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Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), iilkemiz ve tiim diinya iilkelerinde énemli
mortalite ve morbidite nedeni bir hastaliktir (58). Gliniimiizde en sik goriilen 6liim nedenleri
arasinda besinci sirada yer almaktadir. Diinya genelinde sigara igme aliskanliginin ve yash
niifusun artisina bagli olarak oniimiizdeki yillarda hastaligin mortalitesinin daha da artacagi ve
2020 yilinda figilincii sirada 6liim nedeni olacagir ongoriilmektedir. KOAH, neden oldugu
sakatliklar, is gilicii kayiplar1 ve saglik harcamalar ile de toplumlar ve saglik kuruluslarinda
ciddi yiik olusturan bir saglik sorunudur (72). Bununla birlikte, hastaligin sinsi gelismesi,
daha cok yaslilar1 ve diisiik gelir grublarini etkilemesi nedeniyle ve geri doniissiiz oldugu,
tedavisinin olmadig1 Onyargis1 ile gerek kamuoyu, gerekse toplum sagligi gorevlileri
tarafindan yillarca ihmal edilmis, 6nemsenmemistir. Ancak son yillarda, KOAH’1n kiiresel bir
saglik sorunu oldugunun ve toplumlar iizerine yiikledigi sosyoekonomik yiikiin fark
edilmesiyle konu ile ilgili arastirmalar hiz kazanmis; hastaligin daha iyi anlasilmasi ve
tedavisinde saglanan gelismelerle KOAH’a kars1 yillarca sliren kotlimser yaklasim yerini
tyimser bir yaklagima birakmistir. Ne var ki, halen KOAH’1n patogenezi ve fizyopatolojisi
tam anlasilamamustir; sigara disinda risk faktorleri konusunda bilgilerimiz yetersizdir; mevcut
tedaviler semptomatik olup nasil teshis edilecegi ve tedavi edilecegi tartismalar1 devam
etmektedir; acilen yeni ve daha etkili tedavilerin gelistirilmesine gereksinim vardir.

KOAH da 6nemli bir sorun da, hastaligin patobiyolojisini, oldukc¢a heterojen olan
klinigini ve seyrini anlamaya caligsirken, tedavi yaklasimlarinin yararlarini degerlendirirken,

KOAH’1n karmasik ve cok bilesenli dogasina yonelik yeni ve etkin paradigmalara olan



gereksinimdir. Giiniimiize dek, KOAH hastalarinda yiiriitilen klinik caligmalarda olsun,
klinik pratikte olsun, hastaligin siddetinin, tedavi etkisinin ve/veya hastaligin ilerlemesinin bir
belirteci olarak Ozellikle akciger fonksiyonu iizerinde odaklanilmistir. Geleneksel olarak, 1.
saniye zorlu ekspirasyon voliimii (FEV;), KOAH’da tiim fizyopatolojik degisiklikler i¢in
yaygin kullanilan global bir belirte¢dir. Hastalar agisindan dnemli oldugu i¢in semptomlar,
alevlenmeler ve saghiga bagli yasam kalitesi gibi klinik sonuglarin ve bunlarla iliskili
belirteclerin 6l¢iimleri giderek daha fazla ilgi ¢cekmekle birlikte, FEV; dahil bu 6l¢iimlerden
higbirisi, tek basmma KOAH patolojisindeki c¢esitliligi, KOAH’1in dogasim1 ve siddetini
yeterince agiklayamamakta; tedavi etkinligini degerlendirmekte sinirli yarar saglamaktadir
(35). Bu nedenlerle, son zamanlarda KOAH’1in ¢ok bilesenli yapist dikkate alinarak bu
konuda daha kapsamli yaklasimlar ortaya ¢ikmistir. Bunlardan en 6nemlisi, 2004 yilinda
yayimlanan ve bir “bilesik belirte¢” olan BODE indeksi’dir (16). BODE indeksi, KOAH da
baslica mortalite tahminleri olarak bilinen viicut kitle indeksi (VKI), FEV, nefes darlig1 ve
egzersiz kapasitesi Ol¢iitlerinden olusan ilk bilesik belirtecdir.

Bu c¢alismada, stabil KOAH hastalarinda, hastaligin tanisi, siddeti, tedavi etkinligi ve
ilerlemesinin  Olgiitii  olarak kullanilan solunum fonksiyon parametreleri, egzersiz
parametreleri, nefes darhigi oOlgekleri ve saglikla iligkili bir yasam kalitesi anketi olan
St.George’s solunum anketi (SGRQ) ile bu belirteclere alternatif olarak ve hatta daha 1yi bir

belirte¢ olarak ileri siirtilen BODE indeksi arasindaki iliskiyi arastirmay1 amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. KOAH Tanimi, Risk Faktorleri, Siddetinin Siiflandirilmasi

ve Mekanizmalari

211. Tanim

KOAH’1n en yaygin kullanilan tanimi, KOAH’ a kars1 Kiiresel Girisim (Global Initiative
for Chronic Obstructive Lung Disease: GOLD) olusumu tarafindan onerilen tanimlamadir.
GOLD’un 2001 yilinda yayimlanan “KOAH’in tanisi, tedavisi ve onlenmesi icin kiiresel
strateji” uzlasi raporunda KOAH “tam olarak geri doniislii olmayan hava akimi sinirlanmasi
ile karakterize bir hastalik durumudur. Hava akimi sinirlanmasi genellikle ilerleyicidir ve
zararl partikiil ve gazlara kars1 akcigerlerde gelisen anormal inflamatuar yanitla iliskilidir”
olarak tanimlanmistir (58). Daha 6nceki tanimlamalarla sadece hava akimi sinirlanmasi ile
tarif edilen KOAH’in ilk kez bu tanimla inflamatuar bir hastalik oldugu belirtilmistir.
KOAH’da hava akimi smirlanmasinin  baglica nedeni, akcigerde olusan parankim
harabiyetinin yol agtig1 parankim harabiyeti (amfizem) ve kiigiik hava yollarinda baslica
inflamasyon ve fibrozisin neden oldugu yeniden yapilanmaya bagli obstriiksiyon (obstriiktif
bronsiolit ya da kiiciik hava yolu hastaligi) dur (3,9,51,63). Amfizem ve bronsiolit’in hava
akimi sinirlanmasina katkisi ve derecesi kisiden kisiye degisiklik gosterdigi gibi, bu iki lezyon
arasindaki potansiyel iliski de bilinmemektedir. Spirometri en kolay erisilebilen ve tekrar
edilebilen akciger fonksiyon testi oldugu i¢in, hava akimi simirlanmasi en iyi bu yontemle
Olciilmektedir.

KOAH daha ¢ok uzun siiredir sigara i¢cen orta yash kisilerde gelistiginden, bu hastalarin

cogunda sigara icme ya da yaslanma ile iligkili bir dizi bagka hastalik daha vardir (64). Ancak



KOAH’1n kendisi de 6nemli akciger disi etkilerle ek hastaliklara yol agabilmektedir (2).
Giliniimlizde tanimla ilgili baglica kavram degisikligi, KOAH’in aym1 zamanda sistemik bir
hastalik oldugu, eslik eden ve sik goriilen komorbiditelerin hastaligin siddeti ve mortalitesine
bir hayli katkis1 oldugudur (18). KOAH’da baslica kas-iskelet sistemi (Ornegin, kas
disfonksiyonu ve osteoporoz), kardiyovaskiiler sistem (0rnegin, ateroskleroz), endokrin ve
sinir sistemi sigaradan bagimsiz olarak etkilenmektedir. Bu nedenle, en son 2006 yilinda
giincellenmis GOLD raporunda KOAH "6nemli bazi akciger dis1 etkilerinin bireylerde
hastalik siddetine katkida bulunabildigi, Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastaliktir.
Hastaligin akciger bileseni tam geri doniisli olmayan hava akimi sinirlanmasi ile
karakterizedir. Hava akimi1 sinirlanmasi genellikle ilerleyicidir ve akcigerlerin zararh partikiil
ya da gazlara verdigi anormal inflamatuar yanitla iligkilidir" olarak tanimlanmistir (28).
Boylece hastalik tanimina iki 6nemli boyut daha kazandirilmistir. Birincisi, KOAH’1n
sistemik bir hastalik oldugu, ikincisi de onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastalik oldugudur.
KOAH akciger hastaligi olarak degil, sistemik bir hastalik olarak ele alindiginda sadece
Onlenebilir degil, ayn1 zamanda tedavi edilebilir bir hastalifa doniismektedir. Soyle ki,
sistemik tutulum akciger fonksiyonlarindan bagimsiz olarak tedavi yaklasimlarinin hedefi
oldugunda, tedavi sonuglar1 olumlu etkilenmekte ve farklilasmaktadir. Son yillarda KOAH’a

tyimser yaklagimimizin altinda yatan 6nemli nedenlerden biri de budur.

2.1.2. Risk Faktorleri

KOAH ile iliskili risk faktorleri hem konakei ile ilgili faktorleri hem de cevresel
maruziyetleri igermektedir. Hastalik genellikle bu iki tip faktoriin karsilikli etkilesimi ile

ortaya ¢ikmaktadir. Konakgei ile ilgili en 1yi tanimlanmis faktor, seyrek olarak goriilen kalitsal



a-1 antitripsin eksikligidir. Genetik baglanti caligmalarinda KOAH patogenezinde farkli
bircok genin rolii oldugu ileri siiriilmiisse de bu ¢alismalarin sonuglar1 genellikle tutarsizdir ve
KOAH gelismesinde a-1 antitripsin eksikligi disinda etkili fonksiyonel genetik varyantlar
saptanamamustir. Temel ¢evresel faktorler ise sigara dumani, mesleksel tozlar ve kimyasallara
maruziyet ile i¢ ve dis ortam hava kirliligidir (28).

KOAH da baslica risk faktorii sigara icimidir. Diinya Saglhk Orgiitii (DSO) tarafindan
yapilan tahminlere gore diinya genelindeki KOAH olgularinin %751 dogrudan sigara ile
iligkilidir. Ancak KOAH sigara icenlerin sadece %15 — 20 sinde gelismektedir. Sigara
igmeyenlerle karsilastirildiginda, sigara icenlerde solunum semptomlar1 ve akciger fonksiyonu
anormalliklerinin prevalansi daha yiliksek, FEV1 degerindeki yillik azalma daha fazla ve
KOAH mortalitesi daha 6nemli boyutlardadir. Pasif olarak sigara dumanina maruziyet de,
akcigerlerin toplam inhale partikiil ve gaz yiikiinii artirarak solunum semptomlarina ve
KOAH’ a katkida bulunmaktadir (60).

KOAH gelisiminde bir diger 6nemli neden de i¢ ve dis ortam hava kirliligidir. Ozellikle
gelismekte olan lilkelerde, 1sinma ve yemek pisirme sirasinda kullanilan biyomas yakitlarin
kadinlar arasinda KOAH gelismesine katkida bulunduguna dair kanitlar giderek artmaktadir
(59). Ayrica agik alanlardaki hava kirliligi, mesleki nedenlerle maruz kalinan tozlar ve
kimyasallar da KOAH gelisiminde rol oynayabilmektedir (39).

Bir risk faktorii olarak cinsiyetin KOAH gelisimindeki rolii iyi bilinmemektedir. Gelismis
iilkelerde yiiriitiilen caligmalar gliniimiizde kadinlarda ve erkeklerde hastalik prevalansinin
hemen hemen esitlendigini gostermektedir. Baz1 ¢alismalar da kadinlarin tiitiiniin etkilerine
erkeklerden daha duyarli olabilecegini diisiindiirmektedir (69). KOAH gelisiminde akciger

enfeksiyonlari, Ozellikle latant adenovirus enfeksiyonlarmin rolii, akciger gelisimine ait



bozukluklar, beslenme bozukluklari, diisiik sosyoekonomik durum gibi diger risk faktorleri

konusunda ¢alismalar halen devam etmektedir.

213. KOAH'1n Siddeti ve Evrelerinin Spirometrik
Siniflandirilmasi

GOLD, hastalik siddetinin 4 evreye ayrildigi basit bir siniflandirma Snermektedir (28).
Spirometri, tanida baslica dayanak olup, hava akimi simirlanmasinin varligi ve siddetini
degerlendirmede kolay ve tekrarlanabilir olmasi nedeniyle kullanilir. Hastaligin siddeti,
spirometri ile Olgiilen hava akimi simirlamasina gore ve postbronkodilator FEV, dikkate
alinarak saptanmaktadir.

KOAH’da evre belirleme sistemi, epidemiyolojik ve klinik arastirmalar, hastaligin
ilerlemesinin degerlendirilmesi ve tedavinin uygulanmasi gibi klinik oneriler agisindan
yararhdir.

Evre I: Hafif KOAH: Hafif hava akimi sinirlanmasi ile karakterizedir (FEV, / FVC <
%70, FEV| > %80, beklenenin). Kronik Oksiiriik ve balgam ¢ikarma semptomlar: olabilir,

ama her zaman yoktur. Bu evrede kisi genellikle akciger fonksiyonunun anormal oldugunun
farkinda degildir.

Evre II: Orta siddette KOAH: Hava akimi sinirlanmasinda artis ile karakterizedir. (FEV,/
FVC < %70 ve %50 <FEV; <%80, beklenenin); tipik olarak ve efora bagl nefes darlig1 vardir
ve zaman zaman Oksiiriik ve balgam ¢ikarma da olabilir. Bu evre tipik olarak hastalarin kronik
solunum semptomlar1 ya da alevlenme nedeniyle hekime basvurduklar1 evredir.

Evre III: Agir KOAH-Hava akimi smirlanmasinda agirlasma (FEV1/FVC < %70 ve

%30<FEV1< 9%50, beklenenin), nefes darliginda artma, egzersiz kapasitesinde azalma,



halsizlik ve hemen her zaman hastanin yasam kalitesini iizerinde etki yapan tekrarlayan
alevlenmelerle karakterizedir.

Evre IV: Cok Agir KOAH- Agir hava akimi sinirlanmasi (FEV/FVC < %70 ve
%30 < FEV|, beklenenin ya da FEV; < %50 (beklenenin) art1 kronik solunum yetmezligi
solunum yetersizligi kalpde kor pulmonale (sag kalp yetersizligi) gibi etkilere de yol acabilir.
Bu komplikasyonlarin bulundugu biitiin hastalar, FEV| > %30, beklenenin olsa bile Evre IV
KOAH sayilabilir. Bu evrede yasam kalitesi ileri derecede bozulmustur ve alevlenmeler

yasami tehdit edici nitelikte olabilir.

214. Patoloji, Patogenez ve Fizyopatoloji

KOAH da temel patolojik lezyonlar obstriiktif bronsiolit, amfizem ve mukus
hipersekresyonudur (2,63,65). Kronik obstriiktif brongiolit ya da kiigiik hava yolu hastaligi,
kiicik hava yollarinda inflamasyon, Goblet hiicre metaplazisi, fibrozis ve diiz kas
hipertrofisinden olusan "yeniden yapilanma" ya bagli obstriikksiyon olarak tanimlanir.
Akcigerde kronik inflamatuar progesin yol actigi parankim harabiyeti "amfizem" dir.
Amfizem, terminal bronsiollerin distalindeki hava yollarinin belirgin fibrozis olmaksizin
duvar harabiyeti ile birlikte anormal ve kalic1 genislemesidir. Mukus hipersekresyonu kronik
bronsitin baglica bulgusudur. Mukus hipersekresyonu sigara igenlerde toksik partikiillere ve
gazlara karst akcigerlerde olusan dogal immiin yanit ile iliskilidir. Kronik bronsitte biiyiik
hava yollar1 epitel hiicreleri ve mukus bezlerde inflamasyon vardir (51,63). KOAH’a 6zgii
patolojik degisiklikler sadece hava yollar1 ve parankimle sinirli degildir. Hastaligin erken
donemlerinde intima kalinlagmasi ile baslayan yapisal degisiklikler, KOAH agirlastik¢a

damar duvari kalinlagmasina kadar ilerleme gosterir (65,67,68).



KOAH da bu patolojik degisikliklerden sorumlu patogenetik mekanizmalar, baslica
etyolojik risk faktoriiniin sigara dumani olmasi nedeniyle, sigaranin akcigerlere etkisi ile
iliskilidir. Yeterli veri olmamasina ragmen KOAH ile iliskili diger risk faktorleri de benzer bir
inflamasyonu baslatabilir (63). KOAH, inhale edilen zararli partikiill ve gazlara karsi
akcigerlerde gelisen anormal inflamatuar yanitla karakterize bir hastaliktir. Bu anormal
yanitin mekanizmalar1 heniiz anlagilmamistir; ancak genetik belirleniyor olabilir.
Inflamasyonda yer alan baslica hiicreler makrofajlar, T lenfositleri (6zellikle CD8+) ve
notrofillerdir. Aktive olmus inflamatuar hiicrelerden aciga ¢ikan lipidler, kemokinler,
sitokinler, biiylime faktorleri gibi bir dizi medyatd6riin rol oynadigl bu yogun inflamatuar yanit
doku hasar ile sonug¢lanmaktadir. Alveolar duvar hasar1 ve anormal onarimi amfizeme yol
acarken, kiiciik hava yollarindaki hasar-onarim siireci de baglica fibrozis olmak {izere yapisal
degisiklikler ile kii¢iik hava yollarinda obstriiksiyona yol agarak, amfizem ile birlikte kronik
hava akimi obstriiksiyonu gelismesine neden olmaktadir. Amfizem gelismesinde bir diger
nedenin de apopitoz ile alveolar hiicre kaybi oldugu ileri siirtilmektedir. KOAH
patogenezinde inflamasyona ek olarak, akcigerlerde proteaz / antiproteaz denge bozuklugu ve
oksidan stres de 6nemli rol oynamaktadir (41,67).

KOAH, patogenezindeki son gelismelerle, ayni zamanda sistemik etkileri olan bir
hastalik olarak yorumlanmaktadir (2). Boylece KOAH’1n dogal gidisi ve klinik 6zelliklerinin
sadece hava yollarindaki inflamasyona bagli olmadigi, sistemik etkilerinin de hastalik
tizerinde 6nemli belirleyici oldugu anlagilmaktadir.

KOAH’da akcigerlerdeki patolojik degisiklikler, mukus sekresyonu, silyer disfonksiyon,
hava akimi sinirlanmasi, akciger hiperenflasyonu, gaz degisim anormallikleri, pulmoner

hipertansiyon ve kor pulmonale gibi fizyolojik degisikliklere yol acar (17).



KOAH’da en onemli fizyolojik degisiklik ekspiratuar hava akimi simirlanmasidir.
KOAH’1n baslica fizyopatolojik 6zelligi olan bu kronik hava akimi sinirlanmasinin nedeni
kronik obstriiktif brongiolit ve amfizemdir (35). Mukus hipersekresyonunun KOAH da hava
akimi sinirlanmasina katkisi ise halen agik degildir.

KOAH’da 6nemli bir fizyopatolojik degisiklik de, akciger elastik geri ¢ekilim giiciinde
azalma, hava hapsi, ekspiratuar akim sinirlanmasi, hava yolu direncinde artma, ekspirasyon
zamaninin kisalmasi gibi faktorlerin etkisi ile gelisen “akciger hiperenflasyonu” dur. Hava
yolu rezistansi, solunum frekansi, inspirasyon kaslarinin inspirasyon sonu aktivitesi gibi
dinamik faktorler, ekspirasyon sonu akciger voliimiiniin (EELV), istirahat voliimiinden
yiiksek olmasina yol agar. Bu da akcigerlerde, intrensek pozitif ekspirasyon sonu basing
(PEEP1) ile karakterli dinamik hiperenflasyona neden olur. PEEPi, KOAH’da nefes darligi,
akciger gaz aligverisinde bozulma, solunum isinde artma, solunum kas yorgunlugu ve egzersiz
kapasitesinde azalmaya neden olmaktadir (26,33).

Ilerlemis KOAH’da kiigiik hava yolu obstriiksiyonu, parankim hasar1 ve pulmoner damar
anormallikleri akcigerin gaz degisim kapasitesini azaltarak hipoksemiye, daha sonra da
hiperkapniye yol agcar. KOAH’in ileri evrelerinde hafif ya da orta siddette pulmoner
hipertansiyon geligebilir. Pulmoner hipertansiyon KOAH’in en Onemli kardiyovaskiiler
komplikasyonudur; kor pulmonale gelisimi ve kotli prognoz ile iliskilidir (73). KOAH’da,
Ozellikle de siddetli hastalik bulunan kisilerde, birden fazla sistemik 0Ozellik oldugu ve
bunlarin sagkalim ve ek hastaliklar lizerinde biiyiik etki yaptig1 giderek daha iyi anlasilmaya

baglamistir.
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2.2. KOAH’da Klinik Sonuclar ve Belirtecler

Giliniimlizde hastaligin  etkisinin saptanmasi1 ve Olglimiinde 1iki genel terim
kullanilmaktadir: Sonuglar (outcomes) ve belirtecler (markers). KOAH hastasinda mortalite,
semptomlar ve yasam kalitesi, egzersiz toleransinda azalma, alevlenmeler ve akut solunum
yetmezligi, kilo kaybi, saglik hizmetlerinin kullanimi1 hastaliga bagl klinik sonuglardir. Tablo
1’de KOAH ig¢in sonug 6l¢iimleri verilmistir (27). Belirteg, bir ya da daha fazla klinik sonug
ile iliskili bir dl¢iimdiir. Ornegin, egzersiz kapasitesi dl¢iimii hastanin egzersiz toleransinin bir
belirteci, anketler ile Olgiilen yasam kalitesi hastanin yasam kalitesinin belirtecidir. Bir klinik
sonucun birden fazla belirteci de olabilir. Ornegin, viicut kitle indeksi (VKI), FEV, ve
egzersiz kapasitesi mortalitenin bagimsiz gostergeleridir. Tablo II’de stabil KOAH belirtegleri
Ozetlenmistir (27). Belirtegler, kullanim alanlarina gore tani belirteci, hastalik siddeti belirteci,
hastalik ilerleme belirteci, tedavi etkisi belirteci, biyolojik belirte¢ ve dolayli belirte¢ olarak
da adlandirilirlar.

KOAH, akcigerlerde cesitli patolojik degisikliklerle ve sistemik etkilerle karakterize ¢ok
bilesenli bir hastaliktir. KOAH hastalari, klinik tablolari, birlikte bulunan hastaliklar, altta
yatan akciger patolojileri, hastaligin siddeti ve hastaligin ilerleme hizi agisindan farklilik
gosterirler. Bu nedenle tek bir dlgiim ile KOAH’1in siddetini belirleyebilmek, ilerlemesini
ongorebilmek ve tedavinin etkinligini degerlendirebilmek; bdylece hastaligin tiim boyutlarini
Olcebilmek miimkiin degildir (35). Buna ragmen, geleneksel olarak FEV;, KOAH da genel bir
Olclim olarak yaygin sekilde kullanilagelmistir. Hastali§in evrelemesi ve ilerlemesinin 6l¢timii
sadece solunum fonksiyonu Olgiimleri ve baslica FEV; esasinda yapilmaktadir. Uzun

donemde goriilen yillik FEV, kaybinda artis, KOAH’1n patognomonik anormalligidir ve
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Tablo I. KOAH i¢in sonug 6l¢iimleri

Sonuc¢ Klinik 6nemi Belirtecler
Mortalite Yasamin sonu FEV,
VKIi (BMI)
MRC dispne
Egzersiz kapasitesi
BODE
PaOz, PaCOz
Alevlenmeler
Saglik durumu
Semptomlar Saglik Saglik durumu
Yasam kalitesi Dispne Dispne skalalari
Alevlenmeler Mortalite Daha onceki siklik
Saglik durumu FEV,
Akciger fonksiyonunun bozulmasi | PaCO,
Kilo kaybi Bronsiyal kolonizasyon
Inflamatuar belirtegler
Egzersiz toleransi Saglik durumu FEV,
Alevlenmeler PaO,
VKI
Kilo kaybi Sagkalim Kilo
Egzersiz toleransi PaO,, PaCO,
Saglik durumu DLCO

Alevlenmeler

CT-amfizem

Saglik hizmetlerinin
kullanimi

Saglik durumu
Ekonomik maliyet

FEV,

PaOz, PaCOz
VKI

Egzersiz toleransi
Saglik durumu
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mortalite ile iligkili olabilir. Ancak kisa donemde, FEV, alevlenme sirasinda bile ¢ok az
degismektedir. Ayrica egzersiz toleranst ya da yasam kalitesi gibi klinik bulgularla
korelasyonu zayifdir. Bu nedenlerle, KOAH hastalarinda, hastaligin etkisi ya da tedavinin
etkinligini belirlerken FEV, ya da diger solunum fonksiyon parametreleri tek basina yeterli
degildi. KOAH’1n ¢ok bilesenli, karmasik bir hastalik olduguna iligkin kanitlarin artmasi
hastaligin siddetini, ilerlemesini ve tedaviye yanit1 degerlendirmek i¢in daha kapsamli klinik
sonuglarin  ve daha duyarli belirteclerin saptanmast  ve kullanilmasi gerektigini
gostermektedir. Gelecekte yapilacak klinik arastirmalarin 6nemli hedefi bu olmalidir (27).
BODE indeksi bilesik bir belirte¢ olup bu amagla olusturulmustur (16).

Asagida BODE indeksi ve bu calismada BODE ile karsilastirmali olarak ele alinan
belirtegclere yer verilmistir. Bunlar sirasiyla akciger fonksiyonu, egzersiz kapasitesi,

semptomlar, hastaliga bagh saglik durumu 6l¢iimleri ve BODE indeksidir.



Tablo II. Stabil KOAH igin belirtecler
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Tamn Siddet i¢in Tamn Tedavi Hastalik

Belirtegler icin gerekli ve/veya etkisi ilerlemesi

gerekli siddet i¢in Olciisii oOlctiti

ek testler

Semptomlar/Yasam kalitesi
MRC Dispne HAYIR EVET - HAYIR HAYIR
UCSD Dispne HAYIR EVET - EVET NN
BDI/TDI HAYIR EVET - EVET 1NN
CRQ HAYIR EVET - EVET 1NN
SGRQ HAYIR EVET - EVET EVET
SF 36 HAYIR EVET - HAYIR EVET
Alevlenmeler
Alevlenmeler HAYIR EVET - EVET EVET
Akciger fonksiyonu
BD-sonras1 FEV, (%pred) EVET EVET - EVET EVET
FEV,/FVC EVET EVET - HAYIR(?) | HAYIR
BD testi (pre/post) HAYIR HAYIR EVET - HAYIR
Sterois yaniti HAYIR HAYIR HAYIR - HAYIR
RV/FRC/TLC (%pred) HAYIR EVET (?) EVET 1IN NN
KCO/DLCO (%pred) HAYIR EVET (?) EVET NN NN
Pa02/PaC02/Sa02 (%) HAYIR EVET (?) HAYIR(?) EVET T
Egzersiz kapasitesi
Egzersize dayaniklilik HAYIR EVET - EVET HAYIR
Pik oksijen tiiketimi HAYIR EVET - EVET EVET (?)
Minimum SaO, HAYIR EVET - HAYIR HAYIR
Akciger goriintiilemesi
Akciger grafisi HAYIR HAYIR EVET HAYIR HAYIR
BT HAYIR HAYIR HAYIR HAYIR HAYIR
BT+dansitometre HAYIR HAYIR NN NN NN
HRCT HAYIR HAYIR NN HAYIR HAYIR
Diger
VKI HAYIR EVET - 1NN 1NN
Biyolojik belirtegler
Dolagimdaki 16kositler 11T NN EVET NN NN
C reaktif protein NN NN EVET NN NN
Balgamda notrofili 1NN 1NN EVET 1NN 1IN
Biyopside T lenfositler 1IN 1NN 1NN 11NN 11NN
Ekspire edilen NO NN 1NN EVET 1NN 1NN
Inflamasyon mediyatérleri 1T NN NN NN NN
(IL-8, TNFpB, LTB4)
Disari verilen havanin I I i i N
yogunlagmasi
Bilesik indeksler
BODE indeksi HAYIR EVET - NN NN

IITTTT] yetersiz kanit1 gostermektedir.
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22.1. Akciger Fonksiyonu

Akciger fonksiyonu semptomlar, yasam kalitesi, egzersiz toleransi, saglik hizmetlerinin
kullanim1 ve mortalite gibi klinik sonuglar i¢in belirteg olarak kullanilabilir. Ancak akciger
fonksiyonu 6l¢iimleri ile bu klinik sonuglar arasindaki iliski zayiftir (29,60).
2.2.1.1. Spirometri

Spirometri, KOAH tanisinin ve siddetinin degerlendirilmesinde yaygin olarak
kullanilmaktadir. 1.saniye zorlu ekspirasyon voliimii (FEV,) parametresi, en kolay bulunan
ve tekrarlanabilir olandir. Akciger fonksiyonunun diger parametrelerinin tekrarlanabilirlikleri
ve duyarliliklar1 daha az oldugu i¢in FEV,’e katkilar1 ¢ok azdir. Bronkodilatér sonras1t FEV,
ve 1. saniye zorlu ekspirasyon voliimiiniin zorlu vital kapasiteye oram1 (FEV; / FVC),
KOAH’1n tanis1 ve siddetinin degerlendirilmesinde kullanilan esas belirteglerdir. Bu amagcla
KOAH kuskusu olan tim hastalarda spirometri yapilir. Spirometride maksimum
inspirasyondan sonra zorlu ekspirasyonla atilan maksimum hava voliimii (zorlu vital kapasite,
FVC) ve bu manevranin 1. saniyesinde ¢ikarilan hava volimii (FEV;) olgiiliir ve bu iki
Ol¢timiin oran1 (FEV| / FVC) hesaplanir. KOAH hastalarinda tipik olarak hem FEV, hem de
FVC azalmistir (Sekil 1). Hava akimi smirlanmasinin varligi bronkodilatér sonrasi
FEV/FVC<0.70 seklinde tanimlanir. FEV,, ayrica belirli bir siire boyunca tekrarlanan

Olctimlerle hastaligin dogal seyrini incelemek i¢in de kullanilmistir (60).
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Voliim - Zaman Egrisi

0
1
) FEV,
3 KOAH
i FEV, FVC
; FVC
|

5 1 2 3 4 5 6  Sanie

FEV, | FVC | FEV//FVC

Normal | 4150 | 5200 %80
KOAH | 2350 | 3900 %60

Sekil 1. KOAH’a ve normallere ait zorlu ekspirasyon spirogrami
2.2.1.2 Akciger Voliimleri
KOAH’da erken dénemde akciger voliimleri genelde degismemis iken, zamanla, 6zellikle
hiperenflasyonun artis1 ile birlikte rezidiiel volim (RV) ve fonksiyonel rezidiiel kapasite
(FRC) artar, ileri vakalarda bunu total akciger kapasitesi (TLC) artis1 izler. Yine RV/TLC’de
artar (Sekil 2) (26). Hiperenflasyon gelisen hastalarda FRC’deki artma, inspiratuar
kapasite’deki (IC) azalma ile birliktedir. Son zamanlarda KOAH’da 6nemli bir belirteg olarak

ileri siirtilen inspiratuar kapasite (IC), KOAH’da hiperenflasyonun dolayl1 bir gostergesidir.
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Buna gore, TLC’de degisiklik olmadan IC de azalma, hiperenflasyonda artis anlamina
gelmektedir.

Akciger voliimlerinin semptomlarin  gelisiminde ve agir KOAH’da egzersiz
performansinin siirlanmasinda 6nemli rolii olduguna dair kanitlar giderek artmaktadir (25).
Pek cok calisma ile hastalarda yiiriirken dahi ortaya c¢ikabilen egzersiz nefes darliginin,
obstriiksiyonun siddetinden ¢ok dinamik hiperenflasyon ile iligkili oldugu gdosterilmistir.
Akciger voliimleri, fonksiyonel cevabi daha iyi yansitabilir ve KOAH gibi az reversibl olan
bir hastalikta bronkodilatorlere bagli semptom iyilesmesi ve egzersiz performansi artigini

daha 1yi gosterebilirler (26).

i TLC
IC
-1 TLC
g ==y
@ IRV IC
o -
v, : ,
= FRC/EELV
- ERV
j o
a Normal KOAH
*FRC=TGV

Sekil 2. Akciger voliim parametreleri
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2.2.1.3 Difiizyon Kapasitesi

KOAH da bagvurulan bir diger akciger fonksiyonu 6l¢iimii, difiizyon kapasitesi (DLCO)
Olclimiidiir. Diflizyon o6l¢timii, alveol ile pulmoner kapiller kan arasinda gaz degisimi
konusunda bilgi saglayan bir 6l¢iimdiir. Bu 6l¢iimle elde edilen akciger difiizyon kapasitesi,
bir gazin alveolden kapiller hemoglobine iletiminin ifadesidir. Olgiimde izlem gazi olarak CO
kullanilmaktadir. Ayni1 zamanda solunuma katilan alveol voliimiiniin de Olgiilmesi ile
"transfer katsayis1" DLCO/VA elde edilmektedir. DLCO ile birlikte DLCO/VA’nin da
azalmasi obstriiksiyon i¢in tipik bir bulgudur. DLCO; KOAH’da, 6zellikle amfizemde azalir.
Ancak KOAH’da her nekadar diisiik DLCO, ciddi alveol hasarini isaret ediyorsa da normal
DLCO, KOAH tanisin1 dislamamalidir (26).

Akciger vollimleri, difiizyon kapasitesi ve arteriyel kan gazlar1 gibi akciger fonksiyon
Olctimleri hastaligin siddetini degerlendirmekte ve tedaviye yaniti 6ngdrmekte (6rnegin,
akciger voliimiinii azaltma ameliyati) yararli olabilirler, ancak tekrarlanabilirlikleri ve

duyarliliklar1 daha diisiik oldugu i¢in FEV,’e ¢ok fazla katkida bulunmamaktadirlar.

22.2. Egzersiz Kapasitesi

Egzersiz kapasitesi semptomlar, yasam kalitesi, egzersiz toleransi, saglik hizmetlerinin
kullanim1 ve mortalite gibi klinik sonuglarin bir belirtecidir. Egzersiz kapasitesi, egzersiz
laboratuarinda ayrintili fizyolojik 6l¢iimler yapilarak ya da egzersiz siiresinin ya da sabit bir
zaman siiresinde katedilen mesafenin kaydedildigi daha basit alan testleri kullanilarak

degerlendirilmektedir.
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KOAH’da egzersiz smirlanmasinin baglica nedenleri, ventilatuar kapasitenin azalmasi,
metabolizma ve gaz aligverisindeki degisiklikler, periferik kas disfonksiyonu, kardiyak
yetersizlikve efor sirasinda artan semptomlarin yarattigi sinirlama olarak sayilabilir (42).

KOAH’ta egzersiz testleri li¢ sekilde uygulanmaktadir:

a) Semptomla sinirlanan progresif egzersiz testleri
b)Temponun birey tarafindan belirlendigi egzersiz testler
¢) Kararli durum egzersiz testleri

Semptomla simirlanan progresif egzersiz testleri: Hastanin bir bisiklet veya kosu
band1 tlizerinde gerceklestirmekte oldugu egzersizi, ortaya ¢ikan semptomlar, devam etmesini
engelleyene kadar siirdiirmesi gerekmektedir. Maksimum test taniminda, hastanin kalp atim
hizinin 6ngoriilen degerin %85’inden yiiksek olmasi ya da ventilasyon hizinin 6ngoriilen
degerin %90’1indan yiiksek olmas1 gerektigi belirtilmistir. Eslik eden kardiyak ve psikososyal
faktorlerin egzersiz kisithiligina katkida bulunup bulunmadiklarinin anlasilabilmesi i¢in es
zamanl elektrokardiyografi (EKG) ve kan basinci izlemi de yapilabilmektedir.

Temponun birey tarafindan belirlendigi egzersiz testleri: Bu testler olduk¢a basit ve
giinliik hayattaki performansla daha yakindan iligkilidir. En sik kullanilan test, degisken
katsayisinin %8 civarinda kaldigir 6 dakika yiirliylis testi’dir. Tekrarlayan testlerde, sonucu
etkileyebilecek bir 6grenme etkisi de sozkonusu olabilmektedir. Bu test sadece orta siddette
KOAH"1 (FEV, < 1,5 litre) bulunan ve 6 dakikada egzersiz toleransinin < 600 metre olmasi
beklenen hastalarda yararli olmaktadir. Yiiriiylis mesafesi ile FEV, arasindaki iligski oldukca
zayiftir.

Alternatif bir yontem olan mekik-yiiriiyiis testinde (shuttle-walking) hasta aralarinda 10

metre mesafe bulunan iki nokta arasinda tempolu (mekik) yiiriiyiis yapmaktadir. Bir teyp
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kaydinda mevcut sinyal sesleri uyarinca diizenli araliklarla yliriiyilis temposu arttirilmakta ve
hasta nefes darlig1 sikayetiyle durmak zorunda kalincaya kadar egzersize devam edilmektedir.
Daha sonra tamamlanan mekik sayis1 kaydedilmektedir.

Kararhh durum egzersiz testleri: Hastanin 3 — 6 dakika siiresince maksimum
kapasitenin sabit bir %sinde egzersize devam etmesi istenmekte ve bu esnada kan gazlar
Olclimii yapilarak Vd / Vt (6lii bosluk / tidal voliim orani) ve sant hesaplanmaktadir. KOAH

hastalarinda bu degerlendirmeye nadiren gereksinim duyulmaktadir (42).

2.2.2.1 Alti Dakika Yiiriime Testi (6 DYT)

6 DYT, egzersiz kapasitesini objektif olarak gdsteren bir testtir (4). Kolay yapilabilir ve
degerlendirilebilir, ekip gerektirmez. Test, hastanin 6 dakikalik zamanda yiiriiyebildigi
mesafeyi Olger. Bu test sirasinda maksimal oksijen tiiketimi hesaplanamaz. Dolayisiyla
oldukca karmasik teknik ve donanim gerektiren kardiyopulmoner egzersiz testinin yerini
alamaz. Ancak bu iki test arasinda yakin bir iligki saptanmistir. Son dénem akciger
hastalarinda maksimal oksijen tiiketimi ve 6 dakika yiirime testi sonuglar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli korelasyon (r = 0,73) saptanmistir (4,10)

Baz1 klinik durumlarda 6 DYT, maksimal oksijen tiiketiminden daha iyi bir indeks
olabilir. Ornegin, yasam Kkalitesi Sl¢iimlerinin 6 DYT ile iliskisi daha iyidir. Tedavisel
girisimlerden sonra nefes darlig1 siddetinde degisimlerin Ol¢lilmesinde anlamli yarar
saglamaktadir. KOAH  hastalarinda 6 DYT’nin  tekrarlanabilirligi, FEV,
tekrarlanabilirliginden daha iyi bulunmustur (Degisim katsayist %8). Fonksiyonel durumu
degerlendiren anketlerin kisa donem degiskenligi (%22-33) 6 DYT’den daha yiiksek

bulunmustur (4,32). Cogu hasta maksimal egzersiz kapasitesine ulasamaz ve genellikle
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submaksimal degerlendirme yapilir, ¢linkii hastaya olabildigince hizli yliriimesi sdylenir ve
hasta kendine gore bir yiirlime hizinda yiiriir, egzersiz sirasinda zaman durdurularak hastanin
durup dinlenmesine izin verilir. Kisi giinliik aktivitelerinde de en fazla bu hizi kullandigindan,
test sonucu, hastanin giinlilk yasam aktivitelerinin de daha iyi degerlendirilmesine olanak

tanir.

Alt1 dakika yiiriime testi endikasyonlar:

1- Tedavi Oncesi ve sonrasi karsilastirma
= Akciger transplantasyonu ve rezeksiyonu
= Akcigerde hacim kiigiiltiicii cerrahi
*  Solunum rehabilitasyonu
= KOAH
* Pulmoner Hipertansiyon
= Kalp yetmezligi
2- Fonksiyonel durum degerlendirme (tek dl¢iim)
= KOAH
» Kistik fibrozis
=  Kalp yetmezligi
» Periferik damar hastalig
» Fibromiyalji
* Yagsh hastalar
3- Mortalite ve morbidite degerlendirilmesi
= KOAH
=  Kalp yetmezligi
* Primer pulmoner hipertansiyon

Bir ay i¢inde Unstabil anjina ve MI gecirmis olmak 6 DYT i¢in kesin kontrendikasyon
olusturmaktadir. Istirahatte tasikardi (>120) ve kontrolsiiz hipertansiyon (>180 / 100 mmHg)
ise relatif kontrendikasyonlaridur. Stabil anjina pektorisi olanlara test yapilabilir. Ancak test

sirasinda ilaglarini1 yaninda bulundurmalar1 gerekir.
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6 DYT Teknik ayrintilari:

a) Testin yapilacagi yer:

Ortalama 30m uzunlugunda diiz zemini olan (koridor, kat vb.) yerlerde yapilmalidir
(4,32). Uygunsa acik havada da yapilabilir. Baslangi¢ ve bitis yeri isaretlenmelidir. Koridor
uzunlugu boyunca her 3 metrede bir isaret koyulmalidir. Kisa bir koridor daha sik doniis
gerektireceginden 6 dakika ylirime mesafesi kisalir. Ancak simdiye kadar yapilan
caligmalarda uzunlugu 20-50m olan koridorlar kullanilmigtir. Test koridor yerine kosu
bandinda yapilabilir, ancak kosu bandi kullanilarak yapilan bir ¢aligmada yiirlime mesafesinin

koridora gore daha az oldugu goriilmiistiir (4,66).

b) Gerekli ekipman:

Kronometre

Doniis noktalarina isaretleme i¢in kullanilacak aracg,

Test sirasinda dinlenme ihtiyact durumunda sandalye bulundurulmast,
Oksijen destegi,

Tansiyon aleti,

Telefon,

Otomatik elektronik defibrilator,

Kayit i¢in gerekli evrak,

Oksimetre.

VXN R WD —

c¢) Hastanin yapmas1 gereken hazirliklar:

Rahat giyisi ve yiirliylise uygun ayakkabilar giyilmeli,

Yiiriiytis i¢in gerekli aletler (yiirliteg, baston vb.) yaninda olmali,
Kullandig1 tedavilere uyumu olmasi ve test dncesi siirekli kullanir olmast,
Testten Onceki iki saat iginde egzersiz yapmamis olmast,

Testin sabah erken veya 6gleden sonra erken bir saatte yapilmasi gerekir.

SNk W=
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d) Alinacak onlemler:

1. Test hizla uygun acil miidahalenin yapilabilecegi bir yerde yapilmali, oksijen,
sublingual nitrogliserin, aspirin, kisa ve hizli etkili bronkodilatér (6lgiilii doz inhaler
veya nebulizator ile) hazir bulundurulmali ve telefonla acil yardim destegi cagirabilme
imkani1 olmali,

2. Testi yapan kisi kardiyopulmoner resiisitasyon egitimi almis olmali (American Health
Association tarafindan verilen en az Temel yasam destegi sertifikasi olmali),

3. Test siiresince sirasinda doktorun siirekli bulunmasi gerekli degildir. Hasta hakkinda
bilgilendirilmig laboratuar teknisyeni yeterlidir,

4. Eger hasta USOT (Uzun siireli oksijen tedavisi) kullaniyorsa test sirasinda kullandigi
dozda almal1 veya doktor tarafindan belirlenmis bir protokole gore test yapilmalidir.

e) Testin derhal sonlandirilmasi gereken durumlar:

Test sirasinda ortaya ¢ikan gogiis agrisi,
Tolere edilemeyen dispne,

Bacakta kramp olusmasi,

Dengesizligin ortaya ¢ikmasi,

Asir1 terleme,

Asirt solukluk ve cildin kiil rengini almasi.

S e

Yukarida sayilan durumlarin olmasi durumunda test sonlandirildiktan sonra, teknisyen
hastay1 senkop riskine karsi oturtur veya yatirir. Kan basinci, kalp hizi, oksijen saturasyonu,

doktor tarafindan muayenesi yapilir. Uygun dozda oksijen verilir.

Testin yapilisi:

Hasta test 6ncesi 10 dakika dinlendirilir ve gerekli ise test 6ncesi ve sonrasinda kalp hizi,
kan basinc1 dl¢iimii yapilir. Istege gdre oksijen saturasyonu bakilabilir. Test teknigi hakkinda
hastaya bilgi verilmelidir. Test sirasinda istedigi takdirde durup, dinlenebilecegi anlatilir.
Daha sonra hasta ayaga kaldirilir ve Borg 6lgegine gore nefes darligr ve yorgunluk ayr1 ayri
degerlendirilir. Daha sonra yiiriime testine gecilir. Test tamamlandiktan sonra yiiriime
mesafesi metre cinsinden kaydedilir. 6 dakika sonra ise hasta durdurulup Borg 6l¢egine gore

nefes darlig1 yeniden degerlendirilir (4).
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6DY T nin saglikli popiilasyonda yapilip standardize edilmis normal deger tablosu heniiz
yoktur. 117 saglikli erkek ve 173 kadinda yapilan test sonucunda erkekler ortalama 580 m,
kadinlar ise 500 m yiirtimiislerdir Diger bir ¢alismada ise, 51 saglikli yaslida ortalama
yliriime mesafesi 630m bulunmustur (4,23). KOAH hastalarinda tedavi etkinliginin
saptanmasinda minimum klinik degisikligi saptamak icin yapilan bir ¢alismada, gerekli esik
deger 54 m (%95 giivenilirlik araliginda 37 — 71 m) olarak saptanmistir. Bu ¢alismada KOAH
hastalar1 i¢in ylirime mesafesi arasindaki farkin 70m’den fazla olmasinin istatistiksel olarak
anlaml kabul edilmesi gerektigi belirtilmistir (4,61). 6DY T nin ikinci bir defa yapilmasinin
degerlendirildigi bir calismada, ikinci testte yiirlime mesafesinde %0-17 degisiklik olmustur
(4,30,38,40,53,71,75). Farkli iki teknisyen tarafindan yapilan testin sonuglarinin uyumu
karsilastirilmis ve %7 fark oldugu bulunmustur. Yiiksek motivasyonlu hastalarda test

tekrarlanmis ve motivasyon etkisi %5,8 (yaklasik 20 m) artis saptanmuistir (4,71).
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223.Semptomlar

Giliniimiizde nefes darligi, standart sekilde Olciilebilen tek KOAH semptomudur. Nefes
darlig1,, kisinin soluk alip verdigini rahatsizlik duyacak sekilde hissetmesi olarak tanimlanir.
KOAH hastalarinin en énemli sikayetidir. Demografik 6zellikler (yas, cinsiyet gibi), bireysel
farkliliklar ve sosyokiiltiirel faktorlerin nefes darliginin algilanmasinda 6nemli rol oynadigi
gosterilmistir. Nefes darligi ile hastaligin siddeti arasindaki uyumsuzluk bu semptomun
degerlendirilmesi geregini ortaya ¢ikarmistir. Bu amagla kullanilan nefes darligi olgekleri
asagida siralanmistir.
2.2.3.1. MMRC olgegi
Ilk kez 1952 yilinda Fletcher, Pndmokonyoz Arastirma Unitesi tarafindan ¢alismaya alinan
hastalarin aktivitelerine nefes darliginin etkisini degerlendirmek amaci ile bes nokta skalasini
yayimlamistir. Bes nokta skalasinin sorulari daha sonra tekrar diizenlenerek, bu skala
“Modifiye Medical Research Council (MMRC)” 6lgegi adini almistir. Halen en basit ve en
yaygin kullanilan 6l¢cek MMRC 6l¢egidir (Tablo III) (6,24,45).

Tablo III. MMRC nefes darlig1 6l¢egi

0. Derece: Agir egzersiz disinda nefes darlig1 yok.

1. Derece: Diiz zeminde hizl yiiriirken, acele ederken veya hafif yokus ¢ikarken nefes
darlig1 olusuyor.

2. Derece: Ayni yastakilere gore daha yavas yiirlime ile veya diiz zeminde kendi hizinda
yiiriirken nefes almak i¢in durmak zorunda kalacak sekilde, nefes darlig1 olugsmasi

3. Derece: Yaklasik 100m yliriiyiince nefes almak i¢in durmak veya diiz zeminde birkag
dakika yiiriiylince durmak zorunda kalacak sekilde nefes darlig1 olusmasi

4. Derece: Evden ¢ikamayacak kadar nefes darlig1 ¢ekmek veya giyinip soyunurken nefes
darlig1 ¢ekmek

5. Derece: Istirahatte nefes darlig
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2.2.3.2. Oksijen Maliyeti Diyagrami

llerleyen zamanlarda MMRC’den baska nefes darlign olgekleri olusturulmustur.
Bunlardan Oksijen Maliyeti Diyagrami (OMD), nefes darligina yol acan bir dizi aktiviteye
bagli efora gore gelistirilmis bir nefes darlig1 6lgegidir (Sekil 3) (6,43,44,45,46).

OMD, istirahat diizeyinden (en altta) yokus yukar1 hizli yiirimeye (en iistte) dek artan
oksijen gereksinimlerinin siralandigir 12 aktiviteden olusan 100mm’lik bir vertikal analog
skaladir. Hasta, nefes darligina neden olan aktivitenin diizeyini vertikal c¢izgi iizerinde

isaretler. OMD kullanim1 oldukga kolay bir nefes darlig1 6lgegidir.

10cm
Hizli yokus ¢ikmak ]
Orta hizda yokus ¢ikmak
Diiz zeminde hizl yiirtimek
Agr yiikli aligveris
Yavas yokus ¢ikmak
Orta hizda yiirtimek Hafif yiikli aligveris
Yatak yapmak
Yavas yiiriimek Yikanmak
Oturmak
Uyumak
“Ocm

Sekil 3. Oksijen maliyeti diyagrami
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2.2.3.3. Baslangic Nefes Darhg Indeksi / Degisen Nefes Darligi indeksi (BDI / TDI)
MMRC ve OMD olgekleri sadece isin biiyiikliigii gibi nefes darligini provake edecek
aktiviteleri sorgular, hastanin harcadig1r eforu dikkate almamigslardir. Bu nedenle Mahler
tarafindan BDI/TDI Indeksi gelistirilmistir (45). Baslangi¢ nefes darligi indeksi “Baseline
Dyspnea Index (BDI)” fonksiyonlarda azalma (giinliilk yasam aktivitelerinin ne derece
azaldigi), efor kapasitesi (aktiviteyi gerceklestirmeyi saglayan tiim zorlu eforlar) ve is
kapasitesi alaninda Glgiime olanak saglayan bir dizi sorudan olusan bir ankettir. Hastanin
nefes darhigimi 6lgmek icin her alanda 0 (¢ok siddetli bozukluk olmasi) ile 4 (hi¢ bozukluk
olmamasi) arasinda puan verilir. Degisen nefes darligir indeksi “Transition Dyspnea Index
(TDI)” BDI’a benzer bir 6l¢ektir, baglangi¢c durumundan degisiklikleri 6lgmeyi saglar. Hasta
ile goriismeyi yapan kisi BDI ile baslangi¢ durum hakkinda bilgi sahibi olur, TDI ile de
baslangic duruma gére olusan degisiklikleri karsilastirabilir. Ornegin, bu indeks tedaviye
bagl degisiklikleri gosterebilir, ancak uzun dénemde hastaligin ilerlemesini izleyebilirligini

degerlendirmek i¢in ¢ok az veri bulunmaktadir (Tablo IV).
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Tablo IV. BDI/ TDI

Baslangic Nefes Darhg indeksi (BDI):

Fonksiyonel Bozukluk:

4. Derece: Bozukluk yok. Olagan is ve aktiviteleri nefes darlig1 olmaksizin yapabilir.

3. Derece: Hafif Bozukluk. En az bir aktivitede bozukluk olmakla beraber tiim aktivitelere
devam etmektedir. Olagan aktivitelerde nefes darligi nedeniyle hafif veya belirgin olmayan bir
azalma vardir.

2. Derece: Orta Dereceli Bozukluk. Nefes darlig1 nedeniyle gorevini degistirmistir ve/veya en az
bir aktiviteden vazge¢mistir.

1. Derece: lleri Dereceli Bozukluk. Nefes darligi nedeniyle calisamaz veya olagan aktivitelerin
cogunu ya da timiinii birakmistir.

0. Derece: Cok ileri dereceli bozukluk. Nefes darligi nedeniyle calisamaz, olagan aktivitelerin
¢ogunu veya tlimiinii birakmistir.

W: Olgiisii_bilinmiyor. Nefes darligi nedeniyle hastanin aktivitesi bozulmussa da &lgiisii
saptanamaz. Bozuklugun tasnifi i¢in ayrintilar yetersizdir.

X: Bilinmiyor. Bozukluk hakkinda bilgi yok.

Y: Nefes darhigi disinda nedenlere bagl bozukluk. Ornegin, kas-iskelet sorunu veya gdgiis agrisi
gibi.

(Not: Olagan aktiviteler giinliik yasam ihtiyaglari, oturulan yerin bakimi veya bahgecilik, aligveris
vs.)

Is Kapasitesi:

4. Derece: Olaganiistii. Nefes darlig1 sadece olaganiistii islerde belirir. Ornegin, ¢ok agir bir yiik
tagimak, daha hafif bir yilikle yokus tirmanmak veya kosmak gibi.

3. Derece: Biiyiik. Nefes darligi sadece bir tepeye tirmanmak, 3 basamaktan fazla merdiven
cikmak, diiz bir seviyede orta agirlikta bir yiik tagimak gibi biiyiik islerde gelisir.

2. Derece: Orta. Nefes darlig1 hafif bir tepeye dogru yiiriimek, 3 basmaktan az merdiven ¢ikmak,
diiz bir seviyede hafif bir yiik tasimak gibi orta dereceli islerde gelisir.

1. Derece: Hafif. Diiz yolda yiirlimek, yikanmak veya ayakta durmak gibi hafif aktivitelerde bile
nefes darlig1 gelisir.

0. Derece: Is yok. Istirahat, oturma veya yatma esnasinda nefes darlig: vardir.

W.

X.

Y.

Efor Kapasitesi:

4. Derece: Olaganiistii. Nefes darlig1 sadece ¢ok biiyiik eforlarla gelisir.

3. Derece: Biiyiik. Nefes darlig1 biiylik eforlarla gelisir. Araliklarla yapilan olaganiistii bir efor
gerekmedikge araliksiz olarak yapilabilir.

2. Derece: Orta. Nefes darlig orta dereceli eforla gelisir. Is seyrek araliklarla yapilir ve normal
bir kisininkinden daha uzun zamanda tamamlanr.

1. Derece: Hafif. Nefes darlig1 hafif bir eforla gelisir. Is ufak eforla yapilir veya daha zor isler sik
araliklarla yapilir ve normal bir kigininkinden %50-100 daha uzun bir zamanda

tamamlanir.

0. Derece: Efor yok Istirahatte, otururken veya yatarken nefes darlig

Y

X.
Y.
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Degisen Nefes Darhg indeksi (TDI):

Fonksiyonel Bozuklukta Degisme:

-3._Biiyiik dlclide kotiilesme. Nefes darligi nedeniyle bazi olagan aktivitelerden bazilar ve
isler tamamen durdurulur ve birakilir.

-2. Orta dereceli kdtiilesme. Nefes darligi nedeniyle bazi olagan aktivitelerden bazilar1 ve isler
tamamen durdurulur veya birakilir.

-1. Hafif dereceli bozukluk. Daha hafif bir ise gecilir ve/veya aktivite sayisi veya siiresi
azaltilir.

0.Degisiklik yok. Fonksiyonel durumda nefes darliina bagli bir degisiklik yoktur.

+1. Hafif dereceli iyilesme. Nefes darliginda diizelme sonucu azalan bir hizla ise geri
donebilmek veya onceye gore daha az bazi olagan aktivitelere girisebilmek.

+2. Orta dereceli diizelme. Hemen hemen olagan bir hizla ise donmek ve/veya sadece orta
dereceli bir kisitlama ile ¢ogu aktivitelere donebilmek.

+3. Biiyiik diizelme. Onceden oldugu gibi ise donebilmek ve sadece hafif bir kisint1 ile tiim
aktiviteleri yerine getirebilmek.

7. Nefes darhigindan baska nedenlerle iyilesmek. Hasta baska nedenlerle isi birakmustir,
aktiviteleri durmustur veya azalmistir.

Is Kapasitesinde Degisme:

-3. Biyiik 6lciide kotiilesme. Baslangic durumundan 2 veya daha fazla derecede kotiilesme.
-2. Orta dereceli kdtiilesme. Baslangi¢c durumundan en az 1 derecede kotiilesme.

-1. Hafif dereceli kdtiilesme. Baslangi¢c durumundan 1 derecede kotiilesme.

0.Degisiklik yok. Baslangi¢c durumuna gore farkli degildir.

+1. Hafif dereceli iyilesme. Baglangi¢c durumuna gore 1 dereceden az iyilesme.

+2. Orta dereceli iyilesme. Baslangi¢ durumuna gore en az 1 derece iyilesme.

+3. Biiyiik 6l¢iide iyilesme. Baglangi¢ durumuna gore 2 veya daha fazla iyilesme.

Z.

Efor Kapasitesinde Degisme:

-3. Biiyiik dlctide kotiilesme. Nefes darligindan sakinmak igin eforla ciddi dereceli azalma.
Aktiviteler baglangi¢ durumuna gore %50—-100 daha uzun bir zamanda tamamlanur.

-2. Orta dereceli kdtiilesme. Nefes darligindan sakinmak icin efor azaltilir. Baz1 aktivitelerde
uzun araliklar olusur.

-1. Hafif dereceli kétiilesme. Nefes darligindan sakinmak igin ara vermek gerekmezse de
Daha az efor sarfedilir.

0.Degisiklik yok. Eforda degisme yoktur.

+1.Hafif dereceli iyilesme. Nefes darligi olmaksizin daha az ara ile daha biiyiik eforla ve
oncekinden daha hizli olarak is yapilabilir.

+2.0rta dereceli iyilesme. Nefes darligi olmaksizin daha az ara ile ve daha biiyiik efor ile isi
yapilabilir. Onceki kategoriye gore daha biiyiik bir iyilesme vardir.

+3. Biiyiik dlciide iyilesme. Oncekinden daha biiyiik bir eforla is yapilabilir. Baslangig
durumuna gore %50 — 100 daha hizl olarak aktivitede bulunabilir.
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2.2.3.4. Borg Ol¢egi

Egzersiz sirasinda nefes darliginin degerlendirilmesi 6nemlidir. Bunun ig¢in egzersiz
Oncesi ve egzersiz sonrast olan nefves darlig1 siddetinin degerlendirildigi “Borg’’veya
“Visual Analog Skala (VAS)” gelistirilmistir. Ancak bu Olgekler egzersiz sirasinda nefes
darliginin siddetini Olgerken, gilinlilk hayatta yasanan nefes darligi sikligini, hastanin
sikintisin1 ve yasam kalitesini yansitmamaktadir. Borg Ol¢eginde, egzersiz sirasinda eforun
Olciilebilmesi i¢in, her sayinin giderek artan nefes darligr siddetine gore diizenlendigi, 0’dan

10’a kadar uzanan bir 6l¢ek diizenlenmistir (Tablo V) (6,8,43).

Tablo V. Borg Olgegi

0 Hig dispne yok

0,5 Cok c¢ok hafif bir dispne hissi var
1 Cok hafif dispne var

2 Hafif bir dispne var

3 Orta derecede dispne

4 Oldukga agir dispne

5 Agir dispne hissi

6

7 Cok agir dispne hissi

8

9 Cok cok agir ciddi dispne varligi
10 Maksimum

10 tizeri Maksimumdan da fazla
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224. Hastaliga Bagl:i Saglik Durumu

Saglikla iliskili yasam kalitesi, KOAH’1n hastaya 6zel olan ve bu nedenle standart bir
sekilde ol¢iilemeyen bir klinik sonucudur. Bunun yerine hastaligin, hastalarin saglig, giinliik
yasami ve 1iyilik hali duygusu iizerindeki etkisinin belirtecleri olarak saglik durumu ya da
yasam kalitesi anketleri kullanilmaktadir.

Yasam kalitesi anketleri, saglik durumu ile ilgili kisinin kendi diisiincelerini ortaya
koymaya calisan 6l¢eklerdir. Jones tarafindan onerildigi sekilde “saglikla ilgili yasam kalitesi,
hastaligin kisinin giinlilk yagsami ve iyilik hali iizerine etkisinin formal ve standardize bir
sekilde 6l¢iilmesidir, yapilandirilmis bir klinik dykiidiir” (36).

Doktorun hastayr muayene ederken saptadigi hastalik bulgulari ile hastanin fonksiyonel
kapasitesi her zaman uyusmayabilir. Hastanin solunum fonksiyonlarinda ileri derecede
obstriikksiyon olmasina ragmen, hastanin yasam kalitesinde azalma olmayabilir. Aksine
fonksiyonel durumu ciddi anlamda bozulmamis hastada da yasam kalitesi belirgin bozulmus
olabilir. Hastalia 0zel yasam kalitesi anketlerinin yapilma geregi, kronik akciger
hastaliklarinda akciger fonksiyonlari, egzersiz kapasitesi ve fonksiyonel kapasite arasindaki
iliskinin zayif olmasi nedeniyledir.

1980’lerin sonunda go6glis hastaliklart alaninda hastaliga 6zel yasam Olgekler
gelistirilmeye baglamistir. 1990’larin basinda ilk olarak astimli hastalar i¢in hastalia 6zel
anketler olusturulmustur. Halen yasam kalitesi i¢in 800’lin iizerinde anket mevcuttur.
Bunlarin 30 tanesi de kronik solunum yolu hastaliklar i¢in kullanilagelmektedir (37,74).
KOAH’ da en yaygin kullanilan yasam kalitesi anketleri “Chronic Respiratory Disease
Questionnaire (CRQ)”, “The Breathing Problems Questionnaire (BPQ)”, “Short Form -6
(KF-6)" wve “St George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ)” dir. Burada ¢alismamizda
secerek kullanildigimiz ve KOAH’da hastaliga 6zel en sik kullanilan anket oldugu igin,

SGRQ anketi ayrintili olarak anlatilmistir.
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2.2.4.1. St George's Respiratory Questionnaire (SGRQ)

SGRQ, akciger hastaliklarinda yasam kalitesini degerlendirmek amaciyla tasarlanan ve o
donemden beri en iyi bilinen ve en ¢ok kullanilan yasam kalitesi 6l¢timii olmustur. SGRQ,
ayirt edici (hastalar arasindaki farkli siddet diizeylerini ayirt edebilen) ve tanimlayici
(hastaligin progresyonu ve tedavi ile olusacak degisiklikleri saptayabilen) 6zelliklere sahibdir.
Ancak yapilan ¢alismalarin ¢cogu SGRQ’nun ayirt edici 6zellikleri ile iligkilidir. Skor araligi 0
(miikkemmel saglik) ila 100 (en agir hastalik) arasinda degismekte ve minumum klinik
anlaml degisiklik (MKAD) 4 {inite olarak kabul edilmektedir. Bu anketin kisa dénemde
tekrarlanabilirligi iyidir. iki hafta ara ile uygulanan ankette standart sapma 0,92’dir.

SGRQ, hastanin kendi kendine cevaplandirdigi oldukg¢a pratik bir ankettir. Hastanin
Oksiiriik, balgam, nefes darligi ve hiriltili solunumun sorgulandigir semtomlar1 kaydedilir.
Nefes darligi ile sinirlanan giinliik aktiviteleri, hobileri, evde ve isinde olmak iizere sorgulanir.
Hastaligin giinliik yasantisina etkisi ve kisinin hastaliga bakis agisi ile genel olarak emosyonel
durumunun sorgulandigi boliim ile anket sonlandirilir. Toplam 50 sorudan olusmaktadir.
Anketin sayisal degerlendirilmesi semptom skoru, aktivite skoru, etkilenim skoru ve total skor
olarak 4 ayr1 boliimde hesaplanir (35,36).

KOAH hastalarinda, klinik ve fonksiyonel bozukluklar ile SGRQ skorlarinin kesitsel
gecerlilik sonuglaria bakildiginda hastalikta elde olunan pek ¢cok bozulma kriteriyle SGRQ
skorlariin uyumlu oldugu goriilmiistiir. Yine bu anketin bir énemli sonucu da uzun siireli
degerlendirmelerde ortaya c¢ikmaktadir. ISOLDE caligmasinin sonuglarinda da goriildigi
gibi, farmakolojik ajanlarin FEV1 iizerine etkileri elde edilememesine karsin, semptomlar ve

SGRQ iizerine etkileri elde edilebilmistir (37,74).
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SGRQ ile yapilan KOAH ¢alismalarinda;

a) Sik atak gec¢irmenin yasam kalitesini bozdugunu (ataklarin yasam kalitesi iizerinde
uzun siireli bir etkisinin oldugunu), Ozellikle orta siddette hastalarda, sik atak
gecirenlerde SGRQ toplam skorunda (yilda 2 iinite) ge¢irmeyenlere gore daha fazla
degisiklik elde edilmistir ve

b) Siddetli ataklardan sonra yagam kalitesinin iyilesmesinin zorlastigi,

¢) Yasam kalitesinin kotii olmasinin atak riskini artirdig,

d) Ataklar1 onleyerek hastaligin kotii progresyonunun 6nlenebilecegi,

e) Ayrica yasam kalitesi skorunun birkac¢ calismada 6liim i¢in bagimsiz bir belirteg
olabilecegi ve bu nedenle prognostik bir faktor olarak rolii olabilecegi gosterilmistir
(36,74).

SGRQ birgok dile gevrilmis, giivenilirligi ve gecerliligi kanitlanmig bir ankettir. Anketin

tiirkce versiyonu, anketi hazirlayan PW Jones’un izniyle Gazi Universitesi Gogiis Hastaliklar1

Anabilim Dalindan 6gretim iiyesi Prof.Dr. Tiirkan Tatlicioglu tarafindan hazirlanmistir.

2.2.5. Bilesik Bir indeks Olarak BODE Indeksi

KOAH ¢ok sistemli, ¢ok bilesenli bir hastalik oldugu icin, hastalifin genel etkisini
yansitan belirteglerin kullanimia giderek daha fazla ilgi duyulmaktadir. Ozellikle iki belirteg
bu is i¢in uygundur: Kardiyopulmoner fonksiyonu ve iskelet kasit fonksiyonunu yansitan
egzersiz testi ve hastaligin bir¢ok semptomatik etkisini degerlendiren saglik durumu
dl¢iimleri. Ancak yakinda bilinen dért klinik belirtecden - VKI, MMRC nefes darlig1 derecest,
FEV, ve 6 dakika yiiriime mesafesi — olusan bilesik bir skor belirlenmistir ve gecerliligi

onaylanmistir (16). Orginal makale BODE Indeksi olarak bilinen bu &lgiitiin tiim bilesenleri
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mortalitenin belirtegleridir ve mortaliteye karsit gecerliligi onaylanmis bu aracin tek basina
FEV,’den daha iyi bir gosterge oldugu ortaya konulmustur.
2.2.5.1. BODE indeksi

KOAH’1In evrelendirilmesi, hastalikda tedavi yaklasimi, morbidite ve mortalite
ongoriilmesinde gereklidir. Gliniimiizde GOLD 2006 raporunda da belirtildigi gibi, KOAH
evrelendirilmesi postbronkodilatéor FEV; (%, beklenenin) parametresi esas alinarak
yapilmaktadir (28). Ancak bu konuda son yillarda yapilan arastirmalarla, mortalite ve
morbidite i¢cin korelasyonlariin FEV1’den daha iyi oldugu goriilen baska risk faktorleri
ortaya ¢ikmistir. Bunlar arasinda hipoksemi ve hiperkapni, 6 DYT mesafesinin kisa olmasi,
ileri derecede nefes darligi varligi, diisiik VKI sayilabilir. En son olarak da, Dr.Celli ve
arkadaslar1 hastaligin sonuglarini, FEV1’den daha iyi katagorize edebilecek ¢ok boyutlu bir
evreleme sistemi gelistirdiler (16). Buna gore KOAH solunumsal ve sistemik olarak
degerlendirilmeliydi. Bu amagla ABD, Ispanya ve Venezuella’dan klinikler verileri
birlestirerek bir baglangic kohort arastirma plan1 yaptilar. 1997-2002 yillar1 arasinda
KOAH’l1 toplam 859 hasta incelendi. > 20 p / yil sigara Oykiisii olani, postbronkodilator
FEV/FVC < 70 olup bronkodilator sonras1 FEV;’de < %15 yanit alinan, uygun tedavilerini
almakta olan hastalar ¢alismaya alindi. Ug yil iginde 6liime sebep olacak baska hastalig
olanlar, astim1 olanlar, 6nceki dort ayda MI geciren, unstabil angina pektorisi ve konjestif
kalp yetmezligi olanlar ve 6 DYT’ni yapamayacak kadar solunum fonksiyonlar1 kétii olan
hastalar calisma dis1 birakildi. Inceleyecekleri parametreleri segmek igin simdiye kadar
mortalite ve prognoz prediktorii olarak iizerinde calisilarak yaymnlanmis tiim belirtecler
degerlendirmeye alindi. Bunlar; yas, cinsiyet, sigara (paket/yil), FVC, FEV1, 6 DYT, nefes

darlig1 6l¢iimii (Modifiye Medical Research Council Dyspnea Scale) MMRC, VKI, FRC, IC,
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hematokrit, albumin ve komorbidite indeksi olarak Charlson indeksi (19) idi. Sonug¢ olarak
207 hastanin verileri ile her bir parametre bagimsiz olarak incelendi, 1yillik mortalite i¢in
logistik regreyon analizi yapildi ve en gii¢lii korelasyonu olan parametreler belirlendi. Bunlar
VKI, bronkodilatér sonras1t FEV1(beklenenin %si olarak), 6 dakika yiiriime mesafesi ve
MMRC nefes darlig1 olgegi idi. Boylece bu 4 06l¢iitii iceren ve bu Olgiitlerin bas harfleri
kullanilarak adlandirilan “BODE Indeksi” olusturuldu:

B (bodymass index — VKI)

O (airway obstruction -hava yolu obstriiksiyonu)

D (dispne — nefes darlig)

E (exercise capacity - egzersiz kapasitesi)
Daha sonra, 625 hastalik ikinci bir kohort olusturuldu ve veriler ile BODE indeksi 0 ile 10
arasinda puanlandirildi. Hastalar ortalama 52 ay boyunca takip edildi, 162 hasta (%26) izlem
sirasinda Oldii. Hastalarin %61°1 solunumsal nedenlerden, %14’ kalp krizinden, %12’si
kanserden ve geri kalam1 bilinmeyen nedenlerden oOldii. Tekrar veriler incelendi ve
yasayanlarda BODE indeksinin herhangi bir sebepten o6lenlerdekinden daha diisiik oldugu
saptandi1 (3,7 = 2,2 ve 5,9 = 2,6 p < 0.005). Solunumsal nedenli 6liimler bakildiginda ise, bu
nedenle 6lenlerde yasayanlarla karsilastirildiginda BODE indeksi yine yiiksek bulundu (3,6 +
2,2 ve 6,7 + 2,3 p<0.001). Istatistiksel olarak 6liim riskini hesaplamak i¢in BODE 4 kisima
(Quartil) ayrildi. BODE skoru 0-2 ise 1.Q, BODE skoru 3—4 ise 2.Q, BODE skoru 5-6 ise
3Q, BODE skoru 7-10 ise 4.Q olarak tanimlandi. BODE skoru arttik¢a her quartilde mortalite
oraninin arttigr goriildii ve en yliksek quartil olan ve BODE skoru 7-10 arasinda olan grupta
52 aylik mortalite hiz1 %80 olarak hesaplandi. BODE’de quartiller sekilde skorlama, sagkalim

acisindan, spirometrik evrelemeden daha prediktif goziikmektedir. BODE ile FEV,’in
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mortaliteyi ongdrme orani karsilastirildi ve BODE’ ’nin FEV,’den daha iyi mortalite prediktori
oldugu goriildii (BODE indeksi i¢in %74, FEV| i¢in %65).

Daha sonralari, BODE indeksi ile KOAH atag1 sayisi, hastalik progresyonu (57) ve
yasam kalitesi (49), tedavi izlem parametreleri (7,21,62) ile karsilastirmali ve voliim
kiiciiltiicii cerrahi veya transplantasyona yonlendirilecek hastalarin belirlenmesi (9) ile ilgili
caligmalar yapildi. Bu calismalarda BODE indeksinin FEV;’den daha gii¢lii bir parametre
oldugu goriildii.

indeks olusturulurken, (B) icin kg / m’ cinsinden VKI hesaplanmaktadir. FEV,
(beklenenin %si) hava yolu obstriiksiyonu i¢in kullanilmaktadir. MMRC nefes darlig1 lgegi
kullanilarak nefes darlig1 derecesi belirlenmektedir. 6 DYT sonucundaki yiiriime
mesafesimetre cinsinden alinarak egzersiz kapasitesi olarak kullanilmaktadir. Daha sonra

Tablo VI’da goriildiigii sekilde BODE indeksi skorlamasi yapilmaktadir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi:

Calismaya, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 poliklinigine May1s 2005-
Nisan 2008 tarihleri arasinda basvurarak ve KOAH tanis1 almis ve tedavisi baglanmis olan ya
da tedaviye devam etmekte olan hastalardan ¢aligmaya alma kriterlerine uygun olan 35 erkek
ve 6 kadin hasta olmak iizere toplam 41 (ort. yas 62,37+8,56) stabil KOAH hastas1 alindi.

Calismaya alinma Kriterleri: GOLD’da tanimlanan kriterlere gore (28) KOAH tanisi
almis olan ve stabil donemde bulunan ( son 6 hafta icerisinde enfeksiyon bulgulari olmamasi,
son 6 haftada alevlenme olmamasi, labaratuar degerlerinde 6nemli bir degisiklik olmamasi)
hastalar ¢alismaya alindu.

Calismadan dislanma Kkriterleri: Uc yil icinde 6liime sebep olacak KOAH disinda
hastalig1 olanlar, astimi olanlar (FEV1’de akut bronkodilator yanit > %12 ya da >200 mL
tizerinde degisme olmasi ve uygun klinik bulgular varliginda), son 4 ay igerisinde MI
gecirenler, unstabil angina pektorisi ve konjestif kalp yetmezligi (New York Heart association

siif III-IV simiflamasina giren) olan hastalar ¢aligma dis1 birakild.
3.2. Ol¢ekler:

Hastalara ¢alisma hakkinda bilgi verildikten sonra hastalardan ¢alismaya katilmay1 kabul
ettiklerine dair onay alindi. Hastalarin yas, cinsiyet, sigara kullanim1 ve biomas maruziyeti,
boy, kilo, VKI kaydedildi. Eslik eden hastaliklar1 Charlson komorbidite &lgegi kullanilarak

kaydedildi (19).
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Daha sonra nefes darligi1 siddeti dispne Olgekleri ile belirlendi. Dispne 6l¢egi olarak
MMRC, OMD, BDI / TDI, Borg 6l¢egi kullanildi.

MMRC o6lgeginde nefes darligr siddetini belirleyen 5 soru vardir ve skorlarken de,
hastanin verdigi yanit hangisi ise sorunun sira numarasi skor olarak saptanir (46). OMD
Olcegindeki aktiviteler 1-12 (uyumak = 1, hizli yokus ¢ikmak = 12) arasinda skorlandi. Klasik
bilgi olarak OMD 6lcegi degerelendirilirken hastanin belirttigi aktiviteye kadar olan kisim
milimetre cinsinden cetvelle Olgiiliir ve buna gore hesaplama yapilir. Ancak biz kullanim
kolaylig1 acisindan her aktiviteye, aktivite zorlastikca artan skorlar vermeyi tercih ettik
(uyumak = 0, hizli yokus ¢ikmak =12).

BDI 6lceginin fonksiyonel kapasite, is kapasitesi ve efor kapasitesi olmak iizere ii¢
boliimii vardir. Her boliimiine 0 ile 4 puan arasinda skor verilmistir. Hastanin verdigi yanitlara
gore skorlama yapilarak toplanir ve skor 0 — 12 puan arasinda saptanir (0 = ¢ok kotii 12 = ¢ok
iyi).

Borg olgeginde ise 6 DYT biter bitmez hastaya efor sonrasi hissettigi nefes darliginin
siddeti sorulur ve dlgekte cevaba karsilik gelen skor isaretlenir.

Nefes darligr dlgeklerinin sorgulamasindan sonra, SGRQ ile yasam kalitesi 6l¢timii
yapild1 ve Semptom skoru, Aktivite skoru, Etkilenim skoru ve Total skor olarak 3 boliimde -
SGRQ hesaplama cetveline gore — hesaplandi.

Hastalardan en az 30 dakika dinlendikten sonra asepsi kurallarina dikkat edilerek, sol
radial arterden Oksijensiz Arteriyel kan gazi alindi ve degerleri kaydedildi. USOT kullanan

hastalarda ise en az 6 aydir uygun bigimde oksijen kullaniyor olan hastalar tercih edildi.
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3.3. Solunum Fonksiyon Testleri:

Solunum Fonksiyon testleri, klinigimiz Solunum Fonksiyon Testi laboratuarinda V Maxx
22 (Sensor Medix, Solna, California) cihazi kullanilarak yapildi. FEV1’in % degerlerinin
belirlenmesinde “European Community for Steel and Coal” prediksiyon cetveli kullanilmistir.
Spirometrik inceleme yapilirken hastalardan 3 defa normal nefes alip vermeleri istendi, Daha
sonra alabilecekleri kadar derin bir soluk almalar1 ve birka¢ saniye bekledikten sonra
verebilecekleri maksimum hizda nefes vermeleri sdylenerek test tamamlandi. Test teknik
acidan kabul edilebilir en az {ic manevra ile gerceklestirildi ve elde edilen ii¢ ayr1 egriden en
yiiksek FVC ve FEV1 degerleri secilerek, FEV1/FVC oran1 hesaplandi. Daha sonra hastalara
kisa etkili bronkodilatér olan salbutamol (Ventolin inhaler®-Glaxo-Wellcome)’den dért paf
olacak sekilde inhale ettirilip 10—15 dk. sonra SFT tekrarlanarak bronkodilator yanita bakildi.
FEV1 > %12 olanlar ¢alisma dis1 birakildi.

Spirometrik incelemeden sonra akciger voliim ve kapasiteleri 6l¢iildii. IC, TLC, IC/TLC,
RV, RV/TLC degerlendirmeye alindi. Statik akciger hiperinflasyonunun o6l¢iitii olarak
inspiratuvar fraksiyon ya da inspiratuvar kapasitenin (IC) total akciger kapasitesine (TLC)
orani ile Rezidiiel voliimiin (RV) Total akciger kapasitesine (TLC) oran1 6l¢tldii.

Difiizyon testi Tek soluk (single-breath) yontemi ile yapildi, hastalara testten dnceki 24
saat i¢inde sigara kullanmamalar1 sdylendi. Hasta 90 derece dik oturur pozisyonda ve burnu
klipsli olarak, cihazin agiz parcasindan tidal voliim seviyesinde solunum yapmaktayken once
yavas bir ekspirasyon ile rezidiiel voliim seviyesine kadar soluk vermesi saglandi. Ardindan
total akciger kapasitesine kadar %0,3 CO igeren gaz karistmindan hizli bir inspirasyon
yaptirilarak hastanin 10 saniye solugunu tutmasi saglandi. Bu asamalarin ardindan tekrar

cihazin igine ekspirasyon yaptirilan hastanin soluk havasi bir analizérden gecirilmek suretiyle
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CO konsantrasyonlar1 0Olciilerek; inspire edilen hava ile ekspire edilen havadaki CO
konsantrasyonlar1 arasindaki farktan, kana transfer edilen CO miktar1 6l¢ililerek DLCO elde

edildi. Daha sonra akciger voliimii ile diizeltilmis DLCO / VA’da dikkate alind1 (26).

3.4. 6 dakika Yiriime Testi:

Egzersiz kapasitelerini degerlendirmek icin ATS 6 dakika yiirlime testi kilavuzu
Onerilerine gore 6 dakika yiiriime testi yapildi (4). Bunun igin, servisimizin 6niindeki koridor
kullanildi. Hastaya test hakkinda bilgi verildi, istenmeyen bir semptomu oldugunda teste ara
verilip, testin durdurulacagi ve hasta dinlendikten sonra teste kalinan yerden devam edilecegi
belirtildi. Test 6ncesi dosyalar1 incelendi ve son 6 ay igerisinde ¢ekilmis EKG’si goriildii. Test
oncesinde ve sonrasinda hastalara ayni pulse oksimetre cihaziyla SaO, ve Nabiz olglimleri
yapild1 ve oksijen saturasyonu ve kalp hizindaki degisiklikler kaydedildi. Yiirime hiz1 hasta
tarafindan belirlendi. Cok yavas veya ¢ok hizli oldugunda hastaya uyar1 yapildi. 6 dakika
yiirlime testi sonrasinda BORG dispne 6lgegi ile efor sonrasi nefes darligr siddeti dlgiimii
yapildi ve yilirime mesafesi kaydedildi. Hastalar her 3-6 ayda bir poliklinikte

degerlendirildikten sonra ayni degerlendirmeler tekrar yapildi.
3.5. BODE Indeksi:

6 dakikalik yiiriime testi sonunda yiirime mesafesi BODE indeksindeki oOlgiilere gore
skorlandi. Buna gore 350 m. ve daha fazla yiiriiyebilenler ‘0°, 250-349 m. yliriiyebilenler ‘1°,
150-249 m. yiiriiyebilenler ‘2°, 149 m. ve daha altinda yiiriiyenler ise ‘3’ olarak skorlandi.
VKI skorlanmast igin > 21 olanlar 0 ve < 21 olanlar ise 1 olarak skorlandi. BODE indeksi
disinda yapilan hesaplamalarda da yiirlime mesafesi ve VKI i¢in ayn1 skorlar kullanildi. Hava
yolu obstriiksiyonunu gostermek amaciyla, hastalarin FEV; (%beklenen) degerleri alinip;

%065 ve lizerinde olanlar ‘0°, %50—64 arasinda olanlar ‘1°, %3649 arasinda olanlar ‘2°, %35
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ve altinda olanlar ise ‘3’ olarak skorlandi. Nefe darligi derecesini degerlendirmek amaciyla
‘Modified Medical Research Council’ 6l¢egi (MMRC) kullanildi.

Bu 6lgekte; 0-1 olarak puanlananlar ‘0°, 2 olarak puanlananlar ‘1°, 3 olarak puanlananlar ‘2’,
4 olarak puanlananlar ‘3’ olarak skorlandi. Bu ii¢ skora 6 dakikalik yiiriime testi sonucunda
elde edilen skor eklenerek, 0—10 arasinda olan BODE indeks skoru hesaplandi (16).
Istatistiksel olarak degerlendirme yapmak amaciyla Celli ve ark. nin tammladig: gibi, BODE
4 kisima (Quartil) ayrildi. BODE skoru 0-2 ise 1.Q, BODE skoru 3—4 ise 2.Q, BODE skoru

5-6 ise 3.Q, BODE skoru 7-10 ise 4.Q olarak belirtildi (16).

Tablo VI. BODE indeksi

0 1 2 3
FEV, (%, beklenenin) > 65 50-64 36-49 <35
6 DYT (m) >350 250-349 150-249 <149
MMRC dispne 6l¢egi 0-1 2 3 4
VKIi (kg/m”) >21 <21

3.6. Istatistiksel Analiz:

Calismada kaydedilen tiim veriler SPSS Windows 15,0 (SPSS, Chicago, IL) programi
kullanilarak analiz edildi. Hastalarin demografik verileri i¢in ortalama degerler ve standart
sapma hesaplandi. SGRQ Sayisal degerleri asimetrik dagilim nedeniyle ortanca ve (25.-75.
persentil) cinsinden ifade edildi, SGRQ’unun diger fonksiyonel ve klinik parametrelerle
karsilastirilmasinda ve 4 evrenin ortalamalarinin karsilagtirllmasinda goézlem sayilarinin
(anket) az olmasindan dolay1 parametrik olmayan testlerden Kruskal-Wallis testi yapilmistir.

Degiskenler arasindaki iliskiyi incelemek i¢in Spearman korelasyon katsayisi hesaplandi.
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4. BULGULAR

Calismamiza 6 kadin, 35 erkek olmak iizere toplam 41 (ortalama yas 62.37 + 8.56)
stabil KOAH hastas1 alindi. Kadin ve erkeklerin yas ortalamalar1 sirasiyla 61.60 + 8.80 ve
66.83 + 5.52 olarak saptandi. Hastalara ait VKI ortalama degeri, normal popiilasyondakine
benzerdi. Hastalardan 26°s1 sigaray1 birakmisti; 10’u sigara igmeye devam ediyordu; 5 hasta
hi¢ sigara igmemisti. Calismaya alinan hastalarin demografik oOzellikleri Tablo VII’da

goriilmektedir.

Tablo VII. Hastalarin demografik 6zellikleri

Ortalama + SD Min-Max
Yas (y1l) 62,37 + 8,56 4679
Boy (cm) 165,93 £ 8,90 145-182
Kilo (kg) 74,63 + 15,59 50-130
VKI (kg/mz) 27,11 +£5,56 17,63-44,46
Sigara (paket / y1l) 47,59 + 37,68 0-175

41 hastanin GOLD uzlasma raporu esas alinarak evrelere dagilimi Tablo VIII’de

verilmigtir. Hastalarimiz daha ¢ok Evre 2 ve 3’de yigilim gdstermistir.

Tablo VIII. Hastalarin evrelere dagilimi

EVRE I EVRE II EVRE III EVRE IV
FEV, > %80 %50 <FEV,<%80 %30 <FEV, <%50 FEV, <%30
6 Olgu 14 Olgu 14 Olgu 7 Olgu
(%14,6) (%34,1) (%34,1) (%16,8)

41 hastanin BODE indeksine ait skorlari Tablo IX’da goriilmektedir. Istatistiksel

hesaplamalar i¢in BODE 4 kisima (Quartil) ayrildi. BODE skoru 0-2 ise 1.Q, BODE skoru

3—4 ise 2.Q, BODE skoru 5-6 ise 3Q, BODE skoru 7-10 ise 4.Q olarak tanimland1 (16).
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Calismamizda BODE indeksi 4.quartilde (Dr. Celli ve arkadaglarinin saptadigi ve skoru 7-10
arasinda olan, mortalite riskinin yiiksek oldugu hastalar) sadece 2 hasta yer almaktadir.

Tablo IX. Hastalarin BODE indeksi’ne gore dagilimi

BODE

0 1 2 3 4 5 6 7

Hasta sayisi
(Y0)

24,9) | 77,1 [1024,4)| 5(12,2) | 5(12,2) | 6 (14,6) | 4(9,8) | 2(4,9)

Tablo X’da hastalara ait solunum fonksiyon testleri ve arteriyel kan gazi ortalama
degerleri goriilmektedir. Ortalama FEV;: 53.95 £+ 18.70 olup, ¢alismay1 olusturan hastalar
orta-agir KOAH hastalaridir. Ortalama IC ve IC / TLC orani diigmiis, buna karsin RV ve

RV/TLC oran1 artmis bulunmustur. Ortalama DLCO / VA normal olup, hipoksemi mevcuttur.

Tablo X. Hastalara ait solunum fonksiyon testi ve arteriyel kan gazi ortalama degerleri

Ortalama + SD Min — Max
Solunum Fonksiyon Testleri
FEV1/FVC 57,63 + 8,87 42 -176
FEV1 (%, beklenenin) 53,95 £ 18,70 21-94
FEV1 (ml) 1485,12 + 696,04 580 —3220
IC (%, beklenenin) 69,7 + 25,36 23-124
IC/TLC 0,65+ 0,25 0,23 -1,28
RV (%, beklenenin) 153,06 + 53,10 46 — 279
RV/TLC 53,06 + 12,96 16 -72
DLCO (ml / dk / mmHg) 19,50 + 8,87 54-47,1
DLCO (%, beklenenin) 81,66 +£29,97 23 148
DLCO/VA 104,48 + 46,08 42 -232
Arteriyel Kan Gazlan
PH 7,42 £0,03 7,37 -17,51
PO, (mmHg) 65,38+ 11,70 34-93
PCO, (mmHg) 37,84 + 6,59 28 —53
Sa0, (%) 91,60 + 5,97 64 — 98
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BODE indeksinin bilesenlerine ait ortalama degerler Tablo XI’de verilmistir.

Tablo XI. Hastalarin BODE indeksi parametrelerinin ortalama degerleri

Ortalama £+ SD Min — Max
VKIi (kg / m?%) 27,11 £5,56 17,63 - 44,46
FEV; (%, beklenenin) 53,95 + 18,69 21-94
MMRC 2,34+ 1,10 0-5
6 DYT (m) 490,85 + 142,86 157,5-17117,5

Hastalarin nefes darligi siddetlerinin, nefes darligi 6lceklerine gore ortalama degerleri

Tablo XII’da verilmistir. Buna gore hastalarimizda orta siddette nefes darlig1 mevcuttur.

Tablo XII. Hastalarin nefes darlig siddetlerinin 6lgeklere gore saptanan ortalama degerleri

Ortalama + SD Min — Max
BDI 8,12 +2,24 3-12
MMRC 2,34+ 1,11 0-5
BORG 1,60 £ 1,16 0-4
OMD 8,37 £2,68 3-12
Skorlama:

BDI: 0 (en kotii) -12 (en iyi)

MMRC nefes darlig1 6lcegi: O (en iyi) — 5 (en kotii)

Hastalarin KOAH evrelerine gore ve egzersiz sonrast Olgiilen BORG o6lgegine gore

dagilimi Tablo XIII’de goriilmektedir. Buna gore hastalarin Evre I’den sonra nefes darligi

siddeti artmaktadir.

BORG nefes darlig1 6lgegi: 0 (en iyi) — 10 (en kotii)
OMD nefes darlig1 6lgegi: 0 (en kotil) — 12 (en iyi)
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Tablo XIII. Hastalarin KOAH evreleri ve egzersiz sonrasi 6l¢iillen BORG 6l¢egine dagilimi
0 0.5 1 2 3 4 Toplam
EVRE |1 2 2 2 0 0 0 6
%4,90 %4,90 %4,90 %0,00  %0,00 %0,00 %14,60
I 1 2 4 3 3 1 14
%2.,40 %4,90 %9,80 %7,30 %7,30 %2,40  %34,10
11 0 1 6 3 4 0 14
%0,00 %2,40  %14,60  %7,30 %9,80 %0,00  %34,10
v 0 1 0 1 3 2 7
%0,00 %2,40 %0,00 %2,40 %7,30 %4,80 %16,8
Toplam 3 6 10 7 10 3 41
%7,30  %14,60 %2940 %17,0 %2440 %7,30 %100,00

SGRQ yasam kalitesi Olglimiine gdre hastalarimizin ortalama degerleri Tablo XIV’de

verilmistir.

Tablo XIV. Hastalarin SGRQ yasam kalitesi 6l¢egine gore saptanan ortalama degerleri

Ortalama (%25 - %75) Min — Max
SGRQ*
Total Skor 23,86 (18,53 —29,85) 1,86 — 39,01
Semptom Skoru 49,46 (27,16 — 66,01) 0,00 — 86,20
Aktivite Skoru 26,14 (25,18 —31,53) 6,13 — 33,67
Etkilenim Skoru 15,07 (9,73 - 19,71) 0,00 — 27,47

*Ortalama olarak medyan degerleri verilmistir.
Parantez i¢inde toplamin %25 ve %75-inci degerleridir.

Bu ¢alismada ilk olarak FEV1 esasinda yapilan siniflandirma ile KOAH evresi ile BODE

indeksi arasindaki iligki arastirilarak, KOAH’da BODE indeksi degerlendirildi. Bunun

yaninda, KOAH derecesi ile yas, sigara ve VKI dahil tiim 6l¢iim sonuglar1 arasindaki iliski

degerlendirildi.
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Hastalara ait solunum fonksiyon testi parametreleri, 6 DYT mesafesi, nefes darlig
Olcekleri skorlar1 ve SGRQ yasam kalitesi skorlarinin KOAH evrelerine gore dagilimi Tablo
XV’de verilmistir. Bu sonuglara gore evreler arasinda yas, VKI, RV, TLC, DLCO / VA,
PaCQO,, Charlson indeksi, MMRC, OMD, SGRQ semptom skoru ve etkilenim skoru ile
birlikte total skorunda istatistiksel anlamli fark saptanamadi. Evre I ve Evre 4 arasinda hem
yas artist hemde VKi’de azalma saptandi ise de hasta sayismin az olmasindan dolayr bu
degisim istatistiksel olarak anlamli degerlendirilmedi. Evrelere gore dagilimda en yiiksek
korelasyon BODE indeksi, PO, ve SaO, ile saptand1 (p =0.000). Sekil 4’de hastalik evresi

artttkca BODE skorunun da arttig1 goriilmektedir.

B
5 I
w 4 ]
£ - (ssooe
2 ||
1 -
o - . .
1 2 3 4
Evre

Sekil 4. BODE indeksinin KOAH evrelerine gore dagilimi

Diger solunum fonksiyon parametrelerine bakildiginda hiperinflasyon gostergeleri olan;
IC ve IC / TLC orani hastalik siddeti arttik¢a azaliyordu (p = 0,030). Benzer olarak RV / TLC

artis1 da istatistiksel anlamli idi (p = 0,007).
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Tek basina TLC’ye bakildiginda hiperinflasyon gostergesi olarak anlam tasimadigi
gorildii. Hastalik siddeti arttikga DLCO’daki azalma anlamh idi (p = 0,037). DLCO / VA
oraninda gruplar aras1 fark saptanmasa da Evre IV’de oranin birden 60’a diismesi ile hasta
sayis1 arttiginda anlam kazanabilecegi diisiintildii.

6 DYT ile olciilen egzersiz kapasitesi evre agirlastikca azalmakta idi. Nefes darlig
Olceklerine bakildiginda, BDI ve BORG 06l¢egi hastalik agirlastikca nefes darligr siddetinin
arttigini gosteriyordu (p= 0,048, p=0,005 sirasiyla). OMD ve MMRC’de anlamli korelasyon
saptanmadi.

SGRQ yasam kalitesi Olgegi skorlarinin KOAH evrelerine dagilimi  Sekil 5’de
gosterilmistir. Hastalik siddeti ile SGRQ aktivite skoru arasindaki iliskinin istatistiksel olarak

anlamli oldugu saptandi (p = 0,010).
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& 50.00 -—j

20,00 +—
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0.00 . . .

BZemptom Skoru B &ktivte Skoru OEtkilenim Skoru OTotal Skor

Sekil 5. SGRQ Skorlarinin KOAH evrelerine dagilimi
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Tablo XV. Hastalara ait 6l¢iim sonuglarinin KOAH evrelerine dagilimi

EVRE I EVRE II EVRE III EVRE IV p-degeri

Yas (y1l) 5550+8.044 62.07+7.84  63.53+823  68.75+09.17 0.153
Sigara (paket / i) 3217+9.17  30.71+£22.08 63.41+4887  62.5+20.61 0.038*
BODE 083+040  235+133 4114165 55+1.29 0.000*
VKI (kg / m?) 26724426  2885+6.64  27.18+431  21.32+£5.68 0.276
IC(%,beklenenin) 81.35+33.64 79.01+£19.32 59.50+19.09 36.66 + 14.57 0.030%
IC/TLC 0714030  0.73+£022  0.60+0.19  0.28+0.07 0.025%
RV(%, beklenenin) 143.66 + 54.08 146.35+54.23 154.30 +47.44 199.00 + 69.28 0.605
RV / TLC 4250+ 14.13  49.64+11.90 60.30+826  66.00+5.56 0.007*
TLC (%, beklenenin) ~ 115.16+17.75  110.8523.54 100.10 +20.57 127.00 + 30.80 0.292
DLCO (%, beklenenin) ~ 90.16+17.35  91.85+21.59  79.76+34.59  41.25+ 15.47 0.037*
DLCO / VA 93+19.87  108.50+31.60 115.58+60.51 60.50+ 13.42 0.068
PO, (mmHg) 79 £12.37 70+ 7.68 5744892  62.05+5.86 0.000*
PCO, (mmHg) 34.66+382  3480+3.88 41324756  38.40+721 0.057
Sa0, (%) 95.63+2.19  94.66+1.95  87.78+7.27  91.07+2.96 0.000*
CHARLSON indeksi 1.66 +0.81 24151 1.70 + 0.98 125405 0.838
6 DYT (m) 597.91+74.58  535+12539 452.94+12541 336.87+197,66 0.013%
BDI 9.66+2.06  8.57+231 7.6442.11 6.25+0.95 0.048*
MMRC 1.83+£040  228+1.13  2.52+132 2.5+0.57 0.501
BORG 0.50 + 0.4 1.67 + 1.18 1524097  3.25+0.50 0.005*
OMD 9.66+2.33 835+240  811+297  7.50+3.10 0.577
SGRQ

Total Skor 18.63+10.18  24.02+845  2521+655  27.09+5.18 0.359

Semptom Skoru 36.18421.49 423942450 54.44+17.49 47.76 + 18.80 0.254

Aktivite Skoru 2135+10.18  2938+4.10  2527+4.87  30.23+3.23 0.010*

EtkilenimSkoru 10.61 +6.73  13.96+7.46  15.69+576  18.12+6.17 0.274

(*): %5 anlamlilik diizeyinde istatistiksel olarak anlamlidir
4 evrenin ortalamalarimin karsilastirilmasinda gézlem sayilarinin (anket) az olmasindan dolay1 parametrik
olmayan testlerden Kruskal-Wallis testi yapilmustir.

Ikinci olarak; KOAH evrelemesinde kullanilan ve hava yolu obstriiksiyonunun derecesini

gosteren FEV1 ile diger solunum fonksiyon parametreleri, 6 DYT, SGRQ yasam kalitesi ve

BODE indeksi arasindaki iliski arastirildi. Tablo XVI ve Sekil 6, FEV, ile giiclii iliskide olan

parametreleri gostermekte olup, sigara (p/yil), BODE indeksi, IC, IC/TLC, RV/TLC, PaO,,

PaCO,, 6 DYT mesafesi, BDI arasinda gii¢lii iliski saptanmistir (p = 0,01).
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Tablo XVI. FEV’in gii¢lii iliskili oldugu parametreler

FEV,
Sigara (paket/y1l) -0,428
BODE -0,755
IC (%) 0,538
IC/TLC 0,458
RV /TLC -0,577
PaO; (mmHg) 0,605
PaCO, (mmHg) -0,402
6 DYT (m) 0,558
BDI 0,434
Korelasyon degerleri %1 de istatistiksel olarak anlamlidir.
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Sekil 6. FEV ile giiclii iligkide olan parametreler

Daha sonra FEV, dis1 6l¢iimler arasindaki iligki degerlendirmeye alindi. Nefes darligt
olgekleri, 6 DYT, SGRQ ve BODE arasindaki iligki aragtirildi. Tablo XVII’de goriildiigi gibi
Nefes darligi  Olgeklerinin  fonksiyonel parametreler ile karsilastirildignr  veriler
degerlendirildiginde; Alt1 dakika yiiriime testi sonrasi 6l¢iilen BORG dispne 6l¢egi, RV / TLC

orani, IC / TLC oran1 ve DLCO (%) arasinda korelasyon saptandi.
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(Yas, FEV; (%), DLCO/VA, IC ve Sa0; arasinda %5’lik dilimde anlamlilik vardi). BDI ile
FEV,, IC, IC/TLC oran1 ve RV/TLC oran1 arasinda korelayon saptandi. (RV, DLCO (%)
arasindaki 1iliskide %5’lik dilimde anlamlilik vardi.) OMD ve MMRC nefes darlig

Olcekleriyle hastalarimizin fonksiyonel parametreleri arasinda korelasyon saptanmadi.

Tablo XVII. Nefes darlig1 6lgeklerinin fonksiyonel parametrelerle iliskisi

MMRC OMD BORG BDI
Yas (y1l) 0,163 -0,168 0,445%** -0,218
VKIi (kg / m?) 0,045 -0,031 -0,052 0,020
FEV, (%, beklenenin) -0,274 0,210 -0,377** 0,422%
IC (%, beklenenin) -0,219 -0,035 -0,379%** 0,467+
IC/TLC -0,137 -0,040 -0,513%* 0,502*
RV (%, beklenenin) 0,287 0,422 0,38 0,698**
RV /TLC 0,279 -0,132 0,640% -0,638*
DLCO (%, beklenenin) 0,005 0,217 -0,440* 0,357**
DLCO/VA -0,102 0,077 -0,331** 0,218
PO; (mmHg) 0,218 0,417 0,408 0,550
PCO,(mmHg) 0,174 0,154 0,017 -0,162
Sa0; (%) -0,283 0,247 -0,317** 0,276

* %1 anlamlilik diizeyinde istatistiksel olarak anlamlidir.
** 065 anlamlilik diizeyinde istatistiksel olarak anlamlidir.

Ardindan BODE indeksi, FEV, (%) ve 6 DYT(m) dlgiitlerinin hastalarin yas, cinsiyet,
VKI, sigara (p/y1l), solunum fonksiyonlari, dispne 6lgekleri ve yasam kalitesi ile iliskisine
bakildi. Tablo XVIII’de goriildigi gibi, IC (%), RV/TLC, PaO, ii¢ Olgiitle de yakin iliskili

saptandi (p = 0,01).
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Tablo XVIII. BODE indeksi, FEV1 (%) ve 6 DYT(m) ile diger parametrelerin iliskisi

BODE indeksi FEV, (%) 6 DYT (m)
Yas (yil) 0,364 -0,288 0732
Cinsiyet -0,236 -0,085 0,242
VKI (kg / m?) -0,120 0,181 -0,019
Sigara (paket / y1l) 0,190 -0,428* -0,104
FEV; (%) -0,755* 1,00 0,558+
BODE indeksi 1,00 -0,755* -0,640*
IC (%) -0,496* 0,538+ 0,509+
IC/ TLC -0,400** 0,458+ 0,482+
RV (%) 0,025 0,078 -0,043
RV / TLC 0,558+ -0,577* -0,570*
DLCO (%) -0,449* 0,310%* 0,256
PaO, (mmHg) -0,566* 0,605* 0,539+
PaCO, (mmHg) 0,281 -0,402* -0,392*
6 DYT (m) -0,640* 0,558 1,00
BDI -0,600* 0,434* 0,376%*
MMRC 0,772% 0,274 -0,380%*
BORG 0,574* -0,389%* -0,567*
OMD - 0,362%* 0,210 0,144
USOT -0,383%* 0,282 0,305
SGRQ Total Skor 0,479* -0,304 -0,415%
CHARLSON indeksi 0,011 0,158 -0,302

* %1 anlamhilik diizeyinde istatistiksel olarak anlamlidir.
** 905 anlamlilik diizeyinde istatistiksel olarak anlamlidir.

SGRQ yasam kalitesi anketine goére, BODE indeksi ve 6 DYT mesafesi Semptom skoru,

Etkilenim skoru ve Total skor ile giiclii iliski kurarken (p < 0,01) FEV; ile IC / TLC oraninin

semptom skoru ve etkilenim skoruyla daha zayif bir iliskisi vardi (p < 0,05).

Tablo XIX. SGRQ’nun FEV,, BODE indeksi, 6 DYT ve IC / TLC orani ile korelasyonu

SGRQ Semptom Aktivite Etkilenim Total skor
skoru skoru skoru

FEV1(%, beklenenin) -0,326** -0,058%* -0,321** -0,304

BODE indeksi 0,443* 0,179 0,528* 0,479*

6 DYT (m) -0,417* -0,090 -0,496* -0,415*

IC/TLC -0,406** -0,095 -0,387** -0,334

* %1 anlamhilik diizeyinde istatistiksel olarak anlamlidir.
** 955 anlamlilik diizeyinde istatistiksel olarak anlamlidir.
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Tablo XX ve Sekil 7°de BODE indeksinin giiclii iliskide oldugu parametreler verilmistir.

Tablo XX. BODE indeksinin giiclii iliskide oldugu parametreler

BODE
FEV (%) -0,755
IC (%) -0,496
RV /TLC 0,558
DLCO (%) -0,449
PO, -0,566
MMRC 0,772
6 DYT -0,640
BORG 0,574
BDI -0,600
SGRQ
Total skor 0,479
Korelasyon degerleri %1 de istatistiksel olarak anlamlidir.
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Sekil 7. BODE indeksi ile korelasyon gosteren parametreler
(TY: SGRQ Total skor)
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5. TARTISMA

KOAH tiim diinya iilkelerinde 6nemli bir saglik sorunudur. En yaygin kronik morbidite
ve mortalite nedenleri arasinda dordiincii sirada yer almaktadir ve Oniimiizdeki yillarda
hastaligin prevalansinda ve mortalitesinde ciddi artiglar olacagi tahmin edilmektedir. Bu
egilimi tersine ¢evirmek tiizere, 6zellikle son yillarda KOAH’1n tanisindan tedavisine dnemli
gelismelere ragmen, heniiz hastaligin olus mekanizmalar1 tam anlagilmamustir; sigara diginda
risk faktorleri konusunda bilgilerimiz yetersizdir; nasil teshis edilecegi ve tedavi edilecegi
tartismalar1 da halen siiregelmektedir. Mevcut tedaviler semptomatik olup, acilen yeni ve
etkin tedavilere gereksinim vardir. Ancak KOAH’1n siddetini belirleyebilmek, ilerlemesini
ongorebilmek ve en Onemlisi tedavi etkinligini degerlendirebilmek ig¢in kriter olarak
kullanilabilecek FEV| disinda ek sonuclar ve belirteclere gereklidir.

FEV,, KOAH’da tiim fizyopatolojik degisiklikler i¢in global bir belirte¢ olarak
kullanilmistir.  FEV;’in  uzun donemde asir1 diismesi KOAH’in patognomonik bir
anormalligidir ve mortalite ile gercekten iligkili olabilir, ancak kisa donemde, alevlenme
sirasinda bile ¢ok az degisir ve egzersiz toleransi ya da yasam kalitesi gibi klinik bulgularla
zayif korelasyon gosterir. KOAH son yillarda iyi tanimlandigi {izere, ayn1 zamanda akciger
dis1 etkilerle seyreden bir hastaliktir. Bu nedenle, KOAH gibi karmasik ve ¢ok bilesenli bir
bozuklukda tek bir global belirteg ne kadar uygundur? Semptomlar, alevlenmeler ve sagliga
bagli yasam kalitesi gibi klinik sonuglarin ve bunlarla iligkili belirteclerin 6l¢timleri giderek
daha fazla ilgi ¢ekmekle birlikte, FEV, dahil bu 6l¢iimlerden higbirisi, tek basina KOAH’1n

dogasin1 ve siddetini yeterince aciklayamamakta; tedavi etkinligini degerlendirmekte sinirl



53

yarar saglamaktadir (29). Bu nedenlerle, son zamanlarda KOAH’in ¢ok bilesenli yapisi
dikkate alinarak bu konuda daha kapsamli yaklagimlar ortaya ¢ikmustir.

Bunlardan en 6nemlisi, 2004 yilinda yayimlanan ve mortalite tahminleri olarak bilinen
belirteclerden olusan bir “’bilesik belirtec’” BODE indeksi’dir (16). BODE indeksi, KOAH’da
VKI, FEV1, nefes darlig1 ve egzersiz kapasitesi belirteglerinden olusan bir bilesimdir.

KOAH’da evre belirleme sistemi, epidemiyolojik ve klinik arastirmalar, hastaligin
ilerlemesinin degerlendirilmesi ve tedavinin uygulanmasi gibi klinik 6neriler agisindan yararl
olup, giiniimiize kadar olan rehberlerde KOAH evrelemesinde kullanilan baglica parametre
basta FEV; olmak iizere, hava yolu obstriikksiyonunun derecesini yansitan fonksiyonel
parametreler olmustur. Calismamizda KOAH hastalar1 GOLD 2006 kilavuzu esas alinarak
postbronkodilatér FEV, degerlerine gore hafif, orta, agir ve ¢cok agir olarak siniflandirilmistir.
Buna gore 41 hastanin 6°s1 hafif, 14’{ orta, 14’1 agir ve 7°si de ¢cok agir olarak belirlenmistir.

BODE indeksi ile yapilan caligmalar, KOAH hastalarinin izlemi, hastane yatiglarini ve
Oliim risklerini 6ngérmede FEV;’den daha iistlin oldugu yoniindedir (16,18). Celli ve ark.nin,
1997 ila 2002 yillar1 arasinda 625 KOAH hastas1 iizerinde Ingiltere, Ispanya ve
Venezuella’daki ¢esitli  kliniklerde yaptiklar1 c¢alismada, BODE indeksinin KOAH
hastalarinda solunumsal nedenlerden o6liim riskini belirlemede FEV,’den daha iyi bir
evreleme sistemi oldugu vurgulanmistir (16). Ong KC ve ark. 127 KOAH hastasi {izerinde
yaptiklar1 ¢calismada, BODE indeksinin hastaneye yatisi belirlemede FEV,;’den daha iyi bir
belirte¢ oldugunu gostermislerdir. Ayrica BODE indeksinin 6liim riskini éngérmede GOLD
siniflamasindan daha iyi bir 6ngorii sagladigi gosterilmistir (57). Gross NJ nin yaptigt BODE
indeksine ait gegerlilik calismasinda, BODE indeksinin mortaliteyi tayin etmede FEV;’den

daha iyi oldugu gosterilmistir. Ayrica BODE nin spesifik ekipman gerektirmeyen, basit bir
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test oldugu ve yaygin kullanilabilecegi vurgulanmistir (22,29). Cote ve ark.nin 205 KOAH
hastasinda yaptiklar1 ¢alismada ise BODE indeksinin KOAH ataklarinin etkilerini ve hastalik
progresyonunu degerlendirmede, duyarli bir yontem oldugu vurgulanmistir (20).

Biz de c¢alismamizda, ilk olarak FEV; esas alinarak yapilan evreleme ile KOAH
olgularinda BODE indeksini degerlendirerek, KOAH’1n siddeti ile BODE indeksi arasi
iliskiyi arastirdik. Bunun yaninda, KOAH siddeti ile yas, sigara kullanimi, VKI, akciger
voliimleri, difiizyon kapasitesi, kan gazlari, Charlson indeksi, nefes darlig1 6lcekleri, 6 DYT
ile degerlendirilen egzersiz kapasitesi ve SGRQ ile ile degerlendirilen yasam kalitesi
arasindaki iliskiyi degerlendirdik. Sonugta, evreler arasinda yas ve VKI agisindan anlamli fark
bulunmadi. Ancak Evre I’e gore Evre 4’de hem yasda artis ve hem de VKIi’deki azalmaya
ragmen, farkin istatistiksel anlamsiz bulunmasi, hasta sayisinin az olmasina baglandi. Ciinki
KOAH 1 sistemik etkilerinden biri de iskelet kas kiitlesinde kayibdir. Celli ve ark. VKI’ni,
bu indeksdeki azalmanin KOAH’in sistemik tutulumu ig¢in i1yi bir gosterge ve mortalite
ongoriilmesinde kullanilabilecek ©Onemli bir parametre oldugunu kanitlayarak BODE’yi
olustururken kullanmisglardir (16).

Calismamizda hastalara ait sigara kullanimi, ortalama 47,59 + 37,68 paket / yil olarak
saptandi. KOAH siddeti arttikca icilen sigara miktar1 da artmakta idi ve sigara kullanimi ile
KOAH evresi arasindaki iligki anlamli idi. Hastalarimiz arasinda hi¢ sigara igmeyen, ancak
pasif igici olan veya biyomas maruziyeti olan hastalar vardi. Ulkemizde o6zellikle kirsal
kesimde biyomas maruziyeti ve pasif igicilik onemli bir sorundur ve sigara igmemis kisilerde
(6zellikle kadinlarda) hastalik olusmasina neden olmaktadir. Bir ¢alismada, sigara icen

kadinlarda daha erken yasta KOAH gelistigi, nefes darliginin daha siddetli oldugu yani
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kadinlarin KOAH i¢in daha hassas olduklari belirtilmistir (15). Bizim ¢alismamizda sadece 6
kadin hasta oldugundan bu konuda bir degerlendirme s6z konusu olamaz.

FEV, ile anlamli korelasyonu olan diger parametreler; 6 DYT ile saptanan yiiriime
mesafesi, fonksiyonel olarak hiperenflasyon belirtegleri olan IC, IC / TLC, RV / TLC ve
DLCO, PaO, ve Sa0O,, BDI ve Borg nefes darlig1 6lgekleri ve BODE indeksi olarak saptandi.

6 DYT, KOAH’l1 hastalarin egzersiz kapasitesini 6lgmek i¢in kullanilan submaksimal
egzersiz testidir, hava akimi smirlanmasi ve KOAH’1in sistemik etkilerini yansitmaktadir.
Casanova ve ark. tarafindan 2004 yilinda yayimlanan bir ¢alismada (13), siddetli KOAH’1
olan hastalar 6 DYT yliriime mesafesi ile izlenerek testin prognostik degeri tanimlanmis;
mortalite icin FEV, ve VKi’den daha iyi bir 8l¢iit oldugu belirtilmistir. Bu calismada, izlem
sirasinda dlen hastalarda yliriime mesafesinin yillik azalma miktari, yagsayanlardan daha fazla
idi ve 25 m / yiI’d1. Olen hastalarda eslik eden komorbiditelerin fazla oldugu belirtilmisti.
Calisma hastalarimizda komorbidite sayis1i hastalik agirligi ve yasa gore anlamli artig
gostermedi. Ayrica bu c¢alismada, 5 yillik izlem siiresince 6 DYT testinde klinik olarak
minimal anlamli (54m) azalma goriilen hastalarin orani, hastaligin agirhigi ile artma
gostermisti (Evre 2: %24, Evre 3: %45, Evre 4: %63 p = 0,025). Ayni hastalarin yillik
bronkodilatér sonrast FEV; azalmasina bakilmis ve ortalama azalma hizi1 23 ml / y1l (14-32
ml / yil, p = 0.002) olarak anlamli saptanmist1 ve tezat olusturacak sekilde evre 2’de FEV,; 40
ml / y1l azalirken; evre 3’de 10 ml / y1l olarak daha az bir diigme saptanmisti. Evre 4’de ise
FEV, azalmas1 olmamisti. Hastalik agirlastik¢a yiirlime mesafesi azaliyor ancak buna FEV,
azalmasi eslik etmiyordu. Dolayisiyla FEV,’in hastanin fonksiyonel kapasitesini yansitmada
yetersiz bir parametre oldugu ortaya konmustu. Bu sonuglar, 6 DYT testinin, KOAH

hastalarinin uzun doénem izlemlerindeki yerini ortaya koymasi bakimindan Onemlidir
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(6zellikle FEV; < %50 olan hastalarda) (13,47). Diger bir calismada ise 6 DY T mesafesinin,
atak sayisi, hospitalizasyon, sistemik steroid kullanimi, USOT kullanimu, ilag sayisi ile ters
orantili iligskide oldugu saptanmistir (12). Calismamizda da 6 DYT mesafesi, hastalik agirhig
arttitkca anlamli olarak azalma gosterdi. 6 DYT sonrasi BORG o6lgegi ile sorgulanan nefes
darlig1 siddetinin evrel hastaliktan sonra agirlastigini saptadik.

Calismamizda, KOAH agirlastikca IC ve hiperinflasyon gostergesi olan IC / TLC orani
azalma ve RV / TLC orami artma gosterdi. Eforla nefes darligim1 degerlendirmek iizere
yapilmis ¢alismalar gozden gecirildiginde; Brezilyada yapilmis bir ¢alismada, istirahat ve 6
DYT sonrasi IC 6lglilmiis ve nefes darligt BORG 6lgegi ile skorlanmistir. Sonugta, egzersiz
sonrasi IC’nin ve yiirime mesafesinin azaldig1 goriilerek, bu durum dinamik hiperinflasyonla
aciklanmistir. Ve hiperenflasyonun egzersiz sonrasi artan nefes darligr siddeti ile orantili
oldugu goriilmiistiir (47). Bizim ¢alismamizda da, hastalik agirlig: arttikca IC, IC / TLC ve
ylirime mesafesi azalmakta olup, bu bulgu konu ile ilgili yapilmis diger c¢alismalarla
uyumludur (54,55).

Casanova ve ark. tarafindan 2005 yilinda yayimlanan makalede, IC / TLC oraninin,
hastalik izlemi ve mortalite belirteci olarak, FEV; ve BODE indeksi gibi ayr1 bir parametre
olabilecegi belirtilmistir (12). 689 KOAH’l1 hasta ¢alismaya alinmis ve hastalar 6 ayda bir
tekrar degerlendirilmis, ortalama 34 ay (8 — 56 ay) boyunca izlenmislerdir. Bu stirede 183
(%27) hasta Slmiistiir. Oliim nedenlerine bakildiginda, 134 (%20) hastanin solunumsal, 40
(%6) hastanin solunum dis1 nedenlerle ve 9 (%]1) hastanin da 6liim nedeninin bilinmedigi
kaydedilmistir. Bu c¢alismada, IC / TLC oran1 i¢in esik deger %25 olarak belirlenmis ve
Olenlerin daha fazla yasli, nefes darliginda ve komorbiditesi bir hayli olan, hipoksemik,

hiperinflasyon bulgular1 agir ve egzersiz kapasiteleri diisiik olan hastalar olduklari
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belirtilmistir. Olen hastalarin %71’inde IC / TLC < 25 iken; sadece %29 unun IC / TLC orani
> %25 olarak saptanmistir. IC / TLC < %25 olanlarin yasam siiresi digerlerine goére daha kisa
bulunmus (p < 0,001), IC/TLC < %25 degerinin mortalite acisindan sensitivitesi 0,71;
spesivitesi 0,69; pozitif prediktif degeri 0,46; negatif prediktif degeri 0,87 olarak saptanmistir.
Ayrica IC/TLC < %25; mortalite belirteci olarak FEV,’e gore giiclii, ama BODE indeksinden
daha zayif bulunmustur. IC / TLC, MMRC nefes darlig1 6l¢egi ve 6 DYT mesafesiyle yakin
iliskili bulunmus, ancak bu konuda FEV;’e f{istiin olmadigi gorilmiis, akciger
fonksiyonlarindaki bozulmay1 ifade ettigi belirtilmistir. IC / TLC’nin VKI ile korelasyonu
FEV,’den gii¢lii bulundugundan, bu belirtecin hastalik etkilerini degerlendirmede &nemle
kullanilabilecegi belirtilmistir. Ozetle, KOAH’I1 hastalarmn solunumsal nedenli mortalitesi
acisindan IC / TLC oraninin bagimsiz bir parametre oldugu gosterilmistir. Ayrica IC / TLC
oranina, kalpden sistolde atilan kanin miktarina verilen isim olan “ejeksiyon fraksiyonu”
ismine benzetilerek “inspiratuar fraksiyon” adi verilmistir (12). Bu parametreye ihtiyag vardir,
ciinkli statik hiperinflasyon egzersiz sirasinda olusan dinamik hiperinflasyonla yakin
iliskilidir. Her ikisinde de egzersiz sirasinda gelisen tidal voliim artis1, nefes darliginin artisina
ve egzersiz intoleransina neden olmaktadir (12,14,55). Istirahatte 6lgiilen IC’nin,
kardiyopulmoner egzersiz testleri (KPET) ile olclilen maksimum egzersiz kapasitesi ve
egzersiz sirasinda olusan karbondioksid retansiyonu ile iligkili oldugu ve inhale bronkodilator
ilaglarin etkilerini degerlendirmekte kullanilabilecegi belirtilmistir (12,14,55,56).

Diger bir ¢calismada ise RV / TLC oraninin hiperinflasyon gostergesi oldugu ve mortalite
ile iligkili olabilecegi belirtilmistir (52). KOAH’da her gegen giin yeni ilaclar bulunmakta ve
etkileri arastirilmaktadir. Ancak KOAH’da tani, evreleme ve tedavide FEV,

degismemektedir. Oysa bu durumlarda kotiilesen ya da diizelen parametrelerin bilinmesi
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onem kazanmaktadir. Konu ile iligkili olarak 6rnek vermek gerekirse; Tiotropium ile bir
calisma yapilmis ve birinci gruptaki hastalara pulmoner rehabilitasyona ilaveten tiotropium
verilmis ve ikinci gruba sadece pulmoner rehabilitasyon uygulanmistir. Calismaya baslarken
ve 12 hafta sonra ¢alisma sonu degerler karsilastirildiginda 1. grupda kardiyopulmoner
egzersiz testine devam etme sliresi ve adim sayisi ile hizinda anlamli artma olmus, TDI ile
Olciilen nefes darliginda belirgin diizelme olmus ve SGRQ total skoru birinci grupta daha
diisiik saptanmistir. FEV,’deki degisim ise istatistiksel anlamli bulunamamis ama FVC’de
anlamli diizelme olmustur. Sonug olarak, KOAH’I1 hastaya tedavi uygulanmis, bu tedavi
sonras1 nefes darligi, egzersiz kapasitesi ve yasam kalitesinde diizelme ile tedavi yaniti
alinmis; oysa FEV,’de degisim olmamustir. Tiotropium ve pulmoner rehabilitasyon birlikte
statik hiperinflasyonu azaltmistir, KPET ‘de saptanan diizelme ise dinamik hiperinflasyonun
azalabildiginin gostergesidir. KOAH hastas1 stabil donem tedavisini kullanirken, diizelen ve
Olciilebilen parametrelerin olmasi bu hastalig1 anlayip, yeni tedaviler gelistirmemize yardimci
olacaktir (62).

Diger bir ¢alismada yeni gelistirilen parametrelerden olan BODE indeksi kullanilarak
pulmoner rehabilitasyon (PR) alan ve almayan toplam 246 hasta 2 yil izlenmis ve her 6 ayda
bir hastalar tekrar degerlendirilmistir (21). BODE indeksinde >1 puan olan degisim, tedavi
yanit1 olarak kabul edilmistir. Izlemde hastalarin %53’ii PR programima devam etmemistir.
Bu hastalarin BODE indeksi daha yiiksek (p < 0,0001), VKI daha diisiik (p < 0,002), 6 DYT
mesafesi daha kisa (p < 0,0001), FEV, o6l¢iimleri daha diisiik (p < 0,0001) ve nefes darligi
daha agirdir (p < 0,0001). PR’e devam etmeyen hastalar ile PR alan hastalarin demografik
Ozellikleri farkli degilmis ve sadece ilk grubun komorbiditesi daha fazlaymis. PR’nin 3.

ayinda hastalarin %71’inde BODE indeksinde >1 puan diizelme olmus, %22 hastanin BODE
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indeksi degismemis ve %7 hastanin kotiilesmistir. BODE indeksinde diizelme olan hastalarin
%19’u PR’ye devam etmemisler ve bunlarin %4’tiinde BODE 1. yi1l sonunda baslangic
degerine donmiis ve 2 yil sabit kalmistir. PR almayan hastalarin BODE indeksi 1. yilda %4, 2.
yilda %18 azalmistir. Ayrica bu hastalarin 2.y1l sonunda FEV,’leri, PR almayan grupta 160ml
Olcililmiis ve PR alanlarda ise 20ml olup aradaki fark olduk¢a anlamlidir (p < 0,0001). 2. y1l
sonunda hastaneye yatis sayis1 ve hastanede yatis siiresi karsilastirildiginda ise PR alanlarda,
0zellikle BODE indeksi’nde > 1 puan diizelme olan grupta, hastaneye basvuru sayisi belirgin
azalmis ve hastanede kalis siiresi %20 azalmisti. PR almayan hastalarda, yatis siiresi %25
artmisti. 2 yilda toplam 80 hasta Glmiistii. PR almayan grupta toplam 130 hastanin 66’s1
dlmiistii. Bu ¢alismadan 3 énemli sonug ¢ikmustir: Ilk olarak, pulmoner rehabilitasyona yanit
BODE indeksi ile objektif olarak 6lgiilebilmistir. Ikinci olarak, BODE indeksindeki
degisiklikler beklenen yasam siiresi hakkinda bilgi vermektedir. Ugiincii olarak,
rehabilitasyon programina katilan hastalarin hastaneye yatis sayisi azalmistir. Bununla birlikte
pulmoner rehabilitasyonun akciger fonksiyonlarina etkisi minimaldi, nefes darligi, egzersiz
kapasitesi ve yasam kalitesi dl¢iimlerinde diizelme vardi. Ozet olarak, BODE indeksinin
pulmoner rehabilitasyon tedavisinin sonuglarini degerlendirmek i¢in kullanilabilecegi agiktir.
Charlson indeksi ile PR alan ve almayan hastalar degerlendirildiginde iki grup arasinda eslik
eden hastaliklar agisindan fark olmadigi goriilmiistii. Dolayisiyla KOAH’a eslik eden
hastaliklarin hastaligin sonuglar1 tizerinde 6nemli rolleri yoktu. PR alan grupta mortalite daha
azd1 ve PR almayanlarla karsilagtirildiginda tedaviden en c¢ok fayda goren hastalarin BODE
indeksi 7 — 10 arasinda olan (4. quartil) hastalar oldugu ortaya ¢ikmist1 (21).

Martinez ve ark, National Emphysema Treatment Trial (NETT) kapsamindaki ciddi

amfizemi olan 609 hasta iizerinde mortaliteyle iligkisi olabilecek parametrelere bakmislar ve
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bu parametreleri ileri yas(p = 0,001), USOT kullanimi(p = 0,04), artmis (%) RV (p = 0,04),
daha diisiik TLC (p = 0,05), KPET sirasinda diisiik skor (p = 0,002), akciger tomografisinde
iist loblarda olmayan amfizem (P = 0,005) ve modifiye BODE indeksi (p = 0,02) olarak
saptamislardir. Bu ¢alismada, MMRC yerine UCSD kisa solunum anketi kullanilmistir. FEV,
univaryant analizde mortalite i¢in giiglii prediktér iken (p = 0,005) multivaryant analizde
etkinligi saptanmamistir (p = 0,21). Sonug¢ olarak bu calismada hiperinflasyon, USOT
kullanimu, ileri yas, diisiik BMI, diisiik egzersiz kapasitesi, mortalite ile iliskili iken, modifiye
BODE indeksi siddetli amfizemi olan hastalarda mortalite tahmini olarak daha zayif iligkili
cikmistir. Yazarlar, bunun nedenlerini agiklamamakla birlikte ¢alismaya alinan hastalarin
ciddi amfizemlerinin oldugunu ve solunum fonksiyonlarinin ileri derecede bozuk oldugunu
belirtmiglerdir (48). Imfeld ve ark. ise akciger voliim kiigiiltiici cerrahi yapilan hastalarin
BODE indeksinin, operasyondan sonra yasayan ve klinigi diizelen hastalar1 belirlemede
kullanilabilecegini saptamiglardir (34).

Calismamizda, BODE indeksinin sadece KOAH’1n siddeti ile ve diger parametreler
iliskisi degerlendirmeye alimmistir. BODE indeksi ile KOAH’1n evreleri arasinda anlamli ve
giclii bir bir iliski saptanmistir (p = 0.00). Hastaligin izleminde, hastane yatislar ve
mortaliteyi 6ngérmede, tedaviye yaniti degerlendirmede kullanilmasi igin, hastalarin uzun
siirede izlemi gerekmektedir.

Buraya kadar, KOAH ile solunum fonksiyonlar1 ve yiiriime mesafesi arasindaki iligskiyi
irdeledik. Ancak g6z ardi edilmemesi gereken bir nokta vardir ki; fonksiyonlar1 bozulan
hastanin yasam kalitesi de bozulmaktadir. KOAH’I1 hasta daha sedanter bir yasam se¢gmekte,
sosyal yasami kisitlanmakta, bagkalarina bagimliligi artmaktadir. Hastanin kondiisyon kayb1

olmakta ve bu fonksiyonel kayibla birlesince nefes darligi artmaktadir. Bizim ¢aligmamizda
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hastalik evreleriyle SGRQ yasam kalitesi anketinin aktivite skorunun istatistiksel anlamli bir
sekilde dogru orantili etkilestigini saptadik.

Yani evre arttikca aktivite kisitlanmakda idi. SGRQ sonuclarini BODE indeksi ile
karsilagtirdigimizda ise Total skorun BODE indeksi ile anlamli korelasyonu oldugunu
saptadik (p < 0,01). Benzer bulgular, Ispanyada Fizyoloji iinitesinden yapilan bir ¢alismada da
saptanmistir. Bu ¢alismada, BODE indeksinin SGRQ total skoru ve semptom - aktivite -
etkilenim skorlartyla yakin iliskide oldugu saptanmistir (p < 0,001) (49).

Calisma verilerimiz, BODE indeksi’nin yasam kalitesi 0l¢limiinde de FEV;” den daha
duyarli oldugunu dogrulamaktadir. Hastanin yaslanmaya bagladig icindeki kotiilesme,
KOAH’1n sistemik yansimasi olabilir. KOAH sistemik bir hastalik olarak tanimlanmaktadir.
Bu konuda patoloji dalinda yapilmis 2 c¢alismanin bulgularina bakalim: Agusti ve ark.
KOAH’1 hastalardan baska nedenlerle yapilan ameliyatlar sirasinda alinan diyafragma kas
biyopsilerinde artmis apopitoz gdstermislerdir (1,2). ikinci olarak Montes ve ark. ise agir
KOAH’lilarda makrofaj infiltrasyonu ve oksidan stres diizeyinde artma gdstermislerdir (50).
Sonug; kaslarda kiitlesel ve fonksiyonel kayiptir. Hastalarda egzersizi sonlandiran en sik
semptom bacaklardaki gili¢siizliik ve yorulmadir. Bizim ¢aligmamizda SGRQ alt gruplarina
bakildiginda KOAH agirligr arttikca aktivite skoru anlamli olarak azalmaktadir. BODE
indeksi ile yasam kalitesi iliskisine bakildiginda ise total skorun BODE indeksi ile yakin
korelasyonu oldugu goriilmektedir (p < 0,01). SGRQ’nun 3 komponentine sirayla bakacak
olursak; hastalarin semptom skoru ort. 49,46 (yani 100 iizerinden skorlanan bir GSl¢iitten
yaklasik 50 puan almais), aktivite skoru ort 26, 4 ve etkilenim skoru 15, 7 olarak saptanmaistir.

KOAH’da hastalar1 degerlendirirken semptomlar goz ardi edilmemelidir. KOAH’1n ana

semptomu nefes darligidir. KOAH'1 hastalarda dispne, yasam kalitesini 6nemli OSlgiide
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etkileyen, hava yolu simirlanmasi, hava hapsi, kaslarda fonksiyonel ve kiitlesel kayip,
malniitriyon gibi bir¢ok faktdriin sonucu olan bir semptomdur (32,45,52).

Bir ¢alismada, hastalara telefonla nefes darlig1 siddeti sorulmus ve hastalarin > %50’sinin
spor, eglence ve giinliik aktivitelerinin nefes darligi nedeniyle sinirlandigi saptanmistir (44).
Cogu hasta nefes darligin1 géz ardi etmekte ya da bunu yaslanmaya baglamaktadir. Bizimde
calismamizda kullanilan MMRC dispne 6lgegi gelistirilerek yiiriime gibi aktiviteler ile dispne
Olclilmeye calisilmistir. MMRC baglangic skoru KOAH hastalarinin morbidite ve mortalite
riskiyle iligkili bulunmus ve bir¢ok ¢alismada kullanilmistir. BODE indeksi’nin bir
parametresidir.

Nefes darliginin siddetini objektif olarak 6lgmeye c¢alisan Mahler ve arkadaslan,
BDI/TDI indeksini olusturmuslardir. BDI/ TDI, hastaya farkli ac¢ilardan bakan (fonksiyon, is
ve efor kapasitesi) ve nefes darliginin hastanin yasamini nasil etkiledigini arastiran bir 6lgektir
(45). Calismamizda, KOAH’m agirligi arttikga BDI'in istatistiksel anlamli bir sekilde
degistigini saptadik. BDI skoru ile hiperenflasyon ve FEV; arasinda anlamli korelasyon
saptandi (p < 0,01). BDI, DLCO (%) ve RV(%) ile de korelasyon gdstermekte idi (p < 0,05).
Egzersiz sonrasi dispneyi degerlendiren BORG 6l¢eginin ise RV / TLC ve DLCO (%) ile
korelasyonu yiiksek saptandi (p < 0,01) RV (%) ve DLCO / VA ile iliskili idi (p < 0,05). Bu
bulgular, nefes darliginin FEV, disinda, akciger hiperenflasyonuna paralel arttigini; egzersiz
kapasitesinin ~ diflizyondaki bozulma ve yine hiperenflasyona paralel azaldigini
diistindiirmektedir.

Sonug olarak, KOAH’da halen hastaligin dogasini, oldukc¢a heterojen olan klinigini ve
seyrini anlamaya calisirken, tedavi yaklasimlarinin yararlarim1 degerlendirirken sinirli sayida

belirte¢ mevcuttur. FEV,, KOAH’da global bir belirte¢ olarak yillardir kullanilmasina
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ragmen, KOAH’1n ¢ok bilesenli dogasini tiim boyutlar ile yansitmamaktadir. Semptomlar,
alevlenmeler ve sagliga bagli yasam kalitesi gibi klinik sonuglarin ve bunlarla ilgili
belirteclerin olgiimii, bu sonuclar hastalar acgisindan énemli oldugu icin, giderek daha fazla
ilgi ¢ekmektedir. Ancak, yeni tedavi girisimlerini daha kapsamli degerlendirmenin yaninda,
KOAH patogenezi ve epidemiyolojisi acisindan ek bakis agilar1 saglamak i¢in yeni
belirteclerin tanimlanmasina geregi vardir. Bu amagla yakin zamanda olusturulan BODE
indeksi, hem semptomatik ve hemde fonksiyonel degerlendirmeyi igeren bilesik bir indeks
olarak mevcut belirteclere {istiin goriilmektedir. Calisma sonuglari, KOAH hastalarinin
solunum fonksiyon parametreleri ile birlikte BODE indeksi, nefes darligi 6lgekleri, yasam
kalitesi ve egzersiz kapasitesi Ol¢limii ve hiperenflasyon belirtecleri ile degerlendirilmesinin

ve izlenmesinin daha yararli olacagini diistindiirmiistiir.
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6. OZET

Tiim diinya iilkelerinde, 6nemli mortalite ve morbidite nedeni olan ve prevalansi giderek
artan bir hastalik olan KOAH’da, halen tam i¢in yeni yontemlere, tedavi i¢in daha etkin
yaklasimlara gereksinim oldugu gibi; hastaligin siddetini belirleyebilmek, ilerlemesini
ongorebilmek, tedavinin etkinligini degerlendirebilmek ve boylece hastaligin tiim boyutlarini
Olcebilmek i¢in yeni klinik sonuglar ve belirteglere gereksinim vardir. Yine de geleneksel
olarak, FEV; parametresi yaygin sekilde kullanilmaktadir. Ancak klinik bulgularla
korelasyonu zayiftir. FEV’in yan1 sira baska Gl¢iimlerin belirlenmesi ve gecerliliklerinin
gosterilmesi gerekmektedir. Giiniimiizde, VKI, akciger hiperenflasyonu, semptomlar, saglikla
iliskili yasam kalitesi ve egzersiz testini konu alan daha kapsamli yaklagimlar ortaya ¢ikmuistir.
Yakin zamanlarda, bu amaca hizmet icin birden fazla belirteci kapsayan BODE indeksi
olusturulmustur. BODE indeksi ile yapilan caligmalar, bu indeksin hastalarin izleminde,
hastane yatiglarin1 ve mortaliteyi ongdrmede, hastaligin ilerlemesini degerlendirmede
FEV,’den daha iistiin ve duyarli bir yontem oldugunu vurgulamaktadir.

Biz de calismamizda, oOncelikle, FEV; esas alinarak yapilan smiflama ile KOAH
siddetinin BODE indeksi ile korelasyonunu arastirdik. KOAH evreleri ile BODE arasinda
anlaml iligki saptandi (p<<0.01). Ayrica KOAH evreleri ile sigara (paket/yil), RV / TLC, IC,
IC / TLC, DLCO arasinda da anlamli iligki goriildii (p<0.01).

Yasam kalitesi anketi olan SGRQ total skoru ve komponentlerine ait skorlarda hastaligin

agirligina paralel degisiklik gézlenmisse de, aktivite skoru disinda (p<0.01) anlamli degisiklik
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saptanamadi1. Hastalik agirlig1 ile en yakin iliskide nefes darligi 6lcekleri olarak, BDI ve
egzersiz sonrasi nefes darlig1 6l¢egi olan BORG 6lgegini belirledik.

Bu bulgular, nefes darliginin FEV1 disinda, akciger hiperenflasyonuna paralel azaldigini;
egzersiz kapasitesinin difiizyondaki bozulma ve yine hiperenflasyona paralel azaldigim
diistindiirmektedir.

BODE indeksinin FEV,, IC, RV / TLC, 6 DYT ve PaO, ile korelasyonu gii¢lii
saptanirken (p<0,01); nefes darlig1 6lgekleri olarak MMRC, BDI, Borg 6l¢egi ve SGRQ total
skoru ile iligkisi de anlamli bulundu (p<0,01). BODE indeksi, KOAH evresi ve dolayisiyla
FEV, ile paralellik gostermesi yaninda; akciger hiperenflasyonu, nefes darligi, egzersiz
kapasitesi ve yasam kalitesi ile de anlamli korelasyon gostermisti. Bu nedenle, bu sonuglar,
BODE indeksinin FEV;’den daha kullanigli bir 6lgiit oldugunu ve hastalar1 daha iyi
degerlendirmeye olanak sagladigini, hastalarin tek basina solunum fonksiyon parametreleri ile
izlenmesine karsin, BODE indeksi ile birlikte degerlendirilmesinin daha iyi izlem olanagi

saglayacagini diistindlirmektedir.
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7. SUMMARY

In most of the world, COPD is increasing with a high prevelance, high morbidity, high
mortality. However there is a need for diagnosis methods and efficient approaches need for
treatment of the disease. In addition to define the severity of the disease, to foresee its
growing, to assess the efficiency of the treatment and therefore to evaluate all aspects of the
disease there is a need for clinical outcomes and markers.

Traditionally metric used to define the progression of COPD has been change in FEV;
However correlation between clinical findings is weak. In addition to FEV1  other measures
must be find and their validity must be shown. Today, more comprehensive approaches that
are related to BMI, lung hyperinflation, symtoms, healt related to quality of life and exercise
tests have been emerging.

Recently, BODE index which has more than one marker is made to serve this purpose.

Studies made with BODE index emphasises that this index is a better and more accurate
method compared to FEV, at following patients, hospital stays of the patients, foreseeing
mortality and assessing the growth of the disease.
In our study we examined the correlation between BODE index and severity of the COPD that
is based on FEV, classification. A significantly relation between COPD phases and BODE is
determined. (p<0.01). In addition, relation between COPD phases and cigarette
(package/year) RV / TLC, IC, IC / TLC, DLCO is also statistically significant (p<0.01).

Even though a parallel change in the severity of the disease related to SGRQ’s total score
and scores related to its components was determined, no significantly change was determined

apart from activity score. Regarding to dyspnea measures closely related to severity of the
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disease, we determined BDI and BORG measure which is an after exercise dyspnea measure.
These findings hints that dyspnea, apart from FEV1, decreases parallel to lung hyperinflation;
exercise capacity decreases parallel to degradation in difusion and hyperinflation.

There was a high correlation between BODE index FEV,, IC, RV / TLC, 6 MWT and PaO:2
(p<0,01); relation between dyspnea measures of MMRC, BDI, Borg measure and total score
of SGRQ) is statistically significant (p<0,01). In addition to correlation between BODE index,
COPD phases and accordingly to FEV, lung hyperinflation, dyspnea, exercise capacity and
life quality is also meaningful. Therefore results hints that BODE index is a more efficient

measure compared to FEV1 and it allows a better assesment of the patients.
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