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l. GIRIS VE AMAC

Kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH), ulkemiz ve tum dinya
Ulkelerinde 6nemli mortalite ve morbidite nedeni olan bir hastaliktir (1).
Gunumuizde gorilen en sik 6lim nedenleri arasinda besinci sirada yer
almaktadir. Diinya genelinde sigara icme aligkanliginin ve yasli nufusun
artisina bagh olarak 6nimuzdeki yillarda hastaligin mortalitesinin daha
da artacagr ve 2020 yilinda dcunci sirada 6lim nedeni olacag!
ongorulmektedir. KOAH progresif kismen geri déntsumli hava yolu
obstruksiyonu ile karakterize bir hastaliktir ve tedavide temel hedef

hastanin sagligini en ideal kosullara ¢ikarmaktir (2).

Rutin klinik degerlendirmeye ek olarak KOAH'In saglik tzerine etkisi
hakinda bilgi verebilecek guvenilir ve gecerli testlere ihtiya¢ vardir (3). Bu
bilgiler arasinda gunlik semptomlar, aktivite kisitlanmasi ve diger
etkilenimler yer almaktadir. Hasta merkezli standardize bir degerlendirme
aracl, hasta ve klinisyen arasindaki iletisimi iyilestirebilir. Bu amacla
saglik durumunu degerlendiren, bir ¢ok hastaliga spesifik oOlcutler
mevcuttur. St George solunum hastaliklari anketi (SGRQ) (4), kronik
solunum hastaliklan anketi (KSHA) bu testlerden bazilandir. Ancak bu
testler uzun olmasi ve skorlama algoritmalarinin karigik olmasi nedeniyle
gunlik kullanimda pratik degildir. Bu nedenle KOAH hastalarinin hastalik
algilarini ve KOAH’In yasam kalitelerine olan etkisini degerlendirmek ve
saglkh bir tedavi planlamasi yapabilmek icin basit ve standardize edilmis

testlerin gelistirilmesine ve bu testlerin yaygin olarak kullanabilir olmasina



ihtiya¢ duyulmustur. Bu noktadan hareketle kolay uygulanabilen kisa ve
0z bir test olan KOAH degerlendirme testi gelistirilmistir (COPD
Assesstment Test-CAT™) (3). CAT™in KOAH' da saglik durumunu
degerlendirmede guvenilir bir 6l¢ut oldugu bildirilmigtir (3).

Bu arastirmada 8 sorudan olusan, ginlik uygulamada pratik
olabilecek KOAH degerlendirme testinin (CAT™) solunum fonksiyonlart,
BODE indeksi ve St George solunum hastaliklari anketi ile iliski ve
uyumunun incelenmesi amaclanmistir.  Ayrica CAT ™in KOAH

hastalarinin izlemindeki yerinin belirlenmesi planlanmistir



Il. GENEL BIiLGILER

2.1. KOAH TANIMI VE OZELL iKLERI

2.1.1. KOAH Tanimi

Kronik Obstriktif Akciger Hastahdr (KOAH) terimi, kronik hava akimi
kisittamasi ile seyreden ve sik rastlanan klinik bir antiteyi

tanimlamaktadir.

Gunumuze kadar KOAH'1 bircok arastirmaci farkli isimlerle
tanimlamiglardir. Bunlardan bazilar “Kronik Obstriktif Hava Yolu
Hastalgi”, “Kronik Obstruktif Brongit”, “Generalize Obstriktif Akciger
Hastaligi” terimleridir. 1998 yillinda KOAH icin yapilan son tanimda,
hastaligin hem patogenetik mekanizmasi hem de fonksiyonel sonuclari
ve prognozuna ait ifadeler kullaniimaktadir. Bu tanima gére; KOAH; tam
olarak geri donusuimli olmayan hava akimi sinirlamasi ile karakterize bir
hastalik durumudur. Hava akimi sinirlanmasi genellikle ilerleyicidir ve
zararll partikil ve gazlara karsi akcigerlerde gelisen anormal inflamatuar
yanitla iligkilidir (2).

Akcigerlerde gelisen kronik inflamasyon, kronik bronsit, kicik hava
yolu hastaligi ve amfizeme yol acmaktadir. Gelisen kicik hava yolu
hastaligi ve amfizem, KOAH’a 0zgu yerlesik hava akimi obstriksiyonu
gelisiminde belirleyici 6neme sahiptir ve bu iki bilesenin hastalik

gelisimine gorece katkisi, kisiden kisiye degisir (1).



Kronik bronsitin tanimi klinik tabloyu, amfizem ise histopatolojik
goranimu icermektedir. Ancak amfizem tanimi, klinik ve radyolojik

tabloyu tanimlamak icin de kullaniimaktadir.

Kronik Bronsit; bu yakinmalara neden olacak baska bir hastalik yok
ise, ardisik iki ylldan az olmamak Uzere, yilda en az ¢ ay boyunca

Oksurik, balgam ¢ikarma yakinmalarinin varhgi olarak tanimlanir (5).

Amfizem; terminal brongiyoliin distalinde kalan anatomik yapilarin,
fiborozis olmadan, duvar destriksiyonu nedeniyle kalici olarak
geniglemesi halidir (5). Bu alan akcigerde gaz degisiminin saglandigi
bdlge oldugundan; tablo, farkli semptom ve bulgulara neden olur. Ancak
kronik bronsitteki semptomlar ve amfizemde bozulan islevler KOAH'1 tek
basina acgiklamaz. KOAH her iki durumu yansitan bir hastaliktir (6).
Gunumuzde tanimla ilgili baghca kavram degisikligi, KOAH'In ayni
zamanda sistemik bir hastalik oldugu, eslik eden ve sik gorilen
komorbiditelerin hastaligin siddeti ve mortalitesine bir hayli katkisi
oldugudur (7).

2011 yihinda revize edilen GOLD rehberinde KOAH tanimi: zararli
partiktl ve gazlara karsi akcigerlerde gelisen anormal inflamatuar yanit
ile iligkili ve genellikle progresif kalici hava akimi kisitlamasi ile
karakterize Onlenebilir ve tedavi edilebilir yaygin bir hastalktir.
Alevlenmeler ve komorbiditeler hastaligin agirligina katkida bulunabilirler

).

2.1.2. Epidemiyolojik Veriler

2.1.2.1. Prevalans

KOAH prevalansini degerlendirmede; kigilerin verdigi bilgiye dayal
doktor tanii KOAH prevalansi, anketlerle sorgulanan solunumsal
semptomlarin prevalansi ve spirometri ile hava akimi kisitlanmasinin
varhgina dayall prevalans (bronkodilatattr testi ile birlikte veya degil) gibi

yaklagimlar kullaniimaktadir. Tercih edilen yonteme bagl olarak farkh



prevalans degerleri bildiriimektedir. Doktor tanili prevalansta en dusuk,
anket sorgulu semptom prevalansinda en yuksek, spirometriye dayall
prevalansta ise ikisi arasinda bir deger elde edilmektedir. GOLD
rehberinin yayinlandigi 2003 yilindan beri KOAH tanisinda spirometriye
gereksinim bulundugu yaygin kabul gérmis ve gunimizde en azindan
epidemiyolojik calismalarda bu yaklasim altin standart haline gelmisgtir.
Uluslararasi rehberler, KOAH tanisi ve siddetinin degerlendiriimesinde
bronkodilatator sonrasi spirometrik 6lgiimlerin kullanimini 6nermektedir.
Nitekim isvec’te yapilan bir calisma; bronkodilatasyon sonrasi spirometrik
Olcimlerin  KOAH prevalansini %27 dusurdagini gostermistir  (8).

Kore'de yapilan bir calismada ise; bu oran %52 olarak saptanmigtir (9).

Fakat bronkodilatator sonrasi spirometrik referans degerlerinin hentz
geligtirimemis olmasi tanida ciddi bir sorundur (10). Hava akimi
obstruksiyonu tanisinda hangi spirometrik esik degerin kullanilacag!
konusu gunumuzde henlz c¢OzUmlenememigti. Hava akimi
obstriksiyonunu tanimlayacak genel kabul gérmis bir ol¢cutin henlz
bulunmamis olmasi, KOAH’la ilgili prevalans calismalarinda buyik
gucluk yaratmaktadir. Nitekim, 2001 yilinda GOLD tarafindan pratik
nedenlerle 6nerilen ve daha sonra Amerikan Toraks Dernegi (ATS) ve
Avrupa Solunum Dernegi (ERS) tarafindan da kabul edilen sabit oran
olcutunun (FEV1/FVC < %70), FEV1/FVC’nin yagla azalmasi nedeniyle
yasl nufusda KOAH prevalansini oldugundan fazla, gen¢ nifusda ise
oldugundan dusuk gdsterdigi bildirilmigtir (11,12). 2005'de ATS/ERS
tarafindan hava akimi obstriiksiyonu icin esik deder olarak sabit oran
yerine istatistiksel olarak daha uygun bir yontem olan (Lower limit of
normal) “LLN” (beklenen degerin %5 persantil altinda bulunan deger)
kullanimi  6nerilmis ve bu oOneri bircok calisma tarafindan da
desteklenmistir (13,14). 2006 yilinda yayinlanan GOLD rehberinde ise,
post-bronkodilatatér FEV1'i kullanan referans denklemlerine ve LLN
kullaniminin  gecerliligini arastiracak longitudinal calismalara acil
gereksinim oldugu ve bu yapilana kadar sabit oran dl¢cutinin kullanimi

onerilmistir (2).



1990-2001 yillari arasinda yayinlanan toplum tabanli 32 prevalans
calismasinin  meta-analizinde, 40 vyas Ustu yetigkinlerde KOAH
prevalansinin %9-10 oldugu bildirilmigtir (15). Son yillarda yapilan iki
uluslararasi calisma, bu konuda daha guvenilir sonuclar elde edilmesini
saglamistir. Bunlardan ilki, Giney Amerika’nin bes kentinde yapilan
PLATINO calismasidir (16). Digeri ise, BOLD girisimi tarafindan simdiye
kadar 18 ulkede yapilan calismalardir (17). Aralik 2003 — Ocak 2004
doneminde Adana ilinde yapilan BOLD c¢aligmasinda Adana ilindeki 40
yas Ustl yetigkinlerde KOAH prevalansinin %20 civarinda oldugunu
gostermektedir (17). KOAH prevalansini ve hastaligin sosyal ve
ekonomik yukund 6lgmek amaciyla standart yontemlerin kullanildigr bu
calismalarda; sabit oran o6lguti (FEV1/FVC < %70) kullanildiginda KOAH
prevalansinin %20’ler dizeyinde oldugu, hastaligin yas ve sigara icme
yogunlugu ile iligkili olarak arttigi, gelismis Ulkelerde sigara icme
yayginhgi ile iligkili olarak erkek ve kadinlarda benzer prevalans
degerlerinin elde edildigi, gelismekte olan Ulkelerde ise hastaligin

erkeklerde daha yaygin oldugu gosterilmistir (16,17).
2.1.2.2. Morbidite

Morbidite ile ilgili degerlendirmede geleneksel olarak poliklinik sayilart,
acil servis bagvurulari, hastaneye yatiglar gibi 6l¢utler kullaniimaktadir.
Fakat morbiditeyi degerlendirmede kullanilan bu dl¢utler, dis faktorlerden
etkilenmeye egilimli olduklari icin mortalite verilerinden daha az
guvenilirdir (18). Son yillarda DSO tarafindan morbiditeyi veya hastalik
yukunu degerlendirmede (Year of healty Lifelost due to Disability) “YLD”
ve (Disability Adjusted Life Years) “DALY” olgutleri kullaniimaktadir.
Gerek sakatlik nedeniyle kaybedilen yillar olarak tanimlanan YLD,
gerekse erken olumler ve sakatlik nedeniyle kaybedilen yillarin toplami
olarak tanimlanan DALY agisindan KOAH, énemli bir morbidite nedenidir
ve Onumizdeki yillarda hastaligin yayginlasmasina paralel olarak
KOAH’a bagli YLD ve DALY’nin artmasi beklenmektedir (18).



2.1.2.3. Mortalite

KOAH ve diger hava yolu hastaliklariyla ilgili mortalite hizlari, Glkeler
arasinda buydk farklihklar gostermektedir. Avrupa Ulkelerinde KOAH,
astim ve pnomoniden olusan hastalik grubu 6lim nedenleri icinde 3.
sirayl alirken, ABD'de KOAH tek basina 4. oOlim nedeni olarak
izlenmektedir (19,20). Hastaligin prevalansin yaninda ve mortalitesinde
de 6numuzdeki yillarda 6nemli artiglar beklenmekte, 2020’de 3. siraya

yukselmesi 6ngorulmektedir (21).

Ulkemizde 1997 yil verilerine goére 126.832 hasta kronik bronsit,
amfizem veya astim tanilari ile hastanelerden taburcu edilmis ve bunlarin
1460’1 6lmustir. Bu verilere gore KOAH, hastanelerde gerceklesen en
yaygin 6lum nedenleri arasinda 11. sirada yer almaktadir (22). Ulusal
dizeyde 6lime neden olan hastaliklar arasinda 2004 yili verilerine gore
ise Ucuncl sirada KOAH gelmektedir (23).

2.1.3. Risk Faktorleri

Tablo 1. KOAH'ta risk faktorleri (5)

Kesinlik derecesi Cevresel faktorler Konjenital faktorler
Sigara
Mesleksel maruziyet a-1 antitripsin eksikligi
Kesin (kadmiyum, silika) Dusuk dogum agirligi

Hava kirliligi (6zellikle SO,) Yiksek Ig E
Dusuk sosyoekonomik durum

Alkol Asiri hava yolu
Yuksek olasilik Cocuklukta pasif icicilik duyarlihgi
Bazi meslekler Aile hikayesi

Genetik yatkinlik (A
kan grubu ve sekretuar
olmayan Ig A)

Adenovirus enfeksiyonlari

Dusuk olasilik Vitamin C eksikligi




KOAH genellikle sigara dumani ve risk faktorlerine duyarhligi
etkileyen genetik faktorlerle diger cevresel faktorlerin etkilesimi sonucu

ortaya ¢ikmaktadir (Tablo 1).
2.1.3.1. Sigara

Dunya Sagh Orgutii tarafindan yapilan tahminlere goére; KOAH
olgularinin %75’i dogrudan sigara ile baglantiidir ve gelismis Ulkelerde
bu oran %90’lara yaklagmaktadir (24). Sigara icmeyen saglkh kigilerde,
yasa bagl olarak akciger elastik recoilindeki azalma sonucu yilik FEV1

dususl gozlenir; ancak, sigara icen bireylerde, bu dusus artmistir (5).

KOAH gelisiminde; sigaraya baslama yasl, sigara igcme siresi ve
gunlik icilen sigara sayisi gibi faktérler 6nemlidir (9) Genel anlamda
sigara icenlerde KOAH gelisme riski %20 civarinda olup, yasla birlikte bu
oranda belirgin artis goralur. 20-30’lu yaslardan sonra saglikli kigilerde,
FEV1 degerlerinde yillik 20-40 ml arasinda bir digtis meydana gelmesi
beklenen bir durumdur (25). Sigara icen ve sigara dumaninin zararl
etkilerine kargi duyarli olan kisilerde ise bu dustis daha hizli olacagindan,
ilerleyen yasla birlikte klinik olarak belirgin KOAH gelismesi kaciniimaz
olacaktir. Degigik sigara cesitleri (nikotini diguk olan sigaralar, ince
sigaralar vb.) ve tatin kullanma seklinin (nargile, pipo vb.) higbirisinin
KOAH gelisme riskini azaltmadigi bilinmektedir (28,27). Son yillarda
yapilan calismalarda kadin cinsiyetin sigara dumanina erkeklerden daha
duyarli oldugu bildirilmigtir (28,29).

Pasif sigara icimi; sigara icmeyen bir kisinin, baskasinin ictigi sigara
dumani ile karsilasmasi, cevresel titin dumani ile karsilasma olarak
tanimlanmaktadir. Pasif olarak sigara dumanina maruz kalma da;
akcigerlerin toplam inhale partikil ve gaz yikunu artirarak solunum
semptomlarinin artmasina ve KOAH gelisimine katkida bulunmaktadir
(30). Haftada 40 saatten fazla ve 5 yildan uzun sureli sigara dumani
maruziyetinin KOAH gelisme riskini %50 oraninda arttirdigi saptanmig
oldugundan, bireyler aktif olarak sigara icmeseler dahi yogun sigara

dumani maruziyetinden kagcinmalari 6nemlidir (31).



Yapilan calismalarda, anne babalari sigara icen cocuklarda ve
cevresel tutin dumani ile karsilasan yetiskinlerde solunumsal
semptomlarin ve solunum sistemi hastaliklarinin daha sik goruldugu
bildirilmistir (32). Gebelikte sigara icimi, intrauterin akciger gelisimini,

immun sistemi etkileyerek fetls icin risk olusturabilir (33).
2.1.3.2. Mesleki Maruziyet

Her tarli is ortaminda (fabrikalar, acik veya kapali Uretim tesisleri,
ciftlikler gibi) akcigerlere zarar verebilecek cesiti gaz ve tozlara
inhalasyon yolu ile uzun sure maruz kalinmasi sonucu KOAH gelisebilir.
Her igyeri maruziyetinin KOAH’la sonuclanmiyor olmasi, saptanabilen
veya saptanamayan eslik eden diger risk faktérlerinin varligi ve/veya bu
kisilerde KOAH gelismesi yonunde yatkinliga yol acan genetik
bozukluklarin olabilecegi ihtimallerini akla getirmektedir.

ilk bakista daha ¢ok gelismekte olan ve az gelismis ulkelerin sorunu
gibi gorunmekle birlikte, NHANES IIl calismasinin sonuglari ABD’deki
KOAH olgularinin %19.2’sinin is ortami kaynakli oldugunu gdstermistir
(34). Ayni calismanin verilerine gére mesleki maruziyet, yasam boyu hic
sigara icmemis olanlarda gorilen KOAH olgularinin %31.1’inde sorumlu
bulunmustur. is ortami maruziyetini dnlemeye yoénelik her turlii énlemin
alindiginin varsayildig1 ulkelerde bile, sorunun heniiz c¢ozulememis

olmasi diinya genelinde konunun énemini acikca ortaya koymaktadir.
2.1.3.3. Hava Kirlili gi

ic ortam havasinin kirli olmasi diger énemli bir KOAH nedeni olup is
ortami maruziyetinin aksine 0zellikle gelismekte olan ve az gelismis

ulkelerin sorunudur.

ic ortam hava kirliliginin en 6nemli nedeni olan biomas maruziyetinin
tanimi “iIsinma veya yemek pisirmek maksadi ile her turli organik artigin
iyi sekilde izole edilmeden yakilmasi ve o sirada ortaya ¢ikan zararl gaz

ve partikillere soluma yolu ile maruz kalinmasi” olarak yapiimaktadir.



Biomas yakitlari icine genel anlamda odun, odun kémdard, cali, ¢irpi ve
tezek gibi drtnler girmekle birlikte, bolgelere ve Ulkelere gbre biomas
yakit turleri cesitlilik gosterebilir. Dinya genelinde yaklasik 3 milyar
insanin 1sinma ve yemek pigsirme amaci ile degisen oranlarda biomas
aranlerini kullandigr tahmin edilmektedir (35). Biomas maruziyetinin
Ozellikle gelismekte olan ve az gelismis Ulkelerde, sigara icmeyen
kadinlarda ortaya c¢ikan KOAH'dan buydk oranda sorumlu oldugu

calismalarla gosterilmigtir (36).

Ulkemizin bazi kirsal kesimlerinde 6zellikle kadinlar arasinda yogun
biomas maruziyetinin halen devam ettigini gosteren yeni calismalar

mevcuttur (37).
2.1.3.4. Sosyoekonomik Faktorler ve Beslenme

Kesin mekanizmasi bilinmese de; sosyoekonomik dizeyi disuk
kisilerde KOAH gelisme riski artmistir (5). Beslenme ile KOAH gelisimi
arasindaki nedensel iligki tam olarak bilinmemektedir. Fakat,
malndtrisyon ve kilo kaybinin, solunum kas kitlesinde azalmaya yol agtigi
gosterilmistir ve KOAH’lI hastalarin yasam beklentisinde, beden kitle
indeksinin bir kriter oldugu bilinmektedir (33,38).

2.1.3.5. Enfeksiyonlar

Cocukluk déneminde gecirilen siddetli solunum sistemi enfeksiyonu
oykusunun, yetigkinlik doneminde kronik solunumsal semptomlarin ve
akciger fonksiyonlarinda anormalliklerin gelismesine neden olabilecegi
gosterilmistir ~ (30,39). Bu etkinin  mekanizmasi tam olarak
bilinmemektedir. Cocukluk dbéneminde gecirdikleri enfeksiyonlar
yuzinden daha dusuk akciger fonksiyonlarina sahip sigara iciciler,
yasamin daha ileri dobnemlerinde sigara igiminin neden oldugu daha agir

fonksiyonel bozulma ile karsilasabilirler.

Ayrica, KOAH tanisi almig hastalardaki akut bakteriyel veya viral

enfeksiyonlar, spirometrik dlciimlerde gecici azalmalara neden olabilir (5)
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2.1.3.6. Genler

Sigara kullanimi en 6nemli KOAH nedeni olsa da, sigara igenlerin
hepsinde KOAH gelismemektedir. Bunun nedeni tam olarak

aciklanamiyor olsada genetik yatkinhgin rol oynadigi dusuntlmektedir.

En iyi bilinen genetik risk faktord, alfa-1 antitripsin (A1-AT) eksikligidir.
Otozomal dominant gecisli olan konjenital A;-AT enzim eksikligi, serum
A:1-AT dizeylerinde belirgin azalma ve 30-40 yaslarinda amfizem
gelisme riski ile karakterize kalitsal bir hastaliktir (40). Karacigerde
yapilan proteolitik enzimlerin major inhibitéri olan (A;AT) normal
akcigerlerde bulunur ve baslica etkisi nétrofil elastazin alt solunum yollari
Uzerine yikici etkisini engeller. Bu koruyucu mekanizma calismadidinda,
alveol duvarlari hasarlanir ve amfizem olusur (41,42). A;AT eksikligine
bagli KOAH gelisme orani %1-3 duzeylerindedir.

Yapilan caligmalarda akciger islevlerini bir cok genin etkiledigine dair
kanitlar vardir. Akcigerin fonksiyonlarini etkileyen bu genetik faktorler
daha cok akciger buyumesi ve gelismesi lzerine etki ederler. KOAH
olusumuna etki eden ve Uzerinde caligilan baglica genler: proteaz ve
antiproteaz dengesini duzenleyen genler (6rn. A;AT, serpine-2, alfal-
antikimotripsin, alfa;-makroglobulin, sekretuar l6kosit proteinaz inhibitor,
matriks metaloproteinaz, ADAM 33, ve proteaz aktive edici reseptor-2),
antioksidan genler (Orn. Mikrozomal epoksid hidrolaz, glutatyon-S-
transferaz, sitokrom P4501A1 ve ekstraselliler siperoksid dismutaz),
mukosilier diizenleyici genler (Orn. Kistik fibrozis transmembran regulator
gen ve musinler) ve inflamatuar mediatérleri etkileyen genler (Orn.
Vitamin-D-baglayici protein, TNF- a, IL-1, IL-11, IL-13, transforming
growth faktor-B1, immunoglobulin yetersizligi, kan grubu antijenleri,

human I6kosit antijenleri) sayilabilir (43).
2.1.4. Patoloji

KOAH'da santral ve periferik havayollarinda, akciger parankiminde ve

pulmoner vaskiler yapida inflamasyon sonucunda cesitli patolojik
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degisiklikler ortaya cikar. KOAH patolojisinde, proksimal hava yollarinda
tikayici nitelikte degisiklikler, distal akciger parankiminde ve eslik eden
damar yataginda yapisal degisiklikler ortaya cikmaktadir. Kronik ve
tekrarlayan inflamasyon, hava yollarinin hasarlanmasi ve bu sirecte
gelisen tamir mekanizmalari ile yeniden yapilanma bu degisikliklere yol
acmaktadir (44).

KOAH gelisiminde ortaya c¢ikan temel patolojik degisiklikler Tablo 2'de

O0zetlenmektedir (2).

Tablo 2. KOAH’'da patolojik degisiklikler

inflamatuar hiicreler

Yapisal de gisiklikler

Makrofaj
CD8+ lenfosit
Az sayida polimorfonikleer
hicre
Eozinofil
Makrofaj
Lenfosit (CD8+ > CD4+)
B lenfosit
Fibroblast
Az sayida polimorfonikleer
hicre
Eozinofil

Proksimal havayollari
(trakea, bron g, 2> mm
hava yollarr)

Periferik havayollari (2
<mm)

Akci ger parankimi
(respiratuar
bron siyol))

Makrofaj
CD8+ lenfosit

Makrofaj

Vaskiler yapilar Lenfosit

Goblet hiicrelerinde artis
Mukus glandlarda artis
Skuam6z metaplazi

Brongiyol duvarlarinda
kalinlasma
Peribrongiyal fibrozis
intraluminal inflamatuar
eksuda
Hava yollarinda daralma
(obliteratif brongiyolit)
Alveol duvari hasari
Alveol epiteli ve endotelinde
apopitoz
Sentrlobuler amfizem
Panasiner amfizem
intimal kalinlasma
Endoteliyal disfonksiyon
Duz kas hiperplazisi

2.1.4.1. Kronik Bron sit

Santral hava yollarinda kronik inflamasyon, mukus hipersekresyonu,
submukozal bezlerde hipertrofi ve goblet hiicrelerinde ¢ogalma gozlenir.
Epidermel buyime faktori (EGF), mukus hipersekresyonunda anahtar
mediyatordir (40). Kronik bronsitte periferik hava yollarinda obstriuktif
patolojik degisiklikler ise sunlardir:
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1. Mukostaz

Ozellikle sigara icen KOAH'lI hastalarda, terminal hava yollarinda
(terminal ve respiratuar bronslar seviyesinde) limeni kismen ya da tama

yakin dolduran koyu kivamli mukus tikaclari gelismektedir (41).
2. Obstruktif Bron siyolit

Periferik hava yollarinda (akciger parankimini olusturan 2mm’den
daha kuguk caplh bronsyioller) kronik inflamasyon hava yolu duvarinda
tekrarlayan hasar-onarim dongusine neden olur (42). Onarim sireci,
hava yolu duvarinda kollajen iceriginde artis ve skar dokusu olugsumu ile
karakterize yapisal degisikliklere (remodeling) yol acar. Bu durum, hava
yolu limenini daraltir, kalici hava yolu obstriiksiyonu gelisimine neden
olur (43).

3. Respiratuar Bron siyolit

Ozellikle kronik filtreli sigara icicilerde olusan patoloji distal hava
yollarinda belirgindir. Terminal respiratuar Unitenin proksimal kismi olan
respiratuar bronsgyiollerde meydana gelen degisiklikler ¢ogunlukla
unitenin distal kisminda kalici doku hasarinin olugtugu amfizemle i¢
icedir. Respiratuar bronsiyolitte en 6nemli morfolojik 6zellik bronsiyol
ylizey epitelinde goblet hiicre metaplazisidir. Bronsiyol duvarinda hafif—
orta agirhkta lenfosit, notrofil ve eozinofillerden olugsan infiltrasyon ve
bronsiyol ile ¢evre alveol bogluklarini dolduran alveolar makrofaj birikimi
izlenir (34).

2.1.4.2. Amfizem

Amfizem, patolojik kavram olarak terminal bronsiyolden itibaren distal
hava yolu Unitesinin harap olarak geniglemesi olarak tanimlanabilir.
Harabiyet 0zellikle alveol duvarlarinda elastik liflerdedir. Elastik lifin
yeniden yapimi sinirh derecede mumkin oldugundan lezyon geri
donusumsuzduir, ancak iyilesme alveol duvarlarinda fibrozisle de olmaz

ya da fibrozis gelisirse de bu ¢ok hafif derecede olacaktir.

13



Patolojide terminal respiratuar tnitenin etkilenen kismina gore cesitli
amfizem tipleri tanimlanmistir. Patolojik anatomik lokalizasyonuna gore 4

temel amfizem tipi vardir;

1. Proksimal asiner (sentrasiner ya da sentrlobuler ) amfizem:
Sadece terminal respiratuar Unitenin proksimal kismi olan respiratuar

bronsiyollerin yikimi ve dilatasyonunu icerir (45).

2. Panasiner (panlobuler) amfizem : Her iki akcigerde diffliz tutulum
seklinde ve terminal respiratuar Unitenin tim anatomik yapilarinda geri

doénustimstiz genigleme panasiner amfizem olarak isimlendirilir.

3. Distal asiner amfizem : Terminal respiratuar Unitenin proksimal
kisimlart saglam kalirken periferik yapilarin alveollerin duvarlarinin
hasarlanmasi sonucu gelisen amfizem tipidir. Sikhkla Ust loblarda ve

plevra altlarinda goérular (39).

4. Duzensiz (irreguler) amfizem : Daha 6nce herhangi bir nedenle
hasarlanmig akcigerde olugsan skar dokusuna eslik eden amfizem tipidir.
Sikhkla 1 mm'den 1 cm’ye kadar degisen boyutlarda hava vyollari

genislemesidir
Pulmoner Vaskuiler Hastalik ve Kor Pulmonale:

KOAH'ta akciger damarlarindaki degisiklikler hastahgin dogal
gelisiminin erken donemlerinde baglayan damar duvari kalinlagsmasi ile
karakterizedir. intimadaki kalinlasma ilk yapisal degisikliktir (19). Bunu
diz kasta artis ve damar duvarinin inflamatuar hicrelerce infiltrasyonu
izlemektedir (44).

KOAH ilerledikce proteoglikan ve kollajen miktarinin artmasiyla damar
duvarl daha da kalinlagir. Bunu pulmoner hipertansiyon ve kapiller yatak
hasari izler. Bu durum bazi hastalarda sag kalp yetmezligi ile sonuclanir.
Akciger patolojisine bagh gelisen bu kalp hastaligi kor pulmonale olarak

bilinir.
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Sistemik Hastalik

KOAH'da olusan akciger digi inflamatuar hastalik, kaseksiye ve
yagsiz kitle kaybina neden olur ve sonugta solunumsal ve periferik kas

zayifligi gelisir.
2.1.5.Patogenez
2.1.5.1. KOAH'ta inflamasyon

KOAH’da ortaya ¢ikan kronik inflamasyon, basta sigara dumani olmak
Uzere cesitli zararh partikil ve gazlara maruziyet sonucu havayollari,
akciger parankimi ve pulmoner vaskuler yapida makrofaj, notrofil, B
hicreleri, lenfositler gibi cesitli inflamatuar hicrelerin akiimulasyonuyla
karakterizedir (46).

inhale edilen sigara dumani ve diger irritanlar, epitel hiicrelerini ve
makrofajlari uyarirlar. Bu uyarim sonrasi makrofajlar c¢esitli kemotaktik
faktorler salgilarlar. Kemotaktik faktorler arasinda olan CC kemokin
ligand-2 (CCL2), monosit kemotaktik protein-1 (MCP 1), periferik
monositleri CC-kemokin reseptor-2 (CCR2) reseptorleri araciligi ile
ortama ceker. Bu monositler ortamda doku makrofajlarina differansiye
olurlar. Diger makrofaj kaynakli mediatorler olan CXC kemokin ligand 1
(CXCL1) growth related onkogen alfa (GRO-a) ve CXC kemokin ligand 8
(CXCL8 veya IL-8, CCR2) reseptorleri araciligi ile noétrofilleri ortama
cekerler. irritan inhalasyonu ile uyarilan epitelden ve makrofajdan CXCL9
(MIG), CXCL10, interferon y inducible protein 10 (IP10) ve CXCL11
salgilanir. Bu mediatérler CXCR3 reseptorleri araciligi ile Thl ve Tcl
hlcrelerini ortama ceker. Ortama gelen Tcl hicreler, interferon gamma
(IFN-y) salgilayarak CXCL9 ve 10 salgilanimini stimile ederler. Ortama
toplanan enflamatuvar hucrelerden noétrofil elastaz ya da matriks
metalloproteinaz 9 (MMP9) gibi proteazlar salgilanir. Bu molekuller
elastin degradasyonu ve alveoler duvar destriksiyonu ile; amfizeme,
goblet hucrelerinde ve submukozal bezlerde salgi artisi ile kronik

brongite neden olur. Epitelden salgilanan buyime hormanlari
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fibroblastlari uyarir, fibroblastlar kiicik hava yollarinda fibrozise ve hava
yolu duvarinda kalinlasmaya neden olur. Epitel hicrelerinden ve
makrofajlardan salinan TNF-a, inflamatuar hicreler ve epitel hiicrelerinde
nuklear faktor- kB (NF-kB) y1 uyarir. NF- kB, AP-1(aktivator protein-1) ile
birlikte gen transkripsiyonuna yol acarak IL-8, GRO-a gibi meditdrlerin
yapimini arttirir. NF-kB’nin DNA'ya baglanmasi histon 4 asetilizasyonunu
arttinnp  histon  deasetilizasyonunu (HDCA2) azaltarak, sitokin

transkripsiyonunun stirmesine neden olur (19).

inflamasyonda yer alan temel hiicreler nétrofiller, lenfositler,

makrofajlar ve havayolu epitel hiicreleridir (Sekil 1).

el
Cigarete sm:k.el

Alveolar macrophaqge

IL g gene

. 1 Neutrophils IL-8
Sekil 1. Makrofajlar, notrofiller ve epitelyal hiicreler arasi etkilesim. (41)
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2.1.6. Fizyopatoloji

KOAH'da ki inflamasyona 6zgu patolojik degisiklikler, asiri mukus
sekresyonu ve siliyer fonksiyon bozuklugu, hava akimi kisitlanmasi ve
hiperinflasyon, gaz degisim anormallikleri, pulmoner hipertansiyon ve
sistemik etkiler gibi fizyolojik anormalliklerin ortaya ¢ikmasina neden olur.
Lokotrienler, proteazlar ve noropeptidler gibi inflamatuvar belirteclerin
etkisiyle mukus salgilayan bezlerde hiperplazi ve goblet hiicrelerinde

saylisal artis meydana gelir.

Ekspiratuvar hava akim kisithhdi; mukoza inflamasyonu ve 6dem,
hava yollarinda yeniden vyapilanma, peribrongiyoler fibrozis ve
sekresyonlarin etkisiyle hava yolu direncinin artmasi ve elastik yapinin
parcalanmasi sonucunda, hava yollarini acik tutan alveoler tutamaklarin
kaybi ile ekspirasyon akimi icin gerekli itici basincin azalmasi sonucunda
ortaya cikar. Destek yapisindan yoksun kalan periferik hava yollarinin
ekspirasyon sirasinda pozitif plevral basincin etkisiyle dinamik
kompresyona ugrayarak erken kapanmasi, hava hapsi ve pulmoner

hiperinflasyona neden olur.

KOAH'lI hastalarda, istirahatte hava hapsi nedeniyle inspiratuvar
kapasite belirgin olarak azalir, efor sirasinda da inspiratuvar kapasite
progresif olarak azalmaya devam eder, hasta daha yuksek volimlerde
hizli ve ylzeyel solunum yapar. Bu durum solunum kaslari tzerindeki
mekanik isin ve oksijen tiketiminin artmasi sonucunda dispne, pulmoner
gaz aligverisinde bozulma, solunum iginde artma, solunum kas

yorgunlugu ve egzersiz kapasitesinde azalmaya neden olur.

KOAH'da  hipoksemi  gelisiminde en ©6nemli mekanizma,
ventilasyon/perfizyon dengesizligidir. Ventilasyon/perfiizyon dengesizligi;
solunum mekaniginde degisme, pulmoner hiperinflasyon ve hizli ytzeyel
solunum ilegaz alis verisinde bozulmaya ve solunum yetmezligine neden
olabilir. Pulmoner arterlerde destriiksiyon ile doku kaybi, hipoksik

vazokonstruksiyon, endotel adezyonundaki artisa bagh trombus
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olusumu, trombo emboliler de perfliizyonu etkileyerek hipoksi gelisimine
katkida bulunur (19).

2.1.7. Klinik Belirti Ve Bulgular
2.1.7.1. Belirtiler

KOAH'll hastalarin baglica yakinmalari, 6ksuruk, balgam cikarma ve
egzersiz dispnesidir. Cogu hasta aylar veya yillarca bu semptomlarla
yasadiktan sonra doktora bagvurur. Hastalarin cogu semptomlarin ortaya
cikmasindan 6nce en az 20 yil boyunca ginde bir paket sigara icen
kisilerdir. Okstriik, balgam cikarma veya dispnesi bulunan ve/veya
hastalikla ilgili risk faktorlerine maruz kalma o6ykisu olan hastalarda

KOAH tanisi dusundlmelidir.

KOAH'In en belirgin semptomlarindan olan kronik dksirik ve balgam
cikarma, hastaligin ilk evrelerinden itibaren vardir. Baslangicta hafif
siddette ve aralikli oldugundan hasta tarafindan sigara icimine ya da toz
duman gibi cevresel etkenlere baglanir ve dnemsenmez. Bu nedenle
hafif evredeki KOAH'lI olgularda tanida siklikla gecikme yasanir. ileri
olgularda her gin yada gun boyu Oksuruk sikayeti vardir. Oksirik
prodiktif yada az olarak kuru vasifta olabilir (43). Oksirik ataklarini
takiben genellikle az miktarda balgam ¢ikarma eslik eder. Beyaz, mukoid,
yapigkandir ve ginde 40-50 ml kadardir. Balgam miktarinda artis ve

renginde degisiklik enfeksiydz alevienme olarak degerlendirilir.

Yilda toplam Ug¢ ay veya daha uzun sire 6ksuriuk ve balgam cikarma
sikayeti olmasi ve bu durumun ardisik 2 yil boyunca olmasi KOAH'In
epidemiyolojik tanimini olusturur. Surekli, bol ve purtlan balgam olmasi

brongektaziyi dusundurmelidir.

Egzesiz dispnesini hastalar cogu zaman yorgunluk, hava acligl veya
eforda solugun yetmemesi olarak tanimlayabilir. Dispne ¢ogu zaman
hastalar tarafindan 6nemsenmez. Ancak gunlik yasam ve aktivitelerini

etkilemeye basladiginda, yani FEV; genellikle % 50’lere indiginde hekime
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basvururlar. Hastalik ilerledikge dispne daha az eforla gelisir ve bu efor
dispnesi egzersiz sirasinda ekspiryum sonu hacimdeki degisiklikler ile
ilikilidir (47). istirahatte dispne ise ¢ok ciddi bir bulgudur ve ortaya
ciktiginda FEV1 genellikle % 30’'un altindadir. Dispne tek semptom ise
amfizem komponenti 6n plandadir. Dispne derecesinde ani artiglar
ataklara bagli olabilir. Pulmoner emboli veya pnémotoraks da dispneyi
artirabilir (48).

2.1.7.2. Bulgular

KOAH'll hastalarda fizik bulgular hava akim kisitlanmasinin, pulmoner
hiperinflasyonun ve kan gazlarindaki bozulmanin derecesine baglidir.
Erken evre KOAH'lI hastalarda fizik muayene genellikle normal bulunur.

Hastalik ilerledik¢ce bazi bulgular ortaya ¢ikmaya baslar.

ileri evredeki hastalarda muayenede solunumun ekspirasyon fazi
uzamis ve ekspirasyonda hisilti (wheezing) duyulur. Toraks ici gaz
volumu artmis oldugundan hipersonorite ve figi gogsi(toraks 6n-arka
capinin artmasi) sik rastlanan bulgulardir. Agir obstriksiyonu olan
hastalarda inspeksiyonla ekspirasyonda biizik dudak solunumu izlenir.
Aksesuar solunum kaslarinin aktivitesi artmis olup suprasternal ve
supraklavikuler fossada cekilmeler goéruliur. Hastalar oturarak ve o6ne
dogru egilerek solunum yapmaya caligirlar. Kas yorgunluguna bagli
olarak paradoks solunum gelisebilir. Paradoks solunumda inspirasyon

sirasinda Ust batin duvar iceri dogru cekilir.

Ciddi KOAH'ta gorulen diger bulgular; inspirasyon sirasinda alt lateral
g0gus duvarinin iceri dogru cekilmesi (Hoover belirtisi), trakeanin asag!
dogru cekilmesi ve pulsus paradoksus’tur. Palpasyonda gogus

ekspansiyonu kisitlanmistir ve vokal fremitus azalmistir.

Oskultasyon ile amfizem derecesine bagli olarak vezikiler solunum
sesleri belirgin derecede azalir. Zorlu ekspirasyon zamani KOAH’lilarin

¢cogunda 6 saniyenin tzerindedir, raller ve ronkts duyulabilir.
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KOAH hastalarinda sintzal tasikardi ve aritmi bulunabilir. Amfizemli
hastalarda hiperaerasyon nedeniyle kalp seslerinin siddeti belirgin olarak
azalmigtir. Sag ventriktler galo, ikinci sesin siddetlenmesi, ikinci ses
ciftlesmesi, pulmoner ve trikispid kapak yetersizligi tftartimleri duyulabilir.
Ufurimler ciddi sag ventrikil yetersizligi bulgusudur. Sag ventrikil
yetersizliginde juguler vendz distansiyon ve hepatomegali gorulebilir.

Hepatojuguler refli pozitif olabilir (49).
2.2. KOAH' ta Tani
2.2.1. Solunum Fonksiyon Testleri

KOAH baglangicta sinsi bir seyir izler ve bu dénemde genellikle tani
konmaz. Sigara i¢imi, tutin dumani, mesleksel toz ve kimyasal maddeler,
evde pisirme ve 1sinma amach duman, genetik risk faktorleri gibi ¢esitli
risk faktorleriyle karsilasma ©Oykisu olan orta-ileri yastaki kigilerde
Oksurik, balgam cikarma ve nefes darligi gibi semptomlarin varhginda
KOAH tanisi dugunulmeli ve hava akimi obstriksiyonunu gostermek igin
solunum fonksiyon testleri yapiimahdir.

KOAH'll hastalarda ekspiratuar akim hizlarinin degerlendirmesinde en
yaygin kullanilan ydntem spirometredir. Spirometre tani ve izlemde
kullanilmaktadir. Uzlagl raporlarinda izlem igin yilda bir kez spirometrik

inceleme onerilmistir (50).

Bronkodilatdor sonrasi yapilan zorlu ekspirasyon volimunun
degerlendiriimesi yani, FVC (zorlu vital kapasite), FEV1 (birinci
saniyedeki zorlu vital kapasite) ve FEV1/FVC parametrelerinin olciimesi
gerekiyor. Postbronkodilatér FEV1/FVC degerinin 0.70 olmasi tam olarak

reversibl olmayan hava akimi kisittanmasinin varligini gosterir (43).

Test sirasinda hem akim-volim hemde zaman-volim grafiklerinin
birlikte gorsel olarak izlenmesi optimal kalite kontrolu i¢in yararlidir. Akim-
volim egrisinin izlenmesi, FVC manevrasi sirasinda, ekspirasyon

baslangici, 6zellikle ilk saniye icin daha kapsamli bilgi verir. Olgiimin bu
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evresi, Ozellikle tepe akimi, bu esnadaki plevral basin¢ ile korelasyon
gosterir. Bu nedenle tepe akiminin izlenmesi eksipirasyona baslarken

sarfedilen eforu yansitir.

Buna karsiik FVC manevrasini volim-zaman grafiginden izlerken,

FVC nin son kisimlari hakkinda daha iyi bilgi verir.

KOAH'da reversibilte testi genellikle tani asamasinda onerilmektedir.
Astim ile KOAH'In ayriminda, prognozun ve tedaviye cevabin
degerlendiriimesinde yararhdir. Hastaligin stabll evresinde

uygulanmalidir.

2.2.2. Arter Kan Gazlari

KOAH'll hastalarda en belirgin 6zellik hipoksemi ve bazi olgularda
buna eklenen hiperkapnidir. Hipokseminin en ©6nemli fizyopatolojik
nedenleri ventilasyon/perfizyon oranindaki bozulma ve alveoler
hipoventilasyondur. Amfizemde parankim harabiyeti sonucunda
kapillerlerinde pargalanmasiyla perfiizyon bozulmustur. Bu durumda
ventilasyon/perfizyon oraninin yiksek oldugu alanlar olusur. Dolayisiyla
amfizemin hakim oldugu hastalarda hipoksemi ileri donemlere kadar
hafiftir ve hiperkapni de belirgin degildir. Buna karsilik kronik bronsitte
havayollari Iimenindeki daralma nedeniyle ventilasyon bozulur ve
ventilasyon/perfizyon orani belirgin azalir. Bunun sonucunda kronik
bronsitin hakim oldugu olgularda erken dénemde hipoksemi belirginlesir

ve hiperkapnide eklenir (51).

2.2.3 Radyolojik Bulgular

Kronik brongitte brons duvari kalinlasmasi kronik bronsite isaret
edebilir. PA grafide bronkuslar hilus civarinda uzun kesit boyunca tren
rayl seklinde ve enine kesit boyunca gorilebilen cizgiler seklindedir.
Duvar kalinlagmasi brong duvar kalinhginin (K) distan disa ¢apina (G)
oraninin artmasidir. Bu oran normalde 0.32 olarak kabul edilir. K/C=
0.32+0.08. kronik bronsitlilerde bu oran 0.36 veya daha fazladir.
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Amfizemde radyolojik bulgular; artmis akciger hacmi, akciger

harabiyeti ve vaskuler yapilardaki sekonder degisikliklerdir (52).

Akci ger Grafisi: Diyaframin yukari dogru konkav olmasi amfizem
varhginin mutlak goéstergesidir. PA akciger grafilerde diyaframin tepe
noktasi, kostofrenik ve vertebrofrenik agilari birlestiren hattin 1.5 cm
Uzerine ¢ikamiyorsa diyafram duzlesmis kabul edilmelidir (53).

Akciger dokusu kaybi akciger grafilerinde buller ve dizensiz

radyoltsent alanlar seklinde gordlebilir.

Damarsal yapilardaki sekil bozukluklar da amfizeme isaret edebilir.
Damarsal degisiklikler hiler pulmoner arterlerde genigleme, periferik
damar golgelerinin azalmasi, normal damarlarin kivrintih seyirlerinin
kaybi, dallanma uclarinda genisleme ve fokal damarsiz akciger

alanlarinin olusmasidir.

Amfizemin ileri evrelerinde pulmoner hipertansiyon meydana gelir.
Hiler pulmoner arter dallari geniglerken periferal dallar incelir. Sag
pulmoner arter dalinin 16 mm den genis olmasi pulmoner hipertansiyon

varhgini dasunduarar (53).

2.3. KOAH Siddetinin De gerlendirilmesi

2011 yihinda revize edilen GOLD rehberinde sadece FEV; degerine
bakarak evrelemenin yeterli olmadigi, atak sayisi ve semptomlarin da
evrelemede kullaniimasi dnerilmigtir. GOLD 2011 raporuna gére KOAH
evreleri Sekil 2’de gorulmektedir (2). FEVi'e goére spirometrik KOAH
siniflamasi Tablo 3’ de gorulmektedir.

Atak; “stabil KOAH olgusunda dispnede artig, balgam miktari ve
renginde degisiklik, ©Oksurukte siddetlenme ve gunluk aktivasyonda
azalma ile kendini gosteren tedavi degisikligi gerektiren akut kétilesme”
seklinde tanimlanabilir.

22



JISIY

Sekil 2. GOLD 2011’e gére KOAH evreleri
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Tablo 3. KOAH'ta Spirometrik Siniflandirma

Evre

Ozellikler

FEV1/FVC < %70
FEV1= %80 (beklenenin)

FEV1/FVC < %70
%50 < FEV1< %80 (beklenenin)

FEV1/FVC < %70
%30 < FEV1< %50 (beklenenin)

FEV1/FVC < %70

FEV1<%30 (beklenenin) ya da FEV1<%50 (beklenenin)
ile birlikte kronik solunum yetmezligi

23



2.4 Ayirici Tani

KOAH; astim basta olmak Uzere birgok hastalikla karisabilmektedir
(49). Cinsiyetle ilgili onyargi, meslek oykusuni bilmemek, cografi

Ozelliklerini g6z ardi etmek ayirici tani hatalarini artirmaktadir.

Tablo 4'de KOAH ayirici tanisinda yer alan hastaliklar ve farkliliklari

gorulmektedir.
2.5 Prognoz

KOAH’lI hastalarin ¢ogu yillar icinde kacginilmaz bir koétulesme ve
solunum fonksiyonlarinda progresif bozulma gdésterirler (55).

Hastaligin seyri sirasinda gelisen ataklara viral veya bakteriyel
enfeksiyonlar, kalp yetmezligi veya hava kirliligi neden olabilir. KOAH
atagl bu hastalarin saglik hizmet harcamalarinin buytk bir kismini
olusturur (55). ileri evre hastalikta, siddetli ataklarda kronik zemin
Uzerinde akut solunum yetmezIligi gelisebilir. Hastalarin cogu bu krizi
atlatabilse de takip eden donemde mortalite artar. Bir calismada hastane
icindeki mortalite %11 iken, 6 ay, 1 yil ve 2 yillik mortalite sirasyla %33,
%43 ve %49 bulunmustur (56). lyi yonde seyrin belirliyecileri geng yas,
hastalik 6ncesi yasam Kkalitesinin iyi olmasi, mental durum ve kan
basincinin iyi olmasi, kalp hizinin yuksek, kreatinin, beyaz kan hticresi ve
plazma glikozunun dusik olmasidir (57). Prognoz sigaranin birakilimasi
ve kapsamli pulmoner rehabilitasyonla iyilesir.

KOAH'da morbidite ve mortalitenin énemli belirleyicilerinden biri de
FEV1'deki azalmadir. Sigaranin birakilmasi, FEV;'deki azalma hizini
yavaslatir.ve, prognozu olumlu yonde etkiler (58). Prognoz ayrica
pulmoner hipertansiyon ile de yakindan iligkilidir. Pulmoner arter basinci
<20 mmHg olan hastalarda 5 yillik yasam %70 iken, pulmoner arter
basinci >20 mmHg olanlarda %50 den azdir (55).ileri evre KOAHIlarda
uzun sdreli oksijen tedavisi yasam suresini artirmaktadir (59). Ancak

bunun mekanizmasi bilinmemektedir (Tablo 5).
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Tablo 4. KOAH Ayirici Tanisi (2).

KOAH

Astim

Bron sektazi

Konjestif Kalp Yetmezli gi

Obliteratif Bron siolit

Diffliz Panbron siolit

Orta yaslarda baslar, uzun sire sigara icme 0ykusu, egzersiz sirasinda dispne,

blyuk dlcide irreversible hava akimi kisitlamasi

Semptomlar degiskendir, gece ve sabah semptomlari vardir, atopi, rinit, ve/veya

egzema 0Oykusu vardir. Haya yolu obstriksiyonu genellikle reversibldir.

Balgam miktari fazladir, oskiltasyonda kaba raller vardir. Comak parmak olur.

Go6gus rontgeninde genislemis bronglar, brons duvar kalinlagsmasi goralur.

Oskultasyonda bazallerde ince raller duyulur. G6gus réntgeninde kalp golgesi
blyuktir. Akciger 6demi meydana gelebilir. Obstriuksiyon yoktur, volim restriksiyonu

olur.
Geng¢ yaslarda sigara icmeyenlerde gorultr. Romatoid artrit, duman maruziyeti

vardir. Bilgisayarl tomografi bulgulari tipiktir.

Sigara icmeyen erkeklerde goralir. Kronik sintizit mevcuttur. Gogus rontgeni ve

HRCT'de diffiz sentrilobller noduler opasiteler ve hiperinflasyon gorulir.
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Tablo 5. KOAH’'da prognostik 6neme sahip parametreler

FEV1 MMRC dispne 0lcegi

Alevlenme sayisi ve BODE indeksi

siddeti (VKi, FEV.- MMRC, 6-DYT)
Hastane yatis sikligi Maksimal oksijen tiketimi

ileri yas Pulmoner hipertansiyon

Vicut kitle indeksi (VKI) Uzun streli oksijen tedavisi
Arteriyel kan gazlari Oral kortikosteroid kullanimi
Yasam kalitesi inspiratuvar kapasite/total akciger kapasitesi

Egzersiz kapasitesi
Komorbiditeler (6 dakika yurime mesafesi, artan hizda

mekik ylrtiime testi

2.6 Tedavi

Gunumizde rehberlere gore tedavi yaklasimlari FEV; ve FEV,/FVC
oranina gore belirlenen KOAH agirligi, semptomlar ve atak sikligina gore

yapiimaktadir (54).

Stabil KOAH tedavisi hasta egitimi temel alinarak farmakolojik tedavi
ve non-farmakolojik tedaviyi kapsamaktadir. Stabil KOAH’lI hastalarin

tedavisinde dort temel yaklasim vardir. Bunlar;

1.Hastaligin degerlendirilmesi ve izlenmesi
2.Risk faktorlerinin azaltiimasi
3.Stabil KOAH tedavisi

4. Alevlenmelerin tedavisi

26



2.6.1. Hastali gin de gerlendirilmesi ve izlenmesi

KOAH'da hastaligin progresyonu, komplikasyonlarin  gelisimi,
farmakoterapi, alevienmeler ve komobiditeler, strekli degerlendiriimeli ve

izlenmelidir.

KOAH'da tedavi hedeflerinin kargilanip karsilanmadigina izlemle
karar verilmelidir. Duzenli takiplerle; risk faktérlerine maruziyet (6zellikle
sigara) hastahgin progresyonu ve komplikasyonlar, farmakolojik tedavi
(uygun doz, surekli ve uygun kullanim, yan etki) non farmakolojik tedavi
(pulmoner rehabilitasyon, oksijen tedavisi, non invaziv mekanik
ventilasyon) alevlenmeler ve ek hastaliklar sirekli takip edilip

izlenmelidir.
KOAH tedavisinin etkili olabilmesi igin sunlar hedeflenmelidir(2).

. Hastaligin ilerlemesinin énlenmesi

. Semptomlarin giderilmesi

. Egzersiz toleransinin artiriimasi

. Saglik durumunun iyilestiriimesi

. Yasam siresinin uzatilmasi

. Komlikasyonlarin 6nlenmesi ve tedavisi

. Alevlenmelerin 6nlenmesi ve tedavisi

o N o o0~ WN P

. Mortalitenin azaltilmasi
2.6.2. Risk Faktdrlerinin Azaltilmasi veya Ortadan  Kaldiriimasi

Risk faktorlerinden uzak durulmasi KOAH tedavisinin etkili olabilmesi
icin ¢ok 6nemlidir. En 6nemli risk faktorleri sigara kullanimi, mesleki
maruziyet, ic ve dig ortam hava kirliligi, ileri yas ve aile 6ykusiu yada
genetik yapidir. KOAH’ll hastalarin cogu sigara icmektedir yada sigaray!

eskiden icmiglerdir veya sigara dumanina maruz kalmislardir.

Sigara i¢ciminin engellenmesi ile KOAH gelisimi onlenebilir. Sigara
icenlerin yaklasik %15-20’'inde KOAH tanisi konmustur (60).
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KOAH'lI olgularda sigaranin birakilmasinin yilhk FEV; kaybini
azalttigi gosterilmistir (61). Yine yapilan baska bir calisma, hafif ve orta
derecede KOAH’li olgular 5 yil boyunca izlendigi (The Lung Healty Sudy)
calismasinda sigaray! birakan KOAH'lI olgularda FEV; kaybinin icmeyi

surdurenlerin yarisi kadar oldugu bulunmustur (62).

Mesleki maruziyetin KOAH gelisiminde 6nemli bir risk faktort oldugu
bilinmektedir. Bu nedenle igyerilerindeki ortamin iyilestiriimesi
saglanmalidir. Bazi gelismekte olan Ulkelerde ve Tiurkiyede biomas
dumanina maruziyetin, KOAH riskini 3 kat artirdigi gosterilmistir. Tani
konuldugu andan itibaren, iyi havalanmayan i¢ ortamlarda yakilan tezek

gibi biomas yakit dumani maruziyetin engellenmesi gerekmektedir
2.6.3. Stabil KOAH tedavisi
2.6.3.1. Egitim

KOAH'da hastaligin 6nlenmesi esas olmakla birlikte, tani konulduktan
sonra hasta ve yakinlarl hastalik hakkinda bilgilendirilmeli, hastanin
tedaviye etkin olarak katilmasi saglanmali ve olabildigince etkin bir

yasam surmesi hedeflenmelidir.

Egitim hastalik siddetine gore bireysellestiriimeli ve bir program
dahilinde hastalik ilerledikce ortaya c¢ikan gereksinimlere gore
surdarulmelidir. Bir uzman denetimi ve destegi altinda gergeklestirilecek
editimle. tedavinin etkinligi arttirlabilir. KOAH tedavisinde. hasta egitimi

mutlaka yer almalidir. Hasta egitimi su bilesenleri icermelidir:

. Sigaray! birakma ve risk faktorlerinden kaginma

. Hastalik hakkinda temel bilgilerin verilmesi

. llag kullanim ilkeleri ve etkili inhalasyon yontemlerinin 6gretilmesi
. Alevlenmelerin 6nlenmesi ve erken fark edilmesi

. Oksijen tedavisi

. Dispne hissini azaltma stratejileri

~N o OB~ WN P

. Dogru beslenme, hidrasyon ve diyet 6nerileri

28



8. Egzersizin yararlari ve fiziksel aktiviteyi sirdirme

9. Solunum egzersizleri (diyafragmatik solunum, buzik dudak solunumu)
10. Bronsgial hijyen teknikleri

11. Enerji tasarrufu ve gunluk igleri basitlestirme teknikleri

12. Bos zamanlarin degerlendirilmesi ve seyahat

13. Kronik hastalikla basedebilme

14. Saghk kurumlarina bagvurma endikasyonlari

15. Yasamin sonunun planlanmasi

2.6.3.2. KOAH'da Farmakolojik Tedavi

KOAH’da farmakolojik tedavinin temelini bronkodilatatérler olusturur.
Gunumuazde kullanilan bronkodilatorler; antikolinerjikler, beta 2 agonistler
ve teofilindir. Tek grup ila¢g yerine farkli grup ilaclarin birlikte kullanimi
spirometri ve semptomlarda daha buyldk degigiklikler saglar.
Bronkodilatatér seciminde ve kombinasyonlarda bireysel cevaplar, yan
etkiler ve ilaclarin bulunabilirligi 6nemlidir. Tedavide inhalasyon yolu

tercih edilmelidir.

KOAH olgularinda gruplara gore farmakolojik tedavi yaklagimi Tablo 8

de 6zetlenmistir.

Bronkodilator ilaglar:

Beta-2 Agonistler: Hava yolu diz kas hicrelerinde kalsiyum diizeyini
dusurerek bronkodilatasyon saglayan ilaclardir. Beta-2 agonistler, kisa
veya uzun etkili olup dncelikle inhalasyon yoluyla verilmekle birlikte, oral

veya parenteral olarak da kullanilir.

Kisa etkili inhale Beta-2 agonistler birka¢ dakika icinde etki gosterip
15-30 dakikada maksimum etkiye ulasir. Etkileri 4-5 saat devam eder.
Uzun etkili Beta-2 agonistlerin artmis reseptor afiniteleri nedeniyle etkileri

12 saat kadar surmektedir.
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Beta-2 agonistler havayolu diz kas tonusunu ve dinamik
hiperinflasyonu azaltan ve bu nedenle semptomlarda hizli bir azalma,

egzersiz toleransinda artisa neden olan bronkodilatator ilaglardir.

Formoterol: Orta derecede lipofilik 6zellige sahiptir. Sivi fazda da
bulunabildiginden 3, reseptorlerini hizli aktive edebilirler. Bu nedenle
etkisi hizli baglar. Baglandigi membranlardan yavas bir sekilde ayrilarak
etkisini uzun sure devam ettirebilir. Formoterolun akciger fonksiyonlari
Uzerine etkisi, kisa etkili beta-2 agonistlerden daha fazladir. Solunum
fonksiyonlarini ve yagsam Kkalitesini artirmaktadir (63,64). Formoterolun
salmeterole gore avantaji, etkisinin kisa etkili beta-2 agonistler gibi hizli
bagslamasi ve doz arttikca bronkodilator etkisinde de artisin

goriulebilmesidir.

Salmeterol: Lipofilik  ©zellige  sahiptir.  Baglandiklari  htcre
membraninda uzun sure etki gosterirler. Solunum fonksiyonlarina pik
duzeyde etkisi 2-5 saat arasinda degisir. ve etki suresi 12 saat ve
tzerinde devam eder. Salmeterol dispneyi azaltir, egzersiz kapasitesini
artirir. Ginde 2 kez 50 pg doz ile kullanildiginda saglik durumu tzerinde

anlaml etkiler gosterir (65).

indakaterol : Hemen hemen tam bir B2-agonist gibi davranir. Erigkin
hastalarda hava akimi obstriksiyonunun idame tedavisi igin kullanilan
ilacdir. Yapilan calismalarda indakaterol ile plaseboya gére FEV;
degerinde anlaml artis, yasam Kkalitesinde iyilesme yapmaktadir.
Bronkodilatér etkisine tolerans gelisimi saptanmamistir (66). Yapilan
bagka bir calismada kurtarma tadavisi kullaniminda ve nefes darliginda

duzelme saglandigi gozlendi (67).
Antikolinerjikler:

Muskarinik reseptorleri bloke ederek etki gosterirler. ipratropium kisa

etkili, tiotropium ise uzun etkilidir (19).
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ipratropium bromiir:  Pik seviyelere 1-2 saatte ulasir, etkisi 6-8 saat
surer. ipratropiumun, kisa etkili B2-agonistlere gére etki siiresi uzun

oldugundan duzenli tedavide kullanimlari dnerilmektedir.

Tiotropium  bromdr: ipratropiuma  benzer yapidadir. M,
reseptorlerinden hizh ancak M; ve M2 reseptérlerinden yavas ayrilir.
Uzun etki sidresine sahiptir. 24 saatin Uzerinde bronkodilatasyon
saglamaktadir. Yan etkileri minimaldir, kalp atim sayisini veya kan
basincini etkilemez. Yiksek dozlarda agiz kurulugu etkisi belirginlesir
(65).

Tablo 6 Stabil KOAH’ta inhale B, agonistlerin guinlik dozlari

Kisa etkili _ _
ODI KTI
B2. agonist

Terbutalin 250 ug, 4-6 saatte, 1-2 kez 500 ug, 4-6 saatte 1 kez

Salbutamol 100 pg, 4-6 saatte, 1-2 kez 200 ug, 4-6 saatte, 1-2 kez

Uzun etkili _ _
ODI KTI
B2- agonist

Formoterol 12 ug, 12 saatte, 1-2 kez 12 ug, 12 saatte, 1-2 kez
Salmeterol 25 ug, 12 saatte, 2-4 kez 50 ug, 12 saatte, 1-2 kez

indakaterol 150 ug 24 saate 1 kez 150 ug 24 saatte 1 kez

Nebulizator soltisyonu

(10 pg/ml ),
Terbutalin
0.5 ml, 4-6 saatte, 1 kez
Salbutamol (2.5 pg/2.5 ml.), 2.5 ml 4-6 saatte, 1 kez
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Tablo 7.

KOAH'da ilag tedavisi (54).

GRUP

iLK TERCIH

iKiNCI TERCIH

ALTERNATIF TEDAVI

Kisa etkili antikolinerjik
veya kisa etkili beta2 agonist

Uzun etkili antikolinerjik
Veya uzun etkili beta2 agonist

inhale steroid+ Uzun etkili beta2
agonist
veya uzun etkili antikolinerjik

inhale steroid+ uzun etkili beta2
agonist veya uzun etkili antikolinerjik

Uzun etkili antikolinerjik veya
uzun etkili beta2 agonist veya
kisa etkili beta2 agonist+ Kisa etkili
antikolinerjik
Uzun etkili antikolinerjik + Uzun etkili
beta2 agonist

Uzun etkili beta2 aganist+ uzun etkili
antikolinerjik

inhale kortikosteroid+
uzun etkili beta2 agonist+ uzun etkili
antikolinerjik veya
inhale steroid+ uzun etkili beta2
agonist+
Fosfodiesteraz 4 inhibitdri veya uzun
etkili antikolinerjik+
Fosfodiesteraz 4 inhibitéri veya inhale
kortikosteroid+ uzun etkili antikolinerjik
veya
uzun etkili antikolinerjik+ uzun etkili
beta 2 agonist

Teofilin

Teofilin
Kisa etkili beta2 agonist +/ yada kisa
etkili antikolinerjik
Teofilin
Kisa etkili beta2 agonist +/yada kisa
etkili antikolinerjik Fosfodiesteraz 4
inhibitéri dastn

Teofilin

Kisa etkili beta2 agonist +/yada kisa
etkili antikolinerjik

Karbosistein

32



Teofilin:  Fosfodiesteraz, adenozin ve prostaglandin inhibisyonu
yapicl, katekolamin salinimini artirici, solunum merkezini uyarici, kalp
debisini artirici, ditrez vyapici, diyafragma ve solunum kaslarini
guglendirici ve antiinflamatuar etkilere sahiptir. Yan etkilerin sikhgi ve
bronkodilatér etkisinin daha az olmasi nedeniyle teofilin kullanimi

azalmistir.

Teofilinin tedavi araliginin dar olmasi ve klirensinin kisiden kigiye farkl
olmasi, klinik kullanimda zorluklara neden olmaktadir. Son yillarda yavas
salinimli teofilinlerin  kullanima sunulmasi, ilacin bu olumsuzluklarini

hafifletmistir.

Yavas saliniml teofilinin, giinde 1 veya 2 doz verilmesi ile sabit bir
serum konsantrasyonu saglanabilir. Terapotik etkisii kan duzeyleri 8-12
pug/ml iken, yan etkileri ise >20 ug/ml'de ortaya ¢ikmaktadir.

B2- agoistler ile kombine uygulandiginda spirometrik degerlerde
herhangi bir dizelme saglamadan egzersiz toleransini artirarak yarar
sagladigr gosterilmistir. Ayrica teofilin hava hapsini azaltmakta ve
periferik hava yollari tizerinde etki gdstermektedir. indilkte balgamdaki

notrofilleri azaltmasi, anti-inflamatuar etkisi oldugunu gostermistir (68).

inhale steroidler: KOAH'In patogenezinde, hava yolu inflamasyonun
rol oynadigi bilinmektedir. Sigara dumani gibi zararlh gazlarin ve
partiktllerin kronik inhalasyonu sonucu akcigerlerde anormal inflamatuar
yanit ortaya gikar.

Stabil KOAH'In tedavisinde inhale steroidlerin kullanimlari ile ilgili
olarak bir cok calisma yapilmistir. Bunlardan en énemlileri, EUROSCOP,
ISOLDE, Kopenhag ve Kuzey Amerika Akciger Saghgi Calisma

Grubunun calismasidir.
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EUROSKOP calismasinda; stabil hafif ve orta KOAH’lI olgularda ¢ yil
sure ile ginde 800 mcg budesonid verilerek FEV1 digusine, alevlienme
sayisina ve yagsam Kkalitesine olan etkisi aragtiriimistir. Uc yilik FEV1
dustsu plasebo grubunda 180 ml, inhale steroid grubunda ise 140 ml
olarak saptanmistir. FEV1 deki azalma 3-6 aylik dénemde anlaml iken,
9-36 aylik donemde anlamh dizeye ulasmamigtir. Yasam Kkalitesinin
degerlendiriimesinde, budesonid grubunda anlamli Gstunlik goérulmas,

ancak alevlenmeler arasinda fark saptanmamistir (69).

ISOLDE (Inhaled Steroids in Obstructive Lung Disease) ¢calismasinda,
orta-ciddi KOAH'ta inhale flutikazon propiyonatin (FP) solunum
fonksiyonlari, alevlenme ve yasam kalitesine olan etkisi arastiriimistir
(70). Flutikazon alan grupta FEV;'deki dismenin plasebo grubuna goére
%32 daha az oldugu gosterilmistir. FP alan grupta alevienmelerde %25
oraninda ve hastaneye yatis sayisinda azalma, yasam Kkalitesinde ise
artis saptanmigtir.

Lung Health Study calismasi; inhale kortikosteroidlerin akciger
fonksiyonlarindaki kaybi, semptomlari, morbiditeyi ve sistemik yan etkileri
ortaya clkarmaksizin hayayolu asirt duyarliigini azalttigi hipotezini
arastirmak amaciyla yapimistir. Bu calismada inhale steroid olarak
gunlik 1200 mcg triamsinolon verilmis. Calisma sonucunda FEV;
kaybinda azalma saptanmamis ancak tedavi alan grupta daha az
solunumsal semptom ortaya c¢cikmig ve poliklinik basvuralari daha az
g6zlemlenmistir. Yan etkiler acisindan yapilan degerlendirmede ise
dctnct yihn sonunda kemik dansitesinin tedavi alan grupta belirgin

olarak azaldigi tespit edilmigtir (71).

Gartlebner ve arkadaglari, KOAHda inhale kortikosteroidlerin etkinligi
ve guvenligini inceleyen ¢alismalari meta-analiz olarak degerlendirmigler
ve ataklar, mortalite, fonksiyonel kapasite, yasam kalitesi, yan etkilerle

ilgili sonuclari bildirmiglerdir. Ataklar Uzerindeki etkilerini degerlendiren 10
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calismada inhale steroidlerin ataklari %33 azalttigi, yasam Kkalitesini
artirdigi ve inhale steroidlerin kesilmesi ile atak sikhiginin %50 oraninda
arttigi bildirilmektedir (43).

inhale kortikosteroidlerin mortalite izerine etkisi halen tartisiimaktadir.
Mortalite ile yapilmig altt calhismanin doérdinde, sagkalim etkisi
bildirilmigken, iki calismada bu etki gosterilememistir (43).

Mukolitik ilaclar: Atak dénemlerinde viskdz balgami olan hastalarda
kullanilmasi 6nerilmektedir (1). N asetil sisteinin antioksidan etkileri de
oldugu dustnulmektedir (72).

Antibiyotikler: KOAH alevlenmeleri ve diger bakteriyel enfeksiyonlar
digindaantibiotik  kullaniminin  yararh  oldugunu gb6steren  kanit
bulunmamaktadir (1).

Asllar: KOAH'da influenza ve pnomokok asilari 6énerilmektedir (49).
influenza asisi KOAH hastalarinda ciddi hastalik ve 6liim riskini yaklasik
%50 oraninda azaltabilmektedir. FEV1<%40 olan KOAH hastalarinda
pnomokok asisinin toplumda edinilmis pnémoni insidansini dustrdigu

gosterilmistir (1).
KOAH’ da non-farmakolojik tedavi:
Pulmoner rehabilitasyon:

Pulmoner rehabilitasyonda baglica hedefler semptomlari azaltmak,
yasam kalitesini yikseltmek ve gunlik yasam aktivitelerine fiziksel ve
duygusal katilimi artirmaktir (2). Egzersiz programlarinin, maksimum
egzersiz performansini artirma, periferik kaslarda adaptasyonlari

saglama ve kardiyak fonksiyonlari iyilestirme etkileri vardir (43).

35



Fizyoterapi: Solunum egzersizleri, diyafram solunumu, bizik dudak
solunumu gibi kontrolli solunum teknikleri; perkisyon, postural drenaj
teknikleri ile balgam mobilizasyonu KOAH tedavi planlanmasinda yer
almahdir (1).

Cerrahi Tedavi: Secilmis olgularda bullektomi, akciger volimunu
azaltici cerrahi ve akciger transplantasyonu yapilabilir. Bazi ¢ok ileri
KOAH hastalarinda, akciger transplantasyonunun yasam kalitesini ve

fonksiyonel kapasiteyi artirdigi gosterilmistir (1).

Uzun sureli oksijen tedavisi (USOT):

KOAH'ta ilerleyici hipoksemi s6z konusudur. Hipoksemi hicre
hasarina yol acar. Bu nedenle, hipokseminin dizeltimesi veya 6nlenmesi
onemlidir. Ancak, doku hipoksisini dizeltmeye caligirken, oksijen tedavisi
yaninda hemoglobin konsantrasyonu, kalp debisi, dokuda vyerel
perfizyon bozuklugu gibi oksijen taginmasi ile ilgili faktorlerin de dikkate
alinmasi gereklidir. Uzun sdreli oksijen tedavisi (USOT), hipoksemiye
ikincil polisitemiyi duzeltir, viicut agirhgini artirir, pulmoner hipertansiyonu
dusartr, kor pulmonaleye bagli sag kalp yetmezligini duazeltir, kalp
fonksiyonlarini gugclendirir. Ayrica, norofizyolojik fonksiyonlar Gzerinde
olumlu etkileri vardir. Efor kapasitesini artirir ve gunlik yasam
etkinliklerini olumlu etkileyerek yasam kalitesini yukseltir ve siresini

uzatir.

2.2.1. Yagam Kalitesinin De gerlendirilmesi

Dispnenin detayli olarak degerlendirilebilmesi ile bu semptomun
kisinin yasami ve gunluk aktiviteleri Uzerindeki etkilerini arastirmak
amaclyla yasam Kkalitesi anketleri gelistirilmigtir. Fizyolojik ol¢ctimler,
hastahgin kigi Uzerindeki etkisini tam olarak yansitamadigi igin, Kkisinin

saghgi, gunlik yasantisi ve iyilik hali Gzerindeki etkileri, dogrudan
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hastadan ogrenilmelidir. Yasam Kkalitesi “kisinin kendi durumunu kendi
kaltird  ve degerleri sistemi icinde algilayis bicimidir’ olarak
tanimlanabilir. Fiziksel ve ruhsal saglik, sosyal iligkiler ve ¢evre etkenleri,
aktiviteler, aliskanliklar ve beklentiler bu tanimlamalar iginde yer alir.

Yagam kalitesi ve saglik durumu olgumleri birbiri icinde yer aldigindan
“saglikla ilgili yasam kalitesi” (SIYK) terimi de kullaniimaktadir. Yagsam
kalitesini degerlendirme, Kisilerin var olan saglik durumlarini kendilerinin
tanimlamasina dayali anketle degerlendirme yodntemidir. Subjektif bir
yontemi olup fizik muayene ve laboratuar degerleri ile farkliik gosteren
sonuglar ortaya cikabilir (73,74). Yasam Kkalitesini degerlendirme

yontemleri iki gruba ayrilir;

1. Genel sa glik anketleri:

Genel iyilik halini degerlendirmek i¢in kullanilan, fiziksel ve emosyonel
herhangi bir hastallk veya tedavi ile degisen genel saglik durumu
belirlenebilir. Bu yodntemlerin en blyldk avantaji hastaliklarin veya
tedavilerin genel etkilerini varolan saglik durumu ile ortaya koymasidir.
KOAH basta olmak tzere solunum sistemi hastaliklarinda yaygin olarak

kullanilan G¢ temel anket mevcuttur.

2. Hastali ga 6zgu anketler:
Spesifik yasam kalitesi anketleridir. Genel saglik anketlerine gotre
daha duyarhdirlar. Ozel bir hastalik icin hazirlanmis sorular igerir.

Tedaviye karsi gelisen yaniti degerlendirmede daha duyarlidirlar.
2.2.1.1Genel Saglik Anketleri

1. Hastalik Etki Profilinin De g@erlendiriimesi (Sickness Impact
Profile- SIP)
KOAH'lllarda yaygin olarak kullanilan ve genel saglik durumunu

gosteren ankettir. Hastanin kendi kendine uygulayabilecegi, fiziksel
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aktivite, viicut bakimi, emosyonel ve sosyal durum, calisma, uyku, yemek
yeme ve ev iglerinin degerlendirildigi oniki bashk ve toplam 136 sorudan
olusan genis bir ankettir. Hasta tarafindan yaklasik 30 dakikada
doldurulur. Toplam puan 0-100 arasinda bir skalada degerlendirilir. En
yiksek puan olan 100 puan en kot durumu gosterir. Gegerli, gtvenilir ve

tekrarlanabilir 6zelliktedir (75).
2. Kisa Form 36 Sa gkalim Anketi (Short Form —SF 36)

Sekiz ayri kategoride 36 sorudan olusur. Genel saglik, mental saglik,
canlilik fiziksel rol, emosyonel rol, fiziksel fonksiyon, sosyal fonksiyon ve
agridan olusan boélumlerden olugsmaktadir. Sonucta fiziksel ve mental
olmak Uzere iki puanlama ile 6zetlenebilir. KOAH'lI hastalarda
validasyonu yapilmis ve genel olmasina ragmen iyi degerlendirme
yapabilen bir ankettir. Farmakolojik tedavi ve rehabilitasyon sonrasi

degerlendirmede oldukca duyarli bir ankettir (75-77).
3. Nottingham Sa glik Etki Profili (Nottingham Health Profile-NHP)

Altt ayr ana baslk altinda toplam 38 sorudan olusan bir ankettir.
Hastanin yaklasik 10 dakikada tamamlayabilecegi fizik, aktivite, agri,
sosyal izolasyon, emosyonel durum, enerji ve uyku bélumlerinden
olusmaktadir. 0 -100 arasinda skorlama yapilir. Yuksek skorlar saglik
problemini go6sterir. Kronik hastaliklarda guvenirliligi ve gecerliligi

gosterilmistir (78).
2.2.1.2. Hastali §a Ozgu Anketler:

1. Saint George Solunum Anketi (Saint George Respir atory
Questionnaire-SGRQ)

KOAH ve astimli hastalarda en yaygin kullanilan guavenirliligi ve

gecerliligi goOsterilmis bir ankettir. 1992 yilinda PW Jones tarafindan
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geligtiriimigtir. Yaklasik 15 dakika icerisinde doldurulabilen 76 sorudan
olusur. Solunum semptomlarini (dispne, 6ksurik, balgam, wheezing,
siddet ve sikhgini), aktivite durumunu (nefes darhgi yaratan fiziksel
fonksiyonlar, ev igleri, hobiler) ve hastaligin etkisini (sosyal aktiviteler ve
psikolojik durum) degerlendiren U¢ alt gruptan olusur. Bilgisayar
tarafindan hesaplanan bir puanlama sistemine sahiptir. 0-100 arasinda
puanlanir. 100 en koétu puandir. Hastalik siddetini detayli ve yuksek
duyarlilikla belirleme sansi verir. Turkgceye cevrilmistir (75-80). Normal
kisiler icin bir veri tabani mevcuttur, daha yuksek skorlar hastaliktaki
kotilesme ve semptomlarda artigi ifade eder. Her skor icin 4 Unite
degisim klinik olarak anlamhdir (KAD). KOAH guvenilirligi ve yanit
verebilirligi 1yidir. Yuksek SGRQ puanlarinin sagkalimda azalma ile iligkili
oldugu gosterilmistir (80).

KOAH'ta hastaliga 6zel olarak en sik kullanilan yasam kalitesi anketi
SGRQ'dir. SGRQ, ayirt edici (hastalar arasindaki farkl siddet duzeylerini
ayirt edebilen) ve tanimlayici (hastaligin progresyonu veya tedaviyle

olusacak degisiklikleri saptayabilen) 6zelliklere sahiptir.

2. Kronik Solunum Hastaliklarini De gerlendirme Anketi (Chronic
Respiratory Disease Questionaire-CRQ)

Kronik hava yolu obstriksiyonunu yasam kalitesi Uzerine olan
etkilerini degerlendirmek i¢in ilk 1987 yilinda Guyatt ve arkadaglari
tarafindan geligtiriimigtir. 20 maddelik ve dort bélimden olusan bir
ankettir. Yuksek skorlar iyi saglik durumunu gdsterir. Tekrarlanabilir
Ozelliktedir, guvenirliligi ve gecerliligi bildirilmigtir (75,78,81). 3. Solunum
Hastaliklarinda Ya sam Kalitesi Anketi (Quality of Life in Respiratory
llines Quetionnaire-QoL-RIOQ)

Hafif ve orta dereceli astim ve KOAH hastalarinda 1997 yilinda
kullanilmaya baglanan hastaliga spesifik bir ankettir. Yedi ayri kategoride

55 soru icermektedir. Solunum problemleri, fizik aktivite, psikolojik durum,
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solunum sikayetlerini uyaran faktorler, gunlik aktiviteleri degerlendiren
sorulardan olusur. Anketin gecerliligi bildirilmis, fakat tekrarlanabilirligi ve

guvenirliligi gosterilememigtir (78).

2.2.2. Fonksiyonel Belirteclerin De  gerlendirilmesi

Dispne, kiginin gunlik aktivite kisitlamasina neden olan en 6nemli
semptomdur. Yas, cinsiyet gibi demografik 6zellikler, bireysel farkhliklar
ve sosyokaultirel faktorlerin dispnenin algilanmasinda énemli rol oynadigi
gosterilmistir. KOAH'ta dispne, egzersiz kapasitesini kisitlayan en énemli
semptomdur KOAH tedavisindeki en 6énemli amag; dispneyi azaltmaktir.
Bu nedenle dispnenin degerlendiriimesi en 6nemli basamaklardan

birisidir. Subjektif bir degerlendirme gerektirdigi icin 6lcimu zordur.

Dispne duzeyini O0lgmek igin gesitli anket ve skalalar olugturmustur
(82). Klinik yaklagimlarda dispne o&lcimia icin iki farkli yaklasim
kullanilmigtir.  Bunlar; ginlik yasam aktivitelerine gore Kklinik
derecelendirme (indirekt yontemler) ve egzersiz sirasinda (direkt
yontemler) derecelendirmedir. Direkt yontemler hastanin algiladigi nefes
darhig! siddetini belirlemek icin kullanilirken, indirekt yontemler dispneye
bagli fonksiyonel kisittama ile ortaya cikan siddeti derecelendirmeyi
saglar (Tablo 10) (82,83) .

Tablo 8. Dispne 6l¢ciim yontemleri

indirekt Yéntemler Direkt Yontemler
(Klinik ile) (Egzersiz ile)
MRC Dispne Skalasi Vizuel Analog Skalasi
Oksijen Tuketim Diyagrami Borg Skalasi

Bazal Durum/ Gegis Dispne indeksi
UCSD Nefes Darhigi Anketi

indirekt Yontemler (Klinik derecelendirme)
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MRC Dispne SkalasI (Medical Research Council Scale)

Gunumuzde genellikle efor sirasindaki dispneyi tanimlamak igin
kullaniimaktadir. Gunlik yasam aktiviteleri sirasinda dispneyi sorgular.
MRC skalasi 1959'da olusturulmus 5 puanh ytriime, merdiven ¢ikma gibi
nefessizlik hissini provoke eden aktiviteleri iceren bir skaladir (Tablo 11)
(84). Cesitli arastirmalarda gosterilmistir ki, MRC skalasi KOAH’l

hastalarin yagsam suresini gosteren dnemli bir parametredir (82,85).

Tablo 10. Modifiye “Medical Resarch Council (MRC) dispne skalasi.

Evre | Agir efor disinda solunum sikintisi yok

Yokus yukari ¢ikarken veya duiz zeminde hizli hareket

Evre I

ederken nefes darligi olmasi

Duz zeminde kendi yagitlarina gore daha yavas hareket etme
Evre lll  ya da diz zeminde normal hizla yurirken (bir mil sonra veya

30 dakika sonra) durmak zorunda kalmak

Duz zeminde 100 metre veya birka¢ dakika yurtuduikten sonra
Evre IV

nefes darligi nedeniyle durmak zorunda kalmak

Oksijen Tuketim Diyagrami (OTD)

Dik yerlesimli 2100 mm. uzunlugunda, oksijen gereksinimi g6z 6niine
alinarak degisen fiziksel aktiviteler yer almaktadir. Hasta kendi dispne
siddetini bu skala Uzerinden isaretler. Baslangi¢ noktasi 0, u¢ noktasi
100 dur ve hastanin isaretledigi mesafe olcular. Sifir noktasi nefes
darhginin olmadigi. 100 degeri ise en fazla nefes darlidi olan noktayi

tanimlamaktadir (50).
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Yokusu hazh

cikmak - —
Yokusu normal e
gﬁ.-;ma}-; = Dz yolda hizh
S yaromek
Yokugu yavas
gikmak il
Criaz ywolda normaal
— yviarmmek
Yatak

vapmak |a

Doz yolda yavas

1 . wviaramek
D B Svakta durmak
Bamyo
vapmak : [
CHurmak _——
B LIvumak

Sekil 3 Oksijen tuketim diyagrami
Bazal Dispne indeksi-Transition Dispne indeksi (BDI-TDI)

Fonksiyonel kisithlik, efor kapasitesi ve Uretilebilen isin boyutu
parametrelerini degerlendiren t¢ bolimden olusmaktadir. Zaman iginde
herhangi bir noktadaki dispneyi degerlendirir. Hastanin dispne derecesi O
ile 4 arasinda bir skalada gosterilir. BDI dispnenin siddetini ilk ve bazal
duzeyde belirleyen degerlendirici bir aractir, TDI ise dispne dizeyindeki
degisimi Olcer. Bu Olcekte dispne kisa anket sorular ile degerlendirilir.
Hi¢c bozukluk olmayan hastaya dort, cok ileri derecede bozuklugu olan

hastaya ise sifir verilir. Toplam skor hesaplanir (0-12 arasi), dusuk
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skorlar nefes darhiginin agirhgini gosterir. TDI ise dispnede degisikligi
bagslangic durumuna goére derecelendirir. Negatif deger kotulesmeyi,
pozitif deger iyilesmeyi gosterir. Cok merkezli farmakolojik ve
nonfarmakolojik tedavi arastirmalarinda kullanilan skalalardir, solunum
fonksiyonlari, egzersiz kapasiteleri ve yasam kalite anketleri ile korele

giden sonuclar elde edilmigtir (86,87).

Egzersiz Sirasinda Derecelendirme (Direkt Yonte  mler)

Dispnenin giddetini belirlemede bir diger yaklagim hastalarin bisiklete
binme yilrime gibi aktiviteler sirasinda dispne duzeylerini belirlemektir.
Zamanla artis gosteren ve sabit egzersiz testlerinde olusan birgok
egzersiz protokolt kullaniimistir. KOAH hastalarinda egzersiz testi
sirasinda dispne duzeylerini belirlemede en sik kullanilan iki metod Borg
skalasi ve VAS'tir.

Borg Skalasi (CR-10 skala)

Bu skala kliniklerde bisiklet veya treadmil egzersiz testleri sirasinda ve
alti dakika yurime testi sirasinda dispnenin siddetini belirlemek amaciyla
kullaniimakta, guvenirliligi ve gecerliligi kanitlanmis bir degerlendirme
yontemidir (83,87). Bu skalada hastanin hissettigi dispnenin siddeti 0-10
arasinda, nonlineer bir sekilde, kelimesel olarak ifade etmesi istenir. Yeni
bir yaklasimda hastanin nefes darliginin siddetinin degisimini hissettigi
anda bilgisayar monitérinde goérulen skala Uzerinde degisen siddeti
isaretlemesidir. VAS’a gore avantaji dispnenin siddetinin rakamsal olarak
ifade edilebilmesidir. VAS, acik ucludur. Kisilerin veya gruplarin direkt

olarak karsilastirilmasina imkan verir.

Gorsel Analog Skala — Visual Analog Scale (VAS )

Borg skalasinda oldugu gibi dispneyi dogrudan degerlendirme

yontemidir ve egzersiz testleri ile birlikte kullanilabilir. VAS genellikle 100
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mm uzunlugunda horizontal veya vertikal bir ¢izgiden olusur. Hi¢ nefes
darligl olmamasindan asiri derecede nefes darligi olmasina kadar iki ucu
isaretlidir. Hastalar nefes darliginin algisal bayuklugunt bir ¢izgi Gzerinde
oranlarlar. Hastanin gosterdigi nokta ve skalanin baglangic noktasi
arasindaki mesafe dlculur ve VAS puani olarak kaydedilir. Bu yontemin
baslica dezavantaji oran iligkilerini koruyamamasidir. Fakat kullaniminin
¢cok kolay olmasi, kigiler arasinda karsilastirmaya izin vermesi ve kesin
sonu¢ elde etmede faydali olmasi baslica avantajlaridir (86). Diger
skalalarda oldugu gibi givenirliligi ve gecerliligi farkli hastalik gruplarinda
bildirilmistir (82,83).

2.2.3. KOAH Degerlendirme Testi (CAT ™)- COPD Assesstment
Test-CAT ™

Jones PW ve arkadaglari, KOAH hastalarinda saglik durumunu kisa
surede ortaya koyabilecek kisa ve basit bir teste duyulan ihtiyaci
karsilamak amaciyla KOAH Degerlendirme Testini (COPD Assessment
Test- CAT™ ) gelistirdiler (136). Alti ilkeden (ABD, Fransa, Ispanya,
Almanya, Belcika, Hollanda) 1503 KOAH hastasi ile calisiimistir.
Calismaya alma kriterleri, >10 paket/yll sigara icimi, 40-80 vyas,
FEV1/FVC <%70 olarak belirlenmis ve astim tanisi veya onemli
komorbiditesi olanlar ¢alismaya alinmamistir. Toplam 21 sorudan olusan
bir soru havuzundan hastalarin yagsam kalitelerini en iyi bicimde ortaya
koyabilecek 8 soru belirlenmistir (Sekil 2). Sorularin hastalarin nefes
darhgi, oksurik, balgam tukirme ve hinlti durumlarini kapsamasi yani
sira yorgunluk ve uyku durumu gibi sistemik semptomlari da kapsamasi
amaclanmistir. Bu calisma ile kisa, basit ve KOAH hastalarinin
hastaliktan etkilenme derecelerini ve yasam Kkalitelerini gosterebilen,
global uygulama yapilabilecek bir sorgulama formu geligtirilmistir. Yapilan

™

calismalarda CA ile Saint George Solunum Anketi (SGRQ) arasinda

gucla iliski oldugu g6zlemlenmistir (88). Turkge strimuintn gavenilirlik ve
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gecerliligi ile ilgili yapilan bir calismada, CAT’in Tirkce formu gunlik
klinik uygulamada guvenilir ve gecerli bicimde kullanilacak bir
degerlendirme testi oldugu gozlemlenmistir (54). Semptomlarin sayisal
olarak belirlenmesi ve hastaligin gunlik yasamina etkisini gdsterir.
Toplam 8 sorudan olugmaktadir. Her bir soru 5 puan olup toplam 40
puandir. 0 puan mikemmel saglik durumunu, 40 puan ise en koéti saglik

durumunu goéstermektedir (Sekil 4).

Asagjidaki her madde icin, su andaki durumunuzu en iyi tanimlayan kutuya (X) isareti koyun Her soru icin sadece hir cevap
segtiginizden eminolun.

Ornek: Cok mutluyum @ @ @ @ @ @ Cok kederliyim SKOR
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Hic Sksirmiyorum @ @ @ @ @ @ Stirekli oks(rdiyorum
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KOAH De gerlendirme Testive CAT logosu, GlaxoSmithKline  sirketler grubunun ticari markalaridir.
©2009 GlaxoSmithKline. Biitiin haklart saklidir ToPIam Skor

Sekil 4. KOAH Degerlendirme Testi

45



2.2.4 BODE indeksi: Beden Kitle indeksi “BKi” (B); hava akimi
obstruksiyonu (O); dispne (D); egzersiz kapasitesi (E)'nden olusur. Hem
semptomlar hem de fizyolojik olcimleri icermektedir. Bu dort faktorin
Olcimune skorlar verilmis ve bu skorlarin toplanmasiyla hastalik siddeti
konusunda indeks olusturulmustur. Bu indeksin FEVi'den daha iyi bir

mortalite prediktori oldugu kanitlanmistir (3).

Beden Kitle indeksi “BK i” (B): Kilogram / m? olarak hesaplanir. BKi

skorlanmasi icin > 21 olanlar 0 ve < 21 olanlar ise 1 olarak skorlanir.

Hava akimi obstriksiyonu (O): Hastalarin beklenen FEV; degerleri
alinip; %65 ve Uzerinde olanlar ‘0’, %50-64 arasinda olanlar ‘1’, %36—49

arasinda olanlar ‘2’, %35 ve altinda olanlar ise ‘3’ olarak skorlanir.

Dispne (D): Modified Medical Research Council’ 0lcegi (mMRC)
kullanildi. Bu 6lcekte; 0-1 olarak puanlananlar ‘0’, 2 olarak puanlananlar

‘1’, 3 olarak puanlananlar ‘2’, 4 olarak puanlananlar ‘3’ olarak skorlanir.

Egzersiz kapasitesi (E): 6 dakikalik yurime testi sonunda ydrime
mesafesi BODE indeksindeki dl¢ilere gére skorlanir. Buna gore 350 m.
ve daha fazla yuriyebilenler ‘0’, 250-349 m. yuriyebilenler ‘1’, 150-249
m. yurlyebilenler ‘2’, 149 m. ve daha altinda yirtyenler ise ‘3’ olarak
skorlanir. Bu dért skor toplami 0-10 arasindadir. (15). istatistiksel olarak
degerlendirme yapmak amaciyla, 4 kisma (Quartil) ayrilir. BODE skoru
0-2 ise bir; 3—4 ise iki; 56 ise U¢; 7-10 ise dort olarak belirtilir (15).

Tablo 9. BODE indeks skoru

Degisken 0 1 2 3
Beden kiitle Indeksi (kg/m ?) >21 <21

FEV, =65 50-64 36-49 <35
6 dk ylUrime testi >350 250-349 150-249 <149
MMRC dispne skalasi 0-1 2 3 4
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ll. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Hasta Secimi:

Calismaya, Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi ve Dortyol Devlet
Hastanesi Go6gus Hastaliklari poliklinigine Nisan 2011- Nisan 2012
tarinleri arasinda basvuran, KOAH tanisi almis ve tedaviye devam
etmekte olan hastalardan calismaya alma kriterlerine uygun olan 90
erkek ve 10 kadin hasta olmak tzere toplam 100 (ort. yas 63,25+9,55)
stabil KOAH hastasi alindi. Calisma baslamadan 6nce yerel etik kurula
basvuru yapildi ve onay alindi. Belirtilen ¢alisma protokolii hakkinda tim

katilanlar bilgilendirildikten sonra onay formu okutulup imzalatildi.

Calismaya alinma kriterleri: GOLD’da tanimlanan kriterlere gore (1)
KOAH tanisi almis olan, 40-80 yas arasinda bulunan ve stabil dénemde
olan (son 6 hafta icerisinde enfeksiyon bulgulari olmamasi, son 6 haftada
alevlenme olmamasi, labaratuar degerlerinde 6nemli bir degigiklik
olmamasi) hastalar calismaya alindi. Calismadan dislanma kriterleri:
KOAH haricindeki diger obstriiksiyonla seyreden akciger hastaliklari, aktif
akciger malignitesi, pnédmoni, diger agri ruhsal ve fiziksel fonksiyon kaybi
ile giden hastaliklari (serebrovaskiler olay, major depresyon,

dekompanse kalp yetmezligi) olan hastalar calisma digi birakildi.
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Tim hastalarin ad-soyad, yas, cinsiyet, boy, kilo, egitim duizeyi,
meslek, sigara icme 0Ozellikleri, atak sayilarl, ek cihaz kullanimi, ek
hastaliklari, KOAH oykusu, KOAH’lilarin kullandiklari ilacglarla ilgili bilgileri
kaydedildi Ayni gun her olgu ile bire bir gérisme yontemi ile anketler
dolduruldu. Okuma veya yazmakta zorluk ceken ya da yazamayan,

yardim isteyen kisilere yardim edildi.

Fonksiyonel belirtecler ve yasam kalitesini degerlendirmek amaciyla
Modifiye “Medical Resarch Council (MRC) dispne skalasi, BODE indeksi,
Saint George’s solunum anketi (SGRQ) ve KOAH Degerlendirme Testi
(CAT™) uygulandi. Solunum semptomlarini, aktivite durumunu ve
hastahgin etkisini degerlendiren Uc¢ alt gruptan olusan 76 soruluk SGRQ
uygulandi. Cevaplar evet hayir biciminde olan SGRQ’de her bir yanitin
belirlenmis olan agirlikl puani toplanarak skorlama yapildi. Skor 0-100
arasinda puanlandi. Skorun yiksek olmasi, degerlendirilen alanlarda
yasam kalitesinin kot oldugunu gostermektedir . CAT™ de hastalarin
nefes darligi, 6ksuruk, balgam ve hirilti durumlarini kapsamasi yani sira
yorgunluk ve uyku durumu gibi sistemik semptomlari kapsayan, toplam 8
sorudan olugan CAT uygulandi. Her bir soru 5 puan olup toplam 0-40
arasinda puanlandi . 0 puan miukemmel saglik durumunu, 40 puan ise en
koétl saglik durumunu gostermektedir. Hem semptomlari hemde fizyolojik
olcimleri iceren BODE indeksinin degerlendiriimesi beden Kitle indeksi
“BKI” (B); hava akimi obstriiksiyonu (O); dispne (D); egzersiz kapasitesi
(E)nden olusan 4 faktorin oOlcimi sonucu elde edilen skor toplami

degerlendirildi

Beden kitle indeksi “BK 1”; (B): Tum olgular hafif elbiselerle tartildi
ve boylari 6lguldu, kg cinsinden agirlik m? cinsinden boya oranlanarak
kg/m? olarak ifade edilen boyla viicut agirhginin oranina gore BKi
hesaplandi. BKi skorlanmasi icin > 21 olanlar 0 ve < 21 olanlar ise 1

olarak skorlandi.
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Hava akimi obstriiksiyonu (O):  Oturur pozisyonda MIR Spirolab II
solunum fonksiyon cihazi ile yapildi. Ardisik 3 dlcimde en iyi FEV1
degeri alindi. FEV1 degeri; %65 ve Uzerinde olanlar ‘0’, %50-64
arasinda olanlar ‘1’, %36—49 arasinda olanlar ‘2’, %35 ve altinda olanlar

ise ‘3’ olarak skorlandi.

Dispne (D): Modified Medical Research Council’ 6lcegi (MMRC)
kullanildi. Bu 6lcekte; 0-1 olarak puanlananlar ‘0’, 2 olarak puanlananlar

‘1’, 3 olarak puanlananlar ‘2’, 4 olarak puanlananlar ‘3’ olarak skorlandi.

Egzersiz kapasitesi (E): Hastanemiz gogus hastaliklari klinigine 35
metrelik koridorda 6 dakika yurime testi yapildi 35 metrelik koridorda
hastalar yuruyebilecekleri en iyi hizda yidrtimeleri icin motive edildi. 6
dakika sonunda yurime mesafeleri kayit edildi. 6 dakikalik ytrime testi
sonunda yurime mesafesi 350 m. ve daha fazla yuriyebilenler ‘0’, 250—
349 m. ylrayebilenler ‘1’, 150-249 m. yuriyebilenler ‘2’, 149 m. ve daha
altinda ydrayenler ise ‘3’ olarak skorlandi. Bu dort skor toplandi. 0-10
arasinda olan BODE indeks skoru hesaplandi. istatistiksel olarak
degerlendirme yapmak amaciyla, BODE 4 kisima (Quatrtil) ayrildi. BODE
skoru 0-2 ise 1, BODE skoru 3-4 ise 2, BODE skoru 5-6 ise 3, BODE

skoru 7-10 ise 4 olarak hesaplandi.
3.2. istatistiksel Analiz

Veriler SPSS Windows 17.0 paket programi kullanilarak analiz edildi.
ikiden cok grup ortalamasini karsilagtirmak icin ANOVA, korelasyon

analizi icin ise Spearman korelasyon testi uygulandi. .
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[ll. BULGULAR

Bu arastirmada KOAH tanii 100 olgu dedgerlendirilmistir. Yas
ortalamasi 63,19 * 9,86 ve yas arali§i 35,0-82,0 arasinda degismektedir.
Arastirmaya katilan olgularin % 90’1 erkek, %64’u ilkokul mezunu, %44’u
iscidir. Olgularin yalniz %10'u kadin olup, kadinlarin tamami ev
hanimidir. Hastalarin ortalama agirligi 72,48 £ 17,06 kg olup, beden kutle
indeksi ise ortalama 24,98 +5,73 kg/m2 bulunmustur. KOAH’ta mortalite
belirteci olan beden kiitle indeksinin ise 15,40-40,00 kg/m? arasinda
degistigi gorulmustur (Tablo 10,11).

Tablo 10. KOAH hastalarinin demografik 6zellikleri

Degisken Ortalama * SS* (Minimum- maksimum)
Yas 63,19 + 9,86 35,00-82,00

Boy 169,58 + 7,72 151,00-190,00

Agirhik 72,48 £ 17,06 39,00-125,00

BMI 24,98 £5,73 15,40-40,00

Sigara 51,77 £ 25,42 0,00-120,00

almadan 6nce birakmis olup, sadece %?2’si hi¢ sigara icmemistir. Sigara
Oyklusu olan hastalarda ise 51,77 + 25,42 paket yili sigara 0Oykusu
bulunmaktadir (Tablo 10).
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Tablo -11. KOAH hastalarinin tanimlayici bulgulari

Cinsiyet SayI Yizde
Erkek 90 90
Kadin 10 10
Meslek Sayl Yiuzde
isci 44 44.0
Ciftci 20 20,0
Emekli 10 10,0
Ev hanimi 10 10,0
Memur 5 5,0
Serbest 8 8,0
_Egitim durumu Sayl Yizde
Okuryazar degil 22 22,0
ilkokul 64 64,0
Ortaokul 5 5,0
Lise 9 9,0

Tablo 12. Olgularin sigara icme durumu ve komorbid durum varligi

Degiskenler (n: 100) Sayi Yuzde
Sigara igme durumu

Hic¢ icmemis olanlar 2 2
Birakmis olanlar 81 81
Halen icenler 17 17

Ek hastalik varli g1 Sayl Yuzde
Var 43 43
Yok 57 57
Tanida saptanan komorbid durumlar Sayl Yuzde
Hipertansiyon 22 24,2
Koroner arter hastaligi 20 22
Diger 19 20,9
Diabetes mellitus 17 18,7
Konjestif kalp yetmezligi 5 5,5
Romatolojik hastalik 2 2,2
GIS hastalig! 2 2,2
Toplam 91 100
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KOAH agirhgina goére olgularin dagihmi soyledir. Olgularin %41'i agir
KOAH, %40'1 orta KOAH, % 16’sI ¢cok agir KOAH olup, yalniz %3’G hafif
KOAH'tir. Ayrica hastalarin %43'Unin komorbid hastaligi bulunmaktadir.
En sik eslik eden hastaliklar sirasi ile hipertansiyon (%30), koroner arter
hastalgi (%10) ve diabetes mellitustur (%10) (Tablo 12).

Tedavi protokolleri

Olgularimizin arastirma sirasinda kullanmakta oldugu KOAH tedavi

protokolleri tablo 13'te gérulmektedir.

Tablo 13. KOAH hastalarinin evrelere gore kullanmakta oldugu tedaviler

KOAH evresi
Hafif Orta Agir Cok agir
Tedavi segenekleri (n=3) (n=40) (n=41) (n=16)
n % n % n % n %
Kisa etkili B agonist 2 66,7 33 825 40 976 15 93,8
Uzun etkiliB agonist 0 O 5 125 0 0 0 0
Kombine tedavi 2 66,7 27 675 34 829 15 938
Tiotropium 2 66,7 24 60,0 25 61,0 12 75,0
Teofilin 0O O 4 10,0 6 146 5 31,3
Ek cihaz 0O O 4 10,0 7 17,1 12 75,0
Nebulizator 0O O 3 75 7 171 9 56,3
Oksijen tupu 0 0 1 2,5 0 0 5 31,3
Konsantrator 0 0 1 2,5 0 0 5 31,3
BIPAP 0 0 1 25 0 O 0 O

*Sdtun yuzdesi alinngtir. (p>0,05)
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Hastalarimiza verilen tedavi secenekleri gtincel rehberlere gore
uygulanmigtir. Hastalarin klinigimize basvuru sirasinda kullanmakta
oldugu tedavi segenekleri tablo 4'de gorilmektedir. Buna gore evre | dort
hastanin 2’sinin kisa etkili B agonist, 2’sinin ise kombine tedavi almakta
oldugu gorualmustar. Evre Il hastalarin %67’sinin  kombine tedauvi,
%60’InIn tiotropium aldigi, %12’sinin ise yalniz uzun etkili B agonist
kullandigi saptanmigtir. Bu grupta 3 hasta ek nebulizator, bir hasta ise
oksijen tiipii, oksijen konsantratérii ve BIPAP cihazi kullanmistir. Evre I
KOAH hastalarinin tedavisini ise ¢ogunlukla kombine tedavi (%82,9),
tiotropium (%61,0), teofilin (%14,6), olusturmaktadir. Evre Ill olan 41
hastanin 17’si ise nebulizator kullanmaktadir. Evre IV KOAH tanili 16
hastanin 12’si ek cihaz kullanmakta olup, 9 hastanin nebulizator, 5
hastanin ise oksijen tipu ve konsantrator kullandigi gorilmustir (Tablo
13).

Tablo 14. KOAH hastalarinin fonksiyonel belirtecleri ve yasam kalitesi

degerlendirmesi

Degisken Ortalama * SS (Minimum- maksimum)
Hastane yatis 0,75 1,15 0,00-5,00
Atak sayisi 1,46+2,04 0,00-10,00
FEV; 48,71 £17,73 18,00-98,00
FEV./FVC 56,20+9,40 38,00-70,00
6-DYT 311,26+141,96 45,00-610,00
Toplam CAT skoru  18,63+10,86 0,00-40,00
Semptom skoru 51,37+£26,56 4,00-100,00
His skoru 45,66+26,18 3,00-97,00
Aktivite skoru 59,39+27,59 3,00-100,00
Toplam SGRQ 50,63+25,14 3,00-93,00
BODE puani 4,14+3,11 0,00-10,00

SS: Standart sapma
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Olgularimiz KOAH evresine gore ortalama yasam kalitesi, solunum
fonksiyon testleri, atak sayilari, hastaneye yatis sikhgi, CAT™ puani
degerlendiriimesi tablo 15'de goérulmektedir. Buna gore KOAH agirhgi
arttikca olgularin ortalama BKi'nin azaldigi gorilmistir. Orta KOAH'll
hastalarin ortalama BKI 26,88 kg/m? olup, agir KOAH'ta ise ortalama BKI
23,52 kg/m? bulunmus olup; yalniz orta ve agir KOAH arasinda anlamli
diizeyde fark bulunmustur. Diger gruplar arasinda ise BKi'de saptanan
azalma istatistiksel olarak anlaml bulunmamigtir (Tablo 15).

Hafif KOAH’lI hastalarda son 1 yilda atak yada hastaneye yatis
olmamigtir. Orta KOAH’lI hastalarin ise 1 yilda ortalama 0,85 kez atak
oykusu olup, ortalama 0,45 kez hastaneye yatis dykisu bulunmaktadir.
Agir KOAH'lI hastalarin ise yilda 1.24 kez atak ©ykisi olup ortalama
0,60 kez hastaneye yatis 6ykusi oldugu gorilmustir. Cok agir KOAH'l
hastalarin ise yilda 3.81 kez atak oykusu olup, ortalama yilda 2 kez
hastaneye yatis oykusu bulunmaktadir. KOAH agirligi arttikgca ortalama
atak sayisi ve hastaneye yatis sikligr artmaktadir. Atak sayisi ve
hastaneye yatista KOAH agirligi arttikca saptanan bu artis cok agir
KOAH'lI grupta diger gruplara gore anlaml diizeyde fazladir (Tablo 15).-

KOAH evresine go0re ortalama 6 dakika yurime mesafeleri
degerlendiriimigti. KOAH agirhgr arttikca 6 dakika ylrume testi
mesafelerinin anlamli dizeyde azaldigi saptanmistir. Post hoc analizde
ise farkin ¢cok agir gruptan kaynaklandigi saptanmis olup ¢ok agir grupta
ortalama 6 dakika yurime testi anlamli dizeyde disik bulunmustur
(152,68 mt £ 106,83) (Tablo 15).

KOAH evresine gore olgularin ortalama CAT™ puani degerlendirilmis
olup, KOAH agirhigr arttikca ortalama CAT™ puaninin anlamli diizeyde
arttig saptanmisgtir. Post hoc analizde ise artigin ¢ok agir gruptan
kaynaklandigi gorilmistiir. Cok adir grupta ortalama CAT™ puani diger

gruplara gore anlaml dizeyde daha yiksek bulunmustur (Tablo 15)..
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Tablo 15. KOAH hastalarinin evrelere gore fonksiyonel belirtecleri ve yasam kalitesi degerlendirmesi

Degisken Hafif KOAH Orta KOAH Agir KOAH Cok agir KOAH
(n=3) (n=40) (n=41) (n=16) P
Ortalama + SS

BMI (kg/m 2) 30,0045,29 26,88+6,02* 23,52+4,89* 23,07+5,54 0,00
Hastaneye yati g (adet/yil) 0,00+0,00 0,45+0,90 0,60+0,94 2,00+1,50* 0,00
Atak (adelyil) 0,00+0,00 0,85+1,27 1,24+1,59 3,81+3,03* 0,00
6-DYT 426,66+40,41  378,95+131,38 298,65+113,50 152,68+106,83* 0,00
CAT 1 1,33£1,52 1,80+1,74* 2,41+1,43 3,56+1,67* 0,00
CAT 2 1,66%1,52 1,87+1,50* 2,26%1,44 3,25+1,61* 0,02
CAT 3 1,66%1,52 2,02+1,45 2,97+1,38 4,25+1,06* 0,00
CAT 4 3,00+2,00 2,67+1,62* 3,41+1,46 4,68+0,79* 0,00
CAT 5 1,33+1,52 1,65+1,47* 2,43+1,46 3,62+1,20* 0,00
CAT 6 0£0,00 1,42+1,53 1,90+1,57 3,56+1,59* 0,00
CAT7 0£0,00 1,00+1,46 1,65+1,65 3,25+1,65* 0,00
CAT 8 2,00+1,73 1,90+1,25* 2,24+1,35* 3,50+1,31* 0,00
CAT toplam 11,00+7,81 14,27+9,87 19,12+49,33 29,68+9,60* 0,00
Semptom skoru 20,33+19,55 44,20+25,25 50,19+21,46 78,12+24,96* 0,00
His skoru 26,33+29,87*  35,60+24,28* 48,73+23,08 66,56+24,81* 0,00
Aktivite skoru 34,00+29,00*  47,40+26,85* 63,70+24,72* 83,06+15,75* 0,00
Toplam SGRQ 27,00+28,16 40,12+23,35 53,80+21,53 73,18+20,88* 0,00
BODE puan 0£0,00 2,20+2,05 4,68+2,29 8,37+2,36* 0,00
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KOAH evrelerine gore olgularin yagsam kalitesi degerlendirmesi yapilmis olup,
KOAH agirligr arttikca semptom skoru, his skoru, aktivite skoru, toplam SGRQ skoru
anlaml dizeyde artmakta olup yasam kalitesi diismektedir. En belirgin kotilesme
aktivite skorunda saptanmigtir. Yine Post hoc analizde ¢ok agir grupta diger gruplara
gore semptom skorunun ve toplam SGRQ skorunun anlaml dizeyde oldugu, ancak
grup I-1l-1ll arasinda semptom skoru kotilesmekle birlikte anlamli diizeyde olmadigi

gorulmustur(Tablo 15).

Cok agir KOAH'li olgularin ortalama his skoru puanlari ise grup | ve grup Il den
anlamh dizeyde arttigi saptanmistir. Ancak grup 1ll ve grup IV KOAHlI olgular

arasinda ortalama his skoru puanlarinin farkh olmadigi gortlmustir(Tablo 15)..

Cok agir KOAH'lI olgularin ortalama aktivite skoru grup | ve grup Il den anlamh
dizeyde kotu bulunmustur. Ancak grup IV ve grup IlI KOAH’lI olgularin aktivite

skorlari anlamh duzeyde farkh bulunmamigtir (Tablo 15)..

Grup | KOAH'lI olgularin ortalama BODE puani O olarak saptanmigtir. Hastalik
agirhg arttikca ortalama BODE puaninda anlamli diizeyde arttigr goralmustiur (Tablo
15).

Toplam CAT™ skorunun SGRQ, bode puani, 6 dakika yiiriime mesafesi, ortalama
hastaneye yatis siresi, ortalama yillik atak sayisi, ortalama FEV1, ortalama semptom
skoru, ortalama his skoru, ortalama MRC skoru ile korelasyonu degerlendirilmis olup
CAT diger tum parametreler ile anlamli ve yuksek korelasyon gdstermektedir (Tablo
16).

Tablo 16. CAT skoru ile fonksiyonel parametreler ve SGRQ skorlari arasindaki
korelasyon

% SGRQ Hastane Semptom His Aktivite

Toplam BODE 6DYT yati gl Atak FEV1 FEV1/FVC skoru skoru skoru mMRC
r ,903 ,789 -, 781 ,492 562  -,554 -,289 ,835 ,873 778 ,845
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,004 ,000 ,000 ,000 ,000

*(Pearson korelasyon testi)

Toplam CAT™ skoru artikca olgularin SGRQ, BODE puanlari, atak sayilari, his

semptomlari, aktivite skorlar, MRC anlamli diizeyde artmakta oldugu gortulmustar.
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FEV1 duzeyi azaldik¢a ve 6 dakika yurime mesafesi azaldik¢a toplam CAT puaninin

™

anlaml duzeyde arttigi saptanmistir. Toplam CA puaninin en gugcli 5. soru ile

korele oldugu gorulmastur (Tablo 16).

SGRQ puani, bode puani, ortalama hastaneye yatis suresi, ortalama yillik atak
sayisi, MRC ile anlamli ¢cok gucli ve pozitif yonde korelasyon gostermektedir. FEV1
ile orta, 6 dakika yurime mesafesi ile iyi dizeyde anlamli ve negatif yonde
koralasyon saptanmigtir. Toplam BODE puani, alt skorlar ile koralasyon

degerlendirildiginde en giclu his skoru ile korele oldugu saptanmigtir. (Tablo 17).

Tablo 17. SGRQ toplam skoru ile fonksiyonel parametreler ve CAT skoru arasindaki

korelasyon
* Hastane Semptom His Aktivite
CAT BODE 6DYT yati gl Atak FEV1 FEV1/FVC skoru skoru skoru mMRC
r ,903  ,804 -, 781 ,594 ,576 -,565 -,334 ,815 ,965 ,900 ,840
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,001 ,000 ,000 ,000 ,000

*(Pearson korelasyon testi)

Calismamizda olgularin ortalama BODE puani, hastanede yatis siresi, atak
sikhgi, semptom skoru, his skoru, aktivite skoru, MRC ile gucli diuzeyde ve pozitif

yonde korelasyon gostermektedir. (Tablo 18).

Tablo 18. mMRC skoru ile fonksiyonel parametreler, SGRQ skorlari ve CAT skoru

arasindaki korelasyon

* SGRQ Hastane Semptom  His Aktivite
CAT Toplam BODE 6DYT yati gl Atak FEV1 FEV1/FVC skoru skoru skoru

r ,845 ,840 ,890 -,836 ,522 ,601  -,580 -,309 , 758 ,759 ,799

p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,002 ,000 ,000 ,000

*(Pearson korelasyon testi)

Ortalama BODE puani yine FEV1 ile 6 dakika ylurime mesafesi ile gucli ve negatif

yonde anlamli korelasyon gostermektedir (Tablo 19.).
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Tablo 19. BODE puanit ile fonksiyonel parametreler, mMMRC skoru, SGRQ skorlari ve

CAT skoru arasindaki korelasyon

* SGRQ Hastane Semptom His Aktivite

CAT Toplam 6DYT yati gl Atak FEV1 FEV1/FVC skoru skoru skoru mMRC
r ,789 ,804 -,890 ,564 ,609  -765 -,488 , 745 717 75 ,890
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000

*(Pearson korelasyon testi)

6 dakika yurime mesafesi, hastanede yatig, atak sikligi, FEV1, semptom skoru,
his skoru, aktivite skoru ve MRC ile korele olup 6 dakika yurime mesafesinin en

gucli MRC ile korelasyon gosterdigi gérialmustir (Tablo 20.).

Tablo 20. 6DYT ile fonksiyonel parametreler, BODE puani, mMRC skoru, SGRQ
skorlari ve CAT skoru arasindaki korelasyon

* SGRQ Hastane Semptom His Aktivite

CAT Toplam BODE yati gl Atak FEV1 FEV1/FVC skoru skoru skoru mMRC
r -781 -, 781 -,890 -,540 -560 ,593 ,357 -, 713 - 711 -, 729 -,836
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000

*(Pearson korelasyon testi)

Olgularin ortalama hastaneye yatis sayisi MRC ile orta orta diizeyde, atak sikhigi
ile iyi dizeyde, semptom skoru, his skoru, aktivite skoru ile orta diizeyde pozitif yénde
korelasyon gostermekte iken, hastanede yatis sayisinin FEV1 ile ters yonde ancak
zayIf korelasyon gosterdigi saptanmistir (Tablo 21).

Tablo 21. Ortalama hastaneye yatis sayisl ile fonksiyonel parametreler, BODE puani,
MMRC skoru, SGRQ skorlari ve CAT skoru arasindaki korelasyon

SGRQ Semptom Aktivite
* CAT Toplam BODE 6DYT FEV1 FEV1/ FVC skoru His skoru skoru mMRC
r ,492 ,594 ,564 -,540 -,442 -,353 ,575 ,553 ,573 ,522
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000

*(Pearson korelasyon testi)
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Yine olgularin ortalama atak sayilarinda FEV1 ile ters yonde ancak zayif
korelasyon gdsterdigi gérilmustir. Ortalama atak sayisi MRC ile orta dizeyde ve
pozitif yonde anlamli korelasyon gostermektedir. Hastalrin ortalama FEV1 degeri
MRC, BODE, SGRQ ile negatif yonde orta diizeyde korelasyon gostermektedir (Tablo
22).

Tablo 22. Ortalama atak sayisi ile fonksiyonel parametreler, BODE puani, mMRC
skoru, SGRQ skorlari ve CAT skoru arasindaki korelasyon

* SGRQ Semptom Aktivite

CAT Toplam BODE 6DYT FEV1 FEV1/ FVC skoru His skoru skoru mMRC
r ,562 ,576 ,609 -,560 -,484 -,313 ,670 ,548 ,452 ,601
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,002 ,000 ,000 ,000 ,000

*(Pearson korelasyon testi)

Olgularimizin FEV1 degeri ile CAT, SGRQ, BODE, mMRC skorlari, ayrica atak
sayllari ve hastaneye yatis sayilarinin ters yonde korele oldugu gortlmustiar. FEV1
degeri azaldik¢ca olgularin dispne hissi, BODE indeksi puani, yatis ve atak sikhgi

artmaktadir. Ancak bu korelasyonun zayif dizeyde oldugu gozlenmistir (Tablo 23).

Tablo 23. Spirometrik obstriksiyonun agirlik derecesi ile fonksiyonel parametreler,

BODE puani, MMRC skoru, SGRQ skorlari ve CAT skoru arasindaki korelasyon

* SGRQ Hastane Semptom Aktivite

CAT Toplam BODE 6DYT yati gl Atak skoru His skoru skoru mMRC
r -,554 -,565 -, 765 ,593 -,442 -,484 -,511 -,488 -,564 -,580
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000

*(Pearson korelasyon testi)

SGRQ alt olceklerinin diger parametreler ile olan korelasyonu degerlendirilmigtir.
Buna gore semptom skorunun ve his skorunun en gugli CAT ile korele oldugu,
aktivite skorunun ise en gucli mMRC puani ile korele oldugu gorulmustir. Her ¢ alt
Olcegin de en zayif korelasyon gosterdigi parametre spirometrik obstriksiyon
derecesidir. SGRQ alt dlceklerinin 6DYT ve BODE indeksi ile korelasyonunun pozitif

yonde ancak orta duzeyde oldugu gozlenmigtir (Tablo 24).
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Tablo 24. SGRQ alt olgekleri ile 6DYT ile fonksiyonel parametreler, BODE puani,

MMRC skoru ve CAT skoru arasindaki korelasyon

* SGRQ Hastane

CAT Toplam BODE 6DYT yati gl Atak FEV1 FEV1/ FVC mMRC
Semptom skoru
,835 ,815 , 745 -, 713 ,575 ,670 -,511 -,255 ,758
(V)

r ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,010 ,000
His skoru (p) ,873 ,965 , 717 - 711 ,553 ,548 -,488 -,258 ,759
r ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,009 ,000
Aktivite skoru (p) 778 ,900 775 -, 729 ,573 ,452 -,564 -,391 , 799
r ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000

*(Pearson korelasyon testi)
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V.TARTISMA

KOAH prevalansi tlkemiz ve tim dinya ulkelerinde giderek artan énemli bir halk

saghgi sorunu olup, 6nemli mortalite ve morbidite nedenidir. (3)

FEV: olgcumi, hastalik progresyonu ve mortalite icin de iyi bir gosterge olmakla
birlikte, KOAH’In sistemik komponentini tam olarak yansitmamaktadir (89). Diger
yandan acil bagvurulari, hastaneye yatis, is gucu kaybi, aktivite kisitlamalari, fiziksel
ve duygusal etkileri de dahil olmak Gzere hasta Uzerinde derin bir yik olusturur.
KOAH'lI hastalar kendi saghk durumlarini ifade etmekte zorluk yagsamakta, hastalik
siddetini, ataklarini hafife alma egilimindedir ve yasam Kkalitesi tzerindeki hastaligin
etkisini ifade etmemektedirler. Ayrica, yasam Kkalitesi énemli 6l¢cide bozuldugunda
hekime belirtmektedirler. Diger yandan hekimler de bu bilgileri hastadan almak igin

yeterli zamanlari genellikle bulunmamaktadir (90).

Gelistiriimis KOAH yodnetimi akciger fonksiyonlari, alevienme epizodlari, egzersiz
toleransi ve saglik durumu Gzerindeki etkisi de dahil olmak Uzere hastanin ¢ok yonlu

degerlendirilmesini gerektirir (3,91).

Baz olceklerin, klinik uygulamada rutin kullanim icin ¢cok karmasik uzun olmasi
nedeni ile kolay ve kisa bir uygulama araci ihtiyaci nedeni ile P.W. Jones ve
arkadaslan tarafindan 2009 yilinda KOAH degerlendirme testi gelistirilmistir (3).

Jones ve arkadaslart KOAH'lI hastalarin saglik durumunu en iyi tanimlayan ve en
onemli 6gelerini belirleme amaci ile, 58 KOAH'lI hasta, 8 toplum hekimi ve 2 gogus
hastaliklari hekiminin katildigi bir arastirma ile 21 aday 6ge belirlemiglerdir. KOAH'l
hastalarin saglk durumunu belirleyen 21 anahtar 6geden, solunumsal ve sistemik
semptomlarin, aktivite durumunun, duygusal durumun, ek tedavi kullaniminin, ayrica

gunluk aktivite kisitlamasi ve sosyal yasam kisithliginin yiksek dizeyde hasta hekim
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uyumu  gosterdigini  saptamiglardir.  Anahtar  0gelerin  klinik  gecerliligin
degerlendiriimesi acisindan 6lcek bir uzman panelinde sunulmustur. Panelde yeniden

ampirik olarak test edilmesine karar verilmistir (92 ).

Uc prospektif uluslararasi arastirma ile 21 aday 6Je azaltilarak 8 6ge iceren CAT
geligtiriimigtir. CAT'in ilk validasyonu olan bu arastirmada 1503 KOAH’lI hasta
degerlendirilmis olup, ortalama yasi 63.7 yil, %601 erkek olan olgularin ortalama
FEV: deg@erini %42 olarak saptamislardir. Ayni arastirmada olgularin %121’ini hafif
KOAH, %42'sini orta, %35’ini agir ve %12'sini ¢ok agir KOAH olarak
degerlendirilmiglerdir. Akut atak ve stabil hastalikta ortalama CAT skorlarini anlamh
duzeyde farkli saptamiglardir. CAT 6gelerini Ulkelerarasi farkliliklar yoninden de
degerlendiriimigler ve 6lgcegin i¢ gecerliligi mikemmel olup ayni zamanda CAT ve
SGRQ’nin ¢ok iyi dizeyde korelasyon gosterdigini saptamiglardir (3).

CAT testinin gecerliligi ve guvenilirliginin degerlendirildigi bir bagka arastirmada 45
KOAH’ll hastada ortalama CAT skorunu 10,7 bulmuslardir. Olgegin grup ici
korelasyonunun iyi oldugu ve CAT testinin basit ve guvenilir bir test oldugu sonucuna
varmiglardir.(93).

Tarkce suriumanun guvenilirlik ve gecerliligi ile ilgili yapilan bir calismada, CAT'in
Turkge formu gunluk klinik uygulamada guvenilir ve gecerli bicimde kullanilacak bir
degerlendirme testi oldugu gozlemlenmigtir (54).

KOAH degerlendirme testinin 6zelliklerini belirleyen kesitsel Avrupa calismasinda
toplam 1817 KOAH’lI hastaya CAT testi uygulanmis olup evre | KOAH'ta ortalama
Cat skorunu 16.2, evre Il KOAH'ta 16,3, evre Ill KOAHta 19,3 ve evre IV KOAH'ta
ortalama CAT skorunu 22,3 olarak saptamiglardir. Evre | ve evre Il KOAH’lI hastalarin
ortalama CAT puanlarinin farkli olmadigini; ancak evre IlI'te CAT puaninin evre
I’den; evre IV'te ise evre lII'ten anlamli dizeyde yiksek (yani yasam kalitesinin daha
koti oldugunu) gozlemiglerdir. Ek olarak, CAT ile SGRQ’nun gugli ve anlamh
duzeyde korelasyon gosterdigini bildirmislerdir. Ayni aragstirmada stabil donemdeki
KOAH'lI hastalarin CAT skorlarinin, KOAH atagina gore anlamli diizeyde daha iyi
oldugunu bildirmiglerdir. Semptomlar ve saglik durumundaki degisimin temel faktor
oldugunu, demografik 6zelliklerin CAT puanini etkilemedigini vurgulamiglardir.

Komorbiditeler semptomlar ve saglik durumunun evre | KOAHta saptanan yuksek
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CAT puaninini agiklayabilecegini belirtmiglerdir. Gold’a gore evre | ve evre Il KOAH'l
hastalarin CAT puaninin benzer olmasinin yaninda, SGRQ, mMRC ve atak
sayllarinin da benzer oldugunu bildirmisleridr. Ayni arastirmada 6zellikle hafif orta
haya yolu obstruksiyonu olan KOAH'li olgularda spirometrik 6lctimleri, tamamlayici
olarak CAT'’in standart bir degerlendirme olanag! sagladigini bildirmiglerdir. (94).
Arastirmamizda, olgularin yas ortalamasi, hastalik agirhdinin dagihmi literatir ile
uyumlu bulunmustur. Kadin KOAH’lI hastalarimizin az sayida olmasi nedeni ile
cinsiyetle iligkili degerlendirme yapilamamistir. Elde ettgimiz sonuglar erkek hastalara
aittir. Bununla birlikte, diger arastirmalarda da cinsiyete gore CAT skorunu farkli
bulunmamistir (94).

KOAH'lI hastalarda sigara icilmesi 6nemli bir risk faktori olup sigara icenlerin
yaklasik %20'sinde KOAH gelismektedir (33). Arastirmamizda olgularin %81’i
sigaray! biraktiklari sadece %217’sinin sigara icmeye devam ettikleri bulunmustur.
Buna karsin %2 lik olgunun hi¢ sigara icmedigi gérulmasttr. Elde ettigimiz sonuclar

literatur ile uyumlu bulunmustur.

Arastirmamizdan elde ettigimiz sonuclara gére KOAH agirhgr arttikca ortalama
CAT puaninin anlamli dizeyde arttigi, saptanmis olup, artisin ¢ok agir gruptan
kaynaklandigi gorulmuastur. Diger arastirma bulgular ile uyumlu olarak hafif ve orta
KOAH hastalari arasinda ortalama CAT puaninda saptanan degisimin anlamli
olmadigi gozlenmistir. Cok agir grupta ise ortalama CAT puaninin diger gruplara gore
anlaml diizeyde daha koti oldugu gorulmastir. Diger yandan hastalik agirhdi arttikca
hastane yatisini, atak sayisinin arttigi, 6-DYT mesafesinin azaldigr, SGRQ ve mMRC
dispne Olgcegi puaninin kotulestigi saptanmistir. Bu bulgular literattr verileri ile

tamamen ortismektedir.

CAT'in fonksiyonel parametreler ile olan iligkisinin degerlendirildigi bir arastirmada
213 ayaktan stabil KOAH’lI hastaya CAT uygulanmistir. KOAH’In agirhgi arttikga CAT
skorunun da progresif arttigi gostermiglerdir. Ayrica yapilan ¢ok degiskenli analizde
6-DYT ve RV/TLC oraninin CAT skoru ile anlamh derecede iliskili oldugu gézlenmistir
(95).

63



Aragtirmamizda, KOAH agirhgr arttikgca semptom skoru, his skoru, aktivite skoru,
toplam SGRQ skorunun arttigi; yani hastalik evresi ilerledikce yasam Kkalitesinin
kotulestigi saptanmigtir. En belirgin kotilesme ise aktivite skorunda goézlenmistir.
Hastalik agirligi arttikca ortalama BODE puanin da anlaml dizeyde arttigi

goralmustar.

Kanada’da KOAH prevalansi arastirmasinin bir parcasi olarak planlanan
calismada 40 yas Ustu 532 kigiye sigara o6ykusu sorgulanmig olup, ayni zamanda
CAT degerlendirmesi, postbronkodilator spirometrik dlgtimler ile tarama yapmislardir.
Olgularin 51'i (%9,6) KOAH tanisi almis olup, KOAH tanisi alan olgularin %92 isinin
GOLD kriterlerine gére evre I-lIl oldugunu ve KOAH tarama testi olarak toplam CAT
skorunun ve alt parametrelerinden dispne ve balgam varhiginin KOAH tanisi ile
anlaml dizeyde korele oldugunu bildirmiglerdir (kaynak C). KOAHta CAT ve diger
yasam Kkalitesi anketlerini karsilagtiran bir arastirmada evre I-IV KOAH tanilhi 90
hastada SFT, 6-DYT, mMRC dispne olcegi, BODE, CAT, SGRQ, CRQ,
degerlendirmiglerdir. Agir KOAH’lI hastalarin diger gruplara gére daha koétu saglik
durumu bildirdigi saptanmistir. Diger yandan CAT ile CCQ’nun ve her ikisinin SGRQ
ile anlamh ve iyi dizeyde korelasyon gdsterdigini bildiriimiglerdir. Anca CAT’in akciger
fonksiyonlari ile zayif diizeyde korelasyon gosterdigi saptanmistir. Ayni arastirmada
hastalarin anketleri kolaylik acisindan degerlendiriimesi istenmis ve hastalar CAT’i

diger anketlere gbre daha basit ara¢ olarak degerlendirmislerdir (96).

CAT ve SGRQ olceklerinin korelasyonunun degerlendirildigi bagka bir arastirmada da
KOAH'In tum evrelerinde CAT testinin SGRQ ile ¢ok iyi diizeyde korele oldugu
bildirilmistir.(97).

Calismamizda toplam CAT skorunun SGRQ, BODE puani, 6 dakika yidrime
mesafesi, ortalama hastaneye yatis siresi, ortalama yillik atak sayisi, ortalama
FEV1, ortalama semptom skoru, ortalama his skoru, ortalama mMRC skoru ile
korelasyonu deg@erlendirilmistir. CAT, degerlendirmis oldugumuz tiim parametreler ile
korelasyon gostermektedir. Bununla birlikte CAT SGRQ o6lcegi ile cok gucli
korelasyon gdstermekte iken, BODE, mMRC dispne 6lgeqgi, ile iyi dizeyde korelasyon
gostermektedir.
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KOAH atak agirliginin degerlendirmede CAT'’in kullanilabilirligini arastinldigi
calismada 161 stabil KOAH’lI hasta izlenmis sik atak geciren hastalarin stabil
donemde ortalama CAT skorlan (19,5) , sik atak gecirmeyen gruba gore 16,8)
anlamh duzeyde vyiksek bulunmus. Stabil donemde CAT skorlan 19,4 olarak
saptanmig olup 152 atagin ortalama CAT skrou 24,1 e yukselmistir. Baslangi¢ degere
gore CAT skorundaki artis anlamli bulunmus diger yandan CAT skorunun CRP
duzeyi ve FEV1 ile iligkisi degerlendirilmis. Atakta CAT skorunda saptanaan artisin
FEV1 dizeyindeki azalma ile anlamli diizeyde korele oldugu ancak CRP duzeyindeki
degisimle zayif dizeyde iliskisi oldugu saptanmigtir. Ayni arastirmada CAT'In KOAH
atak siddetini 6n gérmede guveli bir yontem oldugu , baslangic CAT degeri, yuksek
olgularin sik atak geciren hastalar oldugu ve bagslangicta saptanan yiuksek CAT
degerinin atakta saptanan solunum fonksiyon bozuklugunu yansittigr belirtiimistir.
(98).

KOAH'da akut atak ve pulmoner rehabilitasyon sonrasi CAT  duyarhligini
degerlendiren arastirmada 67 KOAH atak hastasina 14 gun sure ile CAT
uygulanmig. Ve bu sure icinde CAT'In degisimi degerlendirilmis ve daha sonra 67
hastanin 64 Une 42 gun sire ile rehabilitasyon uygulanmis CAT ‘In diger yasam
kalitesi 6lcekleri korelasyonu degerlendirilmis. Atakta 14 gin siresince CAT skorunda
ortalama 1.4 Unite iyilesme izlenmis. Rehabilitasyon sonrasi 6DYT, CRQ, CAT ve
SGRQ olgulmis rehabilitasyon sonrasi CAT degisimi yalniz 6DYT ile zayif korele
bulunmus. (R<0,11) atak déneminde saptanan CAT degisimi ise SGRQ ile zayif
korele imis. R<0,24 sonucgta KOAH'ta saglik durumunun degisimini gostermede
CAT'Inn atakta ve rehabilitasyon sonrasi diger anketlerden daha duyarli oldugu

sonucuna varilmig ( 99).

KOAH'da pulmoner rehabilitasyon sonrasi CAT ile kisa ve orta ddénem
degerlendirmenin yapildigi baska arastirmada 118 KOAH hastasina 8 hafta sure ile
uygulanan pulmoner rehabilitasyon sonrasi ve 6. ayda olculen shuttle walk, CAT,
CRQ olcumleri kargilasgtiriimis. Rehabilitasyon sonrasi her 3 6lcimde baslangica
gore anlaml duzeyde iyilesme saptanmis ancak en iyi sonu¢c baslangica goére
saptanan 6. ay 6lcumundeki dizelme imis. Yine CAT’In diger parametreler ile anlamli
korelasyon gosterdigi saptanmis.(100).
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Rehabiltasyon sonrasi yagam kalitesinin degerlendirildigi aragtirmada agir KOAH'li
90 hastaya 7 hafta sure ile rehabilitasyon programi uygulanmis. Yasam Kkalitesi CAT,
SRQ ve SGRQ ile degerlendirilmis olup ayrica hastalarin bu formlari doldurma
asamasindaki yardim ihtiyacglari ve form doldurma sureleri kaydedilmis. Olgularin
ortalama FEV1degeri %38,7 ortalam SGRQ 51,1 CAT 1.81 CRQ 26,5 imis her 3
formun iyi dizeyde korele oldugi CAT-CRQ 0,77, CAT-SGRQ 0,73, CRQ-SGRQ
0.75 olgularinn anket doldurma sireleri SGRQ icin 578 saniye, CAT icin 107 saniye
CRQ 134 saniye. Olgu form doldurma sirasinda yardim ihtihayaclan ise SGRQ
%86,5, CAT igin %53,9 CRQ igin %36 .CAT'In digerlerine gore bu yonden avantajli
oldugu yardim ihtiyacinin ise egitim duizeyi kot hastalarda oldugu g6zlemlenmis.
(101).

KOAH'lI hastalarda T lenfosit dengesizligi ve CAT iligkisini degerlendirmek
amaclyla 52 KOAH’lI hasta CAT skoruna gére 4 gruba ayrilmis. CAT skoru 30 In
Uzerinde olan hastalarda CD8 T lenfosit diizeyi anlaml dizeyde yiksek bulunmus.
CAT > 20 olan grupta CD8 T lenfosit diizeyi CAT ile korele oldugu ve KOAH' ta
inflamasyonu gosterebilecek parametre oldugu belirtilmistir.( 102).

Literatlr bilgileri 1s1§inda CAT testinin, stabil dénemde, kisa yada uzun izlem
surecinde, atak sikligini dngérmede ve atak agirhgini degerlendirmede, ayrica
rehabilitasyon yanitini  degerlendirmede kullanilabilecegi ve uzun vyillardir
kullaniimakta olan SGRQ ile yuksek diuzeyde korelasyon gostermektedir.
Arastirmamizdan elde ettgimiz bulgular da CAT’in Klinik pratik de kullanilabilecegini
gostermektedir. Diger yandan calismamizda CAT'’in atak sayisi, hastaneye yatis
sayisi ve obstriksiyon agirligi ile orta dizeyde korelasyon gosterdigi gorulmuastar.
Literatirde hava yolu obstruksiyonunun agirhgr ile CAT korelasyonunun
degerlendirildigi arastirmalarda celiskili sonuclar bulunmaktadir. Bu acidan elde
edilen sonuglarin celigkili olmasi, KOAH’ta hava akimi kisitlamasinin hastalgin
multisistemik yonunid tam olarak yansitmamasi nedeni ile olabilir. Diger yandan
yasam Kkalitesi degerlendirmeleri ile hava akimi kisitlamasinin ¢ok zayif korelasyon
gosteriyor olmasi; ya da bu konuda verilerin c¢eligkili olmasi KOAH’lI hasta yénetiminin
yalniz spirometrik degerlendirmeler ile degil, ek olarak yasam Kkalitesi, aktivite
kisittamasi, ataklar, dispne derecesi de dahil olmak Uzere mutlaka cok yonli

degerlendirme geregini ortaya koymaktadir.
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KOAH'lI hastalar icin gelecekte risk. saglik durumu ve yasam kalitesi ile ilgili olup
KOAH fenotipini spirometrik degerlendirmeler tam olarak yansitmamaktadir. Bu
nedenle KOAH’ta cok yonli degerlendirme 6nem kazanmistir. GOLD 2011 bu
nedenle KOAH ydnetiminin yalniz FEV; ile degil ayni zamanda atak sikligi, CAT ve
MMRC dispne 6l¢egi kullanilarak yapilmasini énermigtir. Sonug¢ olarak, uzun vyillardir
kullanilan, uygulama ve yorumlama agisindan daha kompleks olan SGRQ ye gore
CAT kisa pratik kolay anlasilabilir ve ¢ok yonli degerlendirmeye olanak saglayan, bir
test olup fonksiyonel parametreler ve diger yasam Kkalitesi olcekleri ile ¢ok iyi diizeyde
korelasyon gdstermektedir.
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VI. SONUC VE ONERILER

Bu arastirmada 8 sorudan olusan, gunlik uygulamada pratik olabilecek KOAH
degerlendirme testinin solunum fonksiyonlari, BODE indeksi ve St George solunum
hastaliklari anketi ile iliski ve uyumunun degerlendiriimesi amaci ile yaptigimiz

arastirmadan elde ettigimiz sonuglar goyledir.

1. KOAH agirhgi arttikca hastane yatigi ve atak sayisi artmakta, 6-DYT mesafesi
ise azalmaktadir.

2. KOAH agirhigi arttikga yasam kalitesi kotulesmektedir.

3. Yasam kalitesinde saptanan bozulma en cok cok agir KOAH'lI hastalarda
olmaktadir.

4. Yasam Kkalitesi parametrelerinden en belirgin kotilesme aktivite skorunda
saptanmistir.

5. CAT skoru, SGRQ, BODE puani, 6 dakika yurime mesafesi, ortalama
hastaneye yatis siresi, ortalama yillik atak sayisi, ortalama FEV1, ortalama
semptom skoru, ortalama his skoru, ortalama MRC skoru ile korelasyon
gostermektedir.

6. Yasam kalitesi degerlendirmeleri (CAT, SGRQ) ile hava akimi kisitlamasi orta
duzeyde korelasyon gostermektedir.

7. Bu sonuglar 1si1ginda hastasinin yonetiminde spirometrik degerlendirmeye ek
olarak yasam kalitesinin dgerlendirmesi gerekli olup, uzun yillardir kullanilan,
uygulama ve yorumlama acisindan daha kompleks olan SGRQ ‘ye gore yeni

ve basit bir test olan CAT Klinik pratikte kullanilabilir.
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VILOZET

Kronik obstriktif akciger hastahdr (KOAH), tdlkemiz ve tim dinya ulkelerinde
onemli mortalite ve morbidite nedeni olan bir hastaliktir. Spirometrik dlctimler
hastahgin multisistemik yonini tam olarak yansitmadigindan, yasam Kkalitesi

degerlendirmeleri giderek 6nem kazanmistir

Arastirmamizda 8 sorudan olusan, gunliik uygulamada pratik olabilecek KOAH
degerlendirme testinin solunum fonksiyonlari, BODE indeksi ve St George solunum

hastaliklari anketi ile iligki ve uyumunun incelenmesi amacglanmigtir.

Calismamiza Celal Bayar Universitesi Tip Fakultesi ve Dortyol Devlet Hastanesi
Gogus Hastaliklari poliklinigine Nisan 2011- Nisan 2012 tarihleri arasinda basvuran,
KOAH tanisi almig ve tedaviye devam etmekte olan toplam 100 stabil KOAH hastasi
alinmistir. KOAH’ta fonksiyonel belirtecler ve yasam Kkalitesini degerlendirmek
amaclyla Modifiye “Medical Resarch Council (MRC) dispne skalasi, BODE indeksi,
Saint George’s solunum anketi (SGRQ) ve KOAH Degerlendirme Testi (CAT™)

uygulanmigtir.

Arastirmamizda KOAH'lI hastalarin yas ortalamasi 63,19 + 9,86 ve yas araligi
35,0-82,0 arasinda degigsmektedir. KOAH agirligi arttikga semptom skoru, his skoru,
aktivite skoru, toplam SGRQ skoru anlamli diizeyde artmakta olup yasam Kkalitesi
dusmektedir. En belirgin kotilesme aktivite skorunda saptanmistir. Cok agir grupta
diger gruplara gére semptom skorunun ve toplam SGRQ skorunun anlamh dizeyde
koti oldugu gorualmustar. Toplam CAT skorunun SGRQ, BODE puani, 6 dakika
yirime mesafesi, ortalama hastaneye yatis siresi, ortalama yillik atak sayisi,
ortalama FEV,, ortalama semptom skoru, ortalama his skoru, ortalama MRC skoru ile

ile anlamli ve yuksek korelasyon gostermektedir Toplam CAT skoru artik¢a olgularin

69



SGRQ, BODE puanlari, atak sayilari, his semptomlari, aktivite skorlari, MRC anlaml
duzeyde artmakta oldugu goérilmdir. Ek olarak, FEV; degeri MRC, BODE, SGRQ ile

negatif yonde orta diizeyde korelasyon gostermektedir

Sonug olarak, KOAH'lI hasta yonetiminin yalniz spirometrik degerlendirmeler ile
degil, ek olarak yagsam kalitesi, aktivite kisitlamasi, ataklar, dispne derecesi de dahil
olmak Uzere mutlaka cok yonli degerlendirme gereg@ini ortaya koymaktadir. Bu
sonugclar 1siginda uzun yillardir kullanilan, uygulama ve yorumlama acgisindan daha
kompleks olan SGRQ ‘ye gore yeni ve basit bir test olan CAT Kklinik pratikte

kullanilabilir.
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VIII. INGILIZCE OZET

COPD is one of the leading causes of morbidity and mortality worldwide. Quality of
life (QoL) is being recognized as an important outcome when evaluating chronic

obstructive pulmonary disease (COPD) patients.

This study aims at identifying the relation between QoL parameters and functional

parameters in COPD patients by using the St. George Respiratory Questionnaire
(SGRQ), COPD assessment test (CAT) and BODE index.
Between April 2011 - April 2012, 100 patients with stable COPD were recruited in
Celal Bayar University Faculty of Medicine and Hatay Dortyol hospital outpatient
respiratory clinic . The diagnosis of COPD was based on the definition provided by
the GOLD criteria.

A total of 100 patients (90%) were male and mean age was 63,19 + 9,86 years. A
pulmonary function test (PFT) and SGRQ, CAT and BODE index were performed for

all patients.

Statistical significant association was identified between QOL patarmeters and
disease severity. According to disease severity, stage IV patients reported worse
QOL and the most prominent results were observed in activity score. When the
correlation between CAT scores and other parameters, (SGRQ scores, BODE scores,
6 minute walking distance, number of admissions, number of attacks, mean FEV1,
symptom score, sensation score and mMRC score) were investigated, there was
significant correlation between these parameters. This correlation was more
significant between SGRQ scores and CAT scores; than FEV;. When the correlation
between FEV; and other parameters were investigated, there was significant but

moderate correlation between these parameters.
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in conclusion, not only FEV; but also QoL questionnaires are useful in determining
the prognosis of COPD. CAT provides a valid and standardized estimate of the
overall impact of COPD, and can complement spirometric measurements of baseline

assessment of patients in routine practice.
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