirdig: diistiniilmustiir.

KOAH’ da sistemik inflamasyon ve oksidatif stres kilo kayb1, kas erimesi ve
doku kaybina neden olur (77,78). Karin ve arkadaglart KOAH akut atakla 1 Ocak
1999 ile 1 Ocak 2000 tarihleri arasinda hastaneye yatan 171 hasta ilizerinde yaptigi
populasyon calismasinda VKi’nin mortalite {izerinde etkili olmadigin
gostermislerdir (52). Gorecka ve arkadaglar1 ise USOT altindaki KOAH’ I1 hastalarda
prognoza etkili faktorleri arastirdiklar1 ¢alismada, en 6nemli iki prognostik faktoriin,
viicut kitle indeksindeki degisiklikler ve ilerleyici hava yolu kisitlanmasi oldugunu
bildirmiglerdir (79). Annemie ve arkadaslar1 Hollanda’da yaptiklar1 retrospektif bir
calismada VKI diisiik olan olgularda mortalitenin agik¢a arttgmni gdstermislerdir (80).
Charlotte ve arkadaglar1 Danimarka’ da 1218 erkek ve 914 kadin KOAH’ 1 hasta
lizerine yaptig1 ¢alismada VKI diisiikliigiiniin olan k&tii prognoz gdstergesi oldugunu

gostermislerdir (81). Amfizem ile beslenme bozuklugu arasindaki iligki bilinmekle
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beraber tam olarak anlagilmis degildir. Guerra ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir
calismada en diisiik VKI kategorisinde olan olgular, en iist VKIi kategorisindeki
olgulara oranla ii¢ kat fazla oranda KOAH tanis1 almistir (82). Laaban ve arkadaglar1
tarafindan bir ¢alismada VKI *nin FEV 1 ile iliskili oldugu , mortalite ve morbiditeyi
etkiledigi gosterilmistir.(83). Bizim calismamizda Grup I’ de VKI 26,68 + 5,18
kg/m2, Grup II’ de 25,43 + 5,25 kg/m2 idi. Grup I ve Grup I arasinda VKI yoniinden
istatistiksel farklihk bulunamamisti. Ancak Grup II de VKI daha diisiik oldugu
goriilmiistiir. Grup II olgularmn Kaplan-Meier yasam analizinde ise VKI 20’ nin
altindaki olgularin daha kisa siire yasadig1 goriilmiistiir. Bu bulgu literatiir ile uyumlu

idi, ancak bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi.

Glinlimiizde diinyanin pek ¢ok bdlgesinde insanlarin ¢ogu tezek, odun, bitki
artiklar1 gibi maddeleri kapsayan ve genel olarak biomass olarak adlandirilan kati
yakitlar1 enerji kaynagi olarak kullanmaktadir. Dis ortam hava kirliligi solunum
fonksiyon kaybina, kronik bronsite yol agabilir ve KOAH semptomlarini
kotiilestirerek, ataklari artirabilir (84).

Kimyasal dumanlar, organik ve inorganik tozlarla yeterince yogun ve uzun siire
kargilagma, sigara etkisinden bagimsiz olarak hava yolu asir1 cevapliliginda, FEV1
azalma hizinda ve KOAH mortalitesinde artisa neden olur (17). Hava kirliliginin,
diger risk faktorlerine gore KOAH mortalitesini 3 kat daha fazla artirdigi tespit
edilmistir (85).Bizim c¢alismamizda da %24.3 ile ¢iftgilerde 6lim orani1 daha fazla
olmustur. Ev hanimlar1 %36.7 ile daha fazla oranda yasamislardi. Bulgularimiz
literatiirle uyumlu idi ve istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,05). Bu farklilik
ciftcilerin organik ve inorganik tozlara maruz kalmasi nedeniyle ile hastaligin

progresyonuna baglanmstur.

Sigara i¢ciminin sistemik etkileri sadece solunumsal anormallikler ve KOAH ile
ilgili fonksiyonel bozukluklara degil beraberindeki kronik komorbiditelere de katkida
bulunurlar. KOAH’ 1 dogal seyri ve klinik belirtilerinden sorumlu olan
komorbiditeler; kaseksi, iskelet kasi anormallikleri, hipertansiyon (HT), diyabet
(DM), koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi, kanserdir. KOAH’ da komorbiteler
hastalik seyrini belirgin sekilde etkiler. KOAH’ 11 hastalarin ¢cogu kardiyovaskiiler
hastaliklar, kanser (0zellikle akciger kanseri) ve diger solunumsal olmayan

hastaliklar nedeniyle oOliirler. Agir KOAH’ It hastalarda ise solunum yetmezligi
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Oliimlerin ¢ogundan sorumludur (86). KOAH akut alevlenme nedeniyle yatirilan 135
hastay1 kapsayan bir ¢alismada, komorbiditelerin mortalite i¢in bagimsiz bir risk
faktorii oldugunu belirlenmistir. Olenlerde gdzlenen en yaygin komorbidite kronik
kalp yetmezligi idi (87). KOAH’ da komorbiditelerin etkisini ve prognoza iligkin
roliinii gosteren en dnemli ¢alismalardan biri olan Antonelli-incalzi ve arkadaslar
tarafindan yiiriitillen 270 KOAH hastasi ile yapilan ¢alismada en yaygin komorbid
durumlar HT, DM ve iskemik kalp hastalig1 olarak bulunmustur. Caligma siiresince
228 hasta 5 yillik izlemde &lmiistiir. Oliim nedenleri; FEV1 in diisiik olmasi, yas, sag
ventrikiil hipertrofisini gosteren EKG bulgulari, kronik bobrek yetmezligi ve
myokard iskemisini gosteren EKG bulgular1 olarak tespit edilmistir (88). Zielinski ve
arkadaglar1 tarafindan yaymlanan KOAH’ I1 hastalarda yapilan ¢ok merkezli bir
calismada kronik solunum yetmezligi olan ve uzun donem oksijen tedavisini takiben
Olen 215 agir KOAH hastasinin dortte tigliniin hastanede 61diigii bildirilmistir. Asir1
derecede hasta olan bu grupta, solunum yetmezligi en 6nemli 6liim nedeni idi ancak
dliimlerin iicte birini olusturuyordu. Oliimlerin geri kalan iicte ikisinde neden ise
kardiyovaskiiler nedenler, pulmoner enfeksiyonlar, pulmoner emboli ve kanserlerdi
(87). Koroner arter hastaligi (KAH) nedeni ile hastanede yatarak tedavi gérmiis 4284
hastanin 3 yillik izleminde KOAH’ 1 olmayan hastalarda %9 mortalite oranina
karsin KOAH tanis1 alanlarda %21 lik mortalite orant mevcut idi (87). Bizim
calismamizda Grup I’ de 22 (%41,5) olgunun, Grup II’ de 34 olgunun (%33) HT’ u
vardi. Grup I ve Grup II arasinda istatistiksel olarak fark yoktu. Yine diger komorbid
hastaliklardan KAH, DM, KKY agisindan Grup I ve Grup II arasinda istatistiksel
olarak fark yoktu.

KOAH’ da arteriyel oksijen desatiirasyonuna sekonder olarak, 6zellikle PaO, 55
mmHg’ nin altindaki olgularda, dokulara yetersiz oksijen verilimi nedeniyle
eritrositozis gelisir (14). Cote ve arkadaglar1 683 hastay1r kapsayan calismasinda
Hemoglobin (Hb) seviyelerinin retrospektif analizinde, hastalarin % 70 inde anemi,
% 6 sinda polisitemi vardi. Anemik hastalarda anemik olmayan hastalara kiyasla
Medikal Arastrma Konseyi dispne skalasinda belirgin yiikseklik, egzersiz
kapasitesinde diistikliikk ve ortalama sag kalimda kisalma vardi (89). Smilowski ve
ardaglar1 USOT alan 2424 KOAH’ 11 hasta lizerinde yaptig1 calismada aneminin

KOAH’ da fonksiyonel kapasiteyi azaltan ve mortalite ve morbiditeyi arttiran
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bagimsiz bir risk faktorii oldugunu gdstermistir (90). Chambellan ve arkadaglari
toplam 2524 KOAH’ 11 hasta iizerinde yaptigi calismada diisiik hematokrit
seviyesinin KOAH’ It ve USOT kullanan hastalarda nadir olmadigin1 ve bunun da
mortalite ve morbiditeyi negatif yonde etkiledigini gostermislerdir (91). Bizim
calismamizda Grup I’ de Hb diizeyi 15.46 + 1,79 g/dl ve Grup I I’ de 14,9 + 2,52 g/dl
idi. Grup I ve Grup II olgularin Hb ortalamasi anemik degerlerin iizerinde idi ve Hb

acisindan, Grup I ve Grup II arasinda istatistiksel fark yoktu.

KOAH’ I hastalarda enfeksiyon eklendiginde ya da steroid kullanimina bagl
olarak lokositoz gozlenebilir. KOAH’ da lokosit yiiksekligi ile mortalite lizerinde
iliski oldugunu one siiren caligmalar vardir. Gan ve arkadaslarinin 7685 kisiyi
kapayan populasyon ¢aligmasinda, FEV 1 deki diislis ile 16kosit diizeyine artis
arasinda anlamli bir iligki oldugu bulunmustur (92). Naguera ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada oral veya inhaler steroid kullanmayan stabil KOAH grubunda
saglikli kontrol grubuna gore polimorfoniikleer 16kosit diizeyi yliksek bulunmustur
(93). Yeung ve arkadaslarinin yaptig1 calismada; kagit fabrikasinda c¢alisan erkek
isciler ile aluminyum fabrikasinda ¢alisan erkek isciler arasinda sigara i¢imi, 16kosit
ve akciger fonksiyonlar1 arasindaki iliski sorgulanmistir. Caligmanin sonucunda
mesleki maruziyetin degil de sigara i¢iminin l6kosit diizeyinde anlamli artisa neden
oldugu ve 16kosit diizeyindeki artis ile FEV 1 ve FVC’ de diisiis arasinda anlamli
iliski oldugu sonucuna ulasgilmistir (94). Bizim ¢aligmamizda Grup I ve Grup II
olgular arasinda kan 16kosit diizeyinde farklilik 6nemsiz ¢ikmisti ancak Grup II
olgularin l6kosit kan diizeyi ortalamast Grup I den fazla idi. Ayrica Grup II
olgularin 16kosit sayilar1 bakimmndan Kaplan -Meier yasam analizinde kan 16kosit
seviyeleri 10 bin/mm3 iizeri olan olgularm yasam siiresi 10 bin/mm3 olanlardan

daha kisa idi. Bu sonug literatiirle uyumlu idi.

KOAH patogenezinde kronik inflamasyonun rolii ¢ok Onemlidir. CRP,
enfeksiyonun, travmanin, inflamatuar romatizmal ve malign hastaliklarin yol agtig1
inflamasyonu en iyi gosteren testtir. Salinimi esas olarak karacigerde, inflamasyon
olan dokudan salgilanan sitokinlerin ( en dnemlisi IL-6) etkisi ile gerceklesir. CRP
Olglimii 6zgilil olmayan, inflamasyonu gdsteren bir test olmasina karsin, bazi

hastaliklarin tanisinda, riskinin belirlenmesinde ve izlenmesinde c¢ok Onemlidir
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(95,96). KOAH akut atak ve stabil donemde CRP diizeyindeki artis dogrudan
KOAH’ la ve KOAH’ a eslik eden sistemik inflamasyonla baglantili ve ayni
zamanda sigara kullanimma sekonder gelisen bir durumdur (97). CRP, diisiik
FEVI’i olan ve sigara igen hastalarda yiiksek bulunmustur. KOAH’ mn siddeti
arttikca CRP diizeyleri de artis gostermektedir (92,98).

Mannino ve arkadaslarmin NHANES III (Ugiincii Ulusal Saghk ve
Beslenme Degerlendirme Anketi) verilerini kullanarak yaptiklar1 caligmalarinda,
sistemik CRP diizeyleri ve FEV1 arasinda ters orantili bir degisim oldugunu
gostermislerdir (99). Broekhuizen ve arkadaslari klinik agidan stabil 102 KOAH’ It
hastada yiiksek CRP diizeyi ile akciger fonksiyon bozuklugu, sistemik inflamasyon,
viicut kitle indeksi, egzersiz kapasitesi arasinda iliski olup olmadigini arastirmislar
ve yliksek CRP diizeyine sahip hastalarda bronkodilatator sonrast FEV1 degerlerini
daha diisiik bulmuglardir. KOAH hastalarinda ileri diizeyde sistemik inflamasyon
bulundugunu ve hava akimi obstruksiyonunun daha ¢ok inflamasyondan
kaynaklandigin1 gostermislerdir (98). Pinto-Plata ve arkadaslar1 88 orta- agir
KOAH’ 11, 33 sigara icicisi kontrol ve 38 sigara icmeyen kontrol grubu {izerinde
yaptiklar1 ¢alismalarinda, KOAH’ 11 hasta grubunda CRP diizeylerini anlamli
derecede yiiksek bulmuslardir. Ancak bu calismada FEV1 degeri ve KOAH’ It
hastalarin CRP diizeyi arasinda iliski goriilmemistir (97). Torres ve arkadaglari, 130
stabil KOAH’ I1 hasta ve 65 saglikli sigara icmeyen kontrol grubu iizerinde yaptigi
caligmada CRP diizeyini stabil KOAH’ I1 hastalarda kontrol grubuna goére daha
yiiksek bulmuglardir. Stabil KOAH’ It hastalarda CRP diizeyleri ile FEV1, FEV1
%, FVC, FVC %, PaO2 arasinda istatistiksel olarak anlamli, ters orantili bir iliski
oldugunu gostermislerdir (100). Stockley ve arkadaglarinin yaptiklar1 ¢alismada
akut ataktaki KOAH hastalarinda CRP diizeyleri yiiksek bulunmustur ve bu
sistemik etki olarak kabul edilmistir (101). Gan ve arkadaslar1 stabil KOAH’ It
hastalarda ¢esitli inflamasyon belirteclerini karsilagtirarak sistemik inflamasyon
varhigmin arastirildigi 19 calismayi inceledikleri bir meta-analizde; azalmis akciger
fonksiyonunu CRP diizeyindeki artigla iliskili bulmuslardir (102). Sin ve
arkadaglarinin 50 yasindan biiyilk 6629 olguyla yaptiklar1 ¢alismada, CRP’ nin
KOAH hastalaridaki diizeyi ve bu durumun kalp hasariyla iliskisi sorgulanmistur.

KOAH’ 11 hastalarin CRP diizeyi saglikli kontrol grubuna gore yliksek bulunmustur.
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Ileri evre KOAH’ lilarda CRP belirgin yiiksek oldugu ve kalp hastaliklarinin daha
sik goriildiigii gosterilmistir (103). Yasuda ve arkadaslar1 ise KOAH’ lilarda CRP
ile hastaligin ciddiyeti arasinda iliski olmadigmi gostermisledir (104). Bizim
calismamizda da Pinto-Plata ve Yasuda ve arkadaslarinin ¢alismasinda oldugu gibi,
CRP diizeyi ile mortalite arasinda iligski bulunmamistir. Grup I ve Grup II olgularda
CRP degerlerindeki farklilik 6nemsiz bulunmustur. Bunun nedeninin, Grup 1 ve
Grup 1II olgularin ¢ogunun sigara i¢iyor olmasi ve akut ataktaki CRP degerlerinin
calismaya alinmasi olabilecegi diisiiniildii.

KOAH’ 1n progresif seyri sirasinda pulmoner hipertansiyon geligebilmektedir.
Siddetli KOAH’ da pulmoner hipertansiyon, periferik 6dem, artmis juguler vendz
basing ve hepatomegaliyi de kapsayan korpumonale bulgular1 gelisebilir (16).
KOAH’ da pulmoner hipertansiyonun kotii prognoz gostergesi oldugu
bildirilmektedir (105). Agir veya cok agir KOAH’ 1 olgularda EKO’ da pulmoner
hipertansiyon tespit edilebilir (52,53). Cannors ve arkadaslar1 1016 KOAH’ 11 hasta
iizerinde yaptig1 calismada korpulmonalenin prognozu kotii yonde etkiledigini
gostermiglerdir (53). Incalzi ve arkadaslar1 270 KOAH’I1 olgu arasinda yaptigi
caligmada korpulmonalenin mortaliteyi arttirdigini gostermislerdir (88). KOAH
alevlenme nedeniyle yatirilmig 590 hastay1 kapsayan bir ¢aligmada kalp fonksiyon
bozuklugu, KOAH’ I1 hastalarda artmig 6liim riskini gosteren onemli bir faktor
oldugunu gostermistir (106). Bizim ¢alismamizda Grup I olgularin pulmoner arter
basinct (PAP), Grup II olgularin PAP degerinden yiiksekti ancak istatistiksel olarak
anlamli degildi. Bunun nedeni olgu PAP degeri bilinen olgu sayismin az
olmasindan kaynaklandig: diisiiniildii.

KOAH’ da bronkodilatator tedavi semptomatik tedavinin temelini olusturur.
Ancak bu ilaglarin mortaliteyi azalttigi ve hastaligin progresyonunu yavaslattigi
gosterilememistir. KOAH’da -2 agonistler, antikolinerjikler, teofilin ve
kortikosteroidlerden olusan ilag tedavisi ile yasam kalitesi ve egzersiz kapasitesi
iyilesmekle birlikte birinci saniyede ¢ikarilan zorlu ekspiratuvar voliimdeki (FEV)
azalma ve mortalite orani etkilenmemektedir (1,2,4). Ozol ve arkadaslar1 inhale
kortikosteroidlerle uzun siire tedavinin inflamatuar sitokin {iretiminin sadece
balgam Orneklerinde degil ayni zamanda Bronkoalveoler lavaj (BAL) sivi

orneklerinde de baskiladigini gostermiglerdir (107). Macie ve arkadaslar1 65 yas
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tizeri KOAH hastalarida hospitalizasyon sonrasi inhale kortikosteroid tedavisi ile
tiim nedenlere bagli mortalitede %25 azalma oldugunu gdstermistir (108). Sin ve
arkadaslar;, KOAH hastalarinda mortaliteyi azaltmada IKS’lerin yararli etkilerinin
oldugunu gostermistir. Bu ¢alisma, sag kalimin ana nedeninin IKS tedavisine bagh
kardiyovaskiiler mortalitenin azalmasi oldugunu One siirmiistiir (109). Avrupa
Solunum Dernegi KOAH iizerine yaptig1 ¢aligmasinda 3 yillik siire ile Budesonid
ve plasebo alan hastalar1 karsilastirdiginda kardiyovaskiiler olay ge¢irme oraninda
% 40 azalma oldugunu saptamuslardr. KOAH grubunda IKS’lerin etkileri
degerlendirildiginde, plasebo ve inhale steroid alan KOAH hastalarinin
karsilagtirilmasinda tiim nedenlere bagli mortalitede % 27 azalma gosterilmistir
(110). Uzun etkili B2 agonist (LABA) etkili salmeterol ve formoterol’iin KOAH’ It
olgularda yararli bronkodilatatdr olduklar1 bilinmektedir. LABA ilaglarm IKS °
lerle kombinasyon seklinde kullanilmasinin tek tek kullanimlarina gore daha etkili
oldugu gosterilmistir. Ayrica kombinasyon tedavisi alan grupta, bu ilaclar1 tek tek
alan gruba gore semptomlarin daha fazla azaldig1 ,yasam kalitesinin ise daha fazla
arttigl  gosterilmistir (111). LABA’larin hava yolu obstruksiyonunu azaltma,
semptomlarin  kontrolii =~ ve yasam Kkalitesinin iyilestirilmesi gibi etkileri
bulunmaktadir. Bunlarmm disinda sitoprotektif etkisinin infektif ataklar1 azalttigi
diistiniilmektedir (112,113). Uzun etkili inhale antikolinerjik ila¢ tedavisi KOAH
alevlenme sikligmni azaltmakta ve pulmoner rehabilitasyonun etkinligini
arttirmaktadir (1). Noord ve arkadaglar1 stabil KOAH’ 1 olan 95 olguda uzun etkili
antikolinerjik ilaca (tiotropium) LABA eklenmesinin tek basina sadece tiotropiuma
oranla, hava yolu daralmasi, dinlenme durumunda asir1 havalanmasi ve kurtarict
amacl kisa etkili B2 kullaniminda olumlu etkiler sagladigini gostermistir (114).
Bizim c¢alismamizda Grup I ve Grup II olgularda ila¢ kullanimi agisindan fark
istatistiksel olarak anlamli degildi. Kullanilan ilacin tiiriiniin, mortalite {izerine etkili
olmadig1 diisiiniildii. Ancak toplumumuzda sik goriilen, ilaglarin diizensiz kullanim1

da sonuglar1 etkilemis olabilirdi.

Hastane kosullarinda KOAH alevlenmesinde gelisen solunum yetmezliginde
arteryel kan gazi 6l¢iimii zorunludur (1,16). KOAH’ I hastalarda en belirgin 6zellik

hipoksemi ve baz1 olgularda buna eklenen hiperkapnidir. Kronik solunum
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yetersizligine en sik sebep olan tablo KOAH’ tir (41). KOAH’da kronik hiperkapni
ve asidozun hastaligm prognozunu belirgin olarak etkiledigi gosterilmistir (52).
Karin ve ark. tarafindan 171 hasta iizerinde yapilan calismada yiiksek PCO2’ nin
mortalite ile iliskili oldugunu gosterilmistir. Ayrica uzun siire oral kortikosteroid
kullanim1 ve ileri yasin da mortaliteyi arttirdigir bulmustur (52). Costello ve ark.
tarafindan yapilan akut alevlenme donemindeki KOAH’ 11 olgular1 aldiklar1
caligmada, 5 yillik izlemde kronik hiperkapnisi olan olgularda daha yiiksek mortalite
oran1 saptamislardir (115). Saryal ve arkadaglart KOAH ‘li olgular1 normokapnik ve
hiperkapnik olarak iki gruba ayirarak yaptig1 ¢aligmada 10 yillik izlemde gruplar
arasinda mortalite agisindan fark goremedi (116). Tessa ve arkadaslar1 47
hiperkapnik KOAH’ ©I1 olgularda yaptig1 ¢aligmada, sigara kullanim diizeyi,
komorbidite varligi1 ve PaO2 diizeyi ile sagkalim arasinda anlamli iliski buldular.
KOAH’ 1 olgularda mortaliteyi etkiledigi genel olarak bilinen BMI, yas, FEV1 gibi
parametrelerin, hiperkapni gelistigi zaman sag kalimi anlamli diizeyde etkilemedigini
gostermistir (117). Bazi ¢aligmalarda kronik hiperkapninin mortaliteyi arttirdigi
bildirilmigken (52,116), bazi ¢alismalarda mortaliteyi etkilemedigi gosterilmistir
(117,118). Bizim ¢alismamizda Grup I’ de PO2 ve SO2 daha yiiksek, Gup II’ de
ise PCO2 daha yiiksek idi. Grup II olgular arasinda ise PO2’ si 55 mm Hg’ in altinda
olan olgularmm ve PCO2’ si 45 mmHg nin ilizerinde olan olgularin yasam siiresi ve
median yagam siiresi daha kisa idi. Bulgularimiz literatiirle uyumlu idi. Ancak
istatistiksel olarak Onemli bulunmadi. Nedeninin, olgu sayismin nispeten az
olmasindan kaynaklanmis olabilecegi diisiiniildii.

KOAH?’ l1 olgularda kronik solunum yetmezligi gelistigi takdirde giinde en az
15-16 saat uzun stireli oksijen tedavisi (USOT) uygulamasinin yagam siiresini
uzattigl, pulmoner hipertansiyonu ve kalbin ig yilikiinii azalttigi, hipoksemi ve
polisitemiyi diizettigi, efor kapasitesini artirdifi ve hastalarin hastaneye yatis
sikligimi  azalttigi gosterilmistir (1,16,118). Kurtar ve arkadaglarinmn USOT
endikasyonu konan 220 olguda yaptig1 calismada en stk USOT endikasyonu KOAH
idi. USOT onerilen olgularin yalnizca %29.2 sinin yeterli kullandig1 (=15 saat/giin)
belirlendi. USOT” ini yeterli kullanmama nedenleri incelendiginde en sik nedeninin
oksijenen gereksinim duymama oldugu saptandi (118). Hipoksemik KOAH’l1

hastalarda, USOT’nin yasam siiresini uzattigin1 gosteren c¢aligmalar vardur.
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Bunlardan 1981’ de yaymlanan Medical Research Council (MRC) c¢aligsmast,
Ingiltere’de yapilmus, giinde 15 saat oksijen verilen hipoksemik hastalari, hic
oksijen verilmeyenlerle karsilastirmistir. Sonugta, oksijen tedavisi uygulanan
hastalarda mortalite ve morbiditenin anlamli sekilde azaldig1 gozlemlenmistir. Etkin
kullanim siiresinin > 15 saat/giin oldugu belirlenmistir (5). "NOTT (Nocturnal
Oxygen Therapy Trial )" calismasinda ise hastalar gece ve stirekli oksijen
kullananlar olarak iki gruba ayrilmis ve siirekli oksijen alan (giinliik ortalama 19
saat) gruptaki hastalarda, gece oksijen alanlara gdre mortalite belirgin olarak az
bulunmustur (119). Piccioni ve arkadaglarmin yaptigi calismada KOAH’Ih
hastalarda mortalite iizerine etki eden faktorler incelenmis ve USOT’ a ihtiyacin
olmasi, diisiik FEV1 ve diisiik PaO, degerleri, yiiksek yas, kor pulmonale varliginin
mortaliteyi artiric1 faktorler oldugu gosterilmistir. Yine bu ¢alismada USOT
endikasyonu konuldugunda tedaviye uyum gosterenlerin, gostermeyenlere gore,
diizenli kullananlarin, kullanmayanlara gore daha uzun yasadiklari tespit edilmistir.
Yine bu ¢alismada USOT’un yasam siiresi gostergeleri olan PaO, , FEVI1 ve
pulmoner arter basincinda olumlu diizelmeler yaptig1 gézlemlenmistir (120). Hem
Veale hem de Gorecka ve arkadaslar1t USOT un hafif ve orta dereceli hipoksemik
hastalarda prognoza etkisini gdsterememiglerdir (121,122). Strém ve arkadaslarinin
yaptiklari ¢alismanin sonucunda USOT ile PaO,’ de anlamli artiglar saptanmistir
(123). Klinigimizde daha onceden Diizenli ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
USOT’ un kronik solunum yetmezligine girmis hastalarda yasam siiresini uzattigi
ve hastanede yatis sikligini azalttigi gosterilmistir (124). Bizim ¢alismamizda Grup
I olgularda USOT kulanma siiresi siiresi 6,15 £ 0,89 yil, Grup II’ de 1,30 £+ 0,76
yil idi . Grup I ve Grup II arasinda USOT siiresi (y1l) agisindan farklilik istatistiksel
olarak anlamli idi (p<0,05). USOT kullanma siiresi fazla olan Grup I hastalar1
yastyorlardi. Bu bulgu literatiirle ile uyumlu idi.

Ileri derecede hiperkapnisi bulunan solunum yetmezligindeki agir KOAH
hastalarinda hiperkapninin azaltilmasi, semptomlarin iyilestirilmesi ve yasam
kalitesinin yiikseltilmesin, akciger fonksiyonlarini stabil tutmak, tedavi maliyetini
diisiirmek noninvaziv mekanik ventilatdriin (NIMV) amaclaridir ve NIMV bu
konularda yararh olabilir (67,125) . NIMV, endotrakeal entiibasyon gereksinimini,

hastanede kalis siiresini ve mortaliteyi azalttigini bildiren kaynaklar vardir. Bu
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nedenle, akut KOAH alevlenmelerinde gelisen hiperkapnik solunum yetmezligi
tedavisinde uygun olgularda ilk asama tedavi olarak NIMV diisiiniilebilir (16).
Fransa’da yapilan bir arastirmada siddetli KOAH’l1 hastalarda NIMV’nun yasam
kalitesi ve akciger fonksiyonlarina etkisi arastirilmis, giinliik fiziksel aktivitelerde
ve yasam kalitesinde diizelme saptanmistir (126).Clini ve arkadaslarinmn Italya’ da
yaptig1 calismada KOAH’ ta NIMV’iin yasam siiresini arttrmadigi goriilmiistiir
(127). Ayrica Casonova ve arkadaslar1 da KOAH> da NIMV’iin mortalite iizerine
etkisi olmadigini calismasinda gdstermistir (128). Simonds ve ark. NIMV+USOT’ un
sadece USOT’a gore sag kalima ¢ok az katkisinin oldugunu 6ne stirmiislerdir (129).
Sivasothy ve arkadaslar1 da NIMV un yasam siiresine etkisi olmadig1 géstermislerdir
(130). Klinigimizde daha énceden yapilan bir ¢alismada NIMV’nun hiperkapniyi
azaltti81, oksijenizasyonu iyilestirdigi, ayrica giinliik aktiviteleri, semptomlar1 ve
egzersiz kapasitesini iyilestirip hastanede yatis sikligin1 azaltarak yasam kalitesinde
olumlu etkiler yaptig1 saptanmig olup, akciger fonksiyonlarina (FEV;) ve mortaliteye
etkili olmadig1 gosterilmistir (131). Bizim ¢alismamizda Grup I ve Grup II olgularda
NIMV kullanimi agisindan fark yoktu. Bu bulgu literatiirle de uyumlu idi. Ancak
calismamiz retrospektif bir ¢alisma oldugundan hastalarm NIMV’ii kullanim siiresi
ve tedaviye uyumunu sorgulayamadigimizdan, mortalite {izerine etkisinden net bir

sekilde sz edilemeyecegi diisiincesindeyiz.

KOAH morbidite, mortalite ve hava yolu obstruksiyonunun en O6nemli
belirleyicisi FEV1’ deki azalmadir. Bu nedenle KOAH seyri, yillik FEV 1 azalmasi
ile degerlendirilir (16). Siafakas ve arkadaslar1i mortalitenin en 6nemli belirleyicisinin
FEV1 oldugunu ve sigaranin birakilmasi ile FEV1’de diismenin azaldigini
belirtmiglerdir (46). Agusti ve arkadaglart KOAH’ da prognostik faktorlerin FEV1 ,
Pa0O2 ve kilo kayb1 oldugunu gostermislerdir (132). Schiinemann ve arkadaslar1 da
Buffalo Health Study’ de 554 erkek 641 kadinla yaptigi calismada FEV 1 in
mortalite {izerine etkili bir faktér oldugunu goéstermistir (133). Celli ve arkadaslar1
BODE indeksinin ( Viicut kitle indeksi, Hava yolu obstruksiyonu, Dispne, Egzersiz
kapasitesi) prognozu tek basina FEV1 den daha iyi yansittigmi belirtmistir (134).
Bizim calismamizda da Grup I olgularin % FEV1 degeri, Grup II olgularin % FEV
1 degerinden daha fazla idi. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamli idi. GOLD’ a
gore KOAH evrelemesi yapildiginda Grup II olgularin daha ileri evrelerde oldugu
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gorilildii. Ayrica Grup I olgularin KOAH evresi arttik¢a yasam siiresinin kisaldigi
goriildii. Istatistiksel olarak anlamli olmasa da literatiir ile uyumlu idi. Calismamiz
retrospektif bir calisma oldugundan, egzersiz kapasitesi ve dispne skorlamasi
yoniinden degerlendirme yapilamadigi i¢in BODE indeksi yOniinden yapilan

caligmalarla kiyaslama yapilamada.
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6- SONUC VE ONERILER

KOAH alevlenme ile bagvuran olgularin % 66.8’1 erkekti.

Yas ortalamast literatiir ile uyumlu olarak 65,2 + 8,8 yil olarak bulundu.

KOAH sigara ile yakin iligkili olmasi nedeniyle daha ¢ok erkeklerde ve ileri
yaslarda goriilen bir hastaliktir. Olgularimizin ¢ogu sigara icen hastalardi ve
sigara igme siiresi 30-50 paket/y1l arasinda idi. Dolayisiyla sigara i¢iminin
onlenmesi ve sigara ile miicadele KOAH’ 1 ve buna bagli mortalite ve

morbiditeyi dnemli 6l¢iide azaltabilir.

Yapilan caliymalarda KOAH’ da kronik solunum yetmezligine girmis
olgularda yasam siiresini uzatan ve Diinya’ da kabul gormiis tek tedavi
yontemi USOT’ tur. Bizim ¢aligmamizda da USOT kullanan hastalar daha

uzun siire yagamislardi.

Klinik olarak solunum yetmezligi veya sag kalp yetmezligini diislindiiren
hastalara, AKG analizi yapilmali ve USOT endikasyonu konulacak hastalar
erkenden tespit edilip, USOT tedavisine baglanmalidir.

KOAH’da semptomatik tedavide kullanilan bronkodilatatér ilaglarin
FEV1’e etkisinin olmadigi ve dolayisiyla mortaliteyi etkilemedigi

bilinmektedir. Bizim ¢alismamizda da kullanilan ila¢ mortalite {izerine

etkili degildi.

KOAH’ hilarda kilo kaybi kotii prognoza isaret etmektedir. Uygun ve
dengeli kalori replasmani, kortikosteroid gibi katabolik hormonlarla
tedaviden kacinilmasi kilo kaybini engelleyip prognozu diizeltebilecegi

kanaatindeyiz.

KOAH’ da kotii prognoz kriterleri olarak bilinen FEV1 disiikliigi,
korpulmonale, PCO2 yiiksekligi bizim c¢aligmamizda da uyumlu
bulunmugtur. Korpulmonale gelismesi hastaligin seyrini bozan klinik bir

durumdur.
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Kronik solunum yetmezlikli hiperkapnik KOAH’ 11 hastalara hiperkapninin
azaltilmasinda, semptomlarin 1iyilestirilmesinde ve yasam kalitesinin
yiikseltilmesinde NIMV yararh olabileceginden, NIMV &nerilebilir. Ancak

mortalite lizerine etkisinin oldugu gosterilememistir.

KOAH sistemik inflamatuar bir hastalik oldugu icin CRP’nin mortalite
iizerine etkisi arastirilmis olup bazi c¢alismalarda mortalite iizerinde
etkisinin oldugu bildirilmistir. Bizim caligmamizda CRP’ nin mortalite

izerine etkisi yoktu.

Calismamizin temelde retrospektif olmasi, kismen sinirli bir bolgede ve az
sayida olgu ile yapilmasi nedeniyle, KOAH’ lilarda mortalite ve morbidite
izerine etkili faktorleri degerlendirecek daha ¢ok sayida hasta ile yapilacak
prospektif, kontrollii, ¢ok merkezli c¢aligmalara ihtiyaca oldugu

kanisinday1z.
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