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1.GIRiS VE AMAGC

Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi (KOAH), tiim diinyada, 6zellikle de gelismekte olan
ulkelerde giderek artan 6nemli bir saglik sorunudur. Kiiresel olarak her yil yaklasik 3 milyon
kisi KOAH’tan 6lmektedir. Gelismekte olan Ulkelerde sigara iciminin giderek artmasi ve
gelismis Ulkelerde nifusun giderek yaslanmasi nedeniyle KOAH prevelansinin énimuzdeki
30 yilda artacagi ve 2030 yilina kadar KOAH ve iliskili nedenlerden élimlerin yilda 4,5
milyonu asacagi 6ngorilmektedir (1).

GOLD 2017 raporuna gore; Kronik Obstriktif Akciger Hastaligi (KOAH), genellikle zararli
partikul veya gazlara ciddi maruziyetin neden oldugu havayolu ve/veya alveoler anormalliklere
bagli kalici hava akimi kisitlanmasi ve solunumsal semptomlarla karakterize, yaygin, 6nlenebilir

ve tedavi edilebilir bir hastaliktir. (1)

Alevlenmeler, saglik durumu, hastaneye yatis ve hastaligin seyrini olumsuz etkilemektedir.
GOLD 2017 raporunda alevlenme, ‘semptomlarda ek tedavi gereksinimi ile sonuglanacak
sekilde akut bir kotlilesme’ olarak tanimlanmistir. Alevlenme siddetinin siniflandiriimasi yine
uygulanan tedavi seceneklerine gére belirlenmis olup, acil servise basvuran veya hastaneye
yatirilan hasta agir alevlenme olarak tanimlanmistir. Agir alevlenmeler ayni zamanda akut
solunum yetmezligi ile birlikte olabilir. Alevlenmeler hastanin yasam kalitesini ve sag kalimi

etkilemektedir(1).

KOAH akut alevlenmeler yasam kalitesinde diisme, solunum fonksiyon kaybi ve mortalite
ile iliskilidir(1). Mortalite, erken taburculuk ve erken palyatif bakim gereksiniminin tahmini
icin kullanilabilecek belirteclere ihtiya¢ vardir. Hastalarin yatis slresini ve mortalitesini
ongormede kullanilabilecek veriler sinirli sayidadir. Steer ve arkadaslari KOAH alevlenme
nedeni ile hastaneye yatan 920 hastada yaptigi arastirmada DECAF skoru 0-1 (dusik riskli)
olanlarda mortaliteyi %1,4 , 2 (orta riskli) olanlarda %8,4, 3-6 (yliksek riskli) olanlarda %34,6

olarak bulmustur (2).



KOAH hastalarinda tedavinin dizenlenmesinde ve prognozu 6ngdérmede son 1 yildaki
alevlenme sayisi énemlidir (1). Alevlenmeler mortaliteyi arttirmaktadir. Ulkemizde KOAH
hastalarinda mortaliteyi etkileyen faktorler hakkinda sinirh sayida literatlir bulunmaktadir.
Ancak mortaliteyi 6ngoérebilecek skorlama ile ilgili veri bulunmamaktadir. Buradan hareketle
KOAH alevlenme tanisi ile hastaneye yatan hastalarda DECAF (dispne, eozinopeni,
konsolidasyon, asidemi, atrial fibrilasyon ) skorlamasinin hastalarin mortalitesini tahmin
etmedeki yerini saptamayi ve ayrica hastaneye yatis slresi, yogun bakim Unitesi ihtiyaci

gelisme risklerini 6nceden tahmin edip edemeyecegimizi belirlemeyi amaglyoruz.

Tirkiye’de KOAH’In neden oldugu hastalk ylki, hastaligin prevelans, insidans, mortalite ve
risk faktorleri ile ilgili ulusal diizeyde yeterli veriye hala sahip degiliz. Klinik pratikte hastaligin
tani ve tedavisi ile ilgili sorunlarin niteligi ve boyutlari ile ilgili glivenilir bilgiye de sahip degiliz
(3).

KOAH'da mortalitenin tahmin edilebilmesi, hastalarin erken donemde ventilasyon
destegine alinmasi ve yogun bakim ihtiyacinin belirlenmesinde dnemli olabilir. DECAF skoru
ozellikle acil servise basvuran hastalarda kullanilmakta olup, literatiirde yer alan az sayidaki
arastirmada KOAH alevlenme ile yatan hastalarda bu skorun kullanilabilecegi bildirilmistir (2,

4,5). Bununla birlikte bu skoru degerlendiren ¢ok sayida veri yoktur.

DECAF skorunun mortaliteyi 6ngérmede kullanilabilmesi, hastalarin erken taburculugu veya
erken ventilasyon destegi ve yogun bakim Unitesinde takip ve tedavisinin yapilmasi agisindan

belirleyici olabilecektir.



2. GENEL BIiLGILER

2. 1. KOAH TANIMI VE OZELLIKLERI
2.1.1.Tanim

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), progresif hava yolu kisitlamasi ile kendini
gosteren, genellikle sigara olmak (izere, zararh birgok partikiil ve gazlara maruziyet nedeniyle
ortaya ¢ikan kronik ve 6nlenebilir bir hastaliktir (1). Kronik inflamasyon sonucu hava yolu
daralir ve parankim hasari geliserek yapisal degisiklikler goriliir. Hava akimi kisitlamasi, hem
kiicik hava yolu hastaligi hem de parankim yikimina (amfizem) bagh gelisir. Ancak bu

degisiklikler her zaman birlikte gorilmez, zaman iginde farkli oranlarda olusur.

Hava akimi kisitlamasinin 6lgim icin en sik kullanilan yontem spirometre cihazidir (11).
Kronik solunumsal semptomlar, havayolu obstriiksiyonu gelismeden 6nce de baslayabilir.
Normal akciger fonksiyonlarina sahip birgok sigara igicisi, farkli oranlarda amfizem, havayolu

duvar kalinlasmasi gibi yapisal degisikliklere sahiptir (11).

KOAH, 1995 vyilinda ilk olarak; Amerikan Toraks Dernegi (ATS) ve Avrupa Toraks Dernegi
(ERS) rehberlerinde ‘Kronik bronsit ve amfizeme bagh olusan hava akimi kisitlamasi ile
seyreden bir hastalik olup, bu hava akimi kisitlamasi genellikle ilerleyicidir, hava yolu duyarlilig
ile birlikte bulunabilir ve kismen geri dontisiimli olabilir’ seklinde tanimlanirken, 2001 yilinda
GOLD rehberinde ‘kismi geri donlisimli olan havayolu kisitlihgl ile seyreden bir hastalik
durumu olup, bu kisitlilik genellikle ilerleyicidir ve gesitli partikiil ve gazlara karsi akcigerlerde

olusan inflamatuvar yanitla iliskilidir’ seklinde tanimlanmistir (1,11,12).

Kronik Bronsit; art arda en az 2 yil icinde, yilda en az 3 ay siiren 6ksiiriik ve balgam sikayeti

olan hastalari tanimlamaktadir.

Amfizem ise; KOAH’ta gorilen yapisal bozukluklari tanimlar. Terminal bronsiyollerin
distalindeki havayollarinin, fibrozis bulunmadan duvar hasarina bagh kalici olarak dilate

olmasidir . Bununla birlikte bircok arastirmada, hafif KOAH’ll hastalarin akcigerinde kollajen



miktari artmis gortlmustir, bu da fibrozisin bir amfizem komponenti olabilecegini

disindlirmektedir (13).

2.1.2 Epidemiyoloji
2.1.2.1. Mortalite

KOAH’ta mortalite izerine yapilmis bircok ¢alisma olmakla birlikte, KOAH’ta tani koymanin

genellikle gecikmesi nedeniyle, hala bu verilerin glvenilirligi kisithdir (14, 15).

KOAH, ginlimizde 6nemli ve yildan yila artan morbidite ve mortalite nedenlerinden biridir.
Gelismis Ulkelerde KOAH nedenli 6lim sayisinin yilda yaklasik 300 bin kisi (tim olimlerin
yaklasik %10’u) oldugu bildirilmistir (8). 2020 yilinda tiim diinyada en yaygin 3. 6lim nedeni

olmasi beklenmektedir.

KOAH’a bagh 6lim oranlarindaki artisin nedenleri; sigara icme oranlarindaki artis, koroner
arter hastaliklari, enfeksiyon hastaliklari gibi diger 6liim sebeplerinin giderek azalmasi ve insan

Omriunin uzamasi ile yash popilasyondaki artistir. (17)

2.1.2.2 Morbidite

Mevcut verilere bakildiginda KOAH’ta morbiditenin yasla birlikte arttigi gortlmektedir.
KOAH morbiditesi, sigara icimi, yaslanma ve komorbiditelerden (kardiyovaskiler hastaliklar,
kas-iskelet bozukluklari, diyabetes mellitus gibi) etkilenebilir ve bu etkenler kisinin genel saglk

durumunda bozulmaya neden olabilir (1).

Diinya saglk orgutline gére, KOAH hem sakatlik nedeniyle kaybedilen yillar agisindan, hem

de erken olimler nedeniyle kaybedilen yillar agisindan 6nemli bir morbidite nedenidir (3).

2.1.2.3 Prevalans

KOAH ile ilgili veriler, yapilan arastirmalarda kullanilan yontemler, tanisal parametrelerdeki
farklihklar nedeniyle degiskenlik gostermektedir. Yapilan arastirmalar, kronik obstruktif
akciger hastaliginin sigara icen hastalarda ve ileri yaslarda arttigi, gelismekte olan (lkelerde
erkeklerde, gelismis Ulkelerde de her iki cinsiyette esitlendigini ya da kadinlarda arttigini
gostermektedir. Yapilan calismalarda KOAH’li hasta sayisinin 2010 yilinda 384 milyon, kiresel
prevalansin %11,7 oldugu gosterilmistir. Kiresel olarak her yil yaklasik 3 milyon kisi KOAH
nedeniyle 6lmektedir. KOAH prevalansinin 6niimizdeki 30 yilda artmasi ve 2030 yilinda

KOAH’a bagh 6limlerin yilda 4.5 milyonu asmasi beklenmektedir (1).



2.1.3 Risk faktorleri

Kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH), hem cevresel etkenler hem de bu etkenlere
duyarlihgi belirleyen genetik faktorlerin etkilesimiile olusmaktadir. Sigaranin, glinlimuze kadar
bilinen tek ve en 6nemli risk faktort oldugu belirtiimekteydi (20). Ancak daha sonra sigara
icmeyen KOAH’llarin énemli bir kisminda toplumsal farklihklar gérilmis olup, bu grupta

hastalik ylkinin bilinenden daha fazla oldugu gosterildi (21).

Kronik obstruktif akciger hastaliginda risk faktorlerinin bilinmesi, hem hastaligin
ilerlemesini azaltmak icin hem de prevalansini azaltmak icin 6nemli bir asamadir (3). Sigaranin
biraktirilmasi ve belirlenen risk faktorlerinden wuzaklagtirma, hastaligin ilerlemesini

yavaslatmak agisindan en 6nemli yaklasimdir.

Sekil 1: KOAH risk faktorleri

Akciger Gelisimine Etkili

Genetik Faktorler
Partikilllere Maruziyet Yas
-Tatin Dumani Cinsiyet
-Mesleki Ve Cevresel Oksidatif Stres
Maruziyet

Solunum Yolu Enfeksiyonlari

-ic Ve Dis Ortam Hava _

N Sosyoekonomik Durum
Kirliligi

Havayolu Asiri Duyarlihgi Ve

Astim

Ek Hastaliklar

Beslenme



2.1.3.1. Genetik

KOAH icin, sigara kullanimi bilinen en 6nemli risk faktorlii olsa da, sigara o6ykisiu esit
olanlarin hepsinde KOAH gelismemesi, bazi ailelerde sigara oykiisii olsun ya da olmasin
KOAH’In daha sik goriilmesi, genetik faktorlerin dnemli bir etken oldugunu gostermektedir.
KOAH gelisimine neden oldugu bilinen en 6nemli genetik faktor agir kalitimsal alfa-1 antitripsin

eksikligidir (AAT) (22).

AAT glikoprotein yapida, 394 aminoasit iceren, tek polipeptid zincirli bir enzim olup
dolasimdaki serin proteazlarin inhibitori roliindedir. AAT eksikligi diinyada ¢ok yaygin
gorilmemektedir ve KOAH’lI hastalarin yaklasik %1-3’GnU olusturur. AAT eksikligi, KOAH

disinda siroz, bronsektazi, ve bazi dermatolojik hastaliklara da sebep olabilir.

Erken yaslarda ve hizli panlobiiler amfizem gelisimi sigara icmeyenlerde de goriilse de, sigara
icicilerinde risk artmistir. Belirlenmis bir risk faktéri olmayan, 40 yasin altinda ve amfizem

ozelligi belirgin olan KOAH’li hastalarda AAT eksikligi arastiriimahidir.

Alfa 1 antitripsin eksikligi disinda Timor nekroz faktor-alfa (TNF-alfa), vitamin D baglayici
protein, matriks metalloproteinazlar (MMPs), antioksidan enzimler (SOD, GST, HEMOX,
mHPEX), TGF-beta 1, interlokin salinimini diizenleyici genle, mukosiliyer klirensi diizenleyici
genler ve histon deasetilaz (HDAC) aktivitesini baskilayan gen bozukluklarinin da KOAH gelisimi

Uzerinde etkili oldugu distunilmektedir (3).

2.1.3.2. Partikiillere Maruziyet
Sigara

Bilindigi gibi, sigara kullanimi KOAH igin en énemli risk faktoridiir. KOAH gelisiminde kisinin
sigaraya baslama yasi, sigara paket yil 6ykiisii ve cinsiyet gibi bircok etken vardir (24). KOAH’l
hastalarda genellikle en az 20 paket-yil sigara o6ykiisi vardir (25). Sigaraya erken yasta
baslayanlarda, akciger gelisimi olumsuz etkilenecegi icin KOAH riski artmaktadir (26). FEV1
kaybini azaltan en o6nemli yaklasim, risk faktorlerinden uzaklastirmak ve sigaranin
biraktiriimasidir. Sigarayr birakan ve birakmayan hastalarin 10 yil boyunca izlendigi bir
calismada, FEV1 kaybi sigara icmeye devam edenlerde, birakanlara gore 2 kat daha fazla

oldugu goralmistir (27).
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Pasif sigara maruziyeti de KOAH’a neden olabilir. intrauterin déSnemde annenin sigara icmesi,
akciger gelisiminde gerilemeye neden olur. Cocukluk ve ergenlik donemindeki sigara

maruziyeti akciger gelisiminde yavaslamaya neden olur.

Mesleki ve Cevresel Maruziyet

Mesleki maruziyeti olan, sigara icen kisilerde, icmeyenlere gore akciger fonksiyonlarindaki

kayip anlamli diizeyde fazladir.

Ciftlik ve fabrikalarda zararli partikil ve gazlarin inhalasyonla alinmasi ve bu maddelere
uzun silireli maruziyet sonucunda KOAH gelisebilir. Toz ve dumana maruziyetin oldugu kémiir
tozu, silika, kadmiyum gibi kimyasallara maruziyetin oldugu meslekler de KOAH gelisimine

neden olabilir.
Hava Kirliligi
ic ortam hava kirliligi 6zellikle gelismekte olan ve az gelismis (ilkelerde KOAH gelismesi

acgisindan dnemli bir risk faktoértdur. Bu tlkelerde toplam KOAH olgularinin %20 sinden biomas

maruziyeti sorumludur (29).

Cin, Hindistan, Latin Amerika, Orta Dogu ve lilkemizde de bazi kirsal kesimlerde biomas
yakitlar sik kullaniimaktadir. ic ortam hava kirliliginin en 6nemli nedeni, 1sinma veya yemek
pisirmek icin, odun, odun komiiri, tezek veya kurutulmus bitki atiklari gibi organik atiklarin
uygun sekilde izole edilmeden yakilmasi sonucu ortaya ¢ikan gaz ve partikdllerdir. Bu gaz ve
partikillere inhalasyon ile uzun slire maruz kalinmasi, biomas maruziyeti olarak
tanimlanmaktadir. Bu yakitlarin yanma triini olarak amonyum, siyanid, aldehid, akrolein,
nitrojen oksit gibi maddeler ortama salinir ve bu lriinlerin solunum sistemi lizerinde ciddi

etkileri vardir.

Dis ortam hava kirliligi KOAH gelisiminde bir risk faktori olsa da, sigara ile kiyaslanirsa roli
daha kucuktir (1). Araba egzozlarindan salinan gazlar, termik santraller, nikleer tesisler,

komr santralleri hava kirliliginde dnemli etkenlerdir (30).
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2.1.3.3. Akciger Gelisimine Etkili Faktorler

Gebelik donemi, cocukluk ve addlasan donemdeki tim maruziyetler akcigerin gelismesini
etkilemektedir. Dustk dogum agirhgr ve cocukluk déneminde gecirilen solunum yolu
enfeksiyonlarinin, yetiskinlikteki FEV1 degeri arasinda iliski oldugu bildirilmistir. Yani, cocukluk
doneminde akcigerin anormal gelisme ve blylimesi, yetiskinlikte KOAH agisindan énemli bir

risk faktorl haline gelmektedir.
2.1.3.4. Yas

ileri yasin KOAH gelisimi agisindan risk faktérii oldugu bilinmektedir. Ayni zamanda yasam

slresi uzadikca kisi daha fazla risk faktoriine maruz kalacaktir.

2.1.3.5 Cinsiyet
Cinsiyetin KOAH gelisimi (izerinde etkisi ile ilgili veriler celiskilidir. Onceden erkeklerde daha
fazla gorilirken, glinimiizde esitlenmeye baslamistir. Bu durum, kadinlarda sigara icme

oraninin artmasina bagh olabilir.

Ayrica kadin cinsiyetin sigara ve diger risk faktorlerine daha duyarli oldugunu gosteren

calismalar olsa da, sonuclar net degildir (11).

2.1.3.6. Solunum Yolu Enfeksiyonlari
Cocukluk doneminde gegirilen solunum yolu enfeksiyonlari, yetiskin donemde ki azalmis
akciger fonksiyonlari ile iliskilidir. HIV ve tliberkiiloz enfeksiyonunun da KOAH geligimi

acisindan risk faktorleri oldugu gosterilmistir (1).

KOAH’lI hastalarda gorilen tekrarlayan solunum vyolu enfeksiyonlari, solunum

fonksiyonlarindaki kaybi da hizlandirmaktadir.
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2.1.3.7. Sosyoekonomik Durum

Disik sosyoekonomik diizeyin KOAH gelisimi tzerinde roli oldugu bilinmektedir, ancak
yoksulluga bagh hangi bilesenlerin katkisi oldugu net degildir. Clink(i diisiik sosyoekonomik
durumda olan kisilerde sigara i¢imi, kalabalik ortamda yasamak, i¢-dis ortam hava kirliligi,
mesleki etkenler, kot beslenme gibi bircok risk faktorii mevcuttur. Disik sosyoekonomik
diizeyin KOAH gelisimi agisindan bagimsiz risk faktori oldugunu gosteren g¢alismalar vardir

(31).

2.1.3.8 Hava Yolu Asiri Duyarlihgi ve Astim
Astimli hastalarda sigara icme oranlari esitlendiginde, KOAH gelisme riski astimi olmayan
kisilere gore 12 kat daha fazladir (32). Astim tanisi olan hastalarda yapilan bir ¢calismada,

hastalarin %20 sinde geri dénisiimsiz havayolu kisitlamasi oldugu gosterilmistir (33).

2.1.3.9. Beslenme
Beslenmenin KOAH gelisimindeki roli net bilinmemektedir. C ve D vitaminleri, doymamis
yag asitleri ve magnezyumun KOAH’ a karsi koruyucu oldugunu gésteren ¢alismalar mevcuttur.

C vitamini eksikliginin dusiik FEV1 ile iliskili oldugu gosterilmistir (34).

2.1.4. Patogenez

Kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH), kronik sistemik inflamasyon sonucu, goblet
hiicreleri artisi, mukus bezleri hiperplazisi, fibrozis, havayollarinda daralma ile kalici hava akimi
kisitlamasi ile kendini gosteren bir hastaliktir. Bu inflamatuar yanitta makrofajlar, notrofiller,
T lenfositler (CD8), eozinofiller, epitelyum hicreleri ve inflamatuar medyatérler rol

oynamaktadir.

KOAH’ta havayollarinda, parankimde goriilen kronik inflamasyon sonucunda cesitli
patolojik degisiklikler ortaya cikmaktadir. Goblet hiicre sayisinda artis, mukus bezi hiperplazisi

sonucu asirt mukus sekresyonu gorilir. Brons epitelinde skuaméz metaplazi gelisir.

KOAH’ta goriilen kronik inflamasyon, havayolu duvarinda kalinlasma, fibrozis, inflamatuar

eksuda ve havayollarinda daralmaya (obstruktif bronsiolit) yol acar.
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Kronik obstruktif akciger hastaliginin 6nemli patolojik bulgusu maksimum eforla artis
gosteren ekspiryumdaki hava akimi kisitlamasidir. Ekspiryumdaki hava akimi kisitlamasi,
havayolu direncinde artma ve akcigerin elastik recoil kuvvetinde azalmaya neden olur. Akciger

parankim hasari amfizem gelisimine neden olur.

Kronik inflamasyon sonucunda, sigara icenlerde sentrilobiller amfizem, respiratuar

bronsiollerde dilatasyon ve hasar goriliir. A1AT eksikliginde ise panasiner amfizem gorulir.

Pulmoner vaskiler yapilarda da, makrofaj ve T lenfositlerin bulundugu inflamasyon gorilir.
Damar duvarinda kalinlasma ve yapisal degismeler pulmoner vaskiler basing artisina ve

pulmoner hipertansiyona neden olur.

Sekil 2: KOAH Patogenezinde Rol Alan inflamatuar Hiicreler ve Mekanizmalari

HUCRELER Kronik inflamasyon
Makrofajlar .
’ Mukus hipersekresyonu i -
Notrofiller MEDIYATORLER
Alveolar duvar harabiyeti
CD8+ ve CD4+ Y LTB4, IL-8, MCP-1,
lenfositler Parankim hasari MIP-1a GM-CSF,
eozinofiller, epitel - Endotelin Substant P
. . Fibrozis
hiicreleri,
fibroblastlar
PROTEAZLAR

Notrofil elastaz katepsin,

proteaz-3 MMP’ler

Notrofiller: KOAH’da tipik olarak noétrofilik inflamasyon hakimdir. KOAH'lI hastalarda

bronkoalveolar lavaj sivisi ve balgamlarinda notrofil sayisi yiksektir. Bu nétrofil oranlari hem
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hastaligin siddeti ile hem de solunum fonksiyonlarindaki diists hizi ile koreledir (36).
Notrofiller, KOAH patogenezinde rol alan serbest oksijen radikalleri, proteaz ve
sitokinlerin salinimini, goblet hicreleri, akciger parankimindeki inflamatuar yaniti
saglarlar. Notrofillerden, serin proteaz enzimleri olan notrofil elastaz, katepsin-G,
proteinaz 3 ve matriks metalloproteinazlari (MMP-8), MMP-9) salinir. Bu proteazlar ve
oksijen radikalleri, akcigerdeki parankim hasarindan sorumludur. Ayni zamanda serin

proteazlar mukus salinimini da saglarlar (36,37).

Makrofajlar: Akcigerdeki temel savunma hicreleri makrofajlardir. KOAH’ta
havayollarinda ve parankimde makrofaj sayisi normale gore artmistir. Bu makrofaj

sayisinin hastalik siddeti ile korele oldugu

T Lenfositler : KOAH’ ta, basta CD8 olmak lzere T lenfositlerde artis gozlenir. Alveoler hasar
ve hava akimi kisitlamasi ile T lenfosit sayisi arasinda iliski gosterilmistir (36,38). Makrofaj
sayisindaki artis, monosit artisina bagli olabilecegi gibi proliferasyon artisi ve hiicre 6mriiniin
uzamasi ile de iliskilidir (36). ileri evre KOAH hastalarinda bir miktar CD4 lenfosit sayisi da
artmig olup Th1 tipi agirhklidir. Ancak bu artis CD8 kadar degildir (36).

Epitel Hiicreleri: Epitelyum hiicreleri sigara dumani ile aktive olur. TNF alfa, IL-1 beta, GM- CSF
ve IL-8 gibi medyatorler salinir. Periferik havayollarinda epitel hiicreleri, TGF beta ile birlikte
lokalize fibrozise neden olur. Epitel hiicreleri havayolu savunmasinda rol oynamaktadir. KOAH’
ta havayolu epitelinin asiri prolifere olmasi squamo6z metaplaziye neden olarak karsinom

riskini artirir (36).

Eozinofiller: Son yillarda eozinofilik inflamasyonun hakim oldugu KOAH fenotipi
tanimlanmistir. Bu hastalarda inhaler ve sistemik steroid tedavisine yanitin daha it-iyi oldugu
gosterilmistir. Bazi ¢calismalarda eozinofilik KOAHta mortalite riskinin daha disik oldugu
bildirilmistir (79). Bununla birlikte akut enfeksiyonda inflamatuar yanit olarak eozinofil
sayisinin azaldig1 gortilmustir. Son yillarda eozinopenin de sistemik inflamasyona yanit olarak

goruldugi gosterilmistir (36).
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2.1.5. Klinik Ozellikler

Risk faktori olan 40 vyas ustl kisilerde solunumsal semptomlarin ayrintili olarak
degerlendirilmesi gerekmektedir. KOAH’lI hastalarin en sik yakindiklari ve ilk ortaya ¢ikan
semptom Oksiriktir (40). Fakat hastalar tarafindan genelde sigara icimine baglandigi igin
dnemsenmez. Oksiiriik genellikle produktif tarzdadir. Hava yollarinda mukus sekresyonunun
artmis olmasi ve gece boyunca biriken mukus, sabahlari daha fazla olan produktif okstrigin

ana nedenidir (41).

Balgam da 6ksiriik gibi dispneden yillar 6nce baslayabilir. Ardisik 2 yil boyunca 3 aydan
daha fazla stren 6ksiriik ve balgam sikayeti olan hastalar, eger havayolu obstriksiyonu yoksa
kronik bronsit lehine degerlendirmek gerekmektedir. Bu nedenle kronik bronsit komponenti
daha agir olan hastalarda balgam daha 6n planda gérilmektedir. Balgamin rengi genellikle
beyaz ya da gri vasiflidir. Sari- yesil renk balgam, icindeki inflamatuar mediyatorlerin varligini

gosterir (1).

Dispne; kisinin nefes alip vermesinin farkinda olmasi durumudur. Hastalari doktora getiren
en sik sebep olmakla birlikte, dispnenin yavas ilerlemesi ve bu siire¢ icinde hastalarin glinliik
yasantilarini adapte etmesi nedeniyle ge¢ farkina varirlar. Nefes darligi bu nedenle subjektif
bir bulgu olarak kalmaktadir. Bu sibjektiflikten kaynaklanan yanilginin en aza indirilmesi igin

bircok skala kullanilmaktadir. Bunlardan en sik kullanilani MMRC skalasi ve Borg skalasidir.

Hiriltil solunum bir¢ok hava yolu obstruksiyonu ile giden bir semptomdur. Ayirici tanida
astimin dislanmasi gerekir. G6gus agrisi bircok KOAH hastasinda yardimci solunum kaslarinin

kullanilmasina bagli olarak ortaya ¢ikan bir semptomdur.

KOAH’lI hastalarda aktivite kisitlamasina bagh kilo alma, ya da yemek yerken gelisen
dispneye bagli kilo verme gorilebilir. Kilo kaybi ve disuk viicut kitle indeksi kot prognozla

iliskilidir, ancak bununla birlikte KOAH hastalarinin bircogu kilolu ya da obezdir.

KOAH’ da komorbid hastaliklar gorilebilir. Kardiyovaskiler hastaliklar, akciger kanseri,
bronsektazi, osteoporoz, metabolik sendrom, anksiyete, depresyon, kognitif disfonksiyon eslik
edebilir. Komorbid hastaliklar hastaligin ve alevlenmelerin siddetini artiran bir etkendir.

Ozellikle kardiyovaskiiler hastaliklarin eslik ettigi hastalarda mortalite riski artmaktadir.
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Fizik muayene, hastaligin erken donemlerinde normal olabilir. Ya da ekspiryum uzamasi ve
ekspiryum sonu ronkisler duyulabilir. Hastalik siddeti arttikga hava akimi kisitlamasi bulgularn
ortaya cikar. Hiperinflasyona bagl perkiisyonda rezonans artisi gorulebilir. Oskultasyonda
azalmis solunum sesleri, ronkisler, bazallerde raller duyulabilir. Hiperinflasyona bagli gogus

on arka gapinda artis gézlenebilir.

Agir KOAH’lI hastalarda yardimci solunum kaslarinin  kullanimina bagh olarak
supraklavikuler ve suprasternal bdlgede c¢ekilmeler gozlenir. Bilzik dudak solunumu,
inspirasyon sirasinda alt lateral gogls duvarinin iceri ¢ekilmesi (Hoover belirtisi) , siyanoz,
hiperkapniye bagh asteriksis, sag kalp yetmezligine bagh karacigerde bliylime gorilebilir.
Ozellikle ekspirasyon sirasinda intratorasik basin¢ artisina bagli boyun venéz dolgunlugu
gorilir. Comak parmak KOAH’da tipik degildir ve interstisyel akciger hastaligi, bronsektazi gibi

ek hastaliklarla birlikteligini digtindurir.
2.1.6.Tani

KOAH kronik, ilerleyici ve sinsi seyreden bir hastaliktir. Sigara, tiitlin, biomas ve mesleksel
toz maruziyeti olan hastalarda kronik 6ksurik, balgam, nefes darligi, aktivite kisitlanmasi gibi
semptomlar varsa KOAH agisindan tetkik edilmelidir. Tani igin altin standart spirometridir.
Bununla birlikte hastalarda oksijenasyon durumunu belirlemek, diger hastaliklari dislamak ya
da eslik eden hastaliklari da saptamak icin labarotuvar ve goriintileme tetkikleri yapilabilir.
Asemptomatik vakalarda gorintiileme yontemlerinin tanida destegine iliskin yeterli kanit

yoktur.
Solunum Fonksiyon testleri

Kolay ulasilabilir ve tekrarlanabilir oldugundan KOAH’li hastalarda en yaygin kullanilan test
spirometridir. Hem tani hem izlemde kullaniimaktadir. Spirometri; KOAH’da hava akimi
kisitlamasi derecesi ve postbronkodilator geri dontisiimli olup olmadigi hakkinda bilgi verir.

Geri donustiimsiiz ya da kismi geri donlsimli olmasi KOAH icin karakteristiktir.

Spirometrede en 6nemli degerler birinci saniyedeki zorlu vital kapasite (FEV1) ve zorlu vital
kapasite (FVC) dir. Postbronkodilator FEV1/FVC degerinin 0.70 ve altinda olmasi hava akimi
kisitlamasi varligini gésterir. Postbronkodilatér FEV1 degeri havayolu kisitlamasinin siddetini
gosterir. Akim volim egrisi ve zaman-volim egrisi testin kalitesi hakkinda bilgi verir. Testin

kabul edilebilir olmasi icin en az 6 saniye siirmesi gerekmektedir.
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Pulse oksimetre ve Arter Kan Gazlari

Pulse oksimetre kandaki oksijen saturasyonunu degerlendiren non invaziv ve kolay
ulasilabilir bir testtir. Hastalarin oksijen ihrtiyaci hakkinda bilgi verir. Ancak alveoler
ventilasyon ve hiperkapni hakkinda bilgi vermez. Bu nedenle, akut alevlenmelerde, FEV1
degeri 50’nin altinda olan hastalarda, konflizyonu olanlarda, pulse oksimetre ile saturasyon
92’nin altinda olanlarda kan gazi alinmasi gerekmektedir. Ozellikle siddetli alevlenmelerde

hiperkapni, asidoz, mekanik ventilasyon ihtiyacinin degerlendirilmesi agisindan énemlidir.

Labarotuvar

KOAH igin spesifik labarotuvar testi yoktur ancak dispne nedeninin ve komorbid
hastaliklarin ayirt edilmesi agisindan 6énemlidir. Aneminin de dispne nedeni oldugu, ayni
zamanda KOAH’da anemi varliginin hastalik siddetini artirdig da gézardi edilmemelidir.Eslik
eden kardiyovaskiler hastalik varliginda ve ayni zamanda bir inflamatuar biyomarker olan
troponin de gerektiginde c¢alisilabilir. Pro BNP testi eslik eden kalp yetmezligi hakkinda bilgi
verir. Normal bobrek fonksiyonlarina sahip stabil KOAH’da serum bikarbonat yiksekligi kronik

hiperkapni varligini gosterir. Kronik hiperkapnide kompansatuar metabolik alkoloz gozlenir.

Goriintiileme
Akciger grafisi:

KOAH’da akciger grafisi diger tanilari dislamak ya da hastaligin komplikasyonlarini
belirlemek amaciyla ¢ekilir. Akciger kanseri ,bronsektazi, interstisyel akciger hastaligi, kalp
yetmezligi, plevral hastaliklar akciger grafisi ile ayirt edilebilir. KOAH’ta izlenen pnémotoraks,

pnémoni gibi komplikasyonlarin saptanmasi agisindan da énemlidir.

Akciger grafisinin KOAH saptamada sensitivitesi dlistiktlir. Bronkovaskiiler isaretlerde artis,
diyafram sinirinda dizlesme, kalp golgesinde kiiclilme gozlenir. Hiperinflasyon sonucu lateral

grafide diyafram konturunda diizlesme, retrosternal hava artisi izlenir.
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Amfizemin ileri evrelerinde pulmoner hipertansiyon ve cor pulmonale gorulir.
Radyografide hiler pulmoner arterlerde genisleme, periferik damar golgelerinde azalma

gorulebilir.
Bilgisayarli Tomografi:

Amfizemi saptamada radyografiye gore yilksek sensitivite ve spesifiteye sahiptir. Bununla
birlikte rutin tanida kullanilmaz. Genellikle semptomlar arttiginda KOAH komplikasyonlarini
(pndmotoraks, pndmoni) saptamada, ya da alternatif tanilari saptamada ya da cerrahi tedavi

distndldiaginde kullanilir.
Ekokardiyografi (EKO):

Eslik eden kardiyak hastaliklarla birlikte, 6zellikle ileri evre KOAH’lilarda kor pulmonale

bulgulari izleniyorsa EKO tanida yardimci olabilmektedir.

2.1.7.Ayirici tani

Astim: Kronik obstruktif bir hastalik olan astim ile ayrimi bazen net yapilamayabilir. Ozellikle
cocukluk cagindan beri atopisi olan ayni zamanda en az 15 yil sigara icme Oykisi olan
hastalarda astim ve KOAH ayrimi yapilmasi tedaviyi belirlemek acgisindan énemlidir. Astimda
atopi, alerjik rinit gortlmekle birlikte hava yolu obstriiksiyonu genellikle geri dontstimltddr.

Bunula birlikye bazi hastalarda astim KOAH birlikteligi de gozlenebilir.

Brongektazi: Kronik ve tekrarlayan enfeksiyonlarla karakterize anormal, kalici brons
genislemesidir. Birgok klinik 6zelligi KOAH ile benzerlik gdsterir. Hava yolu tikanikhgi , dispne,
oksuruk, balgam yakinmalari siktir. Toraks BT gorintilemelerinde bronslarda genisleme ve

brons duvarlarinda kalinlasma izlenmesi ile tani dogrulanir.

Konjestif Kalp Yetmezligi: Dispnenin en yaygin nedenlerinden biridir. Sivi yiklenmesine bagli
ronkusler duyulabilir. KOAH ile ayriminda dinlemekle bazallerde raller, radyografide kalp
boyutlarinda artis ve pulmoner édem bulgulari izlenir. BNP tipik olarak kalp yetmezliginde

yukselir ancak KOAH sonucu gelisen kor pulmonalede de yliksek bulunabilir.

Bronsiolitis Obliterans: Bronsial limende konsantrik daralmaya yol agan submukozal ve

peribronsial fibrozis ile karakterizedir. Romatolojik hastaliklar ve inflamatuar barsak
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hastaliklarina eslik edebilir. Solunum fonksiyon testlerinde hava yolu kisitlamasi ilerleyici ve
geri donilslimslzdir. Sentrilobller bronsiyal genisleme, tomurcuklu agag gériiniimi, mozaik

patern gibi tipik BT bulgulari vardir.

Diffiiz panbronsiyolit: Genellikle sigara icmeyen erkeklerde gorilir. Hemen hemen hepsine
kronik sinizit eslik eder. Akciger grafi ve YRBT'de diffiz sentrilobuler nodiler ve lineer

opasiteler, dilate ve kalinlagmis brons duvarlari izlenir.
2.1.8.Siniflandirma

Spirometrik evreleme, havayolu obstriiksiyon agirligini belirlese de hastaligin siddetini
belirlemek igin yeterli bir parametre degildir. Ayni FEV1 degerine sahip iki hasta farkli egzersiz
toleransi, altta yatan farkl fizyopatolojik mekanizmalara, prognoza sahip olabilir. 2011 yilinda
revize edilen GOLD rehberine gore FEV1 degerinin KOAH siddetini belirlemede yeterli
olmayacagini alevlenme sikligi ve semptom yikinin de degerlendiriimesi gerektigi

onerilmistir.

Sekil 3: KOAH GOLD evrelemesi

4 >2 atak ya da hastane yatisi
() (D) .
— gerektiren 21 atak
2] 3
>
<
(7]
<
= 0 ya da 1 atak (Hastane yatisi
2 (A) (B) gerektirmeyen)
1
mMRC<2 mMRC>2
CAT<10 CAT=10

SEMPTOMLAR
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Sekil 4: KOAH spirometrik evreleme

GOLD 2019'a Gore Spirometrik Evreleme

FEV1/FVC < 0.70 olan hastalar

I Hafif FEV1 > %80 (beklenenin)
Il Orta %50 < FEV1 < %80 (beklenenin)
I Agir %30 < FEV1 < %50 (beklenenin)
IV Cok Agir FEV1 < %30 (beklenenin)

2.1.9.KOAH’ta Sistemik Etkiler ve Komorbiditeler

KOAH sistemik infilamasyonun goriildigl heterojen 6zellikte bir hastalik olup ekstrapulmoner
etkileriyle de morbiditeyi artirmaktadir. KOAH’ta amfizem, kronik bronsit gibi klinik
fenotiplerin bulunmasi, baziilaglarin sadece bazi subgruplara etki etmesi heterojen bir hastalik
oldugunu gostermektedir. Bununla birlikte Augusti ve arkadaslarinin yapmis oldugu ECLIPSE
calismasinda KOAH’da persistan sistemik inflamasyon bulgusunun alevlenme sikligini ve
mortaliteyi artirdig1 gosterilmistir (93). Bu sonugla KOAH’da sistemik inflamasyonla seyreden

bir fenotip oldugunu da vurgulamislardir.

Kilo kaybi ve iskelet Kas Disfonksiyonu: Bircok calisma KOAH’ ta kilo kaybinda ve kas giicii
kaybinda sistemik inflamasyonun rolii oldugunu disindirmektedir. Kaseksiden sorumlu
inflamatuar sitokin olan TNF-a diizeyinin bu hastalarda arttig1 gosterilmistir (94). KOAH’da kilo
kaybiyla birlikte hem kas kitlesi hem de kas gliclinde kayip gorilir. Bu kas giict kaybi ayni
zamanda KOAH'In agirhgindan bagimsiz olarak egzersiz kapasitesinin azalmasindan da
sorumludur. Kas kaybi goriilen hastalarda alevlenme sikhgi, mekanik ventilasyon gereksinimi

ve mortalitenin arttig1 gosterilmistir (95).
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Anemi: KOAH’da kronik hipoksemiye sekonder polisitemi % 6 oraninda goriiliirken, anemi
ozellikle agir vakalarda %10-30 oraninda gorilmektedir (96). KOAH’da aneminin kronik
inflamasyona sekonder oldugu dislnilmektedir. Bir calismada alevlenme sirasinda Hb
diizeyinin distligu ve eritropoietin diizeyinin arttigi gortlmustir. Eritropoietin direncinden de

sistemik inflamasyon sorumlu tutulmustur(97).

Osteoporoz: KOAH’ta osteoporoz icin steroid kullanimindan bagimsiz bir cok risk faktori
mevcuttur. ileri yas, beslenme yetersizligi, D vitamini eksikligi, diistik viicut kitle indeksi, sigara,
azalmis fiziksel aktivite gibi etkenler osteoporoza yol acmaktadir (98). Bununla birlikte
KOAH’da diizeyi artan IL1-B, TNF-a, IL-6 gibi inflamatuar sitokinlerin osteoklast

aktivasyonunda rol oynadigi da dislintilmektedir.

Kardiyovaskiiler Hastaliklar: KOAH’da kardiyovaskiler hastaliklar sikhkla eslik etmektedir ve
mortaliteyi artirmaktadir. KOAH’da kardiyovaskiiler hastaliklarin normal popiilasyona gore
daha sik goriilmesi, sigara, ileri yas, kronik hipoksemi, sistemik inflamasyon, oksidatif stres,

endotel disfonksiyonu gibi bir cok mekanizmaya bagli olabilir.

Pulmoner Arteryel Hipertansiyon: ileri evre KOAH olgularinin yaklasik yarisinda pulmoner
aryeryel hipertansiyon (PAH) goriilmektedir. Hafif olgularda ise egzersiz sirasinda ylikselebilir.
KOAH’da % 1-3 oraninda havayolu obstriiksiyonu ile uyumsuz PAH bulunabilmektedir.
KOAH’da PAH gelisimindeki temek mekanizmalar, hipoksik vazokonstruksiyon, pulmoner

vaskiler remodelling, endotelduvarinda kalinlasma ile direng artisidir.

Bunlarla birlikte KOAH’da ve sigara icenlerde artis gosteren CD8 T lenfositler pulmoner
vaskiiler yapilarda hipertrofi ve damar liimeninde daralmaya yol acar. Ote yandan CRP,
TNF-a, IL-6 gibi inflamatuar sitokinlerin de PAH ‘in eslik ettigi KOAH’lilarda daha fazla oldugu

gorulmustir (100). KOAH hastalarinda PAH eslik etmesi kot prognoz gostergesidir.
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2.1.10.Tedavi
Stabil KOAH’ta Farmakolojik Tedavi

Grup A: GOLD rehberinde bu gruptaki hastalar icin kisa ya da uzun etkili bronkodilatér
tedavi baglanmasi Onerilmektedir.Hastalarin siirekli dispnesi varsa uzun etkili tedavi
Oonerilmektedir. Bazi zamanlarda nefes darligi tarifleyen hastalar icin kisa etkili

bronkodilatorlerin lizum halinde kullanilmasi 6nerilmektedir. (1)

Grup B: Gold rehberinde bu gruptaki hastalara uzun etkili bronkodilatér (LABA ya da LAMA)
baslanmasi, eger tedaviye cevap alinamazsa ikili kombinasyon baslanmasi 6nerilmektedir.

inhale bronkodilatorlerin oral bronkodilatérlere tercih edilmesi &nerilmektedir (1).

Grup C: GOLD rehberinde bu gruptaki hastalar igin 6ncelikle LAMA, yeterli gelmezse LABA
eklenmesi ya da iKS -LABA kombinasyonuna gecilmesi énerilmektedir. LAMA’nin alevlenmeleri
dnlemede ddaha etkili oldugu gésterilmistir. Ayrica AKO disiinilen olgular igin de iKS LABA

kombinasyonu onerilmektedir (1).

Grup D: GOLD rehberinde bu gruptaki hastalara LAMA ve LABA kombinasyonunun
baslanmasi, alevlenmeleri dnlemede yetersizse ya da eozinofilisi olan olgularda iKS eklenmesi
dnerilmektedir. Uclii tedaviye ragmen sik alevlenme geciren olgularda uzun siireli makrolid
tedavisi ya da FEV1<50 ise tedaviye roflimulast eklenmesi 6nerilmektedir. Alevlenmesi

olmayan olgularda Ugli tedavi ikili tedaviye dusurilebilir (1).

KOAH’ta non Farmakolojik tedavi

Pulmoner Rehabilitasyon : Temel amag hastalarin semptom vyikiini azaltmak, yasam
kalitesini artirmak, egzersiz kapasitesini artirmak ve uzun donemde davranis degisikligi
olusturmaktir. Solunum fonksiyonlarina bakilmaksizin semptomatik olan her hastaya onerilir.
Komorbid hastaliklar da g6z 6nlinde bulundurularak her hastaya en az 8 haftalik bireysel
program hazirlanir. Hastalarin egzersiz kapasitesi 6 dk ylrime testi, shuttle testi,

kardiyopulmoner egzersiz testi ile takip edilir (18).
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Beslenme Destegi: KOAH’ |1 hastalarda solunum kaslarindaki enerji ihtiyacinda artis ve
sistemik infilamasyona bagli malnutrisyon gorilir. Bunun yaninda kullanilan inhaler ilaglar
agizda tat degisikligine ve yutmada zorlanmaya neden olur. Bir yandan da anksiyete ve
depresyon eslik etmesi nedeniyle istahsizlik gorilir. Bu nedenle nutrisyonel destegin énemi

bayulktar (42).

Uzun Siireli Oksijen Tedavisi (USOT): Kronik solunum yetmezligi olan, ileri derece hipoksemisi
olan olgularda glinde en az 15 saat USOT kullanimi énerilmektedir (14). Yapilan ¢alismalarda
uzun slreli oksijen tedavisinin ileri derece hipoksemisi olan hastalarda cor pulmonale
gelisimini ve mortaliteyi azalttigi bildirilmistir (43). USOT karari stabil donemde 3 haftalik slireg
icinde en az iki kan gazi 6lgimi ile belirlenmelidir. 2 ay sonunda tedavinin etkili olup
olmadiginin degerlendirilmesi onerilmektedir (14). Hemodinamik parametreler, egzersiz

kapasitesi, mental durum ve yasam kalitesi Gizerine olumlu etkileri oldugu gosterilmistir.

Non invaziv Mekanik Ventilasyon (NiMV): Belirgin giindiiz hiperkapnisi olan, yilda 2 veya 3
kez hastane vyatisi olan hastalara onerilmektedir. Solunum kaslarinin desteklenmesi
amaglanmaktadir. Kisa dénemde hastane yatislarinin azaldigi gérilmistiir ancak uzun dénem

sonuclara iliskin ¢calismalar devam etmektedir.

Cerrahi Tedavi : Uygun olgularda volim kiglltlici cerrahi, blllektomi, akciger
transplantasyonu disinllebilir. Bronkoskopik voliim azaltici islemler coil yerlestirilmesi veya

endobronsiyal valv uygulanmasi distndlebilir.
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2.2. ALEVLENMELERIN YONETiMI

KOAH akut alevlenme, hastalarin semptomlarinin akut kotlilesmesi ile karakterize, glinliik
yasamini etkileyen ve tedavi degisikligi gerektiren durumdur (1). Oksirik sikhiginda ve
siddetinde artis, balgam miktarinda artis, balgam karakterinde degisiklik, dispnede artis
gorulur. Alevlenme nedeniyle hastaneye yatis, tekrar alevlenme riskini ve mortaliteyi

artirmaktadir.

Akut alevlenmeler (1-44);

-Hastalarin yasam kalitesini olumsuz etkiler.

-Semptomlarinda ve akciger fonksiyonlarinda bozulmaya yol agar.
-FEV1 kaybi hizini artirir.

-Mortalite ve morbiditeyi artirir.

-Saghk harcamalarinda artisa neden olur.

Alevlenme sikligi ile FEV1 arasinda net bir iliski yoktur, alevlenmede etkili eksrapulmoner
faktorler de mevcuttur. Bir hastanin KOAH alevlenme ile hastaneye yatis karari verilmesinde

BODE indeksi FEV1 ‘den daha iyi bir prediktordiir (45,46).

Yapilan ¢alismalarda akut alevlenme gelisme riski, ileri yas, kronik produktif 6kstirik, hastalik
slresi, hastaneye yatis oykisi, antibiyotik oykisl, 1 veya daha fazla komorbiditenin eslik

etmesi ile iligkili bulunmustur.

KOAH alevlenmenin en 6nemli iki risk faktorli, alevlenme 6ykisi ve hastalik siddeti oldugu
belirtilmistir. GOLD rehberinde hastalarin FEV1 degeri, son 1 yilda alevlenme 06ykusi,
alevlenme nedeniyle hastaneye vyatis Oykisi, ve semptomlarin degerlendirilmesi

onerilmektedir.

Duslik Risk: GOLD 1 ya da 2 (hafif -orta havayolu obstriksiyonu), ve/veya son 1 yilda 0-1

alevlenme, alevlenme nedeniyle hastaneye yatis 6ykiisi yok.

Yiksek Risk: GOLD 3 ya da 4 (ciddi havayolu obstriksiyonu) ve/veya son 1 yilda 2 veya daha

fazla alevlenme 6ykiisii veya 1 veya daha fazla hastaneye yatis dykisu var.
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Gastrodzofageal reflii (GOR) hastaligi ek bir risk faktériidiir. Yilda 2 veya daha fazla alevlenme

geciren hastalarda GOR orani yiiksek bulunmustur.

BODE indeksi (Dispne, solunum fonksiyonlari, 6DYT, egzersiz kapasitesi, viicut kitle indeksi)

yuksek olan hastalarda alevlenme sikligl, hastaneye yatis 6ykisu ve siiresi daha fazladir (48).

Solunum yolu infeksiyonlari (viral ya da bakteriyel) en sik alevlenme nedenidir. Non infektif
nedenler siklkla hava kirliligi, soguk havadir. Kis mevsimi alevlenme riski agisindan bagimsiz

bir risk faktoradir (47).
Daha az sikhkla pulmoner emboli ve konjestif kalp yetmezligi de alevlenme nedeni olabilir.

Bilgisayarli tomografide pulmoner arter ¢apinin aort ¢apindan genis olmasinin alevlenme

riskini artirdig1 gosterilmistir (1, 49).

Klinik: Hastalarda oksurik, balgam pirilansinda artis, dispne, hiriltili solunum, periferik 6dem,
konflizyon gorulebilir. Hafif nefes darligindan akut solunum yetmezligine kadar degisken klinik
tablolar goriilebilir. Oykiide semptomlarin baslangici ve agirlasma siireci, dnceki alevlenmeler
ve hastane vyatislari, komorbiditeler, mevcut tedavi rejimi, mekanik ventilasyon o6ykisu
sorgulanir. Fizik muayenede; yardimci solunum kaslarinin kullanimi, oskiiltasyonda ronkdsler,

paradoksal g6gls duvari hareketi, periferik 6dem, mental durum bozuklugu gorilebilir.

Bazi hastalar bireysel yatkinliklari oldugu icin daha sik alevlenme gecirirler ve bu grup
hastalarda yillik FEV1 kaybi daha fazla, yasam kalitesi daha kotli, mortalite riski daha fazladir
(5,50,51,52,53).

Hastaneye Yatis: Alevlenmenin agirligina gore atak tedavisi evde ya da hastanede yapilabilir.
Genellikle hastalarin %80 den fazlasinda hastane yatis ihtiyaci dogmamaktadir, bazen acil
serviste verilen atak tedavisi sonrasi ayaktan tedavi verilebilir. Yogun bakim ihtiyaci agisindan
ventilasyon gereksinimi degerlendirilmelidir. KOAH alevlenme ile gelen hastalarda hastaneye

yatis acisindan degerlendirilirken kullanilabilecek kriterler;

-Ayaktan tedaviye yetersiz yanit

- Yeni semptomlar baslamasi (siyanoz, mental durum degisikligi, periferal 6dem)
- Yeni baslayan istirahat dispnesi, oksijen ihtiyacinda artis

- Agir KOAH (FEV1 degeri <0.50) varlig
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- Sik alevlenme ve hastaneye yatis oykusi
-Ciddi komorbiditeler (aritmi, pndmoni, KKY, DM, KBY)
- ileri yas

-Evde yetersiz sosyal destek

KOAH Alevlenmede YBU yatis endikasyonlari;
-Baslangig tedavisine yanit vermeyen ciddi dispne
- Mental durum bozuklugu

- Oksijen tedavisi ve NiMV’e ragmen kétiilesen hipoksemi (PaO2 < 40 mmHg ), respiratuar

asidoz (pH <7,25)
-invaziv mekanik ventilasyon ihtiyaci

-Hemodinamik instabilite

KOAH alevlenme tedavisi
Kisa etkili bronkodilatorler:

KOAH atak ile gelen hastalarda etkileri kizli basladigl icin ilk secenek kisa etkili
bronkodilatorlerdir. Kisa etkili beta agonistler (salbutamol, albuterol) ya da antikolinerijikler (
ipratropium) kullanilabilir. Etkiler yarim saatte pik yapar, 4-6 saat sirer. Kullanim kolaylig
acisindan nebilizator ile verilmesi onerilir. Ancak yapilan calismaalrda 6l¢iilii doz inhaler ile
neblilizator arasinda FEV1 degisikligi saptanmamis, ancak agir hastalarda nebil daha uygun

bulunmustur (55). Beta agonistlerin 6nemli yan etkileri, tremor, tasikardi, hipokalemidir.

Antikolonerjik ilaglarin etkisi beta agonistlere gore biraz daha yavas baslangichdir. Yaklasik 15
dakikada baslayarak 60 dakikada pik yapar. En sik yan etkileri; tremor, agiz kurulugu , Griner

retansiyondur.
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Sistemik Steroidler:

Bronkodilator tedaviye sistemik steroid eklendiginde semptomlarda diizelme ve hastane yatis
suresinde kisalma oldugu bildirilmistir (1, 56,57). Ancak mortalite Uzerine etkisi olmadigl
belirtilmistir (58). GOLD rehberi KOAH alevlenmelerde giinde 40 mg prednizon veya esdegeri
steroid verilmesini dnermektedir. Ayrica iki hafta steroid verilen hastalar ile sekiz hafta steroid

verilenler arasinda fark bulunamadigi igin kisa streli verilmesi 6nerilmektedir (59).

Antibiyotikler:

KOAH ataklarinin en sik nedeni solunum yolu enfeksiyonlaridir. Viral enfeksiyonlara bakteriyel
enfeksiyonlar da eklenebilmektedir. Atak tedavisinde steroidlere antibiyotik eklenmesinin iki

atak arasindaki slreyi uzattigl, ve mortalite riskini azalttig1 gosterilmistir (60).

Solunum Destek Tedavisi:

Oksijen Tedavisi: KOAH alevlenme nedeniyle hastaneye yatan hastalarda siklikla hipoksemide
artis gorilir. Oksijen saturasyonu %88-92 olacak sekilde oksijen tedavisi baslanmasi onerilir.
Oksijen yliksek verilirse ventilasyon perflizyon dengesizligini artirarak karbondioksit
retansiyonuna neden olur. Yapilan calismalarda KOAH hastalarinda yiksek akimli oksijen

verilmesinin mortaliteyi artirdigl gorilmistur (44).

Ventilator Destegi: Pozitif basingl ventilasyon, solunum yetmezliginde solunum kaslarinin
dinlenmesini saglar. Alveollerin agilmasina neden olarak kompliyansi iyilestirir. Bronkospazm,
sekresyon, mukoza 6demi gibi durumlarda ortaya ¢ikan oto PEEP’i engelleyerek solunum isini

kolaylastirir. Kalbin is yikiiniin de azalmasini saglar.
KOAH alevlenmede NiMV endikasyonlari:

- Solunumsal asidoz (pH<7,35 veya PaC02>45 mmHg)
- Yardimci solunum kaslarinin kasilmasi, interkostal kaslarda cekilme, takipneik ve

dispneik olmasi
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NiMV Kontrendikasyonlart;

Kardiyak ya da solunum arresti

- Ekstrapulmoner organ yetmezligi (ensefalopati, sok, hemodinamik instabilite, ciddi Gst
GiS kanamasi )

- Sekresyonlarin atilamamasi

- Aspirasyon riski

- Ust hava yolu obstriiksiyonu

- Kraniofasyal travma

2.3. TABURCULUK VE iZLEM

KOAH alevlenme ile hastaneye yatan hastalarin yatis sureleri ile ilgili yeterli veri yoktur.
Hastalara taburcu olmadan 6énce uzun etkili bronkodilatér tedavi baslanmali, inhaler cihaz
egitimi verilmelidir. Hipoksemisi olan hastalarda taburculuk 6ncesi kan gazi gérilmelidir.
KOAH ataginda taburculuk kriterleri; kisa etkili bronkodilator ihtiyacinin glinde 6’dan fazla
olmamasi, son 24 saatte klinik olarak stabil olmasi ve kan gazi degerlerinin stabil olmasi,
hastanin glinliik temel ihtiyaclarini tek basina karsilayabilmesidir. Taburculuk sonrasi 4-6 hafta
sonra kontrol 6nerilir. Hastalarin izleminde; semptom takibi, risk faktorlerine maruziyet,
prognoza etkili faktorler, komorbiditeler, komplikasyonlar, solunum fonksiyonlari, tedavi

etkinligi ve yan etkileri degerlendirilir.

KOAH’ta en sik dnerilen izlem FEV1 6lgimudir. Solunum fonksiyonlarindaki dists hizinin
belirlenmesi igin yilda en az bir kez SFT yapilmasi 6nerilir. Sik alevlenme gegiren hastalarda
FEV1 dusls hizi daha fazladir. Yillik FEV1 kaybi sigara icenlerde, bronkodilator reversibilitesi

olanlarda, amfizemi olanlarda daha hizlidir (1).

Hastalarin izleminde komorbiditeler de mutlaka degerlendirilmelidir. Komorbiditeler KOAH
siddetini ve prognozunu olumsuz yonde etkilemektedir. Hastane yatis riskini, mortaliteyi ve
saglik bakimi harcamalarini artirir. Birden fazla goriilen komorbid hastalik mortalite izerine
kiimdilatif etki olusturmaktadir. KOAH ile sik gériilen komorbid hastaliklar baslica astim, OSAS,
kardiyovaskiiler hastaliklar, HT, depresyon, anksiyete, aritmiler, osteoporoz, akciger kanseri,
diyabet, pulmoner fibrozis, kronik bobrek yetmezligi, gastroozofageal refli, atrial fibrilasyon

ve serebrovaskuler hastaliklardir.



29

KOAH’ta en sik goriulen komplikasyonlar; pnomotoraks, kor pulmonale, polisitemi ve
anemidir. Kor pulmonale tespit edilen hastalar EKO ile takip edilmelidir. Bu hastalarda boyun
venoz dolgunlugu, alt ekstremite 6demi, hepatomegali goriilebilir. Uzun siireli oksijen tedavisi
alanlarda anemi goérilebilir. Distk hematokrit diizeyi prognozu olumsuz etkiler. Hct <%35 ise

hastalarda hastane yatis riskinin ve mortalitenin arttigi gérilmdastdr.

Semptomlarin takibinde en sik kullanilan test KOAH degerlendirme testidir (CAT). Ayrica
dispne dizeyini 6lgmek igin gesitli skalalar olusturulmustur. Dispne 6lglimi igin hastalarin
glnlik yasam aktivitelerine gore (indirekt yontemler) ve egzersiz sirasinda (direk yontemler)
olmak tizere iki farkl yaklasim kullaniimistir. indirekt yéntemler mMRC dispne skalasi, oksijen
tuketim diyagrami, bazal dispne indeksi; direkt yontemler, viziiel analog skalasi ve borg

skalasidir (45).
KOAH Degerlendirme Testi (CAT)- COPD Assessment Test

KOAH hastalarinin yasam kalitesini, saglik durumu ve semptom dizeyini ortaya koyan 8
soruluk bir testtir. Hastalarin nefes darlgi, 6kslirtik, balgam, hirilti gibi solunumsal semptomlari
ile birlikte yorgunluk, uyku durumu gibi sistemik semptomlar da sorgulanir. Semptomlar
hastalar tarafindan 0-5 arasi puanlanir. Maksimum 40 puan olan testte takiplerde puan

ylkselmesi hastanin saglik durumunun kotlye gittigini gosterir.

Tablo 1: CAT skorlamasi

Degerlendirilen Parametreler Derecelendirme Degerlendirilen Parametreler

Hic 6ksirmiyorum 012345 Surekli 6ksliriiyorum

Akcigerlerimde hig balgam yok 012345 Akcigerlerim tamamen balgam dolu
ﬁic;i:r:ijgrtlrgntlkanma/daralma 012345 Gogsimde cok daralma var

Yokus ve bir kat merdiven Yokus veya bir kat merdiven ¢iktigimda
¢iktigimda nefesim daralmiyor 012345 nefesim ¢cok daraliyor

Evdeki hareketlerimde hig

zorlanmiyorum 012345 Evdeki hareketlerimde ¢ok zorlaniyorum
Akcigerlerimin durumuna ragmen Akcigerlerimin durumu nedeniyle evden
evinden ¢ikmaya hi¢ cekinmiyorum (012345 ¢ikmaya ¢ekiniyorum

Rahat uyuyorum 012345 Rahat uyuyamiyorum

Kendimi ¢ok giicli/enerjik

hissediyorum 012345 Kendimi hig gicli/enerjik hissetmiyorum

Toplam Skor
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mMRC Dispne Skalasi ( Medical Research Council Scale)

Hastalarin glinliik yasam aktivitelerinde olusan dispneyi sorgular. Stabil KOAH izleminde ve
alevlenme donemlerinde dispneyi tanimlamak igin siklikla kullanilmaktadir. Cesitli arastirmalar
MmMRC skalasinin KOAH’ta mortaliteyi gosteren dnemli bir parametre oldugunu gostermistir

(46).

Tablo 2: mMRC dispne skalasi

Tanim MRCD eMRCD

Sadece agir egzersiz yaparken nefesim daraliyor. 1
Sadece diiz yolda hafif yuridigimde ya da yokus cikarken nefesim
daraliyor. 2
Nefes darligim yiziinden diiz yolda yiriirken yavaslamak ya da durup
dinlenmek zorunda kaliyorum. 3
Diiz yolda 100 m yiriiyiince ya da birkag dakika ytrutyilince nefesim
daraliyor ve duruyorum. 4

Nefes darligim ylziinden evden ¢ikamiyorum. 5

Yardimsiz giyinip soyunabiliyorum /yikanabiliyorum 5a

Yardimsiz giyinip soyunamiyorum /ytkanamiyorum 5b

2.4. PROGNOSTIK FAKTORLER VE SKORLAMALAR

KOAH alevlenme ile hastaneye yatan hastalarda hastane yatisi sirasinda mortalite orani %3-
9 arasinda degismektedir (101). Taburculuk sonrasi mortalite riskini artiran faktorler; ileri yas,
KOAH agirhigi, USOT gereksinimi, komorbidite varligi (6zellikle kardiyovaskiler hastaliklar,
akciger kanseri)’dir (54). KOAH akut alevlenme ile basvuran hastalarin % 14’0, basvurudan
sonra 3 ay i¢inde 6lmektedir (54). 260 hastada yapilan bir ¢calismada 1 yillik mortalite orani %
28’dir. Bu calismada bagimsiz risk faktorleri, ileri yas, erkek cinsiyet, PaCO; 245 mmHg olmasi,

ure >8 mmol/I, 6nceki yil hastane yatis sayisi bulunmustur (61).

Gunlmuze kadar en 6nemli mortalite ve morbidite belirleyicisi FEV1 kabul edilmistir. FEV1
degeri 0.50 altinda olan hastalarda mortalite riski artmaktadir. Mortalite riskini artiran diger
etkenler; son 1 yilda alevlenme gecirmis olmasi, ileri yas, viicut kitle indeksinin disik (<21)
olmasi, kor pulmonale varligi, anemi varligi, reversibilite olmamasi, sigara icmeye devam
edilmesi, agir hipoksemiye hiperkapni eslik etmesidir (50,51). Bazi ¢alismalarda radyolojik

olarak konsolidasyon bulgusu olan alevlenmelerde mortalite daha yiiksek bulunmustur (52).
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DECAF SKORU

KOAH alevlenmelerin mortaliteyi ciddi bir sekilde etkiledigi bilinmesine ragmen hastaneye
yatan hastalarda riski belirlemek gictir. Stabil KOAHta morbidite ve mortaliteyi belirleyen
BODE skoru gelistirilmistir. Ancak alevlenme ile hastaneye yatan hastalarda prognostik
faktorlerle ilgili veriler sinirhdir. Hala ¢alismalar devam etmekle birlikte bu hastalar icin DECAF

skoru ve BAP 65 skoru gelistirilmistir.

Dispne skoru, eozinopeni, konsolidasyon, asidemi ve atriyal fibrilasyon bulgularinin
kullanildigi DECAF skoru ile ilgili yapilan ¢alismalarda hastane ici ve 30 glinlik mortalite
acisindan belirleyici oldugu gosterilmistir (2, 5). Bu calismalarda total skoru 0-1 olan hastalar
mortalite acisindan dislik riskli, 2 olanlar orta riskli, 3 ve lizerinde olanlar yiiksek riskli olarak

degerlendirilmistir.

KOAH alevlenme ile hastaneye yatan, pndmonisi olan olgularda DECAF skorunun CURB-65’e

gore daha kullanish olabilecegi belirtilmektedir (2,53).

Tablo 3: DECAF skoru

DECAF SKORU
Degisken Skor

mMRC 5a 1
Dispne MMRC 5b 2
Eozinopeni (0,05 x10° mmol/1) 1
Konsolidasyon 1
Asidemi (Ph<7.30) 1
Atrial Fibrilasyon 1
Total Skor 6
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BODE iNDEKSI

Stabil KOAH hastalarinda 6lim riskini belirlemek amaciyla ¢ok boyutlu bir indeks
gelistirilmistir. Toplam dort faktor iceren bu indekste vicut kitle indeksi, hava yolu
obstriksiyonu (FEV1), dispne dizeyi (mMRC skalasi) ve egzersiz kapasitesi (6DYT)
degerlendirilir. BODE indeksinin mortalite tahimini agisindan FEV1 e gore daha Ustln bir
prediktor oldugu gosterilmistir (47). BODE indeksi ayrica hastane yatislarini belirlemede de
onemli bir prediktor oldugu gosterilmistir (48). 751 hastada yapilan bir ¢alismada BODE indeksi

arttikga hastalik siddetinin arttigi gosterilmistir .

Tablo 4: BODE indeksi

BODE indeksinin
Puanlamasi FEV1 (beklenen) |6 DYT (metre) | MMRC Dispne Skalasi | Viicut Kitle Endeksi (kg/m2)
0 265 2350 0-1 >21
1 50-64 250-349 2 <21
2 36-49 150-249 3
3 <35 <149 4
BAP 65 SKORU

Rabih ve arkadaslarinin yaptigi calismada; KOAH alevlenme ile hastaneye yatan hastalarda
BAP 65 skorunun mortalite riskini ve mekanik ventilasyon ihtiyacini belirlemek igin kullanisl
ve degerli oldugunu ortaya koymuslardir. Toplam 4 faktérden olusan skorlamada, 3 ve 4 puan

alanlarda mortalite oranlari yiksek bulunmustur (55).

DECAF skoru ile BAP 65 skorunun Kkarsilastirilarak karsilastirildigl, Viral Sangwan ve
arkadaslarinin yapmis oldugu bir calismada, alevlenme ile yatan hastalarda DECAF skoru ve
BAP 65 skorunda mortalite acisindan benzer sonuclara ulasiimis ve her ikisinin de etkin

prediktor olabilecegi belirtilmistir (5).

Tablo 5: BAP 65 skoru

BAP 65 Skoru

BUN > 25 mg /dL

Mental durum degisikligi (GKS<14)
Nabiz >109 /dk

Yas>65

[ PN RN =
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3. GEREG VE YONTEMLER
Calismaya, Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi hastanesi Goglis hastaliklari servisine KOAH
alevlenme tanisiile yatisi yapilan, ¢alismaya alinma kriterlerine uygun 98 erkek, 2 kadin toplam
100 hasta alindi. Calismaya baslamadan 6nce kurum etik kuruluna basvuru yapildi ve onay

alindi.
Calismaya alinma kriterleri:

-Daha onceden dis merkezde ya da hastanemizde Solunum Fonksiyon Testi (SFT) ile
obtruksiyonu gosterilmis, bilinen KOAH tanisi olmasi,

-KOAH alevlenme nedeniyle acil ya da poliklinik basvurusu ve hastaneye yatis olmasi,
-40 yas Uzeri ve en az 10 paket/yil sigara 6ykiisu olmasi

- KOAH ile birlikte bronsektazisi olanlar

Dislama kriterleri:
-Ozellikle metastatik maligniteli olup beklenen yasam siiresi 1 yildan kisa olan hastalar,
-Bilinen astim tanisi olanlar calisma disi birakildi.

Veriler retrospektif olarak sistem lizerinden kaydedildi. Veriler SPSS Windows 15 paket

programi kullanilarak analiz edildi.

TUm hastalarin ad soyad, yas, cinsiyet, sigara oykisu, viicut kitle indeksi, son 1 yilda hastaneye
yatis sayisi, havayolu obstriiksiyon derecesi, genisletilmis mMRC dispne skoru, evde USOT ve
NiMV kullanimi, kor pulmonale varligi, komorbiditeleri, konsolidasyon varligi, kan gazi pH
degerleri, asidemi varligi, eozinofili ve eozinopeni varligi, mekanik ventilasyon ihtiyaci,
hastaneye yatis slresi, hastane yatisi sirasindaki ve taburculuk sonrasi 30 giin icindeki
mortalite verileri kaydedildi. Sistem (izerinde eksik verisi saptanan olgular telefonla aranarak

bilgi alind!.

Hastalarin demografik 6zelliklerine gére mortalite oranlari kiyaslandi. Sayisal veriler mann

whitney testi kullanilarak degerlendirildi.

Hastalarin spirometrik degerlerine gore havayolu obstriiksiyonu hafif, orta, agir, cok agir
olarak gruplandirildi. Bu hastalar, mortalite ve mekanik ventilasyon ihtiyaci agisindan

karsilastirmali korelasyon testleri kullanilarak birbiri ile kiyasland.
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Komorbiditesi olan hastalarda; serebrovaskiiler hastalik, koroner arter hastaligi,
hipertansiyon, diyabetes mellitus, sol ventrikiil disfonksiyonu, kronik bobrek yetmezligi ve
kognitif bozukluk varligl kaydedildi. Hastalarda eslik eden komorbiditelere gére mortalite

oranlari ki-kare testi kullanilarak karsilastirildi.

Son 1 yil icinda hastane yatisi olan hastalarda son yatis verileri degerlendirilerek, dnceki yil
alevlenme nedeniyle hastaneye yatis sayisi kaydedildi. Dis merkez yatis bilgileri ise anamnez
ve epikriz bilgilerinden edinildi. Onceki yil hastaneye yatis sayisi ile mortalite verileri, ki kare

testi kullanilarak karsilastirldi.

Hastalarda mevcut bilgilerle DECAF skoru hesaplanarak kaydedildi.

DECAF SKORU SKOR

D MRCD 5a: Nefes darligi yliziinden evden ¢ikamaz. Yardimsiz yikanabilir 1
ya da giyinebilir.

MRCD 5b: Nefes darligl yiziinden evden g¢ikamaz. Yardimsiz yikanamaz 2
ve giyinemez.

E  Eozinopeni<0,05x10 9 1
C Konsolidasyon 1
A Orta veya siddetli Asidemi (Ph <7.30) 1
F Atrial Fibrilasyon 1
TOTAL

Skor Degerlendirme
0-1: Diistk risk
2: orta risk

32 Yiksek risk

Dispne skorlamasinda genisletilmis mMRC skalasi ( 1-4 , 5a , 5b ) kullanildi. Nefes darligi

nedeniyle evden ¢ikamayan ancak yardimsiz ev ici glnlik islerini yapabilen hastalar 5a,
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yardimsiz ev ici ginlik islerini de yapamayan hastalar 5b olarak siniflandirildi. Evden

¢ikabilecek durumda olan tiim hastalar mMRC 1-4 olarak kaydedildi.

Son 4 haftada steroid kullanimi olmayan hastalarda, basvuru sirasindaki eozinofil degerleri

kaydedildi. Eozinofil sayisi 50 ve altinda olan hastalar eozinopenik kabul edildi.

Hastalarin basvuru anindaki akciger grafileri degerlendirilerek konsolidasyon varligi kaydedildi.

Yatis kan gazindaki pH degeri ve asidemi varligi kaydedildi.
Yatis EKG sinde veya klinik dyklde atrial fibrilasyon olanlar kaydedildi.

Hastalarda DECAF skorlamasinda kullanilan tiim bu veriler mortalite agisindan bagimsiz olarak
degerlendirildi. Bu veriler hem hastane i¢i mortalite, hem 30 giinlik mortalite ve mekanik

ventilasyon ihtiyaci acisindan analiz edildi.

Puanlamada mMRC 5a 1 puan, 5b 2 puan olarak skorlandi. Diger 4 bulgu varligi 1’er puan kabul
edildi. DECAF skoru 0-1 olanlar diistik riskli, 2 olanlar orta riskli, 3 ve lizeri puan alanlar yiksek

riskli olarak kategorize edildi.

Hesaplanan skorlara gore; her bir skor icin hastane icinde 6len, taburculuk sonrasi 30 giin
icinde 6len ve hayatta kalan hastalarin oranlari belirlendi. Hastalarin hastane i¢i mortalite, 30
glinliik mortalite, invaziv mekanik ventilator ve non invaziv mekanik ventilator ihtiyaci verileri,

karsilastirmali korelasyon testleri ve ki kare testi kullanilarak analiz edildi.

TUm hastalarin hastanede yatis sireleri kaydedilerek, DECAF skoruna gore her bir skordaki

hastalar icin ortalama yatis sireleri belirlendi.



36

4. BULGULAR

Bu arastirmada KOAH tanili 100 olgu degerlendirilmistir. Bu olgulardan %98'’i erkek, %2’si
kadindir. Minumum yas 45, maksimum yas 84 olup, total popilasyonda yas ortalamasi 67,46
18,32 olarak saptanmistir. Hastalarin viicut kitle indeksi ortalamasi 24,38 £ 5.13 olup, normalin
Ust sinirinda oldugu gézlenmistir. Hastalarda en az 15 paket-yil sigara oykisi olup, total
popllasyonun ortalama sigara oykiisii 58,02 + 35,705 paket-yil’dir. Hastalarin demografik

ozellikleri Tablo 6’de gosterilmistir.

Tablo 6: Demografik ozellikler

Parametreler Sonuglar

Yas (yil + SS) 67,46 £8,32
Cinsiyet (erkek %) 98,0

Viicut Kitle indeksi (ort +SS) 24,3845.13
Sigara (paket-yili £ SS) 58,02 +35,705

Hastane yatisi sirasinda 6len ve haliyle taburcu olan hastalarin yas ortalamasina bakildiginda,
dlen hastalarda ortalama yas 77+ 6,819, taburcu olanlarda 66,50 + 8,104 saptanmistir. Olen

hastalar daha ileri yasta olup bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur ( p=0,007).

Calismamizda kadin hasta sayisinin yeterli olmamasi g6z 6niinde bulunduruldugunda, cinsiyet

ve mortalite arasinda anlamli iliski saptanmamistir (p=1,000).

Olen hastalarda viicut kitle indeksi ortalamasi, taburcu olanlara gére daha diisiik saptansa da

istatistiksel olarak anlamli degildir (=0,084).

Sigara oykiisli 6len hastalarda 49 + 7,415 paket-yil, taburcu olan hastalarda 58,49 +36,548
paket yili saptanmis olup, sigara 6ykisi ile mortalite arasinda iliski saptanmamistir (p=0,824)

(Tablo 7).



Tablo 7: Demogradfik ézelliklere gére mortalite

Mortalite Taburcu p degeri
Yas(yil £SS) 776,819 66,50+8,104 0,007
Cinsiyet (erkek%) 100,0 97,8 1,000
Viicut Kitle indeksi 20+4,827 | 24+5,147 0,084
Sigara (paket-yil£SS) 49 + 7,415 |58,49 £36,548 |0,824
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Hastalar genisletilmis mMRC dispne skalasina gore gruplandirildiginda, % 71'i mMRC 1-4,

%24’0 mMRC 5a, %5’i ise mMMRC 5b grubundadir. mMRC 1-4 arasinda olan hastalarda hastane

yatisi sirasinda ya da taburculuk sonrasi 30 glin iginde 6lim goérilmezken, dispne skoru arttik¢a

mortalite oranlarinin

arttig

bulunmustur(p<0,001) (Tablo 8).

gorilmustir.

Tablo 8: Dispne skalasina gére mortalite oranlari

Bu

oranlar

Hastane igi 30 glinltk Hayatta
Dispne skoru* mortalite % mortalite % kalan %
mMRC 1-4(n=71) 0,0 0,0 100,0
mMRC 5a (n=24) 4,2 20,8 75,0
mMRC 5b(n=5) 80,0 0,0 20,0

*p<0,001

istatistiksel

olarak anlamh

Genisletilmis mMRC skalasi 1-4 arasinda olan hastalarda iMV ihtiyaci gériilmezken, 5a ve 5b

grubunda iMV ihtiyaci anlamli diizeyde artmistir (p<0,001) (Sekil 5).



38

p<0,001 IMV Ihtiyaci
mMRC 1-4(n=71) mMMRC 5a (n=24) mMRC 5b(n=5)

Sekil 5: Dispne skalasina gére iIMV ihtiyaci

Genisletilmis mMRC skalasi 5a olan olgular %45,8’inde, 5b olan olgularin %60’inda NiMV

ihtiyaci gelismistir ve bu bulgulara gére dispne skalasi arttikca NIMV ihtiyaci istatistiksel olarak
anlamli diizeyde artmistir (p<0,001) (Sekil 6).

0<0,001 NiMV ihtiyaci

[ 42 |
mMRC 1-4(n=71) mMRC 5a (n=24) mMMRC 5b(n=5)

Sekil 6: Dispne skalasina gére NiMV ihtiyaci

Calismaya alinan hastalari solunum fonksiyonlarina gére evrelendirdigimizde %18’i hafif,

%19’u orta, %39'u agir, %24’l cok agir derecede obstriiksiyon saptanmistir (Sekil 1).
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Olen tiim olgularin % 80’ine, hayatta kalanlarin ise % 40’ina konsolidasyon eslik etmektedir.
Olen hastalarda konsolidasyon bulgusu daha yiiksek oranda gériilse de, konsolidasyon varligi

ile mortalite arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmamistir p=0,054) (tablo 9).

Olen olgularda % 20, hayatta kalanlarda % 7,8 oraninda asidemi saptanmistir, ancak bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=440) (Tablo 9).

Hastanede o6len hastalarin% 80’inde, taburculuk sonrasi evde 6lenlerin % 60’inda, hayatta
kalanlarin ise %33.3’tinde ilk basvuru sirasinda eozinopeni (<0,05 x 10° mmol/l) saptanmustir.

Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,060) (Tablo 9).

Hastane yatisi sirasinda ve taburculuk sonrasi 6len hastalarin %40’inda, hayatta kalanlarin ise
%10’unda kor pulmonale bulgusu saptanmistir. Kor pulmonale eglik eden hastalarda mortalite

riski istatistiksel olarak anlamh dizeyde artmistir (p=0,028) (Tablo 9).

Hastanede 6len olgularin % 80’inde, taburculuk sonrasi 30 glin iginde 6len olgularin % 60’inda
komorbidite saptanmistir, ancak komorbidite varligi ile mortalite arasinda anlamli iliski

saptanmamistir (p=616) (Tablo 9).

Tablo 9: Eslik eden durumlara gére mortalite oranlari

Hastane ici 30 glnluk

mortalite % mortalite % Hayatta kalan %

(n=5) (n=5) (n=90) p degeri
Kor pulmonale 40,0 40,0 10,0 0,028
Komorbidite 80,0 60,0 57,8 0,616
Konsolidasyon 80,0 80,0 40,0 0,054
Asidemi 20,0 20,0 7,8 0,440
Eozinopeni 80,0 60,0 33,3 0,060
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Olgularda eslik eden bulgular mekanik ventilasyon ihtiyaci acisindan degerlendirildiginde kor
pulmonale varligiile IMV ihtiyaci ve NIMV ihtiyaci arasinda anlamli iliski saptanmistir (p=0,028-
p=0,001) (Tablo 10-11). Bununla birlikte asidemi saptanan olgularda NiMV ihtiyaci anlamli
diizeyde artmis, ancak iIMV ihtiyaci ile anlamli iliski bulunmamustir (p=0,001-p=0,090) (Tablo
10-11).

Tablo 10: Eslik eden durumlara gére iMV ihtiyaci

iMV ihtiyaci % (n=6) | p degeri
Kor pulmonale (n=13) 23,1 0,028
Komorbidite (n=59) 8,5 0,396
Konsolidasyon (n=44) 11,4 0,084
Asidemi (n=9) 22,2 0,090
Eozinopeni (n=37) 10,8 0,190

Tablo 11: Eslik eden durumlara gére NiMV ihtiyaci

NiMV ihtiyaci % (n=17) |p degeri
Kor pulmonale (n=13) 53,8 0,001
Komorbidite (n=59) 20,3 0,286
Konsolidasyon (n=44) 20,5 0,415
Asidemi (n=9) 66,7 0,001
Eozinopeni (n=37) 24,3 0,171

DECAF skoru 0-1 olanlar mortalite acisindan distk riskli, 2 olan hastalar orta riskli, 3 ve lzeri
puan alanlar yiksek riskli olarak gruplandirilmis olup, 63 hasta (%63) distk riskli, 19 hasta
(%19) orta riskli, 18 hasta (%18) yiiksek riskli bulunmustur.

DECAF skoru 0-1 olan dislk risk grubundaki hastalarda olim goriilmemistir. Dislik ve orta

riskli grupta hastane icinde 6lim goridlmemistir. Bununla birlikte 3 puan ve (zerinde alan
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yuksek riskli grupta mortalite riski anlamli olarak artmistir (p=0,000). Tablo 12’de, DECAF skoru

arttikca hayatta kalma oranlarinin azaldigi gorilmektedir.

Tablo 12: DECAF skoruna gére mortalite oranlari

30 glinlik
DECAF skoru* Hastane igi mortalite | mortalite % Hayatta kalan%
0 (n=30) 0,0 0,0 100,0
1 (n=33) 0,0 0,0 100,0
2 (n=19) 0,0 5,3 94,7
3 (n=12) 16,7 33,3 50,0
4 (n=3) 33,3 0,0 66,7
5 (n=3) 66,7 0,0 33,1
*p=0,000
p=0,000
66.7
£ ——
>
2
0 0
0 2 5
DECAF Skoru

Sekil 7: DECAF skoruna gére iMV ihtiyaci

DECAF skoru 3 ve {izerinde olan, yiiksek risk grubundaki hastalarda IMV ihtiyaci anlamli oranda

artmistir (p<0,001) (Sekil 7). Bununla birlikte 3 puan ve lizerinde IMV ihtiyaci artisina bagli
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olarak NiMV ihtiyaci orani diismistiir. 0-3 puan arasinda alan hastalarda ise NiMV ihtiyaci

lineer olarak artmistir (p=0,000). (Sekil 8)

p=0,000 -

NiMV ihtiyaci

DECAF skoru

Sekil 8: DECAF skoruna gére NIMV ihtiyaci

DECAF skoru disuk risk grubunda olan hastalarda hastanede yatis siiresi 7 glinden azdir. Sekil
9’daki grafikte gorildigu gibi, calismamizda 4 puan alan hastalarda ortalama hastanede yatis

slresi nispeten azalsa da, 5 puan alan hastalarda yatis siiresi digerlerine kiyasla anlaml olarak

artmistir (p=0,015).
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p=0,015

40
35 35.6
30
25
20
15

10

HASTANEDE YATIS SURESI

0 1 2 3 4 5
DECAF SKORU

Sekil 9: DECAF skoruna goére hastanede yatis siireleri

Sekil 10: Spirometrik evrelemeye gdre hasta dagilimlari
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Olgularin obstriiksiyon agirligina gére mortalite oranlari degerlendirildiginde; hafif grupta %
5,6, orta grupta % 5,3, agir grupta % 2,6, cok adir grupta ise % 8,3 saptanmistir. Agir grubun %
2,6’s1, cok agir grubun % 16,7’si taburculuk sonrasi 30 giin icinde 6lmustlr. Agir ve cok agir
grupta mortalite oranlari nispeten daha yiksek olsa da bu fark istatistiksel olarak anlaml

saptanmamistir ( p=0,19) (Tablo 13).

Tablo 13: Obstriiksiyon adgirhgina gére mortalite oranlari

Hastane igi mortalite 30 giinlik mortalite ~ Hayatta kalan
Obstruksiyon Derecesi * % % %
Hafif (n=18) 5,6 0,0 94,4
Orta (n=19) 5,3 0,0 94,7
Agir (n=39) 2,6 2,6 94,9
Cok Agir (n=24) 8,3 16,7 75,0
*p=0,10

Olgularin obstriiksiyon derecelerine gére IMV ihtiyaci karsilastirildiginda ‘cok adir’ olan grupta
IMV ihtiyaci daha fazla gériilmiistiir ancak istatistiksel olarak anlamli sonug elde edilememistir.

(p=0,451) (sekil 11).

0=0,451 IMV ihtiyaci

HAFIF ORTA AGIR COK AGIR

Sekil 11: Obstruksiyon agirhgina gére IMV ihtiyaci



Olgularin obstriiksiyon agirhigina gére NiMV ihtiyaci karsilastirildiginda ise; agir ve ¢ok agir
grupta NiMV ihtiyaci diger gruplara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde artmistir
(p=0,02) (Sekil 12).

p=0,02

NiMV ihtiyaci

HAFIF

ORTA AGIR COK AGIR

Sekil 12: Obstruksiyon agirhigina gére NIMV ihtiyaci

45

Hem hastane yatisi sirasinda, hem taburculuk sonrasi 30 giin iginde 6len hastalarin %80’inde

USOT kullanimi saptanmis olup bu oran istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. (p=0,04).

Hastanede olenlerin % 20’sinde, taburculuk sonrasi 30 giin iginde 6lenlerin ise % 40’inda evde

NiMV kullanimi mevcuttur (p=0,050) (Tablo 14).

Tablo 14: Blen hastalarda evde USOT ve NiMV kullanimi

Hastane igi 30 guinlik Hayatta p
mortalite % | mortalite % kalan% degeri
Evde
UsoT 80,0 80,0 27,8 0,04
Evde
NiMV 20,0 40,0 4,4 0,050
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Tum olgularin %59’unda komorbidite saptanmis olup, en sik goriilenler sirasiyla hipertansiyon

(%35), koroner arter hastalig (%22) ve diyabetes mellitus (%15)tur (sekil 13).

HASTALARIN KOMORBIDITE
40 DAGILIMLARI

35
30
25
20
15

10

HT KAH DM AF SVD KBY KOGNITIF e

Sekil 13: Hastalarin komorbidite dagilimlari

Olen tim olgularda komorbidite oranlarina bakildiginda; atriyal fibrilasyon ve kognitif
bozukluk varliginda mortalite riski istatistiksel olarak anlamh oranda artmistir (p=0,022-

p=0,000) (Tablo 15).

Tablo 15: Olen olgularda komorbidite oranlari

o Hastane igi 30 glinltk Hayatta
KOMORBIDITELER mortalite % | mortalite % | kalan% p degeri
Hipertansiyon 0,0 40,0 36,7 0,240
Koroner arter hastaligi 20,0 40,0 21,1 0,607
Diyabet 0,0 0,0 16,7 0,275
Serebrovaskdler hastaliklar 0,0 0,0 4,4 0,793
Atriyal fibrilasyon 40,0 0,0 6,7 0,022
Sol ventrikil disfonksiyonu 20,0 20,0 8,9 0,539
Kronik bobrek yetmezligi 0,0 0,0 0,0 1,000
Kognitif bozukluk 40,0 0,0 0,0 0,000
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Hastalarin son 1 yilda hastaneye yatis gerektiren alevlenme sayisi minimum 0, maksimum
6’dir. Mortalite ile iliskisine bakildiginda hastaneye yatis sayisi 4 ve (izerinde olan hastalarda

mortalite riskinin anlamli olarak arttigi gortlmistir (0=0,001) (Sekil 14).

p=0,001

80
70
60
50
40

Mortalite

30
20
10 /\
0
0 (n=48) 1 (n=29) 2(n=9) 3(n=4) 4(n=2) 5(n=2) 6(n=4)
Son 1 yilda hastane yatis sayisi

Sekil 14: Onceki yil hastane yatis sayisina gére mortalite oranlari

Tum bulgular sonucunda mortaliteye etkili bulunan faktérler ¢oklu regresyon analizi i¢in
gruplandirildi.  Yas, mMRC dispne skalasi, kor pulmonale, atriyal fibrilasyon, kognitif
bozukuluk, son 1 yildaki hastane yatisi, DECAF skoru degiskenleri ile mutsvariate model
olusturuldu. Mortalite Gzerine en etkili bulunan degisken DECAF skoru oldugu goérildi. Bu
bulgulara gore DECAF skoru mortaliteyi 21.63 (1.025-456.255) (multivariate OR ( %95 gliven

araliginda) kat artirmaktadir.
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5. TARTISMA

Kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH) tim diinyada 6lim nedenleri arasinda 4. Sirada

olup 2020 yilinda 3. Siraya yukselmesi beklenmektedir (1).

KOAH akut alevlenme ile hastaneye basvuran hastalarda hastane yatisi sirasinda mortalite
orani yaklasik %10’dur ve bu hastalarin yaklasik Ggte biri taburculuk sonrasi 1 yil iginde

o6lmektedir (58).

KOAH’ta mortaliteyi belirleyen birgok faktér tanimlanmistir. Bu parametrelerin baslicalari,
yas (2), FEV1 degeri (80), arteryel hipoksemi ve hiperkapni (43), egzersiz kapasitesi (81,82),
dispne dizeyi (77), disuk vicut kitle indeksi (83), hipoalbuminemi (85), anemi (84),

eozinopenidir (57). Bu parametrelerin entegrasyonu ile ¢esitli skorlamalar tanimlanmistir.

Calismamizdaki hastalarda yasa gére mortalite oranlarina bakildiginda, literatlirde mevcut
bircok calismanin da destekledigi gibi ileri yasin mortalite agisindan risk faktori oldugu
gortlmuisttr (2). Bu hastalarda ayni zamanda komorbiditeler daha sik eslik etmekte ve
alevlenme riski de yiiksektir. Bu nedenle yas faktériiniin mortaliteye katkisini etkileyen bircok

mekanizma biraradadir.

Cinsiyetin mortalite Uzerine etkisi ile ilgili kesin veriler bulunmamaktadir. Calisma
grubumuzda yalnizca 2 hasta kadin cinsiyette olmakla birlikte cinsiyet ve mortalite arasinda

anlamli iliski saptanmamistir.

KOAH’da duslik viicut agirligi mortalite ve morbidite acisindan bagimsiz bir risk faktortddar.
Kilo kaybi birden ¢ok faktorle iliskilidir. KOAH’da goriilen sistemik inflamasyon ve kaseksiden
sorumlu bir proinflamatuar sitokin olan TNF-a artisi, viicut kas kitlesindeki kayip ve egzersiz
kisitlamasi arasindaki kisir dongd, istahsizlik ve kot beslenme gibi nedenlerle 6zellikle ileri
evre KOAH'1 olan hastalarda kilo kaybi sik gérilmektedir. Viicut kitle indeksi <20 olan KOAH

hastalarinda 20- 25 arasinda olanlara gére mortalite riski 2.2 kat artmistir (102). Calismamizda
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olen hastalarda viicut kitle indeksi ortalamasi taburcu olanlara gére daha distik bulunmus olsa

da istatistiksel olarak anlamli sonug elde edilememistir.

CGalismamizin birincil amaci; KOAH alevlenme ile hastaneye yatirilan hastalarda DECAF
skorlamasinin, mortalite, mekanik ventilasyon ihtiyaci ve hastane yatis siresi ile iligkisini
belirlemektir. Bilindigi gibi KOAH alevlenmeleri hastalik prognozunu, siddetini ve yasam
kalitesini olumsuz etkilemekte ve mortalite riskini artirmaktadir. Alevlenme dénemlerinde,
mortalite agisindan belirleyici prognostik faktérlerin bulunmasi, klinisyenlere, evde ya da
hastanede tedavi ve erken taburculuk karari vermelerinde, ylksek riskli gruplarda mekanik
ventilasyon ve yogun bakim ihtiyacini 6éngérmede ve tedaviyi diizenlemede yardimci

olabilecektir.

Stabil KOAH’ta, BODE (VKi, FEV1 degeri, 6DYT, mMMRC) indeksi gibi, hastalik prognozunu ve
mortaliteyi belirleyici indeksler kullanilmaktadir. Ancak hastane yatisi gerektiren alevlenme ile
basvuran hastalarda kullanilabilecek belirleyici faktorlerle ilgili veriler kisitlidir (60). Yapilan
calismalarda CURB 65 (konflizyon, Gremi, solunum hizi, kan basinci, 65 yas tzeri) , BAP 65 (
kan Ure nitrojen, mental durum bozuklugu, nabiz, 65 yas Uzeri), DECAF (dispne, eozinopeni,
konsolidasyon, asidemi, atriyal fibrilasyon) gibi skorlamalarin bu amacla kullanilabilecegi
gosterilmistir (2,61,62). CURB 65 skoru toplum kokenli pndmoniler icin gelistirilmis olsa da,
konsolidasyonun eslik ettigi KOAH akut alevlenme ile gelen hastalarda da kullanilabilecegi
belirlenmistir (63,64,65). Steer ve arkadaslarinin yaptigi calismada KOAH alevlenmelerde
DECAF skoru ile CURB 65 skoru kiyaslanmis olup, DECAF skorunun hem hastane mortalitesi
hem de taburculuk sonrasi 30 glinlik mortalite tahmini acisindan CURB 65’e gore daha glicli
bir prediktor oldugu ortaya konmustur (2). Validasyon calismasinda ise, hem APACHE Il hem
de CURB 65 skorlarina gore Gstin oldugu gorilmistir. DECAF skoru 0-1 olan hastalarda
mortalite % 1 ile % 1.4 arasinda iken, skoru 5 olan hastalarda mortalitenin % 70’e ciktig

goralmastir (4).

BAP 65 ve DECAF skorlari, KOAH akut alevlenme ile basvuran hastalar icin gelistirilmistir
(2,66,67). DECAF skoru ile BAP 65 skorunun karsilastirilarak degerlendirildigi, Viral Sangwan

ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada, DECAF skoru ve BAP 65 skorunun alevlenme ile
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hastaneye yatan hastalarda énemli bir mortalite belirleyicisi oldugu gosterilmistir. Her iki
skorun da sensitivitesi %100 bulunmustur. Spesifite DECAF skorunda %34,1, BAP 65 skorunda
%63.4 bulunmustur. invaziv mekanik ventilasyon ihtiyaci acisindan DECAF skorunda sensitivite

%80, spesifite % 80, BAP 65 skorunda sensitivite %100, spesifite %60 bulunmustur (54).

Archibald ve arkadaslarinin 1031 hastada yaptigi prospektif bir ¢alismada, KOAH
alevlenmelerinde hastane mortalitesini artiran bagimsiz risk faktorleri arastirilmis ve bu
amagla yeni bir skorlama gelistirilmistir. CAUDA70 ismini verdikleri bu skorlamada; konfiizyon,
asidoz (pH<7.35), uremi (>7mmol/l), mMRC skoru> 4, hipoalbuminemi (<35 g/l), yas>70
bulgularindan her birinin varligi 1 puan olarak skorlanmis ve 0-1 puan alanlar mortalite
acisindan dustik riskli bulunmustur (65). Ancak bu skorlama ile ilgili daha fazla veri

bulunmamaktadir.

Calismamizda KOAH alevlenme ile hastaneye yatan hastalarda DECAF skoruna goére yiksek
riskli bulunan hastalarda mortalite riskinin arttigi, hastane yatis sliresinin uzadigl, invaziv ve

non invaziv mekanik ventilator ihtiyacinin arttig1 gosterilmistir.

DECAF skorlamasinda kullanilan parametreleri ayri ayri inceledigimizde, bu parametrelerin
mortalite acisindan bagimsiz risk faktori oldugunu gosteren calismalar mevcuttur. Steer ve
arkadaslarinin DECAF skorunun mortalite riskini belirleyici etkisini arastirdigi calismada, dispne
skoru, eozinopeni, konsolidasyon, asidemi ve atriyal fibrilasyon bulgularinin mortalite
acisindan bagimsiz risk faktori oldugu gosterilmistir (2). Bizim c¢alismamizda ise, bu
parametrelerden, dispne dizeyi ve atriyal fibrilasyon varliginin bagimsiz olarak mortalite

riskini artirdigi gorilmustar.

Calismamizda dispne skorlamasinda genisletiimis mMRC skorlamasi kullanilmistir. Bu
skorlamaya gére mMRC skoru 1-4 olan hastalar yardimsiz evden gikabilen hastalari tanimlar.
Bu grupta hastane yatisi boyunca 6len olmamistir. 5a ve 5b olan grup ise nefes darligi
nedeniyle evden c¢ikamayacak durumda olan hastalari tanimlar. 5a yardimsiz giyinip
soyunabilen, 5b ise ginlik islerini bile yardimsiz yapamayan hastalardir. mMRC skoru dispne
dizeyini belirlemek icin kullanilan subjektif bir skala olsa da, bir ¢cok calismada mortalite ile
iliskili oldugu gosterilmistir (61,62,63,64,77). Bu arastirmalarla korele olarak bizim
calismamizda da dispne skoru arttikga mortalite riskinin, istatistiksel olarak anlamli diizeyde

arttigr gortlmastir. Ayrica dispne skorunun yiksek oldugu hastalarda hastanede yatis
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slresinin uzadigl, invaziv ve non invaziv mekanik ventilator ihtiyacinin arttigi gortilmustir. Bu
bulgular, hastalardaki dispne diizeyindeki artisin hem mortalite hem yogun bakim ihtiyaci

acgisindan bagimsiz bir risk faktéri oldugunu ortaya koymaktadir.

Japonya’ da 227 hastada prospektif yapilan ¢ok merkezli bir calismada, mMRC dispne skalasina
gore belirlenen dispne dlzeyinin 5 yillik sag kalim ile iliskisi degerlendirilmis ve dispne

diizeyinin mortalite acisindan bagimsiz bir risk faktort oldugu gosterilmistir (77).

DECAF skorlamasinda kullanilan bir diger parametre de kan eozinopenisi olup,
eozinopeninin akut inflamasyon ve enfeksiyonda belirleyici oldugunu gosteren galismalar
mevcuttur (57, 78). KOAH’ta kan eozinopenisinin akut enfeksiyonda ve o6zellikle sepsiste
CRP’ye gore daha iyi bir prediktér oldugu 6ne strilmektedir (57). Abidi K. ve arkadaslarinin
yaptigl bir calismada yogun bakim Unitesinde SIRS ve sepsis nedeniyle yatan hastalarda
eozinopeninin sistemik inflamasyonu gosterdigi, bakteriyel enfeksiyon ile glicli iliskisi oldugu
ve erken donemde mortalite tahmini acisindan degerli bir inflamatuar belirte¢ oldugu
gosterilmistir (59). Bu bulguya gore, eozinopeni varligl, enfeksiyoz ve non enfeksiyéz KOAH
alevlenmelerin ayriminda yardimci olabilir (57). KOAH’lI hastalarda persistan eozinofilinin
prognoza etkisinin arastirildigi bir calismada, ylksek kan eozinofilisi ile seyreden hastalarda

mortalite riskinin daha distk oldugu gosterilmistir (79).

Eozinopeninin  KOAH’da gorilen akut inflamatuar yanitin siddetini yansittig
disiiniilmektedir. iran’da Rahimi Rad ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada, KOAH akut
alevlenme ile yatan hastalarda eozinopeninin, hastane yatis sliresi, mekanik ventilator ihtiyaci
ve mortalite acisindan iyi bir prediktor oldugu gosterilmistir (56). Holland ve arkadaslarinin 65
hasta ile yaptigl bir calismada KOAH alevlenme ile hastaneye yatan ve eozinopenisi olan
olgularda, yas, 16kosit sayisi ve pH’dan bagimsiz olarak mortalite riskinin arttigi ve hastane
yatis sliresinin uzadigi gortlmustir (57). Calismamizda ise eozinopeni, 6len hastalarda daha
yiksek oranlarda goriilmis ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Bu sonucta,

calismamizdaki hasta sayisinin az olmasi da bir etken olabilir.

KOAH alevlenmelerde konsolidasyon varliginin hastalik prognozuna ve mortaliteye
etkisinin arastirildigl calismalarda, pnémonilerin eslik ettigi alevlenmelerde asidoz ve mekanik
ventilator gereksiniminin ve mortalite riskinin arttigi goérilmektedir. Bununla birlikte bu

hastalarin siklikla ileri yasta, kadin cinsiyet agirlikli, basta kardiyovaskiiler hastaliklar olmak
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Uzere komorbiditeleri olan, daha sik alevlenme geciren hastalar olduklari gérilmustiir (86, 87).
Huerta ve arkadaslarinin yaptigl ¢calismada, pnomonili ve pnémonisiz , KOAH alevlenme
nedeniyle hastaneye yatan 249 hasta, kisa ve uzun dénem prognoz ve mortalite agisindan
degerlendirilmistir. Bu hastalarda 3 giin, 30 gilin, 90 giin ve 1 yillik periyodlarda prognoz ve
mortalite agisindan anlamh farklilik saptanmamigstir. Ancak pnémonili olgularda inflamatuar
biyobelirteglerden CRP, PCT, IL-6 ve TNF-a degerleri anlamli olarak yiksek bulunmustur (88).
CGalismamizda, hastane iginde ve taburculuk sonrasi 30 gin iginde Olen hastalarda
konsolidasyon bulgusu, hayatta kalanlara gore daha ylksek oranda gorilse de istatistiksel

olarak anlamli degildir.

Asidoz ile bagvuran hastalarda solunumsal ve hemodinamik parametreler daha ciddi
seyretmektedir. Bu hastalar asidozun siddetine bagh olarak hizlica mekanik ventilasyon ve
yogun bakim ihtiyaci acisindan degerlendirilmelidir. Ciddi asidoz durumunda, miyokardiyal
depresyon, aritmi, solunum kas gli¢slizlUgl, periferik vaskiler direncte azalma goriilmektedir.
Asidoz siddetinin uzun dénem sagkalima etkisinin arastirildigi bir ¢alismada pH<7.20’nin
altinda olan ciddi asidozlu hastalar ile hafif ve orta siddetli asidozu olan hastalar arasinda
mortalite oranlari benzer bulunmustur (90). Confalonieri ve arkadaslarinin NiMV basarisizlig
riskini arastirdiklari calismada, pH<7,25, GKS<11, solunum sayisi >30/dk , APACHE Il > 29 olan
hastalarda NIMV basarisizligi riski % 70 (izerinde bulunmustur (89). Bizim ¢alismamizda pH
<7.30 olan hastalarda IMV ihtiyaci ve mortalite agisindan anlamli farklilik bulunmamustir.
Ancak bu hastalarda NIMV ihtiyaci anlamli olarak artmistir. Bu bulgularimizin en muhtemel
actklamasi, hastalarimizin timiinde pH degerinin 7.20 lGzerinde olmasi ve biiyik bir kisminda

NiMV ile basarili olunmasidir.

DECAF skorunda mortalite artisindan sorumlu bir diger belirte¢ de atriyal fibrilasyon varlig
olup kronik obstruktif akciger hastaligina, 6zellikle akut alevlenme dénemlerinde siklikla eslik
ettigi gortlmektedir. KOAH’da AF’yi tetikleyen bircok faktor vardir. Bunlar; sigara icmek, doku
hipoksisi, oksidatif stres, beta agonist kullanimi, sistemik steroid kullanimi, kronik sistemik
inflamasyon gibi etkenler olabilir. 2014’de yapilmis bir calismada KOAH’lI hastalarda, normal
pupulasyona gore AF sikhgi artmis saptanmistir (76). Steer ve arkadaslarinin ¢alismasinda da
atriyal fibrilasyon varhiginin KOAH alevlenmelerde mortalite acisindan bagimsiz risk faktori
oldugu gorulmustir (2). Bizim calismamizda da atriyal fibrilasyonu olan hastalarda mortalite

orani anlamli olarak yliksek bulunmustur.
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Hastalarimizin DECAF skorlarini hesapladigimizda, total skor arttikca, mortalite riski, invaziv
mekanik ventilator ihtiyaci ve hastanede yatis suresinin istatistiksel olarak anlamli sekilde
arttigini gordiik. Echevarria ve arkadaslarinin yapmis oldugu validasyon ¢alismasinda; KOAH
alevlenme nedeniyle hastaneye yatan hastalarda, hem hastane i¢i mortalite hem de
taburculuk sonrasi 30 glinliik mortalite agisindan DECAF skorunun, CURB 65, CAPS ve BAP 65
skorlarindan daha degerli oldugu gosterilmistir (4). Calismamizda DECAF skoru 0-1 puan
olanlar disuk riskli, 2 puan olanlar orta riskli, 3 ve Uzeri puan alanlar yuksek riskli olarak
kategorize edildi. DusUk riskli gruptaki tim hastalar taburcu edilirken, orta ve yuksek riskli
grupta mortalite oranlarinin yiikseldigi gortldi. Bununla birlikte 3 ve lzerinde puan alanlarda
IMV ihtiyacinda artis ve bunun sonucu olarak NIMV ihtiyacinda azalma gériildii. 2ve 3 puan

alanlarda NiIMV ihtiyaci daha yiiksek saptand..

Gahsmamizin ikincil amaci; hava yolu obstriiksiyon agirligi, dnceki yil hastane yatis sayisi,
kor pulmonale varligi, evde USOT ve NiMV kullanimi ve komorbiditelerin mortalite ile iliskisini

degerlendirmektir.

KOAH agirligini degerlendiren en Onemli parametre havayolu obstriiksiyon derecesini
gosteren FEV1 degeridir. FEV1 degeri hastalarin izleminde iyi bir prognoz gostergesi olup
literatlirde yapilan bir¢ok ¢alismada hastane yatisi gerektiren KOAH alevlenmelerde kisa ve
uzun donem mortalite gostergesi oldugu bildirilmistir (68, 70,71). Ancak tek basina hastalik
progresyonunun takibi icin yeterli degildir. Sik alevlenme geciren, 6zellikle hastane yatisi
gerektiren alevlenmelerle seyreden hastalarda FEV1 dists hizi daha fazladir (69). Ancak ayni
FEV1 degerine sahip hastalar, farkli fonksiyonel kapasiteye, altta yatan farkh patofizyolojik
mekanizmalara sahip olabilmektedir. Bununla birlikte FEV1 degeri stabil KOAH’ta uzun vadede
izlendiginde anlamlidir. Kisa vadede, 6zellikle alevlenme dénemlerindeki hastalarda mortalite

riski acisindan belirleyici olabilecek daha fazla parametreye ihtiyac vardir.

Calismamizda, agir ve ¢ok agir KOAH’li hastalarda 6lim orani daha fazla olsa da, havayolu
obstriiksiyon derecesinin mortalite ve invaziv mekanik ventilasyon ihtiyaci ile istatistiksel
olarak anlaml korelasyon gostermedigi goriilmustlir. Ancak bununla birlikte, agir ve ¢cok agir

KOAH’l hastalarda noninvaziv mekanik ventilator ihtiyaci anlamli diizeyde artmistir.

Calismamizda ayrica bagimsiz risk faktorlerini arastirmak icin, evde uzun sireli oksijen

tedavisi (USOT) alan ve non invaziv mekanik ventilatér (NIMV) tedavisi alan hastalarin
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mortalite ile iliskisine bakilmistir. Hastane icinde ya da taburculuk sonrasi 30 giin icinde 6len
tiim hastalarin % 80’inde evde USOT ve NiMV kullanimi saptanmustir. Bu bulgu istatistiksel
olarak anlamli olup, bu hastalarin kronik hipoksemik, hiperkapnik ve diger hastalara gore daha

agir evrede olmalarina baglanmistir.

Arastirma populasyonumuzda en sik gériilen komorbid hastaliklar, hipertansiyon, koroner
arter hastaligi ve diabetes mellitus olup, bu oranlarin yapilmis bircok calisma ile benzer oldugu
gozlendi. Domingo Salvany ve arkadaslarinin yaptigl arastirmada oldugu gibi bizim
calismamizda da komorbidite varligi ile mortalite arasinda anlamli iliski olmadigi gorildi (65).
Ancak, Almagro ve arkadaslarinin Charlson indeksi kullanarak yaptigl arastirmasinda
komorbidite varligi ile mortalite arasinda anlamli korelasyon izlenmistir (66). Bununla birlikte,
Solar ve arkadaslarinin ayni indeksi kullanarak yaptigi calismada mortalite ile iligki
bulunmamistir (67). Arastirmamizda da komorbidite varligi ile mortalite ve mekanik
ventilasyon ihtiyaci arasinda anlamli korelasyon gériilmemistir. Ancak komorbiditeler ayri ayri
degerlendirildiginde yalnizca atriyal fibrilasyon ve kognitif bozukluk ile anlamli veri ortaya

citkmistir.

Kognitif bozuklugun eslik ettigi KOAH’l hastalarda yapilan ¢alismalarda, bu hastalarin beyin
MR’larinda serebral mikrokanamalar, beyaz cevherde lezyonlar oldugu gorilmdstir. Sigara,
kronik hipoksi ve sistemik inflamasyonun beyin damarlarinda hasara yol actig
dusinilmektedir (91,92). Calismamizda kognitif bozukluga sahip hastalarda mortalite riskinin
anlamli diizeyde arttigi gériilmustiir. Bu durumun, bu hastalarda disfaji gortilme olasiligi ve
aspirasyon pnomonisi gelisme riskinin artirmasina bagh olabilecegi distnuldi. Bununla
birlikte, beyin hasarinin, solunum kaslarini ve diyafram fonksiyonlarini etkilemesi de artmis

mortalite ile iliskilendirilebilir. (74,75).

Kronik obstruktif akciger hastaliginin en 6nemli komplikasyonu kor pulmonaledir ve kot
prognoz gostergesidir. KOAH’da periferik 6dem goriilen hastalarda 5 yillik sag kalim siiresi
yaklasik % 30’dur. Orta diizeyde pulmoner hipertansiyon (25-35 mmHg) gelisen hastalarda 5
yillik sag kalim beklentisi yaklasik % 50’dir. Kor pulmonalenin mortaliteyi artirmasindaki bir
etken de, kor pulmonale gelisen hastalarda altta yatan KOAH’In daha agir seyretmesidir (72).
Arastirmamizda da 6nceki calismalarla korele olarak, kor pulmonalenin eslik ettigi hastalarda
mortalite oranlari anlamli diizeyde artmistir. Bununla birlikte bu hastalarda hem invaziv hem

noninvaziv mekanik ventilator ihtiyaci artmis bulunmustur. Uzun sireli oksijen tedavisi
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verilmesinin, bu hastalarda sag ventrikil ylikiun{ azalttigl ve sag kalimi artirdigi géralmistir

(73).

Hastalik siddetini degerlendiren bir parametre de hastanin son 1 yildaki alevlenme 6ykisii
ve hastane yatis sayisidir. Sik alevlenme gegiren KOAH’ lilarda yasam kalitesi bozulmakta ve
mortalite riski artmaktadir. Cardoso ve arkadaslarinin mortalite ve alevlenme riskini artiran
faktorleri degerlendirdikleri bir ¢calismada, onceki yil alevlenme sayisi ve siddeti arttikca
mortalite riskinin arttigi gorulmustir (103). Arastirmamizda, son 1 yilda 4 ve Uzerinde
hastaneye yatis 6ykiisii olan hastalarimizda mortalite oranlari % 75’e kadar ¢ikmaktadir. Bu
noktada, her seyden 6nce lzerinde durulmasi gereken alevlenmeleri 6nlemenin énemi de

ortaya cikmaktadir.

Sonug olarak, glinlik pratikte KOAH alevlenme ile acil servise ya da poliklinige basvuran
hastalarda DECAF skorlamasi, evde ya da hastanede tedavi karari vermemize yardimci
olacaktir. Veriler kisith olmakla birlikte bu zamana kadar yapilmis tim calismalar bu
bulgularimizi desteklemistir. Bu bilgilerin 1s18inda, DECAF skorlamasinda 0 ya da 1 puan alan
hastalara ayaktan tedavi verilmesi uygun bir yaklasim olabilir. Hemogram, EKG, kan gazi,
akciger grafisi gibi, zaten tim hastalarda baktigimiz tetkikler disinda ek tetkike ihtiyacimizin
olmayisi da bir avantajdir. Bununla birlikte DECAF skoru yiksek riskli bulunan grupta mekanik
ventilator ihtiyaci oranlarinin yiiksek olmasi, hastalarda erken donemde yogun bakima yatis

karari verilmesine de katkisi olacaktir.
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Calismanin Kisithliklar

KOAH alevlenmelerin diger hastaliklardan ayrimini yaparken, pnémoni ile gelen KOAH’li
hastalarda bu ayrimi yapmak gliclesmektedir. Hastanin alevlenme mi, pnédmoni mi yoksa
pndémoninin tetikledigi alevlenme mi oldugu ayirt elemeyebilir. Calismamizda
konsolidasyonun eslik ettigi hastalar da DECAF skorlamasina alinmis olup bu hastalar KOAH

alevlenme olarak kabul edilmistir ve bu da galismanin kisithliklari iginde sayilabilir.

Calismamizdaki hasta grubunun % 98’i erkek olup cinsiyet agisindan bir genelleme

yapilamamasi de ¢alismamizin kisithhklari igindedir.

Mortaliteye etki eden faktorler arasinda yapilan coklu regresyon analizinde mortaliteye en

etkili faktér bulunan DECAF skorunun multivariate OR: 21.63 (1.025-456.255) bulunmustur.

Bu araligin genis olmasinin nedeni érneklemimizin kigik olmasidir.
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6. SONUC VE ONERILER

Arastirmamizda ortaya ¢ikan en 6nemli sonug; DECAF skorlamasinin KOAH alevlenme ile
gelen hastalarda iyi bir prognostik gosterge oldugudur. Henliz ¢cok fazla veri olmasa da, bu
konuda vyapilmis arastirmalar bu bulgularimizi desteklemektedir. KOAH alevlenme ile
hastaneye basvuran hastalarda basit ve hizli bir sekilde DECAF skorlamasi yapmak, acil serviste
ya da poliklinikte triaj agisindan faydali olabilecektir. Hastalarda ayaktan tedaviye, servise ya
da yogun bakim Unitesine yatis karari vermemizde yardimci olacaktir. Yiiksek riskli hastalarin
ongorilmesi, erken donemde mekanik ventilator karari agisindan da dnemlidir. Distk riskli
grupta ayaktan tedavi ve erken taburculuk karari vererek gereksiz hastane yatislari ve tedavi

maliyetleri de azaltilabilir.

Bununla birlikte dispne skoru, eozinopeni, konsolidasyon, asidemi ve atriyal fibrilasyon
bulgularinin tek basina da mortalite agisindan bagimsiz risk faktorleri oldugunu goésteren
¢alismalar vardir. Calismamizda 6nceki galismalarla korele olarak dispne skoru arttikga ve
atriyal fibrilasyon varliginda mortalite riskinin arttigi gortlmustir. DECAF skoru

konsolidasyonun eslik ettigi olgularda, CURB 65 yerine de tercih edilebilir.

CGalismamizda hastalarin FEV1 degerleri mortalite agisindan anlamli sonug vermemistir. Bu da
aslinda spirometrik evrelemenin, mortalite tahmini agisindan tek basina yeterli olmayacagini

desteklemektedir.

Bir diger 6nemli sonug ise; kor pulmonalenin eslik ettigi hastalarda mortalite riskinin belirgin
diizeyde artmis olmasidir. Bu hastalardaki mortalite artisi, goriilen kardiyovaskiiler etkilerin
yaninda, altta yatan KOAH agirliginin da kor pulmonaleye neden olabilecek kadar siddetli

olmasina baghdir.
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7. OZET

Giris ve Amag: Kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH), tim diinyada en 6nemli morbidite
ve mortalite nedenlerinden biridir. Alevlenme sikligi arttik¢a hastalik siddeti ve mortalite riski
artmaktadir. Calismamizda, KOAH alevlenme ile basvuran hastalarda mortaliteyi ve prognozu
belirleyici faktorleri degerlendirmek istedik. Bu amagla gelistirilmis DECAF skorunun ( dispne,
eozinopeni, konsolidasyon, asidemi, AF), hastalarda mekanik ventilasyon ihtiyaci, hastane
yatis suresi ve mortaliteyi 6ngérmede etkisini arastirdik. Bu skorlamaya goére risk gruplarinin
belirlenmesi, hastalarda erken taburculuk ya da erken ventilasyon destegini planlamada

klinisyenlere yardimci olabilecektir.

Materiyal Metod: Manisa Celal Bayar Universitesi hastanesinde, KOAH alevlenme nedeniyle
hastaneye yatirilan hastalar retrospektif olarak tarandi. Ozellikle metastatik maligniteli olan,
beklenen yasam siiresi 1 yil ve altinda olan hastalar ve bilinen astim tanili hastalar ¢alisma disi
birakildi. Hastalarin demografik 6zellikleri, labarotuvar verileri, mMRC dispne skoru, FEV1
degeri, USOT ve NiMV kullanimi, komorbidite ve komplikasyonlari, mekanik ventilasyon
ihtiyaci, hastanede yatis sliresi, hastane yatisinda ve taburculuk sonrasi 30 gilin icindeki
mortalite verileri kaydedildi. Veriler ki-kare testi, ya da gerektiginde fisher exact ve korelasyon

testleri ile analiz edildi.

Bulgular: Arastirmamizda toplam 100 olgu degerlendirildi. %98 erkek %2’si kadin olup
ortalama yas 67,46 £8,32’di. Hastalarin % 5’inin hastane iginde, % 5’inin ise taburculuk sonrasi
30 glin icinde oldugli gortldi. DECAF skoruna gore 0-1 puan alan dislk riskli grupta ve 2 puan
alan orta riskli grupta hastane iginde 6lim orani % 0 iken 3 ve lzerinde puan alan hastalarda
mortalite oraninin anlamli olarak arttigi gériildii. Bununla birlikte bu grupta iMV ihtiyacinin da
arttigl, ayni hastalarda korele olarak NiMV ihtiyacinin azaldigi gériildii. DECAF skoru 5 olan
hastalarda hastane yatis slresinin de diger gruplara gore anlaml diizeyde arttig1 gérildi. Bu
skorlamada kullanilan veriler bagimsiz olarak degerlendirildiginde mMRC dispne skoru arttikca

ve AF varliginda mortalite riskinin arttigi géralda.

Sonug: Arastirmamizda ortaya ¢ikan en 6nemli sonug; DECAF skorlamasinin, KOAH
alevlenme ile basvuran hastalarda iyi bir prognostik belirtec olarak kullanilabilecegidir . Heniiz

yeterli veri olmasa da, bu konuda yapilmis ¢alismalar bu bulgularimizi desteklemektedir.
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8. ABSTRACT

Background and aim: Chronic obstructive pulmonary disease(COPD) is one of the most
important cause of morbidity and mortality in the whole world. Acute exacerbation of chronic
obstructive pulmonary disease (AECOPD) is associated with increased disease severity and
mortality. In our research, we aimed to determine the predictive factors of mortality in
patients with COPD exacerbation admitted to hospital. We evaluated to the DECAF score (
extended MRC score Dypspnoea score, eosinopenia, consolidation, acidemia, atrial
fibrillation) which could be a predictive tool for mortality, mechanic ventilation requirement,
and length of hospital stay in patients hospitalised with COPD exacerbation. Determining the
risk groups according to this score, may help clinicians to plan early discharge or early

ventilation support in patients.

Material Method: Patients hospitalized with AECOPD were retrospectively screened in
Manisa Celal Bayar University hospital. Patients with metastatic malignancies, especially who
survive expectancy is 1 year or less, and patients with asthma were excluded from the study.
Demographic characteristics, laboratory data, mMRC dyspnea score, FEV1 value, LTOT and
NIMV use, comorbidity and complications, need for mechanical ventilation, length of hospital
stay, and mortality within 30 days of discharge were recorded. Data were analyzed by chi-

square test or, if necessary, by Fisher's exact and correlation tests.

Results: A total of 100 cases were evaluated in our study. The mean age was 67.46 + 8.32
years. It was seen that 5% of the patients died within the hospital and 5% died within 30 days
after discharge. In-hospital mortality rate was 0% in the low-risk group with a score of 0-1 and
in the middle-risk group with a score of 2 according to the DECAF score, while the mortality
rate was significantly increased in patients with score of 3 or more. However, the need for
IMV increased in this group and NIMV requirement decreased in the same patients. The
duration of hospitalization was significantly increased in patients with 5 score compared to
the other groups. When the data used in this score were evaluated independently, it was seen
that increased mMRC dyspnea score and the presence of AF were associated with the

increased mortality risk.
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Conclusions: The most important result in our study; DECAF score may be used as a good
prognostic marker in patients present with AECOPD. Although there is not enough data yet,

studies performed until now on this subject support our findings.
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KISALTMALAR

KOAH: Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi

MMP: Matriks metalloproteinazlar

TNF: Timor nekroz faktor

GM-CSF: Granlosit makrofaj koloni uyarici faktor

CRP: C-reaktif protein

CAT: COPD Assesment Test

mMRC: Modified Medical Research Council

BODE: Body mass index, obstruction, dyspnoea, exercise capasity
CURB 65: Confusion, urea, respiratory rate, blood plessure, age
BAP 65: BUN, altered mental status, pulse, age

DECAF: Dyspnoea, eosinopenia, consolidation, acidemia, atrial fibrillation
USOT: Uzun sireli oksijen tedavisi

NiMV: Non invaziv mekanik ventilasyon

IMV: invaziv mekanik ventilasyon

BNP: Brain natrilretic peptide

YRBT: Yiiksek rezolusyonlu bilgisayarli tomografi

VKi: Viicut kitle indeksi

6DYT: 6 Dakika ylriime testi

SVO: Serebrovakiiler olay

SVD: Sol ventrikil disfonksiyonu

KAH: Koroner arter hastalig
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