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OZET

Konuk S. Bolu il Merkezinde Kronik Obstriiktif Akciger Hastahg
Prevalansimin Degerlendirilmesi. Abant izzet Baysal Universitesi izzet Baysal
Tip Fakiiltesi, Gogiis Hastaliklar1 ve Tiiberkiiloz Anabilim Dah Tezi, Bolu 2009.
Gilintimiizde Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH), tiim diinya iilkelerinde
onemli bir saglik sorunu haline gelmistir. Diger hastaliklarin mortalite oranlarinin
yillar i¢inde diismesine karsilik KOAH prevalansi ve mortalitesi giderek artig
gostermektedir. Bu arastirma Bolu il merkezinde KOAH prevalansini belirlemek
amaciyla yapildi. Bolu il merkezinde oturan, ev tespit fislerinden rastgele yontemle
secilen 35 yas ve iistii 500 kisiye solunum fonksiyon testi yapildi. Caligmaya katilan
bireylerden 285’1 (%57) erkek, 215’1 (%43) kadin idi. Solunum fonksiyon testi “The
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease” (GOLD) kriterleri ile birlikte
degerlendirildiginde KOAH prevalansi %8.6 (43 kisi) bulundu. KOAH tespit edilen
hastalarin hig biri hafif evrede degildi. %34.88’1 orta, %41.86’s1 agir ve %23.25’1 cok
agir evrede idi. KOAH tespit edilen hastalarin %97.67’sinde sigara igme Oykiisii
vardi. Calismaya katilan erkeklerin  %9.82’sinde (28 kisi), kadinlarin %6,97’sinde
(15 kisi) KOAH saptandi. Sonu¢ olarak KOAH’1n, Bolu il merkezinde 6nemli bir

halk saglig1 sorunu oldugu diistiniildii.

Anahtar Kelimeler: KOAH, epidemiyoloji, prevalans
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ABSTRACT

Konuk S. Prevalence of Chronic Obstructive Lung Disease in Bolu Province of
Turkey. Abant izzet Baysal University izzet Baysal Faculty of Medicine, Thesis
in Pulmonary Medicine, Bolu 2009. Chronic Obstructive Pulmonary Disease
(COPD) is increasingly recognized as a leading cause of global morbidity and
mortality. In this study, we aimed to investigate COPD prevalence in Bolu province
of Turkey. Adult population over 35 living in central Bolu was enrolled to the study.
They were selected according to random methods based on regional inhabitant
listings. 500 adult persons were finally enrolled to the study. Of 500, 285 (57%) were
males and 215 (43%) were females. Spirometry was evaluated according to GOLD
criteria. COPD prevalence was found as 8.6% (n:43). GOLD Stage distribution of
COPD cases were as follows: None was in mild stage. 34.9%, 41.9% and 23.3% of
COPD patients was in moderate, severe and very severe stage,spectively. 97.7% of
COPD patients had a smoking history. COPD prevalence was 9.82% (n:28) in male
COPD npatients, and 6.9% (n:15) in female patients. In conclusion, COPD is an

important public health problem in central Bolu province.

Key Words: COPD, epidemiology, prevalence
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1. GIRIS ve AMAC

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) tam olarak reversibl olmayan bir
hava akimi kisitlanmasi ile kendini gosteren Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir
hastaliktir. Hava akimi kisitlanmasi, akcigerlerin zararli partikiil ya da gazlara
verdigi anormal enflamatuar yanitla baglantili olarak gelismekte ve genellikle
ilerleyici Ozellik gostermektedir. Sigara kullanimi KOAH gelisiminin en 6nemli
nedeni olarak kabul edilmektedir. Her ne kadar KOAH akcigerleri tutan bir hastalik
olsa da ciddi sistemik sonuclara yol agabilmektedir (1).

Diinya’da KOAH 6nemli bir saglik sorunu haline gelmistir. Diinya {izerinde
600 milyon KOAH'lh hasta oldugu ve bu hasta grubunun her yil 2.5 milyonunun
6ldiigii tahmin edilmekle birlikte bu rakamin 6niimiizdeki yillarda daha da artmasi
beklenmektedir. Uzun siire sigara i¢iminin ve zararli gaz ve partikiillerin kronik
inhalasyonunun yol ac¢tig1 hastalik, akciger fonksiyonlarinda %50'ye ulasan kayiplar
gelisinceye kadar ciddi belirti vermemektedir. Bu durum, mevcut hastalarin sadece
%25'inin saglik kuruluslarinca bilinmesine yol agmaktadir (2). Genel olarak KOAH'l1
hastalarin diisiik sosyokiiltiirel diizeydeki yasli, yoksul hastalar olusu ve hekimlerin,
hastaligin erken tanis1 ve etkin tedavisi konusunda yeterli birikim ve duyarliliga
sahip olmamalari, hastaligin uzun siiredir ihmal edilmesine yol agmustir.

Tiirkiye'de 2.5-3 milyon KOAH'l1 hastanin bulundugu tahmin edilmektedir.
Saglik Bakanligi'nmin 2000 yili verilerine gore, KOAH’l1 hastalarin her y1l 158 bini
hastanelere yatirilmakta ve bu hastalarin yaklasik 2000’1 hastanelerde 6lmektedir.
Ulkemizde sigara i¢me aliskanligmin yaygin olmasi, KOAH tanismin temelini
olusturan spirometrik testlerin birinci basamak saglik kuruluslarimizda yeterli
diizeyde kullanilmamasi, hastaligin tani, korunma, tedavi ve izlenmesi konusunda
gozlenen yetersizlikler, KOAH"n Tiirkiye agisindan da ciddi bir halk sagligi sorunu
oldugunu diisiindiirmektedir (3).

KOAH mortalitesi yillar i¢erisinde giderek artis gdstermektedir. Buna ragmen
tilkemizde KOAH prevalans: ile ilgili caligmalar c¢ok yetersizdir. Biz de bu
aragtirmayla, Bolu il merkezinde KOAH prevalansini tespit etmeyi amagladik.
Calismamiz; KOAH prevalansi ile ilgili Bati Karadeniz bolgesinde yapilmis olan

biiylik boyutlu ¢alismalardan biridir.



Bu ¢alismanin, iilkemizdeki KOAH prevalans: ile ilgili olarak yapilmasi
planlanan arastirmalara da 6nemli katkilar saglayabilecegine inanmaktayiz. Ayrica,
KOAH’1n Bolu’daki yaygmligini ve nedenlerini belirlemenin, koruyucu hekimlik

acisindan da 6nemli yararlar saglayabilecegini diisiinmekteyiz.



2.GENEL BILGILER
2.1.Tamm

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) tam olarak geri doniislii olmayan
bir hava akimi kisitlanmasi ile kendini gdsteren Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir
hastaliktir. Hava akimi kisitlanmasi genellikle ilerleyici ozellik gostermekte,
akcigerlerin zararli partikiill ya da gazlara verdigi anormal inflamatuar yanitla
baglantili  olarak  gelismekte ve primer olarak sigara kullanimindan
kaynaklanmaktadir. Her ne kadar KOAH akcigerleri tutan bir hastalik olsa da ciddi
sistemik sonuglara yol acabilmektedir (1). KOAH terimi amfizem ve kronik bronsit
hastaliklarin1 igermektedir. Amfizem patolojik bir tanimlamadir ve ¢esitli zararl
etkenlere karsi terminal bronsiyollerin distalindeki akciger kisimlarinda fibrozis
olmadan duvar destriiksiyonu ile giden anormal ve kalict hava yolu genislemesidir.
Kronik bronsit klinik bir tanimlamadir ve birbirini izleyen iki yilin en az ii¢ aymin
cogu giinlerinde oksiiriik ve balgam ¢ikarma semptomlarinin 6n planda izlendigi bir
donemdir (4).

Thomas L. Petty ve arkadaslarinin belirttigine gore, KOAH terimi ilk defa
1966’da Burrows ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanmistir (5). Burrows ve
arkadaslar, Ingiltere’deki kronik  bronsitli hastalarla Amerika Birlesik
Devletleri’ndeki amfizemli hastalarin ortak ozellikler gosterdigini ve bu hastalik
spektrumunun KOAH olarak tanimlanabilecegini ileri siirdiiler. 1970’lerde KOAH 1n
tanim1 hakkinda yapilan c¢aligmalarin 6zetine gére KOAH: “Kronik bronsit ile
amfizemin bir karigimidir. Sigara i¢imi ile birliktedir ve oksiirtik, nefes darlhigi, erken
morbidite ve mortaliteyle karakterizedir”. 1980’lerde KOAH’in tanimi hakkinda
yapilan calismalarin sonucuna gére KOAH: “Ilerleyici hava yolu kisitlanmisi ile
birlikte sigara igenlerin hastaligidir. Yag arttikca kotiilesir ve ailesel 6zelligi vardir”
(5).

KOAH’1n tanimi, yillar igerisinde ortaya konan yeni klinik arastirmalarla
degisiklik gdstermistir. Avrupa Solunum Dernegi’nin (ERS) 1995°te bildirdigi uzlas
raporuna gore KOAH: “Diigiik maksimum ekspiratuar akim ve yavaglamis zorlu
akciger bosalmasi ile karakterize, yavas ilerleyen ve genellikle geri doniistimsiiz bir
bozukluktur.”(6). Amerikan Toraks Dernegi’ne (ATS) gore KOAH: “Kronik bronsit

veya amfizeme bagli hava akiminda kisitlanma ile karakterize bir hastalik



durumudur. Hava akimi kisitlanmasi genellikle ilerleyici olup, kismen reversibilite
gosterebilir ve hava yolu hiperreaktivitesi de tabloya eslik edebilir.” (7).

KOAH’1n degisik topluluk ve dernekler tarafindan farkli tanimlamalari
nedeniyle bu hastalikla miicadelede genel bir strateji belirlemede giicliikler
bulunmaktadir. Bu sorunu fark eden ATS ve ERS, 1995°de KOAH’l1 hastalarin tani
ve tedavi standartlarini belirledikleri raporu giincellestirmek amaciyla 2004 yilinda
bir araya geldiler. KOAH’I1 hastalarin tan1 ve tedavi standartlarini belirlemede ortak
hareket etmeyi amaglayan bir uzlagi raporu olan Global Initiative For Chronic
Obstructive Lung Disease (GOLD)’i yayinladilar (2). Bu girisim KOAH’la
miicadelede diinya capindaki en biiyiik olusum kabul edildi ve KOAH’in ortak
tamim1 yapildi. Bu tamima gére KOAH: “Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastalik
durumudur ve tam olarak geri doniisiimlii olmayan hava yolu kisitlanmasi ile
karakterizedir. Hava yolu kisitlanmasi genellikle ilerleyicidir ve basta sigara olmak
lizere zararl partikiil ve gazlara kars1 akcigerlerin anormal inflamatuvar cevabiyla
birliktedir. KOAH oncelikle akcigerleri etkilese de onemli sistemik etkileri de
vardir.” GOLD 2006 yilinda tekrar giincellenmistir. Yeni tanima gore: “Kronik
obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) tam olarak geri doniislii olmayan bir hava akimi
kisitlanmasi ile kendini gosteren onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastaliktir. Hava
akimi kisitlanmasi genellikle ilerleyici 6zellik gdstermekte, akcigerlerin zararl
partikiil ya da gazlara verdigi anormal enflamatuar yanitla baglantili olarak
gelismekte ve primer olarak sigara kullanimindan kaynaklanmaktadir. Her ne kadar
KOAH akcigerleri tutan bir hastalik olsa da ciddi sistemik sonuglara yol
acabilmektedir.”

Bronsektazi, kistik fibrozis, bronsiolitis obliterans, astim ve tiiberkiiloza
ikincil fibrozis gibi hastaliklarda da geri doniiglii olmayan hava akimi kisitlanmasi
goriilebilir. Fakat bu hastaliklar, KOAH tanimi i¢inde degerlendirilmezler (8).

2.2. Hastaligin Simiflandirilmasi

KOAH'l1 hastalar birbirlerinden farkli ozellikler gosterirler. Bu nedenle

hastalar1 standart bir sekilde siniflandiracak bir evreleme sisteminin kullanilmasi,

hastaligin izlenmesini ve tedavisini biiyiik 6l¢iide kolaylastiracagi diistiniilmiistiir.



Boyle bir sistemin epidemiyolojik ve klinik ¢alismalarda, saglik harcama-
larmin  planlanmasinda, prognozun belirlenmesinde ve klinik  Onerilerin
uygulanmasinda sayilamayacak kadar ¢ok yarar1 vardir (9).

KOAH'1 hastalarda hastaligin agirhigini evrelendirmek iizere nefes darligi,
hava akiminin sinirlanmas1 ve gaz aligverisindeki anormallikler gibi faktorlerin
birlikte degerlendirilmesi idealdir. Ancak, bu faktorler arasindaki iliskiyi niceliksel
olarak tanimlayan higbir veri yoktur (10). Solunum fonksiyon testleri KOAH’ 1n
tanisi, siddetinin belirlenmesi ve hastalik seyrinin izlenmesi ve prognozunun
belirlenmesi i¢in kullanilmaktadir (11). KOAH'li hastalarda morbidite ve mortalite
ile en yakindan bagintili parametre “birinci saniyedeki zorlu ekspiratuvar voliim”
(FEV1) oldugu icin, hastaligin agirligi, hava yolu obstriiksiyonunun derecesine gore
belirlenir. Daha 6nce hastaligin belirlenmesinde bir¢ok spirometrik siniflandirma
kullaniliyordu. ERS’nin 1995°de kabul ettigi siniflandirmaya gore hastalik, FEV1/
FVC’nin kadinlarda beklenenin %89’unun, erkeklerde %88’inin altinda olmasi
kosuluyla, FEV1 beklenen degerin %70 ve iizerinde ise hafif KOAH, %50-69 ise orta
siddette KOAH, %50°nin altinda ise agir KOAH olarak tanimlanmaisti (6).

Tablo 1: KOAH ta kullanilan solunum fonksiyon testleri.

Ekspiratuar akimlar FEV1, FVC, FEF 50, FEF 75, PEFR

Havayolu rezistansi Raw, Gaw, SRaw, sGaw

Akciger voliimleri TLC, RV, FRC, VC

Akciger gerilme giicleri V/P egrisi, PL,max, PL,max/TLC, Cst,
L, K

Ventilasyon VE, MVV

Kas giicii Pimax, Pemax

Kiiciik havayollar SBNT Frequency dependence of

compliance CV, Vmax 50, VisoV

Gaz degisimi ve transportu Pa02, PaCO2, VD/VT, Sa02, CaO2 Q,
SOD, A-aDO2, DLCO, Qs/QT, V
sintigrafi, Q sintigrafi, Multipl inert gaz

eliminasyonu




Toraks Dernegi’nin 2000 yilinda kabul ettigi siniflandirmaya gore hastalik,
FEV1/FVC’nin kadinlarda beklenenin %89 unun, erkeklerde %88’inin altinda olmasi
kosuluyla, FEV1 beklenen degerin %70’inden yiiksek ise hafif, %50-70 ise orta
siddette, 9%50-35’1 ise agir ve %35’inin altinda ise ¢ok agir KOAH olarak kabul
edildi (9).

Zorlu ekspirasyon egrisi tizerinde hesaplanan FEV1 6l¢limiiniin kolaylig1 ve
hava yolu dinamigini yansitan parametrelere oranla degiskenliginin daha az olmasi
nedeniyle havayollar1 obstriikksiyonunun degerlendirilmesinde en yaygin olarak
kullanilan parametredir. Hem voliim-zaman, hem de akim-voliim egrilerinden elde

edilebilir (11).
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EKSPIRASYON

Sekil 2. KOAH’ta zorlu ekspiratuar egri konkavlasir, obstriiksiyonun siddeti
arttikca bu etki belirginlesir.

2006 yilinda GOLD’un yaymladigi calisma raporuna gore Toraks
Dernegi’nin kabul ettigi siniflandirma da degismistir (1). Bu siniflandirmaya gore,

Evre I hafif KOAH’tir. Hafif hava yolu kisitlanmasi (FEVI/FVC beklenen degerin



<70%’1, fakat FEV1 beklenenin = %80) ile birlikte genellikle (her zaman

bulunmamakla birlikte) kronik oksiiriik ve balgam eslik edebilmektedir. Bu evrede
kisi akciger fonksiyonlarinin bozuk oldugunun farkinda olmayabilir. Evre II orta
KOAH’tir. Hava yolu kisitlanmasinin koétiilesmesi (FEV1 beklenen degerin %50°si
ile %80’1 arasindadir) ve egzersiz dispnesiyle birlikte semptomlarda ilerleme ile
karakterizedir. Bu evre, hastalarin nefes darlig1 nedeniyle tedavi aradigi evredir. Evre
T ileri KOAHtir ve FEVI/FVC beklenen degerin %70’inden diisiik, fakat FEV1
beklenenin % 30 ile 50 arasindadir. Evre IV cok ileri KOAH’tir. Ciddi hava yolu
kisitlanmast (FEV1<%30) veya solunum yetmezliginin varligi veya sag kalp
yetmezliginin klinik bulgular ile karakterizedir (Tablo 2).

Hastalarda bu komplikasyonlar var ise, FEV1 beklenin %30 unun tizerinde

olsa bile bu hastalar evre IV (¢ok ileri KOAH) kabul edilir (1).

Tablo 2: Giincellestirilmis GOLD kriterlerine gore KOAH evrelendirilmesi.

Evre FEVVFVC FEV1 %
(beklenen degere gore) | (beklenen degerin

%?si olarak)

Evre I: Hafif KOAH <%70 >80
Kronik semptomlar var Kronik semptomlar
veya yok
var veya yok
Evre II: Orta KOAH < %70 80 -50
Kronik semptomlar var | Kronik semptomlar
veya yok var veya yok
Evre III: fleri KOAH < %70 50-30
Kronik semptomlar var | Kronik semptomlar
veya yok var veya yok
Evre IV: Cok ileri KOAH <%70 <30

Kronik semptomlar var | Kronik semptomlar

veya yok var veya yok

Oksiiriik, balgam, dispne ve/veya KOAH’a &zgii risk faktorleriyle karsilasma
Oykiisiine sahip hastalarda, KOAH varligindan kuskulanilmalidir. Tani igin
spirometri yapilmalidir. Beklenen degere gore FEVI/FVC<%70 olmasi, tam olarak
geri dontislii olmayan hava akimi sinirlamasi varligini gosterir kriter olarak kabul
edilmektedir. FEF 25-75% degerinin beklenenin %65’inden diisiik olmas1 kiigiik

hava yolu obstriiksiyonunun varhiginmi gosterdigi kabul edilmektedir (1,3).



2.3. Aymrici Tani
KOAH aymrict tanisinda hava kisitlamasi ile seyreden hastaliklar yer
almaktadir. Bu hastaliklarin baginda astim gelmektedir. Sigara igme Oykiisii, tam geri
doniislii olmayan hava yolu obstriiksiyonu, KOAH’1 diistindiiren radyolojik bulgular,
difiizyon kapasitesinde diisiikliik ve kronik hipoksemi, KOAH tanisim1 desteklerken
atopi ve reversibilite varlig1 astim lehine bulgulardir (12-14).
Kronik bronsit, amfizem, astim ve hava akim kisitlamasi arasindaki iliski

"Venn" diagramu ile ortaya konmustur (Sekil 1) (7,15).

Kronik bronsit Amfizem

[ KOAH

Hava akimi obstriiksiyonu

Astim

Sekil 3: Kronik bronsit, amfizem ve astim hastalarina ait alt gruplar1 gosteren

“Venn” semas.

Hava yollarindaki obstriiksiyonun tamamen geri doniigimlii oldugu astim
hastalar1 (alan 9) KOAH'l1 kabul edilmez. Obstriiksiyonun geri doniisiimsiiz oldugu
astim hastalarini, hava yollarinda hiperreaktivite ile birlikte kismen geri doniistimlii
obstriiksiyon bulunan kronik bronsit ve amfizem hastalarindan ayirt etmek giigtiir
(alan 6,7 ve 8). Hava yolu obstriiksiyonuna sahip kronik bronsit ve amfizem
genellikle birlikte bulunur. Alan 5 ve bazi olgularda bu iki hastaliga astimda eslik
eder (alan 8). Sigara dumani gibi kronik irritanlara maruz kalan astimlilarda (alan 6),
kronik bronsitin 6zelligi olarak bilinen kronik prodiiktif Oksiiriik gelisebilir. Hava

yollarinda obstriiksiyon bulunmayan ve/veya amfizem hastalar1 (alan 1, 2 ve 11)



KOAH'lh olarak degerlendirilmez. Bronsektazi, kistik fibrozis veya obliteratif
bronsiolit gibi 0zgiil etyoloji ve patolojiye sahip hastaliklara bagli hava yolu
obstriiksiyonu bulunan olgular (alan 10) KOAH tanimi diginda kalmaktadir. Benzer
sekilde bissinozis, hipogammaglobulinemi, lenfanjiyoleiomiyomatozis gibi baz1
interstisyel akciger hastaliklar1 da kronik hava akimi obstriiksiyonuna sebep olabilirler,
ancak KOAH kapsamina alinmazlar (8,9,14).

2.4. Epidemiyoloji

KOAH, diinyada morbidite ve mortalitesi giderek artmakta olan 6nemli bir
saglik problemidir. KOAH prevalansi ile ilgili tahminler, hastaligin tanimlanmasi ve
hava akimi kisitlanmasinda kullanilan 6l¢iite gore farklilik gosterebilir. Hava akimi
kisitlanmasi1 varligina dayali prevalans tahminleri en giivenilir tahminlerdir. Buna
karsilik, semptomlar, hastanin ifadesi ve doktor tanisi gibi parametrelere dayali
tahminlerin duyarlilik ve 6zgiilliikleri oldukc¢a sinirlidir (6, 16).

KOAH, tiim diinyada en sik goriilen morbidite ve mortalite nedenlerinden
biridir. Basta sigara olmak {izere, mesleksel toz maruziyeti, hava kirliligi, biomass
maruziyeti gibi bir ¢ok risk faktorii KOAH gelisimine neden olmaktadir. Diinya
Saglik Orgiitii’niin tahminlerine gore KOAH 2020 yilinda en sik goriilen hastaliklar
arasinda 12. siradan 5. siraya, en sik 6liim nedenleri arasinda da 6.siradan 3.siraya
cikacaktir (15, 16). Her y1l 2,5-3 milyon kisi KOAH nedeniyle 6lmektedir ve diinya
saglik oOrgiitiiniin verilerine gore diinyada 600 milyon KOAH hastas1 vardir. KOAH
liciincii diinya iilkelerinde en hizli artan hastaliklar arasindadir. Oliim oranlar sigara
iciminin kiimtlatif etkisini gosterecek sekilde, 45 yasin Tlzerindeki hastalarda
artmaktadir (3).

Hastaligin olusturdugu ekonomik ve sosyal yiik oldukg¢a ileri boyutlardadir ve
giderek artmaktadr. Elimizdeki mevcut prevalans ve morbidite bilgileri hastaligin
toplam yiikiiniin oldukca kiigiik bir boliimiinli yansitmaktadir. Sosyal ve ekonomik
acidan ciddi sorunlar olusturan ve onlenebilir bir hastalik olan KOAH’1n kontroliinde
epidemiyolojik veriler 6nemli bir yer tutmaktadir (3,7).

2.5. Risk Faktorleri

KOAH!'la iligkili risk faktorleri hem konakgr ile ilgili faktorleri hem de

cevresel maruziyetleri icermektedir (Tablo 3). Hastalik genellikle bu iki tip faktoriin

karsilikli etkilesimi ile ortaya ¢ikmaktadir. Konakei ile ilgili en iyi tanimlanmig



faktor, seyrek goriilen kalitsal alfa-1 antitripsin eksikligidir. Temel ¢evresel faktorler
ise sigara dumani, mesleki tozlar ve kimyasallara (dumanlar, aerozol halindeki

iritanlar ve gazlar) agir maruziyet olusturan i¢/dis ortam hava kirliligidir (Tablo 3) (3,

9).

Tablo 3: KOAH igin risk faktorleri.

Cevresel faktorler

Konakei ile ilgili faktorler

Kesinligi bilinen risk
faktorleri

Sigara i¢imi

Mesleksel toz ve dumanlar

Genetik faktorler
(alfal-antitripsin yetmezligi)

Olasi risk faktorleri

Hava kirliligi
Sosyoekonomik durum
Beslenme

Solunum yolu enfeksiyonlari

Diger genetik faktorler
Cinsiyet 1rk
Diisiik dogum agirligi

Hava yolu asir1 duyarliligt

Aile oykiisii

2.5.1.Konakgr ile Tlgili Risk Faktorleri
A. Genetik Risk Faktorleri :

Bazi ailelerde KOAH 1n sik goriilmesi ve sigara bagimlist olan ya da ayni
cevresel etkenlere maruziyetin s6z konusu oldugu kisilerin bazilarinda KOAH
gelismesi, patogenezde genetik faktorlerin ¢ok Oonemli bir yerinin olduguna isaret

etmektedir (18).

En iyi kanmtlanmig genetik risk faktorii, nadir goriilen kalitsal alfa 1
antitiripsin (AAT) eksikligidir. AAT, karaciger ve alveoler makrofajlardan sentez
edilen ve bilinen en az 75 alleli olan bir akut faz proteinidir. “M” alleli normal
fenotipe sahip alleldir. Agir AAT eksikligi, S ve Z allellerinde, orta derecede AAT
eksikligi, MZ ve MS genotiplerinde goriiliir (18). Z varyantinin homozigotlugu
normal M alleline gore ¢cok Onemli oranda AAT eksikligi gosterdigi icin, ZZ
fenotipi olan insanlarda sigara igmeseler bile solunum fonksiyonlarinda belirgin bir

azalma saptanabilmektedir (20).

Proinflamatuar bir sitokin olan Tiimor Nekrozis Faktor-alfa (TNF-alfa),

KOAH patogenezinde 6nemli bir rol oynamaktadir. TNF-alfa genlerinde ¢ok
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sayida poli-morfizm goriiliir ve bunun sonucunda sentez diizeyinde de§isme olur.
Genin promoter bolgesinin -308 pozisyonundaki polimorfizmde (TNF-alfa-308),
TNF-alfa sentezi artar. Son yillarda KOAH'a duyarlilikta genetik faktorlerin roliinii
anlamak i¢in yapilan gen polimorfizmi caligmalar1 ¢er¢cevesinde, TNF-alfa-308
alleli ile yapilmis az sayida calisma vardir ve bu caligmalar c¢eligkili sonuglar
vermektedir. Calisma sonuglari, TNF-alfa gen polimorfizminin KOAH’taki rolii

konusunda kesinlik kazandiramamustir (21,22).

KOAH patogenezinde yer alabilecek baska bir medyatér geni vitamin D
baglayan protein olarak da bilinen Gc-globulindir. Ge-globulin vitamin D ile
baglanarak bu vitaminin transportunu saglamaktadir. Ayni zamanda bu enzim
C5a'nin nétrofil kemotaktik aktivitesini artirmaktadir (23). GC*1S, GC*1F ve
GC*2 bu serum proteininin {i¢ majér polimorfik allelidir. Japonya'da yapilan bir
calismada, GC*IF alleli ile KOAH arasinda pozitif bir iliski bulunmustur (24).
Schellenberg ve arkadaslari, GC*2 allelinin KOAH'a kars1 6nleyici etkisi oldugunu

ileri siirmiislerdir (25).

Metalloproteinaz-2 Doku Inhibitér Geni (TIMP-2) mutasyonu sonucunda bu
genin aktivasyonu azalir ve bdylece akciger matriksinde azalmaya neden olan
matriks metalloproteinaz enzim aktivitesi artar. Hirano ve arkadaslari, 88 KOAH
hastasinda TIMP-2 gen polimorfizmini arastirmislardir (26). Kirk kisilik kontrol
grubuyla kiyaslandiginda 6nemli oranda polimorfizm varlig1 belirlenmistir. Son
zamanlarda yapilmig olan diger ¢aligmalarda da, KOAH hastalarinda matriks
metalloproteinazlarin ekspresyonu ve aktivasyonunun arttigi gosterilmistir (3,27,

28).

Mikrozomal Epoksid Hidrolaz (mEH) enzimi, sigara dumanindaki reaktif
epoksitlerin (naftalin, benzpiren, aflatoksin) detoksifikasyonunu katalize eden
onemli bir antioksidan maddedir. Smith ve arkadaslari tarafindan 94 amfizemli ve
68 KOAH’l1 hastada mEH fenotipleri arastirnllmistir (29). Yavas mEH fenotipi
kontrol grubunda %6, KOAH ve amfizemli hastalarda sirasiyla %19 ve %22
oranlarinda bulunmustur. Stanford ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada da
mEH genotipleri ile sigara igenlerin solunum fonksiyonlarindaki azalma arasinda

iliski oldugu gosterilmistir (30).
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Glutatyon S-transferazlar (GST'ler) sigara dumaninda bulunan aromatik
hidrokarbonlar1 detoksifiye eden antioksidan etkinlige sahip enzimlerdendir. Bu
genin polimorfizmi ile KOAH arasindaki iliskiyi inceleyen c¢alismalarin
sonuglar1 da ¢eliskilidir. Yim ve arkadaslarinin, 83 Koreli hasta lizerinde yaptig1
calismada GST gen polimorfizimindeki siklik ile kontrol grubu arasinda anlamli

fark bulunmamstir (31).

DNA mikrosatellitleri, insan genomunda yaygin olarak konumlanmis kisa
niikleotid tekrarlaridir. Mikrosatellit DNA Instabilitesi (MSI) yiiksek mutasyon hizi
ile baglantilidir ve baz1 malign hastaliklarda arttig1 bildirilmistir (32). MSI, KOAH'ta
onarim siireglerinde yer alan genlerin anormalligine yol agabilir. Siafakas ve
arkadaglari, 59 siddetli KOAH hastas1 ve 60 sigara bagimlisinin balgam
hiicrelerinde mikrosatellit instabilitesini arastirmiglar, KOAH olmayan olgularda
MSI saptanamamakla birlikte, KOAH olgularinin  %24'inde MSI varlig
kanitlamislardir. Buna gére MSI’nin, KOAH patogenezinde genetik bir role sahip

olabilecegi sonucuna varmiglardir (33).

Yukarida saydigimiz genlerin disinda; alfa 1-antikimotiripsin, alfa 2-

makroglobulin, sitokrom P4501A1, hem oksijenaz-1, interlokin-1 kompleksi, kistik

fibrozis transmembran iletim diizenleyicisi (CFTR) gibi genlerin KOAH
etyolojisinde rol alabilece8i diisiiniilmekte ve bu konuda arastirmalar devam

etmektedir (34)
B. Risk Faktorii Olarak Hava Yolu Asir1 Duyarhhg: :

Dutch hipotezi ile bronsglardaki hiperreaktivitenin KOAH gelisiminde risk
faktorii olabilecegi ortaya atilmistir. Buna gore kronik hava yolu obstriiksiyonunun
temelinde atopik hastalik, hava yolunda hiperreaktivite ve eozinofiliye yatkinlik
bulunmakta, dis kaynakli bir faktor, 6rnegin sigara i¢iminin etkisiyle de kronik
hava yolu obstrilksiyonu ortaya c¢ikmaktadir (9). Ancak, daha sonra yapilan
calismalarda, atopi, IgE ve hava yolu asir1 duyarliligi ile sigara i¢cimi ve akciger
fonksiyonlar1 arasindaki iligkiler ¢ok net olarak ortaya konulamamaistir. Burrows ve
arkadaslari, hava akimi obstriiksiyonlu 1.467 olguda, ventilasyon yetmezligine neden

olan risk faktorlerini incelemislerdir. Eozinofili ve total IgE seviyelerinin, FEV1
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azalmasi ile 6nemli oranda iligkili oldugu, ancak astimli olgular ¢ikarildigi zaman

bu iligkinin ortadan kalktig1 belirlenmistir (35).

Sigara icenlerde akciger fonksiyon kaybinin hava yolu asir1 duyarliligina
bagl olabilecegini gosteren kanitlar da vardir. Hava yolu asir1 duyarliligi olan bir
grup sigara icende, normal sigara igicilere kiyasla akciger fonksiyon kaybinin daha
hizli oldugu saptanmistir (36). Ancak bu egilimin KOAH gelisimi ile ilgisi tam
olarak belirlenememistir. Ayrica hava yolu asir1 duyarliliginin, KOAH i¢in risk
faktorii olmayip sigara i¢imi veya diger c¢evresel inhalasyonlara bagli olarak ge-
lisebilecegi de ileri siiriilmistir (37). Hafif ve orta derecede hava akimi
obstriiksiyonu olan sigara icicilerde, metakolin testi ile hava yolu asir1 duyarliligi
insidansinin incelendigi “Akciger Saghgi Calismasi”nda insidansin yiiksek

bulundugu belirlenmistir (erkeklerde %59, kadinlarda %85) (38).
C. Diisitk Dogum Agirhg :

Akciger gelisimi kisinin dogum agirlig1 ve ¢cocukluk donemindeki sagligi ile
birlikte annenin gebelikteki ve laktasyon donemindeki sagligi ile de iliskilidir.
Maksimum akciger fonksiyonlarina kavusamayan kisilerde KOAH gelisme riski
artmaktadir (39). Fetal donemde ve dogduktan sonra akciger gelisimi zayif olan
kisilerde, sigara icimi akciger fonksiyonlarinin hizla bozulmasmna neden
olabilmektedir. Hindistan'da 1934-1953 yillar1 arasinda hastanede dogan 38-59
yaslarindaki 286 olgunun akciger fonksiyonlari oOl¢iilmiis ve olgularin dogum
agirligr azaldikca FEV1 kaybinin arttig1 saptanmistir. Ortalama 1 pound (454 gram)
diisik dogum agirliginin erkekte FEV1 diizeyine etkisi 0,09 litre, kiz cinsiyette ise
0,06 litre kadar azalma seklinde olmaktadir (40).

D. Cinsiyet ve Irk

Bir risk faktorii olarak cinsiyetin KOAH gelisimindeki rolii 1yi
bilinmemektedir. Gegmiste yapilan c¢aligmalarin ¢ogunda KOAH prevalanst ve
mortalitesinin kadinlara gore erkeklerde daha yiiksek oldugu saptanmustir (41). Son
yillarda gelismis iilkelerde yapilan caligmalar, hastalik prevalansinin kadin ve
erkeklerde hemen hemen benzer diizeylerde oldugunu gostermektedir (42).
KOAH’da mortalite oranlarinin, beyaz irkta diger irklara oranla daha yiiksek oldugu
belirlenmistir (43).
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2.5.2. Cevresel Faktorler

A. Sigara

Kronik bronsit ve amfizemin nedenleri 1900°li yillarin ortalarindan beri
arastirilmakla birlikte, ancak ilk defa 1964°de sigaranin etyolojideki rolii iizerinde
durulmus; 1970’lerin basinda sigara, KOAH’in nedenleri arasinda, 1980’lerin
ortalarinda ise KOAH’1n en 6nemli nedeni olarak tanimlanmistir (44).

Bir toplumda KOAH prevalans1 ve mortalite rakamlarina yon veren en
onemli belirleyici, o toplumdaki sigara igme yayginlhigidir. igilen sigara sayisi ile
yillik FEV1 kaybinin biiytikliigii arasinda ¢ok giiclii negatif bir iliski vardir. Tiitiin
kullanimi, KOAH gelisme riskinin %80-90''ndan sorumludur. 1980'11 yillarda
ABD'de KOAH'a bagli mortalitenin, erkeklerde yaklasik %85, kadinlarda yaklagik
%70 oranlarinda sigarayla iliskili oldugu belirlenmistir (7). Cok sayidaki popiilasyon
caligmasinda, sigara igmeye son verilmesiyle FEVi'de yillik azalma hizinin hig¢ sigara
igmeyenlerin diizeyine indigi gosterilmistir (42).

B. Mesleksel Tozlar ve Kimyasal Dumanlar

Mesleksel maruziyetler KOAH gelisiminde muhakkak sorgulanmalidir.
Organik veya inorganik tozlar ve kimyasal dumanlar ile uzun siireli ve yogun
sekilde karsilagma, sigara etkisinden bagimsiz olarak hava yolu asir1 cevapliliginda,
FEV1 azalma hizinda ve KOAH mortalitesinde artisa neden olur. Bu etkenlere
sigaranin zararli etkisi de ilave olursa KOAH geligme riski belirgin olarak artar (8).

Ciftcilik (tahil ve pamuk gibi) veya tozlu ortami olan diger mesleklerde
calistyor olmak (madenciler, metal iscileri, odun iscileri ve ingaat isgileri gibi),
kronik bronsit gelisme riskini iki-ii¢ kat arttirirken, bu risk sigara i¢imi ile birlikte alt1
kat artmaktadir. Kdmiir madeninde g¢alisan ve 20 yil boyunca izlenen 2.579 isci
tizerinde yapilan bir kohort ¢alismada, iscilerin %12.4’inde FEV1’de hizli disis
oldugu gosterilmistir (45). Benzer bir diger calismada da, 35 yil boyunca ¢evresel
ortam havasinda ortalama 2mg/m3 toz yogunlugunda calisan ve sigara igmeyen
1.000 komiir madeni is¢isinden 80’ninde FEVi’de en az %20 diisiis oldugu
gosterilmistir (46). Ancak yine de KOAH gelismesinde sigaranin etkileri, mesleksel
etkenlerden ¢ok daha fazladir (3).
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C. I¢ ve D1s Ortamdaki Hava Kirliligi

Diinyanin pek ¢ok bdlgesinde insanlarin ¢ogu biomass olarak adlandirilan
tezek, odun, bitki artiklar1 gibi kati1 yakitlar1 enerji kaynagi olarak kullanmaktadir.
Cocukluk cagindan itibaren bu kati yakitlarin yol actig1 cevresel hava kirliliginin
stirekli olarak solunmasi ve evlerdeki yetersiz havalandirma kosullar1 zamanla
KOAH’a neden olabilmektedir (47).

Dis ortam hava kirliligi, solunum fonksiyonlarinda diisise ve kronik
brongite yol acabilir ve KOAH semptomlarint kétiilestirerek, atak sikligini
artirabilir (48). Bir birim havada (m3) bulunan, inhale edilebilen 10mm’den kiigiik
partikiiler madde (PM10) miktarinda her 10 mcg’lik artisin, KOAH prevalansinda
%?2’lik artisa neden oldugu tahmin edilmektedir (49). Hava kirliliginin, KOAH
mortalitesini diger risk faktorlerine gore 3 kat daha fazla artirdig1 tespit edilmistir
(50).

D. Sosyoekonomik Durum

Sosyoekonomik kosullarin KOAH olusmasinda bir risk faktorii olabilecegi
ileri siiriilmiistiir. Diisiik sosyoekonomik kosullar1 olan kisiler arasinda KOAH siklig1
daha fazladir (51). Kalabalik ortamda yasama, enfeksiyonlar, sigara i¢imi ve biomass
maruziyeti, diisiik sosyoekonomik kosullarin KOAH gelisimini etkileyen
komponentleri olabilir (3, 52, 53).

E. Solunum Yolu Enfeksiyonlari

Cocukluk ¢agindaki solunum sistemi enfeksiyonlari, akciger gelisimini ve
savunma mekanizmalarimi bozarak eriskin yasta KOAH gelisiminde rol
oynayabilirler. Alt solunum yollarinin bakteryel enfeksiyonlart da KOAH etyoloji ve
patolojisini degisik mekanizmalarla etkileyebilmektedir (53).

F. Beslenme

Malniitrisyon ve kilo kaybi1 solunum kaslarinin giiciiniin ve kas kiitlesinin
azalmasina neden olur. Beden kitle indeksi (BKI) diisiik olan erkeklerde KOAH
gelisme riskinin yiiksek oldugunu bildiren calismalar vardir (54). Diyetle alinan
antioksidan ozellikteki vitaminlerin (vitamin A, C, E) ve doymamis yag asitlerinin
azligimin yan sira fazla tuzlu diyetin de KOAH gelisimi i¢in olas1 birer risk faktorii
oldugu diisiiniilmektedir (3). 20 yil siireyle diyetteki antioksidanlarin etkisinin

arastirlldigr bir ¢aligmada, meyve ve vitamin E'min muhtemelen KOAH'a karsi
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koruyucu oldugu; vitamin C, beta-karoten, sebze ve balik tiiketiminin ise etkisinin
olmadig1 bildirilmistir. Bunun tam tersine Tabak ve arkadaslar1 (55) vitamin C, beta-
karoten ve sebzenin koruyucu etkisi oldugunu belirtmektedirler. Diyette fazla balik
tilketiminin riski azaltacagini gdsteren ¢alismalar siiphelidir (56). Sonugta meyve,
sebze ve balik tiikketiminin faydali olabilecegi diisiiniilse de eldeki verilerle kesin
kriterlere ulagmak heniiz oldukca giictiir.

2.6. KOAH’da Klinik Ozellikler

KOAH'ta goriilen en 6nemli semptomlar, oksiiriik, nefes darlig1 ve balgam
cikarmadir (6). Oksiiriik, balgam ¢ikarma veya dispnesi bulunan ve/veya hastalikla
ilgili risk faktorlerine maruz kalma Oykiisii olan hastalarda KOAH tanis1 dii-
stinlilmelidir. Semptomlar belirgin hale geldiginde genellikle ventilatuar kapasitenin
biiylik kism1 kaybedilmis olmaktadir. Hastaligin ileri donemlerinde bile her hasta
tiim semptomlardan yakinmayabilir (1,6,12)

Genellikle kronik oksiiriik KOAH'da gelisen ilk semptomdur. Baslangicta
aralikli iken daha sonra her giin goriiliir. KOAH'I1 hastalar oksiiriik ataklarini takiben
genellikle az miktarda balgam ¢ikarirlar. Normal kisinin 24 saatte ¢ikardigi balgam
miktar1 10ml kadardir ve genellikle yutuldugundan fark edilememektedir. KOAH’I1
hastalarda bu miktar giinde 20-30 ml kadardir, ancak 100 ml’ye kadar da artabilir
(57).

Hastanin hekime basvurmasina neden olan en 6nemli semptom dispnedir.
Hastalar genellikle, FEV1 degeri beklenenin %50'si oldugunda hafif egzersizlerde
nefes darlig1 hissetmeye baslar. Hekime bagvurduklarinda FEV1 degeri ¢ogunlukla
1.5 litrenin altindadir. Akciger fonksiyonlar1 bozuldukga, nefes darligi daha belirgin
hale gelir (58).

Higiltili solunum ve gogiiste sikigma hissi giin i¢inde ve gilinden giine
degiskenlik gosteren nonspesifik semptomlardir (59, 60).

Hastaligin ileri evrelerinde agir hipokseminin gelisimi sonucu siyanoz ortaya
cikabilir. Sabahlar1 ortaya ¢ikan bas agrist hiperkapniyi diistindiirmelidir.
Hipoksemik ve hiperkapnik hastalarda, sag kalp yetmezligi ve 0Odem
gelisebilmektedir. Hastaligin ileri donemlerinde anoreksi ve kilo kayb1 da 6nemli

yakinmalar arasindadir (60, 61).
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KOAH’l1 hastalarda psikiyatrik sorunlar da gelisebilir. Hipoksi ve nefes
darlig1 hafiza kaybi1 ve dikkatte azalmaya neden olabilir. Ayrica hipoksemik
hastalarda periferik néropati bulgularina sik rastlanmaktadir (57).

Akciger fonksiyonlar1 ileri derecede bozuluncaya kadar, hava akimi
kisitlanmasini yansitan fizik muayene bulgular1 genellikle saptanamayabilmektedir.
Asirt havalanmaya baglh olarak gogiis on-arka capi artar (fig1 gogiis). Diyafragma
hareketleri sinirlanir. Gogiis ekspansiyonu azalir. Sonorite artar. Solunum sesleri
azalir, ronkiisler ve kaba raller duyulabilir, kalp sesleri ¢ogunlukla derinden duyulur.
Terminal donemde, KOAH hastalarinin cogunlukla 6ne egik otururken kollarini disa
dogru agarak ve viicut agirligin1 avuclarina yiikleyerek nefes darligini azaltacak bir
pozisyon aldiklar1 goriiliir. Cogu hasta dudaklarini bilizerek ekspiryum yapar (biiziik
dudak solunumu) (57, 58, 61).

Kor pulmonale gelismesi ile periferik 6dem, jugiiler vendz dolgunluk,
karacigerde biiylime ve karaciger palpasyonunda hassasiyet bulgular1 ortaya g¢ikar
(59,61).

2.7. Patogenez ve Fizyopatoloji

Sigara dumani basta olmak iizere inhale edilen zararli partikiil ve gazlar,
bliyiik hava yollari, kiigiik hava yollar1, parankim ve vaskiiler yapilarda inflamasyona
yol acar. Gelisen inflamasyonda, makrofaj ve sitotoksik CD8(+) T lenfositlerde
sayisal artisin neden oldugu enflamatuar hiicre infiltrasyonu vardir. KOAH’daki
enflamasyon astimdan farkli olarak notrofil agirlikli ve persistandir. Hastalik
ilerledikce siddeti artar. Son yapilan ¢alismalarda, hava yolu epiteli ve submukozal
bezlerde T lenfositler ve noétrofil, submukozada ise T lenfositler ve makrofaj
infiltrasyonunun egemen oldugu bildirilmistir. Sitotoksik T hiicrelerinin TNF-alfa ve
cesitli  sitokinler salgilayarak alveol duvari hasarindan sorumlu oldugu
diistiniilmektedir.

Sigara dumani veya diger irritanlar hava yolu epitel hiicrelerini ve
makrofajlart uyarirlar. Aktive olan makrofajlar LTB4 veya IL8 gibi sitokinleri ve
diger notrofil kemotaktik faktorleri salgilarlar. Hastalarin, bronkoalveolar lavaj ve
balgaminda makrofaj ve noétrofil sayilarinda artis saptanir. Ayrica LTB4, IL8, E-
selektin ve TNF-alfa balgamda artmistir. Hava yollarinda sayica ¢ogalan nétrofiller,

notrofil elastaz ve diger proteazlari salgilarlar ve parankim harabiyeti ile mukus
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hipersekresyonuna sebep olurlar. Normal sartlarda ortamdaki tiim proteazlar, proteaz
inhibitorleri ile notralize edilirler. Major proteaz inhibitorleri, alfal- antitripsin ve
epitel kokenli 16koproteaz inhibitoriidiir. Diger antiproteazlar doku kdkenli matriks
metalloproteinaz inhibitorleridir. Amfizem gelismis hastalarda, bronkoalveolar
lavajda matriks metalloproteinaz-alfal (kollagenaz) ve matriks metalloproteinaz 9
(jelatinaz B) konsantrasyonlar1 artmistir. (62,63).

KOAH’1n patogenezinde diger Onemli bir nokta oksidan antioksidan
dengesizligidir. KOAH'da oksidanlarin lehine bir dengesizligin gelistigine dair
deliller artmaktadir. Oksidatif strese ait belirleyiciler, sigara igicilerin brons epitelini
kaplayan sivida, kan, nefes ve idrarlarinda gdsterilmistir. Ornegin; hidrojen peroksit
(H202) ve nitrik oksit, sigara dumani tarafindan olusturulan ya da inflamatuvar
hiicrelerden serbestlesen ve direkt Olgiilebilen oksidanlardir. Bir prostaglandin
izomeri olan izoprostan F, alfa-3 saglikli kontrollere kiyasla, KOAH'l1 hastalarin
hem soluklarinda hem de idrarlarinda artmis olarak bulunmaktadir. Oksidanlar
protein, lipid ve niikleik asit gibi ¢esitli biyolojik molekiiller ile reaksiyona girerek
bu yapilarda hasara yol agmaktadirlar (3, 4, 27, 62). Bu sekilde ekstraseliiler matriks
hasarinin yani sira, hiicre disfonksiyonu ya da oliimiine yol agmaktadirlar. Oksidatif
stres, akciger dokusunda olusturdugu direkt hasarin yanisira, ayn1 zamanda matriks
metalloproteinaz (MMPs) gibi proteinazlar1 aktive ederek, ve alfa-1 antitripsin,
sekretuar lokoproteinaz inhibitér (SLPI) gibi antiproteinazlari inaktive ederek,
proteinaz/antiproteinaz dengesizligine de neden olmaktadir. Oksidanlar, KOAH'da
onemli oldugu distiniilen IL-8, TNF-alfa gibi multipl inflamatuvar sitokin genlerinin
ekspresyonunu yoneten transkripsiyon faktorii niikleer faktoér kappa B’nin (NF-kB)
aktivasyonu ile inflamasyonu da kolaylastirmaktadir. Son olarak da oksidatif stres,
reversibl hava yolu daralmasinda da rol alabilmektedir. Hem H,O,nin hem de
izoprostan F, alfa-3’tin hava yolu diiz kaslar1 iizerinde kontraksiyon olusturucu
etkileri bulunmaktadir (62).

Biiyiik hava yollarinda; silyali epitel hiicrelerinin kaybi, skuamoz metaplazi,
bazal membran kalinlagmasi, mukus bezlerinin hipertrofisi ve hiperplazisi gibi
patolojik degisimler olusmaktadir. KOAH’ta degisime ugrayan mukus, normal bir
brons sekresyonuna gore daha koyu ve daha yapiskandir. Brons duvarinda

inflamatuar hiicre infiltrasyonu ile birlikte fibrozis de gelismektedir. Morfolojik
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olarak, diiz kas kitlesinde artis olugmaktadir. Hava yollarinin submukoza ve
adventisyasinda inflamasyon, odem, proteoglikan ve kollajen birikmesiyle
kalinlasma olusur. Erken evrede oO0dem ve proteoglikan artist reversibldir.
Inflamasyon kroniklestiginde, progresif kollajen depolanmast ve fibrozis ortaya ¢ikar
ve bu degisiklikler irreversibldir (60).

I¢ capt 2 mm. den kiiciik olan periferik hava yollarinda da, inflamasyon,
fibrozis, diiz kas hiperplazisi ve Clara hiicrelerinde azalma goriiliir. Goblet
hiicrelerinde hiperplazi vardir. Tiim bu degisiklikler obstriiksiyonu belirginlestirir
(60,63).

Parankimdeki temel yapisal degisiklik, alveol destriiksiyonu yani amfizeme
neden olur. KOAH'daki amfizem, terminal bronsiyollerin distal hava yolu {initesinde
harabiyete neden olur ve sentrasiner (sentrlobiiler) veya panasiner (panlobiiler)

tiptedir (59,60).
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3. GEREC ve YONTEM
3.1. Arastirmanin Sekli ve Yapildig1 Yer

Bu arastirma, Bolu il merkezinde KOAH’l1 hastalarin epidemiyolojik
ozelliklerinin arastirilmasi amaciyla randomize (rastgele) olarak planlanmustir.

Arastirmamizda kullamlan calisma grubu (popiilasyon), Bolu Il Saglk
Miidiirliigii’ne bagh 37 Aile Hekimligi Biirosu’nda kayitlhi bulunan ev halki tespit
fisleri kullanilarak rastgele yontemle segilen ve 35 yas iizerinde olan 500 kisiden
olusturuldu.

3.2. Arastirmanin Evren ve Orneklemi

Ik secilen grup igerisinde olup da calismaya katilmay1 kabul etmeyen veya
evde bulunamayan kisilerin yerine yine randomize olarak belirlenen yedekler
kullanildi.

3.2.1. Arastirmanin Degiskenleri:

Bagimsiz Degiskenler:

Aragtirmaya katilan bireylerin:

1) Yasi

2) Cinsiyeti

3) Solunumsal yakinma varhigi: Oksiiriik, balgam, hiriltili solunum ve nefes
darlig1 ozellikleri (Yeni olusan bir semptom ya da siiregen olup olmadigi veya
tekrarlama 6zelligi vb. sorgulanarak)

4) Calistig1 is ya da 1sinma nedeniyle ¢evresel olarak maruz kaldigi dumanli,
tozlu ve gazli ortamlar

5) Tozlu ve dumanli islerde ¢aligsma siiresi,

6) Sigara kulanim1 ve 6zellikleri: Sigara Oykiisii sorgulanacak. Evinde en az
bir sigara igicisi olup sigara dumanina maruz kalan ve hi¢ sigara igmeyenler pasif
icici kabul edildi. Hayat boyunca 20 paket sigaradan az degil veya 1 yil i¢in giinde en
az 1 sigara igen halen sigara icicisi kabul edildi.

6.1) Sigaraya baslama ve birakma yaslar1
6.2) Giinliik igtigi ortalama sigara sayis1
7) Biomass maruziyeti ( Tezek, odun ve bitki artiklarin1 yakma sirasinda

olusan gaz ve dumanlara maruz kalmak).
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8) Solunum fonksiyon testi degerleri: FEV1, FVC, FEVI/FVC, FEF %25-75
bu 6lciitlerin beklenenin %’si olarak degerleri

Bagimh Degiskenler:

1) KOAH varlig

3.3. Veri Toplama Araclarinin Ozellikleri

Verilerin toplanmasinda kullanilan araglar:

1) Anket formu: Verilerin elde edilmesinde kullanilan anket formunda,
aragtirma degiskenleri dogrultusunda arastirmaya katilan bireylerin 6zellikleri,
solunumsal semptomlari, KOAH ile ilgili risk faktorleri sorgulanmaktadir. KOAH’I1
hastalarda risk faktorleri, sigara Oykiisii (halen sigara igen veya hayatinin bir
doneminde sigara i¢imis), pasif sigara i¢iciligi, mesleksel maruziyet (tozlu isler veya
kimyasal gaz veya duman maruziyeti) ve biomass maruziyeti olmak tizere 4 grupta
incelendi Dispne yakinmalarini standardize etmek icin MRC Dispne Skalasi
kullanildi (3, 64).

Evre 1: Siddetli egzersiz disinda nefes darlig: sikayeti olmayanlar.

Evre 2: Hizl1 hareket ederken ya da hafif egimli bir yokusu tirmanirken nefes
darlig: sikayeti olanlar.

Evre 3: Nefes darlig1 nedeniyle yasitlarina nazaran daha yavas yiiriiyen ya da
kendi hizinda yiiriirken nefes darligi nedeniyle durup dinlenmek zorunda kalanlar.

Evre 4: Yiiz metre yiiriidiikten ya da diiz zeminde birka¢ dakika yiiriidiikten
sonra nefessiz kaldig1 i¢in duranlar.

Evre 5: Evden ¢ikamayacak kadar veya elbiselerini giyerken veya cikarirken
zorlanacak kadar nefes darlig1 olanlar.

2) Solunum Fonksiyon Testleri : Solunum fonksiyon testi “spirolab” (Uretici
iilke: Italya,“MIR” marka) model, sarz edilebilir ve tagmabilir spirometri cihazi ile
arastirmaya katilan tiim bireylere ayakta yapilmistir.

3) Boy ve kilo 6l¢iimleri: Arastirmaya katilan bireylere solunum fonksiyon
testi yapmadan oOnce bireylerin agirhiklar1 elektronik <’Philips”(Uretici iilke:
Ingiltere) marka tart1 ile, boylar1 ise “Yildiz” ”(Uretici iilke: Tiirkiye) marka metre

Olger ile dl¢iilmiistiir.
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3.4. Verilerin Toplanmasi

Calismanin verileri 2007 yilinin Mayis, Haziran ve Temmuz aylarinda
toplanmistir. Rastgele yontemle belirlenen 500 kisiden olusturulan ¢alisma grubu ile
ev ziyaretleri yapilarak yiizylize goriisiilmistiir. Anket formlarindaki bilgiler, bu
ziyaretler sirasinda ve ayni arastirict tarafindan ylizylize gorlisme teknigi ile
sorgulanarak tamamlanmistir. Ayni1 zamanda standardize Ol¢limler (solunum
fonksiyon testi, boy, kilo) alinarak kaydedilmistir.

Her bireye en az 3 kez solunum fonksiyon testi yapilmis ve en yliksek
degerler kaydedilmigtir. GOLD kriterlerine gore solunum fonksiyonlarinda
obstriiksiyon tespit edilen bireyler KOAH olarak kabul edilmistir (1,12,65,66).

3.5. Bilgilendirilmis Onam

Aragtirmaya katilan tiim bireylere arastirma ile ilgili ayrintili bilgi verilmis
ve onam formu imzalatilmistir.

3.6. Arastirmaya Alma ve Dislama Kriterleri

Arastirmaya alma kriterleri:

1) 35 yas ve lizerinde olmak

2) Bolu il merkezinde oturuyor olmak

Arastirmadan dislama kriterleri:

1) Anket sorularina cevap veremeyecek diizeyde oryantasyon ve kooperasyon
sorunu olanlar

2) Solunum fonksiyon testi yapamayacak diizeyde genel durumu bozuk olan
ve anatomik deformite ya da anomalisi olanlar

3) Solunum fonksiyon testi yapmasina engel bir hastaligi olmadigi halde,
solunum fonksiyon testi yapilirken, teste uyum gosteremeyen bireyler

4) 35 yasin altindaki bireyler

5) Calismayi kabul etmeyenler

6) Solunum fonksiyon testi yapmadan Onceki 1 saat i¢inde sigara i¢enler (bu
kritere uyan bireylerin solunum fonksiyon testleri en az bir saat ertelenmistir)

7) Uzun etkili beta-2 agonist inhaler, oral beta-2 agonist, uzun etkili

antikolinerjik veya teofilin (yavas salinimli) kullanan hastalarin solunum fonksiyon

testleri = 1 giin ertelenmistir.
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8) Kisa etkili beta-2 agonist inhaler, kisa etkili antikolinerjik veya yukarida

belirtilen ilaglar disinda herhangi bir inhaler kullanan hastalarin solunum fonksiyon

testleri = 4 saat ertelenmistir.

9) Testten 30 dakika dnce agir egzersiz yapmis olanlar

10) Dar giysi giymis olanlar

11) Testten Onceki 2 saat icinde agir yemek yemis olanlar

12) Testten Onceki 4 saat icinde alkol almis olanlar

3.7. Verilerin Degerlendirilmesi

Solunum fonksiyon testi sonuclart GOLD kriterleri ile birlikte degerlendirildi
(1, 12, 65). Elde edilen veriler ve solunum fonksiyon testi degerleri, “SPSS for
Windows version 11.0 (SPSS Inc, Chicago, USA)” paket programinda kodlanarak
degerlendirildi. Veriler, gruplar i¢in ortalama degerleri ve standart sapma (Ortalama +
SD) ile birlikte verildi. Olgiime dayali degiskenlerin gruplar arasi
karsilastirilmasinda, bagimsiz gruplarda iki ortalama i¢in Snemlilik testi (t testi)
kullanild1. Kategorik degiskenlerin dagilim farkliliklarinin incelenmesinde ki-kare
analizi yapildi. Analiz sonuglart %95 giiven araliginda degerlendirildi. Anlamlilik

diizeyi olarak p<0.05 degeri temel alind1.
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4. BULGULAR
4.1. Tammmlayici Bulgular
Calisma grubu 285’1 erkek, 215’1 kadin toplam 500 kisiden olusmustu.
Arastirmaya katilan bireylerin cinsiyete gore dagilimi ve yas, boy, viicut agirlig

ozellikleri Tablo 4’de verilmistir.

Tablo 4: Arastirma grubunun genel 6zellikleri.

Erkek 285 kisi (%57) | Kadin 215 kisi (%43) | Toplam 500 (%100)

min | max | Ortalama min | max | ortalama min | max | Ortalama

Yas |35 |87 |63.90+£15.96 |35 |79 |52.40+14.36 |35 |87 |5820+15.37
(yil)

Boy 163 | 192 | 169.42+8.98 | 141 | 174 | 155.14£7.34 | 141 | 192 | 165.33+8.24

(cm)

Viicut | 51 | 105 | 71.4+13.95 | 41 104 | 69.7£13.66 | 41 105 | 70.9£13.79
agirhigi
(kg)

Aragtirmaya katilan bireylerin en sik rastlanilan meslek gruplar1 agik isimle
belirtilmistir. Kadinlarda en sik rastlanilan meslek tiirii ev hanimligi iken, erkeklerde
ise memurluk en sik tespit edilen meslek tiirli idi. Diger meslek gruplari; asgilik,
bekgilik, belediye is¢iligi, bilgisayar ve elektronik mithendisligi, balik¢ilik, boyacilik,
muazzaf askerlik, ciftcilik, temizlik isciligi, demiryolu is¢iligi, denizcilik, deterjan
is¢iligi, dokiimeiiliik, elektrikeilik, firmcilik, giivenlik gorevliligi, kahvehanecilik,
kalorifercilik, kasaplik, kaynakeilik, kdy hizmetleri isciligi, kuaforliik, lehimcilik,
maden miihendisligi, makine teknisyenligi, tornacilik, marangozluk, muhasebecilik,
demir- ¢elik fabrikasi is¢iligi, oto tamirciligi, pasta imalat¢iligi, polislik, sekreterlik,
sendikacilik, sigortacilik, yardimci temizlik gorevliligi, temizlik isciligi, issizlerden

olugmakta ve calisan birey sayist 34 (%6,8) idi (Tablo 5).
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Tablo 5: Arastirma populasyonunun meslek gruplari.

Meslek Kadin Erkek Toplam
Ev hanim 126 - 126
(%58,6) (%25,2)
Maden is¢isi - 6 6
(%2,1) (%1,2)
Sofor - 54 54
(%18,94) (%10,8)
Tekstil 3 6 9
(%1,39) (%2,1) (%1,8)
Ticaret 9 70 79
(%4,18) (%24,5) (%15,8)
Memur (biiro ¢alisani) 27 90 117
(%12,55) (%31,5) (%23,4)
Insaat - 15 15
(%5,2) (%3)
Saglik ¢alisani 7 20 27
(%32,5) (%7) (%5,4)
Ogretmen 13 20 33
(%6,04) (%7) (%6,6)
Diger 30 4 34
(%13,95) (%6,8)
(%1,4)
Toplam 215 285 500
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Tablo 6: Arastirmaya katilan bireylerin solunum fonksiyon testi sonuglari.

Kadin Erkek Toplam
Min. | Max Ort. Min | Max Ort Min. | Max Ort.

FEV1 04 | 4.76 2.48 049 | 497 | 2.79 04 | 497 2.58
(litre) +0.7 +0.78 +0.76
% FEV1 23 135 86. 28 146 | 89.39 23 146 | 89.39+
(beklenenin +19.1 +19.8 19.2
ylizdesi) 5
FEVI/FVC 45 93 80.62 49 100 | 84.64 45 100 | 81.94+

+9.7 +9.98 9.90
%FEVI/FVC | 56 117 99.03 58 128 | 99.88 56 128 | 99.49+
(beklenenin +11.6 +11.9 11.8
ylizdesi) 4
FEF 25-75 0,35 | 4,04 2,18 0,55 | 440 | 2,74 | 0,35 | 440 | 248
(litre) +0.61 +0.79 +0.73
%FEF25-75 13 115 81.08 18 125 | 82.98 13 125 | 82.26+
(beklenenin +18,1 +19.0 18.8
yiizdesi) 7

Aragtirmaya katilan bireylerde oOksiirlik, balgam c¢ikarma, hirilti atagi ve

nefes darligr gibi semptomlarin sikligin1 ortaya koymaktadir. En sik goriilen

semptom Oksiirik olarak belirlenmistir. Kadinlarda ve erkeklerde cinsiyete gore

yapilan siiflandirmada yine en sik semptomun 6kstiriik oldugu goriilmiistiir (Tablo

7).
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Tablo 7: Aragtirmaya katilan bireylerde Oksiiriik, balgam c¢ikarma, hirilt1 atagi ve

nefes darlig1 gibi semptomlarin sikligi.

Kronik Efor Soguk Kadin Erkek
(Kronik)* | (Kronik)*

Genelde 137 - - 57 80
Oksiiriigii olan (%27.,4) (%26,6) (%28,1)
bireyler
Balgam ¢ikarma 98 - - 38 60
sikayeti olan (%19,6) (%17,7) (%21)
bireyler
Hir1lt1 atagi 41 18 - 12 29
geciren bireyler (%8,2) (%3.,6) (%5,6) (%10,2)
Nefes darlig 90 85 23 37 53
sikayeti olanlar (%18) (%17) | (%4,6) (%17,2) (%18,6)

* Kronik semptom varligini belirtmektedir.

Arastirmaya katilan bireylerin nefes darligi diizeylerini ve yasam
kalitelerini ortaya koymak icin MRC dispne skalasindan faydalanilmistir. MRC
dispne skalasina gére hem kadin hem erkeklerde evre 1’e (siddetli egzersiz disinda

nefes darhigi sikayetinin olmadigi donem) en sik rastlanilan evre olarak belirlendi (Tablo 8).

Tablo 8: Arastirmaya katilan bireylerin MRC dispne skalasina gore nefes darligi

ozellikleri.
Nefes darlig1 6zellikleri Kadin Erkek Yiizde
EVRE 1: Siddetli egzersiz disinda nefes darlig 112 118 230
sikayeti yok (%A48,7) | (%51,3) | (%46)
EVRE 2: Hizli hareket ederken ya da hafif egimli bir 52 60 112
yokusu tirmanirken nefes darligi (©46.4) | (%53.6) | (%22.4)
EVRE 3: Nefes darlig1 nedeniyle yasitlarina nazaran 29 44 73
nefes dar nedenile durup. dinlenmek zorunda | (0307 | (¢6603) | (4146
kalanlar
EVRE 4: 100 metre yiiriidiikten ya da diiz zeminde 21 45 66
zgi? dakika ytiriidiikten sonra nefessiz kaldigi i¢in ©31.8) | (%682) | (%132)
EVRE 5: Evden ¢ikamayacak kadar veya elbiselerini 3 16 19
(gig;irglie(r)lla Izzlzfa cikarirken zorlanacak kadar nefes ©15.8) | 4842) | (%3.8)
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Arastirmaya katilan bireylerin %57,6’0 halen sigara igicisi (hayat
boyunca 20 paket sigaradan az degil veya 1 yil i¢in giinde en az 1 sigara), %18’u
sigaray1 birakmig idi (1 aydan daha uzun siire sigara igmeyenler sigarayr birakmig
kabul edildi). Hi¢ sigara igmemis bireylerin %76,2’sinde (93 kisi) pasif sigara
dumani maruziyeti vardi. Evinde en az bir sigara i¢icisi olup sigara dumanina maruz

kalan ve hig sigara icmeyenler pasif i¢ici kabul edildi (Tablo 9).

Tablo 9: Calisma grubumuzdaki bireylerin sigara kulanma 6zellikleri.

Erkek Kadin Toplam
say1 yilizde (%) | sayt | ylizde (%) sayl | ylzde(%)
Sigara igicisi 186 65,3 102 474 288 57,6
Sigaray1 birakmis 69 24,2 21 9,8 90 18
Hig sigara igmemis 30 10,5 92 42,8 122 24.4
Toplam 285 100 215 100 500 100

Calistig1 isyerinde ya da evde i1sinma sekli nedeniyle toz veya kimyasal
duman veya gaz maruziyeti bulunan bireyler arasinda kadinlara gore erkekler daha
yiiksek bir maruziyet oranina sahipti. Erkeklerde tozlu ortamda g¢aligma orani risk
faktorii olarak en yiiksek risk faktorii olarak belirlendi. Kadinlarda ise gaz ve

kimyasal etken inhalasyonu en yiiksek risk oranina sahipti (Tablo 10).

Tablo 10: Calistig1 isyerinde toz veya kimyasal duman veya gaz maruziyeti bulunan

bireylerin oransal dagilim 6zellikleri.

Maruziyet ¢esidi Kadin Erkek Toplam
Bir yil veya daha fazla tozlu bir iste ¢aliganlar 22/215 173/285 195/500
(%10,3) (%60) (%39)
Calistig1 yerde gaz veya kimyasal dumanlara maruz 32/215 80/285 112/500
kalanlar (%14,9) (%28,1) (%22,4)

Kiiciik hava yolu obstriiksiyonlulari tespit ederken FEF % 25-75 degerinin

beklenen degerin %65’in altinda olmasi1 durumu kiiciik hava yolu obstriiksiyonu
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olarak degerlendirildi. Kiicliik havayolu obstriiksiyonu olan bireylerin orani, kii¢iik
hava yolu obstriiksiyonlu kisilerin prevalansini gostermektedir. Bizim ¢alismamizda
goriilme sikligina gore genelde oksiiriigii ve balgam sikayeti olan bireyler daha fazla
idi. Calismaya katilan bireyler cinsiyete gore ayri1 olarak degerlendirildiginde

semptom goriilme sikliginin degismedigi ortaya ¢ikmistir (Tablo 11).

Tablo 11: Calisma grubundaki KOAH’l1 hastalarin tani, obstriiksiyon parametreleri

ve semptom Ozellikleri.

Kadin Erkek: Toplam
(KOAH kadin (KOAH erkek (KOAH’L1 olgu
say1st) say1st) sayist)
n: 15 n: 28 n: 43
KOAH prevalans 15 28 43
(%6,9) (%9,8) (%8,6)
FEF % 25-75 13 24 37
(beklenen) (%86,6) (% 85,7) (%86,1)
Daha 6nceden 1 5 6
KOAH tanisi olan (%0,2) (%1) (%1,2)
bireyler
Genelde oksiiriigii 13 28 41
olan bireyler (%86,6) (%100) (%95,3)
Balgam ¢ikarma 12 27 39
sikayeti olan bireyler (%80) (%96,4) (%90,7)
Hirlt atag1 geciren 11 16 27
bireyler (%73,3) (%57,1) (%62,8)
Nefes darligi 13 25 38
sikayeti olan bireyler (%86,6) (%89,2) (%88.,3)

KOAH tespit edilen bireylerde (n: 43) sigara kulaniminin ve diger risk
faktorlerinin cinsiyete gore dagilimini gostermektedir. KOAH’l1 hastalarda risk
faktorleri, sigara Oykiisii (halen sigara icen veya hayatinin bir doneminde sigara

i¢imig), pasif sigara i¢giciligi, mesleksel maruziyet (tozlu isler veya kimyasal gaz veya
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duman maruziyeti) ve biomass maruziyeti olmak iizere 4 grupta incelendi. Evinde en
az bir sigara igicisi olup sigara dumanina maruz kalan ve hi¢ sigara igmeyenler pasif

igici kabul edildi (Tablo 12).

Tablo 12: KOAH’l olgularimizda risk faktorlerinin cinsiyete gore dagilima.

Erkek (n:28) Kadm (n:15) Toplam (n:43)
Say1 | yiizde (%) sayl1 | ylizde (%) | sayr | Yiizde(%)

Sigara igicisi 23 82,1 12 80 35 81,4
Sigaray1 birakmig 5 17,9 2 13,3 7 16,3
Hig sigara igmemis 0 0 1 6,7 1 2,32
Sigara Gykiisii 28 100 14 93,3 42 97,7
Pasif sigara dumani 0 0 1 0,06 1 0,02
Mesleksel toz 12 429 3 20 15 34,9
maruziyeti

Biomass maruziyeti 4 14,3 6 40 10 233

KOAH’l1 olgularimizin en sik GOLD evre 3 (ileri KOAH) olgular oldugu
belirlenmistir (Tablo 13).
Tablo 13: KOAH’l olgularimizin KOAH evrelerine gore dagilimu.

Say1 Yiizde(%)
Evre 1 (Hafif KOAH) 0 0
Evre 2 (Orta KOAH) 15 34,9
Evre 3 (ileri KOAH) 18 41,9
Evre 4 (Cok ileri KOAH) 10 233
Toplam 43 100
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4.2. Karsilastirmah Bulgular

Tablo 14’de KOAH’l1 hastalarin spirometrik parametreleri, sigara maruziyeti
(paket-y1l) ve yas diizeyleri, KOAH tespit edilmeyen bireylerin spirometrik
sonuclari, sigara maruziyeti (paket-yil) ve yas diizeyleri ile karsilagtirilmigtir.
KOAH’11 hastalarin FEV1 yiizdesi (beklenenin) ve FEV1I/FVC oranlari, KOAH tespit
edilmeyen bireylere gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde diisiik
bulunmustur (p<0.05). KOAH’l1 hastalarin sigara maruziyeti (paket-yil) ve yas
ortalamalari, KOAH tespit edilmeyen bireylere gore istatistiksel olarak anlamli

olacak sekilde yliksek bulunmustur (p<0.05).

Tablo 14: KOAH’l1 hastalarin SFT sonuglari, sigara maruziyeti (paket-yil) ve yas

ortalamalar1 ile KOAH tespit edilmeyen bireylerin karsilastirilmasi.

KOAH tespit edilen bireyler | KOAH tespit edilmeyen bireyler P
degeri
Kadm | Erkek Toplam Kadin Erkek Toplam
(= SD) | (=SD) | Ortalamas1 | (£SD) (xSD) | Ortalamast
n: 15 n: 28 (£SD) n: 200 n: 257 (£SD)
n: 43 n: 457
%FEV1 68,4 72,2 70.2 90.3 94.8 92.5 0.000
(beklenenin) + + + + + +
20,9 21,2 21.1 15,1 18 17
FEVV/FVC 61,5 63,5 62.4 81.2 89.3 85.2 0.000
+ + + + + +
10 10,2 10.2 7.9 8.1 8
Sigara 38,1 59,7 48.9 23.1 27.7 254 0.000
(paket-y1l) + + + + + +
25 27 26 20,9 23.4 22.7
Yas 48,3 65,1 57.4 47 50.6 48.3 0.000
+ + + + + +
14 16,1 15 15 15.2 15

Tablo 15°de Arastirmaya katilan bireylerin sigara, mesleksel toz maruziyeti,

biomass maruziyeti ve pasif sigara dumami maruziyetinin, FEV1 ve FEV1/FVC
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degerleri ile iliskisi gosterilmistir. Sigara Oykiisii olan (sigara igen veya hayatinin bir
doneminde sigara igmis) bireylerin beklenenin %’si olarak FEV1 diizeyleri, sigara
Oykiisii olmayan bireylerinkine gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde
diisiiktii (p<0.05). Mesleksel toz maruziyeti olan, biomass ve pasif sigara dumani
maruziyeti olan bireylerin beklenene gore % FEV1 diizeyleri ile, mesleksel toz
maruziyeti olmayan, biomass ve pasif sigara dumani maruziyeti olmayan bireylerin
degerleri ile istatistiksel olarak anlamli bir fark olusturmuyordu (p<0.05). Sigara
Oykiisli, mesleksel toz maruziyeti, biomass maruziyeti ve pasif sigara dumani
maruziyeti olan bireylerin FEVI/FVC degerleri, sigara 0ykiisii, mesleksel maruziyeti,
biomass maruziyeti ve pasif sigara dumani1 maruziyeti olmayan bireylerin FEVI/FVC

degerlerine gore istatistiksel olarak anlaml olacak sekilde diisiiktii (p<<0.05).

Tablo 15: Arastirmaya katilan bireylerin sigara, mesleksel maruziyet, biomass
maruziyeti ve pasif sigara dumaninin, FEV1 (beklenenin) yiizdesi ve FEVI/FVC

degerleri ile iliskisi.

% FEV1 FEVI/FVC
(beklenenin)
Var Yok p Var Yok p
Sigara oykiisii 89.8 92.1 0.034 79.9 85.1 0.001
+ + + +
20,7 21,1 21,9 22,1
Mesleksel maruziyet 88.2 90 0.382 80.00 83.4 0.006
+ + + +
19,9 20 20,8 21
Biomass maruziyeti 89.0 90.9 0.570 80.3 83.6 0.001
+ + + +
20 20,1 20,8 20,9
Sigara dumani maruziyeti 89.8 88.7 0.470 80.9 84.2 0.002
+ + + +
19,8 19,7 19,9 19,9
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5. TARTISMA

Bu c¢alisma, Bolu il merkezinde, 35 yas ve iizeri niifusta KOAH
prevalansinin, %8,6 oldugunu gostermistir. Calismamiza katilan erkeklerin
%9,82’sinde, bayanlarin ise %6,97’sinde KOAH saptanmustir.

KOAH’1n epidemiyolojik ozellikleri konusunda yapilan c¢aligmalarda iki
onemli sorunla karsilagilmaktadir. Bunlardan ilki calisilacak populasyonun se¢imi ve
orneklem hatalaridir (67). Bu durum, hem bu alanda yapilan c¢aligmalar
karsilagtirmakta zorluk yaratmakta, hem de hastalifin zaman igindeki seyrini
degerlendirmemizde giigliikk olusturmaktadir. Calismamizda, 6rneklem hatalarimi en
aza indirmek i¢in, ulagilmasi gereken sayiya, Aile Sagligi1 Merkezlerinden elde edilen
ev hakli tespit fislerinden kiime ve sistematik Ornekleme yoOntemleri birlikte
kullanilarak, randomize bir se¢im yaparak ulasilmistir. KOAH tanist igin esas
aldigimiz spirometrik Olgiit ise yaygin olarak kabul gérmiis olan GOLD kriterleridir
(1).

Diinya Saglk Orgiitii verilerine gére 1990 yilinda diinyadaki KOAH
prevalansinin kadinlar i¢in %0.73, erkekler i¢in %0.93 oldugu tahmin edilmektedir (3).
Bu degerler tiim yas gruplarmi yansittigi icin KOAH’in asil sorun oldugu ileri
yaslardaki gercek prevalansin bu sayilardan daha yiiksek olacagi 6ngoriilmektedir (3,
8).

Kuzey Avrupa’da son 20 yilda yapilan c¢alismalarin sonucunda bu bdlgede
yagayan eriskin popiilasyonda klinik olarak belirgin KOAH varliginin %4-6
diizeylerinde oldugu tahmin edilmektedir. KOAH prevalansinin yas ile yiikseldigi ve
prevalans ile cinsiyet arasinda kiiciik bir iliski varlig1 da saptanmistir (68).

Rennard ve arkadaslari Amerika Birlesik Devletleri, Kanada ve 6 Avrupa
tilkesinde yaptiklar1 bir prevalans c¢alismasinin  sonuglarmi 2002 yilinda
yaymlamiglardir. Bu calismada toplam 201.921 kisi telefonla rastgele yontemle
aranmigtir. Telefonla aranan kisilere solunumsal semptomlar, 6zge¢mis ve risk
faktorlerini igeren bir anket uygulanmistir. Daha énce KOAH tanisi olan, amfizem
veya kronik bronsit tanisindan herhangi birisini almis veya kronik bronsit semptomlari
olan toplam 3.265 kisi ( yaklasik %1,6) tespit edilmistir (69).

Kanada halkinda yapilan bir ¢calismada da 55 yas ve istiindeki popiilasyonda
KOAH prevalanst %5.7 bulunmustur (70). Bu oran, erkeklerde %6.3 kadinlarda
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%S5.2 olarak dagilmistir. KOAH prevalansinin yasa gore daghimi ise; 55-64 yas arasi
%4.7, 65-74 yas aras1 %5.4, 75 yas ve lizeri %8.3 bulunmustur. Bu bulgular
yaslilarda KOAH’1n sanildigindan daha fazla olabilecegini gostermektedir.

Bizim ¢aligmamizda ise Bolu il merkezinde, KOAH prevalansinin, 35 yas ve
tizeri niifusta %8,6 oldugu saptanmustir.

KOAH prevalansi, hastalifin tanisinda kullanilan tanimlama yodntemlerine
gore degisiklikler gostermektedir. Bu tanimlama yoOntemlerinden en ¢ok
kullanilanlar, uzman goriisii, doktor tanisi, solunumsal semptomlar ve hava yolu
kisitlanmasinin  gosterilmesidir. Doktor tanisi kullanilarak yapilan c¢aligmalar en
diisiik, solunumsal semptomlarin varligina dayali calismalar en yiiksek prevalans
degerlerini verir. Spirometrik dl¢limler ise bu iki 6l¢lim seklinin belirledigi prevalans
degerleri arasinda bir deger verir (71). Semptomlar, hastanin ifadesi ve doktor tanisi
gibi parametrelere dayali tahminlerin duyarlhilik ve o6zgilliikkleri oldukc¢a sinirlidir
(57). Bu nedenle ¢alismamiz, en giivenilir prevalans tahminlerini veren (1, 3), hava
akimi kisitlanmasi varligina dayali bir prevalans ¢alismasi olarak planlandi.

KOAH ile ilgili epidemiyolojik veriler, hastaligin tanimindaki farkliliklar
nedeniyle yillar iginde karmasiklasmstir. ERS’nin 1995’de yayinladigi uzlasi
raporunda hastalik tanimi i¢in kullanilan spirometrik kriterler, yine ayni yi1l ATS’ nin
yaymladig1 uzlas: raporundaki kriterlerden farkli idi (6,7). Ingiliz Toraks Dernegi’nin
(BTS) 1997°de yaymnladig1 uzlasi raporunda ise ERS ve ATS’nin kriterleri tekrar
modifiye edilmistir (72). 2004 yilinda GOLD’un yayinladigi calisma raporunda
KOAH tanimi tekrar degistirilmis ve 2006’da giincellestirilmistir (1). Herkes
tarafindan kabul gormily KOAH tanimlama kriterleri olmadig1 i¢in, diinyada ve
tilkemizde yapilan prevalans calismalarinda kullanilan tanimlama kriterleri ve
aragtirmaya alinan popiilasyonun 6zellikleri birbirinden farkliliklar gostermektedir.
Bu durum, elde edilen prevalans degerlerinin birbiriyle karsilastirilmasini
engellemektedir. Lindberg ve arkadaslar Isveg’te yaptiklari bir ¢alismada, BTS,
ERS, GOLD, ATS ve klinik KOAH (semptom veya doktor tanisi) kriterlerine gore
KOAH prevalansini, sirastyla %7.6, %14.0, %14.1, %34.1 ve %12.2 buldular (73).
Lindberg’in buldugu bu farkli prevalans degerleri, KOAH tanis1i i¢in global

kriterlerin belirlenmesi gerektigini gostermektedir.
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Genel olarak, KOAH i¢in insidans, prevalans ve mortalite istatistikleri,
gelismis {ilkelerde daha dogrudur. Ancak yaygin olarak, bu istatistiklerin bile
hastalik yiikiinli oldugundan daha diisiik gosterdigine inanilmaktadir. Klinik olarak
KOAH tani orani, gelismis iilkelerde bile, gercekte oldugundan daha diisiiktiir.
Ciinkii hastalar, hastalik klinik olarak semptomatik olana kadar ve oldukga ilerlemis
safhaya gelene kadar doktora basvurmamaktadirlar (9, 74).

Prescott ve arkadaslari, 14.223 kisilik bir popiilasyonda yaptiklar1 ¢aligmada
KOAH tanist almig hastalarin, diisiik sosyoekonomik sinifta 3 kat daha fazla
oldugunu saptamisglardir (52).

Latin Amerika Toraks Dernegi, Latin Amerika’da ki KOAH prevalansini
tespit etme projesini (PLATINO projesi) 2002 yilinda baglatmistir (75). Bu projeye
gore Latin Amerikadaki degisik {ilkelerden oncelikle bes biiyiik sehirin aragtirmaya
dahil edilmesi diigtiniilmistiir. Bu sehirler Sao Paulo (Brezilya), Santiago (Sili),
Mexico city (Meksika), Bogota (Kolombiya) ve Buenos Aires (Arjantin)’dir. Bu
aragtirmanin ilk sonuclart 17,8 milyon insanin yasadigi Sao Paulo (Brezilya)’da
tamamlanmistir (76). FEVI/FVC oraninin %70’in altinda olmast KOAH tanis1 igin
gerekli spirometrik kriter olarak kabul edilmistir. Aragtirma 40 yasin iizerinde 963
kiside yapilmistir. Buna gore Sao Paulo’da 40 yasin iizerindeki bireylerde KOAH
prevalanst %15.8 bulunmustur. Hem FEVY/FVC %70’in altinda, hem de FEVr1’i
beklenenin %80’inin altinda olan olgular i¢in bu oran %6 bulunmustur. Bizim
calismamizda hem FEV1/FVC %70’in altinda, hem de FEV1’i beklenenin %80’nin
altinda olan olgularin prevalansi; %8,6° dir. Bu oran ¢aligmamiza katilan erkeklerin
%9,82’sinde, kadinlarin ise %6,97’sinde saptanmistir. Bizim ¢alismamizin sonucuna
gore Giliney Amerika iilkelerinin ¢ogundan daha az, Kuzey Avrupa ve Kanada’dan
daha fazla ve gelismis tilkelerden daha fazla KOAH prevalansi ortaya ¢ikmistir. Bu
durum, KOAH’in gelismis iilkelerde daha az oranda goriilmekte oldugunu ve
tilkelerin sosyoekonomik diizeyiyle iligkili oldugunu diisiindiirmektedir.

Halbert ve arkadagslar1 (74). KOAH prevalanst ile ilgili toplam 32 ¢alismay1
bir makalede degerlendirmis ve sadece 16’sin1 kaydadeger bulmuslardir (Tablo 16).
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Tablo 16: Halbert ve arkadaslarina (74) gore diinyadaki KOAH prevalans tahminleri.

Ulke Caligma Tani kriteri Yas Prevalansi, %
Toplam Erkek Kadmn
Danimarka | Lange  ve | Spirometrik | 20-90 3.7
ark. Olglim
Kanada Chen ve ark. | Hasta 35-44 1.8 3.5
bilgisi
45-54 1.5 3.6
55-64 5.0 4.5
Kanada Lacasse ve | Hasta 255 5.7 6.3 5.2
ark. bilgisi
Estonya Meren  ve | Hasta 15-64 10.7 9.3 11.5
ark. bilgisi
Finlandiya | Pallasaho ve | Hasta 20-69 3.7
ark. bilgisi
Finlandiya | von Hertzen | Klinik >30 22.1 7.2
ve ark. muayene
Italya Viegi  ve | Spirometre | 55 11.0 12.5 11.8
ark.
Norveg Gulsvik Doktor 16-69 4.1 3.7 4.6
tanist
Norveg Bakke  ve | Klinik 18-70 5.4 5.6 5.2
ark. muayene
Ispanya Pena ve ark. | Spirometre | 40-69 9.1 14.3 3.9
ABD Adams ve | Hasta Tiim yaslar | 5.4
ark. bilgisi
ABD Mannino ve | Spirometre | >17 6.8
ark.
Isveg Lundbick Hasta 35-66 4.1 47 4.0
ve ark. bilgisi
Isvec Montnemery | Hasta 20-59 3.7
ve ark. bilgisi
Gelismis Cerveri ve | Semptomlar | 20-44 32 3.7 2.8
tilkeler ark.
Diinya Diinya Uzman Tiim yaslar | 0.83 0.93 0.73
Saglik goriisii
Orgiitii
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Halbert ve arkadaglarina gore, Diinyanin degisik yerlerinde yapilan bu 16
calismada, KOAH prevalans1 tahminleri %4 ile %10 arasindaki diizeylerde
degismekteydi (74). Bizim ¢alismamizin sonucuna goére “Diinya Saghk Orgiitii
Uzman Gorisii” sonuglarindan, Kuzey Avrupa, Kanada, ABD ve diger gelismis
ilkelerden daha fazla, Giiney Amerika iilkelerinin ise ¢ogundan daha az, KOAH
prevalanst ortaya c¢ikmustir. Bu durum KOAH’in gelismis {ilkelerde daha az
goriilmekte ve iilkelerin sosyoekonomik diizeyi ile de iliskili olabilecegini
distindiirmektedir.

Tzanakis ve arkadaglarinin  Yunanistan’daki KOAH prevalansim
belirleyebilmek i¢in yaptigi c¢cok merkezli bir calismada, 888 kisiye solunum
fonksiyon testi uygulanmistir. Arastirmaya alinan bireyler 35 yas ve ilizerinde ve
hayatlar1 boyunca en az 100 tane sigara i¢cmis kisilerden olusturulmustur. Bu
calismada KOAH tami kriterleri, FEV/FVC %70’in altinda olmasi, havayolu
reversibilitesinin negatif olmasi, atopi veya astim diislindiirecek bulgularin olmamasi
olarak belirlenmistir. KOAH prevalansi, erkeklerde %11.6, kadinlarda %4.8 ve her
iki cinsde ise %8.4 diizeylerinde bulunmustur. Yerlesim yerine gore ise Atina’da %6,
diger kentsel bolgelerde %10.1, yar1 kentsel bolgelerde %8.5, kirsal bolgelerde %9.1
oranlar1 bulunmustur (77). Biz ¢alismamizda FEVI/FVC %70’in altinda olmasi, fizik
muayene ve anamneze dayali tanisal yaklasimla Bolu il merkezinde, 35 yas ve iizeri
niifusta ¢aligmamiza katilan erkeklerin %9,8’inde, kadinlarin ise %6,9’unda KOAH
saptanmistir.

Giliney Amerika’da yapilan genis ¢apli bir prevalans ¢alismasinda, 40 yas ve
tizerindeki KOAH prevalans;; Meksika’da (Meksico City) %7.8, Venezuela’da
(Caracas) %12.1, Brezilya’da (Sao Paulo) %15.8, Sili’de (Santiago) %16.9,
Uruguay’da (Montevideo) %19.7 bulunmus ve KOAH tani kriteri FEVI/FVC < %70
olarak kabul edilmistir (78). Brezilya, Sili, Venezuela, Uruguay gibi sosyoekonomik
diizeyi bizden daha diisiik iilkelerde KOAH prevalanst bizim sonuglarimiza gore
daha yiiksek saptanmustir.

Avrupa Toplulugu solunumsal saglik arastirmasi (ECRHS) calisma grubu,
Avrupa Toplulugunda KOAH prevalansini tespit etmek amaciyla 1991°de “ECRHS 17
calismasini baslatmistir (79). Marco ve arkadaslar1 2004 yilinda bu calismadan elde

edilen sonuglar1 giincellestirilmis GOLD kriterleri 1s1¢inda yorumlamislardir. Bu
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calismada ¢ogu Avrupa iilkesi olmak tizere 16 iilkeden 35 merkeze ait veriler
degerlendirilmistir. Solunum fonksiyon testi yapilan ve solunumsal semptomlari
sorgulanan kisi sayis1 14.855 kisidir. Caligma grubu 20 yas ile 44 yas arasindaki
kisilerden olusturulmustur. Calisma grubunun KOAH prevalansi (evre 0 hari¢) %3.6
bulunmustur. Bu ¢alismada KOAH prevalansi evre 0°da %11.8, evre 1’de %2.5 ve
evre 2-3’de %]1.1 olarak belirlenmistir. Calismaya alinan bireylerin hi¢birinde evre 4
KOAH tespit edilmemistir (80). Caligmanin farkli bir yas grubunda yapilmasi, Marco
ve arkadaglarimin buldugu prevalans degerlerini, kendi calismamizla kiyaslamaya
engel olmakla birlikte bizim ¢alismamizda KOAH tespit edilen hastalarin %34,88’1
orta, %41.86> st agir ve %23,25’1 ¢ok agir evrede saptanmistir. Bu sonuglar
gostermektedir ki Avrupa lilkelerinde KOAH’l1 bireyler genellikle hafif evrede iken
bizim calismamizda saptanan KOAH’l1 olgular ¢ogunlukla agir KOAH’l1 evrede
saptanabilmistir.

Asya-Pasifik iilkelerinde yapilan bir prevalans calismast 2003 yilinda
yaymlamistir (81). Bu ¢alismada toplam 12 {ilkede KOAH prevalansi incelenmistir.
Otuz yas ve lizerindeki bireyler calismaya alinmuistir. Asya-Pasifik iilkelerinde
KOAH prevalanst %6.3 diizeylerinde bulunmustur. En diisiik oran Hong Kong ve
Singapur’da %3.5 olarak ve en yiiksek oran ise Vietnam’da %6.7 diizeylerinde
bulunmustur. Bizim KOAH prevalans1 oranimizin, yukaridaki ¢alismalardaki hem
Asya hem Avrupa oranlarina gore, daha yliksek oldugu saptanmustir.

Toplumlardaki sigara icme sikligi o toplumdaki KOAH prevalansi hakkinda
bilgi verebilir. Bu amacla Stang ve arkadaslar1 sigara icme siklig1 ile KOAH prevalansi
arasinda matematiksel bir model gelistirmistir (82). Bu modele gore Stang ve
arkadaslar1 Amerika Birlesik Devletleri’'nde 40 yas ve iizerinde 15.3 milyon KOAH’I1
oldugunu tahmin etmislerdir. Bu deger NHANES 3’{in spirometre ile tespit ettigi 17.1
milyon KOAH’11 hasta sayisina ¢cok yakin bir deger idi. Stang ve arkadaslar1 bu modeli
kullanarak 45 yas ve iizerinde Almanya’da 2.7 milyon, Ingiltere’de 3 milyon,
Ispanya’da 1.5 milyon, italya’da 2.6 milyon ve Fransa’da 2.6 milyon KOAH’l1 hasta
oldugunu tahmin etmiglerdir. Bizim calismamizda KOAH tespit edilen hastalarin
%97,67’sinde sigara Oykiisii Oykiisii saptanmistir. Bizim calismamiz da Stang ve
arkadaslarinin calismasinda oldugu gibi KOAH ile sigara birlikteligini ve iligkisini

dogrulamistir.
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Beck ve arkadaglari, sigara icimi ve akciger fonksiyonlar1 arasindaki iligkiyi
belirleyebilmek i¢in, 7 ve iizerindeki yas gruplarinda solunum fonksiyon testlerini
Olgmiislerdir. Bu caligmada gruplar, 2.817 sigara icmeyen, 664 sigaray1 birakmig olan ve
1.209 sigara icen kisiden olusturulmustur. 1.511 kisiden olusan 7-14 yas grubunda
sigaray1 birakan 43, sigara icen 68 kisi belirlenmistir. Bu ¢alismanin en énemli sonucu,
sigara icenlerde solunum fonksiyon testi kaybmin 15 yasinda basladiginin saptan-
masidir. SFT 6l¢limlerindeki anormallikler, sigara igenlerde sigaray1 birakanlardan daha
onemli bulunmus ve bu durum erken yasta sigarayr birakanlarda akciger
fonksiyonlarinda diizelme olabilecegini diisiindiirmiistiir (83).

Bizim ¢alismamizda KOAH’I1 hastalarin SFT sonuglari, sigara maruziyeti
(paket-y1l) ve yas ortalamalari, KOAH tespit edilmeyen bireylerin sonuglari ile
karsilagtirilmigtir. KOAH’l1 hastalarin beklenenin yiizdesi olarak FEV1 degerleri ve
FEVV/FVC oranlari, KOAH tespit edilmeyen bireylere gore istatistiksel olarak
anlaml diizeyde diisiik bulunmustur (p<0.05). KOAH’11 hastalarin sigara maruziyeti
stireleri (paket-yil) ve yas ortalamalar1 da KOAH tespit edilmeyen bireylere gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p<0.05).

Amerika'da 6 farkli merkezde yapilan bir kohort c¢aligmasinda, 10-18
yaglarindaki 5.158 erkek ve 4.902 kiz ¢ocugunda, sigaranin akciger fonksiyonlari
gelisimi tizerindeki etkileri aragtirilmistir. Calisma, 1974- 1989 doneminde yillik
muayeneler seklinde yapilmistir ve sigara i¢cimi ile FEVI/FVC ve maksimal ekspirasyon
ortast akim (MMEF) azalmasi arasinda doz-yanit iligkisi bulunmustur. Ergen kizlarin,
sigaranin akciger fonksiyonlar1 gelisimi iizerindeki zararli etkileri agisindan
erkeklerden daha duyarli oldugu saptanmistir (84).

Pasif sigara iciminin akciger fonksiyon kaybina neden oldugu ve kronik bronsit
riskini artirdigr gosterilmistir. Radon ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢aligmada, evde
pasif sigara i¢iminde kronik bronsit i¢in olabilirlik oran1 1.90 iken, evde ve isyerinde
yogun (glinde 8 saatten fazla) pasif sigara dumanina maruz kalanlarda bu oran 3.07
olarak bulunmustur (85). Bizim ¢aligmamizda hi¢ sigara icmemis bireylerin pasif
sigara dumanina bagli KOAH oranlar1 %0,023 olarak tespit edildi.

ABD’de yapilan {igiincii ulusal saglik ve beslenme arastirmasinin (NHANES 3)
sonuglarina gore, havayolu obstriiksiyonu tespit edilen bireylerin %70’1 daha 6nce bir

doktor tarafindan KOAH tamsi almadign belirlenmistir (86). Ispanya’da yapilan
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IPERPOC calismasinda da, KOAH tespit edilen hastalarm %78’i daha 6nce bir doktor
tarafindan KOAH tanis1 almamis hastalardan olugsmaktaydi. Agir KOAH tespit edilen
hastalarin ise sadece %49’u daha 6nce KOAH ile ilgili herhangi bir tedavi almaktaydi
(87). Celli ve arkadaslar, NHANES 3°den elde edilen verilerii KOAH
tanimlamalarindaki farkliligin ortaya cikardigi prevalans degisikliklerini gdstermek
amaciyla tekrar analiz etmislerdir. ABD’de 109.483.437 kisilik populasyonu yansitan
bu prevalans g¢alismasinda, bir doktor tarafindan daha 6nce kronik brongit veya
amfizem tanis1 konulan bireylerin oran1 %7.7 iken FEV/FVC degeri %70’in altinda
olan bireylerin oram1 %16.8 olarak bulunmustur (88). Ancak NHANES 3
calismasinda, reversibilite testi yapilmamasi 6nemli bir eksiklik olarak goriinmekte ve
KOAH prevalans degerleri icinde astimli hastalarin da var olabilecegi olasilig
kuskusunu uyandirmaktadir.

Japonya’da 1997-2001 yillar1 arasinda yapilan bir prevalans c¢aligmasinda
toplam 12.760 kisiye solunum fonksiyon testi uygulanmis ve solunumsal semptomlar
sorgulanmistir (89). Arastirmaya 30 yasin lizerindeki Japon halki dahil edilmistir.
KOAH tanist Japon Solunum Dernegi kriterlerine gore (FEVI/FVC oran1 %70’in
altinda kalan olgular) koyulmustur. Bu caligmaya gore 30 yasin {lizerindeki Japon
halkinda KOAH prevalansi genel niifus igerisinde %3.6, erkeklerde %#4.5,
kadinlarda ise %1.8 olarak tespit edilmistir. Erkeklerde 50 yasin iizerinde, kadinlarda
da 60 yasin iizerinde KOAH prevalansinin belirgin bir sekilde arttigi dikkati
cekmistir. Erkek bireylerde KOAH prevalansinin kadinlara gore daha yiiksek
bulunmasi bizim ¢alismamizin sonuglariyla uyumlu bulgulardir. Fukuchi ve
arkadaslar1 ise Japonyada 2.343 kisiyi iceren ve 40 yas lizerindeki bir populasyonda
yaptiklar1 spirometrik incelemede, havayolu obstriiksiyonu prevalansmi % 10.9
olarak bulmuslardir. GOLD kriterlerine gore hava yolu obstriiksiyonunun siddeti,
obstriiksiyon tespit edilenlerin %356’sinda hafif, %38’inde orta, %S5’inde agur,
%1’inde ise ¢ok agir olarak saptamislardir (90). Bizim calismamizda, KOAH tespit
edilen hastalarin %34,9’u orta, %41.9° u agir ve %23,3’ii ¢cok agir evrede
saptanmistir. Fukuchi ve arkadaglarinin ¢alismasinda hafif evre KOAH en fazla, ¢ok
agir evre KOAH en az saptanmistir. Bizim calismamizda ise agir evre KOAH

(%41.86) en fazla iken %0’lik oran ile hafif evre KOAH en az bulunmustur.
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Kuzey Irlanda KOAH epidemiyolojisi ve yiikii (NICEPOD) calismasinda,
arastirmaya katilan bireyler semptomatik ve asemptomatik olmak iizere iki gruba
ayrilmistir. Bu ¢alismada hava yolu obstriiksiyonu i¢in FEVI/FVC < %70 ve FEVi<
%80 kriterleri kullanilmistir. KOAH prevalanst sirastyla %12.3 ve %2.2 bulunmustur
(91). Arastirma 40 yas ve lizerindeki populasyonda yapilmis ve tiim populasyonda
KOAH prevalanst %6.3 bulunmustur. Bizim ¢alismamiz 35 yas ve iizeri kisilerde
yapildi ve KOAH prevalansi tiim popiilasyonda %8,6 bulundu.

Kim ve arkadaslari, Giiney Kore’de 18 yas ve lizeri niifusta; Liu ve
arkadaslar1 ise Cin’de, 40 yas ve iizeri niifusta, GOLD kriterlerine gére KOAH
prevalansini arastirmiglardir. Her iki ¢alismada da FEVI/FVC < %70 olan tiim
bireyler KOAH’I1 kabul edilmistir. Kim ve arkadaslar1 Giliney Kore’de KOAH
prevalansini %7.8 olarak bulmuslardir (92). Liu ve arkadaslar1 ise Cin’de, 40 yas ve
tizerindeki populasyonda KOAH prevalansini %9.4 diizeyinde belirlemisglerdir (93).
Kim ve arkadaslariin arastirmaya aldig bireyler yas agisindan bizim ¢alismamiza
benzerlik gosterse de, her iki ¢aligmada da KOAH tanisi i¢in sadece FEV1/FVC
oraninin kriter olarak kullanilmasi, KOAH prevalansinin oldugundan daha yiiksek
diizeyde belirlenmesine neden olabilir.

Yukarida bahsedilen KOAH prevalans c¢alismalarinin disinda da bir ¢ok
prevalans ¢aligmasi degisik iilke ve merkezlerde yapilmis fakat bunlarin ¢ogunda ya
solunum fonksiyon testleri hi¢ kullanilmamis ya da retrospektif olarak yapilmigtir
(86, 90). Kanada’da anket formlar1 ile yapilan bir ¢alismada 55 yas ve lstiindeki
KOAH prevalans1 %5.7 bulunmustur (70). Hindistan’da 35.295 kisi iizerinde yapilan
bir prevalans ¢alismasinda kronik bronsit kriterlerini tastyan bireyler KOAH’11 kabul
edilmis ve KOAH prevalansi %4.1 bulunmustur (94). Almanya’da 2.7 milyon,
Ingiltere’de 3 milyon, ispanya’da 1.5 milyon, Italya’da 2.6 milyon ve Fransa’da 2.6
milyon KOAH’l1 hasta oldugu tahmin edilmektedir (82). Ulkemizin tamamina ait
KOAH prevalansi ile ilgili yaymlamis yeterli veri yoktur ve kesin rakamlar
bilinmemektedir (3,9). Istatistiklerin yetersiz tutulmas: nedeniyle mortalite ve
morbidite hakkindaki bilgiler de giivenilir degildir. Istatistiksel kaynaklar yeterli
olmamakla birlikte, yaklasik 2.5-3 milyon KOAH hastas1 oldugu tahmin
edilmektedir (3).
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Ispanya’da yapilan IPERBOC ¢alismasinda, 40 yas iizerinde solunumsal
semptom prevalansi incelenmistir (95). Oksiiriik, balgam ve nefes darlig1 prevalansmin
sirastyla %13.5, %10.7 ve %10.4 oldugu belirlenmistir. Kronik bronsit prevalansi
erkeklerde kadinlara oranla anlamli derece daha yiliksek bulunmustur (erkeklerde
%8.3, kadinlarda %]1.4, toplamda %4.8). Bizim ¢alismamizda ise 35 yas ve lizerinde
okstiriik, balgam ve nefes darlig1 prevalansi sirasiyla %39,6, %30,2, %27,8 olarak
bulunmustur. Bizim c¢alismamizda elde edilen solunumsal semptom prevalansi
IPERBOC c¢alismasinda tespit edilenden daha yiiksek idi. Bizim ¢alismamiza alinan
bireylerin sigara icme Oykiisii ve mesleksel maruziyetinin yiliksek oranda olmasi,
sikayetlerin daha yiiksek oranda saptanmasina yol agmis olabilir.

Ulkemizde KOAH prevalansi ile ilgili olarak yapilan ilk ¢alisma 1975 yilina
aittir. Baykal’in Etimesgut, Ortabereket ve Yapracik saglik ocagi bdlgelerinde
yaptig1 ¢alismada KOAH prevalansi 40 yas ve iizeri niifusta %13,6 bulunmustur. Bu
oran erkeklerde %?20.1, kadinlarda %8.2°dir. Ayrica yas arttikca sikligin da arttig
saptanmistir. Hi¢ sigara igmemis erkek ve kadinlarda, KOAH siklig1 yoniinden
onemli farklilik bulunmamastir (96).

Ozlii ve arkadaslar1 2004 yilinda Trabzon’da 30 yas ve iizeri niifusta KOAH
prevalansini arastirmiglardir. Bu calisma, GOLD ve ATS KOAH klavuzlarinin
Ongordiigii Olciitleri esas alan ilk prevalans ¢alismalarindan birisidir. Trabzon il
merkezi ve ilgelerini kapsayan bu ¢alismada 30 yas ve iizerinde olan toplam 613 kisi
ile yiiz yilize goriigme yontemiyle anket ve solunum fonksiyon testi uygulanmistir.
GOLD kriterlerine gére KOAH prevalanst %0.98 olarak bulunmustur (97). Bu oran,
erkeklerde %1.7, kadinlarda %0.3 diizeylerindedir. ATS kriterleri dikkate alindiginda
ise KOAH prevalansinin erkeklerde %4, kadinlarda %1.6, toplamda ise %2.8 oldugu
bildirilmistir. Ozlii ve arkadaslarinin buldugu KOAH prevalansi, hem bizim
buldugumuz prevalans degerlerinin hem de iilkemizde beklenen prevalans
degerlerinin oldukca altindadir.

Izmir’de Konak Saglik Grup Baskanlig1 bolgesinde yasayan 40-69 yas arasi
niifusta yapilan bir ¢aligmada KOAH siklig1 arastirilmistir. Subat-Mayis 2003
tarihleri arasinda 1.404 kisiye solunum fonksiyon testi uygulanmis ve anket formu
doldurulmustur. GOLD kriterlerine gére KOAH siklig1 erkeklerde %13.3, kadinlarda
ise %7.3, toplam niifusta ise %10.2 olarak bulunmustur (98).
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Malatya Ilinde KOAH prevalansini ortaya koymay1 amaglayan bir ¢alismada
18 yasindan biiyiik 654 kisiyle yliz yiize goriisme yoOntemiyle anket formu
doldurulmus ve solunum fonksiyon testi 6l¢limii yapilmistir. KOAH saptanan hasta
oran1 %6 (39 kisi) olarak bulunmustur. Bu hastalarin %87,17’si erkek, %12,831i ise
kadin olup kirk yasin tizerindeki KOAH prevalanst %7.7 olarak saptanmistir.
Hastalarin %20.5°1 hafif, %48.7’s1 orta %25.6’s1 agir, %5.1°1 ¢ok agir evre olarak
tespit edilmistir (99). Bizim g¢alismamizdaki KOAH’l1 hastalarin evrelerine gore
dagilimi, %34,88 orta, %41,86 agir ve %23,25 c¢ok agir seklinde idi.
Malatya Ilinde yapilan c¢alismada orta diizeyde KOAH’li hastalara daha sik
rastlanirken, Bolu ilinde agir diizeyde KOAH’li hasta grubu en yiiksek orani
olusturmaktaydi.

Kirikkale ilinde 1 Ekim-15 Kasim 2004 tarihleri arasinda kronik hava yolu
hastaliklarinin prevalansini inceleyen bir ¢alismada, rasgele secilen 14 ilkogretim
okulunda O6grencilerin ailelerine verilmek iizere anket formu dagitilmistir. Yirmi
yasin iizerinde toplam 9.853 kisiden alinan bilgiler degerlendirilmis ve kronik bronsit
prevalanst %13.7 olarak saptanmistir. Bu oran erkeklerde %14.5, kadinlarda %13.0
diizeylerinde bulunmustur (100).

Aralik 2003-Ocak 2004 tarihleri arasinda Adana Ilinde yapilan BOLD
calismasinda da, bu ilde yasayan 40 yas istii niifusda KOAH prevalansi, hastalik
gelisimini etkileyen risk faktorleri ve hastalik yiikii aragtirllmigtir. Arastirma 806 kisi
tizerinde yapilmigs ve KOAH prevalansi erkeklerde %29.3, kadinlarda %9.9 ve her iki
cinsiyette %19.1 olarak bulunmustur (101).

Ekici ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada, 40 yas iizerinde olup sigara
icmeyen fakat biomass maruziyeti olan veya olmayan kadin populasyonu birbiri ile
karsilastirilmistir. Biomass maruziyeti olmayan kadinlarda hava yolu obstriiksiyonu
(FEVI/FVC<%70) prevalanst %13.6 iken, biomass maruziyeti bulunan kadinlarda
%28.5 olarak belirlenmistir (102). Kiraz ve arkadaslari da, Kayseri ilinde kirsal
bolgede biomass maruziyeti olan kadinlarla sehirde yagsayan ve biomass maruziyeti
bulunmayan kadinlar1 karsilastirmiglardir. Caligmaya kirsal bolgeden 242 kadin,
sehirden ise 102 kadin alimmistir. KOAH prevalansi kirsal bolgedeki kadinlarda
%12.4, sehirdeki kadinlarda ise %3.9 diizeylerinde bulunmustur (103). Her iki

calismanin farkli metodlar kullanmas1 ve sadece kadin cinsiyette yapilmasi, kendi
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calismamizla kiyaslanmalarmma engel olusturmakla birlikte, bizim ¢alisma
grubumuzda sehirde yasayan kadin populasyonunda KOAH sikligi %6,97 olarak
belirlenmistir.

Perez-Padilla ve arkadaslarinin Meksika'da yaptigi bir arasgtirmada biomass
maruziyeti tespit edilen kadinlarda olabilirlik oran1 kronik bronsit i¢in 3.9, kronik
bronsit ile birlikte kronik hava akimi obstriiksiyonu i¢in 9.7 bulunmustur (104).
Kolombiya'da odun atesine bagli ev i¢i hava kirliliginde obstriiktif hava yolu
hastalig1 icin olabilirlik oran1 3.4 olarak bulunmustur (105).

Calismamizda mesleksel maruziyeti olan, biomass ve pasif sigara dumani
maruziyeti olan bireylerin beklenenin %’si olarak FEV1 degeri ile, mesleksel toz
maruziyeti olmayan, biomass ve pasif sigara dumani maruziyeti olmayan bireylerin
beklenenin %’si olarak FEV1 diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
bulunamamistir. Sigara oOykiisli, mesleksel, biomass veya pasif sigara dumani
maruziyeti olan bireylerin FEVI/FVC degerleri, sigara Oykiisii, mesleksel toz
maruziyeti, biomass ve pasif sigara duman1i maruziyeti olmayan bireylerin
FEVVFVC degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiiktii (p<0.05).

Diinya KOAH giiniinde degisik illerde kurulan KOAH c¢adirlarinda elde
edilen sonuglar kismen de olsa iilkemizdeki KOAH prevalansi ile ilgili bilgi
vermektedir. Izmir’de 2003 yilinda kurulan KOAH ¢adirinda 40 yas ve {izerinde 505
kisiye solunum fonksiyon testi yapilmis ve FEVI/FVC oram1 %70’in altinda olan
olgularm oran1 %7.8 olarak bulunmustur (106). Zonguldak I merkezinde 2004
yilinda kurulan KOAH c¢adirinda 18 yasindan biiyiik 305 kisiye yapilan solunum
fonksiyon testi sonuclari1 analiz edilmis ve FEVI/FVC oran1 %70’in altinda tespit
edilen olgularin oran1 %9.2 bulunmustur (107). Baska iilke ya da sehirlerde yapilan
calismalardan elde edilen verileri, Bolu Il merkezinde yapilan kendi calismamizla
kiyasladigimizda, KOAH prevalansinin kullanilan yontem ve tanimlamaya gore de

degiskenlik gdsterebilecegi ileri siiriilebilir (Tablo 17).
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Tablo 17: Ulkemizde smirl sayida yapilan KOAH prevalans galismalari.

Yazar Sehir N Yas Erkek Kadin Tanisal  Ol¢iim | Toplam
grubu | prevalans | prevalans kriteri prevalans
(%0) (%) (%)
Kocabasg Adana 806 | 40+ 29.3 9.9 FEVI/FVC<%70 | 19.1
(46)
Giizelant Izmir 1404 | 40+ 13.3 7.3 Anket, 10.2
(43) FEVV/FVC<%70
Demir [zmir 505 | 40+ FEV/FVC<%70 | 7.8
(49)
Giinen Malatya 614 | 18+ 15.4 1.5 Anket, 6
(44) FEVI/FVC<%70
Kiraz Kayseri 344 | 40+ FEVVFVC<%70 | 12.4
(48) (Kirsal)
13.8
(Sehir)
Ornek Zonguldak | 305 | 18+ 10.7 6.5 FEVV/FVC<%70 | 9.2
(50)
Ozl Trabzon 613 | 30+ 4 1.6 Anket, 2.8
(42) FEVIV/FVC<%70

Sigara, mesleksel toz maruziyeti, hava kirliligi, biomass maruziyeti gibi bir
cok risk faktorii KOAH gelisimine neden olmaktadir (3, 67). Bolu il merkezinde
KOAH prevalansinin yiiksek bulunmasinin nedenleri sigara i¢iminin %57,6’lik
yiiksek orani ve mesleksel maruziyet ile yaygin kullanima bagli biomass maruziyeti
olabilir.

KOAH gelismesinde en oOnemli risk faktorii sigaradir (108). Gelismis
iilkelerdeki KOAH riskinin %90°nindan sigara sorumludur (3). 1998 PIAR arastirma
raporuna gore iilkemizde erkeklerin %62,8’1, kadmnlarin %24,3’1, 45 yas iizeri
niifusumuzun %43,6’s1 sigara kullanmaktadir (109). Bolu il merkezinde sigara igme
sikliglt % 57,6” lik oran ile Tiirkiye ortalamasi olan %43’lin {izerinde bulunmustur
(109).

Calismamizda, GOLD kriterlerine gore, agir derecede KOAH’l1 hastalarin
daha yiiksek oranda bulunmasi ve bunlarin ¢ogunun KOAH’l1 hasta grubu igerisinde

sigara igmeye devam ediyor olmast KOAH’in takip ve tedavisi konusundaki
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yetersizlikleri hakkinda da fikir vermektedir. Calismamizda KOAH’l1 hastalar
icerisinde aktif sigara igicilerinin %97,7 gibi yiiksek bir oranda tespit edilmesi ve
toplam populasyonda bu oranin %57,6 diizeyinde saptanmasi, KOAH ile miicadelede
en Onemli asamanmn yani sigara kullaniminin engellenmesinin yeterince
basarilamamis oldugunu gostermektedir.

Cevresel sigara dumanina (pasif icicilik) maruziyetin aktif i¢icilikle benzer
riskler tasidigi gosterilmistir (110). Calismamizda hi¢ sigara igmeyenlerin, sigara
dumanina maruz kalma orani yani pasif icicilik %76,2 gibi oldukca yiiksek bir
diizeyde bulunmustur. Bu oran, Bolu’da KOAH‘in kontrol edilmesi ¢abalarinda,
sigarayla miicadelenin 6nemini de gostermektedir.

KOAH olgularinin  %90’nin nedeninin sigara oldugu diisiiniildiigiinde,
sigarasiz toplum i¢in daha ¢ok seyler yapilmasi gerekmektedir (110).

Dis ortam hava kirligi KOAH i¢in diger bir risk faktoriidiir (111). Bir birim
havada (m3) bulunan, inhale edilebilen 10 mm’den kii¢iik partikiiler madde (PM10)
miktarinda her 10 mcglik artisin, KOAH prevalansinda %2°lik artisa neden oldugu
tahmin edilmektedir (49). Devlet Istatistik Enstitiisii’niin verilerine goére yillik
ortalama PM; konsantrasyonunun en yiiksek oldugu iller siralamasinda Bolu 2005-
2006 yillarinda Tiirkiye 19°uncusu (43 mcg/m3) olmustur. 2007 yil1 verilerine gore,
kiikiirtdioksitin (SO2) olusturdugu hava kirliligi temel alindiginda Bolu ilimiz, Aydin
ilimizin ardindan 69 mcg/m3 seviyesi ile ikinci sirada yer almistir (112). Bolu’da
SO2 ve PM;( konsantrasyonlarinin yiiksek seviyelerde seyretmesinin, KOAH
prevalansindaki artisa katkida bulunduguna inanmaktayiz.

KOAH erkeklerde kadinlara gore daha sik goriilmesine ragmen, son yapilan
calismalarda kadinlardaki KOAH prevalans degerlerinin hizla arttigi ve erkeklere
yaklagtigi belirlenmistir (113). Bunun en Onemli nedeni, glinlimiizde, kadinlarin
erkeklere yakin bir oranda sigara igmesi yani sigara igiciliginin kadinlarda artmasidir
(3, 9). KOAH i¢in en 6nemli risk faktorlerinden olan sigara ve mesleksel maruziyetin
Bolu il merkezinde yasayan KOAH’I1 kadin hastalarda, erkeklere yakin bir oranda
goriilmesi bu durumu ¢ok iyi agiklamaktadir. Calismamizda belirlenen KOAH
grubumuzdaki erkeklerin %14,8’inde, kadin hastalarin ise %40’inda biomass
maruziyetinin olmasi, kadinlardaki KOAH nedenleri arasinda biomass maruziyetinin

de 6nemli bir etken oldugunu diisiindiirmektedir.
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KOAH diinyada en hizli artan hastaliklar arasindadir. KOAH’1in mortalite
orani da yillar igerisinde hizla artis gostermektedir. Mortalite hiz1 tiim yas gruplari
icin erkeklerde 4.55/1000, kadinlarda ise 4.19/1000'dir. Erkek ve kadin cinsiyetler
arasinda ve 55 yas altinda benzer mortalite oranlar1 izlenirken, daha ileri yaslarda
erkeklerde 6liim oranlan artmakta, 70'li yaslarda kadinlardaki diizeyin iki katindan
fazla oranlara ulagmaktadir (3).

Oliimle uygunlastirilmis yasam yili (DALY) indeksi, kronik hastaliklarin
sebep oldugu erken 6liim ve maluliyet nedeniyle olusan kayiplari da géz oniine alan
bir indekstirr KOAH 1990'da DALY degeri en yiiksek 12. hastalik olarak
(29.1x10°%11 DALY ile) kaydedilmistir (Tablo 18). Sigara i¢cme sikhigindaki ve
yayginhigindaki degismelerle birlikte, 2020 yilina kadar KOAH'n, 6lim nedenleri
arasinda 3. siradaki en onemli hastalik olacagi, tiitiin kullanimindaki azalmanin bu
artisi pek etkilemeyecegi One siiriilmiigtiir. Yapilan tahminlere gore 1990'da 3
milyon olan tiitiin kaynakli 6liimler 2020'de 8.4 milyona yiikselecektir. Benzer sekilde
KOAH'm DALY degerinin 57.6x10%y1l (1990'daki degerin iki kat1) olacagi, bu de-
gerin énemli bir kismimin (52x10%y1l) gelismekte olan iilkelerde bulunacagi tahmin
edilmektedir (67). Bu bilgiler ve gelecege iliskin tahminler, toplumsal maliyeti
bliyiik bir saglik sorunuyla karsi karsiya oldugumuzu ve yakin gelecekte sorunun

boyutunun artacagini gostermektedir (Tablo 18).

Tablo 18: KOAH’ta 1990 yilinda gerceklesen ve 2020 yili i¢in dngdriilen kiiresel

yik.
1990 2020
Mortalite 6. 6lim nedeni 3. 6lim nedeni
Morbidite (DALY) 29.1x10%n11 (12.neden)  57.6x10%y1l (5.neden)

Bir ¢ok iilkede KOAH mortalitesinde artis goriilmektedir. KOAH’in
uluslararas1 mortalitesi degisik iilkelerde birbirinden ¢ok farklilik gosterir (16,114).
Bu farkliligin nedenleri sigara icme davramislarindaki farkliliklar, ¢evresel etkenler,
genetik faktorler ve enfeksiyonlar olabilir.

ABD'de en sik goriilen dordiincii 6liim nedeni olan KOAH, 6liim nedenleri

siralamasindaki ilk 10 hastalik arasinda 6n siralara yiikselen tek hastaliktir. ABD'de
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1966-1986 yillar1 arasinda serebrovaskiiler ve kardiyak nedenli 6liimlerde %22 azalma
goriiliirken, yasa gore diizenlenmis KOAH nedenli 6lim hizlar1 %71 oraninda
artmustir. 1k kez 2000 yilinda 59.118 erkek hastaya karsilik 59.936 kadin hastanin
KOAH nedeniyle 6lmesi de yillar iginde degisen epidemiyolojik verilere Ornektir.
KOAH, Ingiltere'de de 25 yil dnce sigara tiiketimine bagl olarak her iki cinste de
diger iilkelerden daha yaygindi. Son 30 yilda erkeklerde KOAH'a bagli mortalite
azalirken, kadinlarda yiikselmektedir (3).

ABD'de 1950-1985 arasindaki donemde KOAH mortalitesinde dort katlik
bir artis izlenmistir. Erkekler ve kadinlarda 1985'deki KOAH 6liim hizlari sirasiyla
200/100.000 ve 80/1000 bulunmustur. ingiltere ve Galler'deki &liim hizlar1 1971-
1990 arasinda pek degismemis (65-84 yas grubunda 250-300/100.000), ancak 1980
ABD rakamlart ile karsilastirildiginda 1990-1992 doéneminde iki katina varan
degerler bulunmustur (Ingiltere igin erkeklerde 484/100.000, kadinlarda
225/100.000). Ulkeler arasinda yapilan karsilastirmalarda 65-74 yas grubunda 6liim
hizi Romanya'da en yiiksek (400/100.000'n iistiinde), Japonya'da ise en diisiik hiz
(100/100.000'n altinda) diizeyinde oldugu rapor edilmistir (67). ABD’de 1998’de
KOAH igin tespit edilen yilik maliyet yilikii 26 milyar amerikan dolaridir. Dogrudan
harcamalar 13.6 milyar (%52) amerikan dolari, dolayli harcamalar ise 12.4 milyar
(%48) amerikan dolar1 olarak tespit edilmistir (115). ABD’de 2000 y1l1 icin KOAH’1n
getirdigi ekonomik yiik ise 30.4 milyar amerikan dolar1 olarak tahmin edilmektedir.
Bu paranin 14.7 milyar amerikan dolart dogrudan harcamalar, 6.5 milyar amerikan
dolar1 morbidite ile iligkili harcamalar ve 9.2 milyar amerikan dolar1 mortalite ile
iligkili harcamalardir (116). Hollanda’da 1993°de KOAH i¢in dogrudan yapilan tibbi
masraflarin 346 milyon amerikan dolar1 oldugu tahmin edilmektedir. Hasta basina
yillik maliyetin 876 amerikan dolar1 oldugu tespit edilmistir. Hollanda’da KOAH i¢in
mali ylikte, 2010 yilinda %60 artis olacagi ve bu yiikiin 555 milyon amerikan dolarina
ulagsacagi tahmin edilmektedir (117). Ispanya’da KOAH’m yillik maliyetinin 1997
yili i¢in 238 milyon auro oldugu tespit edilmistir. Hasta basina bu deger 198 auro
olarak saptanmistir. Agir KOAH’I1 bir hastanin maliyeti, orta siddette KOAH’l1 bir
hastadan 3 kat, hatif KOAH’I1 bir hastadan da 7 kat daha fazla oldugu tespit edilmistir
(118).
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Malatya ilinde akciger hastaliklarina bagli mortalite oranlarini konu alan bir
calismada 292 ev ziyareti yapilmistir. Son 1 yilda ev iginde 6liim olup olmadigi,
oliim varsa 6liim nedeni sorgulanmustir. Olenlerin %25’inin herhangi bir akciger
hastalig1 nedeniyle, %16’sinin KOAH nedeniyle 61diigi tespit edilmistir (119).

Dr. Litfi Kirdar Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesinde yapilan bir
calismada, KOAH akut alevlenmesi nedeniyle hastaneye yatan hastalarda mortalite
oranlar1 incelenmistir. Ocak 2001-Aralik 2003 tarihleri arasinda KOAH akut
alevlenme nedeniyle basvuran ve hastaneye yatirilan 448 hastaya ait kayitlar
retrospektif olarak incelenmistir. Bu ¢alismada olgularin 373’1 (%83.3) erkek, 75’1
(%16.7) kadin ve yas ortalamas1 65.30 (38-99) olup 2 kez veya daha fazla yatis1 olan
60 hastanin olgularin %35.3’ini olusturdugu saptanmustir. Olgularin 37’sinde (%8.3)
hastanede 6liim gozlenmistir (120).

Istanbul Tip Fakiiltesi’nde Ocak-Temmuz 2002 tarihleri arasinda gogiis
hastaliklar1 servisinde yatan KOAH’l1 olgularin yatis siireleri i¢indeki tan1 ve tedavi
maliyetleri incelenmistir. Ortalama yatis siiresi 11.9 giin, toplam ortalama maliyet
1.426.461.557 TL (1042%) iken ortalama giinliik maliyet 118.871.796TL (86%)
bulunmustur. Gilinliik maliyet olan 868$; ilag, tetkik, yatak, noninvazif solunum
destegi, nebulizasyon, oksijen, fizyoterapi ve KOAH ile ilgili diger tiim girisim,
tetkik ve tedavi yontemlerinden olusmustur. Maliyetin %29’unu ilag, %28’ini tetkik,
%7’sini  yatak ve %36’sim1 diger tedavilerin (noninvaziv solunum destegi,
nebulizasyon, oksijen ve fizyoterapi) olusturdugu bildirilmistir. Ayrica bu ¢alismada
yas ve cinsiyetin maliyeti etkilemedigi tespit edilmistir (121).

Saglik Bakanlig1 verilerine gore 1992 yilinda 81.806 hasta Kronik bronsit,
amfizem ve astim tanilariyla hastaneden taburcu olmus ve 1.086 hasta
kaybedilmistir. Oliim oran1 1997 yilinda 2.3/100.000 olarak bildirilmistir. Bu hastalik
tanilartyla 126.832 hasta yatirilmis ve bunlarin 1.460°1 6lmiistiir. En yaygin 6lim
nedenleri arasinda KOAH 11. sirada yer almistir. Son verilere gére 2000 yilinda
156.354 hasta bu grup hastaliklarla hastaneden taburcu edilmis, 1.886 hasta
kaybedilmistir (3). Istatistiklerde Uluslararas1 Hastalik Siniflandirmasi (ICD) kodlari
kullanilmaktadir. Bu siniflandirmada KOAH grubu i¢ine astim da dahil edildigi igin

KOAH mortalitesi hatali olarak astim nedenli 6liimleri de igerir. Tiirkiye genelinde
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tiim hastanelerde kronik bronsit, amfizem ve astim nedeniyle taburcu edilen ve dlen

hasta sayilar1 Tablo 19°de gosterilmistir.

Tablo 19: Saglik Bakanligi verilerine gore Tiirkiye genelinde tiim hastanelerde

kronik bronsit, amfizem ve astim nedeniyle taburcu edilen ve 6len hasta sayilari.

Yillar Taburcu olan Olen Toplam
1992 81.806 1.086 82.902
1997 126.832 1.460 128.292
2000 156.354 1.886 158.240

Bolu il merkezi nispeten kirsal popiilasyonun 6zelliklerini de tasidigindan
sonuglar, sehirsel orana kirsal bdlgenin etkilerini de yansitabilir.

Bolu ilinde Haziran 2004- Ocak 2007 tarihleri arasinda AIBU Tip Fakiiltesi
Goglis Hastaliklart poliklinigine bagvuran KOAH’l1 hastalarin dosyalar1 geriye
doniik olarak incelenerek, 108 hastanin (96 erkek, 12 kadin) yas ortalamasi
62,5£10,6 (36-88) olarak saptanmis. Hastalarin biiylik bolimiinde hastalik siddeti
orta ve ileri derece olarak bulunmus. Toraks BT cekilen 54 hastanin 342iinde (%6,5)
amfizem saptanmis. En sik amfizem tiirli olarak sentasiner amfizeme rastlanmis.
Prick testi yapilan 57 hastada en sik ev tozu akarlarina (14 kisi) duyarlilik saptanmas.
Hastalardaki en sik semptomlar sirasiyla nefes darligr (%97), balgam (%77) ve
oOksiiriik (%74) olarak bulunmus. 7 hasta (%6,5) hic sigara igcmemis, 41 kisinin ise
(%39) cocuklugunda pasif igicilik tarif ettigi gosterilmistir (122).

Ulkemizde KOAH prevalansi ile ilgili yayinlanmis yeterli veri yoktur ve kesin
rakamlar bilinmemektedir (3,9). Ulkemizde yaklasik 2.5-3 milyon KOAH hastasi
oldugu tahmin edilmektedir. Hastalik kodlamalarindaki eksiklikler ve istatistiklerin
yetersiz tutulmasi nedeniyle mortalite ve morbidite hakkindaki bilgiler de giivenilir
degildir (9).

Diinyaya paralel olarak {iilkemizdeki KOAH prevalans, morbidite ve
mortalitesinin sanildigindan daha yiiksek oldugu diisiiniilmektedir (3). Ulkemizde
sigara igme aligkanlifinin yaygimn olmasi, KOAH tanismin temelini olusturan
spirometrik testlerin birinci basamak saglik kuruluslarimizda yok denecek kadar az

kullanilmasi, hastaligin tan1 ve tedavisi konusunda gozlenen ciddi yetersizlikler,
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KOAH''m Tirkiye acisindan da ciddi bir halk saghg sorunu oldugunu
diisiindiirmektedir. Sosyal ve ekonomik ac¢idan ciddi sorunlar olusturan ve
onlenebilir bir hastalik olan KOAH’1n kontroliinde epidemiyolojik veriler dnemli bir
yer tutmaktadir. Bolu il merkezinde KOAH prevalans: ile ilgili elde ettigimiz
verilerin, tilkemizdeki KOAH prevalansini aydinlatmaya yonelik yapilacak
caligmalara katkida bulunacagini diisiinmekteyiz. Bu calisma, KOAH prevalansi ile
ilgili bélgemizde yapilmis (97,107) biiyiikk ¢apli ¢aligmalardan biridir. KOAH’1n
Bolu’daki yaygmligini ve nedenlerini belirlemenin bu hastaligin 6nlenmesinde
koruyucu hekimlik agisindan da halk sagligina yonelik program ve projelere

yardimc1 olacagini tahmin etmekteyiz.
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6. SONUCLAR

1) Bolu il merkezinde, GOLD kriterlerine gére 35 yas ve lizeri niifusta
KOAH prevalansi, %8,6’dir.

2) Calismamiza katilan erkeklerin  %9,8’inde, kadinlarin ise %6,9’unda
KOAH saptanmistir.

3) KOAH tespit edilen hastalarin %97,7’sinde sigara dykiisti, %0,02’sinde
pasif sigara dumani maruziyeti, %34,8’inde mesleksel maruziyet ve %23,3’inde
biomass maruziyeti vardir.

4) Kiiciik havayolu obstriiksiyonu olanlarin prevalanst %43,4 olarak
saptanmigtir.

5) Hem erkek hem de kadin KOAH ‘i hastalarda temel risk faktorii olarak
sigara en Onemli etkendir. Diger risk faktorleri, her iki cins i¢in de pasif sigara
dumani maruziyeti, biomass maruziyeti ve mesleksel maruziyet olarak belirlenmistir.

6) KOAH tespit edilen hastalarin %34,9’u orta, %41.9° u agir ve %23,3’1i ¢ok
agir evredeki KOAH’l1 hastalardan olugmaktadir.

7 ) KOAH tespit edilen hastalarin ¢ogunlugu, GOLD kriterlerine gore agir
derecede KOAH’l1 hastalardan olusmaktadir (%41.,9).

52



7. KAYNAKLAR

1. Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of COPD-2006
(www.goldcopd.com. Accessed March 15, 2007).

2. Celi BR, MacNee W. Standards for the diagnosis and treatment of patients
with COPD: A summary of the ATS/ERS position paper Eur Respir J 2004;

23: 932-946.

3. Samurkasoglu B. Epidemiyoloji ve risk faktorleri. Ed: Saryal S, Acican T.
“Giincel Bilgiler Isiginda Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1”. Bilimsel Tip
Yaymevi, Ankara. 2003; 9-20.

4. Fishman AP. Chronic obstructive lung disease: Overview. Ed: Fishman AP, Elias
JA, Grip MA et all. “Fishman’s Pulmonary Disease and Disorders”. Third
Edition. McGraw-Hill Company, USA. 1998; 646-658.

5. Petty TL, Master FCCP. COPD in Perspective. Chest 2002; 121:116—120.

6. Siafakas NM, Vermeire P, Pride NB. et all. Optimal assessment and
management of chronic obstructive pulmonary disease (COPD). Eur Respir J
1995; 8: 1398-1420.

7. American Thoracic Society. Standards for the diagnosis and care of
patients with chronic obstructive pulmonary disease. Am J Respir Crit Care Med
1995; 152: 77-121.

8. Senior RM, Shapiro SD. Chronic obstructive pulmonary disease: Epidemiology,
pathopphysiology, and pathogenesis. Ed: Fishman AP, Elias JA, Grip MA et all.
“Fishman’s Pulmonary Disease and Disorders”. Third Edition
McGraw-Hill Company, USA. 1998: 659-681.

9. Toraks Dernegi. Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi Tanmi ve Tedavi
Rehberi. Toraks Dergisi Cilt 1, Ek 2. Agustos 2000.

10. Fabbri LM, Hurd SS. Global Strategy for the Diagnosis, Management and
Prevention of COPD: 2003 update. Eur Respir J 2003; 22: 1-2.

11. Sosyal S. Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi’nda solunum fonksiyon testleri.
Ed: Umut S, Erding E. “Tanimdan tedaviye Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1”
Toraks Dernegi, istanbul. 2008; 93-95.

12. Buist AS. Definitions: “Asthma and COPD” Ed: Barnes P, Drazen J,

53



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Pennard S et all. Academic Press. UK. 2002; 3-6.

Pauwels RA, Buist AS, Calverley PMA. et al . Global Strategy for the Diagnosis,
Management, and Prevention of Chronic Obstructive Pulmonary Disease. Am J
Respir Crit Care Med 2001; 163: 1256-76.

Tatlicioglu T. Tanim ve ayirict tani. Ed: Umut S, Erding E. “Kronik Obstriiktif
Akciger Hastalig1” Toraks Dernegi, Istanbul. 2000; 1-7.

Soriano JB, Davis KJ, Coleman B. et all. The Proportional Venn Diagram of
Obstructive Lung Disease: Two Approximations From the United States and the
United Kingdom. Chest 2003; 124: 474-481.

Chapman KR, Mannino DM, Soriano JB et all. Epidemiology and costs of
chronic obstructive pulmonary disease. Eur Respir J. 2006; 27: 188-207

Lopez AD, Murray CC. The global burden of disease, 1990-2020. Nat Med.
1998; 4: 1241-1243.

Chen Y. Genetics and pulmonary medicine.10: Genetic epidemiology of
pulmonary function . Thorax 1999;54: 818-824.

Sandford AJ, Pare PD. Genetic risk factors for chronic obstructive pulmonary
disease. Clin Chest Med 2000; 21: 633-643.

Janus ED, Phillips NT, Carrell RW. Smoking, lung function, and alpha 1-
antitrypsin deficiency. Lancet 1985; 19: 152-154.

Huang SL, Su CH, Chang SC et all. Tumor necrosis factor-alpha gene
polymorphism in chronic bronchitis. Am J Respir Crit Care Med 1997;

156: 1436-1439.

Keatings VM, Cave SJ, Henry MJ et all. A polymorphism in the tumor necrosis
factor-alpha gene promoter region may predispose to a poor prognosis in COPD.
Chest 2000; 118: 971-975.

Kew RR, Webster RO. Ge-globulin (vitamin D-binding protein) enhances the
neutrophil chemotactic activity of C5a and C5a des Arg. J Clin Invest 1988;

82: 364-369.

Ishii T, Keicho N, Teramoto S ve ark. Association of Ge-globulin variation with
susceptibility to COPD and diffuse panbronchiolitis. Eur Respir J 2001;

18: 753-757.

Schellenberg D, Pare PD, Weir TD et all. Vitamin D binding protein variants

54



26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35

36.

37.

and the risk of COPD. Am J Respir Crit Care Med. 1998;157(3 Pt 1): 957-961.
Hirano K, Sakamoto T, Uchida Y et all. Tissue inhibitor of metalloproteinases- 2
gene polymorphisms in chronic obstructive pulmonary disease. Eur Respir J
2001; 18: 748-752.

Finlay GA, O’Driscoll LR, Russel KJ et all. Matrix metalloproteinase
expression and production by alveolar macrophages in emphysema. Am J Respir
Crit Care Med 1997; 156: 240-247.

Betsuyaku T, Nishimura M, Takeyabu K et all. Neutrophil granule proteins in
bronchoalveolar lavage fluid from subjects with subclinical emphysema. Am J
Respir Crit Care Med 1999; 159: 1985-1991.

Smith CA, Harrison DJ. Association between polymorphism in gene for
microsomal epoxide hydrolase and susceptibility to emphysema. Lancet 1997,
350: 630-633.

Sandford AJ, Chagani T, Weir TD et all. Susceptibility genes for rapid decline
of lung function in the lung health study. Am J Respir Crit Care Med 2001;

163: 469-473.

Yim JJ, Park GY, Lee CT et all. Genetic susceptibility to chronic obstructive
pulmonary disease in Koreans: combined analysis of polymorphic genotypes for
microsomal epoxide hydrolase and glutathione S-transferase M1 and T1. Thorax
2000; 55: 121-125.

Loeb LA. Microsatellite instability: Marker of a mutator phenotype in cancer.
Cancer Res 1994; 54: 5059-5063.

Siafakas NM, Tzortzaki EG, Sourvinos G et all. Microsatellite DNA instability
in COPD. Chest 1999; 116: 47-51.

Sandford AJ, Joos L, Pare PD. Genetic risk factors for chronic obstructive

pulmonary disease. Curr Opin Pulm Med 2002; 8: 87-94.

. Burrows B, Knudson RJ, Cline MG et all. A reexamination of risk factors for

ventilatory impairment. Am Rev Respir Dis 1988; 138: 829-836.

Lange P, Parner J, Vestbo J et all. A 15-year follow-up study of ventilatory
function in adults with asthma. N Engl J Med 1998; 339: 1194-2000.
Burrows B. Epidemiologic evidence for different types of chronic airflow

obstruction. Am Rev Respir Dis 1991; 143: 1452-1454.

55



38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

Tashkin DP, Altose MD, Bleecker ER et all. The lung health study: Airway
responsiveness to inhaled methacholine in smokers with mild to moderate airflow
limitation. Am Rev Respir Dis 1992; 145 (2 Pt 1): 301-310.

Tager IB, Segal MR, Speizer FE ve ark. The natural history of forced expiratory
volumes. Effect of cigarette smoking and respiratory symptoms. Am Rev Respir
Dis 1988; 138: 837-849.

Stein CE, Kumaran K, Fall CHD et all. Relation of fetal growth to adult lung
function in South India. Thorax 1997; 52: 895-899.

Feinleib M, Rosenberg HM, Collins JG ve ark. Trends in COPD morbidity and
mortality in the United States. Am Rev Respir Dis 1989; 140: 9-18.

Xu X, Weiss ST, Rijcken B et all. Smoking, changes in smoking habits, and rate
of decline in FEV1: new insight into gender defferences. Eur Respir J 1994;

7: 1056-1061.

Samurkasoglu B. Risk faktorleri ve patogenez. Ed: Copli L. “Kronik Obstriiktif
Akciger Hastalig1” Giines Kitabevi, Ankara 2002; 11-23.

Yiiksel Giirdal E. Sigara ve Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi. Ed. Ozyardimci
N. “Sigara ve Saglik” Bursa 2002; 136-146.

Isidro Montes I, Rego Fernandez G, Reguero J et all. Respiratory disease in a
cohort of 2,579 coal miners followed up over a 20-year period. Chest 2004;

126: 622-629.

Oxman AD, Muir DC, Shannon HS et all. Occupational dust exposure and
chronic obstructive pulmonary disease. A systematic overview of the evidence.
Am Rev Respir Dis 1993; 148: 38-48.

Gani H, Seyfkli Z, Celik VK ve ark. Kirsal alanlardaki kadinlarda biomass
maruziyetinin lipid peroksidasyon ve antioksidan enzim aktivitelerine etkileri.
Toraks Dergisi Nisan 2000; 1:13-18.

Wong TW, Tam WS, Yu TS et all. Associations between daily mortalities from
respiratory and cardiovascular diseases and air pollution in Hong Kong, China.
Occup Environ Med 2002; 59: 30-35.

Kunzli N, Kaiser R, Rapp R ve ark. Air pollution in Switzerland

quantification of health effects using epidemiologic data. Schweiz Med

Wochenschr 1997; 127: 1361-1370.

56



50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62

Schwartz J, Dockery DW. Increased mortality in Philadelphia with daily air
pollution concentrations. Am Rev Respir Dis 1992; 145: 600-604.

Demir T. Kronik obstriiktif akciger hastaliginda epidemiyoloji ve etyolojik
faktorler. Ed: S. Umut. “Kronik obstriiktif akciger hastaligi seminer notlari-3”
Istanbul, Agustos 2001; 9-10.

Prescott E, Lange P, Vestbo J. Socioeconomic status, lung function and
admission to hospital for COPD: Results from the Copenhagen City Heart Study.
Eur Respir J. 1999; 13: 1109-1114.

Sethi S. Bacterial infection and the pathogenesis of COPD. Chest 2000; 117:
286-291.

Harik-Khan RI, Fleg JL, Wise RA. Body mass index and the risk of COPD.
Chest 2002; 121: 370-376.

Tabak C, Smit HA, Rasanen L et all. Dietary factors and pulmonary function:

a cross sectional study in middle aged men from three European countries.
Thorax 1999; 54: 1021-1026.

Schwartz J. Role of polyunsaturated fatty acids in lung disease. Am J Clin Nutr
2000; 71: 393-396.

Saryal S. Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1 Klinik Ozellikler. Ed: Coplii L.
“Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1” Giines Kitabevi, Ankara 2002;

25-35.

Acican T, Demir G. KOAH’da Klinik Yaklagim ve Dispnenin degerlendirilmesi.
Ed: S. Saryal, T. Acican. “Giincel Bilgiler Isiginda Kronik Obstriiktif Akciger
Hastalig1” Bilimsel Tip Yaymevi, Ankara. 2003; 9-20.

Celik G, Erdem F, Alper D. Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi. Ed: N.
Numanoglu. “Solunum Sistemi ve Hastaliklar1” 2. Baski Antip A.S. Ankara
2001; 379-400.

Erk M. Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi. Erk M. Ed: Erk M. “Gogiis
Hastaliklar” 2.Cilt Santay Limited Sirketi. Istanbul 2001; 661-689.

Kogyigit E. Solunum Sistemi. Molvalilar S. “I¢ Hastaliklar1 (Semiyoloji)” 2.
Baski Ed: S. Molvalilar. Alfa Basim Yayim Dagitim. Istanbul 1997; 79-145.

. Giilbay E, Acican T. Patogenez ve inflamasyon. Ed. Saryal S, Acican T.

“Giincel Bilgiler Isiginda Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1” Bilimsel

57



63.

64.

65.

66.
67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

Tip Yayinevi, Ankara. 2003; 21-33.

Ergan B, Coplii L. Kronik obstriiktif akciger hastaligi. Hacettepe Tip Dergisi
2001; 32: 100 —105.

J C Bestall, E A Paul, R Garrod, R Garnham, P W Jones, J A Wedzicha. Thorax
1999; 54: 581-586 (July).

Kronik Obstriiktif Akciger Hastaliginin tanisi, tedavisi ve dnlenmesi i¢in kiiresel
strateji (2006 giincellenmesi) Ed: A. Kocabas. CSA Global Publishing. Istanbul
2006; 2-12.

Ulusal Astim Tan1 ve Tedavi Rehberi. Toraks Dergisi Cilt 1, Ek 1. Nisan 2000.
Demir AU. Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1 Epidemiyolojisi. Ed: L. Coplii.
“Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1” Giines Kitabevi. Ankara

2002; 1-10.

European Respiratory Society. European Lung White Book. European
Respiratory Society Journals Ltd. Huddersfield. 2003.

Rennard S, Decramer M, Calverley PM et all. Impact of COPD in North
America and Europe in 2000: Perspective of Confronting COPD

International Survey. Eur Respir J/ 2002; 20: 799-805.

Lacasse Y, Brooks D, Goldstein R. Trends in the Epidemiology of COPD in
Canada, 1980 to 1995. Chest 1999; 116: 306-313.

Mannino DM, Homa DM, Akinbami LJ et all. Chronic obstructive pulmonary
disease surveillance-United States, 1971-2000. MMWR Surveill Summ 2002;
51: 1-16.

BTS guidelines for the management of chronic obstructive pulmonary disease.
The COPD Guidelines Group of the Standards of Care Committee of the BTS.
Thorax 1997; 52: 1-28.

Lindberg A, Jonsson AC, Ronmark E et all. Prevalence of chronic obstructive
pulmonary disease according to BTS, ERS, GOLD and ATS criteria in relation
to doctor's diagnosis, symptoms, age, gender, and smoking habits. Respiration
2005; 72: 471-479.

Halbert RJ, Isonaka S, George D. Et all. Interpreting COPD prevalence
estimates: What is the true burden of disease? Chest 2003; 123: 1684-1692.
Menezes AM, Victoria CG, Perez-Padilla R. The PLATINO Project:

58



76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

methodology of a multicenter prevalence survey of chronic obstructive
pulmonary disease in major Latin American cities. BMC Med Res Methodol
2004; 17: 4-15.

Menezes AM, Jardim JR, Perez-Padilla R et all. Prevalence of chronic
obstructive pulmonary disease and associated factors: the PLATINO Study in
Sao Paulo, Brazil. Cad Saude Publica 2005; 21: 1565-1573.

Tzanakis N, Anagnostopoulou U, Filaditaki V et all. Prevalence of COPD in
Greece. Chest 2004; 125: 892-900.

Menezes AM, Perez-Padilla R, Jardim JR et all. Chronic obstructive
pulmonary disease in five Latin American cities (the PLATINO study): A
prevalence study. Lancet 2005; 366: 1875-1881.

Burney PG, Luczynska C, Chinn S et all. The European Community
Respiratory Health Survey. Eur Respir J 1994; 7: 954-960.

De Marco R, Accordini S, Cerveri I et all. An international survey of chronic
obstructive pulmonary disease in young adults according to GOLD stages.
Thorax 2004; 59: 120-125.

Regional COPD working group. COPD prevalence in 12 Asia-Pacific countries
and regions: projections based on the COPD prevalence estimation model.

Respirology 2003; 8: 192-198.

Stang P, Lydick E, Silberman C et all. The prevalence of COPD: Using Smoking
Rates to Estimate Disease frequency in the general populatian. Chest

2000; 117: 354-359.

Beck GJ, Doyle CA, Schachter EN. Smoking and lung function. Am Rev Respir
Dis. 1981;123: 149-155.

Gold DR, Wang X, Wypij D Hastalig1”. Effects of cigarette smoking on lung
function in adolescent boys and girls. N Engl ] Med. 1996; 335: 931-937.
Radon K, Busching K, Heinrich J Hastalig1” Passive smoking exposure: A risk
factor for chronic bronchitis and asthma in adults? Chest 2002; 122: 1086-1090.
Mannino DM. Chronic obstructive pulmonary disease: Definition and
epidemiology. Respir Care 2003; 48: 1185-1193.

Pena VS, Miravitlles M, Gabriel R et all. Geographic variations in

prevalence and underdiagnosis of COPD: results of the IPERPOC multicentre

59



88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

epidemiological study. Chest 2000; 118: 981-989.

Celli BR, Halbert RJ, Isonaka S et all. Population impact of different
definitions of airway obstruction. Eur Respir J 2003; 22: 268-273

Takemura H, Hida V, Sasaki T et all. Prevalence of chronic obstructive
pulmonary disease in Japanese people on medical check-up. Tohoku J, Exp Med
2005; 207: 41-50.
Fukuchi Y, Nishimura M, Ichinose M et all. COPD in Japan: the Nippon COPD
epidemiology study. Respirology 2004; 9: 458-465.

Murtag E, Heaney L, Gingles J et all. Prevalence of obstructive lung disease in
a general population sample: the NICECOPD study. Eur J Epidemiol. 2005;

20: 443-453.

Kim DS, Kim YS, Jung KS et all. Prevalence of chronic obstructive pulmonary
disease in Korea: a population-based spirometry survey. Am J Respir Crit Care
Med 2005; 172: 842-847.

Liu SM, Wang XP, Wang DL et all. Epidemiologic analysis of COPD in
Guangdong province (abstract). Zhonghua Yi Xue Za Zhi. 2005; 85: 747-752.
Jindal SK, Aggarwal AN, Chaudhry K et all. A multicentric study on
epidemiology of chronic obstructive pulmonary disease and its relationship with
tobacco smoking and environmental tobacco smoke exposure. Indian J Chest Dis
Allied Sci 2006; 48: 23-29.

Sobradillo V, Miravitlles M, Jimenez CA et all. Epidemiological study of
chronic obstructive pulmonary disease in Spain (IBERPOC): prevalence of
chronic respiratory symptoms and airflow limitation. Arch Bronconeumol
1999; 35: 159-166.

Giiner A. KOAH’l1 Hastalarda Yasam Kalitesinin Degerlendirilmesi. Ankara
Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Saglik Egitimi Anabilim Dal1 Yiiksek
Lisans Tezi. Ankara 2001.

OzIi T, Cetinkaya M, Oztuna F. ve ark. Trabzon’da 30 yas ve lizeri niifusta
KOAH prevalansi. Toraks Dergisi 7. Yillik Kongresi Bildiri Ozetleri Antalya,
Nisan 2004; 5(Ek 1) TP 628.

Giizelant A, Giindogdu U, Ar C. ve ark. Konak Saglik Grup Baskanlig1
bolgesinde yasayan 40-69 yas arasi niifusta kronik obstriiktif akciger

60



hastalig1 (KOAH) siklig1 aragtirmasi. Toraks Dergisi 7. Yillik Kongresi Bildiri
Ozetleri Antalya, Nisan 2004; 5 (Ek 1) TP 638.

99. Giinen H, Hacievliyagil S, Giilbas G. ve ark. Malatya ilinde KOAH prevalansi.
Toraks Dergisi 8. Yillik Kongresi Bildiri Ozetleri Antalya, Nisan 2005; 6(Ek 1)
TP 226.

100. Ekici A, Kurtipek E, Kara T. ve ark. Kirikkale ilinde kronik hava yolu
hastaliklarmin prevalansi. Toraks Dergisi 8. Y1llik Kongresi Bildiri Ozetleri
Antalya, Nisan 2005; 6 (Ek 1) TP 250.

101. Kocabas A, Hancioglu A, Tiirkyilmaz S et all. Prevalence of COPD in Adana,
Turkey (BOLD-Turkey study). American Thoracic Society International
Conference. San Diego, May 2006; Publication Page: A 543.

102. Ekici A, Ekici M, Kurtipek E et all. Obstructive airway diseases in women
exposed to biomass smoke. Environ Res 2005; 99: 93-98.

103. Kiraz K, Kart L, Demir R et all. Chronic pulmonary disease in rural women
exposed to biomass fumes. Clin Invest Med 2003; 26: 243-248.

104. Perez-Padilla R, Regalado J, Vedal S et all. Exposure to biomass smoke and
chronic airway disease in Mexican women. A case-control study. Am J Respir
Crit Care Med 1996; 154(3 Pt 1): 701-706.

105. Dennis RJ, Maldonado D, Norman S et all. Woodsmoke exposure and risk for
obstructive airways disease among women. Chest 1996; 109: 115-9.

106. Demir A, Biiyiiksirin M, Erbay G. ve ark. Diinya KOAH giinii: KOAH
cadirinda 6lciilen SFT sonuglarinin analizi. Toraks Dergisi 7. Yillik Kongresi
Bildiri Ozetleri Antalya, Nisan 2004; 5 (Ek 1) PS 182.

107. Ornek T, Tanriverdi H, Akkoyunlu M. ve ark. Zonguldak il merkezinde diinya
KOAH giinii deneyimi ve sonuglar1. Toraks Dergisi 8. Yillik Kongresi Bildiri
Ozetleri Antalya, Nisan 2005; 6 (Ek 1) TP 240.

108. Yildirim N. Sigaradan KOAH ve Akciger Kanserine. Ed: Umut S, Yildirim N.
Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1 Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Anabilim Dali Kitaplar1. Istanbul 2005; 323-329.

109. PIAR. Sigara aligkanliklar1 ve sigarayla miicadele kampanyas1 kamuoyu
arastirmasi. 1998.

110. Ozlii T. Sigara ve Genglik. Ed: Ozyardime1 N. “Sigara ve Saglik” Bursa

61



111.

112.

113.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

121.

122.

2002; 74-84.

Sunyer J. Urban air pollution and chronic obstructive pulmonary disease: A
review. Eur Respir J 2001; 17: 1024-1033.

Kiikiirt dioksit ve partikiiler madde (duman) konsantrasyonlarinin en yiiksek
oldugu il ve ilge merkezleri. (www.tuik.gov.tr/ veribilgi).

Soriano JB, Maier WC, Egger P et all. Recent trends in physician diagnosed
COPD in women and men in the UK. Thorax 2000; 55: 789-794. 114. Hurd SS.
International efforts directed at attacking the problem of COPD.

Chest 2000; 117 (5 Suppl 2): 336-338.

Moscato G, Rampulla C. Costs of occupational asthma and of occupational
chronic obstructive pulmonary disease. Curr Opin Allergy Clin Immunol
2003; 3: 109-114.

DeMeo DL, Weiss ST. Epidemiology. Ed: P. Barnes, J. Drazen, S. Pennard et
all. “Asthma and COPD” Academic Press UK. 2002; 7-18.

Rutten-van Molken MP, Postma MJ, Joore MA et all. Current and future
medical costs of asthma and chronic obstructive pulmonary disease in The
Netherlands. Respir Med 1999; 93: 779-787.

Masa JF, Sobradillo V, Villasante C et all. Costs of chronic obstructive
pulmonary disease in Spain: Estimation from a population-based study. Arch
Bronconeumol 2004; 40: 72-79.

Hacievliyagil S, Giinen H, Giilbas G. ve ark. Akciger hastaliklarina bagl
mortalite oranlar1. Toraks Dergisi 8. Yillik Kongresi Bildiri Ozetleri Antalya,
Nisan 2005; 6 (Ek 1) TP 252.

Fidan A, Caglayan B, Sezer M. ve ark. KOAH akut alevlenme nedeniyle
hastaneye yatanlarda mortalite oranlar1 ve mortalite ile iligkili faktorler. Toraks
Dergisi 7. Y1llik Kongresi Bildiri Ozetleri Antalya, Nisan 2004; 5(Ek 1) TP 637
Cenik U, Cuhadaroglu C, Issever H ve ark. Yatan KOAH’I1 olgularda maliyet
analizi. Toraks Dergisi 6. Yillik Kongresi Bildiri Ozetleri Antalya, Nisan
2003; 4 (Ek 1) TP 096.

Talay ve ark. Bolu ilindeki KOAH’11 hastalarin 6zellikleri. Toraks Dergisi 11.
Yillik Kongresi Bildiri Ozetleri Antalya, Nisan 2008; PS 166.

62



63



	1
	2
	3 _Otomatik olarak kaydedildi_

