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OZET

Amac: KOAH geri doniisli tamamen olmayan havayolu kisitliligr ile karekterize
bir durumdur.En sik acil servise basvuru sikayeti nefes darligidir. Nefes darligi bir ¢ok
hastaligin semptomu olabilir. Ozellikle bu durumlarn en 6nemli olan1 pulmoner
tromboembolidir. KOAH ve PTE birlikte bulunabilmekte ve PTE, KOAH tarafindan
maskelenebilmektedir. D-dimer yiikselten nedenler arasinda KOAH gosterilmemesine
karsin, kisitli sayidaki yeni calismalar KOAH hastalarinda d-dimer ylikseldigini
belirtmektedir. “KOAH alevlenmesi” tanili hastalarin basta d-dimer olmak iizere
anormal seyreden diger labaratuvar degerlerinin belirlenmesi ve boylece klinisyenlere
hasta yonetiminde yol gdsterici olabilmeyi hedefledik.

Materyal — Metod: Bu c¢alisma prospektif olarak dizayn edildi. 18 yasindan
biiyiikk, DM, KKY, malignite gibi ek hastaligi bulunmayan , gebeligi olmayan, GKS >
10 olan KOAH atak ile AS’e basvuran 50 hasta ve 52 kontrol grubu alindi. Tim
hastalarin detayli fizik muayenesi yapildi. Ek hastaliklari, EKG, EKO, AKG,SFT, Kan
tetkikleri (cbc,troponin t, crp,d-dimer, fibrinojen) kaydedildi. Gerek goriilen DVT ve
PTE ‘den siiphelenilen hastalardan Doopler USG, Pulmoner BTA, V/P Sintigrafisi
tetkikleri yapildu.

Bulgular: KOAH hastalarinin %66°s1 erkekdir. En sik eslik eden ek hastalik 7
kiside (%14) saptanan hipertansiyon oldu (p<0,05). Hasta grubunda PTE risk
belirlenmesinde Wells ve Modifiye Cenevre Skorlama sisteminin birbirine karsi
istatistiksel tistiinliigii saptanmamustir (p>0,05). Hasta grubunda en sik %41,8 ile normal
EKG saptanmigtir. Daha sonra sirasiyla %20 ile siniis tasikardisi, %14,5 dal blogu (5
kiside sag dal blogu, 3 kiside de sol dal blogu) , %9 p mitrale ,%9 iskemik EKG
degisiklikleri saptanmigtir (p<0,05). Hasta grubunda %10 oraninda AF saptanmustir
(p<0,05). Hasta grubunda EF % 58,2 ile kontrol grubuna gore diisiik , PAB ortalamasi
ise hasta grubunda 35,4 mmHg ile daha yiiksek olarak saptanmistir (p<0,05). Hasta
grubu SFT ortalamalari ise FEV;47,5, FVC 59,9, FEV1/FVC 77,4 olarak saptanmistir
(p< 0,05). Hasta grubu kendi iginde degerlendirildiginde 9 kiside (%18) Hb degerlerinin
diisiik oldugu saptanmis olup anemi tespit edilmistir (p < 0,05). Hasta grubunda wbc

,notrofil ve crp yiiksek bulunmustur. Lenfosit sayisi ise hasta grubunda daha diisiik
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tespit edilmistir (p<0,05). Fibrinojen ve d-dimer hasta grubunda daha yiiksek
bulunmustur (p<0,05).

Troponin T hasta grubunda kontrol grubuna gore yiiksek saptanmistir (p<0,05).
KOAH atak ile bagvuran 3 kiside (%6) pulmoner tromboemboli saptanmistir (p<0,05).

Sonu¢: KOAH’da d-dimer, fibrinojen gibi inflamatuar belirtegler
yiikselmektedir. KOAH, PTE ig¢in bir risk faktorii olarak tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: D-dimer, KOAH, Pulmoner Tromboemboli,

ABSTRACT

Aim of the study: COPD is characterized by a condition that is completely irreversible
airway limitation. Dyspnea is the most common emergency presentation. Dyspnea may
be a symptom of many diseases. Especially in this case the most important disease is
pulmonary thromboembolism. COPD and PE can be found in together and PE may be
masked by COPD. Although the COPD not shown reason of d-dimer increase , recent
studies indicate that patients with COPD elevated d-dimer. We aim taht the patients
who diagnosed 'COPD exacerbation’ , we studied primarily d-dimer and abnormal

laboratory values for guiding clinicians in patient management.

Material and method: This study is a prospective study. The study included 2 groups.
Patient group is 50 people, who is COPD exacerbations; over 18 years or older without
additional disease such as diabetes mellitus, congestive heart failure or malignancy, no
pregnancy, GCS > 10 , control group included 52 people . Detailed physical
examination was performed in all patients. Comorbidities, ECG, ECHO, ABG, RFT,
blood tests (CBC, troponin T, CRP, D-dimer, fibrinogen) were recorded. Doppler
Ultrasound, Pulmonary CTA, V / Q scintigraphy were done to suspected PE or DVT.

Results: 66% of COPD patients were male. Most often comorbid diseases was detected
hypertension 14% (7 people) (p <0.05). Determining risk patient group PE; statistical
superiority has not been established between Wells and Modified Geneva Scoring
System (p>0,05). The most frequent in the patient group %41.8 with a normal ECG.
Then, respectively, 20% sinus tachycardia, and 14.5% bundle branch block (right
bundle branch block in 5 people, 3 people left bundle branch block), 9% p mitral, 9%
ischaemic ECG changes were (p<0,05). In the patient group, 10% has been identified in
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AF (p<0,05). The patient group compared to the control group EF was found to be
lower with % 58,2 , the mean of PAP was found to be higher in the patient group with
35.4 mmHg (p<0,05). The mean of RFT was found in the patient group ; FEV; 47,5 ,
FVC 59.9, FEV; / FVC 77.4 (p<0,05). Low Hb values is determined to 9 patients
(%18) with anemia (p<0,05). We determined that, WBC, neutrophil and CRP level were
significantly higher, and lymphocytes level was lower in the patient group (p<0,05).
Fibrinogen and d-dimer were significantly higher in the patient group (p<0,05).
Troponin T was determined higher in the patients than control group (p<0,05).
Pulmonary thromboembolism were determind in 3 people (6%) with COPD

exacerbations.

Conclusion: D-dimer ,inflammatory markers, such as fibrinogen increases in COPD.
COPD has been identified as a risk factor for PE.

Keywords: COPD, D-dimer, Pulmonary Thromboembolism,
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KISALTMALAR

KOAH : Kronik obstruktif akciger hastalig

PTE: Pulmoner tromboemboli
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YLD: Sakatlik Nedeniyle Kaybedilen Saglikli Yillar
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TUIK : Tiirkiye Istatistik Kurumu
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CD8+ Tcl : CD 8 yoniinde farklilasmis T lenfosit hiicresi

FEV:1. 1. Saniyede zorlu ekspiratuvar volim

FVC: Zorlu vital kapasite (Forced vital capacity)

CO, : Karbondioksit

EGFR : Epidermal Biiyiime Faktorii reseptorlerinin

GOLD: Global obstructive lung disease

HT: Hipertansiyon

MMRC: Modifiye Tibbi Arastirma Konseyi (Modified Medical Research
Council )

CAT : KOAH Degerlendirme Testi (COPD Assessment Test)

SGRQ : St George Solunum Anketi

PAAG: Posteroanterior Akciger Grafisi

EKG: Elektrokardiografi

Pa0, . Parsiyel arterial oksijen basinci

PaCO, . Parsiyel arterial karbondioksit basinci

kPa : Kilo Paskal

AF: Atrial Fibrilasyon

V/P : Ventilasyon / Perfiizyon

DVT: Derin Vendz Tromboz
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VKI : Viicut Kitle Indeksi
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RVD : Sag Ventrikiil Disfonksiyonu

TEE : Trans Ozefagial Ekokardiografi

RV: Sag Ventrikiil
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PERC - PEDK: Pulmoner Emboli Dislama Kriterleri
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ROC Egrisi : Alic1 islem karakteristikleri (Receiver Operating Characteristic)
BNP: B tipi Natriiiretik Peptid

BTPA: Pulmoner Anjiografik Bilgisayarli Tomografi
PIOPED: Prospective Investigation of Pulmonary Embolism Diagnosis
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INR : International normalized ratio

aPTT : Aktive parsiyel tromboplastin zamani

CPR : Kardiyopulmoner Resusitasyon

APC : aktive protein C
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USG: Ultrasonografi
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NSR : Normal Siniis Ritmi
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GIRIS

Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligt (KOAH) geri doniisii tamamen olmayan
havayolu kisitlilig1 ile karekterize bir durumdur. Havayollar ve akcigerde zararli gaz ve
partikiillere kars1 gelisen artmis kronik inflamatuar bir cevap vardir. Genellikle ilerleyici
vasifta ve kalict hava akimi kisitlamast mevcuttur. KOAH en 6nemli morbidite ve
mortalite nedenlerinden birisidir ve her gecen giin de 6nemli boyutta giderek yiikselen
bir ekonomik ve sosyal yiike sebep olmaktadir. Acil servis bagvurularin onemli bir
kismini olusturan KOAH 'da klinik bulgularin en basinda nefes darligi sikayeti gelir.
Nefes darlig1 sikayeti ise genel bir semptom olup KOAH disinda birgok hastaliga da
isaret edebilir. Bunlarin basinda ise pulmoner tromboemboli gelmektedir.

Pulmoner tromboemboli ise tanisinin atlanilmasi veya gecikmesi durumunda
mortalite ve morbiditesi yliksek olan bir hastaliktir. Hem KOAH hem de pulmoner
emboli her ne kadar semptomlar birbirine benzese de tedavileri tamamen farkl: iki
hastaliktir. Bazi durumlarda hastalarda KOAH ve pulmoner tromboemboli birlikte
seyredebilmekte ve hastanin nefes darligi sikayetinin sebebi KOAH hastaligina
baglanabilmektedir. Bununla birlikte pulmoner tromboemboli gibi hayati tehdit eden
durumlar g6z ardi edilebilmektedir. Baz1 kaynaklarda postmortem ¢alismalarda KOAH
hastalarinda %23-50 civarinda pulmoner tromboemboli eslik ettigini gosterilmistir.
Pulmoner tromboembolinin tanisinda d-dimer ,Wells skoru ve Cenevre skoru sik
kullanilan parametrelerdir. D-dimer pozitif oldugunda ise hastanin Pulmoner BT
Anjiografisinin ¢ekilmesi gerekmektedir. Fakat d-dimer yliksekligi yapan durumlar
literatlirde iler1 yas, gebelik, aktif malignite, ge¢irilmis malignite, karaciger hastaligi,

romatoid artrit, enfeksiyonlar, travma sayilmaktadir.

KOAH hastaligr d-dimer yiiksekligi yapan durumlar arasinda sayilmamasina
ragmen son zamanlarda bu konu ile ilgili KOAH 1n d-dimer diizeyini yiikselttigini
belirtilen calismalar literatiirde bulunmaktadir. KOAH alevlenmelerinde pulmoner
tromboemboli ve d-dimer seviyelerini inceleyen bir ¢aligmada d-dimer’in KOAH

alevlenmelerinde arttig1 ifade edilmektedir (183). Yakin zamanda yapilan bir ¢aligmada



ise KOAH atak ile gelen hastalarda fibrinojen ve d-dimer seviyelerinin yiikseldigi
belirtilmistir (179). Bizde bu sebepten dolay1 ¢alismamizda amag olarak; “KOAH
alevlenmesi” tanili hastalarin basta d-dimer olmak iizere anormal seyreden labaratuvar
degerlerinin, KOAH'a m1 bagli yoksa ek baska bir patolojinin olup olmadig:1 tespit

edilip, klinisyenlere hasta yonetiminde yol gosterici olabilmeyi hedefledik.



GENEL BIiLGILER

1. KOAH
Tanim

Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH) ; havayollar1 ve akcigerde zararl
gaz ve partikiillere karsi gelisen artmis kronik inflamatuar bir cevap ile iliskili ve
genellikle ilerleyici vasifta ve kalici hava akimi kisitlamasi ile karakterize, yaygin,
onlenebilir ve tedavi edilebilen bir hastaliktir.

Genel bilgi:

KOAH’in en 6nemli 6zelligi olan kiiciik hava yollarinda ki obstriikksiyon ,
kisiden kisiye farklilagsan etkilerle obstriiktif bronsiolit ve amfizemin ortak etkileriyle
olusmaktadir.Kronik inflamasyon sonucunda kii¢iik havayollarinda yapisal degisiklikler
, daralmaya ve fibrozis gelismesine yol agar. Bu inflamatuar siire¢ sonucunda parankim
harabiyeti ve buna bagli alveollerin elastik geri ¢cekim kuvveti azalir (1).

Enfeksiyon hastaliklari giderek azalirken, zamanla beklenen insan dmriiniin daha
da artmasi ve yeni risk faktorlerine maruziyetle (tiitiin, fiziksel inaktivite, obezite,
mesleki maruziyet, hava kirliligi vb ) gliniimiizde kronik hastaliklar en biiyiik mortalite
ve morbidite nedeni haline gelmistir (2) . Biitiin diinyadaki oliimlerin ¢ogu kronik
hastaliklar nedeniyle olmaktadir. Bu kronik hastaliklarin da biiyiikk ¢ogunlugunu
ozellikle kalp damar hastaliklari, kanserler, inme, KOAH, Alt solunum vyolu
enfeksiyonlar 6liimlerin basini ¢gekmektedir. (3) Her yil Avrupa ‘da ortalama 250.000
civart kist KOAH nedenli olarak hayatin1 kaybetmektedir (12)

Kronik solunum hastalilarinin 6nemli bir kismini1 da KOAH olusturur. KOAH en
onemli morbidite ve mortalite nedenlerinden birisidir ve her gecen giin de onemli
boyutta giderek yiikselen bir ekonomik ve sosyal yiike sebep olmaktadir (5).

Diinyada beklenen yasam siiresinin uzamasi ve maruziyetlerin de artmasi ile
KOAH yiikiiniin daha da artacagi tahmin edilmektedir (1). ilerleyen yillarda
mortalitesinin daha da artacagi , ve 2020 yilinda en yiiksek 3. 6liim nedeni olacagi
distintilmektedir (6). Diinya saglik orgiitii KOAH igin iki farkli degerlendirme 6lg¢iitii
olusturmustur. Bunlar; hastalik yiikii degerlendirmek igin “’Years of healty life lost due
to disability’” (YLD) (sakatlik nedeniyle kaybedilen saglikli yillar) ve ¢’Disability
adjusted life years <> (DALY) ‘dir. 2010 yilinda ki istatistiki verilere gore kiiresel
hastalik yiikiine en ¢ok katkida bulunan hastaliklar siralamasinda KOAH 9. Siradadir



(7). Yapilan galismalara gore 2030 yilinda KOAH engelli gegen yasam yillart (DALY)
siralamasinda diinyada 7. kayip nedeni olacagini gostermektedir (8) . Tiirkiye Istatistik
Kurumu (TUIK) verilerine bakildiginda, solunum sistemi hastaliklar1 en sik goriilen 3.
Olim nedenidir. 2012 yil1 igerisinde gerceklesen toplam 320.967 oliimden 31.026°si
solunum sistemi hastaliklar1 sebebiyle gerceklesmistir ve bu o6liimlerin de 19.087’si
(%61.5) KOAH sebebiyle olusmustur (10).

KOAH ortaya ¢ikardigi morbidite ile ¢ok ciddi bir maliyet yaratmaktadir. 2005
yilinda ABD de Ulusal kalp, akciger ve kan enstitiisii (NHLBI) tarafindan yayinlanan
bildiriye gore direk ve indirek olarak yillik 38,8 milyar dolarlik is giicii kaybina
sebebiyet vermektedir (11). Avrupa Birligi verilerine gore de yilda toplamda yaklasik
olarak 28,5 milyar Euro kayiba neden olmaktadir (12). KOAH i siddeti ile maliyeti
birbiriyle dogru orantilidir. Dolayisiyla KOAH ilerledikge maliyet artmaktadir. Ayni
zamanda KOAH hastalarina evde bakimla ilgili toplumsal maliyet her zaman eksik
hesaplandigi unutulmamalhidir (1). KOAH prevelans ¢alismalari ig¢in kullanilan metod,
tanisal yontem ve analitik yaklasimin nasil olduguna gore farkliliklar igerebilir. En
diisiik prevelans tahminleri hastanin kendi ifadesine gore veya doktor tanili KOAH
prevelans degerleridir. Bu diisiikliiglin esas nedeni ise hastaligin yeterince bilinmemesi
ve yetersiz tanisidir (7) .

Oniki iilkede yapilan BOLD c¢alismasina gore, sabit bir oran 6lgiitli olarak post
bronkodilator FEV; / FVC< %70 degeri baz alindiginda 40 yas istii niifusda KOAH
prevalansinin %25’lere ulastigimi, GOLD evre II ve {lizeri degerlerin Olgiitii olan
postbronkodilator FEVI/FVC<%70 ve FEV1 < %80 baz alindiginda ise bu oranin
%10.1 oldugu saptanmustir (13). KOAH prevelansi ile ilgili yapilan ¢alismalardan bize
en dogru bilgileri sunan calismalardan birisi NHANES III arastirmasidir, 1988-1994
yilart arasinda ABD de yapilmistir. Bu c¢aligmaya gore; 25-75 yas arasi KOAH
prevelanst % 16 bulunmustur. Yine bu caligmanin sonuglarina géore KOAH yasla
birlikte artmakta olup, erkeklerde daha fazla saptanmistir (14).

Gecmiste yapilmis olan g¢aligmalarin sonuglarina gére KOAH prevalans ve
mortalite bakimindan cinsiyet yoniinden incelendiginde erkeklerde daha fazla oldugu
bildirilmesine karsin, son yillarda ki ¢alismalarin sonuglarini irdeledigimizde 6zellikle
gelismis iilkelerde KOAH mortalitesinin verilerine gore kadin ve erkeklerde neredeyse
birbirine esitlendigi bildirilmistir (15). 2008 yilinda yaymlanan Giinen ve arkadaslarinin
yaptigi Malatya bolgesinde ilk genis bolge c¢aligsmasi olan makalede ise 1160 vaka

calismayr tamamlamis olup bunun hedeflenen populasyonun %93’iinii kapsadigi



belirtilmektedir. Bu ¢alismada 40 yas {istii sigara kullanmakta olanlarda KOAH
prevalanst %18.1, geng sigara igen hasta grubunda da %4.5 olarak tespit edilmistir (16).
KOAH’ta 6nemli bir sorun da yetersiz tanidir. Hastalarin %60-85°1 halen tan1 almamis
durumdadir. Tan1 almamis bu hasta grubu genellikle hafif-orta siddette KOAH’a
sahiptirler.

Hastalara doktor tarafindan KOAH tanis1 konmakta bazen ge¢ kalinabilmektedir.
Bu ge¢ tant almanin en 6nemli nedenlerinin basinda KOAH’1n diisiik evrelerinde ortaya
cikan semptomlar bagka nedenlere baglanmaktir. Rennard ve arkadaslarinin 3000 den
fazla KOAH hastalar1 tizerinde yaptiklart bir ¢alismada en agir dereceli KOAH
hastalarmin bile %35,8’inin hastaliklarin1 hafif veya orta derecede gordiiklerini ortaya
koymustur (18) .

2011 yilinda Saglik Bakanhiginca yapilan Tiirkiye Kronik Hastaliklar ve Risk
Faktorleri Sikligi Calismasinda, 15 yas lstli grubunda , spirometriye dayali KOAH
prevalanst %5,3 , doktor tanili KOAH prevalansi ise % 4 olarak saptandigi belirtilmistir
(19). 2004 yilinda Adana’da yapilan BOLD ¢alismasina gore, KOAH oldugu belirlenen
hastalarin %12.3’liniin ila¢ kullandiklar1 saptanirken, 2011 yilinda yapilan Tiirkiye
Kronik Hastaliklar ve Risk Faktorleri Siklig1 Calismasi’nda ise , bir doktor tarafindan
KOAH tanis1 konulan hastalarin sadece %46.1’inin diizenli ilag¢ kullandig1 saptanmaistir.
Bu sonuglara gore, Tirkiye’de KOAH’ta taninin yetersiz oldugu kadar, tedavide de
yetersizligin yaygin oldugunu sdylenebilir (7) .

TUIK tarafindan yapilan Tiirkiye Saglik Arastirmasi 2012 veri sonuglarina gore
ise, 15 yas tizeri grubunda kendilerinde KOAH oldugunu sdyleyenlerin orant %3
(kentlerde yasayanlar da %2.5 , kirsal kesimde yasayanlarda %4), kendilerine bir doktor
tarafindan KOAH tanis1 konuldugunu sdyleyenlerin orami ise %2.9 (kentlerde
yasayanlarda %2.4, kirsal kesimlerde yasayanlarda %3.8) bulunmustur (7).

Risk faktorleri

Genetik faktorler; En cok arastirilip belirlenmis genetik risk faktorlerinin
basinda alfa-1 antitripsin eksikligi gelir (22). KOAH hastalarin yasadigi bolge ve tabi
oldugu irkin 6zelliklerine gore Alfa-1 antitripsin eksikligi goriilme siklig1 degisir. Sigara
icme de bu eksiklige eslik ettigi vakit ozellikle panlobuler amfizem olusma riskini
artirmaktadir (7). Baz1 genler tek baglarina akciger fonksiyonunda azalma yapabilir.
Buna en iyi Orneklerden birisi Matriks metalloproteinaz 12 (MMP12) enzimini
kodlayan gendir (23).



Yas ve cinsiyet: Yas siiphesiz ki KOAH igin bir risk faktoriidiir, ancak
yaslanmanin mi1 hastalifin gelisimesinde primer sorumlu yoksa yillar boyumaruziyet
devamimin mi hastaliga yol agtigi net degildir(7). Daha 6nce yapilmis g¢alismalarin
cogunda erkeklerde ki KOAH prevelans ve mortalitesinin kadinlardan daha fazla oldugu
belirtilmisti, ancak artitk gelismis Tllkelerde kadimnlarla erkekler arasi prevelans
degerlendirildiginde neredeyse esitlenmis bulunmaktadir (15-25).

Akcigerlerin biiyiime ve (Qelismesi: Yapilan genis c¢apli bir meta analiz
calismasina gore dogum agirligi arttik¢a eriskin ¢agdaki FEV i arttigi, dogum agirhigi
azaldik¢a da azaldigi saptanmustir (27). Gebelik ve c¢ocukluk c¢aginda akciger
biiyiimesini etkileyen herhangi bir faktor (annenin sigara i¢cmesi, ¢ocuklukta aktif veya
pasif sigara dumanina maruziyet, ¢ocukluk astimi, brongiyal hiperreaktivite, ¢ocukluk
cagl solunum yolu enfeksiyonlar:1 vb.), KOAH gelisme riskini arttirma ihtimaline
sahiptir (7).

Partikiillere maruziyet: KOAH agisindan bilinen en 6nemli risk faktori sigara
igmektir. Sigara icen bireyler sigara igmeyenlerle karsilastirildiginda, sigara igen
kisilerde solunum yolu semptomlar1 ve akciger fonksiyonu anormallikleri prevelansi
daha fazla saptanmistir, FEV; degerindeki yillik diisiis daha hizli oldugu saptanmistir
(28). Unutulmamalidir ki diger tip tiitiin kullanim1 (pipo, puro,nargile vb.) ve gevresel
tiitlin duman1 maruziyeti de akcigerlerin toplam inhale partikiil miktar1 ve gaz yiikiinii
artirarak solunumsal semptomlarda artisa ve KOAH gelisimine de katkida bulunabilir
(7). Pasif olarak tiitiin dumanina maruziyette akcigerlerle solunan toplam partikiil ve gaz
yikiinii artirarak solunum yolu semptomlarina ve KOAH’a katki yapabilir (29 -30).
KOAH agisindan yeterince iizerinde durulmayan 6nemli bir risk faktorii de mesleki
ortamda organik ve inorganik tozlar ile kimyasal madde ve buharlara maruz kalmadir
(33).

Sosyoekonomik durum: Sosyoekonomik durum KOAH gelisme riski agisindan
ters orantilidir. Sosyoekonomik durum ne kadar koétiilesirse KOAH gelisme riskinin ve
hospitalizasyonun o kadar arttigina dair kanitlar vardir (35). Yoksulluk bir ¢ok risk
faktoriine (mesleki ve c¢evresel maruziyet, yasanilan evin kalabalik olmasi,beslenme
durumunun kétiligi ,enfeksiyonlar1) maruziyet olasiligimi artirdigr igin  KOAH
gelisiminde ¢ok onemlidir (36).

Astim/brongial hiperreaktivite: Bronsial hiperreaktivitenin Avrupa Toplulugu

Solunum Sagligi Arastirmasinda basta gelen KOAH risk faktorleri arasinda sigara



igmeden sonra ikinci sirada yer aldig1 , ve genel niifusta atfedilen riskin %15-17’sinden
sorumlu oldugu bildirilmistir (37) .

Kronik bronsit : Baz1 ¢alismlarda ki sonuglara gore kronik bronsitin akciger
fonksiyonunda azalmayla baglantili olmadigi yoniinde veriler mevcuttur (38). Bazi
calismalarda ise FEV ;1 de ki azalma ile mukus hipersekresyonu arasinda baglanti
oldugu (39) ve sigara igen bireylerde kronik bronsitten KOAH gelisme olasiliginda
artisa neden oldugu belirtilmistir (41).

Enfeksiyonlar: Infant donem ve kiigiik ¢ocukluk ¢aglarinda gegirilmis olan ciddi
solum yolu enfeksiyon hastaliginin olmasi ileri ki yillarda akciger fonksiyonunda
azalma ve solunum yolu semptomlarinin artigiyla iligkilidir.(26-37) .

KOAH’mn gelisme ve ilerlemesinde enfeksiyon hastaliklarinin 6nemli bir rolii
vardir. Erken yasta maruziyette havayolu duyarliligin1 daha fazla etkiler. (43)

Patoloji

Patolojinin temelinde akcigerde inflamasyon vardir ve bu inflamasyonun nedeni
sigara dumani, zararli gaz ve partikiillerin solunmasidir. Aslinda bu inflamatuar yanit
normal bir yanit olmasina karsin KOAH hastalarinda abartili bir inflamatuar yanit
oldugu diisiiniilmektedir. Olusan bu kronik inflamatuar yanit dogrultusunda parankim
harabiyeti ile birlikte amfizem olusur ayni sekilde savunma mekanizmalarinin
bozulmasiyla da kii¢ciik havayollarinda fibrozis gelisir. Boylelikle bu degisikliklerle
hava hapsi ve ilerleyici hava akimi kisitlanmasi olusur (7). KOAH da hava yollarinda ,
akciger parankiminde ve pulmoner damarlarda karakteristik patolojik degisiklikler
gozlemlenir (44). Akcigerin farkli bolgelerinde 6zel inflamatuvar hiicre tiplerinin
sayilart artmig ve bunlar1 igeren kronik bir infamasyon s6z konusudur. Tekrarlayan
zedelenme ve tamir mekanizmalari patolojik degisikliklerin temel mekanizmalaridir (7).

Kronik Inflamasyon: Sigara dumani inhalasyonuna yamit olarak, sigara igen
fakat akciger hastaligi bulunmayan kisilerle karsilastirildiginda, akcigerde abartili bir
kronik inflamasyonun gelismesi KOAH’m karakteristik o6zelligidir. KOAH’I1
hastalarda, sigaranin birakilmasindan sonra hava yolunda inflamasyon devam
etmektedir. Ilerlemis derecede KOAH’1 olan ve amfizemi olan hastalarin bir kisminda
otoimmiinite de akcigerdeki inflamasyonunun devamina katkida bulunabilir. Fakat,
inflamasyonun devaminda bagska mekanizmalarin da rolii bulunmaktadir (7).

Oksidatif Stres :KOAH da hastaligin siirecini hizlandiran 6nemli bir mekanizma
olabilir. Oksidatif stres ayn1 zamanda akciger yapisal hiicrelerinin (6zellikle alveoler

epitelyum ve endotel hiicreleri) 6limiinii uyarir. Bu yapisal hiicrelerin olimii ve



yeniden yapimi arasinda ki denge bozulmasi sonucunda alveolar septum yikilir ve
boylece amfizem olusur (45). Oksidatif stresin KOAH alevlenmelerinde daha da arttigi
bilinmektedir. Birgok antioksidan genini diizenleyen; Nrf 2 adli transkripsiyon
faktoriindeki azalma sonucunda KOAH hastalarinda endojen antioksidanlarda azalma
olabilecegi diistiniilmektedir (46).

Proteaz—antiproteaz dengesizligi: Proteazlar; KOAH hastalarinin akcigerlerinde
bag dokusu bilesenlerini yikarlar. Proteazlar ile buna karsi olarak ¢alisan yapi olan
antiproteazlar arasinda bir dengesizlik olusmakta oldugu belirtilmistir (1).

En genel ifadesiyle degerlendirirsek, amfizem proteazlarla antiproteazlar
arasindaki dengesizliginden dolayr akciger parankiminin en 6nemli bag doku yapisi
olan elastinin yikimina bagli olarak olusmaktadir. (1).

Enflamatuar hiicreler: KOAH da sadece sigara igenlerde gbzlenen 6zgiil bir
inflamasyon patterni vardir. Bu durumda CD8 + Th 1 (interferon-y bagimli)
lenfositlerinin sayisinda artigla ayirt edilen 0Ozgiil bir inflamasyon paterni
gozlemlenmektedir (47).

Bu hiicrelerden de nétrofil ve makrofajlarla birlikte inflamatuar mediyatorler ve
enzimler salinmakta ve bu hiicreler bdylece hava yollari, akciger parankimi ve pulmoner
damarlardaki yapisal hiicrelerle etkilesime girmektedir (48).

Inflamatuar mediatorler: KOAH hastalarinda birgcok inflamauar mediatoriin sayisi
artmakta ve bu mediatorler dolasimdan inflamatuar hiicreleri ¢agirmakta, inflamatuar
slireci yogunlastirip artirmakta ve yapisal degisikliklere neden olmaktadir (48).

Yagsla ilgili degisiklikler ve hiicresel yaslanma: Yaslanma sonucu akcigerde olusan
tekrarlayan sigara duman maruziyetlerine bagli olusan zedelenmelere karst doku
tamirini ileri derecede bozulur.

Otoimmiinite: {lerlemis KOAH’I1 hastalarinda B-hiicre lenfoid follikiillerinin varligi ve
bir grup KOAH hastasinin serumunda farkli otoantikorlarin bulunmasina neden olur. Bu
durumda KOAH’1n otoimmiin bir hastalik olarak degerlendirilmesine Sebep olmustur.
Baz1 galismalara gore KOAH hastalarmmda amfizemin siddeti ile korelasyon gosteren
antielastin antikorlar ve Th1 yanitin varligi gosterilmistir, baz1 ¢calismalarda bu sonuglar
gosterilememis, durumun tiitiin dumani maruziyeti ile alakali oldugu savunulmustur (7).
Enfeksiyonlar: KOAH’ ta solunum sistemi enfeksiyonlar1 hem seyri hem patogenezi en
az iki mekanizma ile etkiler. Ik mekanizma olarak; alevlenmelerde ¢cok &nemli rol
oynar, viral ve bakteriyel enfeksiyonlar en onemli alevlenme nedenidir. Bu

obstriiksiyon ilerledikge, alevlenmelerin siklig1 da artar. Diger bir mekanizma da; stabil



KOAH’l1 hastalarda alt solunum yollarinin patojenlerle kolonizasyonu ve kronik
enfeksiyonu inflamasyonun siddetinin artmasina ve devam etmesine sebep olabilir.
Hastaligin siddeti arttik¢a da, kronik bakteriyel kolonizasyonun ve enfeksiyonun sikligi
artar (7).

Tamir mekanizmasinda bozulma: Normalde akciger homeostazinin devamini saglamak
icin hiicresel apoptozis ve matriks yikimi stirekli olarak hiicresel yenilenme ve matriks
tamiri ile saglanir. Akcigerde mevcut bulunan kok hiicreler epitel hasari ile aktive olur.
Ancak sigara dumani alveoler tamiri sinirlar, boylece fibrozise yol acan transforming
bliylime faktorii-f” nin da i¢inde oldugu tamir mekanizmasini bozar. Boylelikle KOAH
‘da tamir mekanizmasi yetersiz hale gelir (7).

Fizyopatoloji

Hava akimu kisitlanmast ve hava hapsi: KOAH a spesifik fizyopatolojik bulgu
efor ile gittikge artan solunumun ekspirium fazinda hava akimi kisitlanmasidir (7).
Inflamasyonun , fibrozisin ve kiigiik hava yollarindaki liiminal eksudanin boyutlari;
FEV: ve FEV1/FVC oraninda ki azalmayla, ayrica belki de KOAH’1n ayirt edici 6zelligi
olan FEV; degerinde hizli diisiisle baglantilidir (48). Bu durum ilerleyici bir hava
hapsine neden olur ve giderek havalanma artisiyla sonuglanir. Bdylece inspiratuar
kapasite azalir. Eforla ortaya ¢ikan dispnenin basglica mekanizmasinin asiri havalanma
nedeniyle olusturdugu disiiniilmektedir ve bu asir1 havalanma hastaligin erken
evrelerinde gelismektedir (51-52) .

Gaz degisim anormallikleri: KOAH da gaz degisim anomalileri sonucu
hipoksemi ve hiperkapni olusur. Hastalik ilerledik¢e oksijen ve karbondioksit gaz
transferi daha da kotiilesir. Siddetli obstriiksiyongelismesi ve akcigerlerde asir
havalanma sebebiyle solunum g¢abasinda bir artis olusur. Bu artisa solunum kaslarinda
olusan bozulmalar da eklenerek CO, tutulmasi gergeklesir (1-53).

Agswrt mukus salgilanmast: Asirt mukus salgilanmasi kronik prodiiktif 6ksiiriige
yol agar ve kronik bronsitin 6nemli 6zelliklerinin basinda gelmektedir. Asirt mukus
salgilanmas1 mutlaka hava akimi kisitlanmast ile iligkili olmak zorunda degildir. Ayrica
KOAH’1 tiim hastalarda bulgu veren asirt mukus salgilanmasi da yoktur (1). Asiri
mukus salgilanmasin1 birka¢ mediatdr ve proteaz uyarir. Bunlarin ¢ogu Epidermal
Biiylime Faktorii reseptorlerinin (EGFR) aktivasyonu yoluyla etki gosterir (54). Bu asiri
mukus salgisinin esas sorumlusu kronik hava yolu irritasyonu sonucu olusan goblet

hiicrelerinin artis1 ve submukozal bezlerin hiperplazisidir (7).
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Pulmoner hipertansiyon: KOAH hastalarin pulmoner hipertansiyon genellikle
hastaligin ge¢ donemlerinde ortaya ¢ikar. KOAH ‘ta pulmoner hipertansiyon
gelismesinden sorumlu temel mekanizma hipoksi olarak kabul edilmektedir. Temelde
kiiglik pulmoner arterlerde hipoksik vazokonstriiksiyon sonucunda giderek artan bir
intimal hiperplazi olusumu ve ardindan diiz kas hipertrofisi / hiperplazisi gibi yapisal
degisiklikler gelismesiyle olusur (55). Progresif pulmoner HT sag ventrikiilde
dilatasyon ve kor pulmonaleye sebebiyet verebilir (1).

Tam

KOAH yoniinden dikkat edecegimiz semptomlar dispne , kronik oksiiriik ,
kronik balgam c¢ikarilmasi, ailede KOAH 0&ykiisii, risk faktorlerine maruz kalma
hikayesidir (tiitiin dumani, evde yemek pisirme ve i1sinmada kullanilan yakit dumant,
mesleki toz ve kimyasallar). 40 yasindan biiyiik kisilerde bu semptomlarin mevcudiyeti
KOAH diisiindiiriir ancak tan1 koydurucu degildir. Birden fazla durumun varligt KOAH
tanist olasiligini artirir. KOAH tanist kesinligi i¢in de spirometri gereklidir. En objektif
ve tekrarlanabilir hava akimi kisitlamasi 6lgiitii spirometridir (1). Spirometri degerleri
esas olarak yas, boy, cinsiyet ve wrki temel alan referans degerlerle karsilagtirilarak
degerlendirilir (56). Spirometri sonucuna gore bronkodilator sonrast FEV1/FVC ‘nin <
0,70 olmasi durumunda kalic1 hava akimi kisitlanmasindan bahsedilebilir, dolayisiyla
KOAH dogrulanir. (1)

KOAH hava akimi kisitlamas: siddetine gore siiflandirilmistir. Daha kolay
anlasilabilmesi i¢in 6zgiil spirometrik esik degerler kullanilmistir. Degiskenligi en az
seviyeye indirmek icin kisa etkili bir bronkodilatdr uygulanmasi sonra spirometri
yaptlmalidir. Spirometri sonuglarina gére KOAH evrelemesi Tablo 1.1°de

gosterilmistir.

Klinik bulgular
Baslica KOAH semptomlar1 oksiiriik, kronik ve ilerleyici nefes darligi, ve
balgam ¢ikarmadir. Kronik okslirik ve balgam ¢ikarma olmaksizin da onemli

boyutlarda hava akimi kisitlamasi gelisebilir (1) .

Semptomlar
Dispne: KOAH ‘in temel semptomu dispnedir. Hastaneye basvurularin en

onemli nedenidir. KOAH ili ilgili engellilik ve anksiyetenin basta gelen sebebide
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dispnedir. KOAH hastalarina dispne soruldugu zaman; nefes almak i¢in daha fazla ¢aba
harcama, bunalma, hava agligi ya da solunumda zorluk, cabuk yorulma hissi olarak
tanimlamaktadir (7) .

Oksiiriik: Kronik oksiiriik genellikle KOAH ta karsimiza ¢ikan ilk semptomdur.

Hasta tarafindan sigara igmenin ve/veya ¢evresel etkenlere maruz kalmanin neticesinde
oldugu diistiniildiigii i¢in fazla 6nemsenmez. Baslangigta Oksiiriik aralikli olabilse de;
giin gegtikce giin boyunca goriilmeye baslar. (1)
Balgam ¢tkarma: Genellikle oksiiriik peryiyotlarimin ardindan KOAH hastalarinda
koyu kivamli balgam ¢ikarilmasi olabilir (1). Baska bir etken olmadan , birbirini izleyen
en az iki yil, her yil en az ii¢ ay diizenli balgam ¢ikaran kisilerde yapilan spirometrik
test sonuclarinda patoloji saptanmamasit durumunda bu klinik durum kronik bronsit
kabul edilmelidir (7). Balgam ¢ikarmak hastalarin kiiltiir ve cinsiyet farkliliklarina bagl
bir aligkanlik olarak degisebilir, balgami ¢ikarmak yerine yutabilirler. Bu durumda
balgam ¢ikarmanin degerlendirilmesini giiglesmektedir (1). Piiriilan balgamin varlig
inflamatuar mediatorlerde bir artis1 yansitir ve bu gelisme bir alevlenme gostergesi
olabilir (58-59).

Hisiluli solunum ve gégiiste Stkigma hissi: Gogiiste sikisma hissi ile higiltili
solunum , KOAH’mn giinden giine ve giin i¢inde degisim gosterebilen bir seyir izler.
KOAH’1n nonspesifik semptomlarindandir. Gogiiste sikisma hissi ¢ogu zaman eforla
ortaya cikarken, iyi lokalize edilemez. Kas agrisina benzer bir agridir. Interkostal
kaslarin izometrik kontraksiyonundan olusabilecegi diisiiniilmektedir. Gogiiste sikisma
hissi ve hisiltili solunum olmamasi KOAH tanmisim1  dislamamakla birlikte, bu
semptomlarin varligi ise taniy1 dogrulamaz (1) .

Agwr KOAH ta goriilen diger ozellikler:

Agir ve ¢ok agir KOAH’ta bazi durumlar daha sik goriilmektedir. Bunlarin
basinda; halsizlik, kilo kayb1 ve yagsiz kas kitlesinde azalma meydana gelmektedir (60).
KOAH ‘ta olusan o6ksiiriik nobetlerinden dolayr bazen asemptomatik kaburga kiriklari
dahi olusabilir (1). Yapilan ¢aligsmalara gore en sik eslik eden komorbiditeler HT (%22),
KAH (%8,9), DM (7,4) olarak belirtilmistir (61). KOAH’l1 hastalarda komorbid
hastaliklarin toplumun diger populasyonuna gore daha sik oldugu saptanmustir. (%11-
12) (62) .
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Fizik muayene

Fizik muayene ile tan1 koymak zordur ve tanisal degeri de dusiiktiir. Hava akimi
kisitlamasinin fizik muayene bulgulari, solunum fonksiyonunda 6nemli bir bozulma
olana kadar ortaya ¢ikmaz (7).

Semptomlarin degerlendirilmesi

Semptomlarin degerlendirilmesi i¢in GOLD ‘un bize 6nerdigi Modifiye Britanya
Tibbi Arastirma Konseyi anketi (mMRC) ya da KOAH Degerlendirme Testi’nin (CAT)
kullanilmasidir.  mMMRC anketinde sadece nefes darligina bagli engellilik
degerlendirilmekteyken; oysa ki CAT , hastaligin kisinin glinliik yasami ve iyilik hali
tizerindeki etkilerini de degerlendirdiginden daha da kapsamli bir testtir (1).

MMRC anketi yardimiyla nefes darligt degerlendirmesi: mMRC anketi saglik
durumunu degerlendiren diger 6lgeklerle uyumludur ve gelecekteki mortalite riskini de
degerlendirmekte basarilidir. (49-66). Tablo 1.2 de mMRC anketi ile nefes darliginin
degerlendirilmesi gosterilmistir.

Tablo 1.2 Nefes darh@ degerlendirilmesinde Modifiye Tibbi Arastirma
Konseyi Anketi

Liitfen size uyan sadece bir kutucugu isaretleyiniz

Derece 0 Sadece zorlu egzersiz ile nefessiz kaliyorum

Derece 1 Diiz zeminde hizli yiiridiigiimde ya da hafif yokus ¢ikarken nefessiz
kaliyorum

Derece 2 Nefes darlig1 nedeniyle diiz yolda yasitlarimdan daha yavas ylirliyorum

yada diiz yolda kendi hizimla yiiriirken nefes almak i¢in duruyorum

Derece 3 Y1z metre yada diiz yolda birkag dakika yiiridiikten sonra nefes almak

i¢in duruyorum

Derece 4 Evden ¢ikmak i¢in nefesim yetmiyor ya da giyinip soyunurken nefessiz

kaliyorum

KOAH degerlendirme testi (CAT): KOAH ta saglik durumundaki bozulmay1
Olgen 8 maddeli bir testtir. CAT Skoru 0-40 aras1 degisir; St George Solunum Anketi
(SGRQ) ile degerlendirilen saglik durumuyla yakindan baglantilidir. CAT giivenilir ve
iyi yanit alinan bir 6lgektir (68) . Her bir soru i¢in 0’dan 5’e kadar olan bir skalada puan
verilerek toplam skor degerlendirilir. Tablo 1.3’de CAT skoru degerlendirme formu

gosterilmistir.




Tablo 1.3 CAT Skoru Degerlendirme Formu
Ornek. Cok Mutluyum (0) (1) (2) (3) (4) (5) Cok Kederliyim

Skor
Hig oksiirmiiyorum 0@ @ QB @B Siirekli 6kstirtiyorum
Akcigerlerimde hig balgam yok 0 @) @) (3) 4 (5 Akcigerlerim
tamamen balgam
dolu
Gogsiimde hi¢ tikanma/daralma OO0 @B MGG Gogsiimde ¢ok
hissetmiyorum daralma var
Yokus veya bir kat merdiven 0) (1) (2) (3) @) (5) Yokus veya bir kat
¢iktigimda nefesim daralmiyor merdiven ¢iktigimda
nefesim ¢ok
daraliyor
Evdeki hareketlerimde hig (OIOIAIOIOIO)] Evdeki
zorlanmiyorum hareketlerimde ¢ok
zorlantyorum
Akcigerlerimin durumuna ragmen 0) (1) (2) (3) @) (B) Akcigerlerimin
evimden digar1 ¢gitkmaya ¢ekinmiyorum durumu nedeniyle
evimden disart
¢ikmaya
¢ekiniyorum
Rahat uyuyorum (OIOIAIOIOIO)] Akcigerlerimin
durumu nedeniyle
rahat uyuyamiyorum
Kendimi ¢ok gii¢lii/enerjik (OIOIAISOIOIO)] Kendimi hig
hissediyorum giiglii/enerjik
hissetmiyorum
Toplam Skor

Komorbiditelerin degerlendirilmesi

KOAH ¢ogunlukla uzun siireli sigara kullanim1 olan orta yash kisilerde gelisir.
Bu sebepten dolay1 hastalarda sigara icme veya yaslanmayla iliskili diger hastaliklar da
stk goriilmektedir.(73) KOAH hastalarinda sik goriilen komorbiditeleri siralayacak
olursak; kardiovaskiiler hastalik, iskelet kasi islev bozuklugu, metabolik sendrom,
osteoporoz ve kiriklar, solunum yolu enfeksiyonu, depresyon ve akciger kanseri

gozlenir (72). Komorbiditeler hafif, orta ya da agir hava akimi kisitlanmasi bulunan
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hastalarin farketmeksizin hepsinde gelisebilir (73). Akciger fonksiyonu daha bozuk olan
kisilerde komorbiditeler mortalite ve hastaneye yatig yoniinden daha risklidir (74) .
Bilesik KOAH Degerlendirmesi

KOAH ‘m hastalar tizerinde ki etkisini tam olarak anlayabilmek igin
semptomatik degerlendirme, spirometrik smiflandirma, alevlenme riski birlikte
degerlendirilmelidir (1). Bu duruma birlesik KOAH degerlendirilmesi denir. Birlesik
KOAH degerlendirilmesi Tablo 1.4’de anlatilmistir

Semptomlar, spirometrik Siniflandirma ve gelecekteki alevlenme riski arasindaki
baglantinin yorumlanmasi (Tablo 1.4);

- Hasta Grubu A — Diisiik Risk, Daha az semptom

Esas olarak GOLD 1 ya da GOLD 2 (hafif ya da orta hava akim kisitlanmasi)
ve/veya yilda 0-1 alevlenme olmasi. mMRC 0-1 derece ya da CAT skoru < 10 olmasi.

- Hasta Grubu B - Diisiik Risk, Daha fazla semptom

Esas olarak GOLD 1 ya da GOLD 2 (hafif ya da orta hava akim kisitlanmasi)
ve/veya yilda 0-1 alevlenme olmast. mMRC >2 derece ya da CAT skoru > 10 olmas.

- Hasta Grubu C - Yiiksek Risk, Daha az semptom

Esas olarak GOLD 3 ya da GOLD 4 (agir ya da ¢ok agir hava akim kisitlanmasi)
ve/veya yilda >2 alevlenme olmasi. mMRC 0-1 derece ya da CAT skoru < 10 olmasi.

- Hasta Grubu D - Yiiksek Risk , Daha fazla semptom

Esas olarak GOLD 3 ya da GOLD 4 (agir ya da ¢ok agir hava akim kisitlanmasi)
ve/veya yilda >2 alevlenme olmasi . mMRC >2 derece ya da CAT skoru > 10 olmasi.

Destekleyen kanitlar ise sunlardir;

- Yiiksek alevlenme riski bulunan hastalar daha ¢ok GOLD 3. ve 4.
kategorisinde yer almaktadir (Agir ya da ¢ok agir hava kisitlanmasi) ve bu hastalarin
Oykiileri giivenilir bir bi¢imde saptanmalarina imkan saglamaktadir (71) .

- Yiiksek alevlenme riski oranlart FEV; degerinin daha hizli azalmasiyla
ve saglik durumunun daha fazla bozulmasiyla iliskilidir (71) .

- CAT skorunun > 10 olmas1 saglik durumunun ciddi boyutta bozulmasiyla
iliskilidir (77) .

Sik alevlenme olmamasi durumunda dahi, GOLD 3 ve 4 smiflandirmasindaki

hastalarda hastaneye yatirilma ve o6liim riski daha yiiksek olabilecegi belirtilmektedir(1).
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Tablo 1.4 Semptomlar, Spirometrik Siniflandirma ve Gelecekteki Alevlenme Riski

Arasindaki Baglanti (1)

Risk derecelendirilmesinde GOLD derecesine ya da alevlenme oykiisiine gore
en yiiksek riski se¢in

<
=
£z C D g
= g >
g z2s|° S ¥
~ 2 g E =
= 5
2 5 5
s A <
5 =2 2 1
T 3 A B
1 0
mMRC 0-1 mMRC >2
CAT <10 CAT>10
SEMPTOMLAR
mMMRC veya CAT skoru

Ek Incelemeler

Radyolojik gériintiileme: PAAG ile goriintiileme KOAH tanisi1 agisindan yararli
degildir, ancak diger tani seceneklerini ekarte etmek ve es zamanl diger solunum
sistemi hastaliklar1 (pulmoner fibrozis, tiiberkiiloz, bronsiektazi, plevral hastaliklar),
iskelet bozukluklar1 (6rn.kifoskolyoz) ve kalp hastaliklart (6rn.,kardiomegali) gibi
onemli komorbiditeleri belirlemek acisindan faydalidir.

Ozellikle KOAH’la baglantili degisiklikler akcigerde asir1 havalanma artist
bulgular1 (lateral filmde diafragma diizlesmesi ve retrosternal hava boslugunda hacim
artis1), akcigerlerde hiperliisens ve vaskiiler izlerin siliklesmesi dikkati ¢eker. KOAH
acisindan herhangi bir siiphe varsa, pulmoner tromboemboli veya akciger kanseri

sliphesi varsa ayirici tantya daha da yardimci olacak tetkik BT dir. (7).
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Akciger hacimleri ve difiizyon kapasitesi Gaz hapsi (rezidiiel hacimde artis):
KOAH’1n erken evrelerinden itibaren gelismeye baslar ve bu hava akimi kisitlanmasi
arttikca asir1 havalanma (toplam akciger kapasitesinde artis) artik duragan hale gelir. Bu
degisiklikleri belirleyebilmek i¢in akciger hacim Sl¢timii esastir ve bunun i¢in de viicut
pletismografisi ya da dogruluk diizeyi daha diisiik olmakla birlikte helyum diliisyon
yontemi kullanilabilir. (1)

Oksimetri ve arteriel kan gazt 6lgiimii: Hastanin oksijen saturasyonunu
o0grenmek i¢in pulse oksimetri kullanilabilir ve bdylelikle oksijen destegi gerekli olup
olmadigina karar verilebilir (1) . Hipoksinin pulse oksimetre i¢in en iyi cut off degerine
gore oksijen satiirasyonu < % 92 olarak belirtilmistir. Eger bu durum mevcutsa artik
ileri tetkik olarak arteriel kan gaz1 degerlendirilmelidir (78) .

Alfa - 1 antitripsin eksikligi taramast. Alfa-1 antitripsin eksikligi prevelansi
yiiksek olan bolgelerde KOAH hastalarinda tarama yapilmasm Diinya Saglik Orgiitii
onermektedir (79) . Genetik danismanlik i¢in aile taramasi 6nemlidir, genellikle geng
yasta (< 45 yas) tipik olarak alt lob amfizemi ile bagvurur (1).

Egzersiz testi: Hastanin kendi hiziyla yiirime mesafesinde azalmayla ya da
laboratuarda basamakli olarak artan egzersiz testiyle mMRC dispne skalasi ile dlgiilen
bozulmus fonksiyonel kapasite ve egzersiz toleransi saglik durumunda ki bozulmanin
en gliclii gosterge ve prognoz faktoriidiir (80-82).

Aywrict Tan

Kronik astimli baz1 hastalar1t KOAH ‘tan ayirmak bazen ¢ok giictiir. Ancak diger

olasi tanilarin ayiriciligini yapmak nispeten daha kolaydir. Tablo 1.5 ‘de KOAH ile

karisabilecek diger ayirici tanilarin temel 6zellikleri anlatilmistir
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Tam

Hastahg Diisiindiiren Ozellik

KOAH

Bagslangig orta yaslarda
Yavas ilerleyen semptomlar
Tiitiin igme veya diger dumanlara

maruziyet oykiisii

Astim

Erken yaglarda baslangic
Degisken semptomlar
Semptomlarin gece ve sabah erken saatte

artis1
Allerji, rinit veya egzema da bulunmasi

Aile oykiisii

Konjestif Kalp Yetmezligi

PAAG ‘de kalpte dilatasyon,pulmoner
6dem
Akciger hava akim kisitlamasi degil hacim

kisitlamasi vardir

Bronsiektazi

Bol piiriilan balgam
Cogu zaman bakteriel enfeksiyon eslik
etmesi
PAAG veya BT ‘de bronsial dilatasyon ve

kalinlasma

Tiberkiiloz

Her yasta olabilir
PAAG ‘de akcigerde infiltrasyon
Mikrobiyolojik dogrulama

Yiiksek yerel tiiberkiiloz prevelansi

Obliteratif Bronsiolit

Sigara igmeyenlerde ve daha geng yasta
baslangic
Romatoid artrit yada akut duman
maruziyeti
Akciger yada kemik iligi nakli hikayesi
Ekspirasyon sirsinda BT ‘de hipodens alan

Diffiiz panbronsiolit

Agirlikli olarak asya kdkenli kisilerde
Cogunlugu erkek ve sigara igmez
Hemen hemen hepsinde kronik siniizit
vardir
Gogiis grafisi veya yiiksek ¢coziiniirliiklii
BT ‘de diffiiz kiigiik sentrilobiiler nodiiler

opasiteler ve asir1 havalanma goriiliir
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Alevlenmelerin degerlendirilmesi

KOAH alevlenmesi genel olarak; hastada solunum yolu semptomlarini giinliik
normal degiskenliklerin Otesinde ve ilag tedavisinde degisiklik gerektirecek sekilde
kotiilestiren, mortalite, hospitalizasyon ve saglik bakiminda artisa neden olan akut olay
seklindedir (1-69). KOAH hastalarinda solunum semptomlarinda alevlenmeler sik
goriiliir. Bunun nedenleri ise bakteriyel ve viral enfeksiyonlar, ¢evre kirliligi ya da
bilinmeyen nedenlerle tetiklenmedir (1). Alevlenme aninda dispnenin artma nedeni asiri
havalanma sonucu gaz hapsindeki artis ve ekspiratuar akimdaki azalmadir (57).
Pnomoni, tromboemboli, ve akut Kkalp yetmezligi gibi durumlar da KOAH
alevlenmelerini taklit edebilecegi veya agirlagtirabilecegi unutulmamalidir (1). Sik
alevlenmenin (yilda 2 ‘den fazla alevlenme) tahmini agisindan en iyi tahmin gostergesi
daha 6nce tedavi edilen alevlenme Oykiisii olarak belirtilmektedir (71) .

Alevlenmenin énemi

Hastanin giinliikk yasamin1 kotii etkiler. Semptomlar1 artirir ve birkag hafta
boyunca akciger fonksiyonu tiizerinde etkisi devam eder. Akciger fonksiyonunda ki
azalmayr hizlandiracak etki gosterir. Yapilan c¢alismalar sonucunda hava akimi
kisitlanmasi arttikca; alevlenme , hastaneye yatirilma ve oliim riskinde artis oldugu
gosterilmistir (69). Hiperkapnik alevilenme ve asidoz sebebiyle hospitalize edilen
hastalarda mortalite oran1 yaklasitk %11 civarindadir. Hospitalizasyon siiresinde
mekanik ventilasyon destegi alan hastalarda taburculuk sonrasi ilk 1 yilda mortalite
%43’e ¢ikar ve yatig sonrasi 2 yilda biitiin nedenlere bagli mortalite %49’a kadar
ulasabilir. (65). Bu yilizden alevlenmelerin hizli sekilde tedavisi 6nemlidir. KOAH
alevlenmesinin en sik nedeni viral yada bakteriyel solunum yolu enfeksiyonlar1 oldugu
diistiniilmektedir. Hava kirliligi de KOAH alevlenmesini tetikleyebilir (1).

KOAH alevlenmelerinin yaklagik 3’te 1’inde neden saptanamamaktadir. Baz1
hastalar yilda ikiden fazla alevlenme gecirebilir bu durumda ki hastalara “’Sik
alevlenmeli hasta®’ denir (71). Alevlenmeleri taklit edebilen ve veya agirlastirabilen
durumlar (pnémoni, pulmoner tromboemboli, konjestif kalp yetmezligi, pndmotoraks ve
plevral efflizyon gibi) ayirict tan1 agisindan mutlaka akilda tutulmali ve bu durumlar
varsa tedavi edilmelidir (69-85).

Alevlenmenin tanist

Alevlenme denilen durum aslinda giinlik semptomlarda ki dalgalanmalardan

cok akut degisikliklerin olusturdugu klinik durumdur. Alevlendirme degerlendirilirken

Klinik durum, laboratuar parametreleri ve tibbi dykiiden faydalanilir. Siddetli akut
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bulgularin degerlendirilmesi i¢in yardimci solunum kaslarin caligmasi , paradoksal
solunum hareketi, santral siyanoz (yeni baslayan ya da artan), periferik 6demin
olugmasi, hemodinamik instabilite, mental status bozuklugu degerlendirilir. Tibbi oykii
degerlendirilirken ise hastalifin veya semptomlarin siiresi , KOAH ‘in siddeti , daha
once gecirdigi atak sayisi (toplam say1 ve hastanaye yattig1 say1), ek hastaliklar , mevcut
kullandigi ilaglar , mekanik ventilasyon uygulanip uygulanmadigi sorgulanmalidir (1).
Alevlenme tanisi i¢in kullanilacak yontemler

Pulse oksimetre; bize oksijen tedavisinin yeterliligi ve oksijen destegi ayarlamak
icin gereklidir. Arteriel kan gazi 6l¢limii hastaligin degerlendirilmesinde ¢ok 6nemlidir.
Asit baz durumu degerlendirilmesi mekanik ventilasyona karar vermek icin gereklidir
Q).

Ayiric tant agisindan x-ray goriintiileme, ve EKG 6nemlidir. Tam kan sayimu ile
hastanin mevcut durumuna 1s1k tutulur (polisitemi, anemi, 1okositoz...). Biyokimyasal
parametrelerde ki degisiklikler hem komorbid hastaliklara hem de KOAH’a bagl
olusabilir.

Alevlenme esnasinda piiriilan balgam olmasi durumunda ampirik antibiotik
baglanmasi uygun olacaktir (60) . Alevlenme aninda balgamdan izole edilen ve en sik
goriilen ajanlar; Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae ve Moraxella
catarrhalis’dir (70) .

GOLD degerlendirmesine gore yiiksek riskli grup olan Grup 3-4 hastalarda
Psddomonas aeruginosa da 6n plana ¢ikmaktadir (1) .

Alevlenmenin tedavi secenekleri

Tedavinin amaci alevlenmelerin olumsuz etkilerini en aza indirmek ve tekrar
alevlenme gelismesini 6nlemektir (84).

Hedefimiz acil servise KOAH alevlenmesi ile bagvuran hastada oncelikli olarak
yasami tehdit eden bir durumun olup olmadigimi belirlemek ve oksijen destegini
saglamaktir (1) .

Alevlenme ile basvuran hastaya yapilmasi gerekenler

1- Semptomlarin agirhig, akciger grafisi, arterial kan gaz1 degerlendirilmeli

2- Hemen oksijen destegi verilmeli ve seri kan gazi 6lglimleri yapilmali

3- Bronkodilatorler kullanilmali

- Kisa etkili bronkodilator sikligi ve dozunu artir

- Antikolinerjik ajanlarla kisa etkili beta2 agonistleri kombine et

- Hava basincl veya haznesi olan nebulizator kullan
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4- Tedavisine Kortikosteroid eklenmeli (oral veya iv)

5- Enfeksiyon bulgusu varsa tedavisine antibiyotikte eklenmeli

6- Non invaziv mekanik ventilasyon gerekliligi belirlenmeli

7- Tiim bunlar1 yaparken;

- Beslenme durumu ve si1vi dengesi yakindan izlenmeli

- Subkutan heparin ve ya diisiik molekiil agirlikli heparin gerekliligi

belirlenmeli

- Birlikteliginde  bulunan  komorbiditeler tedavi edilmeli  (kalp

yetmezligi,kardiak aritmiler...)

- Hastanin klinik durumu yakindan takip edilmeli

Eger KOAH alevlenmesi yasami tehdit edici boyutta olugmussa vakit
kaybedilmeden hasta yogun bakim altinda tedaviye alinmalidir. Eger hayati tehdit edici
bir alevlenme degilse; solunum destegi ve farmakolojik tedavi baglanir.

Alevlenmenin farmakolojik tedavisi

Bronkodilatorler, kortikosteroidler ve antibiyotikler en sik kullanilan ii¢ ilagtir
Q).

Kisa etkili bronkodilator: KOAH alevlenmesi durumunda tercih edilen sekli ya
tek basmna kisa etkili B 2 agonist ya da antikolinerjiklerle kombine seklidir (85-86).
Kisa etkili bronkodilatér uygulama yolu agisindan 6l¢iilii doz inhaler ile nebulizator
arasinda anlamli bir FEV; farki saptanmamustir, hastalik klinigi agirsa nebulizator
kullanilmasi uygulanmaktadir. Metilksantin tedavisi sadece kisa etkili bronkodilator
tedaviye yanit az oldugu durumda kullanilir bu yilizden ikinci smif tedavidir.
Metilksantin tedavisi yan etkileri ¢ok dnemlidir, son aragtirmalara gore yararli etkileri
az ve tutarsiz Saptanmustir (1).

Kortikosteroidler: KOAH alevlenme nedenli basvuran hastalarda sistemik
kortikosteroid tedavisi, akciger fonksiyonlarmi diizeltir (FEVi‘de daha fazla artis
saglar), tedavi basarisizliginda azalma saglar, ve hospitalizasyon siiresini kisaltir (63-
81). Tavsiye edilen giinlik doz 30-40 mg dir, bu doz yaklagik 10-14 giin boyunca
kullanilmalidir (1). Tedavi olarak tercih edilecek ajan olarak oral prednizolon
onerilmektedir (87). Alevlenme aninda ise inhale steroidler alevlenme sikligini azaltir.

Inhale Budenosid sistemik kortikosteroidin iyi bir alternatifidir (91).

Antibiyotikler: KOAH alevlienmelerinde sebep bakteriel yada viral enfeksiyonlar

sorumlu olabilir, ancak alevlenme aninda antibiyotik kullanimi hala tartigmalidir (1).
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Hastalarda balgam miktarinda artis varsa ve KOAH alevlenmesi esnasinda balgam
piiriilansi artan kisilerde antibiyotik tercih edilmesi 6nerilmektedir (60).

Invaziv veya noninvaziv mekanik ventilasyon ihtiyac1 olmus KOAH alevlenme
ile basvuran hastalar tlizernde yapilan bir c¢alismaya gore hastaya antibiyotik
verilmemesi durumunda ikincil bir nazokomiyal pndmoni oraninda ve mortalitede artig
belirlenmistir (88). Ampirik antibiyotik tedavisi olarak ¢ogunlukla klavulonik asitle
kombine veya tek basina aminopenisilin, makrolid ya da tetrasiklin tercih edilir. Sik
alevlenme gecirme, hava akimi kisitlanmasi olan ve/veya alevlenme sirasinda mekanik
ventilasyon ihtiyaci olan hastalarda gram negatif bakteriler ya da ampirik tedavi i¢in
uygulanan antibyotiklere direng olabileceginden, balgam veya akciger Orneklemesi
kiltiirti yapilmalidir. Uygulama yolu i¢in Oncelikle hastanin durumu goéz Oniinde
bulundurulmalidir, oral alip almadigina gore tercih yapilmalidir. Ancak oncelikle tercih
edilecek antibiyotik uygulama sekli oral yoldur (1).

Yardimci tedaviler

Komorbiditelerin tedavisi, sivi dengesinin diizenlenmesi, beslenme diizeninin
saglanmasi, aktif sigara igiciligini 6nlemeye yonelik ¢alismalar yapilmalidir (1).
Solunum destegi

Oksijen tedavisi: KOAH alevlenmesi ile gelen hastanin tedavisinin temel unsuru
oksijen tedavisidir. Hipoksemiyi diizeltmek igin oksijen saturasyonunda hedefimiz %
88-92 olmalidir. Venturi maske kullanimi nasal kaniillere gore daha kontrollii ve daha
dogru oksijen uygulanmasina olanak verir, hastanin tolere edebilmesi daha zordur (75).

Ventilasyon destegi: KOAH alevlenmesi sirasinda mekanik ventilasyon destegi
invaziv (orotrakeal tiip, trakeostomi) veya noninvaziv (nasal kaniil, yiiz maskesi) sekilde
saglanabilir. Bazi hastalarin yogun bakima yatirilarak takip edilmesi gerekir Tablo

1.6’da yogun bakima yatig endikasyonlar1 gosterilmistir. (1).

Tablo 1.6 Yogun bakima yatis endikasyonlar:

Baslangigtaki acil tedaviye gerekli yanit1 veremeyen siddetli dispne

Mental status degisiklikleri (konfiizyon, letarji, koma)

Oksijen destegi ve noninvaziv ventilasyona ragmen kalici yada artan hipoksemi (PaO, <5,3kPa, 40

mmHg) ve/veya siddetli / artan respiratuar asidoz (pH < 7,25)

Invaziv mekanik ventilasyon destegi gerekliligi

Hemodinamik instabilite (vazopressorlerin gerekmesi)
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Noninvaziv mekanik ventilasyon: KOAH alevlenme esnasinda akut solunum
yetmezligi gelismis olan hastalarda noninvaziv mekanik ventilasyon bir ¢ok c¢alismada
%80 civari basar1 orani bildirilmistir (90). Noninvaziv mekanik ventilasyon sayesinde
asidoz diizelir, solunum hiz1 yavaglar, nefes darlig1 semptomu hafifler, ventilator iliskili
pnoémoni benzeri komplikasyonlar azalir ve hospitalizasyon siiresi kisalir ve boylelikle
mortalite ve entiibasyon oranlar1 azalir(89). Noninvaziv mekanik ventilasyon
endikasyonlar1 Tablo 1.7°de anlatilmistir. Bu maddelerden birinin olmasi yeterlidir.

Tablo 1.7 Noninvaziv mekanik ventilasyon endikasyonlari (1)

Respiratuar asidoz (pH < 7,35, ve/veya PaCO, > 6,0 kPa, 45 mmHg)

Yardimei solunum kaslarinin solunuma katilmasi (interkostal kaslarin ige ¢ekilmesi, abdominal
paradoks solunum hareketi) solunum kaslarinda yorulma ya da solunum ¢abasinda artis veya her

ikisini birden diisiindiiren klinik bulguyla birlikte siddetli dispne

Invaziv mekanik ventilasyon: Cok agir KOAH hastalarinda invaziv mekanik
ventilasyon uygulamasini etkileyen birkag faktor vardir. Bunlar alevlenmeye sebep olan
olay geri doniislii olup olmadigi, hastanin istegi, yogun bakima ulagim olanaklaridir.
Invaziv mekanik ventilasyonun &nemli riskleri arasinda ventilatdre bagli pndmoni
(coklu direngli mikroorganizmalar daha siktir), barotravma ve spontan solunuma tekrar
baslayamamasi gosterilebilir (1).

KOAH hastalarinda mekanik ventilasyonun durudurulmasi da basli basina bir
sorundur ve bu asamada sorun yasamamak i¢in Oncelikli olarak solunum yiikii ile
solunum kaslarinin bu yiikle bas etme kapasitesi arasinda denge Onemlidir (76).
Ekstiibasyonun basarili olamadig1 hastalarda yardime1 islem olarak noninvaziv mekanik
ventilasyon kullanilabilir, bu non invaziv mekanik ventilasyon uygulamasi ayrilmay:
kolaylastirir ve tekrarlayan entiibasyonu engeller ve mortalite oranini azaltir (64).
Ekstiibe edildikten sonra spontan solunum denenirken hiperkapni gelisen hastalara
erken zamanda noninvaziv mekanik ventilasyon baslanmasi solunum yetmezIligi riskini
ve 90 giinliik mortaliteyi azalttig1 bildirilmistir (50). Tablo 1.8 ‘de invaziv mekanik

ventilasyon endikasyonlar1 anlatilmistir
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Tablo 1.8 Invaziv Mekanik Ventilasyon Endikasyonlar (1)

Noninvaziv mekanik ventilasyonu tolere edememesi

Solunum veya kardiak arrest

Solunumda biling kaybi veya hava agligina neden olan kesilmeler

Bilingte azalma , sedasyona ragmen kontrol altina alinamayan psikomotor ajitasyon

Masif aspirasyon

Respiratuar sekresyonlari kalici olarak temizleyememe durumu

Kalp hizinin 50 den az olmas1 ve uyaniklik halinde azalma

S1vi destegine ve vazoaktif ilaglara yanit vermeyen hemodinamik dengesizlikler

Siddetli ventrikiiler aritmi

Noninvaziv mekanik ventilasyonu tolere edemeyenlerde hayati tehdit edici hipoksemi

Hastaneden taburcu edilme ve izleme

KOAH alevlenmesi ile gelen hastalarda optimal bir yatis siiresi belirlenmemistir
(42). Ancak yapilan bir ¢alismaya gore KOAH alevlenme ile gelen g6giis hastaliklari
uzmanlarinin oldugu ve daha kaliteli bir organize bakim hizmeti alan hastalarda
mortalite daha az ve hospitalizasyon siiresi daha kisa olarak belirlenmistir (94).

KOAH hastalarini taburcu etme Kriterleri (1)

1- Inhale kortikosteroidlerle birlikte veya tek basina beta2 agonistler ve /veya
antikolinerjiklerle uzun etkili bronkodilator tedavisi uygulayabilecek durumda olmali

2- Kisa etkili inhale beta2 agonist tedavisine 4 saatten daha sik ihtiya¢ duymuyor
olmali

3- Immobilizasyonu olmayan hasta odada dolasabilir durumda olmali

4- Hasta yemek yiyebiliyor ve dispne nedeniyle sik sik uyanmadan uyuyabiliyor
olmali

5- Hasta 12-24 saat klinik agidan stabil seyretmeli

6- 12-24 saat arteriyel kan gazlar stabil seyretmeli

7- Hasta (ya da evde bakimini iistlenen kisi) ilaglarini nasil dogru kullanacagini
tam olarak anliyor olmali

8- Izleme ve evde bakim diizenlemeleri tamamlanmis (6rn., evde hemsire
ziyareti, oksijen destegi, yemek kosullar1) olmal

9- Hasta, ailesi, ve hekim hastanin evde basariyla bakilabileceginden emin

olmali
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KOAH ve Komorbiditeler

KOAH hastalarinda bir¢ok komorbidite eslik eder ve prognoz iizerinde ¢ok
onemli etkileri vardir. Bir kistm komorbidite KOAH iliskili iken bir kism1 KOAH ‘dan
bagimsizdir. KOAH’la iligkili komorbiditelerde ayni risk faktorlerinden gelismis
olabilecegi gibi bir hastalik diger hastaligin riskini artiriyor da olabilir. KOAH hangi
evrede olursa olsun komorbidite sik goriliir (73). Kisacast komorbiditenin KOAH
hastaligi ile iligkili olsun olmasin tespit edilip tedavi edilmesi elzemdir.

GoOzden kagma riski daha ¢ok benzer semptomu olanlar ; kalp yetmezligi,
depresyon (halsizlik, fiziksel aktivitede azalma) ve akciger kanseri (nefes darligi)’dir.
Bu sebepten dolay1 ayirici tan1 her zaman zorlasir.

Kardiovaskiiler hastaliklar

KOAH’a eslik eden komorbiditelerin basinda gelir. En 6nemli ve en yaygin
komorbiditedir denebilir (72).

Iskemik kalp hastaligi: Iskemik Kalp Hastaligi risk faktorleri cogu KOAH
hastasinda da mevcuttur bu nedenledir ki KOAH hastalarinda iskemik kalp hastalig1
oran1 yiiksektir (34).

KOAH hastalarinda myokard hasar1 gbézden kagabilir bu yiizden yeteri kadar
tanisinin dogru konulamadigini gosteren kanitlar vardir (98) .

Iskemik kalp hastali1 hastalarinda KOAH tedavisi igin farkli bir 6neri yoktur,
normalde nasil tedavi ediliyorsa Oyle tedavi edilmelidir. Unstabil anjinast olan
hastalarda KOAH tedavisi ¢ok incelenmemistir ancak yine de yiiksek doz beta agonist
kullanmaktan kag¢mmmanin faydasi olacaktir(l). Aymi sekildle KOAH hastalarinda
iskemik kalp hastaligi tedavisi i¢inde farkli bir 6neri yoktur. Kardioselektif § 1 blokorler
kullanimi daha giivenli olacag: adledilmektedir (99).

Kalp yetmezligi: Kalp yetmezligi yaygin bir komorbiditedir. Stabil KOAH
hastalarin da bile yaklasik %32 civari kalp yetmezligi vardir (40). Benzer bir sekilde
Kalp yetmezligi hastalarinin yaklasik olarak %35 civarinda da KOAH saptanmustir (32).
Hatta ¢cogu zaman da akut kalp yetmezligi nedeniyle hospitalizasyonun nedeni KOAH
‘dir (2).

KOAH ‘m da kalp yetmezliginin de astimin da ortak ana semptomu nefes
darligidir, bu sebepten dolayr dikkatli degerlendirme ve yaklasim yanlis tani
thtimalimizi azaltacaktir. KOAH hastalarinda kalp yetmezligi tedavisi i¢in farkli bir
oneri yoktur, kalp yetmezligi tedavisi kalp yetmezligi rehberleri onerilerine gore devam

etmelidir (1). Selektif B 1 bloker tedavisi kalp yetmezIligi hastalarinda sag kalima énemli
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etkisi olmasina karsin ek olarak KOAH bulunmasi bu tedaviyi sekteye ugratir, ve bu
hastalarda optimal tedavi almanin 6niindeki 6nemli bir engeldir (100). Halbuki iskemik
kalp hastaliginda tedavide kullandigimiz selektif B 1 blokdrler KOAH’I1 hastalarda kalp
yetmezliginde de giivenli sayilir (1).

Atrial fibrilasyon (AF): KOAH hastalarinda en sik goriilen kardiak aritmi sekli
atrial fibrilasyondur ve KOAH hastalarinda insidansi da daha yiiksektir (101). KOAH
hastlarinda AF tedavisinde farkli bir Oneri yoktur bu yiizden olagan rehberlerin
Onerilerine gore tedavi edilmelidir. Eger B bloker tedavisi tercih edilecekse selektif Bl
bloker tercih edilmelidir.

AF hastalarinda KOAH ig¢inde ek oneri yoktur, ¢iinkii AF hastalarinda KOAH
ilaglarina ilgin yeterli veri yoktur (1).

Hipertansiyon: Hipertansiyon (HT) KOAH hastalarinda muhtemelen en sik
goriilen komorbiditedir, ve prognozu etkiler (102). Ne KOAH hastalig1 olanlarda HT
tedavisine ne de HT hastaligi olanlarda KOAH tedavisine yonelik 6zel bir tedavi onerisi
yoktur. Bu yilizden mevcut rehberler esliginde tedavileri yapilmalidir. Unutulmamalidir
ki KOAH hastalarinda ki HT tedavisinde B bloker kullanilacaksa selektif B 1 bloker
tercih edilmelidir (1).

Osteoporoz

Osteoporoz ¢ogu zaman fark edilememesine ragmen KOAH’ta prevalansinin
yiiksek oldugu belirtilmistir (1). KOAH’da osteoporoz prevelansinin artisindabagrol
oynayan nedenleri sayacak olursak; sigara, kortikosteroid kullanimi, yashlik ve
immobilizasyon basta gelir (7) .

Ne KOAH hastalarinda osteoporoz i¢in ne de osteoporoz hastalarinda KOAH
tedavisi icin farkli bir 6neri yoktur. Mevcut rehberler 15181nda tedavi edilmelidir.

Baz1 farmakoloji calismalarda inhale kortikosteroidlerle kiriklar arasinda
baglanti bulunmustur, ancak bu ¢alismalarda KOAH agirlik derecesi ve atak tedavisi
g6z oOnilinde tutulmamistir. Sistemik Kkortikositerioler ise osteoporoz riskini anlamli
Olgiide artirmaktadir iste bu ylizden miimkiin oldugu siirece KOAH alevlenmelerinde
sistemik kortikosteroid tedavisinde tercih etmemek daha akillicadir. (1).

Anksiyete ve depresyon

Hem anksiyete hem depresyon KOAH’ta en oOnde gelen komorbiditeler
arasindadir ve kotii prozgnoz ile iligkilidir. Anksiyete de, depresyon da geng yas, kadin
cinsiyet, sigara kullanma, FEV ; distikligi, okstrik, SGRQ skor yiiksekligi ve
kardiovaskiiler hastalik dykiisiiyle iliskilidir (4). Hem KOAH hastalarinda anksiyete ve
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depresyon tedavisi hem de depresyon ve anksiyete bozuklugu olan kisilerde ki KOAH
tedavisi i¢in 6zel bir tedavi Onerisi yoktur. Bu yiizden olagan rehberler 1s18inda tedavi
edilmelidir (1).

Akciger kanseri

Akciger kanseri KOAH hastalarinda sik goriilen bir komorbiditedir, KOAH’I1
hastalarda en sik mortalite nedenlerinden birisi oldugu belirtilmistir (103). Ne KOAH
hastalarinda ki akciger kanseri ne de akciger kanseri hastalarinda ki KOAH tedavisi i¢in
farkli ek bir tedavi protokolii 6nerisi yoktur. Mevcut rehberler 1s181nda tedaviler devam
ettirilmelidir. Ancak unutulmamalidir ki KOAH hastalarinda ki akciger fonksiyonunda
ki azalmanin neticesi olarak kansere yonelik cerrahi girisim kisitlanacaktir (1).

Enfeksiyonlar

KOAH hastalarinda ciddi enfeksiyonlar goriilir ,KOAH’in evresine gore
insidans1 arttig1 belirtilmistir. Ozellikle de alt ve iist solunum yolu enfeksiyonlarinda
hospitalizasyon yiiksek bulunmustur (20). KOAH hastalarinda enfeksiyon tedavisi igin
farkli bir oneri yoktur ancak unutulmamalidir ki tekrar tekrar ayni antibiyotik kiirleri
uygulanmas1  direncli  mikroorganizmalarla  enfeksiyon riskini  artirir.Inhale
kortikosteroid tedavisi altindaki hastalarda tekrarlayan pnomoniler olusuyorsa inhale
kortikosteroid tedavisi kesilmeli tekrarlayan enfeksiyonun sebebi inhale kortikosteroid
mi gézlemlenmelidir (1).

Metabolik sendrom ve diyabet

Yapilan arastirmalarda diyabet ve metabolik sendrom KOAH hastalarinda daha
fazla gorildigi bulunmustur. Akciger fonksiyonunda azalma olan kisilerde
hospitalizasyon ve mortalitede bu komorbiditeler daha fazla risk tasimaktadir (74). Ne
diyabet hastalarinda KOAH tedavisine ne de KOAH hastalarinda diyabet tedavisi i¢in
farkli bir oneri bulunmadigindan rehberler 1s18inda tedavi edilmelidir. Ancak agir
KOAH’1 olan hastalarin VKi 21 kg/m2 altinda tutulmasi 6nerilmektedir (1).

Anemi

Anemi erkeklerde Hb degerinin 13 mg/dI’nin altinda , kadinlarda ise 12 mg/dl
‘nin altinda olmast durumu olarak tanimlanabilir. KOAH‘mn extrapulmoner
bulgularindan birisidir. Sebebinin ne oldugu, gercek prevelansi ve klinik yansimasi tam
olarak bilinmemektedir (21). Son yillarda KOAH hastalarinda yapilan calismalarin
sonuglarina gore anemi sikligi beklenenden daha yiiksek oldugu saptanmistir (% 5 - 33)
(9) . Boylece anemi KOAH i¢in 6nemli bir komorbidite haline gelmistir (17).
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2.Pulmoner Tromboemboli

Tanum ve Genel Bilgiler

Pulmoner emboli acil serviste oldukea sik rastladigimiz, tanisi zor olan pulmoner
acillerin basinda gelmektedir. Acil servisteki 6liim nedenlerinin arasinda 3. sirada
bulunmaktadir (124). Yillik insidans 1000 kiside yaklasik 1-2 vakadir ve bu bati
topluluklar1 arasinda nispeten benzer bir oran gosterir (125). Her y1l 350.000 den fazla
Amerikali DVT/PTE ‘den etkilenmektedir. PTE ve DVT sebebiyle yilda ortalama
100.000 civari 6lim meydana gelmektedir (126).

Mortal seyreden pulmoner emboli vakalarinin %50 civarinin tanist otopsi ile
konulmaktadir (126). Elli yasindan gen¢ kisilerde pulmoner tromboemboli goriilme
siklig1 kadin hastalarda daha fazlayken, elli yasin iizerinde ise hem kadin hem erkek
cinste gorilme siklig1 esitlenmektedir (124).

Pulmoner embolinin en sik nedeni derin venlerde ki trombiislerdir,bu oran
proksimal derin venlerde neredeyse %80 civarindadir. (24-129). Cogu zaman bacaktaki
derin ven trombozu (DVT)’ dan kopan pargalarin pulmoner arter ve/veya dallarini
tikamast ile olusur (130). Hastada akut infeksiyoz durumlar, serebrovaskiiler hadiseler,
akut koroner sendrom, kalp yetmezligi, solunum yetmezligi ve kanser bulunmas1 VTE
riskini artiran faktorler arasinda yer alir (31). Vendz tromboemboli (VTE) mortalitesi
yiiksek bir klinik durumdur 6zellikle ileri yasla birlikte moratlitenin daha da arttig
bildirilmistir (97).

Risk Faktorleri

Pulmoner emboli risk faktorii olarak iist ekstremite derin venlerine ait
trombuslar ise %10-15 oraninda sorumludur (124). Ancak santral venoz kateter takilmis
olan hastalarda pulmoner emboli riski daha da artmaktadir (131). Diger pulmoner
emboli nedenleri arasinda sag kalp boslugundaki trombiisler, pelvik ven trombiisleri,
amnion veya yag embolisi, septik emboli sayilabilir. Derin ven trombiislerinii en énemli
komplikasyonu pulmoner tromboembolidir.

Hiperkoagulasyon o&nemli bir risk faktoridiir; hiperkoagulasyonu primer
nedenler, sekonder nedenler ve diger nedenler olarak ii¢ baslik altinda inceleyecek
olursak; Primer hiperkoagiilasyon durumlarina 6rnek olarak; aktive olmus protein C

rezistansi, Faktor V Leiden mutasyonu, protrombin G20210 protein C veya S’nin



28

dolasimdaki  eksikligi, antitrombin III, homosistiniiri, lupus antikoagiilani,
antikardiyolipin antikorlart gosterilebilirken (95-130), sekonder hiperkoagulasyon
nedenleri arasinda; adenokarsinom ve Ostrojen antifosfolipid antikorun serum diizeyinin
yiiksek olmasi, polisitemi rubra vera, nefrotik sendrom, vaskiilitler ve ilaglar sayilabilir
(124).

Diger tromboemboli risk faktorleri arasinda ise; sag veya sol ventrikiil
yetmezlikleri, uzamig yatak istirahati, ileri yas, vendz yetmezlik, obezite, postpartum
donem, 30 dakikadan daha uzun dénem genel anestezi gerektiren cerrahi prosediirler
(6zellikle kal¢a ve diz replasman cerrahileri), santral vendz kateter uygulanmasi
sayilabilir (124). Pulmoner Emboli risk faktorlerini genetik ve kazanilmis risk faktorleri

olarak iki ana grupta irdeleyecek olursak da mevcut olan risk faktorleri Tablo 2.1 ‘de

anlatilmistir (130).
Tablo 2.1 Pulmoner tromboemboli icin genetik ve kazamilmus risk faktorleri
Genetik risk faktorleri Kazanilmis risk faktorleri
Antitrombin IIT eksikligi Nefrotik sendrom
Aktive Protein C rezistansi (Faktor V Uzun siireli seyahat — Immobilizasyon
Leiden)
Protein C eksikligi Ileri yas
Protein S eksikligi Protrombin G20210A Konjestif kalp yetersizligi - Miyokard
mutasyonu infarktiisii
Hiperhomosisteinemi Sismanlik
Plazminojen eksikligi Inme
Faktor VIII artig1 Hormon replasman tedavisi
Faktor IX artist Major cerrahi (Pelvik, abdominal)
Faktor VII eksikligi Kanser - Kemoterapi
Antikardiyolipin antikorlar1 Santral vendz kateter
Konjenital disfibrinojenemi Polisitemia Vera
Oral kontraseptif kullanim1
Gebelik/Lohusalik
Travma

Pulmoner tromboemboli hastalarinin yaklasik olarak %20’sinde bilinen hi¢bir

risk faktorii yoktur ve bu duruma provake olmayan PTE ismi verilmistir (96).
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Klinik Bulgu ve Belirtiler

Pulmoner tromboembolide tantyr hizla koymanin hayat kurtarict bir 6zelligi
vardir. Yalniz bazen klinik bulgular siliktir ve bircok ayirict taniyla karisabilir bu
yiizden tanisin1 koymak biz klinisyenler i¢in daha da gii¢clesmektedir.

Pulmoner embolinin klinik bulgular1 ve belirtileri bir ¢ok faktére bagli olarak
degisebilir, bunlarin en 6nemlileri; vaskiiler obstruksiyonun siddeti, embolinin sayzsi,
boyutu ve lokalizasyonu, hastanin yasi ve kardiyopulmoner baska bir hastaliginin olup
olmamasidir(132). Pulmoner tromboemboli vakalarinin %95’inden fazlasi alt ekstremite
derin venlerinden kaynaklanmaktadir. 1846’da Von Virchow tarafindan vendz trombus
olusumu icin risk faktorleri vendz staz, hiperkoagiilasyon, damar endotelinin
inflamasyonu olarak belirlenmis ve bu ii¢ klinik duruma Virchow triadi adi verilmistir
(142).

Pulmoner tromboemboli olgularinin ¢ogu asemptomatiktir. PTE hastalarinin
yaklagik olarak %30’u klinik bulgu ve semptom icermemektedir ve predispozani yoktur
(96). Yapilan bir ¢alisma sonuglarina gore derin ven trombiislii hastalarin %40’inda
asemptomatik ~ pulmoner emboli olgular1 saptanmistir (104). Pulmoner emboli
semptomlarini siralayacak olursak olgularda gogiis agrist (%88), nefes darligi (%84),
oksiiriik (%53), hemoptizi (%30) en sik goriilen semptomlardir. Ancak spesifik bir
semptom ve bulgusu yoktur (124).

Agrinin vasfini irdelersek; miyokardial iskemi agris1 benzeri bir agridir. Yani ani
gelisen ploritik, respirofazik keskin bir agridan, net tanimlayamayan omuz, karin,
substernal yerlesimli agriya kadar oldukca degisken bir yelpazede agri tanimlanabilir.
Bu nedenle ayiric1 tani yelpazesi de oldukca genistir. Oncelikle myokard anjinast,
miyokard infarktiisli, astim, konjestif kalp yetmezligi, hepatit, herpes zoster, sepsis,
pankreatit ayirici tanida unutulmamalidir (124).

Eger pulmoner tromboemboliyi klinik olarak siniflandirirsak; masif, submasif ve
non-masif olarak 3 sinifa ayirabiliriz. Ik olarak masif pulmoner tromboemboli klinigini
inceleyecek olursak; hipotansiyon-sok veya kardiyopulmoner arrestin eslik ettigi akut
sag ventrikill yetmezligi bulunur. Submasif pulmoner tromboemboli kliniginde ise,
normal sistemik kan basincina karsilik ekokardiyografide saptanan sag ventrikiil
disfonksiyonu (dilatasyon ve hipokinezi) bulgulari s6z konusudur. Son olarak non-masif
pulmoner tromboemboli kliniginde ise, sistemik kan basinci ve sag ventrikiil

fonksiyonlar1 normal olarak saptanir (142).
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60 yastan biiyilk olmak, kronik akciger hastaligi, konjestif kalp yetmezligi,
iskemik kalp hastaligi, pulmoner hipertansiyon, inme, kanser olan pulmoner
tromboembolili hasta grubu mortalite agisindan daha yiiksek risk tagmakta oldugu
belirtilmistir ~ (140). Proksimalde bulunan trombiisler daha yiiksek PTE gelisme
insidans1 tasirlar. Pulmoner embolininde damar yatagini tikamasiyla birlikte ilk olarak
olii bosluk ventilasyonu, daha sonra histamin-seratonin salinimiyla birlikte terminal
bronsiollerde bronkokonstriksiyon, ventilasyon/perflizyon (V/P) dengesizligi, diflizyon
azalmasi ve sant sonucu hipoksemi meydana gelir (130).

Hastalarin klinik durumlari, patoloji ve siddeti li¢ farkli sendromu igermektedir

(130).

Izole dispne sendromu; yaklasik olarak PTE olgularmin %25-30’unda goriiliir.
On planda nedeni agiklanamayan ani baslangichi dispne, takipne ve tasikardi ataklari

vardir. Anksiyete ve substernal baski hisside bulunur.

Alveoler hemoraji ve pulmoner infarktiis sendromu; Olgularin yaklasik %60-
70’inde kiiclik trombiisler daha periferik ve kiiciik pulmoner arterlere ulasir. Buna bagh
olarak pariyetal plevray: etkileyen inflamatuar yanit1 baslatir, boylece ploretik gogiis
agrisina ve plevral siviya sebep olur. Periferik tikanmalarda ise infarktiis gelisme

ihtimali daha yiiksektir. Bu olgularda ise hemoptizi daha fazla goriiliir.

Sok sendromu; Olgularin %?2’sinden daha az bir kisminda goriiliir. Pulmoner
damar yataginin %50 ve daha fazlasinin tikanmasiyla olusur. Tikanma c¢ogunlukla
bilateraldir. Ani baglayan dispne ile birlikte hipotansiyon ve/veya sok tablosu gelisir.
Elektrokardiografide sag kalp yiiklenme bulgular1 da bulunur.

Tam

Pulmoner tromboemboli sik goriilmesine ragmen, acil servislerde tahmin
edilenden daha fazla tanisi atlanan hastaliklarinin basinda gelmektedir. Tanisinin zor
konulmasinin en biiyiikk nedeni aslinda belli belirsiz, nonspesifik semptomlarla acil
servise bagvurulmasidir (124).Pulmoner emboli klinigi birgok hastaligi taklit edebilir.
Tan1 koymak zordur, tanisinin atlanilmasi mortaliteyi daha da artiracaktir.

Pulmoner tromboemboli tanisin1 kanitlayan veya kesin olarak ekarte eden
noninvaziv bir tan1 yontemi hentiiz gelistirilmemistir (124).

Laboratuvar Bulgulari: Pulmoner tromboemboli hastalarinda pulmoner gaz

degisimi etkilenebilir yada normal simirlarda kalabilir. Klasik pulmoner tromboemboli
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bulgulari olan hastalarin en az %17°sinde pO, degeri normal saptanmistir ve %5’inde de
oda havasinda pO; degeri 100 mmHg’ nin {izerinde saptanmistir (akt.124).

Periferik perfiizyonun bozulmasi nedeniyle hastanin bobrek fonksiyonlarinda
bozulma goriilebilir. Bunun sonucunda biyokimyasal bazi parametrelerde yiikselmeler
beklenebilir. Kan iire azotu (BUN), Cr vyiikseklikleri ve elektrolit bozukluklar
saptanabilir.

Ozel Testler

Fibrinojen: Fibrinojen, koagulasyonda faktor 1 olarak adlandirilir ve sentezi
karacigerde gergeklesir. Fibrinojen, A a ,B B ve 2 y zinciri yapisindan olusan 3 gift
polipeptid zinciridir. Ortalama 340,000 Da agirli§inda bir zincirdir. B § ve 2 y zincirleri
karboksi terminal uclar1 dis uclarin1  olustururken, bu dis uglar D domain olarak
isimlendirilmektedir. Santral kisim E domain olarak isimlendirilip tiim zincirlerin amino
terminal ucglarindan olugmaktadir. A o ve B P zincir ciftlerinin amino terminal
bolgelerinde A ve B (ikiser fibrinopeptid) olarak isimlendirilen 16 ve 14
aminoasidlerden olusan fibrinopeptid bir bdliim bulunmaktadir. Fibrinojen bir akut faz
reaktanidir. Bu nedenle fizyolojik stres durumlarinda (6zellikle hamilelik, travma, ve
doku inflamasyonu gibi) tiretimi yaklasik 10 kat artmaktadir. Koagulasyon sisteminin
aktive olmasiyla birlikte aktive olan trombin, fibronojenin fibrine doniisiimiiniine neden
olur. Bu olusan fibrin plagida plazmin tarafindan pargalanarak fibrin yikim iriinleri
olusturulmus olur. Daha sonra plasminojen pihtiya absorbe olur ve , plazmine doniigiim
gerceklesir. Plazmin fibrini pargalamaya; fibrinin lizin igeren karboksi terminal
parcasina baglanarak baslar. ilk olarak daha biiyiik parcalara ayrilir (fragment X ve Y).
Daha sonra ise daha kii¢iik parcalar olusur (E ve DD). DD yaklasik olarak 180 000 MW
agirhgindadir. DD  pargasinin  plazmadan eleminasyonu karaciger, bobrek ve
retikiiloendothelial sistem tarafindan saglanir. Plazma DD diizeyi normal degerleri 200-
500 ng/ml araligindadir ve bu diizey yasa ve cinsiyete gore degisiklik gostermektedir
(107).

D-dimer: Di-dimer (DD) olusum mekanizmasi ¢apraz baglarla olusmus fibrin
pihtisinin koagiilasyon sisteminin herhangi bir nedenle aktivasyonu sonucu plazmin
tarafindan par¢alanmasidir (107).

Yani yeni meydana gelmis trombiisiin endojen fibrinolitik sistem tarafindan
parcalanmasi sebebiyle salinan plazmin derive bir fibrin yikim {iriinidiir (130). Olusan

yap1 iki D fragmani icerdigi i¢in bu yap1 D-dimer olarak isimlendirilmistir.
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D-dimer iretimi pithti olusum ve yara iyilesme asamasinin bir pargasidir.
D-dimer patolojik olarak pihti olusumu veya altta yatan bazi hastaliklarin sonucu
olarak, istenmeyen trombotik olaylarin varligin1 gosteren 6nemli bir deger haline gelir
(akt. 92). D-dimer testi klinikte en sik olarak vendz tromboemboli ve yaygin damar igi
koagiilopati tanis1 ve takibinde kullanilir.

Viicut tarafindan dogal olarak ayristirilip dolasima d-dimer proteini ge¢mesi
manti@ina gore caligir. Otomatik kantitatif d-dimer testinin cut-off degeri 500 ug/L
alindiginda PTE i¢in duyarliligt % 99,5, seciciligi ise % 41,4 diir. Yar1 omrii yaklagik
ortalama 8 saattir. Yapilan ¢alismalara gore vendz tromboemboli sonrasi kanda en az 3
giin ylksek saptanmaktadir. D-dimer testinin en Onemli dezavantaji vendz
tromboemboli i¢in risk faktorii olugturan her durumda seviyesi yiikselebilir. Bu ylizden
pozitif prediktif degeri diisiiktiir. Duyarlilig1 yiiksek olmasina karsin 6zgiilliigii diisiik
bir testtir (121).

Saglikli kisilerde plazmada az miktarda da olsa d-dimer bulunmaktadir, bunun
sebebi plazma fibrinojeninin %2-3’lik kiigiik bir kism1 fizyolojik olarak capraz bagl
fibrin ve fibrin yikim iriiniine doniisiip daha sonra yikima ugradig: igindir. Pihtilasma
ve fibrinolitik sistem aktive oldugu zaman ise d-dimer diizeyinde gok ciddi bir yiikselis
gozlenir (93). Olgiilen plazma d-dimer seviyesi pulmoner tromboembolin siddetiyle
dogru orantili olarak yiikselir (110). Bu durumla ilgili yapilmis bir caligmanin
sonuglarina gore, d-dimer ortalama seviyesi subsegmental PTE i¢in 2200 pg/L’nin
tizerinde, segmental PTE i¢in 1400 pg/L, lober PTE i¢in 3800 pg/L ve ana pulmoner
arterlerde PTE i¢in d-dimer ortalama seviyesi 9200 pg/L olarak saptanmistir (114).

Akut pihtt mevcudiyetinde, fibrinoliz ile pihtilasma eszamanli aktive
oldugundan plazmadaki d-dimer seviyeleri yiikselir. Bu sebepten dolay1 normal d-dimer
diizeyleri akut PE ya da DVT olasiligimin ¢ok diisiik oldugunu diisiindiiriir; dolayisiyla
d-dimerin negatif prediktif degeri yiiksektir. Daha ¢ok ayaktan basvuran, komorbiditesi
bulunmayan diisiik ve orta klinik olasilikli hastalarda PTE’nin diglanmak igin kullanilir.
En duyarli yontemler ise ELISA ve Turbidimetrik test yontemidir (130). Acil sartlarinda
kantitatif ELISA yontemi ile dlgiilen d-dimer degeri 500 ng/mL’nin iizerinde pozitif
olarak kabul edilmektedir (121). Tablo 2.2°’de d-dimer testini yanlis sonuglandiran

durumlar gosterilmistir.
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Tablo 2.2 D-dimer testinin yanhs sonuclarinin sebepleri (127)

Potansiyel Yanhs Pozitif Diizeyler

Potansiyel Yanhs Negatif Diizeyler

Yas >70

5 giinden uzun siiren semptomlar

Aktif malignite veya metastaz

Warfarin Tedavisi

1 hafta icinde cerrahi girisim

Izole baldir veni trombozu

Gebelik

Izole kiigiik pulmoner enfarkt

Travma

Kiigiik pihtilarin varligi

Romatoid Artrit

Enfeksiyonlar

Karaciger Hastalig1

Plazma d-dimer seviyesinde ki yiikselis koagiilasyon aktivitesinin yaninda
indirekt olarak aktif fibrinolitik aktiviteyi de belirten en iyi biyokimyasal parametredir.
D- dimer diizeyleri fibrinin olustugu ve plazmin tarafindan yikildigi her durumda
yiikselir. D-dimer testi diisiik ve orta klinik olasilifi olan kisilerde, goriintiileme
yontemleri ise yliksek klinik olasiligi olan kisiler veya d-dimer testi pozitif ¢ikan
kisilerde tercih edilmelidir (146).

Arteriel Kan Gazi: Hastalarin biiyiik kisminda ilk olarak hipoksemi, hipokapni
ve respiratuvar alkaloz saptanir. Arteriyel kan gazlari,bizim hastaligin ciddiyeti
hakkinda bilgi sahibi olmamiza yardimci olur (130).

Troponin: Masif pulmoner emboli nedeniyle akut sag kalp yetmezligi
gelisebilir. Bu akut kalp yetmezligine bagi olarak gelisen sag ventrikiil dilatasyonu, sag
ventrikiiliin oksijen gereksinimini artiracaktir. Troponin de daha cok kalp kasina
spesifik bir enzimdir, bundan dolay: yiikselmis serum troponin diizeyleri sag ventrikiil
disfonksiyonunun gostergesi olarak diistiniiliir (148). Troponin diizeyi artmis olan
pulmoner tromboemboli hastalarinda sag ventrikiil dilatasyonu ve disfonksiyonunun
(RVD) orani yapilan ¢alismalarda % 62,5 - 67 civarinda saptanmigken; troponin
seviyesinin normal saptanan pulmoner tromboemboli hastalarinda ise bu oran %15-27
civarinda bildirilmektedir (128 - 133).

Elektrokardiyogram (EKG): Pulmoner tromboemboli olgularinda EKG
degisiklikleride saptanabilir. Cok c¢esitli bulgular goézlenebilir, bunlardan en sik
gozlenen EKG bulgular siniis tagikardisi, atriyal fibrilasyon, atriyal ekstrasistol, sag dal
blogu, sag aks sapmasi, sag ventrikiil yiiklenme bulgulari, S;Q3T3, Dy ve aVF’de Q
dalgasi, Vi’de QR ‘dir. Non spesifik ST degisiklikleri veya S1QsT3 gibi pulmoner
emboliyi daha kuvvetli destekleyen EKG bulgular1 PTE tanisi igin spesifik olmamakla
birlikte ayirict tan1 agisindan daha kiymetlidir (130-142).
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Ekokardiyografi (Eko): Yine pulmoner tromboemboli’li hastalarda 6nemli bir
tetkiktir. Ozellikle sag kalp ve ana pulmoner arterlerin tespitinde trans Ozefagial
ekokardiografi (TEE) olduk¢a etkindir. Pulmoner tromboemboli’nin agirligini
belirlemede ve trombolitik tedavi verilecek hasta se¢ciminde olduk¢a faydalidir. PTE’li
hastalarda sag ventrikiil disfonksiyonu ve trikiispit regiirjitasyonu goriilebilir (akt.130).

Eko ayirici tani igin de ¢ok onemlidir ¢iinkii pulmoner emboli ile karigsabilecek;
aort diseksiyonu, perikard tamponadi, miyokard infarktiisii, kardiyojenik sok gibi
hastaliklarin ayirt edilmesinde oldukga yararhdir (142).

Ekokardiyografi goriintiileri iginden sag ventrikiiliin sol ventrikiile orant RV/LV
>0.9 olmasi PTE’de mortalite icin bagimsiz bir risk faktorii olarak saptanmistir
(akt.142).

Pulmoner Tromboemboli Risk Belirleme

Tani icin belirli bir algoritma izlemek 6nemlidir. Acil servislerde risk faktorleri
ile tahmini pulmoner emboli belirlemek icin WELLS ve GENOVA smiflamalari
kullanilabilir. Pulmoner emboliyi dislamak i¢in ise PERC kullanilabilir. Tablo 2.3°de
Wells skorlama yontemi Tablo 2.4’de ise Revise Cenevre skorlama yontemi
anlatilmistir.

Pulmoner Emboliyi Dislama

Pulmoner emboli tanisinda risk gruplar1 degerlendirilirken nasil dislayacagimiz
da bir o kadar 6nemlidir. Bunun i¢in Pulmoner Emboli Dislama Kriterleri (PEDK -
PERC) kullanilabilir. Tablo 2.5 ‘de pulmoner emboli dislama kriterleri anlatilmustir.

Tablo 2.5 Pulmoner Emboli Dislama Kriterleri (PEDK-PERC)

Yag <50

Pulse oksimetri > % 94 saturasyon (normal oda havasinda)

Kalp hiz1 < 100 atim / dk

DVT /PTE 6ykiisii olmamasi

4 haftadan kisa siirede travma veya cerrahi olmamasi

Hemoptizi olmamasi

Ostrojen kullanimi1 olmamasi

Tek tarafli bacak sisliginin olmamasi

Yapilan ¢alismalarin sonuglarina gore; Wells yontemininde ki puanlama ile
yiiksek klinik olasilikli hastalarin %78,4’sine, orta olasilik grubundan %27,8’ine, diisiik
olasilik grubundan %3,4’tinde PTE tanisinin kondugu saptanmistir (134).

Ulkemizde yapilan Berk ve arkadaslarinin galigmasma gdre ise bu oranlar
sirastyla %100, %84 ve %1 olarak saptanmistir. Wicki ve arkadaslari tarafindan yapilan

bir ¢alisma sonuglarina gore; Cenevre yontemi kullanilmis ve bu yontemde AKG ve
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PAAG bulgularmi detaylandirilip puanlar verilmistir. Bu yonteme gore yiiksek, orta,
diisiik olasilik grubunda PTE tanis1 konulma oranlari ise sirasiyla %81, %38, ve %10,3
olarak saptanmistir. Yine iilkemizdeki Berk ve arkadaslarinin ¢alismasinda; Cenevre
yontemine gore PTE tanis1 konma oranlarn yiiksek, orta, diisiik olasilik gruplarinda
sirastyla % 72, %53 ve %37 olarak bulunmustur.Wells ve Cenevre skorlama
sistemlerinin karsilastirilmas1 amaciyla 173 hasta {izerinde yapilan bir caligmanin
sonuclarina gore : puanlar ve klinik siniflamada ROC egrisi sonuglarina gore Wells
skorlama sisteminin pulmoner emboli tanmisina ulagsmada daha degerli oldugu
belirlenmistir (132-135) .
Pulmoner Tromboembolinin Siddetini Belirleme

Yine pulmoner tromboemboli riskinin de siniflandirmasi ve ciddi mi yoksa daha
az ciddi mi belirenmelidir. Tablo 2.6 pulmoner tromboembolinin ciddi mi yoksa daha az
ciddi mi oldugunu belirlemek i¢in kullanilabilir. (akt. 127)

Tablo 2.6 Pulmoner Tromboemboli Ciddiyeti Belirleme

Daha ciddi PTE
(masif ve bazi
Test Daha az Ciddi PTE
submasifler)
Sok Indeksi <1.0 >1.0
(Kalp hiz1 / Sistolik Kan Basinci)
Pulse oksimetre >%94 < %95
Ekokardiografi Normal RV Sistolik fonksiyonu RV Hipokinezisi
Normal RV boyutu RV dilatasyonu
Trikispit regiirjiastyonu yok RVSP > 40 mmHg
Troponmn I -T Normal Artmis
BNP seviyesi < 90 pikogram/ml > 90 pikogram/ml
N- terminal pro -BNP < 900 pikogram/ml > 900 pikogram/ml
D-dimer seviyesi <4000 nanogram/ml >8000 nanogram/ml

Goriintiileme Yontemleri

Posteroanterior akciger grafisi (PAAG) : Pulmoner emboli tanisinda
kullanilabilir, ancak g6giis radyografisi tamamen normal olabilecegi gibi, atelektaziden,
hemidiyaframda yiikselme, pndmonik infiltrasyondan ayirt edilemeyen konsolidasyon
veya ploral eflizyona kadar genis bir yelpazede goriiniimler olusabilir. Pulmoner
emboliye daha spesifik PAAG bulgular1 ise Westermark bulgusu ve Hampton
horgiictidiir (130) .
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Bilgisayarli tomografi (BT) : Pulmoner emboli semptomlari bulunan bir
hastada derin ven trombusu varligi ispatlanirsa ileri tetkiklere gereksinim yoktur.
Hastada pulmoner emboli mevcut olarak kabul edilmeli ve tedavisine baslanmalidir.
Ayni zamanda kanitlanmig pulmoner emboli vakalarinin %50’sinde derin ven trombusu
negatif olarak bulunmaktadir (152). Pulmoner emboli tanisinda son g¢alismalarda daha
cok spiral bilgisayarli tomografi taramasi ile pulmoner emboli tanisinda oldukga basarili
sonuglar alinmaktadir.

Pulmoner anjiografik BT (BTPA): Ozellikle pulmoner anjiyografik BT yiiksek
klinik olasilik durumunda veya diisiik — orta klinik olasilik durumuyla birlikte d-dimer
yiiksekligi durumlarinda ilk tercih edilecek goriintiilleme yontemi olmalidir. Son yillarda
teknolojide ki gelisme goz Oniine alindiginda bilgisayarli tomografi goriintiilemesinde
ilerlemeler daha da artmistir. Artik segmenter diizeylere kadar pulmoner arter
yatagindaki trombiisii dogrudan gosterebilmektedir. Dedektor sayisi arttikca da
BTPA’nin subsegment ve Otesi periferik trombiisleri saptamadaki duyarlilig1 da artar
(130). BT ‘nin baslica avantajlari noninvaziv bir yontem olmasi ve kisa zamanda sonug
vermesidir. Onemli dezavantaji ise segmental arter tikaniklarinda spesifikliginin
azalmasidir.BT ‘nin yakin gelecekte invaziv pulmoner anjiyografinin yerini alabilecek
bir tan1 yontemi olabilecegi diisiiniilmektedir. Pulmoner anjiyografi, tan1 yontemleri
arasinda birinci siradaki yerini korumaktadir. Pulmoner anjiografinin %1.6 oraninda
komplikasyon ve %0.3 gibi bir mortalite riski tagimaktadir. Yanlis pozitiflik
goriilebilecek durumlar ;tiimor, sarkoidoz, takayasu arteriti ve anjiyosarkom gibi
hastaliklardir (124).

Vendéz doopler ultrasonografi : Alt ekstremitenin vendz doppler ultrasonografik
incelenmesi; pulmoner emboli’nin en 6nemli kaynag: alt ekstremitede ki derin venler
oldugundan 6nem arzetmektedir (24-123). PTE’ den kuskulandigimiz her hastada alt
ekstremite doppler ultrasonografisinin pozitif saptanmasi, daha ileri bir inceleme
yapilmadan antikoagiilan tedaviye baglamamizi saglar. DVT siiphemizin devam ettigi
ancak ultrasonografide tani alamamis kisilerde seri ultrasonografik izlem (6zellikle
5,7,14. glinlerde) 6nerilmektedir (130).

Ventilasyon/Perfiizyon sintigrafisi : Tanida kullanabilecegimiz diger bir
goriintiileme yontemidir. BT’nin ve pulmoner anjiyografi’nin kullanilmaya bas-
lanmasindan sonra artik daha az siklikta tercih edilmektedir. Perfiizyon sintigrafisi,
pulmoner arterlerdeki perfiizyon defektlerini gostermede duyarli fakat 6zgilliigi disiik

bir testtir. Sintigrafide perfiizyon defektlerine neden olabilecek diger klinik durumlar;
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akcigerin parankimal hastaliklar1 ve pulmoner damar problemleridir. Bu durumlarda
ventilasyon sintigrafisi, perfiizyon sintigrafisinin duyarliligini arttirir. Bu sebeple
Ventilasyon perfiizyon (V/Q) sintigrafisi ve klinik skorlama birlikte degerlendi-
rilmelidir.PIOPED (Prospective Investigation of Pulmonary Embolism Diagnosis)
caligmasinin sonuglarina gore yiiksek klinik olasilik ve yiiksek sintigrafik olasilig1 olan
PTE siipheli hastalarin %98 inde anjiyografi ile pulmoner emboli tespit edilmistir (136).
Tedavi

Tedavi li¢ basamakta degerlendirilebilir (130).

Bunlar;

Antikoagiilan tedavi: Mevcut bulunan trombiisiin genislemesini onlerken, yeni

trombiis olusumunu da engellemeye yarar.

Reperfiizyon tedavisi: Trombolitik tedavi, cerrahi embolektomi ve kateter

trombektomi olarak irdelenebilir.

Vena kava inferior filtreleri: Vena kavaya takilan filtreler sayesinde trombiisiin
akcigere gidisini mekanik olarak engeller.

Tedaviye baslamadan ilk olarak pulmoner tromboembolinin siddeti ve tedavinin
hastada yapabilecegi kanama ihtimali goz Oniinde bulundurulmalidir. Hastaligin
siddetinin belirlenmesinde ise ilk olarak; hemodinamik durum degerlendirilmelidir.
Onemli parametreler olarak sag ventrikiil disfonksiyonu ve miyokard hasar
arastirtlmalidir (130).

Antikoagulan Tedavi: Intravenéz unfraksiyone heparin, subkutan diisiik
molekiil agirlikli heparin (DMAH), subkutan parenteral antikoagiilan ajanlarla (fonda-
parinuks gibi) hizli antikoagiilasyon saglanmalidir (137). Klinik olarak pulmoner
emboli siliphesi varsa kesin tani alana kadar beklemek yerine heparinizasyona baglamak
daha dogru olacaktir. 24 saat i¢inde istenilen diizeyde antikoagulasyon yapilamamasi
tekrarlayan vendz trombiis riskini artirir (138). Heparin plasenta gegisi olmayan bir ilag
oldugundan gebelik doneminde de gilivenli bir sekilde kullanilabilir. Primer veya
metastatik beyin tiimdrii olan hastalarda heparin tedavisi ile olusabilecek kanama riski
ile bu hastalara yapilan filtre uygulanmasinda goriilebilecek rekiirren pulmoner emboli
riski birbirine esittir (141). Heparin trombin inhibisyonu ile etki gostermektedir. Birgok
hastada diisiik molekiil agirlikli heparin subkiitan olarak, heparin tedavisi yerine
kullanilmaktadir. Diisiik molekiil agirlikli fraksiyone olmamis heparin tiirevlerinden

birisi olan enoksiparinin akut derin ven trombusu ve pulmoner emboli vakalarinda, evde
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subkiitan uygulamasi ile hastanede intravendz heparin uygulamasi arasinda bir fark
olmadig1 kabul edilmektedir.Bobrek yetmezligi durumunda bu ilaglarin yari émriiniin
uzayacagl unutulmamalidir (124).

Bir calismaya gore, ekokardiyografi sonucunda sag kalp bosluk basinglar1 ve
sag ventrikiil fonksiyonlar1 normal olan hastalarda trombolitik kullaniminin heparin
kullanimindan daha iyi sonug verdigi saptanmistir (akt 124).

Tedavinin devaminda genellikle oral K vitamini antagonistleri ile devam edilir.
En az 1i¢ ay sliresince uygulanan antikoagiilan tedavi niiks ve erken mortalitede belirgin
bir azalmaya sebebiyet verir (130). Trombolitik tedavi pulmoner embolide tam bir pihti
erimesini saglamaz. Bunun sebebi pulmoner embolide ki olusan trombiisiin eski bir
trombiis olmasindandir.

Trombolitik kontrendikasyonlart (127)

Mutlak Kontrendikasyonlar

1- Aktif yada yakin zamanda (< 14 giin) i¢ kanama

2- Onceden herhangi bir hemorajik inme

3- Son 2 — 6 ay i¢inde gecirilmis iskemik inme

4- Son 2 ay iginde gegirilmis intrakraniyal veya spinal cerrahi veya travma
5- Intrakraniyal veya spinal kitle ,anevrizma- arteriyovendz malformasyon
6- Bilinen ciddi kanama diyatezi

7- Su anda kullanilmakta olan antikoagulan tedavi (6rn varfarin ile INR

>1.7 veya heparin ile uzamis aPTT)
8- Kontrolsiiz hipertansiyon (6rn Kan Basinc1 > 185/100 mmHg olmasi)
9- Gebelik
10-  Aort diseksiyonu siiphesi
11-  Perikardit siiphesi
Roélatif Kontraendikasyonlar
1- Yas > 75 olmasi
2- Aktif peptik tilser hastalig1
3- 10 dk iistiinde uygulanan CPR

4- Hemorajik oftalmik durumlar
oS- Son 10 giin icerisinde bas1 yapilamayacak damar girisimleri
6- Son 2 hafta ile 2 ay i¢inde gegirilmis dnemli bir travma veya cerrahi

7- [lerlemis bobrek veya karaciger hastalig
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Reperfiizyon tedavisi

Trombolitik tedavi: Trombolitik ilaglar trombiisii eriterek tedavi saglar. Bu
ilaclar pulmoner perfiizyonda, hemodinamide, gaz degisiminde ve sag ventrikiil
fonksiyonlarinda hizla diizelme saglar. Trombolitik ilaglarla trombiis rezoliisyonunun
ilk 24 saat i¢inde heparine gore ¢ok hizli oldugu, ancak bunu takip eden 5-7 giin
sonunda pulmoner perfiizyondaki iyilesmenin benzer diizeyde oldugu gosterilmistir.
Ancak kanama riski antikoagiilan tedaviye gore daha yiiksek bir tedavi seklidir.
Trombolitik tedavi i¢in ana endikasyonumuz, kardiyojenik sok ve/veya baska bir
nedene bagli olmayan persistan hipotansiyonun (sistolik TA <90 mmHg) gelistigi masif
pulmoner emboli durumudur (138- 143).

Kataterle lokal trombolizis: Bir kateter ile trombolitik ajan lokal olarak
dogrudan trombiisiin {izerine uygulanabilir. Kateter ile yapilan mekanik pulmoner
embolektomi esnasinda da uygulanabilir (130).

Embolektomi: ilk bir saat iginde trombolitik tedavi uygulanmasina ragmen
hemodinamisi diizelmeyen Masif PTE vakalarinda veya trombolitik tedaviye
kontrendikasyonu olan vakalarda uygulanmalidir. Kateter teknikleri ile basarili
olamadigimiz durumlarda cerrahi embolektomi yapilmalidir. Ancak mortalitesi yiiksek
bir islemdir (130).

Vena Kava Inferior Filtreleri: Eskiden daha cok uygulanmasina ragmen, son
yillarda  etkinligi  yoOniinden tartigmalar mevcuttur.  Antikoagiilan  tedavi
kontrendikasyonu varliginda ve antikoagiilan tedavi sirasinda major kanama kompli-

kasyonu gelismesi durumunda uygulanabilir (138-142).

Uzun siireli antikoagiilasyon ve sekonder profilaksi: Hastalar antikoagiilan
tedavi alirken bile niiks ihtimali vardir. Bu niiks ve komplikasyonlar: en aza indirmek
amaciyla antikoagiilan tedavinin belli bir siire uzatilmas1 durumuna sekonder profilaksi
denir. Sekonder profilaksi i¢in genellikle oral antikoagiilan ilaglar tercih edilir. Tedavi
dozunda proflaksi siiresi ne kadar olursa olsun INR degeri 2-3 arasinda tutulmalidir
(142).
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3.DVT (Derin Ven Trombozu)
Tanim

Derin ven trombozu (DVT), bir vende meydana gelen kismen veya tamamen
trombiis ile tikanmasidir. DVT ven6z tromboembolinin en sik karsimiza ¢ikan formudur
(105). Gosterdigi klinigin asemptomatik olabilavildigi ve pek cok patolojiyi taklit
edebildigi bir durum olan DVT, sanildigindan daha yaygin goriiliirken, tani ve
tedavisinde zorluklarla karsilasilan, masif pulmoner tromboembolizasyon sonucu ani
kardiyovaskiiler kollapsa ve oliime yol agabilen bir tablodur. Giiniimiizde, teknolojide
ki ilerlemelerle birlikte artan tan1 ve tedavi segeneklerine ragmen halen ciddi oranda
yiiksek morbidite ve mortaliteye neden olmaktadir (106). DVT nin hayati tehdit eden en
onemli komplikasyonlarindan birisi pulmoner tromboembolidir. 15 yasindan kiigiiklerde
daha seyrek goriilmektedir. 65-69 yas arasi %o 1,3 - 1.8 araliginda tespit edilmisken, 85-
89 yas aras1 %o 2,8 - 3.1’lere ¢iktig1 bildirilmistir. (108). DVT kadinlara gore erkeklerde
biraz daha fazla goriilmektedir. Genis kapsamli bir ¢alismanin sonucglarina gore, ilk
tromboemboli goriilme oran1 erkeklerde kadinlara oranla daha sik gorildigi
bildirilmistir (109).

Kardiyovaskiiler hastaliklar i¢inde iskemik kalp hastaliklart ve inmenin ardindan
ticiincii sirada yer alir. ABD’ nde yilda 300.000 hospitalizasyona neden olurken, 50.000
de oliime sebebiyet vermektedir (akt.111). DVT, fatal pulmoner tromboemboliye ve
postflebitik sendroma neden oldugundan, erken tani ve tedavisi 6nemlidir (112). Ayrica
ciddi mortalite nedenlerinden olan pulmoner tromboemboliyede neden olmaktadir (112-
145).

Risk Faktorleri

DVT gelisimini agiklamak i¢in alman bir patolog olan RudolhVirchow
tarafindan tanimlanmis triad1 bize yardimci olacaktir. Virchow triadina gore; kan akimi
degisiklikleri; yani vendz staz, damar duvar1 endotel degisiklikleri ve koagiilasyon
bozukluklar1 ven6z tromboz gelisiminde sorumlu ana unsurlar olarak degerlendirilir.
Kazanilmis risk faktorleri olarak ileri yas, uzun siire immobilizasyon, travma, cerrahi,
gebelik, puerperium, oral kontraseptif kullanimi, hormon replasman tedavisi, kanser,
antifosfolipid sendromu sayilabilir. Bu durumlar tek baglarina tromboza yol acabilirken,
ek olarak kalitimsal trombofililerde tetikleyici mekanizma olarak rol oynayabilir (111-
116).
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Kalitimsal risk faktorleri olarak ise; APC rezistansi, protein C-S eksikligi,
antitrombin (AT) eksikligi, disfibrinojenemi, plazminojen eksikligi,
hiperhomosisteinemi, protrombin mutasyonu, faktor 8-9-10-11 yiiksekligi baslicilart
olarak sayilabilir (115).

Lokalizasyon

Ust ekstremite vendz trombiisleri olduk¢a nadir rastlanilan bir durumdur. DVT
olgularmin yaklasik % 4-6’i st ekstremite venlerinde olusmaktadir. Alt ekstremite
vendz sisteminde tim DVT ‘lerin yaklasik %901 ortaya c¢ikmaktadir. Bu vakalarin
yaklasik %30’u pelvik bolge venlerinde olusurken , %60°1 da alt ekstremite venlerinde
olugsmaktadir (105-akt.116). Bilindigi {izere pulmoner tromboemboli (PTE) vakalarinin
yaklagik %70’inde DVT’nin mevcut oldugu ve DVT olgularininda yarisindan fazlasinda
PTE gelistiginden dolayi, bu iki Klinik tek bir klinikopatolojik durum olarak kabul
edilebilir (105). Venoz tromboemboli sik goriilen venlere gore; %85 soleal ve tibial
vende, % 9 popliteal fossada, % 6 uyluktaki venlerde olusur. Vendz tromboz %35
bilateraldir. Sol alt extremitede ise daha sik goriiliir (117)

Semptomlar

DVT olusmus hastalarda genellikle semptom yoktur. Semptom gelisen hastalarin
% 50’sinde agr1 goriiliirken, 6dem diger dnemli semptomdur. Diger goriilebilen 6nemli
semptomlar ise ciltte kizariklik ve 1s1 artisidir. DVT hastalar1 i¢in homans bulgusu
spesifik bir test degildir (117).

Tam

Tan1 igin venografi veya doopler USG kullanilabilir. Kontrast venografi, DVT
teshisinde en duyarli ve dogru test olarak gdze carpmaktadir. Ancak kontrastl venografi
invaziv oldugundan ve bazi kontrendikasyonlar1 oldugundan dolayi, yiiksek klinik
siiphesi olan fakat negatif noninvaziv test sonuclar1 c¢ikanlarda kullanilmasi
Onerilmektedir. En yararli ilk goriintileme yontemi; doopler ultrasonografidir.
Ultrasonagrafi ile venografi karsilastirilindiginda, ultrasonografi proksimal trombiisiin
teshisinde %97 duyarliliga ve %98 spesifisiteye sahiptir. Distal venlerin trombozunun
teshisinde ise ultrasonografi daha az etkindir. Azalmis duyarlilik (%70) yanlis negatif
sonug riski tasimaktadir (116-118). Doopler ultrasonografi DVT tanisi i¢in ilk yapilmasi
gereken tetkiktir. Yiizeyel, derin ve perforatér venoz sistem hakkinda bilgi verir.

Spesifitesi ve sensivitesi yliksek bir tan1 yontemidir (117).
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Tedavi

Vendz tromboembolizmin tedavisi igin iki metodumuz vardir. Bunlar
farmakolojik ve non farmakolojik yontemler olarak siniflandirilabilir. Tedavideki asil
amaglarimiz mevcut klinik tablonun diizeltilmesi ve rekurrensin 6nlenmesi olmalidir.
DVT’nin tedavi edilmemesi veya yetersiz tedavi edilmesi prognozu kotii yonde
etkilerken, hastaliga bagli komplikasyonlarin oranini yiikseltmektedir (119).

Oncelikle farmakolojik yontemlerden bahsedecek olursak; trombolitik,
antikoagililan ve antiagregan ajanlar1 iceren tedavi durumuyken, mekanik yada
nonfarmakolojik yontemler ise inferior vena cava filtreleri, kompresyon coraplari,
intermittant pndmotik kompresyon cihazlari sayilabilir (119).

Derin vendz trombozun (DVT) klasik tedavisi heparin ile antikoagulasyonu
takiben oral antikoagulan tedavi baslanmas1 seklindedir. Antikoagulan tedavi
uygulanmasi trombusiin yayillimin1 ve embolizasyonu etkin bi¢imde engeller ancak
trombolitik etkisi yoktur (113- akt120). Sadece heparin kullanilarak antikoagule edilen
DVT hastalarinda trombolitik etkinin olmamasi hastalarin 2/3’tinde vendz kapak
disfonksiyonuna ve vendz doniisiin engellenmesinden dolayr hastalarin yarisinda
postflebitik sendrom gelismesine sebep olur. Trombolitik tedavi, olusan pihtiy
erittiginden dolay1 kapakc¢ik fonksiyonunu korur ve postflebitik sendrom gelisimini
engelleme potansiyeli tagimaktadir (akt 120).

Risk faktorlerine gore tedavi

Tablo 3.1°de vendz tromboemboli hastalarinin risk faktorlerine gore
tedavilerinin gruplandirmasi anlatilmistir.

Tablo 3.1 VTE hastalarimin risk faktorii varhgina gore gruplandirilmasi (akt 115)

Onerilen sekonder

Risk profili Hasta ozellikleri antikoagiilan profilaksi siiresi
Ciddi trombofili (a)
Yiiksek Malignite Siiresiz

Tekrarlayan VTE

Hafif trombofili (b)

Orta Hayat1 tehdit edici yerlerde tromboz varligi (c) Tam olarak aydinlatilmamis

Diisiik Gegici risk faktorleri varligi (d) Kisa siireli (alt1 aya kadar)
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(a ) Antitrombin eksikligi, homozigot PC veya PS eksikligi, homozigot faktér V
Leiden, antifosfolipid antikor varlig1 veya birden fazla trombofilik anomali
varligi.

(b) Heterozigot PC veya PS eksikligi, heterozigot faktér V Leiden veya
protrombin gen mutasyonu.

(c) Viseral ven trombozu (portal ven, mezenterik ven, serebral ven gibi), masif
pulmoner emboli.

(d) Cerrahi, immobilizasyon, gebelik/puerperiyum, oral kontraseptif kullanimi
gibi.

DVT hastalarinda antikoagulasyon igin kontraendike bir durum varsa veya
antikoagulan tedaviye ragmen tekrarlayan tromboembolik olaylar oluyorsa bu
hastalarda vena cava inferior filtresi kullanilmas: diigiiniilebilir. Bu yontemle DVT’li
hastalarin %97’sin1 pulmoner tromboemboliden korunabilmektedir (122-144).

Venodz trombektomi uygun hastalara yapilir. Trombiisii iliofemoral alana uzanan
hastalar trombektomi i¢in daha 6n plandadir. Trombektomi 6n planda komplikasyonu
olan ve masrafli bir islem oldugundan dolayr siklikla tercih edilen bir tedavi yontemi
degildir. Antikoagulan tedavi ile karsilastirildigi vakit trombektomide vendz sistem
fonksiyonlarin geri doniisiinii daha yiiksek oldugu bildirilmistir. Cerrahi girisim
medikal tedavi ile karsilastirildiginda kapakciklarin fonksiyonlarinda uzun dénemde
daha koruyucu oldugu bulunmustur. Trombolitik veya antikoagulan tedavi alamayan

geng hastalarda cerrahi girisim tercihi daha 6n planda tutulmustur (117).
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MATERYAL - METOD

Bu calisma Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu 14-KAEK-133 sayili numaras: ile onalanmistir. Calisma prospektif olarak
dizayn edildi. 01.07.2014-01.08.2015 tarihleri arasinda Gaziosmanpasa Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Acil Servisine nefes darlig1 sikayeti ile basvuran 18 yas ve tizeri 50
KOAH hastas1 ve 52 kontrol grubu hastasin1 kapsayacak sekilde planlandi. Biitlin
hastalara acil servise basvurduklar1 andan itibaren detayli bir fizik muayene yapildi.
Hastalarin yasi,cinsiyeti, meslegi, boyu, kilosu, ikametgah yeri, sigara icip i¢gmedigi,
biraktt ise kag yil once biraktigi, ka¢ yildir KOAH hastast oldugu, ilaglarini1 diizenli
kullanip kullanmadi8i, arteriel kan gazi,vital bulgulari, Wells ve Cenevre skoru
parametreleri, mikrobiyolojik ve biyokimyasal laboratuvar parametreleri,
elektrokardiogrami, ekokardiografisi, solunum fonksiyon testi, derin vendz doopler
ultrasonografisi, pulmoner bilgisayarli tomografik anjiografisi ve ventilasyon -—
perfiizyon sintigrafisi ile pulmoner tromboemboli olup olmadigive hastalarin acil
serviste nasil sonuclandirildigi kayit altina alindi. Verilerin kaydedildigi form Ek-1 ‘de
gosterildi.

Calismaya Dahil Edilme Kriterleri,

1- KOAH tanis1 almis

2- Bilincinin agik ,
3- GKS >10
4- 18 yas lizerinde olmasi

Calismaya dahil edilmeme kriterleri ;

1- Herhangi bir malignitesi bulunmasi

2- DM, KBY, KKY gibi tanili bir sistemik hastalig1 olmasi

3- KOAH disinda pulmoner emboli i¢in bagka bir risk faktorii bulunmasi

(hematolojik bozukluklar, aktif DVT...)

4- Gebeligi olmasi

olarak belirlendi.

Hastalarin klinik olarak mevcut SFT degerlerine gore KOAH evrelemesi
yapilarak siniflama yapildi. Bu siniflama igin GOLD -11 kilavuzu baz alindi. Bu

siiflama Tablo 1’ de gosterildi.
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Basvuru aninda ABL-800 markali kan gazi makinesi ile AKG degerlendirildi,
mikrobiyolojik parametrelerden CBC i¢in sysmex Xn 1000, INR ve Fibrinojen igin ise
succeeder SF-8100 makinalar1 ve biyokimyasal parametrelerden, troponin i¢in Cobase —
601, rutin biyokimya, CRP, di-dimer i¢in Cobase -501 makinalari kullanildu.

Basvuru aninda hastalarin ilk 15 dk i¢inde Nihon-Kohden Cardiofax M makinasi
ile EKG’si ¢ekildi. EKG bulgulart NSR (normal siniis ritmi), siniis tasikardisi, dal
blogu, p mitrale, iskemi ve diger olarak siniflandirildi. Daha sonra bu hastalara solunum
fonksiyon testi yapilarak akut atak aninda Ki solunum fonksiyonlar1 ve FEV; — FVC ve
FEV:1/FVC degerlendirildi.

Ekokardiyografi icin General Electric’in Vivid marka makinesi ile pulmoner
arter basinci, ejeksiyon fraksiyonu, kapak faaliyetleri ve hipokinezi gibi diger kardiak
aktivite parametreleri kaydedildi. Eko sonuglart normal, trikiispit yetmezligi (ty), mitral
yetmezlik (my) ve diger bozukluklar olarak siniflandirildi. Hastalarda derin vendz
trombozunun eslik edip etmedigini gémek igin doopler 6zelligi olan Logiq 7 ultrasound
makinesi ile doopler usg yapildi. Pulmoner tromboemboliden siiphelenilen hastalardan
pulmoner tromboemboli tanisi i¢in Siemens Somatom Spirit marka tomografi cihazi
kullanildi. Pulmoner BTA alinamayan ve gerek goriilen hastalardan Siemens Symbia
marka sintigrafi makinesi ile ventilasyon/perfiizyon sintigrafisi ¢ekildi. Hastalarda
pulmoner emboli risk faktorii belirlenirken hastalara sorulan sorularla anket yapilds,
ayni zamanda elde edilen diger parametrelerle birlikte Wells ve Cenevre Skalasi
kullanildi. Tablo 2.3 ve 2.4°de Wells ve Cenevre Skorlama Sistemleri gosterildi.

Tablo 2.3 WELLS Skorlama Yontemi

Kriterler Puan
DVT klinik bulgu varlig1 3

En olas1 tan1 pulmoner emboli 3
Son 1 ay iginde Cerrahi / immobilizasyon 15
Tasikardi (kalp hiz1 > 100) 15
Eski vendz tromboemboli 15
Aktif malignite 1
Hemoptizi 1

Puanlama :

< 2 puan: Diisiik olasilik,  2-6 puan: Orta olasilik > 6 puan: Yiiksek olasilik
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Tablo 2.4 Revise Cenevre Skorlama Yontemi

Klinik Degisken Puan
Yas > 65 1
Eski Venoz Tromboemboli 3
Son 1 ayda anestezi gerektiren ameliyat yada bacak kemiklerinde kirik 2
Aktif malignite 2
Tek tarafli bacak agrisi 3
Hemoptizi 2
Tek tarafli bacak 6demi 4
Kalp Hiz1

75-94 atim/dk 3

>95 atim/dk 5

Puanlama

0-3 puan: Diistik olasilik 4-10 puan: Orta olasilik >10 puan: Yiiksek olasilik
Bu skala sonuglarinda alinan puanlara gore diisiik, orta, yiiksek olasilik olarak
hastalar siniflandirildi. Biyokimyasal ve mikrobiyolojik laboratuvar tetkikleri alindi.
Tam kan tetkiki icin Hb; 13,5 — 16,9 gr/dL, Htc; % 40 — 49,4, Whc; 3,9 — 10,9 10%/uL,
MPV; 9,3 — 12,1 fL, Neu; 1,8 — 6,9 10*/uL, Lenfosit; 1,2 - 3,3 10%/uL deger araliklari
normal sayilarak kayit altina alindi. Rutin biyokimya parametreleri BUN; 6 -23 mg /dL,
Cr; 0,7 — 1,2 mg/dL, Na; 135 — 145 mmol/L, K; 3,5 — 5,4 mmol/L, Ca; 8,4 — 10,5
mg/dL, Cl; 95 -110 mmol/L degerleri normal kabul edilerek kayit altina alindi. Ayni
sekilde CRP; 0-5 mg/L, INR; 0,89-1,25, Troponin T; 0-100 pg/dL, Fibrinojen; 200-400
mg/dL, Di-dimer; 0-0,5ug/ml araliklarinda ki degerler normal kabul edilerek kayit
altina alindi. Tiim hastalarin EKG ‘si ve bagsvuru an1i AKG alindi. AKG i¢in pH; 7,35-
7,45, pO,. 75 — 100 mmHg, pCO,. 35-45 mmHg, sO,. %95-100, HCO3. 22-26 mEq7/L
normal degerler olarak alindi. Hastalara atak aninda SFT yapildi. KOAH evrelemesi
spirometri sonucuna gére GOLD 11°’de ki KOAH evrelemesine gore siniflandirildi.

Tablo 1.1’ de gosterildi.
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Tablo 1.1 Bronkodialtor sonrasi FEV; temelinde KOAH siddetinin spirometrik

siniflamasi
FEV./FVC ‘nin < 0,70 oldugu hastalarda;
GOLD 1 Hafif FEV beklenenin > % 80’i
GOLD 2 Orta FEV; beklenenin > % 50’ si < % 80’1
GOLD 3 Agir FEV beklenenin > % 30°u < % 50 ‘si
GOLD 4 Cok agir FEV; beklenenin <% 30’u

DVT olup olmadigimi saptamak ig¢in doopler USG yapildi. Gerek goriilen

hastalarda pulmoner BTA veya Ventilasyon /Perfiizyon sintigrafisi ile pulmoner

tromboemboli olup olmadigi kaydedildi. Acil servise KOAH atak ile bagvuran

hastalarin taburcu olup olmadigi, yatis ve yatti ise ne sebepten dolay: yattigi belirlendi.

Bu durumlarin istatistik SPSS 15.0 paket programi kullanilarak yapildi.
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BULGULAR

Calismada hasta grubunda 50 kisi (33’1 erkek, 17’si kadin) , kontrol grubunda
52 kisi (36 erkek, 16 kadin) bulunmaktadir. KOAH hastas1 olma yo6niinden cinsiyetin
KOAH iizerinde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamustir (p > 0,05).

Viicut kitle indeksi (VKI) ortalamalar1 degerlendirildiginde ise hasta grup ve
kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (27,8 — 27,7
kg/m?) (p >0,05).

Hasta grubunda ki 50 kisinin 9’unda (%18) ek hastalik belirlendi. En sik eslik
eden ek hastalik ise 7 kiside (%14) saptanan hipertansiyon oldu. Ek olarak 1 kiside(%2)
demans, 1 kiside (%2) karaciger kist hidatigi belirlendi. Kontrol grubunda ki 52 kisiden
7 kiside (%13,4) ek hastalik saptanmis olup bunlarin 4 ‘iinde (%7,6) varis en sik
rastlanan ek hastalik olarak saptandi. 3 kiside (%5,7) ise hipertansiyon ek hastalik
olarak bulunmaktaydi.

Arteriel kan gazlart degerlendirilip hasta ve kontrol grubu karsilastirma
sonuglari; Hasta grubu pOy; 63,5 mmHg , pCO,; 42,7 mmHg , sO,; 42,7 olarak
saptanirken, Kontrol grubu pOy; 94,6 mmHg , pCO,; 36,1 mmHg , sO,; 96,5 olarak
saptanmistir. Tim parametrelerde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit
edilmistir (p< 0,05).

Hasta ve kontrol gruplart kalp hizlar1 ortalamalart olarak karsilikli
degerlendirildiginde iki grupta Wells skoru i¢in tasikardi smirin1 gegemezken , hasta
grup Modifiye Cenevre Skoru i¢in kontrol grubundan istatistiki olarak anlamli farklilik
bulunmustur (sirastyla 92,6 — 74,5 atim /dk olarak belirlendi) (p<0,05).

Hasta grubu tek basma degerlendirildiginde Wells ve Modifiye Cenevre
Skorlama sistemleri karsilagtirilmasinda grup pulmoner tromboemboli olanlar ve
olmayanlar olarak ikiye ayrildi, pulmoner tromboemboli olan hastalarin Wells skoru
ortalamasi 3,33 puan (orta olasilik) , Modifiye Cenevre Skoru ortalamasi ise 6,66 puan
(orta olasilik) saptanmistir. Analiz sonuglarina gore Wells ve Modifiye Cenevre
Skorlama sisteminin birbirine kars istatistiksel listiinliigii saptanmamistir (p>0,05).

KOAH hastalar1 kendi i¢inde degerlendirildiginde PTE olmayan hastalarin
Wells skoru ortalamasi 1,39 puan (diisiik olasilik) , Cenevre skoru ortalamasi ise 4,85
puan (orta olasilik) olarak saptandi. PTE olan ve olmayan hastalarin Wells ve Cenevre

skor ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli bir bulunmamustir. (p>0,05).
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Hasta ve kontrol grubu EKG bulgular1 degerlendirildiginde Hasta grubunda en
sik karsilastigimiz %41,8 (23 kisi) ile normal EKG olmustur.ikinci en sik EKG bulgusu
ise %20 ile (11 kisi) siniis tasikardisi olmustur, daha sonra sirasiyla %14,5 dal blogu (5
kiside sag dal blogu, 3 kiside de sol dal blogu) , %9 (5 kisi) p mitrale,%9 (5 kisi)
iskemik EKG degisiklikleri saptanirken, %1,8 (1 kisi) ventrikiiler ekstrasistol, %1,8 (1
kisi) aritmi, %1,8 © de (1 kisi) sag aks sapmasi saptandi. %10 oraninda (5 kiside) EKG
‘de AF saptanmistir.Hasta grubunda saptanan AF istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiskek bulundu (p<0,05). Kontrol grubu EKG bulgular1 ise; %75,9 oraninda (41 kisi)
normal EKG en sik saptanan bulgu olmustur. Ikinci sirada %20,3 dal blogu (8 kiside
sag dal blogu, 2 kiside sol dal blogu 1 kiside de insidental olarak WPW), %3,7 (2 kisi) p

mitrale saptanmustir.

Hasta Grubuna Ait EKG Bulgularinin Yiizde Dagilimi

41,8
20
14,5
9 9
H B =

Normal EKG Sinis Sag-Sol Dal P mitrale iskemik EKG Diger
Tasikardisi blogu degisikigi

Kontrol Grubuna Ait EKG Bulgularinin Yizde
Dagilimi

41,8
I 20
14,5
Q Q 5.4
I N

Normail Siniis Sag-Sol P mitrale [skemik  Dider
EKG Tasikardisi Dal blogu EKG
deQisiklgi

Sekil 1. Hasta ve Konrol Gruplarma Ait EKG Bulgulariin Yiizde Dagilimi
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Hasta grubunda en sik saptanan EKO bulgusu trikiispit yetmezligi 28 kiside
(%38,3) saptand1. Normal EKO bulgular 12 kiside mevcuttu (%16,4), mitral yetmezlik
hasta grubunda 16 kiside (% 21,9) saptandi. Hasta grubunda ki diger EKO bulgular1 da
3 kiside aort yetmezligi, 2 kiside septum D bulgusu, 2 kiside hipokinezi, 5 kiside sag
atrium ve ventrikiilde dilatasyon, 1 kiside pulmoner yetmezlik ve minér EKO
degisiklikleri saptandi. Kontrol grubu EKO bulgular1 ise en sik 29 kiside (%49,1)
normal EKO bulgular saptanirken, ikinci sirada 15 kiside trikiispit yetmezlik saptandi
(% 25.4). 7 kiside (%11,8) mitral yetmezlik saptanirken diger eko bulgular1 olarakta
sirastyla 4 kiside evre 1 diastolik disfonksiyon , 3 kiside aort yetmezligi ve 1 kiside sol

atrial dilatasyon saptandi.

Hasta Grubuna Ait EKO Bulgularinin Yiizde Dadilimi
38,3
21,9
16,4 154
TY MY Normal Diger
Kontrol Grubuna Ait EKO Bulgularinin Yizde Dagilimi
49,1
25,4
11,8 ‘3I5
Normal TY MY Dider

Sekil 2. Hasta ve Konrol Gruplarina Ait EKO Bulgularinin Yiizde Dagilimi

EKO degerlendirmesinde kullanilan PAB ve EF ortalamalar1 hasta ve kontrol
gruplar1 arasinda karsilastirilmistir. Kontrol grubunda EF ortalamasi daha yiiksek
bulunmus olup, hasta grubunda % 58,2 iken kontrol grubunda% 63,4 saptanmistir. PAB
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ortalamasi ise hasta grubunda 35,4 mmHg ,kontrol grubunda 21 mmHg saptanmustir ve
hasta grubunda daha yiiksek olarak saptanmistir. Her iki durumda istatistiksel olarak
anlamlidir (p<0,05)

Hasta ve kontrol gruplarma yapilan SFT sonuglar1 ortalamalarinin
karsilastirmasinda ise kontrol grubu FEV:; 94, FVC; 98, FEV1/FVC; 98,8 saptanmis
olup Tgiinde de istatistiksel olarak anlamli derecede hasta grubundan yiiksek
saptanmustir (p <0,05). Hasta grubu ortalamalar1 ise FEV1; 47,5, FVC; 59,9, FEV,1/FVC;
77,4 olarak saptanmistir. Basvuru aninda 17 kisi (%39,5) Evre 2 KOAH, 16 kisi
(%37,2) Evre 3 KOAH, 9 kisi (%20,9) Evre 4 KOAH, 1 Kiside (%2,3) Evre 1 KOAH
saptandi.

Laboratuvar parametreleri degerlendirildiginde hasta grup Hb; 15,2 mg/dL, Htc;
%46,8, wbc; 10,5 10°/uL, nétrofil; 9,2 10%/uL  ve lenfosit sayis1 ;1,6 10%/uL olarak
saptanmustir. Kontrol grubu Hb; 13,9 mg/dL, Htc; % 41,3, whc; 7,4 10%/uL, notrofil; 4,2
10%uL ve lenfosit sayisi; 2,3 10%uL olarak saptanmistir. Laboratuvar degerleri
istatistiksel analiz sonucunda hasta ve kontrol gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli  derecede farkli bulunmustur (p<0,05). Hasta grubu kendi iginde
degerlendirildiginde 9 kiside (%18) Hb degerlerinin diisik oldugu saptanmis olup
anemi tespit edilmistir. Istatistiksel olarak anlamli saptannustir (p < 0,05).

Fibrinojen degeri acisindan hasta ve kontrol grubu karsilagtirmasinda sirasiyla
387 — 289,4 mg/dL saptanmis ve yine hasta grupta istatistiksel olarak anlamli bir
yiikseklik saptanmistir (p< 0,05). Di-dimer degerinin hasta ve kontrol grubu
ortalamalarinin karsilastirmasinda sirasiyla 1,2 — 0,1 pg/ml olarak bulunmustur ve hasta
grubunda anlamli derecede yiiksek saptanmistir (p< 0,05). Troponin T degerleri hasta ve
kontrol grubu karsilastirmasinda sirasiyla 16,1 — 3,3 pg/ml bulunmus ve yine ayni
sekilde hasta grupta istatistiksel olarak anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05).
Hasta ve kontrol grubu CRP degeri yoniinden karsilastirildiginda sirasiyla sirasiyla 40,7
- 3 mg/L saptanmig, hasta grubunda CRP anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir
(p<0,05).

DVT hasta grubunda 2 kiside (%4) tespit edilirken, kontrol grubunda 1 kiside
(%1,9) saptandi, Pulmoner BTA ile 2 kisiye (%4) pulmoner tromboemboli tanisi
koyuldu, Ventilasyon/Perfiizyon sintigrafisi ile de 1 kiside pulmoner tromboemboli
saptandi, hasta grubunda 3 kisi (%6) pulmoner tromboemboli nedenli hospitalize edildi.
Kontrol grubunda herhangi bir hastada pulmoner tromboemboli saptanmadi bu durumda

istatistiksel olarak anlamli saptand1 (p< 0,05).
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KOAH ve pulmoner tromboemboli morbiditesi ve mortalitesi olduk¢a yiiksek bir
hastaliktir. Ozellikle nefes darh@g ile basvuran KOAH hastalarmin acil servis
bagvurularinda pulmoner tromboemboli birlikteligi akla getirilmediginden daha vahim
durumlar ortaya ¢ikmaktadir. Oniki tilkede yapilan BOLD ¢alismasi sonuglarina gore,
sabit bir oran 6lg¢iitli olarak post bronkodilatér FEV1/FVC<%70 degeri baz alindiginda
40 yas tstii niifusda KOAH prevalansinin %25’lere ulastigini, GOLD evre I + 6lciitii
olan postbronkodilatér FEVI/FVC<%70 ve FEV1 < %80 baz alindiginda ise bu oranin
%10.1 oldugu saptanmistir (13). Baykal ve arkadaslari tarafindan (1976) Ankara’ da
yapilan bagka bir ¢alismaya gore KOAH prevelansit 40 yas tizerinde %13,6 olarak
bulunmustur (147). Erkeklerde kadinlara gore 2,5 kat daha fazladir. Adana ‘da yapilan
bir ¢alismada da KOAH vyine erkeklerde daha fazla saptanmis olup (15) ,bizim
calismamizin sonuglar1 da literatiir ile uyumlu olarak %66’s1 erkek olup, kadin hasta
sayisindan yaklasik 2 kat fazla olarak saptanmistir.

Yapilan bazi calismalarin sonuglarina gore sonuglarina gore metabolik sendrom
KOAH hastalarinda daha fazla goriildiigii bulunmustur (74-102). Metabolik sendromun
gostergelerinden biri Viicut Kitle indeksi (VKI) artisidir. Bizim c¢alismamizda VKI
ortalamalar1 degerlendirildiginde ise hasta grup ve kontrol grubu arasinda anlamli bir
fark saptanmamustir. Bu durumun literatiir ile uyumsuz oldugu goriildi. Buna neden
olarak DM , KKY gibi sistemik diger hastaligi olanlarin ¢aligma dis1 birakilmasindan ve
beslenme sekli ve yasam tarzindan dolay1 oldugunu diisiiniiyoruz. Izole KOAH hastalar
iizerinde VKI ve metabolik sendrom yéniinden daha fazla ¢aligma yapilmasm fayda
saglayacagi kanaatindeyiz

Literatiirde ki ¢alisma sonuglaria gore hipertansiyon (HT) KOAH hastalarinda
en sik goriilen komorbidite olarak belirtilmektedir (102). 2012 yilinda yapilmis bir
calismanin sonuglarina gore hastalarin %46.1’inde ek hastalik bulunmaktaydi ve en sik
ek hastalik ise %25,5 ile hipertansiyon olarak bildirilmistir (150). Bizim galisma
sonuglarimizda ise hasta grubundakilerin %18’inde ek hastalik bulunmakta ve
bunlarinda %14’tiinde hipertansiyon goriilmekte olup en sik eslik eden ek hastaligimiz

olarak saptandi. Sonuglarimiz literatiirle benzer olarak bulundu.
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GOLD 11 klavuzunda da anlatildig: iizere arteriel kan gazi 6l¢imii hastalifin
degerlendirilmesinde ¢ok Onemlidir. Asit-baz durumu degerlendirilmesi mekanik
ventilasyona karar vermek i¢in gereklidir. Literatiire gore ise KOAH hastalarinin tedavi
Oncesi arteriel kan gazi parametrelerine gore hipoksi ve saturasyonlarinda diisiikliik
oldugu bildirilmistir (152). Baska bir ¢alisma sonuglarinda ise KOAH hastalar atak ile
bagvurdugu anda ki arteriel kan gazi parametre sonuglarina gore hipoksi, oksijen
saturasyonda diisiikliikk ve hiperkarbi oldugu bildirilmistir (153). 2015 yilinda yapilmis
bir ¢alismanin sonuglarina gére KOAH atak ile basvuran hastalarda PaO‘nin kontrol
grubuna gore anlamli derecede diisiik saptandigi (hipoksik oldugu) bildirilmistir (154).
Bizim caligmamizdaki arteriel kan gazi parametrelerinin karsilikli degerlendirilmesi
sonucunda hasta grubunda hipoksi, hiperkarbi ve saturasyonda diigiikliik saptanmustir.
Bu durumda literatiire uyumlu olarak degerlendirilmistir.

GOLD 11 klavuzu dogrultusunda kardiovaskiiler hastaliklar KOAH ‘a en ¢ok
eslik eden komorbiditeler olarak gdsterilmistir. Bir ¢ok kardiovaskiiler hastaligin
tanisinda ilk basamakta EKG yer almaktadir. Iskemik kalp hastaligi, kalp yetmezligi,
atrial fibrilasyon gibi bir¢ok benzeri durum tanisinda énemlidir. Her durumun kendine
0zgli EKG bulgusu mevcuttur. 2006 yilinda yapilan atak ile bagvuran hastalarin EKG
degerlendirmesinde KOAH hastalarinda EKG degisikliklerinin oldugu bildirilmistir
(155). EKG degisiklikleri ¢ok genis yelpazede yer almaktadir. Literatiirdeki bir
calismanin sonuglarina gére KOAH ‘da kardiak aritmi sik¢a goriiliir ve AF ‘de en sik
goriilen aritmi sekillerinden biri oldugunu bildirmistir (156). 2014 yilinda yapilmis bir
calismanin sonuglarina gore; AF ve ventrikiiler tasikardiler KOAH hastalarinda daha sik
goriilmekte oldugu belirtilmistir (157). Calismamizin sonuglarina goére hasta grubu
incelendiginde en sik karsilastigimiz EKG bulgusu normal EKG olmustur. Ikinci
siklikta goriilen EKG bulgusu ise siniis tasikardisi, daha sonra sirasiyla sag ve sol dal
bloklari, p mitrale, iskemik EKG degisiklikleri, ventrikiiler ekstrasistol ve sag aks
sapmast saptandi. Ek olarak KOAH hastalarinin %10’un da AF saptandi. Calismamizin
sonuglart degerlendirildiginde literatiirdeki bulgularla pareleldi. KOAH hastalarinda
olan sag kalp yiiklenmesinin bu sonuglara katkisinin oldugunu diisiinmekteyiz.

Kardiovaskiiler hastaliklar, KOAH hastalarinda 6nemli bir komorbidite olmasi
sebebiyle iki hastalifin ayirici tanisinda EKO 6nemli bir yer tutmaktadir. Hem ayirici
tan1 hem komorbidite igin EKO bulgular1 da 6nemlidir. Giincel bir ¢alismada belirtildigi
tizere kardiovaskiiler hastaliklar en sik esilk eden komorbidite olarak belirtilmis ve

ozellikle erkeklerde daha sik bulundugunun alti ¢izilmistir (158). EKO, pulmoner
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tromboembolili hastalarda 6nemli bir tetkiktir. Ozellikle sag kalp ve ana pulmoner
arterlerin tespitinde transozefagial ekokardiografi (TEE) oldukga etkindir. Pulmoner
tromboemboli’nin agirligini belirlemede ve trombolitik tedavi verilecek hasta se¢iminde
oldukca faydalidir. Literatiirdeki calisma sonuglarina géore PAB, KOAH hastalarinda
artmis ve EF azalmis olarak saptanmistir (159). Baska bir ¢alisma sonuglarina gore de
KOAH atak hastalarinda PAB ‘in yiikseldigi belirtilmistir (155). PAB yiiksekligi sadece
KOAH‘ta degil PTE gibi benzer semptom verebilecek hastaliklardada
gorilebilmektedir. Literatiirdeki bazi c¢alisma sonucglarina goére pulmoner emboli
saptanmis hastalarda EKO bulgular1 olarak sag ventrikiiler dilatasyon, vena kava
inferior ¢apinda artig, trikiispit regiirjitasyonu, septumda paradoksal hareket saptandigi
bildirilmistir (160). Calismamizin sonuglarina gére PAB artmis ve EF azalmis olarak
saptanmistir. KOAH 1n sag kalp lizerine etkileri PAB artisinda rol oynadig1 ve sol kalp
lizerine olan etkilerinden dolayt da EF ‘nin de azalmasinda rol oynadigimi
diisinmekteyiz. KOAH‘in kalp fonksiyonlart tiizerinde ki etkilerinin literatiir ile
benzerlik gosterdigini tespit ettik.

Acil servislerde risk faktorleri ile tahmini pulmoner emboli belirlemek igin
WELLS ve CENEVRE siniflamalar1 kullanilabilir. Yapilan calisma sonuglarina gore;
Wells yontemininde ki puanlama ile yiiksek klinik olasilikli hastalarin %66,7’sine, orta
olasilik grubundan %?20,5’ine, diisiik olasilik grubundan %3,6’sina PTE tanisinin
kondugu saptanmistir. Ulkemizde yapilan ¢alisma sonuglarina gére ise bu oranlar
sirastyla %100, %84 ve %1 olarak saptanmistir (132). Wicki ve arkadaglar1 tarafindan
yapilan bir ¢alisma sonuglarina gore; Cenevre yontemi kullanilmis ve bu yontemde
AKG ve PAAG bulgularin1 detaylandirilip puanlar verilmistir. Bu yoOnteme gore
yiiksek, orta, diisiik olasilik grubunda PTE tanis1 konulma oranlar ise sirastyla %81,
%38, ve %10 olarak saptanmistir. Wells skorlama sisteminin pulmoner emboli tanisina
ulagsmada daha degerli oldugu belirlenmistir (132). Baska bir ¢alisma sonuglarina gore
PTE olan ve olmayan hastalarin Wells skorlama yontemi ile puanlari karsilastirildiginda
da anlamli bir farklilik saptanmamistir (146). Bizim c¢alismamizdaki pulmoner
tromboemboli olanlar ve olmayanlarin Wells ve Modifiye Cenevre Skorlama sistemleri
karsilastirilmasinda, pulmoner tromboemboli olan hastalarin Wells skoru ortalamasi
3,33 puan (orta olasilik), Modifiye Cenevre Skoru ortalamasi ise 6,66 puan (orta
olasilik) saptanmistir boylece Wells ve Modifiye Cenevre Skorlama sisteminin birbirine
kars1 istatistiksel ustiinligii saptanmamistir. Hasta grubu kendi icinde KOAH atak ve

KOAH atak ile beraber pte olan hastalar degerlendirildiginde wells ve cenevre skorlama
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sistemi kendi i¢inde degerlendirilmesi sonucu pte tahmin etmede anlamli bir farklilik
saptanmamistir. Calismamizda PTE hasta sayimizin az olmasi buna sebep olmus
olabilecegini diisiinmekteyiz. Daha fazla PTE hastasi iizerinde ¢alisma yapilmasini
Onermekteyiz.

Literatiirdeki rapora gore akciger periferindeki inflamatuar bir siire¢ vardir. Bu
inflamasyon sonucu TNF-a, IL-1 ve IL-6 gibi sitokinler sistemik dolasimda aciga ¢ikar
ve bu sitokinler C-reaktif protein (CRP) , fibrinojen, serum amiloid A ve siirfaktan
protein D gibi akut faz proteinlerinin artisina sebebiyet vermektedir. Ataklar sirasinda
ise bu artis daha da belirgin bir hale gelir (7). KOAH hastalarinda CRP, fibrinojen ve
16kosit sayisinin arttigir ve bu hastalarda atak riskininde yiikseldigi belirtilmistir (151).
Calisma sonuglarina gore KOAH atak ile bagvuran hastalarda CRP’nin kontrol grubuna
gore anlamli derecede yiiksek saptandigi bildirilmistir (154). 2015 yilinda yapilmis bir
caligma sonuglarina gore de KOAH hastalarinda CRP seviyesinde ki artisin anlamli
diizeyde oldugu bildirilmistir (161). Diger literatiir ¢alismalar1 incelendiginde de KOAH
atak ile bagvuran hastalarin bazi laboratuvar degerlerinde (CRP, WBC, Sedimentasyon,
Neu/Lenfosit orani) stabil KOAH ve kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek
oldugunu saptamislar (162). Nétrofil, CRP ve WBC KOAH atak ile bagvuran hastalarda
yiikseldigi belirtilmistir (163). Calismamizin sonuglarina gore KOAH atakla bagvuran
hasta grubunda CRP, wbc, nétrofil degerleri anlamli derecede yiiksek saptanmistir,
lenfosit sayis1 ise kontrol grubuna gore daha diisiik bulunmustur. Bu durumunda
literatiir ile uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Anemi KOAH ‘i 6nemli extrapulmoner komorbiditelerinden birisidir. Sebebinin
ne oldugu, gercek prevelansi ve klinik yansimasi tam olarak bilinmemektedir. Giincel
bir ¢alisma sonuglarina gore anemi KOAH i¢in son yillarda 6nemli bir komorbidite
haline geldigi belirtilmistir (17). Literatiir taramamizda KOAH hastalarinda prevelans,
klinik ve etyoloji tam bilinmemesine ragmen aneminin ekstrapulmoner bulgularindan
oldugunu 6ngererek 130 hasta tizerinde yaptig1 calismada literatiire gére daha az siklikta
anemi saptamislar (%6,2) (21), diger calismalarda ise KOAH hastalarinda ki anemi
insidans1 %13 ve %26 olarak bildirilmistir (164-165). Yapilan genis bir baska ¢alismada
ise KOAH hastalar1 incelenmis ve anemi insidansi %18 olarak bildirilmistir (166).
Bizim c¢alismamizda KOAH hasta grubunda ki hastalarin %18’inde anemi saptanmis
olup literatiir ile benzerlik gostermektedir.

Troponin daha ¢ok kalp kasina spesifik bir enzimdir, bundan dolay1 yiikselmis

serum troponin diizeyleri sag ventrikiil disfonksiyonunun gostergesi olarak diisiiniiliir.
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(148). Mevcut galisma sonuglarina gore KOAH atak sirasinda troponin seviyesinin
yiikseldigi bildirilmistir (155). Buna karsin literatirde KOAH hastalarinda troponin
seviyesindeki artis1 incelenmis ve anlamli bir yiikselmeye yol agmadigini bildirmis
yayinlar da vardir (167). Diger bir calismada da KOAH hastalarinda troponinin
yiikseldigi belirtilmistir ancak bu yiiksekligin hospitalizasyon, yogun bakim yatis ve
mortalite ile iliskisinin anlamli olmadig1 belirtilmistir (168). Pulmoner tromboemboli
tanist almis hastalarda sag ventrikiil disfonkisyonu olan ,olmayan ve kontrol gruplari
arasinda troponin diizeyinde anlamli derecede bir artis saptanmadigi bildirilmistir (160).
Bizim g¢alismamizin sonuglarina gore Troponin T degerleri KOAH atakla bagvuran
hasta grubunda anlamli derecede yiiksek saptanmustir.

Fibrinojen, 3 ¢ift polipeptid zinciri yapisinda olan bir koagulasyon faktoriidiir ve
Faktor 1 olarak adlandirilmaktadir. Fibrinojen bir akut faz reaktanidir. Bu nedenle
fizyolojik stres durumlarinda (6zellikle hamilelik, travma, ve doku inflamasyonu gibi)
tiretimi yaklasik 10 kat artmaktadir. Koagulasyon sisteminin aktive olmasiyla birlikte
aktive olan trombin, fibronojenin fibrine doniisiimiiniine neden olur. Bu olusan fibrin
plagida plazmin tarafindan parcalanarak fibrin yikim tirtinleri olusturulmus olur. Daha
sonra plasminojen pihtiya absorbe olurak plazmine doniisim gerceklesir. Plazmin
fibrini pargalamaya; fibrinin lizin igeren karboksi terminal parcasina baglanarak baslar.
Ik olarak daha biiyiik parcalara ayrilir (fragment X ve Y). Daha sonra ise daha kiigiik
pargalar olusur (E ve DD). DD pargasinin plazmadan eleminasyonu karaciger, bobrek
ve retikiiloendothelial sistem tarafindan saglanir. Plazma DD diizeyi normal degerleri
200-500 ng/ml araligindadir ve bu diizey yasa ve cinsiyete gore degisiklik
gostermektedir. D-dimer gebelik, malignite,gecirilmis operasyon gibi durumlarda da
yiiksek saptanabilir. D-dimer ve homosistein arasindaki negatif korelasyon ile ilgili
yapilmis ¢alisma sonucglarina gore gebelik donemi ilerledik¢e fibrinojen diizeylerinin
yiikseldigi ve postpartum periyotta ise tekrar azalmaya basladig1 gosterilmistir. Serum
d-dimer seviyelerinin de benzer sekilde yiikselerek tiglincii trimesterda en iist seviyesine
ulagtign (1,0466 +322 mcg/ml) ve postpartum 4. haftada normal seviyelere tekrar
geriledigi saptanmistir (169). Normal gebelerde olusan bu d-dimer ve diger fibrin yikim
tirtinlerindeki yiikselmenin fibrinolitik sistemde olusan aktivasyonun onemli bir
gostergesi oldugu distinilmistiir (170). Kanser hastalarinda d-dimer seviyesinin
herhangi bir tromboz durumu yokken de yiikseldigi gosterilmistir (171). Ayn1 zamanda
kanser hastalarinda d-dimer testinin negatif 6ngorii degeri, kanser olmayan hastalara

gore daha az saptanmistir. Kanserli hastalarda DVT goriilme olasiliginin da daha
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yiiksek oldugu gosterilmistir (172). DVT olasiliginin yiiksek olmasinin nedenleri olarak
malignitenin damar invazyonu yaparak endotel hasar1 yapmasi, kitle olarak venlere
direkt basi etkisi ve prokoagiilan faktorlerin (faktdr VIII ve fibrinojen gibi) salinimini
artirmas1 gosterilebilir (173). Aynm1 zamanda son yillarda kanser ve d-dimer diizeyi
iligskisini inceleyen ¢alismalar daha da artmistir. Bu ¢alismalarin bazilarinda d-dimer
seviyesinin yliksekligi ile kotii prognoz arasinda bir korelasyon oldugu belirtilmistir.
Bazi ¢aligma sonuglarina gore d-dimer yiiksekligi tromboz olmamasina ragmen kanserli
hastalarda saptanabileceginden, yapilan d-dimer testinin vendz tromboemboliyi
dislamada yetersiz oldugu bildirilmistir (92). Gegirilmis bir operasyon sonrasi
hastalarda DVT riski 6-22 katlik bir artis gostermektedir. Riskin daha fazla oldugu
operasyon tiirleri ise abdominal, pelvik, ortopedik, norosiriirjik ve onkolojik
cerrahilerdir. Clinkii daha cok immobilizasyona sebep oldugundan riski daha fazla
yiikseltir ve vendz akim yavaglamasi ve endotelyal hasar da riski artirmaktadir (174).
Bu durumlara ek olarak cerrahi girisimler koagiilasyonu aktive hale getirirken ve
fibrinolizisi gegici olarak baskilar. KOAH kaynaklarda d-dimer artiran nedenler
arasinda sayilmamasina ragmen son zamanlarda yapilan calismalarda birbirine zit
sonuclar elde edilmistir. Fibrinojen diizeyi obstruktif akciger hastaligi olan hastalarda
yiikseldigi ve mortalite ile de iliskili oldugu bildirilmistir (175). 2000 yilinda
yayinlanmig bi ¢alismanin sonuglarmna gore plazma fibrinojen ve d-dimer
konsantrasyonunun KOAH’li hastalarda anlamli bir artis gostermedigini ve
koagiilasyon artis1 ve risk gruplarinin tanimlanmasinda bu parametrelerin yararsiz
oldugunu belirtmisler (176). Wells skorlama sistemi puanlari pulmoner emboli olan
hastalarda diisiik — orta — yiiksek risk gruplarinda d-dimer ortalama degerleri agisindan
anlamli olarak bir fark saptanmadigi bildirilmistir (146). D-dimer eger disiik risk puani
almigsa d-dimer diisiikliigii anlamli, eger orta ve yiiksek risk grubunda yer aldiysa d-
dimer seviyesinin yiiksekligi veya diigiikliigiiniin anlamsiz oldugu belirtilmistir (177).
D-dimer seviyesinin yiiksekligi uzun donem sagkalim acisindan prognostik bir
gostergedir (178). KOAH atak ile gelen hastalarda fibrinojen ve d-dimer seviyelerinin
yiikseldigi ve tedavi ile tekrar geriledigi bildirilmistir (179). Bizim ¢alismamizda ki
laboratuvar sonuglarini inceleyecek olursak fibrinojen ve d-dimer degeri agisindan hasta
ve kontrol grubu karsilastirmasinda KOAH atakla basvuran hasta grubunda istatistiksel
olarak anlamli bir yiikseklik saptanmistir. KOAH hastalarinda PTE morbiditesi ve
mortalitesi yliksek olan hayati bir klinik durumdur. KOAH, pulmoner tromboemboli

(PTE) igin bir risk faktorii olarak gosterilmis ve PTE alevlenmelerin ayirici tanisinda ve
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nedenleri arasinda da yer aldig1 belirtilmistir (180). Baz1 kaynaklarda da postmortem
calismalarda KOAH hastalarinda %23-50 civarinda pulmoner tromboemboli eslik
ettigini gosterilmistir. KOAH alevlenmesi ile bagvuran hastalarda pulmoner emboli
prevelans: ¢alismasi sonuglarinda PTE olan ve olmayanlarin benzer semptomlar
gosterdigi ve alevlenme ile hospitalize edilen hastalarin %18’inde PTE oldugu
belirtilmistir (181). Bu sebepten dolayt KOAH atak ile basvuran hastalarin pulmoner
tromboemboli yoniinden arastirilmasini énermisglerdir. Vendz tromboembolinin KOAH
atak sikligini artirdigi ve ciddi bir mortalite nedeni oldugunu bildirmislerdir (182). Bir
kohort ¢alismasinda KOAH hastalarinda pulmoner tromboembolinin sikliginin arttigini
bildirilmis ve KOAH atak ile gelen hastalarda pulmoner tromboembolinin mutlak
ayirici tanida olmasi gerektigini belirtmislerdir (184). Bizim g¢alismamizin sonuglarina
gore KOAH atak ile acil servisimize bagvurmus 3 hastada pulmoner tromboemboli
saptadik ve hospitalize ettik. Bu sonuglara gore KOAH atak ile bagvurmus hastalarda
pulmoner tromboemboli insidansinin istatistiksel olarak anlamli derecede arttigini
saptadik. Bulgularimiz literatiir ile paralellik gostermektedir. KOAH’da inflamasyona
ve koagulasyona yatkinlik oldugundan dolayr d-dimerin ve PTE ihtimalinin
yiikseldigini diisinmekteyiz. Bu sebepten dolay1 acil servise nefes daligi ile gelen
hastalarda PTE mutlak ayirici tanida yer almali ve ekartasyon igin gerekli tetkikler

yapilmalidir.
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SONUCLAR

KOAH*in erkeklerde goriilme sikligi kadinlardan yaklasik 2 kat fazla
saptandi .

KOAH atak hastalarinin VKI kontrol grubuna gére anlamli farklilik
gostermemektedir

Eslik eden en sik komorbidite Hipertansiyon olarak bulundu (%14)
Hastalarin AKG‘da hipoksi, hiperkarbi ve saturasyon diistikligii
belirlendi.

KOAH atak ile bagvuran hastalarinin %52,8 inde patolojik EKG
saptanmistir

Patolojik EKG bulgusu olarak en sik siniis tasikardisi saptandi.

Hasta grubu Eko bulgularinda PAB artmis, EF azalmig olarak tespit
edildi.

KOAH atakla basvuran hastalarin PTE riski belirlenmesi agisindan Wells
ve Cenevre Skorlama Sistemlerinin birbirine tstiinligii saptanmadi

Hasta grubunda CRP , Wbc ve Notrofil degerleri artmig olarak tespit
edildi.

Lenfosit degerleri kontrol grubuna gore azalmis olarak bulundu.

KOAH atak hasta grubunda %18 oraninda anemi saptandi.

Hasta grubunda Troponin T degeri yiikselmis olarak bulundu.

KOAH atak ile acil servise bagvuran hastalarin fibrinojen ve d-dimer
degerleri artmis olarak belirlendi.

KOAH atak ile bagvuran hastalarda PTE goriilme olasiligimin artmis
oldugunu saptadik.
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EKLER
Ek-1
ACIL SERVISE KOAH ATAK iLE BASVURAN HASTALARDA LABORATUVAR
PARAMETRELERININ YORUMLANMASI
Ad- Soyad: Meslegi:
Yas: Ikamet : Kirsal Sehir
Cinsiyet: Kag¢ yildir KOAH hastasi :
Sigara iciyormu : Evet Hayir Birakah kag yil olmus:
Boy : cm Kilo: kg
Tanmih Ek Hastaliklar :
flaclarim diizgiin kullaniyor mu ? Evet Hayir
Arteriel Kan Gazi: pH: PO2: PCO2: SO2: HCO3:
Kalp Hiz1 : Immobilizasyon (son 1 ay): Aktif Malignite:
Hemoptizi: DVT oyKkiisii: DVT siiphesi :
Tek bacak agrisi : Tek bacak 6demi: PTE oyKkiisii:
Yakin zaman (1 ay) cerrahi oykiisii: En olasi tan1 PTE mi?:
WELLS: GENOVA:
Hb: Htc: Neu: MPV: Whc:
Fibrinojen: Troponin: CRP: Di-dimer: INR:
BUN: Cr: Na: K: Ca: Cl:
EKG yorumu: AF : Var Yok
EKO: PAB: EF:
SFT degeri: (Gogiis hast yapacak aym giin) :
Doopler USG: DVT: Var Yok
Pulmoner BTA: PTE: Var Yok
Sonug: Yatis Taburcu Ex

76



