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KISALTMALAR

ACOS : Astim KOAH overlap sendromu

AEM : Aktif ekstremite mobilizasyonu
AKG : Arter kan gazi
CRP : C-reaktif protein

DMAH : Diisiik molekiil agirlikli heparin
DSO : Diinya Saglik Orgiitii

EMV : Evde mekanik ventilasyon
FDE4-inh : Fosfodiesteraz 4 inhibitorii

FEV1 : Ekspirasyonunun 1. saniyesindeki voliim
FRC : Fonksiyonel rezidiiel kapasite

FVC : Zorlu vital kapasite

IFN-y : Interferon gama

IMV : Invaziv mekanik ventilasyon

IL-6 : Interldkin 6

IL-8 : Interlokin 8

IL-10 : Interldkin 10

IKS : Inhaler kortikosteroidler

KOAH  : Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1

NIMV : Noninvaziv mekanik ventilasyon

NMES : Noromuskiiler elektriksel kas stimiilasyonu
PCO2 : Parsiyel karbondioksit basinci

PO2 : Parsiyel oksijen basinci

PR : Pulmoner rehabilitasyon

RV : Rezidiiel voliim

SABA : Kisa etkili B2 agonist
SAMA : Kisa etkili antikolinerjik
TLC : Total akciger kapasitesi
TNF : Tiimor nekroz faktor
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UHY
UsSoOT
YBU

: Ulusal Hastalik Yiikii
: Uzun siireli oksijen tedavisi

: Yogun bakim iinitesi
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1. GIRIS ve AMAC

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), tiim diinyada oliimlerin ve is
goremezliklerin en 6nemli nedenlerinden biridir (1,2). Diinyada 4. 6liim nedeni
olan KOAH, onlenebilen ve tedavi edilebilen 6nemli bir saglik sorunudur (3).
2004 yilinda yaymlanan Saglik Bakanligi “Ulusal Hastalik Yiki (UHY)”
caligmasina gore, KOAH Tiirkiye’de 3. 6liim nedenidir (4).

Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore giiniimiizde hastaneye basvurularin
biiyiik bir boliimiinii KOAH akut ataklar olusturmaktadir (3). Giiniimiizde KOAH
akut ataga bagli solunum yetmezliginde medikal tedaviye ragmen, arter kan
gazlarinda (AKG) respiratuar asidoz oldugunda oOncelikle noninvaziv mekanik
ventilasyon (NIMV) uygulanmasi gerektigi bilinmektedir. NIMV kontrendike
oldugu ya da NIMV’da basarisiz olundugu durumlarda invaziv mekanik
ventilasyon gerekmektedir. KOAH prevelansi ve sigara igicilerin sayisindaki artis
dikkate alindiginda gelecekte solunum yetmezligi ile entiibe olabilecek hasta
sayist daha da artacaktir. Ancak, entlibe olan her KOAH olgusu kisa siirede
ekstiibe olamamakta, hatta bazilar1 trakeostomi acgilarak mekanik ventilatore

bagimli olarak hayatini devam ettirmektedir (4).

KOAR’l1 hastalar siklikla egzersiz intoleransindan sikayet ederler. Bu
egzersiz intolerans1 genelde, dogrudan egzersiz kapasitesini etkileyen pulmoner
vaskiiler yatak, anormal akciger mekanigi, bozulmus gaz degisimine baglanir.
Ayrica, KOAH’I1 hastalarda genellikle iskelet kas disfonksiyonu vardir. Mekanik
ventilasyon alan ve KOAH’l1 yataga bagimli hastalarda egzersiz kas giiciinde ve

islevsel durumda ciddi derecede sorunlar olabilmektedir (4).

Caligmamizda, yogun bakim {initelerinde KOAH sonucunda gelisen
solunum yetmezligi nedeniyle mekanik ventilasyon destegi alan hastalarda tek
basma aktif ekstremite mobilizasyonu (AEM), AEM ile birlikte néromuskiiler
elektriksel kas stimiilasyonu (NMES) ve tek basina NMES uygulamalarinin
etkinliginin degerlendirilmesini ve bu uygulamalarin enflamasyon belirtegleri

uzerine etkisinin incelenmesini hedefledik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kronik Obstriiktif Akciger Hastahg1 (KOAH)

2.1.1 Tanim

KOAH; tam olarak geri doniislii olmayan hava akimi sinirlanmasi ile
karakterize bir hastaliktir. Hava akimi sinirlanmasi genellikle ilerleyicidir ve
zararl partikiil ve gazlara kars1 akcigerlerde gelisen anormal efnflamatuar yanitla
iligkilidir (3). Enflamasyon yalnizca akcigerlerle smirli olmayip, sistemik

ozellikler de gostermektedir (5-7).

KOAH’da kronik hava yolu obstriiksiyonu, kii¢iik hava yollarinda daralma
ve parankimal yikim nedeni ile olusur. Kronik enflamasyon sonucu kiigiik hava
yollarinda yapisal degisiklikler olusur. Bu enflamatuvar silire¢ ve parankimal
yikim, alveoler tutamaklarda kayba ve akcigerlerin elastik geri doniis basincinda

azalmaya neden olur (3).

2.1.2. Epidemiyoloji

KOAH, tiim diinyada goriilme sikliginda artisa bagli olarak Onemli ve
giderek artan mortalite ve morbidite nedenidir. KOAH diinyada ve Tiirkiye’de ise
3. siradadir (4). BOLD calismasina gore diinyada 40 yas iistii yetiskinlerde KOAH
prevalansi1 %10, Tiirkiye BOLD Adana pilot ¢alismasi sonucuna gore %19.1°dir

).

Mortalite: KOAH’in yeterli bilinmemesi ve teshis edilememis olmasi,

halen mortalite verilerinin giivenilirligini olumsuz yonde etkilemektedir (8-10).

Kiiresel Hastalik Yiikii (KHY) Calismasi verilerine gore (2010), KOAH
yilda 2.9 milyon 6liime neden olmaktadir. Giinlimiizde tiim diinyada 3. 6liim

nedeni haline gelen KOAH, tiim 6liimlerin de %5.5’inden sorumludur (11).

Morbidite: Son yillarda DSO tarafindan morbiditeyi veya hastalik yiikiinii
degerlendirmede “YLD”(Year of healthy Life lost due to Disability) ve “DALY”



(Disability Adjusted Life Years) kullanilmaktadir. Sakatlik nedeniyle kaybedilen
yillar olarak tanimlanmasi yapilan YLD ve erken oliimler ve sakatlik nedeniyle
kaybedilen yillarin toplami1 olarak tanimlanmasi yapilan DALY agisindan KOAH
onemli bir morbidite nedenidir. Gelecek yillarda hastaligin yayginlasmasina bagh

olarak KOAH’a baglit YLD ve DALY ’nin artmas1 beklenmektedir (4).

Prevalans: 1990-2001 yillar1 arasinda yapilan toplum tabanl bir ¢aligmada
40 yas Ustl yetiskinlerde KOAH prevalansinin %9-10 oldugu bildirilmistir (12).
Son yillarda yapilan iki uluslararasi g¢alisma ile bu konuda daha giivenilir
sonuglara ulagilmistir. Biri Giiney Amerika’nin bes kentinde yapilan PLATINO
caligmasidir (13). Digeri ise BOLD tarafindan simdiye kadar 18 iilkede yapilan
caligmadir (14). Bu c¢alismalarda; sabit oran olgiiti (FEVI/FVC <%70)
kullanildiginda KOAH prevalansinin %20’ler seviyesinde oldugu, hastaligin yas

ve sigara igme yogunluguna bagli olarak arttig1 gosterilmistir.

2.1.3. Risk Faktorleri

Sigaranin KOAH’in gelisimindeki rolii 50 yildir bilinmektedir. Fakat
toplumlar arasindaki KOAH prevalansi sigara igme oranlarindan bagimsiz olarak
bliylik degisiklikler gostermektedir (13,15,16). Bu durum sigara disindaki diger
baz1 faktorlerin de KOAH gelisimine katkida bulundugunu diistindiirmektedir (4)
(Tablo I).

Tablo I. KOAH’ta risk faktorleri

Risk faktorleri

e Genetik faktorler

e Sigara

e (evresel ve mesleki maruziyet

e Ic ve dis ortam hava kirliligi

e Akciger gelisimine etkili faktorler

e Hava yolu hiperreaktivitesi ve astim.




Genetik faktorler: KOAH gelisimine yol actigt en iyi bilinen genetik
neden, proteaz enzim inhibitorii olan alfa-1 antiripsin eksikligidir. Alfa-1
antiripsin, enflamatuvar hiicrelerden salinan yikici enzimleri bloke ederek gorev
yapar. Diinya niifusunun 1/1000 ile 1/10000 aras1 siklikta genetik mutasyonlara
sahip oldugu tahmin edilmektedir (17). Belirgin risk faktorii olmayan ve 40 yas
altinda ortaya ¢ikan amfizem agirlikli KOAH’lilarda, alfa-1 antitiripsin eksikligi
distiniilmelidir (18).

Sigara: KOAH nedenleri arasida bilinen en 6nemli neden sigaradir. Sigara
icenlerde KOAH gelisme riski yaklasik olarak %20’dir. Yas ilerledik¢e bu oranda
belirgin artis goriiliir. 20-30’lu yaslardan sonra saglikli kisilerde FEV1
degerlerinde yillik 20-40 ml arasinda bir diislis meydana gelmesi beklenir (19).
Sigara icen ve sigara dumaninin zararli etkilerine karsi duyarli olan kisilerde
diisiis daha hizli olacagindan, yas ilerledikce KOAH gelismesi kaginilmaz
olacaktir. KOAH’l1 hastalarin bir¢ogunda eslik eden baska risk faktorleri de
bulunmasina ragmen, olgularin %70-80’inden sigaranin sorumlu oldugu
diistintiliir (13,15,16,20). KOAH gelisiminde sigaraya baslama yasi, sigara igme
siiresi ve giinliik i¢ilen sigara sayist onemlidir (21). Pasif olarak sigara dumanina
maruziyetin de hi¢ sigara dumanina maruz kalmamis kisilere oranla KOAH
gelisme riskini arttirdig1 bilinmektedir. Haftada 40 saatten fazla ve 5 yildan uzun
stireli sigara duman1 maruziyetinin KOAH gelisme riskini %50 oraninda arttirdigi

saptanmistir. Bu yilizden yogun sigara dumani maruziyetinden kaginma énemlidir

(22).

Cevresel ve mesleki maruziyet: Is ortaminda akcigerlere zarar verebilecek
cesitli gaz ve tozlara inhalasyon yolu ile uzun siire maruz kalimmasi sonucu
KOAH gelisebilir. NHANES III ¢alismasina gore ABD’deki KOAH olgularinin
%19.2° sinin is ortami kaynakli oldugu gosterilmistir (20). Ayni ¢alismanin
verilerine gore mesleki maruziyet yasam boyu hi¢ sigara icmemis olanlarda

goriilen KOAH olgularinin %31.1° inden sorumlu bulunmustur (20).



f¢ ve dis ortam hava kirliligi: i¢ ortam havasinin kirli olmas1 diger 6nemli
bir KOAH nedenidir. i¢ ortam hava kirliliginin en 6nemli nedeni biomass
maruziyetidir. Biomass maruziyetinin tanimi “isinma veya yemek pisirmek
maksadi ile her tiirlii organik artigin iyi sekilde izole edilmeden yakilmasi ve o
sirada ortaya ¢ikan zararli gaz ve partikiillere soluma yolu ile maruz kalinmasi”
olarak yapilmaktadir. Biomass yakitlarin i¢ine genel olarak odun, odun kémiirii ve
tezek gibi triinler girer. Bolgelere ve iilkelere gore biomass yakit tiirleri ¢esitlilik

gosterebilir (4).

Dis ortam hava kirliliginin tek basina KOAH’a neden oldugu yoniinde
yeterli veri yoktur. Fakat dig ortam hava kirliliginin KOAH dahil solunum ve kalp
hastaliklarini alevlendirdigi bilinmektedir. Ayrica solunum yolu enfeksiyonlarini

arttirarak ilerleyen yaslarda KOAH riskini arttirir (4).

Akciger gelisimine etkili faktorler: Akcigerlerin gelisimi anne karninda
basladigindan, akcigerin gelisme siirecinde karsilagilan olumsuz durumlar KOAH
gelisimine yol agabilir. Sigara icen annelerde diisiik dogum agirligi ve erken
dogum daha sik goriiliir. Diisiik dogum agirligi, akcigerlerin gelisimini olumsuz
etkiler. Bu cocuklar daha sik ve agir bakteriyel veya viral solunum yolu
enfeksiyonu gegirirler, bu yiizden eriskin yaglar i¢in beklenen akciger
fonksiyonlarina ulagmalar1 zorlagir. Diisiik solunum fonksiyonlarina sahip

bireylerde KOAH gelisim riskinin arttig1 gosterilmistir (23).

Brons asir1 duyarhihgi ve astim: Cocukluk ¢aglarindan itibaren brons asir1
duyarhilig1 6ykiisii olan veya astim nedeni ile tedavi gérenlerde KOAH riskinin de

artmis oldugu yoniinde goriisler vardir (24).
2.1.4. Patogenez, Patoloji, Fizyopatoloji

KOAH’daki enflamasyon normal sigara icenlerdeki enflamasyona,
enflamatuvar hiicre profili ve belirtecler bakimindan ¢ok benzerdir. Fakat
KOAH’da normal sigara igicilerine gore abartili bir enflamatuvar yanit meydana

gelir. Bu yanit sonucu; asirt mukus iiretimi, hava yollarinda fibrozis ve daralma,



parankimal yapilarda ve damarlarda hasarlanma olur. Bunun sonucunda hava

hapsi ve hava akimi kisitlanmast olusur (3).

2.1.4.1. Patogenez

KOAH’daki kronik enflamasyonun baglica sorumlusu enflamatuvar
hiicrelerdir. Bu hiicreler akcigerin farkli anatomik bolgelerinde farkli oranlarda
bulunurlar. Enflamatuvar hiicreler salgiladiklar1 belirtecler ile birbirleriyle ve

yapisal hiicrelerle etkilesime gecerek hastaligin olusmasina neden olurlar (Sekil 1)

(3).

Sigara dumani ve

diger irritaniar
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ool \ e
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Sekil 1. KOAH patogenezinden sorumlu enflamatuar mekanizmalar (4)

Notrofiller: KOAH’lilarda hava yolu liimeninde ve balgamda ndtrofil
artmistir. Notrofiller, notrofil elastaz gibi serin proteazlar salgilayarak mukus

sekresyonunu arttirir ve alveol destriiksiyonuna yol agar (25).



Makrofajlar: KOAH’lilarda hava yolu liimeni, akciger parankimi ve
balgamda makrofaj artmistir. Makrofajlar KOAH enflamasyonunun temel
hiicrelerindendir. Salgiladiklar1 tiimor nekroz faktor alfa (TNF-a), interlokin 8
(IL-8) ve lokotrien B4 gibi kemoatraktan mediyatorler ile notrofilik enflamasyonu

artirmaktadir (25,26).

T lenfositler: KOAH’da total T lenfosit sayist akciger parankiminde,
periferik ve santral hava yollarinda artmistir. T lenfositlerin ¢ogunlugu CD8+
sitotoksik (Tcl) T lenfositlerden olusur. CD4/CDS8 orani tersine donmiistiir.
Ortamda daha az oranda bulunan CD4+ T lenfositler Thl yoniinde doniisiim
gosterirler. T lenfositler; perforin, granzim B ve TNF-a salgilarlar. Bu salgilar ile

sitoliz ve alveoler epitelyal hiicrelerin apoptozisine neden olurlar (25).

B lenfositler: Kiiciik hava yollarinda ve lenfoid follikiillerde bulunurlar. Bu
hiicrelerin artis1 kronik enfeksiyonu ya da hastaligin patogenezindeki olas1 bir

otoimmun mekanizmay1 diisiindiiriir (27).

Eozinofiller: Eozinofiller bazi1 hastalarin balgaminda ve hava yolu
duvarinda artmis olarak goriiliir. Alevlenmelerde eozinofil sayis1 daha fazla artar.
Alevlenmelerde steroidlerin etkili olmasimin bir nedeni eozinofil sayisi artisi
olabilir. Makrofaj, notrofil ve T lenfosit sayis1 ile hava akimi kisitlanmasi ve

hastaligin agirlig1 arasinda bir iligki gosterilmistir (28).

Hava yolu epiteli: Epitel, onemli bir sitokin kaynagidir, sigara dumani ve

irritanlarla aktive olur (4).

Fibroblastlar: Fibroblastlarin asir1 liretimi  ve aktivasyonu sonucu
“Transforming Growth Factor Beta” (TGF-B) gibi biiylime faktorleri araciligr ile

ekstraselliiler matriks artisi ve fibrozis olur (29).
Oksidan-Antioksidan Dengesizligi

KOAH’da oksidan-antioksidan dengesi oksidanlar lehine bozulur. Bu
durum oksidan yiikteki artis ve antioksidanlardaki azalmadan kaynaklanir. Reaktif

oksijen tiirleri (ROS), ekzojen olarak tiitin dumanindan ya da endojen olarak



fagositlerden ve diger hiicrelerden kaynaklanir. Oksidanlar; akciger hiicrelerini
direkt hasar olusturur, mukus hipersekresyonu yaparlar, antiproteazlari inaktive
ederler, direkt proteazlarin etkinligini arttirlar, plazma eksiidasyonuna neden
olurlar, redoks duyarli transkripsiyon faktorleri {izerinden  akciger
enflamasyonunu arttirlar ve bu sekilde akciger patogenezine katkida bulunurlar.
Oksidatif stres ayrica histon deasetilaz aktivitesini azaltip enflamatuvar genlerin

ekspresyonunu artirmaktadir (30).
Proteaz-Antiproteaz Dengesizligi

KOAH’da proteaz-antiproteaz dengesizliginin nedeni antiproteaz aktivitenin
azalmasi veya inaktivasyonu, proteaz asiri iiretimi ya da aktivasyon artisidir.
KOAH’da, nétrofilik elastaz, notrofil kaynakli katepsin G, nétrofil proteinaz 3 ve
makrofaj kaynakli katepsinler gibi proteazlar ve ¢esitli matriks metalloproteazlar
(MMPs) rol oynar. Bu proteazlar alveol duvari elastinini ve kollajeni yikar ve
mukus sekresyonunu arttirir. Dokulardaki baglica antiproteaz proteinler; alfa-1
antitripsin (A1AT), sekretuvar l6koproteinaz inhibitérii (SLPI), doku MMP
inhibitori (TIMP) diir (31).

2.1.4.2. Patoloji

KOAH’da patolojik degisiklikler; proksimal hava yollari, periferik hava
yollari, akciger parankimi ve pulmoner damarlarda goriiliir (3). Bu patolojik
degisiklikler; enflamatuvar hiicre infiltrasyonuna, bu infiltrasyonun neden oldugu
kronik enflamasyona baglidir. Tamir mekanizmalarinin uygunsuz g¢alismasi ile

yapisal degisiklikler olur (3,26,32).

2.1.4.3. Fizyopatoloji

KOAH’a ozgii fizyopatolojik degisiklikler sirasiyla; asir1  mukus
sekresyonu, siliyer disfonksiyon, hava akimi kisitlanmasi, akciger
hiperinflasyonu, gaz aligverisinde bozulma, pulmoner hipertansiyon ve kor

pulmonaledir (3,33).



Asir1 Mukus Sekresyonu ve Siliyer Fonksiyon Bozuklugu

Lokotrienler, proteazlar ve noropeptidler gibi enflamatuvar belirteglerin
salgilanmasi sonucu mukus salgilayan bezlerde hiperplazi ve goblet hiicrelerinde
sayisal artis olusur (3). Epidermal biiyiime faktorii (EGF); mukus hiicre
hiperplazisi ve asir1 mukus sekresyonu yapar, sigara dumani gibi uyaranlarin

mukus sekresyonu iizerine etkilerini diizenler (34).
Hava Akimi Kisitlanmasi

Ekspiratuvar hava akim kisithligi; mukoza enflamasyonu ve 6dem, hava
yollarinda yeniden yapilanma, peribronsiyoler fibrozis nedeni ile olur ve
sekresyonlarin etkisiyle hava yolu direncinde artis olur. Elastik yapinin
par¢alanmasi ile hava yollarmi a¢ik tutan alveoler tutamaklarin kaybi olur.

Ekspirasyon akimi i¢in gerekli itici basincin azalmasi sonucunda ortaya ¢ikar (33).
Sistemik Enflamasyon

KOAH’da akcigerler ve hava yollarindaki enflamasyon yaninda,
mekanizmasi kesin olarak bilinmemekle beraber diisiik siddetli sistemik bir
enflamasyon gelistigi de kanitlanmistir. Akciger periferindeki enflamasyon TNF-
a, IL-1B ve IL-6 gibi sitokinlerin sistemik dolasima ge¢mesine yol acgarak C-
reaktif protein (CRP), fibrinojen, serum amiloid A ve siirfaktan protein D gibi
akut faz proteinlerinin artmasina neden olmaktadir. Alevlenmeler sirasinda bu
artis daha da belirginlesir. Sistemik enflamasyon iskelet kas atrofisi ve kaseksiye
neden olur, komorbid durumlar1 baglatir veya siddetini arttirir. Kandaki CRP
diizeyleriyle, hava akimi kisitlanmasi ve hastalik siddeti (FEV1, FVC, IC/TLC,
GOLD evreleri, BODE indeksi) arasinda korelasyon bulunmaktadir (3).

Pulmoner Hiperinflasyon

Ekspiratuvar hava akim kisitlanmasi ve alveoler duvar hasari nedeni ile
destek yapis1 azalan periferik hava yollariin, ekspirasyon sirasinda pozitif plevral
basincin etkisiyle dinamik kompresyona ugrayarak erken kapanmasi, hava hapsi

ve pulmoner hiperinflasyon olusur. Hastaligin erken dénemlerinde rezidiiel voliim



(RV) ve fonksiyonel rezidiiel kapasite (FRC) artarken, sonraki donemlerde total
akciger kapasitesinde (TLC) artma da eklenir (26).

Solunum Kas Fonksiyonlari

KOAH’l1 hastalarda solunum isinde artma, akciger hiperinflasyonundan
kaynaklanan mekanik dezavantaj, malniitrisyon ve sistemik enflamasyon kaynakli
kas kiitle kaybi, elektrolit dengesizlikleri, gaz aligverisinde bozulma gibi
faktorlerin  etkisiyle solunum kas fonksiyon bozuklugu gelisir. Ozellikle

inspiratuvar kas giicii azalir (4).
Solunum Kontrolii

KOAH’da solunum dirtiisii artar, solunum frekansinda artma ve tidal
voliimde (TV) azalmayla karakterize hizl1 yiizeyel solunum olur. Hizli ve ylizeyel

solunum; solunum kaslari, gogiis kafesi ve abdomen mekanigini bozar (4).

2.1.5. KOAH Tanisi ve Evreleme

Semptomlarin Degerlendirilmesi:

KOAH’ta 6nemli semptomlar kronik Oksiiriik, balgam c¢ikarma, nefes
darligidir. Bu sikayetleri olan ve risk faktdrlerine maruziyet dykiisii olanlarda
KOAH disiiniilmelidir. Risk faktorii tasiyan olgularda semptomlar mutlaka

sorgulanmalidir (19). Tan1 mutlaka spirometrik inceleme ile dogrulanmalidir (3).

Hastay1 hekime gotiiren en O6nemli sikayet nefes darligidir. Nefes darligt
giinliik yasam aktivitelerini kisitlar, yasam kalitesini bozar ve anksiyeteye neden
olur. Tlk semptom ise siklikla kronik oksiiriiktiir. Baslangigta oksiiriik aralikli
olabilir, sonralarda her giin ve siklikla giin boyu olur. Oksiiriik siklikla
balgamlidir. Balgam genellikle beyaz gri, koyu kivamli ve yapiskandir. Hisilt1 ve

gogiiste sikisma hissi de bu semptomlara eslik edebilir (4).
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Oykii:

Kronik semptomlar, sigara igme, mesleki maruziyet, akciger hastaliklarina
iliskin aile Oykiisii, i¢ ve dis ortam hava kirliligi, kronik alevlenmeler, hastane
yatiglari, komorbiditeler ve komplikasyonlar sorgulanmalidir. Ve ayirici tam

acisindan atopi Oykiisii ve kullandig: ilaglar sorgulanmalidir (4).
Fizik Muayene:

Fizik muayenenin tamisal degeri diisiiktiir. Solunum fonksiyonlarinda
anlamli bozukluk olusuncaya kadar, hava akimi kisitlanmasinin fizik muayene
bulgular1 gdzlemlenemeyebilir. inspeksiyonda; gogiis 6n-arka ¢apmin artmasi,
biiziik dudak solunumu, yardimci solunum kaslarmin kullanilmasi, genellikle hizli
ve yiizeyel solunum, ortopne, paradoksal abdominal solunum, boyun ven
dolgunlugu, kaseksi ve siyanoz goriiliir. Oskiiltasyon ile solunum sesi siddetinde
azalma, ekspiryumda uzama, ciddi hava yolu obstriiksiyonunda sessiz akciger,
higiltili solunum (wheezing), ronkiis ve ral duyulabilir. Perkiisyon ile havalanma

artisina bagli olarak hipersonorite alinir (4).
Spirometrik inceleme:

KOAH diisiiniilen her hastada kesin tani i¢in spirometrik inceleme
yapilmalidir. Spirometre KOAH tanmisin1 kesinlestirmede, ayirici tanida ve
hastaligin seyrini izlemede yararhidir. Hava akim kisitlanmasi spirometri ile

ol¢iiliir. Ucuz, basit, tekrarlanabilir ve uygulanmasi kolay bir testtir (4).

KOAH tanisi; hastalik riski olan kisilerde, bronkodilatator uygulamayi
takiben solunum fonksiyon testinde kalici ekspiratuvar hava akimi kisithliginin
gosterilmesi ile konur. Tan1 i¢in 400 mcg salbutamol veya 1000 mcg terbutalin
verildikten en az 15-20 dakika sonra 6lgiillen FEV1/FVC oram1 %70’den kiigiik
olmalidir. Ancak yasla birlikte bu oran saglikli kisilerde de diisebilecegi igin, ileri
yaslarda KOAH tanis1 koyarken dikkatli olunmalidir (35,36).

11



Reverzibilite Testi:

Test Oncesi bronkodilatatorler kesilir. Kisa etkili bronkodilatatorler 6 saat,
uzun etkili B2 agonistler 12 saat, yavas saliniml teofilin 24 saat, uzun etkili
antikolinerjik 24 saat once kesilmelidir. Bazal FEV1 o6lciiliir ve ardindan kisa
etkili B2 agonist (400 mcg salbutamol veya 1000 mcg terbutalin), 160 mcg kisa
etkili antikolinerjik veya ikisinin kombinasyonu kullanilir. Kisa etkili
bronkodilatatdrden 15-20 dakika veya kombinasyondan 30-45 dakika sonra FEV1
Olctimii yapilir. Bronkodilatator sonras1 FEV1’de bronkodilatatér dncesi FEV1’e
gore 200 ml ve %12’den fazla artis olmasi obstriiksiyonun reverzible oldugunu
gosterir (3). FEV1°deki artisin 400 ml veya iizeri olmast astim lehinedir. Bazi
KOAH olgularinda reverzibl hava yolu obstriiksiyonu olabilecegi gibi, bazi1 agir
astim olgularinda da irreverzibl hava yolu obstriikksiyonu bulunabilir (4).
KOAH’ta bronkodilatér sonrast FEV1’e gore hava kisitlanmasiin dereceleri

Tablo II’de gosterilmistir.

Tablo II. Bronkodilatér sonrast FEV1’e gore hava akimi kisitlanmasinin
derecelendirilmesi (Bronkodilator sonrast FEV1/FVC< %70 olan hastalarda)(3)

Evre 1:Hafif FEV1 > %80 (beklenenin)

Evre II: Orta %50 <FEV1 < %80 (beklenenin)

Evre III: Agir %30 <FEV1 < %50 (beklenenin)

Evre IV: Cok FEV1 < %30 (beklenenin) ya da
FEV1 < %50 (beklenenin) + kronik
solunum yetmezligi*

*Solunum yetmezligi: Deniz seviyesinde ve oda havasi solunurken; PaO2 <
60mmHg ve/veya PaCO2 > 50mmHg

KOAH Derecelendirilemesinde Oneriler:
3 Oneri bulunur.

GOLD Onerisi: KOAH siddetinin derecelendirilmesinde tek basina FEV1
yeterli degildir. Semptomlar, spirometrik olarak siniflandirilma ve/veya alevlenme
riskine dayali ortak degerlendirme Onerilmektedir. KOAH degerlendirme testi
(COPD Assesment Test (CAT)) ile semptomlarin degerlendirilmesi
onerilmektedir. Eger CAT skoru belirlenmediyse, mMRC (modifiye medikal
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research council) skorlari ile nefes darlig1 diizeyinin saptanmasi onerilir (Tablo IIT

ve IV) (4).

Tablo ITI. KOAH Degerlendirme Testi (CAT) (4)

Degerlendirilen parametreler | Derecelendirme | Degerlendirilen parametreler

Hig 6ksiirmiilyorum 012345 Siirekli oksiirtiyorum
Akcigerlerimde hi¢ balgam yok. 012345 Akcigerlerim tamamen balgam
dolu.

Gogsiimde hic tikanma/ daralma 012345 Gogsiimde ¢ok daralma var
hissetmiyorum

Yokus veya bir kat merdiven 012345 Yokus veya bir kat merdiven
¢iktigimda nefesim daralmiyor ¢iktigimda nefesim ¢ok daraliyor
Evdeki hareketlerimde hig 012345 Evdeki hareketlerimde ¢ok
zorlanmryorum zorlantyorum

Akcigerlerimin durumuna 012345 Akcigerlerimin durumuna ragmen
ragmen evimden ¢ikmaya hig evimden ¢ikmaya ¢ekiniyorum
cekinmiyorum

Rahat uyuyorum 012345 Akcigerlerimin durumu nedeniyle

rahat uyuyamiyorum

Kendimi ¢ok gii¢lii/enerjik 012345 Kendimi hig¢ giiglivenerjik

hissediyorum. hissetmiyorum.

Tablo IV. mMRC nefes darlig1 skalasi (3)

0 Sadece agir egzersiz sirasinda nefesim daraliyor.

1 Sadece diiz yolda hizl yiiriidiigiimde ya da hafif yokus ¢ikarken nefesim
daraliyor.

2 Nefes darligim nedeniyle diiz yolda kendi yasitlarima gore daha yavas ylirlimek
ya da araara durup dinlenmek zorunda kaliyorum.

3 Diiz yolda 100 metre ya da birka¢ dakika yiiriidiikten sonra nefesim daraliyor
ve duruyorum.

4 Nefes darligim yiiziinden evden ¢ikamiyorum veya giyinip soyunurken nefes
darligim oluyor.

Hastanin CAT skoru <10 ise az semptom veya mMRC diizeyi 0-1 ise az
nefes darlig1 olan gruplarda yer alir. CAT skoru >10 ise fazla semptom veya
mMRC diizeyi >2 ise fazla nefes darlig1 olan gruplarda yer alir (3) (Sekil 2). CAT

>10 olmasi saglik durumunun bozuldugunu gostermektedir (37).
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Alevlenme riskinin belirlenmesi i¢in ii¢ yaklasim kullanilabilir. Birincisi;
GOLD spirometrik smiflandirmasi ile GOLD Evre 3 ve 4 alevlenme riskinin
yiiksek oldugunu gésterir. ikincisi; hastanin alevlenme dykiisiine gore eger son bir
yilda 2 veya daha fazla alevlenme gegirdiyse risk yiiksektir. Ugiincii ise; son bir
yilda alevlenme nedeniyle hastaneye yatis olduysa alevlenme riski yiiksektir.
Farkli yaklagimlara gore alevlenme riski degisiyorsa, hangisi yiiksek riski

gosteriyor ise onunla degerlendirme yapilir (4). (Sekil 2)

w

KISITLILIGI
>2 atak

ITIT ve IV
YILLIK ATAK

RISK
GOLD HAVA YOLU
SAYISI
RISK

Ivell
>
we)

<2 atak

CAT skoru
<10 >10

MRC
0-1 >2

SEMPTOM

A grubu: Diigiik Risk, Az Semptom

B grubu: Diisiik Risk, Fazla Semptom
C grubu: Yiiksek Risk, Az Semptom

D grubu: Yiiksek Risk, Fazla Semptom

Sekil 2. KOAH’ta birlesik degerlendirme tablosu (3)
Fenotiplere Yonelik Oneri

Fenotiplere yonelik tedavi yaklagimlarindan daha 1iyi sonuglarin
almabilecegi diisiiniilerek 2012°de yaymnlanan Ispanya KOAH Rehberi’nde (38)
amfizem, kronik bronsit, sik alevlenme geciren ve KOAH-astim birlikteligi olan
(Asthma COPD overlap syndrome (ACOS)) fenotiplerinin kombinasyonlarindan

olusan 4 ayr1 grup tanimlamislardir:
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1. Kronik bronsit ya da amfizem birlikteligi olup sik alevlenme

gecirmeyenler
2. KOAH-astim birlikteligi (ACOS)
3. Amfizem agirlikli sik alevlenme gegirenler
4. Kronik bronsit agirlikli sik alevlenme gegirenler.

“Sik alevlenme gegiren” fenotip, bir yil icinde sistemik steroid ve/veya
antibiyotik tedavisi gerektiren 2 veya daha fazla orta veya ciddi alevlenme olan

hastalar olarak tanimlanmaktadir (39).

“Amfizem” fenotipi, klinik, radyolojik, fonksiyonel olarak amfizem tanisi
konulan, baslica yakinmalar1 nefes darligi ve efor kisitlamasi olan hastalardir.
Amfizemli hastalarin viicut kitle indeksi diisiiktiir. Bu tanim ile radyolojik
amfizem tanisi birbirine karistirilmamalidir, tiim KOAH’1 hastalarda radyolojik
olarak farkli derecelerde amfizem bulunabilir. Sigara icen KOAH’1 olmayan
kisilerde de radyolojik olarak amfizem goriilebilir (4). Amfizem fenotipinde,
kronik bronsit fenotipine gore daha az alevlenme olabilir, ancak hastaligin ileri

evrelerinde sik alevlenme gegciren hastalar goriilmektedir (40).

“Kronik brongit” fenotipi, kronik brongit tanimlamasmma uygun olarak
birbirini izleyen iki yil ve 6zellikle kis aylarinda ii¢ ay ya da daha fazla siireyle

balgam ¢ikarma ve 0ksliriigii olan hastalari tanimlamaktadir (4).

“KOAH-Astim birlikteligi” olan fenotip, tamamen geri doniisiimlii olmayan
havayolu obstriiksiyonu ile birlikte reverzibiliteye ait semptom veya bulgularin

eslik etmesi olarak tanimlanmistir (41,42).

Birlesik belirtegcler KOAH’ta prognozun (mortalite, hastaneye yatis gibi)
belirlenmesinde arastirilmaktadir. Bunlar BODE (beden kitle indeksi,
obstriiksiyon, nefes darligi, egzersiz kapasitesi) (43), ADO (yas, nefes darligi,
obstriiksiyon) (44), DOSE (nefes darligi, obstriiksiyon, sigara igme durumu,

alevlenme) gibi ¢cok parametre iceren indekslerdir.
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Akciger Grafisi:

Tani i¢in duyarli degildir. Ayirict tani i¢in 6nemlidir. Havalanma artisi,
diyafragmalarda diizlesme, pulmoner hipertansiyon varliginda santral pulmoner

arterlerde genisleme, damla kalp ve periferik vaskiiler izlerde silinme goriilebilir

).
Arteriyel Kan Gazlar (AKG):

FEVI1 < %50, FEV1 < 1 It, pulmoner hipertansiyon-kor pulmonale veya
solunum yetmezligi ile uyumlu bulgular ve klinik tablo ile Ortiismeyen nefes
darligi oldugunda, deniz seviyesinde SaO2 <%90 ise AKG incelemesi
yapilmalidir (3). Istirahatte alinan AKG’de; PaO2 < 60 mmHg ve/veya PaCO2 >

50 mmHg ise, solunum yetmezligi olarak tanimlanir (36).

2.1.6. KOAH Tedavisi

KOAH tedavisi dort ana basliktan olusur (4):
e Hasta egitimi
e Risk faktorlerinin azaltilmasi
e Stabil KOAH tedavisi
e Alevlenmelerin tedavisi
Hasta Egitimi:

KOAH’da hastaligin onlenmesi esastir; tan1 konulduktan sonra hasta ve
yakinlar1 hastalik hakkinda egitilmeli, hastanin tedaviye katilmasi saglanmali ve

hasta olabildigince aktif bir yasam siirmelidir (3).

Hasta sigara igiyor ise, sigarayr birakmasi saglanmalidir. Alevlenmelerin
onlenmesi ve erken fark edilmesi saglanmalidir. Gerekli ise oksijen tedavisi

verilmelidir. Dogru beslenme, hidrasyon ve diyet Onerileri yapilmalidir.
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Egzersizin yararlar1 ve fiziksel aktiviteyi silirdiirme anlatilmalidir. Solunum

egzersizleri (diyafragmatik solunum, biiziik dudak solunumu) 6gretilmelidir (4).
Risk Faktorlerinin Azaltilmas:

Isyeri ortamindaki solunabilir duman, gaz ve toz seklindeki organik ya da
inorganik kokenli maddelere uzun siireli maruziyet, KOAH olusumunda etkili
olabilir. Bu gaz, toz ve duman halindeki maddelerin havadaki konsantrasyonunun
azaltilmasi ya da inhale edilmelerinin 6nlenmesi ile solunum fonksiyonlarindaki

kaybi yavaslatabilir (45,46).

Sigaranin birakilmasi, solunum fonksiyonlarindaki kaybi yavaslatir ve

hastaligin semptomlarini da azaltir (47-49).
KOAH Tedavisinde Kullamlan ilaclar
a. Bronkodilatorler
Antikolinerjikler

Antikolinerjikler, muskarinik reseptorlerdeki asetilkolinin etkisini bloke
ederek bronkodilatasyon yaparlar. Ipratropium bromiir gibi kisa etkili inhale
antikolinerjiklerin bronkodilator etkileri 30 dakikada baslar ve 6-8 saatte biter.
Tiotropium, gibi uzun etkili antikolinerjiklerin, etki baslangici 30-60 dakika olup,
etkisi 24 saatten daha uzun siirer. Tiotropium; semptomlari, yasam kalitesini,
alevlenmeleri ve bununla iligkili hastaneye yatiglarim1 azaltir (50). Pulmoner

rehabilitasyonun etkinligini arttirir (51).

Dort yil siireli randomize genis kapsamli klinik c¢alismada; tiotropiumun
diger standart tedavilere eklenmesinin solunum fonksiyonlarindaki azalmay1 ve

mortaliteyi etkilemedigi gosterilmistir (52).
Beta-2 agonistler:

Beta-2 agonistler, beta-2 adrenerjik reseptorleri stimiile eder, hiicre igi

cAMP’yi arttirir ve brong diiz kas gevsemesine neden olur (3). Farkli uyaranlarla
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olusabilecek bronkospazma karsi koruyucu etkisi vardir. Inhalasyon yoluyla
alman kisa etkili beta-2 agonistlerin etkileri dakikalar i¢inde baslar, 15-30
dakikada maksimuma ulastiktan sonra 4-6 saat siirer. Uzun etkili beta-2
agonistlerin etkileri 12 saat silirer. Formoterol ve salmeterol ile yapilan
caligmalarda; uzun etkili beta-2 agonistlerin bazal akciger fonksiyonlarmni
tyilestirdigi, egzersiz kapasitesini arttirdigi, semptomlar1 azalttigi, alevlenmeleri

azalttig1 ve yasam kalitesini arttirdig1 gosterilmistir (53-55).

Indakaterol; 24 saat etkili, giinde tek doz verilen bir uzun etkili beta-2

agonisttir. Dispneyi azaltir ve yasam kalitesini diizeltir, alevlenme oranini azaltir

4).
Metilksantinler:

En sik kullanilan ksantin tlirevi teofilindir ve sitokrom P450 tarafindan
metabolize edilir. Sec¢ici olmayan fosfodiesteraz inhibitoriidiir. Diistik doz teofilin
solunum kaslarmin ve diyafragmanin kasilma giiclinii arttirir (56). Dispneyi azaltir
(57). Ayrica alevlenmeleri de azaltir (58). Kortikosteroidlerin anti-enflamatuvar

etkisini arttirir (59).
b. Kortikosteroidler
Sistemik Kortikosteroidler:

KOAH’ta sistemik kortikosteroidlerin, stabil donemde yararli olmamas1 ve
yan etkileri olmasi nedeni ile uzun siireli kullanimi Onerilmemektedir.

Alevlenmeler sirasinda kullanilabilir (4).
inhaler Kortikosteroidler (IKS):

Stabil KOAH tedavisinde kullanimi smirlidir. KOAH’I1 hastalarda tek
basina IKS diizenli kullanim1 6nerilmez. FEV1 degeri beklenenin %60’1n altinda,
stabil ve sik alevlenme Oykiisii olan KOAH’l1 hastalarda uzun etkili bir
bronkodilatdrle beraber IKS’lerin diizenli kullanimi semptomlari, akciger
fonksiyonlarini, yasam kalitesini iyilestirdigi ve alevlenme sikligini azalttig

gosterilmistir (47,60-64).
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c. Fosfodiesteraz-4 inhibitorleri

FDE-4 inhibitorlerinin baglica etkisi intraselliiler cAMP’nin yikimini
engellemek, enflamatuvar hiicrelerin aktivasyonunu baskilamaktir. Roflumilast
ikinci kusak spesifik bir FDE-4 inhibitoriidiir. Oral yoldan giinde bir kez
uygulanmaktadir (4).

d. Diger ilac Tedavileri

Diger ilag tedavileri arasinda mukolitikler ve anti-oksidan ajanlar, alfa-1
antitripsin tedavisi, immunoregulatorler, antibiyotikler, antitussifler, vazodilatorler

ve narkotik analjezikler bulunmaktadir (4).
Stabil KOAH Tedavisi:

Amagc; semptomlarin giderilmesi, egzersiz kapasitesinin arttirilmasi, yasam
kalitesinin iyilestirilmesi, alevlenme ve komplikasyonlarin 6nlenmesi ve tedavisi,

mortalitenin azaltilmasidir (4).

Bu hedeflerin gergeklestirilmesinde basamakli bir tedavi yaklagimi
belirlenmeli ve uygulanmalidir. Stabil KOAH tedavisi, farmakolojik ve
nonfarmakolojik yaklasimlardan olusur. Farmakolojik tedavide bronkodilatatorler,
inhaler kortikosteroidler ve kombinasyon tedavileri vardir. Non-farmakolojik
tedavi yaklasimlari ise; pulmoner rehabilitasyon (PR), uzun siireli oksijen tedavisi

(USOT), evde mekanik ventilasyon (EMV) ve cerrahi tedaviden olugsmaktadir (4).
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Tablo V. GOLD 2014 birlesik degerlendirme tablosuna gore stabil
KOAH'ta tedavi segenekleri (4)

KOAH Onerilen ilk segenek Alternatif segenek Diger olas1
Kategorisi ilaglar laglar tedaviler*
A SAMA (gerektiginde) veya LAMA veya Teofilin**
SABA (gerektiginde) LABA veya
SAMA+SABA
B LAMA veya LABA LAMA ve LABA LAMA ve/veya
LABA
Teofilin**
C IKS+LABA veya LAMA LAMA+LABA veya LAMA ve/veya
LAMA+FDE4-inh." veya LABA
LABA+FDE4-inh.' Teofilin**
D IKS+LABA ve/veya IKS+LABA ve LAMA Karbosistein***
LAMA veya LAMA ve/veya
IKS+LABA ve FDE4-inh." LABA
veya Teofilin**
LAMA + LABA
veya
LAMA ve FDE4-inh.'

SAMA: Kisa etkili antikolinerjik, SABA: Kisa etkili beta 2 agonist, LAMA: Uzun etkili
antikolinerjik, LABA: Uzun etkili beta 2 agonist, IKS: Inhale kortikosteroid, FDE4-inh:

Fosfodiesteraz 4 inhibitorii. Kutucuklar igindeki ilaglarin segiminde bir dncelik sirast yoktur.
Tiim gruplar igin diizenli tedaviye ilave olarak gerektiginde kullanilmak {izere SABA veya SAMA
veya bunlarin kombinasyonu onerilebilir.

! Fosfodiesteraz 4 inhibitorleri: FEV1<%50 olan olgularda, kronik bronsit bulgulari olan ve yilda
2’den fazla hastaneye yatis gerektiren alevlenmesi olan olgularda diger tedavilere ilave olarak
uygulanabilir.

*Diger olas1 tedaviler ilk iki siitundaki ilaglarin piyasada olmadigi durumlarda ya da hastanin bu
ilaclar1 alacak maddi yetersizligi oldugu durumda yazilabilir.

**Teofilin: Bronkodilatasyon i¢in kullanildiginda kan teofilin diizeyi 8-12 mg/dL olmalidir.
*#*k*Karbosistein: Bronkodilator ilaglara ek olarak kullanilmasi 6nerilir. Tek basina verilmesi
Onerilmez.

Stabil KOAH’da ilag¢ dis1 tedaviler:

Hastalara gerktigi durumlarda pulmoner rehabilitasyon, uzun siireli O2
tedavisi, noninvazif mekanik ventilasyon, amfizemin cerrahi ve bronkoskopik

olarak tedavisi uygulanabilir (4).
KOAH alevlenme:

KOAH alevlenmesi “hastaligin dogal seyri esnasinda, giinliikk olagan
degisimlerin oOtesinde, nefes darligi, Oksiiriik ve/veya balgamdaki degisiklikle
karakterize olan, tedavide degisiklik gerektirecek kadar belirgin, akut olaylar”

olarak tanimlanir (3,65). KOAH alevlenme diizeyleri Tablo VI’da gosterilmistir.
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Tablo VI. KOAH alevlenmelerinin gruplandirilmasi(4)

Diizey 3
o e Diizey 1 Diizey 2 .
Klinik Oyk Y ki
inik Oykii Evde tedavi | Hastanede tedavi ogun ba ) mda
tedavi
Ek hastalik' + -+ ++
Sik alevlenme
e + +++ +++
Oykiisii
KOAH’1n siddeti Hafif/orta Orta/agir Agir
Hemodi ik
emocmam Stabil Stabil Stabil/unstabil
degerlendirme
Yardimci solunum
kaslarinin kullanima,
. Yok ++ +++
takipne, paradoksal
solunum, siyanoz
B111ngv(.1u.ze.ylnde Yok Yok Var
degisiklik
Sap —9
ag kalp yetersizligi Yok s e
bulgulari
Baslangig
tedavisinden sonra
Hayir ++ +++
semptomlarin
stirmesi

+: muhtemelen yok, ++: olmas1 olasi, +++: biiylik olasilikla var,

1: alevlenmelerde kotii prognozla iligskili en yaygin ek hastaliklar; kalp
yetersizligi, koroner arter hastaligi, diabetes mellitus, karaciger ve bobrek
yetmezligi

KOAH alevlenme evde tedavi:

Alevlenmede 6nceden kullanilan bronkodilatator ilaglarin, tercihen inhaler
kisa etkili B-2 agonistlerin (SABA) dozu ve siklig1 arttirilir. Semptomlara gore
inhaler kisa etkili antikolinerjik ilag eklenir ya da dozu arttirilir (66).

Hasta onceden uzun etkili bronkodilatatér almiyor ise, tedaviye eklenebilir.
Sistemik kortikosteroidler, KOAH alevlenmelerinde iyilesme siirecini kisaltir,
akciger fonksiyonlarimi ve hipoksemiyi diizeltir. Ayrica erken niiksleri ve tedavi
basarisizligin1 azaltir. Hastanin baslangic FEV1 degeri %50°nin altinda ise,
bronkodilatatérler yaninda 7-10 giin boyunca 30-40 mg/giin prednizolon

Onerilmektedir (4).
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KOAH alevlenme hastanede tedavi:

Tim ciddi KOAH alevlenmelerinde arteryel kan gazi alinmalidir. Acil
serviste, solunum yetmezligi degerlendirilmeli oksijen destegi saglanmali ve
yasami tehdit edici bir alevlenme ise yogun bakim iinitesine yatirilarak
izlenmelidir. Hiperkapni ve asidoz bulunan solunum yetmezligi hem baslangicta,
hem de sonrasindaki 12 aylik donemde yiiksek mortalite gdstergesidir. Mekanik
ventilasyon uygulanmayan ve pH >7.30 olanlarda mortalite %15 bulunmus, pH<
7.30 olanlarda ise %27 bulunmustur (67).

KOAH alevlenmelerinde oksijen tedavisi uygulanmasindaki amag yeterli
oksijenasyonun (PaO2>60mmHg veya SaO2 %90) saglanmasidir. Oksijen
tedavisi alan KOAH’lilarda, PaCO2 ve pH diizeylerini gérmek i¢in arteriyel kan
gazlarinin takip edilmesi gerekir. Hastaneye yatan KOAH alevlenmelerinde kisa
etkili ~ bronkodilatatorler  kullanilmali, hastanin daha Onceden aldigi
bronkodilatatorlerin dozu ve/veya sikligi arttirllmalidir. Hastalarda klinik

diizelmenin saglandig1 ve ila¢ yan etkilerinin olusmadig1 doz hedeflenmelidir (4).
Alevlenmelerde yogun bakim endikasyonlari
e Tedaviye iyi yanit vermeyen nefes darligi
e Mental durumda degisiklikler (konfiizyon, letarji, koma),

e Oksijen tedavisi ve noninvaziv mekanik ventilasyon (NIMV)
uygulamasina ragmen kétiilesen ya da diizelmeyen hipoksemi (PaO2
< 40mmHg) ve/veya ciddi ya da kétiilesen hiperkapni (PaCO2 >
60mm Hg) ve/veya ciddi ya da kétiilesen solunumsal asidoz (pH<

7.25),

e Invaziv mekanik ventilasyon (IMV) gereksinimi ve hemodinaminin

stabil olmamasidir (vazopressore gerek duyulmast) (3)

Mekanik ventilasyon solunum yetmezligi diizelinceye kadar uygulanan bir

destek tedavisidir. Mekanik ventilasyon, noninvaziv veya invaziv olarak
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uygulanabilir. Noninvaziv mekanik ventilasyon yiiz veya burun maskesiyle,
invaziv mekanik ventilasyon ise endotrakeal tiip (entlibasyon tiipli ya da
trakeotomi kaniilii) ile uygulanmaktadir. Bilinci agik, koopere, bulber
fonksiyonlar1 (yutma ve Okstiriikk) korunmus, klinigi stabil olan hastalarda NIMV
uygulanmalidir. NIMV basar1 oran1 %80-85 olarak bildirilmektedir (68-70).

KOAH alevlenmelerinde mekanik ventilasyon endikasyonlari:

Solunumsal asidozun varligi (pH< 7.35 ve PaCO2> 45mmHg) ve solunum

sayis1 > 24/dakika olmasidir.
Kontrendike oldugu durumlar Tablo 7°de gdsterilmistir (65).

NIMV basarisiz olmasi, AKG’1inda pH< 7.25 ve PaCO2 > 60mmHg, yasami
tehdit eden hipoksemi (PaO2/FiO2 < 200 mm Hg) ve solunum sayis1 >35/dakika

olmas1 durumunda hastaya IMV uygulamasina gegilmelidir (65).

Tablo VII. NIMV kontrendikasyonlar1 (65)

Kalp ve/veya solunumun durmasi

Stabil olmayan kardiyovaskiiler durum (hipotansiyon, aritmi, miyokard
enfarktiisii)

Solunum dis1 organ yetmezligi (ensefalopati, sok, hemodinamik bozukluk, ciddi
{ist GIS kanamas)

Biling bulanikligi, somnolans, uyumsuzluk

Yapigkan ya da koyu sekresyon ve aspirasyon riskinin yiiksekligi

Yakin zamanda yiiz cerrahisi ya da gastrointestinal cerrahi

Kafa ve yiiz travmasi

Nazofarenks anomalileri

Yanik

Asir1 obezite
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2.2. Pulmoner Rehabilitasyon

Pulmoner rehabilitasyon kronik akciger problemi olan hastalar icin
yapilandirilmig bir uygulamadir. Pulmoner rehabilitasyon “kronik akciger
hastalarinda bozukluk ve 6ziir nedeni ile etkilenen yagam kalitesi ve giinliik yasam
aktivitelerini en iyi diizeye getirmeyi hedefleyen bilimsel temelli sistematik tani,
degerlendirme ve tedavi yaklasimlaridir”. Pulmoner rehabilitasyon bireysel olarak
recete edilmelidir. Son yillarda YBU’nde yatan hastalarda da pulmoner
rehabilitasyon uygulamalar1 glindeme gelmistir. Yogun bakimda rehabilitasyon
hastanin ihtiyaclarina gore degisir, bu kolay bir mobilizasyon programindan
mekanik ventilasyondan ayirmaya kadar degisir. Yogun bakim {initelerinde
rehabilitasyon yaklagimlari, hastanin en iyi giinliik fonksiyonel ve yasam kalitesi

diizeyine ulastirilmasini hedefler (71,72).

Pulmoner rehabilitasyon i¢in hasta degerlendirilirken; dnceki fonksiyonel
diizeyi, mental durum, kardiyak durum, pulmoner durum, nérolojik durum, kas-

iskelet sistemi, renal durum, ¢oklu organ yetmezligi degerlendirilmelidir (73).

Spontan soluyan ve/veya mekanik ventilatore bagli hastalarda, yogun bakim
tinitelerinde erken donemden itibaren baglanan rehabilitasyon uygulamalar ile
oksijenasyonda iyilesme, akciger voliimii, sekresyonlarin atilimi ve yasam
kalitesinde artma, mekanik ventilatorde kalma siireleri, ventilatore baglh gelisen
pndémoni insidans1 ve tekrar hastaneye yatis sayisinda azalma ve fiziksel aktivite

diizeylerinde artma olmasi amaglanir (73).

Yogun bakim {initelerinde erken doénemde baslanan rehabilitasyon
programinda amag oksijenizasyonda iyilesme, akciger voliimiinde, sekresyonlarin
atiliminda ve yasam kalitesinde artma, mekanik ventilatorde kalma siireleri,
ventilatore bagli gelisen pndmoni insidansi ve tekrar hastaneye yatis sayisinda

azalma ve fiziksel aktivite diizeylerinde artma olmasidir (73).

Yogun bakimda pulmoner rehabilitasyon; pozisyonlama, havayolu

temizleme teknikleri, mobilizasyon, egzersiz, elektrik stimiilasyonu, solunum kas
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egitimi, noninvaziv mekanik ventilasyon ve ventilatdrden ayirma gibi

uygulamalari icermektedir (74-79).
a. Pozisyonlama:

Ozel tedavi teknikleri i¢in viicut pozisyonlarmin kullanimidir. Yercekimi
solunumun derinligini, paternini, perfiizyonunu ve lenfatik drenajim
etkilediginden, hastanin uyanik oldugu her iki saatte bir dondiiriilmesi gerekir.
Erken donemde hastanin mobilize edilmesi gerekir. Bu uygulamalar ile hastanin
akciger voliimiinii korumus ve diizeltmis oluruz. Pozisyonlama sekresyonlarin
atilimi, oksijenasyonun artirilmasi, solunum isi ve kalbin isinin azaltilmasi igin

uygulanir (73).

YBU’de yatan hastalarda sirt iistii, yiiksek yatis pozisyonlart mekanik
ventilatdrden ayrilmasi diisiiniilen hastalarda, akciger voliimiinii artirir ve solunum

isini azaltir (74,80).
b. Havayolu Temizleme Teknikleri (Bronsiyal Hijyen):

Yogun bakim hastalarinda havayolunun nemlendirilmesi ve sekresyonlarin
atilmast Onemlidir. Hava yolu temizleme teknikleri ventilatorden ayrilma
basarisini arttirir. Sekresyonlarin atiliminda; postiiral drenaj ve manuel teknikler,
oksilirme, zorlu ekspirasyon teknigi, aktif solunum teknikleri dongiisli, manuel
hiperinflasyon, ventilatuar hiperinflasyondan ve aletlerden (PEP maskesi, akim-
voliim spirometreleri, mekanik “insufflation-exsufflation” aletleri) yapilabilir

(74,80,81).
c. Postiiral Drenaj ve Manuel Teknikler:

Postural drenaj; mukusun arkasinda hava akisimi artirarak sekresyonlarin
santral havayollarina tasinmasi ve atilimi saglanmis olur. Postiiral drenaj
sekresyon atilimini kolaylastiran perkiisyon, vibrasyon ve shaking gibi manevralar
ile birlikte uygulanir. Bu manevralar sekresyonlarin santral hava yollarina hareket

etmesini saglar (80,81).
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d. Oksiirme ve Zorlu Ekspirasyon Teknigi:

Oksiirme santral havayollarinda bulunan sekresyonlarm atilimini saglar.
Daha periferdeki sekresyonlarin atilimasi i¢in 6ksiirme ve solunum kontroliinden

olusan zorlu ekspirasyon teknigi kullanilir (80,81).
e. Aktif Solunum Teknikleri Dongiisii:

Solunum kontrolii, torakal ekspansiyon egzersizleri ve zorlu ekspirasyon
tekniginden olusur. YBU’de farkli hastalik durumlarina uygulanabilen esnek bir

yontemdir (80).
f. Manuel Hiperinflasyon-Ventilatuar Hiperinflasyon:

Entiilbe hastalarda sekresyonlarin temizlenmesi igin ve atelektazilerin
onlenmesi i¢in kulanilir. Alveollerin katilimi, akciger kompliyansi, oksijenasyonu
artirtr. Uygulamada manuel resiisitator torba kullanilarak yavas ve derin bir
inspirasyonun ardindan inspirasyon sonu nefes tutma ve onu izleyen hizli
ekspirasyon yapilir. Manuel hiperinflasyon dikkatli uygulanmazsa barotravma ve

hemodinamik sorunlara neden olabilir (73).

Ventilatuar hiperinflasyon manuel hiperinflasyonun alternatifi olabilir.
Ventilator kullanilarak uygulanan hiperinflasyon, PEEP’in koruyucu 6zelligi
nedeniyle ventilatore bagli akciger hasarini 6nler. Ayrica manuel torba ile yapilan

uygulamada dagilan biiyiik tidal voliimiin olasi risklerinden korunulur (76,82).
g. Aspirasyon:
Yapay havayolu olan hastalarda hava yolu temizligini saglar.
h.Mekanik Ventilatorden Ayrilma:

Ayrilma periodunda pressure support ventilasyon ve T tiip en sik kullanilan
yontemlerdir. Mekanik ventilatdrden hastanin ayrilmasinda; hastanin baslangic
degerlendirmesi yapilir, ventilasyon durumu ve hasta-ventilatdr uyumu

PR

degerlendirilir. Bu degerlendirmeler her giin ve her ventilator ayar degisigikligi
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uygulandiginda yapilmalidir. Terapist tarafindan uygulanan ayrilma protokolleri
hastalarin YBU’de ve mekanik ventilatorde kalma siirelerini azaltma da daha

basarili bulunmustur (73).

Ayrilma doneminde solunum kas zayifliklar1 ayrilma islemini uzatabilir.

Yapilan inspiratuar kas egitimi de ayrilmay1 kolaylastirir (83,84).
1. Kas Egitimi:

Kas egitiminin amac1 yatak istirahati ve yogun bakimdaki riskleri azaltmak
ve fonksiyonel kapasiteyi artirmaktir. Ventilatore bagl hastalarda kas egitimine

erken baglanmasi kazanimi arttirir (85).
J- Solunum Kas Egitimi:

Solunum kaslar1 diger kaslar gibi hastaliktan ve yatak istirahatinden
etkilenir. Laboratuar ¢alismalarinda 24 saatten fazla siiren kontrollii mekanik
ventilasyonun diyafragmada atrofiye sebep oldugu gosterilmistir. Solunum kas
zay1flig1, solunum yetmezligini ve ayrilma islemindeki basarisizligi etkiler. Yogun
bakimda yatan hastada solunum kaslar1 mekanik ventilasyon, hiperinflasyon,
havayolu direnci ve artmis 6lii bosluk ventilasyonuna bagli olarak zayiflar. Ayni

zamanda solunum isinde ve enerji harcamasinda artma olur (73).

Solunum kas egitimi YBU’de ventilatére bagli KOAH’l1 hastalarin MV’den
ayrilmasi sirasinda destek saglar. Martin ve arkadaglar1 inspiratuar kas egitimini
yogun bakimda mekanik ventilatdrden ayirma problemi olan 10 KOAH’l1 hastada
uygulamistir (86). Calismanin sonunda 44 giinliik kullanma siiresinden sonra 10
hastanin 9’u mekanik ventilatorden ayrilmistir (86). Sprauge ve Hopkins yaptigi
caligmada farkli tanilarla mekanik ventilatorden ayirmada problem yasanan 6
hastada inspiratuar kas egitimi ile solunum kas kuvvetinin arttig1 ve hastalarin
ventilatorde kalma siireleri ve yogun bakimda kalma siirelerinin azaldigini

gostermislerdir (86-89).
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k. Egzersiz Egitimi:

Hareketsizlik iskelet kaslarini, kardiyovaskiiler ve solunum fonksiyonlarini,
kan ve viicut kompozisyonunu, santral sinir sistemi ve endokrin sistemi gibi bir
cok sistemi etkiler. Inaktivite kas kiitlesini ve aerobik egzersiz yapma kapasitesini

azaltir.

Iskelet kaslar iki lif tipinden olusur. Tip I lifler aerobik kapasiteye sahiptir,
tip II liflerin aerobik aktivitesi daha distiktiir. Yatak istirahati lif tiplerinde
dontisiime neden olur tip I lifleri tip II liflerine doniisiir. Bacak ve sirt kaslarinda
kuvvet kayb1 olur. YBU’de yatan hastada kas kiitle kaybr ile beraber, kas zayiflig1
ve egzersiz toleransinda azalma olur. Kas zayifligini etkileyen faktorler arasinda
kullanmama atrofisi, inaktivite, kotii beslenme, sistemik enflamasyon, hipoksemi,
elektrolit dengesizligi ve sistemik steroid kullanimi bulunur. Yogun bakimda
kritik hastalik noromiyopatisi mekanik ventilatore bagli hastalarda daha c¢ok
olmak iizere yaygi olarak goriiliir. Ozellikle immobilizasyon déneminin ilk bir
haftasinda kas kuvvetinde % 40 azalma olur (73). Yeni bir ¢alismada mekanik
ventilatér uygulanan solunum yetmezligi olan hastalarda kavrama kuvveti
degerlendirilmesinin yogun bakimda gelisen parezilerin belirlenmesinde basit bir
test olarak kulanilabilecegi ve parezinin hastane yatan hastalarda mortalitenin

bagimsiz bir gostergesi olacagi saptanmistir (90).

Yogun bakim {nitesindeki hastalara ilk 48 saat icinde baslatilan
mobilizasyon programinin giivenli oldugu, yogun bakimda kalma ve hastanede

yatma stiresini azalttig1 ve saglik harcamalarini arttirmadigi rapor edilmistir (91).

YBU’de rehabilitasyondaki amag erken mobilizasyonun saglanmasidir. Dik
postiiriin korunmasi, alt ve st ekstremitelerin pasif hareketleri ilk yapilmasi
gerekenlerdendir. Bunlardan sonra hastanin yatak i¢inde donmesi, sonrasinda
hareket etmesi mekanik yardimcilarla kaldirilmasi yataktan sandalyeye
gecirilmesi sandalyede oturma ve yliriime aktiviteleri takip eder. Mobilizasyon
alveoler ventilasyon ve ventilasyon perflizyon uyumunu iyilestirerek
oksijenlenmeyi artirir. Yercekimine kars1 yapilan egzersizler viicuttaki sivi

dagilimin1 diizenler, immobilizasyonun olumsuz etkilerini 6nler. YBU’de yapilan
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ekstremite egzersizleri eklem mobilitesinin korunmasini, yumusak doku uzunlugu
kas kuvvet ve fonksiyonunun gelistirilmesi ve tromboemboli riskinin azaltilmasini
saglamak ic¢indir. Pasif eklem hareketleri hastanin metabolik ve hemodinamik

degiskenlerini etkiler ve bu hastalarda oksijen tiiketimi %15 oraninda artar (89).

Egzersiz egitim programlari hastalarin maksimal oksijen alimini da artirir.
Kas kuvvet ve koordinasyonunda iyilesme, dispne algilamasinda azalma saglar.
Fonksiyonel egzersiz kapasitesi ve yasam kalitesinde artma saglar. Nava,
hiperkapnik solunum yetmezligi olan KOAH’11 hastalarin periferal kas egitimi ile
semptomlar1 azaltarak mobilizasyonu kolaylastirip hizlandirdigin1 ve egzersiz
kapasitelerini arttirdigin1 ve YBU’den erken taburculugu sagladigmi gdstermistir

(92,93).

Farkli galigmalarda YBU’de yatan hastalarda iist ekstremite egzersizlerinin
metabolik harcamay1 azaltti§i ve kol egzersizlerinin performanst artirdigi

gosterilmistir (94-96).
I. Elektriksel Kas Stimiilasyonu:

Noromuskiiler elektriksel stimiilasyon (NMES) kas performansini artirmak
icin uygulanir. Diistik frekansl elektrik stimiilasyonu kasin oksidatif kapasitesini
arttirir ve egzersiz egitiminin hafif bir sekli olarak diisiiniilmektedir. YBU deki
akut hastalara yapilan elektrik stiimilasyonu aktif egzersize goOre hastalar
tarafindan daha kolay tolere edilir. Az sayida yapilmis olan kontrollii caligmalarda
siddetli KOAH’l1 hastalarda NMES’nin kas fonksiyonu ve egzersiz toleransini
artirdig1 gosterilmistir (73).

NMES’in; mekanik ventilasyon uygulanan ve immobilite nedeni ile
periferal kas hipotonisi ve atrofisinin gelistigi KOAH’l1 hastalarda kas kuvveti,
solunum frekansinda artma ve yataktan sandelyeye transfer edildigi giin sayisinda
azalma sagladigr gosterilmistir. NMES’in en biiylik faydasi solunum stresi
yapmadan kas aktivitesi olusturmasi ve kas kiitle kaybin1 6nlemesidir. Ancak

uygun stimiilasyon sekli i¢in ¢aligmalar hala devam etmektedir (97,98).
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2.3. Sitokinler

Sitokinler ¢esitli hiicre tipleri tarafindan {iretilen ve salgilanan
polipeptidlerdir. Sitokinler enflamasyon, hiicre biiylimesi ve iyilesmesi ve
yaralanmaya kars1 bagisiklik ve enflamatuar olaylar1 diizenlerler. Sitokinler

hormona benzerler fakat tam olarak hormon degildirler (99).

Interlokin-6 (IL-6): Yaklasik 26 kD’luk sitokindir. Mononiikleer fagositler,
fibroblastlar, damar endotel hiicreleri ve epitel hiicreler ile baz1 aktive T hiicreleri
tarafindan sentezlenirler (103-104). IL-6’1n reseptorii 60 kD’luk baglayici bir
protein ile 130 kD’luk sinyal ileten alt birimden olusmaktadir. IL-6’nin

tanimlanan en iyi etkileri hepatositler ve B lenfositleri lizerinedir.

1) IL-6; hemopeksin, fibrinojen, sistein proteinaz inhibitdr, al-
antikimotripsin, a2-makroglobulin gibi akut faz yanitina katkida bulunan bir¢ok

plazma proteininin hepatositler tarafindan sentezine neden olur.

2) IL-6; B lenfositlerinin immunglobulin salinimi i¢in bir kofaktor olarak rol
oynar. B lenfositlerinin ayrisim siralamasinin ge¢ dénemlerinde B lenfositleri igin
bliyiime faktorii olarak rol alir. Bunun gibi de malign plazma hiicreleri
(plasmositoma ya da myelom) icin de biiylime hiicresi rolii oynar ve kendi
kendine biiyliyen plazmasitom hiicreleri otokrin biiylime faktorii olarak IL-6

salgilar.

Interlokin-8 (IL-8): IL-8, monositler, endotelyal hiicreler, fibroblastlar,
alveol epiteli, T hiicreleri, keratinoitler, notrofiller ve hepatositler tarafindan
iiretilir. Polimorfoniikleer hiicreler i¢in kemoaktraktandir, degraniilasyon ve
reseptorlerin  ifadesine neden olur, polimorfoniikleer hiicrelerin endotele
adezyonunu inhibe eder, endotel yoluyla polimorfoniikleer hiicrelerin gogiinii

tesvik eder, ndtrofillerin endotele adezyonunu indiikler.

Interlokin-10 (IL-10): 18 KD’luk CD4+ yardimci hiicrelerinin TH2 alt
grubu tarafindan tretilir. Ayrica bazi THI1 hiicreleri, aktive makrofajlar, bazi
aktive B hiicreleri ve baz1 non-lenfositik hiicre tipleri (keratinositler) tarafindanda

sentezlenirler.
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ki 6nemli etkisi vardir:

1-Makrofajlar tarafindan sitokinlerin (6rn: TNF, IL-1, IL-12, kemokin)

tiretimini engeller.
2- Makrofajlarin T hiicresi aktivasyonundaki islevlerini engeller.

Boylece, T hiicresi araciligt ile gelisen bagisiklik yanit inhibe edilir. Ek

olarak, IL-10’nun B lenfositleri lizerine uyaric etkileri vardir (99-101).

Tiimoér nekroz faktor (TNF): TNF bir ¢ok hiicre tipi tarafindan salgilanan
ve kanserli hiicrelerin yikimini saglar. 185 amino asitlik bir glikoprotein
hormonudur, baz1 hiicreler daha uzun veya daha kisa izoformlarini olusturabilirler.

Insanlarda 7. kromozomda kodlanir. Tki formu bulunur.
1. TNF- alfa (TNFa, kasektin/kaseksin)
2. TNF-beta (TNFp, lenfotoksin)

TNFa, makrofajlar ve bazi diger hiicreler tarafindan tretilir. TNFB T hiicre

lenfositler tarafindan sentezlenir (102-103).

TNFa, immunoinflamatuar reaksiyonlarda diisiik konsantrasyonlarda lokal
olarak etki gdsteren, parakrin ve otokrin diizenleyicidirler. Bir¢ok hiicre tipinde
bliylime ve farklilagmayr diizenlerler. IFN-gama ile beraber sitotoksik etki

gosteriler (104).

KOAR’l1 hastalarin ¢ogu komorbiditeye sahiptir ve komorbiditelerin
hastalarin yasam kalitesi ve yasam siiresine biiyiik etki yapar. Hava akimi
kisitlamas1 ve hiperinflasyon kardiyak fonksiyonlar1 ve gaz degisimini etkiler.
KOAH’ta akcigerler ve hava yollarindaki enflamasyona ek olarak kesin
olmamakla birlikte diisiik siddetli sistemik bir enflamasyon da gelisir. Akciger
periferindeki enflamasyon TNF-o, IL-1f ve IL-6 gibi sitokinlerin sistemik
dolasima dokiilmesine yol agar ve bu da C-reaktif protein (CRP), fibrinojen,
serum amiloid A ve siirfaktan protein D gibi akut faz proteinlerinin artmasina

neden olur. Ataklar sirasinda bu artis daha da belirginlesir. Sistemik enflamasyon
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iskelet kas atrofisi ve kaseksi gelisimine katkida bulunur. Iskemik kalp hastalig,
osteoporoz, kalp yetmezligi, anemi, diyabet, metabolik sendrom ve depresyon gibi

komorbiditelerin gelisimini baslatabilir veya siddetini artirabilir (4).

32



3. GEREC ve YONTEM

Calismamiz, Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Kurulu
etik kurul onay1 alinarak, 12.TUS.02 no’lu bilimsel arastirma projesi kapsaminda

yiriitiildi.
Hasta secimi:

Hastalar veya yakinlarindan, bilgilendirme ve onam formu kendilerine
okutulup imzalar1 alindiktan sonra dahil edilme kriterlerine uygun olan hastalar
calismaya alindi. 2012-2014 tarihleri arasinda klinigimize ait yogun bakimda,
KOAH ve hiperkapnik solunum yetmezligi nedeniyle yogun bakim {initesinde
yatan ve invaziv mekanik ventilasyon (IMV) uygulanan bilinci agik olan, 30
hasta, entiibasyonlarinin erken doneminde (yatislarini takip eden ilk mesai
giiniinde) 10’ar hastadan olusan ii¢ gruba [aktif ekstremite egzersiz egitimi ve
NMES (Grup I), tek basina NMES (Grup II) ve tek basina aktif ekstremite kas

egzersiz egitimi (Grup III)] kapali zarf metodu kullanilarak randomize edildi.

Caligmaya alinan hastalardan ve yakinlarindan detayli anamnez alindi.
KOAH tanist i¢in hastalarin 6zge¢misinde hekim tarafindan tani koyulmus

KOAH oykiisii sorgulandi.
Calismaya alinma Kkriterleri:

e Entiibasyon yapilip IMV uygulanan KOAH hastalari
e Mekanik ventilatore bagl olarak en az 24 saat takip edilenler
e (alismaya katilmay1 kendisi ve/veya yakinlar1 kabul edenler

e Bilateral alt ekstremite Doppler Ultrasonografisinde derin ven

trombozu bulgusu olmayanlar

e Bilinen kardiyak hastalig1 (kapak hastaligi, anevrizma, iskemik kalp

hastalig1, kalp yetmezligi) olmayanlar

e FEslik eden bobrek yetmezligi, diyabet gibi kronik hastalig

bulunmayanlar

e Eslik eden ndrolojik defisiti ve/veya kas hastaligi olmayanlar
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Calisma dis1 birakilma Kriterleri:

e 24 saatten kisa siire MV de takip edilenler
e (Calisma sirasinda enfeksiyon gelisenler

¢ Bilinci kapali olan hastalar

e Derin ven trombozu olanlar

e Pulmoner emboli gelisen hastalar

e Ek kronik hastalig1 olan hastalar

e Hemodinamik olarak stabil olmayan hastalar

Hastalar entiilbasyon anindan baglanarak ekstiibasyondan taburcu olana
kadar, ekstiibe edilemeyen hastalar da eve mekanik ventilatdrle taburcu veya
eksitus oluncaya kadar giinliik takip edildi. Hastalarin rehabilitasyona baslama
tarihi ve rehabilitasyon tipi (gruplar1) kaydedildi. Tiim hastalarin rehabilitasyon
oncesi ve sonrasi yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi (VKI), kalp hizi, solunum say1s1
kaydedildi. Hastalarin rehabilitasyon dncesinde ve sonrasinda entiibasyon seklinin
endotrakeal tiip veya trakeotomili oldugu kaydedildi. Intravenoz veya inhaler
steroid tedavisinin verilme durumu kaydedildi. Hastalarin rehabilitasyon
oncesinde ve sonrasinda alt ekstremite ve iist ekstremite kas giicli randomizasyon
ile ilgili bilgisi olmayan, tek bir tecriibeli doktor tarafindan 5 puan {izerinden

Oksford adele testi ile degerlendirildi.

Hastalarin ayrica rehabilitasyon sonrasinda yatakta destekli ve desteksiz
dogrulma durumu, yatak kenarinda destekli ve desteksiz dogrulma durumu, ayakta
destekli ve desteksiz dogrulma durumu, yataktan sandalyeye ge¢me durumu

kaydedildi.

Hastalarin toplam yogun bakim yatis giinleri, yogun bakimdan taburcu olma
durumlan kaydedildi. Hastanin ayrica rehabilitasyondan sonraki durumu (entiibe,

CPAP, weaning, kas giicii) kaydedildi.
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Derin ven trombozunun degerlendirilmesi

Hastalar DVT agisindan Toshiba Nemio mx (Japanese) marka renkli
doppler USG cihaz1 ile radyoloji uzmani tarafindan tarandi. DVT saptanan
hastalar ¢alismaya alinmadi. Rutin olarak hastalara DVT i¢cin DMAH proflaksisi
baslandi.

Hastalar entlibasyonun ilk giinlinde degerlendirilmesi tamamlandiktan sonra
hemen randomize oldugu programda rehabilitasyon programina alindi. Hastalarin
hepsine yogun bakimda uygulanmasi gereken pulmoner rehabilitasyonun
komponentleri olan pozisyonlama, havayolu temizleme teknikleri, gerekli
durumlarda derin trakeal aspirasyon uygulamalari gruplardan bagimsiz olarak tiim

hastalara verildi.

Rehabilitasyon siiresince hastalarin biling durumu, ajitasyon durumlari,
solunum sikintisi, vital bulgular1 yakindan takip edildi. Hastalar ile konusularak
motivasyonlar1 saglandi. Hastalarin elektrolit ve AKG takipleri gerekli

goriildiigiinde yapildi.
Numune toplama

Hastalardan pulmoner rehabilitasyon Oncesinde ve rehabilitasyon
programinin sonunda vendz kan Ornekleri alindi. Aktif olarak bakilan labaratuar
degerleri giin i¢inde degerlendirildi. Serum IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a ¢alisabilmek
icin vendz kan Ornekleri rehabilitasyon baslangict ve bitiminde antikoagiilan
icermeyen vakumlu cam tiiplere alindi, sonra 5000 devir/dakikada 5 dakika
santrifiij edildi, serumu ayirildi. Serum ornekleri analiz edilene kadar biyokimya
laboratuvarinda -80 °C de muhafaza edildi. Serum ornekleri numaralandirildi,
hangi numaranin hangi 6rnege ve hangi hastaya ait oldugu kaydedildi. Her serum

calisma giiniinde sadece bir kez olmak tizere ¢oziindiiriildii.
Noromuskiiler Elektriksel Stimiilasyon (NMES)

NMES uygulamasi transkutandz olarak, bilateral {ist ekstremite (Deltoid

kasina) ve bilateral alt ekstremite (Quadriceps kasina) kaslarina uygulandi.
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Simetrik, bifazik kare, 50 Hz akim kullanilacak, baslangicta hastanin tolere
edebildigi siireyle baslandi ve program sonunda 30 dk uygulanacak siireye
ulasildi. Hastalara toplam 20 seans, haftada 5 giin rehabilitasyon programi
uygulandi. Fakat taburcu olacak olan ve kas kuvvetleri iyilesmis olan hastalarin

rehabilitasyonu basari ile sonlandirildi.
Aktif egzersiz uygulamasi

Grup 2 ve 3 hastalarina hem {ist hem de alt ekstremite kaslarini igine alan
aktif iist ve alt ekstremite eklem hareket agikligi egzersiz uygulamasi yapildi.
Bunu yapamayan hastalara aktif yardimli veya pasif iist ve alt ekstremite eklem

hareket agiklig1 egzersizi yapildi.
Biyokimyasal analizler

Hastalarda rehabilitasyon oOncesinde ve sonrasinda Iokosit (WBC),
Hemoglobin, Hct, MCV, PIt degerleri Beckman Coulter LH 780 Analyzer cihazi
( Brasil) ile serum iire, kan iire azotu (BUN), kreatin, AST, ALT, ALP, GGT
Roche’tan saglanan kitlerle Cobas 6000-c 501 cihazi (Deutsch) ile sedimentasyon
Therma Linear cihazi (Spain) ile ve CRP 6l¢limleri Beckman Coulter Immage 800

cihazi (Brasil) ile calisiimistir.
Arter kan gazi incelemesi

Kan gaz1 enjektorii kullanilarak hastalarin radial arter ponksiyonu ile elde
edilen arter kan gazlar1 Radiometer Copenhagen (Danmark) cihazi ile, 15 dakika
icinde calisildi. AKG’inda pH, PCO2, PO2, HCO3, SO2 degerlerine bakildi.
PO2/Fi02 degeri hesaplandi.

Sitokinlerin degerlendirilmesi

IL-6, IL-8, IL-10 ve TNF-alfa diizeyleri Platinum ELISA kiti ile Biotek
Epoch cihazi (United States) ile ¢aligildi.
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istatistiksel Analiz:

Tiim sonuglar ve demografik 6zellikler SPSS software version 20.0 (SPSS,
Statistic for Windows Version, 20.0, Armonk, NY, USA) programi kullanilarak
degerlendirildi.

Devamli verilerin normal dagilimlari Kolmogorov-Smirnov Testi ve
Shapiro-Wilk test ile degerlendirildi. Normal dagilim gosteren veriler tanimlayici
istatistikler ortalamatstandart sapma, normal dagilmayan veriler ortanca (en
kiigiik deger ve en biiylik deger) olarak ifade edildi. Kategorik veriler Ki kare ve
Fisher’s Exact Testi ile karsilastirildi.

Ug grubun karsilastirilmasinda siirekli degiskenler normal dagiliyorsa tek
yonlli varyans analizi (ANOVA), dagilmiyorsa Kruskal-Wallis varyans analizi
kullanildi. Anlamli fark olusturan degiskenler i¢in post hoc analiz kullanildi.
Eslesmis degiskenlerin karsilastirilmasinda normal dagilim durumuna gore
paired-sample T-test veya Wilcoxon testi kullanildi. Sonuglar %95 giiven

araliginda degerlendirildi ve p<0.05 degeri anlaml1 kabul edildi.
Etik Kurul Onay1

Calismaya Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Etik Kurulu
tarafindan 26.04.2012 tarih ve 2012/12-105 sayil1 karar ile onay verilmistir.
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4. BULGULAR

Caligmaya 2012-2014 tarihleri arasinda, KOAH’a bagli solunum yetmezligi
nedeniyle yogun bakim iinitesinde (YBU) yatan, invaziv mekanik ventilasyon
uygulanan, bilinci agik olan, 30 hasta (K/E:15/15) calismaya dahil edildi. Hastalar
kapali zarf yontemi ile 10’ar kisilik iic gruba randomize edildi. Grup I’deki
hastalara aktif—pasif ekstremite egzersiz egitimi ve NMES, Grup II’deki hastalara
yalnizca NMES ve Grup III’deki hastalara yalnizca aktif —pasif ekstremite

egzersiz egitimi yapildi.

Caligma grularindaki hastalarin cinsiyet dagilimlari sekil 3’te gdsterilmistir.
Gruplar arasinda hastalarin yas ortalamasi ve yogun bakim yatig giinleri arasinda

anlamli fark yoktu (Tablo VIII).

M Erkek

H Kadin

Grup 1 Grup 2 Grup 3

Sekil 3. Caligma gruplarindaki hasta cinsiyetlerinin dagilimi (P=0.670).

TabloVIII. Genel bilgiler

Ozellikler Grup I Grup II Grup III P
Yas (y1l) 70.00£12.28 | 62.75+6.80 | 68.00+17.77 0.791
Yogunbakim | 5 3 4(3-17) 5 (5-15) 0.949
yatis siiresi (giin)
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Hastalarin rehabilitasyon Oncesi vital bulgulari ve viicut kitle indeksi

degerleri Tablo IX’da verilmistir. Hastalarin vital bulgular1 ve viicut kitle indeksi

acisindan gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi.

Tablo IX. Hastalarin rehabilitasyon oncesi vital bulgular1 ve demografik

ozellikleri
Grup I Grup II Grup III P

Kalp hizt
103.00 (95.00-14.00) 104.00 (98.00-112.00) 98.00 (60.00-98.00) 0.945

(atim/dk)

Solunum
21.00 (16.00-28.00) 22.00 (15.00-27.00) 21.00 (17.00-27.00) 0.213

sayisi(soluk/dk)

Kilo (kg) 70.00 (61.00-115.00) 69.00 (45.00-90.00) 105.00 (42.00-110.00) 0.767
VKI (kg/mz) 24.00 (21.60-40.00) 25.55 (18.70-32.00) 40.00 (17.30-43.00) 0.810

Hastalarin rehabilitasyon oncesi manuel kas giicii degerlerinde gruplar

arasinda fark saptanmamistir (Tablo X).

Tablo X. Rehabilitasyon dncesi manuel kas giicii degerleri.

Kas giicii Grup I Grup I Grup III P
Alt ekstremit

CRSIEMIE 1 3 00 (3.00-5.00) | 4.00 (3.00-5.00) | 4.00 (3.00-5.00) | 0.935
kas giicii
Ust ekstremi

SUEKSIeMIe | 4 00 (3.00-5.00) | 4.00 (4.00-5.00) | 3.00 (4.00-5.00) | 0.959

kas giicii

Hastalarin laboratuvar degerleri incelendiginde sadece ¢alisma 6ncesi ALT

degerinde gruplar arasinda anlamli farklilik oldugu goriildi (p=0.046). Bu

farkliligin Grup I ve II hastalarinin serum ALT degerlerinden kaynaklandigi

saptanmigstir (Tablo 11).
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Tablo XI. Calisma oncesi labaratuar degerleri

Labaratuar degerleri Grup I Grup II Grup III pP

Lokosit (x10° pL) 10.57 + 5.24 12.13+£5.29 9.7345.14 0.258
Hb (g/dl) 10.48+1,40 13.65+1.86 11.3042.26 0.551
Htc (%) 33.24+4.55 41.45+5.82 35.63+7.24 0.698
MCYV (fL) 86.44+8.81 84.80+1.94 84.40£11.46  |0.561
PLT (x 10’ uL) 148.22+106.23 312.00+311.00 314.33+201.79 | 0.571
AST (U/N) 22.00 (14.00-23.00) | 24.50 (17.00-59.00) | 35.00 (12.00-46.00) | 0.356
ALT (U/) 12.00 (7.00-14.70) | 28.50 (16.00-38.00) | 16.00 (11.00-61.00) | 0.046
ALP (U/1) 64.00 (53.00-72.00) | 97.00 (66.00-115.00) | 83.00 (68.00-90.00) | 0.396
GGT (U/) 23.00 (8.00-128.00) | 67.50 (50.00-101.00) | 62.00 (14.00-81.00) | 0.162
BUN (mg/dl) 23.00 (14.00-80.00) | 18.50 (13.60-30.00) | 18.00 (7.24-43.00) |0.304
Ure (mg/dl) 73.30+57.15 44.02+16.42 51.16+43.05  [0.346
Kreatin (mg/dl) 0.75 (0.42-1.38) 0.70 (0.58-0.86) 0.96 (0.33-1.27) |0.774
Sedim(mm/sa) 40.00 (11.00-164.00) | 53.50 (11.00-112.00) | 68.00 (11.00-89.00) | 0.677
CRP (mg/dl) 7.70 (2.06-19.10) | 3.89(1.48-12.90) | 2.46(1.85-4.40) [0.403

Gruplar arasinda arter kan gazi degerleri agisindan anlamli farklilik

saptanmadi (Tablo XII).

Tablo XII. Rehabilitasyon oncesindeki arter kan gazi sonuglari

Soﬁiﬁn Grup I Grup II Grup IIT P
Ph 7.40+0.26 7.43+0.77 7.47+0.97 0.522
pCO, (mmHg) 50.42+8.62 44.07+8.86 40.36+6.42 0.075
pO,; (mmHg) 76.40+28.57 67.80+32.34 67.33+15.04 0.346
HCO3;(mmol/1) 28.82+2.57 28.45+0.75 29.904+3.90 0.572
SPO,(%) 95.00 (67.90-99.00) 88.95 (80.00-96.90) 94.00 (94.00-94.90) 0.410
PO,/FiO, 128.00 (92.00-357.00) 144.00 (110.00-287.00) | 128.00 (125.00-187.00) | 0.315

Ug grubun vital bulgular1 rehabilitasyon sonrasinda degerlendirildiginde

gruplar arasindan istatistiksel anlamli fark olmadig1 goriildii (Tablo XIII).
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Tablo XIII. Rehabilitasyon sonrasi vital bulgular ve demografik 6zellikleri

Grup I Grup II Grup IIT P
Kalp hizi
605, .0045. .66+16. .
(atim/dk) 95.60+5.17 91.00+5.03 83.66+16.92 0.472
Solunum sayist
.60+3. 5043, 33+4. .
(soluk/dk) 19.60+3.57 20.50+3.78 19.33+4.16 0.853
Kilo(kg) 75.00+£19.27 67.25+19.10 84.00+36.71 0.672
VKI (kg/m?%) 21.60 (21.00-38.30) | 24.95 (18.70-32.00) | 38.10 (17.30-43.00) | 0.344

Hastalarin alt ve iist ekstremite kas giicleri rehabilitasyon sonunda manuel

olarak degerlendirildiginde ii¢ grup arasinda anlamli fark saptanmadi (Tablo

XIV).

Tablo XIV. Rehabilitasyon sonrasinda hastalarin manuel kas giigleri

Kas giicii Grup I Grup 11 Grup 111 P
A“kekStfer.‘?“e 5.00 (3.00-5.00) | 5.00 (4.00-5.00) | 5.00 (4.00-5.00) | 0.582
as giicli
Ust ekstremite
Kas oiicii 5.00 (4.00-5.00) | 5.00 (3.00-5.00) 5.00 (4.00-5.00) 0.453
as giicii
Calisma sonrasinda rutin kan tetkiklerinde ii¢ gruptaki hastalarin

sonuglarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadig gériildii (Tablo XV).

Tablo XV. Calisma sonrasi labaratuar sonuglari

Labatuar Grup I Grup II Grup III P

sonuc¢lar
Lokosit (x10° uL) 6.80+2.89 10.25£32.72 8.63+1.77 0.732
Hb (g/dl) 10.76+0.69 13.20+2.19 10.63+0.72 0.683
Htc (%) 33.78+1.53 40.87+7.03 33.83+0.72 0.423
MCV (fL) 87.76+10.44 86.7243.67 84.16+£11.03 0.884
PLT (x 10’ uL) 118.92£111.22 351.25+114.51 300.66£110.15 0.100
AST (U/D) 15.40+3.36 22.60+3.22 22.60+9.78 0.884
ALT (UN) 10.90+3.88 27.62+5.49 27.03£15.70 0.195
ALP (U/1) 71.00£16.17 77.00£21.24 74.334£28.04 0.556
GGT (U/) 37.804£33.77 44.25+4.57 45.66+32.32 0.952
BUN (mg/dl) 17.00+14.30 16.67+£3.67 22.02+10.11 0.901
Ure (mg/dl) 37.00+£30.83 35.87+7.75 40.90+22.98 0.445
Kreatin (mg/dl) 0.79+0.29 0.70+0.14 0.75+0.32 0.676
Sedim (mm/sa) 43.80£25.76 34.754+24.25 48.66+37.01 0.030
CRP (mg/dl) 2.32+1.73 0.90+0.30 1.07+£0.84 0.470
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Hastalarin rehabilitasyon sonrasi arter kan gazi degerleri Tablo XVI’da

verimistir. Kan gazi sonuglarinda ii¢ grup arasindan fark saptanmamustir.

Tablo XVI. Rehabilitasyon sonrasi arter kan gazi degerleri

AKG sonuclan GrupI Grup I Grup III P

Ph 7.40+0.03 7.42+0.02 7.39+0.03 0.674
pCO, (mm/Hg) 49.40+3.51 46.77+6.85 37.66+4.93 0.811
PO, (mm/Hg) 81.88+35.81 82.62+20.83 79.70+£15.94 0.721
HCO3(mmol/L) 28.96+2.13 32.22+4.77 23.23+0.87 0.412
SPO; (%) 91.46+3.21 94.75+4.76 94.56+1.72 0.263
P0,/FiO, 299.60+£109.36 | 305.25+75.23 292.66+56.01 0.314

Mekanik ventilasyondan ayrilma (ekstiibasyon) siireleri her {i¢ grup icin
benzer bulundu (p=0.781). Yatakta, yatak kenarinda destekli/desteksiz dogrulma
stireleri, ayakta destekli ve desteksiz kalabilme stireleri, yataktan sandalyeye

gecebilme siireleri agisindan tiim gruplar benzer bulundu (Tablo X VII).

Tablo XVII. Calisma grubundaki hastalarin mobilizasyon degerleri.

Grup I Grup II Grup III P
Ekstiibasyon giinii | 2.00 (1.00-3.00) | 2.00 (2.00-9.00) |4.00 (2.00-17.00) | 0.781
Yatakta destekli 1.2540.50 3.334.04 4404391 | 0712
dogrulabildigi giin
Yatakta desteksiz 1.50+1.00 3.66+4.61 6.8043.96 | 0.500
dogrulabildigi giin
Yatak kenarinda
destekli oturabildigi | 3.25+2.21 4.00+5.19 720+4.94 | 0.402
gln
Yatak kenarinda
desteksiz oturabildigi|  3.75+2.50 6.00+4.35 7.60+450 | 0.304
glin
Ayakta destekli 4.25+2.98 7.00+4.35 11.00£524 | 0.671
durabildigi giin
Ayakta desteksiz 5.25+2.62 8.00-£4.35 12.00:561 | 1%
durabildigi giin
Yataktan sandalyeye | 5 )05 6 8.33::4.04 12.60:630 | 0.102
gecebildigi giin

42




Hastalarin yogun bakimdan taburculuk durumlar1 degerlendirildi. Gruplar

arasinda anlamli farklilik bulunmadi (p=0.240) (Sekil 4).

8 8
8 -
7
6 - 5 5
5 -
4 H Taburcu
3 2 2 B Taburcu Degil
5
1 4
0 , , ,

Grup 1 Grup 2 Grup 3 |

Yogun bakimdan Taburculuk Durumu

Sekil 4. Hastalarin yogun bakimdan taburculuk durumlar1 (p=0.240)

Vital bulgular1 rehabilitasyon ©ncesi ve sonrast her {i¢ grup igin
karsilagtirildiginda Grup II’de kalp hizinda anlamli derecede azalma saptandi
(P=0.029). Grup I ve III’de anlaml1 farklilik saptanmadi. Grup II ve III’de kilo ve
VKi’de anlamli farklilik bulunmustur (Tablo X VIII).

Hastalarin manuel olarak degerlendirilen alt ekstremite kas giliciinde sadece
Grup I ve II’de rehabilitasyon sonrasinda istatistiksel olarak anlamli derecede
iyilesme olmustur. Degerlendirilen {ist ekstremite kas giiclinde ise tiim gruplarda

rehabilitasyon sonrasinda anlamli derecede iyilesme bulunmustur (Tablo XIV).

Hastalarin labaratuar degerleri Tablo XX’de verilmistir. Grup I ve II’de
calisma Once ve sonrasi lokosit (WBC) degerlerinde anlamli derecede azalma
mevcuttur. Calisma Oncesi ve sonrasi hemoglobin degerinde Grup II ve Grup
[II’de anlaml1 diizeyde azalma mevcut idi. Hastalarin yogun bakim siiresi boyuca
aktif kanamalar1 mevcut degildi. Caligmaya alinan hastalara kan transfiizyonu
yapilmadi. Grup I ve III’de caligma sonrast AST degerinde anlamli derecede
azalma mevcut idi. Grup II’de ¢alisma sonrasi1 ALT degerlerinde anlaml1 derecede
azalma mevcut idi. Calisma Once ve sonrasi sedimentasyon hizi ve CRP’de Grup
I’de anlamli derecede azalma mevcut idi. Diger labaratuar degerlerinde anlamli
fark bulunmadi (Tablo XX).
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Tablo XVIII. Rehabilitasyon dncesi ve sonrasi vital bulgularin karsilastirilmasi

. Grup I Gup II Gup III
Ozellikler - - -
Once Sonra P Once Sonra P Once Sonra P
Kalp hiz1 (atlm/dk) 103.00 (95.00-114.00) 95.60£5.17 0.052{104.00 (98.00-112.00) 91.0045.03 0.029| 98.00 (60.00-98.00) 83.66+16.92 0.069
Solunum sayis1 (soluk/dk)| 21.00 (16.00-28.00) 19.60£3.57 0.259 20.50+£3.78 22.00 (15.00-27.00){0.868 19.33+4.16 21.00 (17.00-27.00)(0.848
Kilo(kg) 70.00 (61.00-115.00) 75.00£19.27 0.388] 69.99 (45.00-90.00) 67.25+19.10 0.010{105.00 (42.00-110.00) 84.00+£36.71 0.029
VKI (kg/mz) 24.00 (21.60-40.00) |21.60 (21.00-38.30)(0.344| 25.55 (18.70-32.00) (24.95 (18.70-32.00)|0.028| 40.00 (17.30-43.00) |38.10 (17.30-43.00)(0.043
Tablo XIX. Rehabilitasyon dncesi ve sonrast kas giicti degerleri
Grup I Gup II Gup III
Kas giicii " " "
Once Sonra P Once Sonra P Once Sonra P
. .. 0.084
Alt ekstremite kas giicli | 3.00 (3.00-5.00) | 5.00 (4.00-5.00) | 0.014 | 4.00 (3.00-5.00) | 5.00 (4.00-5.00) | 0.046 | 4.00 (3.00-5.00) | 5.00 (3.00-5.00)
Ust ekstremite kas giicii | 4.00 (3.00-5.00) | 5.00 (4.00-5.00) | 0.038 | 4.00 (3.00-5.00) | 5.00 (3.00-5.00) | 0.046 | 4.00 (4.00-5.00) | 5.00 (4.00-5.00) | 0.034
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Tablo XX. Calisma 6ncesi ve sonrasi labaratuar degerlerinin karsilastirilmasi

GrupI Gup II Gup III

Labaratuar soggglen Once Sonra P Once Sonra P Once Sonra P
Lokosit( x10° pL) 10.57 £52.37 6.80 £2.89 [0.036 12.12 £5.29 10.25 £3.27 [0.018 9.73 £5.13 8.64£1.76 |0.513
Hb (g/dl) 10.48 £1.40 10.76 £0.69 |0.479 13.65 +£1.86 13.20£2.19 |0.251 11.30 £2.26 10.63 £0.72 {0.055
Htc (%) 33.24 +4.55 33.78 £1.53 |0.975 41.45+5.82 40.87£7.03 [0.167 35.63 £7.24 33.83+£0.72 |0.469
MCYV (fL) 86.44 +£8.81 87.76 £10.44 |0.717 84.80 £1.94 86.72 £3.67 |0.251 84.40 £11.46 84.16 £11.03 {0.652
PLT (x 10° pL) 148.22 £106.23 118.92 +£111.22]0.438 312.00+£311.00 351.25+114.51]0.350| 314.33£201.79 |300.66+110.15|0.846
URE (mg/dl) 73.30 £57.15 37.00 £30.83 |0.197 44.02 £16.42 35.87+£7.75 ]0.659 51.16 £43.05 40.90 £22.98 |0.958
AST (U/1) 22.00 (14.00-23.00) 15.404£3.36  [0.008 | 24.50 (17.00-59.00) | 22.60+3.22 |0.051|35.00 (12.00-46.00)| 22.60+9.78 |0.005
ALT (UN) 12.00 (7.00-14.70) 10.90+3.88 [0.314| 28.50 (16.00-38.00) | 27.62+5.49 |0.047|16.00 (11.00-61.00)| 27.03+15.70 |0.284
ALP (U/) 64.00 (53.00-72.00) | 71.00+16.17 |0.933(97.00 (66.00-115.00) | 77.00+£21.24 |0.241|83.00 (68.00-90.00) | 74.33+28.04 |0.953
GGT (UN) 23.00 (8.00-128.00) | 37.80+33.77 |0.906|67.50 (50.00-101.00) | 44.25+4.57 |0.241|62.00 (14.00-81.00) | 45.66+32.32 |0.767
BUN (mg/dl) 23.00 (14.00-80.00) | 17.00+14.30 |0.314| 18.50 (13.60-30.00) | 16.67+3.67 |0.139| 18.00 (7.24-43.00) | 22.02+10.11 |0.610
Kreatin (mg/dl) 0.75 (0.42-1.38) 0.79+0.29 [0.386| 0.70 (0.58-0.86) 0.70£0.14 |0.203| 0.96 (0.33-1.27) 0.75+0.32 {0.878
Sedim (mm/sa) 40.00 (11.00-164.00) | 43.80+25.76 |0.398(53.50 (11.00-112.00) | 34.754+24.25 |0.021|68.00 (11.00-89.00) | 48.66+37.01 |0.753
CRP (mg/dl) 7.70 (2.06-19.10) 2.32+1.73 0.074| 3.89 (1.48-12.90) 0.90+£0.30 [0.005| 2.46 (1.85-4.40) 1.07£0.84 | 0.241
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Grup I ve II’de rehabilitasyon dncesi ve sonrasi karsilagtirildiginda PO2/FiO2 orani anlamli derecede artmis olarak bulundu. (Tablo

XXI)

Tablo XXI. Rehabilitasyon 6ncesi ve sonrasi kan gazi degerleri

GrupI Gup II Gup 111
Kan gaz1 degerleri , " -
Once Sonra P Once Sonra P Once Sonra P
Ph 7.40+0.26 7.40+£0.03 |0.759 7.43+0.77 7.424+0.02 ]0.243 7.47+0.97 7.3940.03 |0.185
pCO,,mm/Hg 50.42+8.62 49.40+3.51 |0.332 44.07+8.86 46.77+6.85 [0.146 40.36+6.42 37.66+4.93 |0.480
PO,,mm/Hg 76.40+£28.57 81.88+£35.81 [0.279 67.80+32.34 82.62+20.83 [0.531 67.33£15.04 79.70+15.94 10.483
HCOj3;, mmol/L 28.8242.57 28.96+2.13 |0.325 28.45+0.75 32.2244.77 10.369 29.90+3.90 23.23+0.87 |0.363
SPO,,% 95.00 (67.90-99.00) 91.46+3.21 |0.374| 88.95 (80.00-96.90) 94.75+4.76 |0.114| 94.00 (94.00-94.90) 94.56+1.72 10.213
P0,/FiO, 128.00 (92.00-357.00) | 299.60+109.36 | 0.047 | 144.00 (110.00-287.00) | 305.25+75.23 | 0.017 | 128.00 (125.00-187.00) [ 292.66+56.01 | 0.203

46




Rehabilitasyon Oncesi bakilan sitokin degerleri Tablo 22°de verilmistir.

Gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi.

Tablo XXII. Rehabilitasyon oncesi sitokin degerleri

iitg:;i; i Grup I Grup I Grup II1 P

IL-6 5.70 (1.70-13.70) 3.35(0.70-14.18) 7.20 (0.50-17.50) 0.435
IL-8 13.64 (1.47-23.70) 6.13 (2.35-25.00) 7.84 (0.70-26.25) 0.633
IL-10 7.25 (0.10-99.68) 15.37 (3.00-57.62) 10.25 (3.00-44.50) 0.382
TNF-a 40.00 (15.00-215.00) 77.50 (0.50-215.00) 55.00 (10.00-215.00) | 0.884

Hastalarin ~ sitokin  degerleri rehabilitasyon sonrasi degerleri ile
karsilastirildiginda; Grup 1 hastalarin serum IL-6 degerinde rehabilitasyon
sonrasinda anlamli derecede azalma oldugu goriildii (P=0.015). Serum IL-8’de
Grup I ve II’de anlamli derecede azalma goriildii (p=0.015). IL-10 ve TNF-a
sonuclarina bakildiginda higbir grupta anlamli degisiklik goriilmedi (Tablo
XXIID).
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Tablo XXIII. Rehabilitasyon dncesi ve sonrasinda bakilan sitokin degerlerinin karsilastirilmast

Sitokin Grup I Gup II Gup III
degerleri Once Sonra P Once Sonra P Once Sonra P
IL-6 | 570(1.70-13.70) | 1.20(0.50-270) [0.015| 3.35(0.70-14.18) | 1.20(0.50-6.70) |0.068| 7.20(0.50-17.50) | 9.26 (0.00-20.41) |0.767
IL-8 13.64 (1.47-23.70) 2.35(0.80-17.63) ]0.017 | 6.13(2.35-25.00) 3.92 (0.80-17.63) |0.017| 7.84(0.70-26.25) 8.22 (0.43-14.37) |0.646
1L-10 7.25 (0.10-99.68) 22.78 (5.20-70.72) |0.169| 15.37 (3.00-57.62) | 26.56 (0.00-94.00) {0.262| 10.25 (3.00-44.50) 9.57 (0.15-40.00) |0.407
TNF-a |40.00 (15.00-215.00) | 35.00 (0.50-115.00) |0.137| 77.50 (0.50-215.00) | 45.00 (0.00-165.00) {0.093| 55.00 (10.00-215.00) | 70.00 (0.50-165.00) |0.759
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5. TARTISMA

Kronik obstriiktif akciger hastaligt (KOAH) kismen geri dontlisimli ve
Onlenebilir bir hava yolu hastaligidir (3). KOAH hemen tiim sistemi etkileyen
sistemik bir hastaliktir. Etkilenen bu sistemler arasinda muskiiler sistem de yer
almaktadir. Hastalarin egzersiz kapasitesinin azalmasi ve dispne algis1 arasinda
kisir bir dongii gelismektedir (3). Bunun yaninda enflamasyonun da bu olay
etkilemesi sonucunda kondiisyonsuzluk ve kas disfonksiyonu gelismektedir.
Yogun bakim f{initelerine yatan ve mekanik ventilatére bagli olan hastalarda
enflamasyon ve immobilizasyon (hareketsizlik) neticesinde kas atrofisi ve kas
disfonksiyonu gelismektedir. Dolayisiyla hastalarin mekanik ventilasyondan
ayrilmalarinda (ekstiibasyon ve weaning), yatakta oturur pozisyona ge¢melerinde,
ayaga kalkmalarinda gecikmeler yasanmaktadir. Pulmoner rehabilitasyon
KOAH’ta etkinligi kanitlanmis bir tedavi yontemidir (3). Hastalarin dispne
algisinda, kas gii¢siizliigiinde azalmaya, yasam kalitesinde artmaya neden olan bu
tedavi yontemi stabil KOAH’1 hastalarda yaygin olarak uygulanmaktadir (78).
Yogun bakimda rehabilitasyon hastanin bireysel ihtiyacglarina gore planlanir, bu
basit bir mobilizasyon programindan mekanik ventilasyondan ayirmaya kadar
degisebilir. Yogun bakim {initelerinde rehabilitasyon yaklagimlari, fizyolojik
ve/veya klinik sonu¢ Olclimleri ile hasta bireyin en iyi giinliik fonksiyonel ve
yasam Kkalitesi dilizeyine ulastirllmasim1 hedefler. Yogun bakimda pulmoner
rehabilitasyon; pozisyonlama, havayolu temizleme teknikleri, mobilizasyon,
egzersiz, elektrik stimiilasyonu, solunum kas egitimi, noninvaziv mekanik

ventilasyon ve ventilatorden ayirma gibi uygulamalari icermektedir (78).

Hamilton ve arkadaslari kronik akciger hastalarinin yaklasik % 70’inde
yasitlarina gore quadriceps kas giliciinii azalmis olarak bulmustur. Kas

disfonksiyonu, egzersiz intoleransinin ¢aresi bulunur bir nedenidir (105).

Bir ¢alismada agik olarak gosterilmistir ki, rehabilitasyon i¢ fiziksel
aktiviteyl ve fonksiyonel Ozgiirliigii gelistirir. PR egzersiz kapasitesini, saglik

durumunu gelistirmede etkilidir (106).
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Bourjeily ve arkadaslari tarafindan stabil KOAH’ I1 hastalara, quadriceps ve
hamstring kaslarina NMES uygulanan bir ¢alismada hastalarin NMES sonrasinda
kas dayanikliligindaki gelisme ile mekik yiirlime testi performansinda artig
gosterilmistir. Fakat akciger fonksiyonlari, pik is yiikii ve pik oksijen tliketimi

acisindan diger grup ile anlamli bir farklilik bulunmamigtir (107).

Gerovasili ve arkadaslar1 (108) tarafindan 7 giinliik siire boyunca giinliik
quadriceps ve peroneus longus kasmma NMES uygulanmis ve kas Kkitlesi
ultrasonografik olarak quadriseps kesit cap1r Olciilerek degerlendirilmistir. Bu
calismada quadriceps kesit capinda NMES uygulananlarda diger gruba gore

anlamli bir sekilde daha az azalma oldugu bulunmustur (108).

Klinik ¢alismalarda NMES’in iskelet kas metabolizmas1 ve kas Kkiitlesi
tizerine kisa siireli pozitif etkileri gosterilmistir. NMES 1iyi tolere edilir ve KOAH
ve konjestif kalp yetmezligini de iceren ciddi hastalarda kas kiitlesini korur. Hasta
kooperasyonu gerektirmeyen NMES, aktif egzersize bir alternatif olarak

diistiniilebilir (109).

Mevcut calismamizda da, NMES ve aktif/pasif egzersiz ve yalniz NMES
uygulanmasi ile hastalarin 6zellikle alt ekstremite kas giiclerinde istatistiksel
olarak anlamli bi¢cimde artis sagladig1 goriilmiistiir. Sadece aktif/pasif egzersiz
uygulandiginda ise anlamli kas gilici kazanimi alt ekstremitede saglanamadigi
goriilmiistiir. Ust ekstremite kas giiglerini degerlendirdigimizde ise ii¢ grupta da
anlamli diizeyde kas giiclerinde artis oldugu goriilmiistiir. Yogun bakimda,
ozellikle, immobilizasyon, kullanmama ve yiiksek diizeydeki enflamatuar siirecin
de etkisi ile olusan kas giicii kayiplarinin pulmoner rehabilitasyon ile 6nlendigi ve

hatta daha iyi duruma getirilebildigi goriilmektedir.

Zanotti ve arkadaglar1 mekanik ventilator kullananan, kas hipotonisi ve
atrofisi olan yataga bagimli KOAH’lh hastalarda yaptiklar1 bir ¢alismada,
NMES’li ve NMES’siz kas egzersiz programini karsilagtirmak i¢in hastalar1 iki
gruba ayirmislardir. Bu iki grupta kas dayanikliligi, solunum sayisi, kalp hizi,
oksijen saturasyonu ve yataktan sandalyeye ge¢mek icin gereken zamani

karsilastirdiklarinda, kas giicii tiim gruplarin hastalarinda onemli bir sekilde
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artmig, NMES eklenen grupta onemli derecede kas dayanikliligi, solunum
sayisinda gelisme ve yataktan sandalyeye ge¢me zamaninda da azalma
goriilmiistiir. NMES in geleneksel egzersiz programlarindan avantaji pasif kas

egzersizi sirasinda solunumesal stresi olmamasidir (97).

Bizim ¢aligmamizda, sadece NMES grubunda vital bulgulardan kalp hizinda
rehabilitasyon Oncesi ve sonrasi degerlerinde azalma oldugu ve bunun istatistiksel
olarak anlamli oldugu saptanmistir. Bunun disindaki vital bulgularda anlamli fark
saptanmamistir. Sadece NMES grubunda (Grup 2) anlamli fark olmasit NMES’in
kalp yiikiinii arttirmadan kas giiciinii artirdigin1 diistincesini desteklemekle beraber
bu bulgularin hasta sayisinin daha yiliksek oldugu calismalarla desteklenmesi

gerektigini diisiinmekteyiz.

Hastalar1 mobilizasyon ac¢isindan kendi aralarinda karsilastirdigimizda,
Zanotti ve arkadaglarinin (97) ¢calismasinda belirttikleri sonucun tersine, hastalarin
ekstlibasyon giinleri, yatakta destekli ve desteksiz dogrulabilme, yatak kenarinda
destekli ve desteksiz oturabilme, ayakta destekli ve desteksiz durabilme, yataktan
sandalyeye ge¢me giinleri acisindan anlamli farklilbik bulunmamistir. Kas
giiclerinde iyilesme olmasina ragmen mobilizasyon ve ekstiibasyon durumlarinda
fark saptanmamasi da ¢alismamizin kisitlayicilarindan (limitations) biri olan hasta

sayist ile iligkilendirilmistir.

Sitokinler kas kayb1 olmadan kas kuvvetinde direk olarak zayifliga sebep
olabilir (110). Iskelet kas1 kitlesi ve IL-6 arasinda negatif korelasyon oldugu
tahmin edilmektedir (111). IL-8’in KOAH’11 hastalarda lokal bronsial enflamatuar
cevapta ¢ok onemli bir diizenleyici oldugu diisiiniilmektedir. KOAH’11 hastalarda
IL-6, IL-8 ve CRP’yi igeren enflamatuar belirteglerin varligi, quadriceps kasinin

giiclinde azalma ile iliskili goriilmistiir (112).

Walsh ve arkadaslarinin pulmoner rehabilitasyon sonrasinda hastalarin
quadriceps kas giicli ve enflamatuar markerlar, dispne, kendi islerini yapabilme,
komorbidite ve egzersiz kapasitesi arasinda iliskiyi aragtirmiglardir (113). Calisma
sonunda hastalarin enflamatuar belirteclerde anlamli degisiklik bulunmamistir

(113).
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Starkie ve arkadaslar1 tarafindan, agir egzersiz ile hastalarda, IL-6 iiretimi,
IL-1 reseptor agonistleri ve soluble TNF reseptorleri ile antienflamatuar cevabin

artt1g1 ve IL-6"nin TNF-a iiretimini azalttig1 gosterilmistir (114).

Rabinovich ve arkadaglar tarafindan yapilan diger bir ¢alismada, 11 dakika
sabit is yiikii ile yapilan bisiklet egzersizi ile KOAH’l1 hastalarda TNF-o’da
anlamli artis goriilmiis, saglikli kisilerde ise goriilmemistir (115). Canavan ve
arkadaslarinin yaptig1 benzer ¢alismada ise sitokin cevabinda anlamli degisiklik

gorilmemistir (116).

Calismamizda yogun bakimda entiibe olarak takip edilen hastalarimiza
uygulanan rehabilitasyonun sitokin diizeylerine etkisini degerlendirmek amaciyla
IL-6, IL-8, IL-10 ve TNF-a degerlendirildi. IL-6’da Grup I’da anlamli dercede
azalma saptanirken (P=0.015), diger gruplarda anlamli degisiklik olmadig
goriildi. IL-8 diizeyinde Grup I ve II’de anlamli derecede azalma goriildii
(swrastyla p=0.017 ve P=0.017). Grup III’de anlamli degisiklik yok idi (P=0.767).
IL-10 ve TNF-a diizeylerinde de rehabilitasyon oncesi ve sonrasinda ii¢ ¢alisma

grubunda anlaml degisiklik yoktu.

Mattusch ve arkadaslart saglikli maraton kosucularinda, 9 ay egzersiz alan
ve almayan gruplan karsilastirdikalrinda, egzersiz alan grupta serum CRP
diizeylerinde anlamli derecede azalma oldugunu bulmuslardir (117). Bizim
calismamizda ise rehabilitasyon Oncesi ve sonrasinda CRP degerlerinde sadece

Grup II’de anlaml1 derecede azalma goriildii (P=0.005).
Calismanmin Kisitlayicilar:

Calismamiz tek merkezli ve gogiis hastaliklar: klinigine ait 5 yogun bakim
yatagi olan iiniversite hastanesinde yiiriitiildii. Calisma boyunca 30 hasta ii¢ gruba
randomize edilerek calisilmistir. Hasta sayisinin hem hastalarin spesifik bir hasta
grubuna ait olmast hem de calismaya alinma kriterlerinden dolay1 az oldugunu
diistinmekteyiz. Calismanin benzer yontemle uzun siireli veya cok merkezli
yapilmasi ile daha kesin sonuglar elde edilebilecegini diisiinmekteyiz. Caligmaya

alinan hastalarin bir kismi hastanemize ilk defa geldiginden ve dis merkezde
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yapilmis tetkiklere ulasamadigimiz i¢in elimizde ge¢mis spirometre kaydi yoktu.
Hastalarin ¢oguna da calisma siiresi i¢inde entlibasyon durumlari nedeniyle
spirometre uygulanamadi, bu yiizden ¢alismaya spirometre verileri dahil edilmedi.
Calismanin diger bir kisitlayicisi, rehabilitasyonun basinda ve sonunda benzer pek
cok calismada oldugu gibi manuel kas giiclerinin degerlendirilmesidir. Manuel
kas giicli degerlendirmesi kisiden kisiye ve hatta farkli zamanlarda tek kisi ile
degerlendirildiginde bile farkli sonuglar verebilmektedir. Kas giiciiniin
degerlendirmesinin daha objektif yapilabilmesi i¢in dinamometre kullanilmasi
daha uygun olacaktir. Yine yogun bakim hastalarina uygulanacak rehabilitasyon
uygulamalarinin kas kitlesindeki degisim iizerine etkisinin degerlendirilmesinde
belirli kaslarin kesit incelenecegi bilgisayarli tomografi veya ultrasonografi ile
daha objektif sonuglarin alinacagi ileri ¢alismalarin yararli olacagini

diisiinmekteyiz.

Sonug olarak, yogun bakimda yatan ve entiibe olan hastalarin tedavisinde
pulmoner rehabilitasyonun etkinligi konusunda yapilmis az sayida calisma vardir.
Bu caligma, iilkemizde yogun bakimda yatan KOAH hastalarinda NMES ile
yapilan pulmoner rehablitasyonun etkisinin arastirildigi ilk calismadir. Kas
giiciinde olas1 kaybin engellenmesi, hastaligin enflamatuar siirecine olumlu etkisi
nedeniyle NMES yogun bakimda yatan KOAH hastalart igin eger
kontrendikasyon olusturacak bir durum yoksa dnemli bir tedavi yontemidir. Yine
de kesin sonuglar i¢in daha fazla hasta sayisinin oldugu ileri ¢aligmalara ihtiyag

oldugunu diisiinmekteyiz.
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6. SONUCLAR

Rehabilitasyon Oncesi ve sonrasi vital bulgular karsilastirildiginda; sadece
NMES uygulanan Grup II’de kalp hizinda anlamli derecede azalma
saptandi. Grup I ve III’de anlamli farklilik saptanmadi. Sadece NMES
grubunda anlamli fark olmast NMES kalp yiikiinii arttirmadan kas giiclinii

artirdig1 hipotezini desteklemektedir.

Hastalarin alt ekstremite kas giiciinde Grup I ve II’de rehabilitasyon
sonrasinda anlami derecede artma olmustur. Hastalarin tist ekstremite kas
giiclinde ise tiim gruplarda rehabilitasyon sonrasinda anlamli derecede artma

olmustur. Pulmoner rehabilitasyonun etkisini desteklemektedir.

Gruplar kendi aralarinda karsilastirildiginda mobilizasyon siireleri arasinda

anlaml fark tespit edilmedi.

Hastalarin yogun bakimdan taburcu olup olmadiklar1 degerlendirildi. Grup 1
ve 2 hastalar1 daha erken taburcu olsalar da gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik bulunmada.

Calisma once ve sonrast sedim ve CRP’de Grup II’de anlamli derecede

azalma mevcut idi.

P02/FiO2 Grup I ve II’de rehabilitasyon Oncesi ve sonrasi kan gazi degerleri
karsilastirma PO2/FiO2 orani anlaml1 derecede artmis olarak bulundu. Grup

[II’de ise anlaml1 degisiklik bulunmadi.

Hastalarin rehabilitasyon Oncesi ve sonrasinda bakilan sitokin degerleri
incelendi. IL-6’da Grup I’de rehabilitasyon dncesi ve sonrasinda anlaml
derecede azalma goriildii, IL-8’de Grup I ve II’de anlamli derecede azalma
goriildi. IL-10 ve TNF-a sonuglarina bakildiginda higbir grupta anlamli
degisiklik goriilmedi.
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7. OZET

Giris: Mekanik ventilasyon alan yataga bagimli KOAH’l1 hastalarda kas
giiciinde ve islevsel durumda ciddi derecede sorunlar olabilmektedir. Biz KOAH
ve solunum yetmezligi nedeniyle mekanik ventilasyon destegi alan hastalarda
aktif ekstremite mobilizasyonu ve néromuskiiler elektriksel kas stimiilasyonunun
uygulamalarinin etkinliginin degerlendirilmesini, bu uygulamalarin enflamasyon

belirtecleri lizerine etkisinin incelenmesini amacladik.

Gere¢ ve yontemler: 2012- 2014 tarihleri arasinda, KOAH ve solunum
yetmezligi nedeniyle YBU yatan invaziv mekanik ventilasyon uygulanan, bilinci
acik olan, 30 hasta (K/E:15/15) calismaya dahil edildi. Hastalar 3 gruba ayrildi,
her grup 10 hastadan olustu. Grup I‘deki hastalara aktif—pasif ekstremite egzersiz
egitimi ve NMES, Grup II ‘deki hastalara NMES ve Grup III’deki hastalara aktif—
pasif ekstremite egzersiz egitimi yapildi. Hastalarin rehabilitasyon Oncesi ve
sonrasinda kas giicii, mobilize olma siireleri degerlendirildi. Ve alinan vendz kan
orneklerinden IL-6, IL-8, IL-10 ve TNF-a diizeyleri rehabilitasyon Oncesi ve

sonrasinda degerlendirildi.

Sonuclar: Hastalarin alt ekstremite kas giicinde Grup 1 ve II’de
rehabilitasyon sonrasinda anlamli derecede artma bulunmustur. Hastalarin tist
ekstremite kas giiclinde ise tiim gruplarda rehabilitasyon sonrasinda anlami
derecede artma bulunmustur. Gruplar kendi aralarinda karsilastirildiginda
mobilizasyon siireleri arasinda anlamli fark tespit edilmedi. Hastalarin yogun
bakimdan taburculuk siireleri agisindan, gruplar arasinda anlamli farklilik
bulunmadi. Rehabilitasyon sonrasi sedimentasyon hizi ve CRP’de Grup II’de
anlamli derecede azalma mevcut idi. IL-6 seviyeside Grup I’de rehabilitasyon
sonrasinda anlamli derecede azalma goriildii, IL-8 diizeyinde Grup I ve II’de
anlaml derecede azalma goriildii. IL-10 ve TNF-a sonuglarina bakildiginda hi¢bir

grupta anlamh degisiklik goriilmedi.

Tartisma: Calismamizin sonuglarina gore yogun bakimda olusan kas giicii
kayiplart1 pulmoner rehabilitasyon ile Onlenebilmektedir. Sadece NMES
uygulanan grupta (Grup 2) anlamli fark olmasi NMES’in kalp yiikiinii arttirmadan
kas giiciinii artirdig1 diisiincesini desteklemektedir. Yine de, NMES ve/veya aktif-
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pasif egzersizin yogun bakimda yatarak tedavi goren ve mekanik ventilasyon
destegi uygulanan hastalar lizerine etkisine arastiracak daha genis popiilasyonlarla

yapilan ¢alismalara ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.
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8. SUMMARY

Efficacy of Pulmonary Rehabilitation in Patients with Copd in the Intensive
Care Unit

Introduction: Serious problems on muscle strength and functional status
can be seen in bedridden COPD patients who are receiving mechanical ventilation
support. We aimed to investigate the effects of active extremity mobilization and
neuromuscular electrical stimulation (NMES) and impact on inflammatory

mediators in COPD patients receiving mechanical ventilatory support.

Materials and methods: Between 2012 and 2014, conscious 30 patients
(F/M:15/15) who were hospitalized in the intensive care unit (ICU) due to
diagnosis of COPD and respiratory failure, were enrolled to the present study.
Patients were divided into three groups, consisted of 10 patients for each. Active-
passive extremity exercise training and NMES were applied to Group I, NMES
was applied to Group II and active-passive extremity exercise training was applied
to Group III. Muscle strength and mobilization time were evaluated before and
after the rehabilitation. Serum IL-6, IL-8, IL-10 and TNF-a levels were evaluated

in pre and post rehabilitation programme.

Results: Lower extremity muscle strength was significantly improved in
Group I and II after rehabilitation. Upper extremity muscle strength was also
significantly improved in all groups. There was no significant difference between
the duration of mobilization among all groups. In terms of discharge duration
from the intensive care unit, there was no significant difference among groups.
Significant reductions in erytrocyte sedimentation rate and CRP levels in Group II
patients were observed after rehabilitation. After rehabilitation, there was a
significant decrease in serum IL-6 level in Group I and in serum IL-8 level in
group I and II. There was no significant difference in terms of IL-10 and TNF-a

level in three groups.

Conclusion: This study indicates that pulmonary rehabilitation can prevent
the loss of muscle strength in intensive care. Presence of significant improvement

in muscle strength only in Group II supports the idea that NMES can increase
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muscle strength without increasing cardiac afterload. Nevertheless, we consider
that further studies with larger populations are needed to examine the impact of
NMES and/or active and passive muscle training in bedridden intensive care unit

patients who are mechanically ventilated.
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EK
EK-1. Bigilendirilmis Goniillii Olur Formu

AMAC:

KOAH Nedeniyle Solunum Yetmezligi Gelismis ve Mekanik Ventilatore
(Solunum Cihazina) Baglanarak Yogun Bakim Unitesinde Takip Edilen
Hastalarda ~ Solunumsal  Rehabilitasyon = Uygulamalarmin  Etkinliginin

Arastirilmasidir.
KATILMA KOSULLARI:

Bu calismaya dahil edilebilmeniz i¢in Yogun Bakimda KOAH (Kronik Obstruktif
Akciger Hastalig1) sonucunda gelisen solunum yetmezligi olan ve solunum

cihazina baglanmis olan bir hasta olmaniz gerekir.
UYGULAMA:

Yogun bakim iinitesinde uzun siire yatan hastalarin hem soluk almasini saglayan
kaslarinda hem de hareket etmesini saglayan kol ve bacak kaslarinda atrofi
denilen erimeler gelismektedir. Bu arastirma amaciyla size yogun bakimda kas
fonksiyonunuzun gerilemesini engellemek ve daha rahat soluk almanizi, daha
ertken donemde ayaga kalkmanizi saglamak agisindan egzersiz programi
uygulanacaktir. Size uygulanacak egzersiz programini planlayabilmemiz i¢in kol
ve bacak damarlarmizi degerlendirilmemizi saglayacak ultrason yapilacaktir.
Sizin kolunuzdan 2 adet tiipe vendz kan (kolunuzdan) 6rnegi alinacaktir. Alinan
bu kan ©Orneklerinin serumlar1 Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyokimya Laboratuarin da ¢alisilacaktir. Kas kaybiniza neden olan bazi
belirtegler bu kanlarda bakildiktan sonra bu kanlar imha edilecektir. Egzersiz
uygulamas1 sirasinda kol ve bacak kaslarinizi giliglendirmek igin fizyoterapist
tarafindan bir takim egzersizler yaptirilacak veya bir kisminiza cilt {izerine
yerlestirilen elektrod denilen yapiskan bantlar yardimiyla size zarar vermeyecek
sadece kaslarimizda seyirme seklinde kasilmalar olusturacak elektriksel uyarilar

verilerek kaslarinizin ¢alismasi ve gliglenmesi saganacaktir.
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SORUMLULUKLARINIZ:

Aragtirma ile ilgili olarak 2 adet vendz kan 6rnegi vermek ve size uygulanacak
olan egzersiz programina devam etmek sizin sorumluluklarinizdir. Bu kosullara

uymadiginiz durumlarda arastirici sizi ¢calisma dis1 birakabilme yetkisine sahiptir.
KATILIMCI SAYISI:

Arastirmada yer alacak goniilliilerin sayis1 30 ‘dur.

KATILIM SURESI:

Bu arastirmada yer almaniz i¢in 6ngdriilen stire 1 y1l dir.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI YARAR:

Bu aragtirmada sizin icin beklenen yararlar sizin kas fonksiyonunuzun
gerilemesini Onleyecek egzersiz programi yapilmasi, bu c¢aligmadan ¢ikarilan
sonuclarin bagka insanlarin yararina kullanilabilecek olmasi, yalnizca arastirma
amagcl olup ve dogrudan yarar gérmesi ya da tedavinin seyrinin degistirilmesinin

beklenmeyecegidir.
CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI RISKLERI:

Size uygulanacak olan aktif-pasif egzersizlerde dinlenme ile gerileyen kaslarda
agrilar olusabilir. Ayrica elektriksel kas uyarisi islemi uygulaniyorsa, yine uyari

siddetine gore kaslarda agr1, yanma hissi olusabilmektedir.

Kan alma islemi uygulanacaktir. Kan alma islemi ile ilgili riskler arasinda
bayillma, agri ve/veya morarma sayilabilir. Ender durumlarda igne deliginin
yerinde enfeksiyon ya da kiiclik bir kan pihtis1 olabilir. Olast bir soruna karsi

gerekli tedbirler tarafimizdan alinacaktir.
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ARASTIRMA SURECINDE BIiRLIKTE KULLANILMASININ
SAKINCALI OLDUGU BiLiNEN iLACLAR/BESINLER:

Calisma siiresince birlikte kullannominin sakincali oldugu ilag ve besinler

bulunmaktadir.
ARASTIRMA DISI BIRAKILMA KOSULLARI:

Uygulanan tedavi semasinin gereklerini yerine getirmemeniz, ¢calisma programini
aksatmaniz gibi nedenlerle doktorunuz sizin izniniz olmadan sizi c¢alismadan

cikarabilir.
DiGER TEDAVILER:

Solunumsal rehabilitasyonun egzersiz uygulamalari, elektriksel kas uyarisi
uygulamalari disinda yogun bakim {initemizde solunum cihazina bagl hastalarda
uygulanan diger uygulamalar1 hastaya pozisyon verme, postiiral drenaj denilen
balgam soktiirme teknikleri, beslenme tedavisinin diizenlenmesi, psikolojik destek
gerektiren hastalarda psikolojik tedaviler (davranigsal veya ilag tedavileri)

uygulanabilen diger tedavilerdir.
ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLAR iCiN IRTiBAT

Uygulama stiresi boyunca arastirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya da ¢calisma
ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da diger rahatsizliklariniz i¢in

0507.739.18.42 no.lu telefondan Dr.Olcay AKAR’a bagvurabilirsiniz.

Yapilacak her tiir tetkik, fizik muayene ve diger arastirma masraflar1 size veya
giivencesi altinda bulundugunuz resmi ya da 6zel hi¢bir kurum veya kurulusa

Odetilmeyecektir.

70



CALISMAYI DESTEKLEYEN KURUM

Calismayr  destekleyen kurum AFYON KOCATEPE UNIVERSITESI
REKTORLUGU BILIMSEL ARASTIRMA PROJELERI KOORDINASYON
BIRIMPdir.

Bu arastirmada yer almaniz nedeniyle size hi¢cbir 6deme yapilmayacaktir.

ARASTIRMAYA KATILMAYI KABUL ETMEMEM VEYA
ARASTIRMADAN AYRILMAM DURUMUNDA YAPMAM
GEREKENLER:

Bu aragtirmada yer almak tamamen sizin isteginize baglidir. Arastirmada yer
almay1 reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada aragtirmadan ayrilabilirsiniz;
reddetme veya vazge¢me durumunda bile sonraki bakiminiz garanti altina
alacaktir.  Arastirici, uygulanan tedavi semasinin  gereklerini  yerine
getirmemeniz, ¢alisma programini aksatmaniz veya tedavinin etkinligini artirmak
vb. nedenlerle isteginiz disinda ancak bilginiz dahilinde sizi arastirmadan

cikarabilir. Bu durumda da sonraki bakiminiz garanti altina alinacaktir.

Arastirmanin sonuglar bilimsel amagla kullanilacaktir; ¢alismadan ¢ekilmeniz ya
da arastirict tarafindan cikarilmaniz durumunda, sizle ilgili tibbi veriler de

gerekirse bilimsel amagla kullanilabilecektir.
KATILMAMA ILISKIN BILGILER KONUSUNDA GIiZLILIiK:

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayinlansa
bile kimlik bilgileriniz verilmeyecektir, ancak aragtirmanin izleyicileri, yoklama
yapanlar, etik kurullar ve resmi makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize

ulasabilir. Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere ulagabilirsiniz
Calismaya Katilma Onayi:

Yukarida yer alan ve arastirmaya baglanmadan dnce goniilliiye verilmesi gereken
bilgileri gosteren 3 (ii¢) sayfalik metni okudum ve sozlii olarak dinledim. Aklima

gelen tiim sorular arastiriciya sordum, yazili ve sozlii olarak bana yapilan tiim
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aciklamalar1 ayrintilariyla anlamisg bulunmaktayim. Calismaya katilmayi isteyip

istemedigime karar vermem i¢in bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda,

bana ait tibbi bilgilerin gozden gecirilmesi, transfer edilmesi ve islenmesi

konusunda arastirma yliriitiiciisiine yetki veriyor ve s6z konusu arastirmaya iliskin

bana yapilan katilim davetini hi¢bir zorlama ve baski olmaksizin biiyiik bir

goniilliiliik icerisinde kabul ediyorum. Bu formu imzalamakla yerel yasalarin bana

sagladig1 haklar1 kaybetmeyecegimi biliyorum.

Bu formun imzali ve tarihli bir kopyasi bana verildi.

GONULLUNUN

IMZASI

ADI & SOYADI

ADRESI

TEL. & FAKS

TARIH

Velayet veya vesayet altinda bulunanlar i¢in veli veya vasinin

IMZASI

ADI & SOYADI

ADRESI

TEL. & FAKS

TARIH

ARASTIRMA EKIBI DISINDAN YETKIN BIR HEKIM |IMZASI

ADI & SOYADI

TARIH

GEREKTIGI DURUMLARDA TANIK

IMZASI

ADI & SOYADI

GOREVI

TARIH
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