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Stabil KOAH Vakalarinin Izlem ve
Degerlendirmesinde Hangisi Daha Degerli;
CRP mi, Eozmofil mi1, Lokosit mi1?

Which 1s More Valuable in The Follow-up and
Evaluation of Stable COPD Cases; CRP or
Eosinophil or Leukocyte?

oz

Amag:

KOAH(Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi) alevlenmelerle seyreden kronik inflamasyonla
karakterize bir hastaliktir. KOAH’da prognozun takibi ve alevlenmelerin 6ngodriilmesinde
inflamatuar belirteclerin 6nemli olabilecegi bildirilmektedir. Bu ¢alismada stabil KOAH lilarda
CRP(C-reaktif protein), eozinofil, 1okosit diizeylerinin alevlenme sayisi/prognoz ile iliskileri
arastirilmistir.

Yontemler:

Calismada stabil KOAH hastalarmin verileri incelenmistir. Inflamasyon parametrelerinden CRP,
eozinofil ve 16kosit diizeylerine bakilmistir. Hastalara SFT(solunum fonksiyon testi) yapilmis,
m-MRC (Modified Medical Research Council), CAT(KOAH degerlendirme testi) skorlari
hesaplanmigtir. Hastalarin son bir yildaki alevlenme sayisi, m-MRC ve CAT skorlart ile CRP,
eozinofil ve 16kosit diizeyleri arasinda iliski degerlendirilmistir. Analizlerde korelasyon analizi,
ANOVA ve ki-kare testleri kullanilmustir.

Bulgular:

Stabil 151 KOAH hastasinin yas ortalamasi 66,1 ve %84,8’1 erkektir. Yillik alevlenme sayisi
1,945,1°dir. CRP vakalarin %4,7’sinde, eozinofil diizeyi vakalarin %9,9’unda, lokosit ise
vakalarin %20,5’inde yiiksek bulunmustur. Hastalarin CRP, eozinofil ve lokosit diizeyi ile
m-MRC, CAT, GOLD(Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease) smiflamasi ve
son bir yildaki alevlenme sayisi arasindaki iliski(korelasyon) incelenmistir. CRP ve eozinofil
diizeyi ile bu parametreler arasinda anlamli diizeyde korelasyon goriilmez iken; 16kosit diizeyi ile
hem m-MRC, CAT diizeyleri hem de alevlenme sayis1 arasinda pozitif yonlii anlamli korelasyon
saptanmistir. Benzer olarak alevlenme sayisi, m-MRC ve CAT puanlari yiiksek olan hastalarda
“lokosit diizeyi yiiksek” olanlarin oranmin arttigi saptanmistir(p<0,05). GOLD’a gore asemp-
tomatik klinige sahip A grubunu olusturan hastalarda 16kosit sayisi yiiksek olanlarin orani %2,7
iken; diger gruplarda %20 nin iizerindedir(p<0,05). Ozetle stabil vakalarda prognoz kétiilestikge
1okosit diizeyi yiikselmektedir.

Sonug:
Verilerimiz stabil KOAH vakalarinda alevlenmeler/prognozun 6ngériilmesi, tedavi/takip strate-
jilerinin gelistirilmesi i¢in 16kosit diizeyinin eozinofil ve CRP’ye gére daha degerli bir belirteg
oldugunu gostermektedir. Ucuz ve pratik olmasiyla uygulanabilirligi agisindan avantaj sagla-
maktadir.
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Anahtar Kelimeler:
Stabil KOAH, CRP, Eozinofil, Lokosit, Prognoz, Alevlenme

ABSTRACT

Objective:

COPD (Chronic obstructive pulmonary disease) is a disease
characterized by chronic inflammation with exacerbations. It is
known that inflammatory markers such as CRP(C-reactive
protein), eosinophils, and leukocytes can be variable in exacer-
bations of COPD and should be followed up. In this study, the
relationships of CRP, eosinophil, leukocyte levels with the
number of exacerbations/prognosis were investigated in COPD
patients.

Methods:

Data from stable COPD patients were analyzed in the study.
CRP, eosinophil, and leukocyte levels were measured. PFT was
performed, m-MRC(Modified Medical Research Council),
CAT(COPD Assessment Test) scores were calculated. The
relationships between the number of exacerbations, m-MRC
and CAT scores, and CRP, eosinophil, and leukocyte levels of
the patients were evaluated. Correlation analysis, ANOVA, and
chi-square tests were used in the analyses.

Results:

The mean age of the stable 151 COPD patients was 66.1 years
and 84.8% were male. The annual number of exacerbations is
1.9+5.1. Eosinophil level was found to be high in 9.9% of cases,
this rate was 4.7% for CRP. Leukocyte level was found to be
high in 20.5% of cases. The correlations between the CRP,
eosinophil, and leukocyte levels and the m-MRC, CAT score,
GOLD(Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease)
classification, the number of exacerbations were examined.
There was no significant correlation between CRP and eosino-
phil levels and these parameters. Positively, a significant
correlation was found between leukocyte level and both
m-MRC, CAT scores, and the number of exacerbations. Similar-
ly, it was found that the proportion of patients with "high leuko-
cyte levels" increased in patients with a high number of exacer-
bations, m-MRC, and CAT scores(p<0.05). According to
GOLD, the rate of patients with high leukocyte count was 2.7%
in group A patients. It was over 20% in B, C, D group
patients(p<0.05). In summary, as the prognosis worsened in
stable cases, the leukocyte level increased.

Conclusion:

Our data showed that leukocyte level was a more valuable
marker than eosinophil and CRP in predicting prognosis/exacer-
bations and developing treatment/follow-up strategies in stable
COPD cases.

It is advantageous in terms of applicability to all patients due to
its being cheap and practical.

Key Words:
Stable COPD, CRP, Eosinophil, Leukocyte, Prognosis,
Exacerbation

GIRIS

Kronik obstriiktif akciger hastaligi(KOAH) alevlenmelerle
seyreden ve kronik inflamasyonla karakterize bir hastalik-
tir(1-3). Kronik obstriiktif akciger hastaliginda, solunum semp-
tomlarinda ilave tedavi gerektiren akut kotillesme “alevlenme”
olarak tanimlanmaktadir. Tedavi i¢in sadece kisa etkili bronko-
dilatorlerin eklenmesi yeterli ise hafif atak; kisa etkili bronkodi-
latorlere ilave olarak, sistemik steroid ya da antibiyotik tedavisi
gerektiriyorsa orta atak; acil basvurusu ya da hastane yatigi agir
atak olarak siniflandirilmaktadir (3-6). Hastalarmn akut atak
degerlendirilmesinde 6zellikle, dksiiriik, nefes darligi, balgam
rengi ve miktar1 bakimindan degerlendirilmelidir (3,6). Nefes
darliginda artis alevlenmenin en Onemli gostergesidir ve
alevlenme sirasinda artmis inflamasyon, azalmis ekspiratuar
akim ve hiperinflasyon ile iligkili bulunmustur. Ates, soguk
algmhigr belirtileri, bogaz agrisi, halsizlik, konfiizyon eslik
etmektedir(6).

KOAH’ta alevlenme sikliginin; akcigerde fonksiyon kaybi,
yasam kalitesinde kalic1 bozulma ve sag kalimda azalma ile
iliskili oldugu bilinmektedir(4,5). Bu nedenle alevlenmelerin
onlenmesi KOAH’I1 hastalarin takip/tedavisinin ana hedeflerin-
dendir(7,8). KOAH'l1 hastalarda prognoz (6zellikle alevlenme-
ler) agisindan riskli hastalarin  belirlenmesine yardimci
olabilecek ve kolay elde edilebilir kan biyobelirteglerinin
belirlenmesi, riskli hastalarda koruyucu stratejiler gelistirilmesi
ve dolayisiyla da alevlenmelerin 6nlenmesi agisindan dnem-
lidir(9). Birgok ¢aligsmada alevlenmeler ile inflamatuar hiicreler
ve Dbelirtegler arasinda iliski arastirilmistir.  C-reaktif
protein(CRP), beyaz kan hiicreleri ve bunlarin kombinasyonlari
ve son zamanlarda kan eozinofil sayilar1 iizerinde en sik
calisilan Dbelirteglerdendir(9,10). Ancak stabil KOAH hasta-
larinda alevlenme riskini Ongdren biyobelirteglerle ilgili
caligmalar sinirlidi. KOAH’lilarda yapilan uluslararast bir
kohort ¢alismasinda alevlenmeleri olan hastalarin klinik
ozelliklerinin daha iyi tanimlanmasi ve rutin kan biyobe-
lirteclerinin ~ alevlenme  agisindan  Ongoriicii  degerleri
arastirilmistir. Ancak alevlenme riskini 6ngdrebilen bir biyobe-
lirteg i¢in heniiz kesin sonuglar saglanamamistir(9).

Bu calismada stabil KOAH’lilarda semptom skorlar1 olan
Modified Medical Research Council(m-MRC) ve KOAH
degerlendirme testi(CAT) ve son bir yilda alevlenme sayist
(hastaneye yatigt+acil basvurusu) ile biyobelirteclerden CRP,
eozinofil ve l16kosit diizeyi arasindaki iligkiler arastirilmistir.

GEREC ve YONTEMLER

Calismada Aralik-2019°da klinigimizde baslatilan KOAH izlem
projesi (AKIZ) kapsaminda Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease’e (GOLD) gore KOAH tanist almisg
151 stabil KOAH hastasinin verileri incelenmistir(3). Hasta
onamlar1, calisma igin gerekli etik kurul onay1 (Akdeniz Univer-
sitesinin Klinik Arastirmalar Etik Kurulu) alimmistir. (Karar
n0:2019/1109). Arastirmada, Yaym Etigine ve Helsinki
Deklarasyonu ilkelerine uyulmustur. Calisma ic¢in hastane
yonetiminden gerekli izin/izinler —alinmustir.  Hastalarin
sosyo-demografik 6zelliklerinin yani sira sigara igme durum-
lart, icilen sigara miktar1 (paket/yil), beden kitle indeksleri,
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agtlanma(pnomokok ve influenza asist) durumlari, komorbit
hastaliklar1 kaydedilmistir. Ayrica, hastalarin son bir yildaki acil
servise bagvuru ve hastaneye yatis sayilari, daha énce pnémoni
gecirme durumlari ve uzun siireli oksijen tedavileri sorgulan-
mustir. Hastalarda oksiiriik, nefes darligi, balgam rengi ve
miktar1 degerlendirilmistir ve 6zellikle nefes darliginda artis
alevlenmenin en Onemli gostergesi olarak sorgulanmuistir.
Balgam miktarinda ve piiriilansinda artis ates, soguk alginlig
belirtileri, bogaz agrisi, halsizlik yakinmasi olanlar ve fizik
muayenede atak bulgular1 gosteren, hastanede yatisi olan hasta-
lar ¢alismaya alinmamustir.

Hastalarin KOAH siiflamasi/degerlendirmesi igin kullanilan
m-MRC, CAT skorlar1 hesaplanmis, solunum fonksiyon
testleri(SFT) yapilmis ve hastalik diizeyi GOLD-2021’e gore
siniflandirilmistir(3,11). Hastalarda rutin hematolojik para-
metrelerden inflamasyonla ilgili olarak CRP, eozinofil ve 16kos-
it diizeylerine bakilmistir. CRP igin normal deger 0-0,5 mg/L,
eozinofil i¢in normal deger 0-0,42 103/mm3 ve Iokosit i¢in
normal deger 4,3-9,6 103/mm3 olarak alinmustir. Eozinofil
diizeyi GOLD kilavuzlarinda esas alinan 0,3 103/mm3 sinirina
gore de ayrica degerlendirilmistir(3). Hastalarin CRP, eozinofil
ve lokosit diizeyleri ile m-MRC, CAT, GOLD smiflamasi ve son
bir yildaki alevlenme sayisi(hastaneye yatigt+acil basvurusu)
arasindaki korelasyon incelenmistir.

Istatistik Analiz
Veriler SPSS 22.0 programinda degerlendirilmis, analizlerde
korelasyon analizi, ANOVA ve ki-kare testleri kullanilmistir.

BULGULAR

Calismaya alinan 151 KOAH hastasinin yas ortalamasi 66,1’dir
ve ortalama 7 yil dnce KOAH tanis1 almislardir. Vakalarin
%84,8’1 erkek, %96,7’sinin kronik sigara maruziyeti vardir.
Yillik alevlenme sayist 1,9+5,1°dir. Vakalarin %87’sinin en az
bir yakinmasi vardir. En sik yakima ise %65 ile nefes
darligidir. Bunu yaklasik %51°lik oranlarla oksiiriik ve balgam
izlemektedir. Hastalarin sosyo-demografik veriler ve klinik
ozellikleri Tablo I’de verilmistir. Vakalarmn %77’sinde eslik
eden en az bir komorbidite vardir. Hipertansiyon(%40) ve kardi-
yovaskiiler hastalik(%32) en sik komorbidit hastaliklardir.
Yaklagik %22’si agir obez olmak iizere vakalarm %60’ nda
obezite saptanmigtir. Hastalarin %10,6’s1 evde oksijen tedavisi
almaktadir. KOAH lhilarin %26,5’1 aktif olarak sigara igmekte-
dir. Hastalarin m-MRC skoru ortalamasi 1,5+1,0 CAT skoru
ortalamasi ise 12,0£8,0 olarak bulunmustur. GOLD siniflamasi-
na gore D grubu en biiyiik gruptur(%37,1) (Tablo I).
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Tablo I: Vakalarin sosyo-demografik veriler ve klinik 6zelliklere gore dagilimu.

nl % n Y%

Cinsiyet Kadin 23[ 152 Yakinma 0 20 132

Erkek 128 | 84,8 1 28| 185

Sigara Iciyor 40| 265] |saym 2 4| 272

Birakmig 106| 70,2 3 421 278

Hig igmemis 5] 33 >4 20| 132

Zayif(<20) 3] 20| [m-MRC 0 B 152

i Normal(20-24.9) 58| 384 puani 1 58| 384

VKi Hafif  sisman(25-| 57| 37,7 2 52| 344

29.9)

Sisman(30-34,9) 25] 166 =3 | 18] 120

Agin gigman(>35) 8] 53 CAT puam | 1 78 51.7

Evde oksijen | Alan 16| 10,6 | |simflamasi |2 37| 245

tedavisi Almayan 135] 894 3 12 79

Alevlenme 0 90| 59.6 4 24| 159

1 18] 119 GOLD A 37| 245

saylst 2 1| 73 B 37| 245

>3 32| 212 C 21 13.9

Komorbidite | yok 35| 232 D 56| 371

var 116 76.8 Toplam 151] 1000
Hastalarin serum CRP, eozinofil ve 16kosit diizeyleri

incelendiginde; CRP diizeyi ise KOAH hastalarmim %4,7’inde
yiiksek %95,3’tinde normal bulunmustur. Eozinofil diizeyi ise
vakalarin %9,9’unda yiiksek bulunmustur. Eozinofil diizeyi
GOLD kilavuzlarinda esas alinan 0,3 103/mm3’nin iizerinde
olanlarin oram ise %23,8°dir(Grafik 1). Lokosit diizeyi
%20,5’inde yiiksek %4,6’sinda disiik, %74,8’inde normal
diizeydedir.

15 ?
10 a7 5
o,
5 ﬁ/
o
I e
o

mECRP Yilk. Eozinofil »0,42

0 Eozinofil=0,3

O Lakosit Yik.

Grafik 1: KOAH'lilarda CRP, eozinofil ve 16kosit diizeyi yiiksek olanlar.

Hastalarin CRP, eozinofil ve 16kosit diizeyleri ile m-MRC, CAT
puanlari, GOLD siniflamasi ve alevlenme sayist arasindaki
iliski(korelasyon) incelenmistir (Tablo II).

Veriler incelendiginde CRP ve eozinofil diizeyleri ile m-MRC,
CAT, GOLD siniflamasi ve son bir yildaki alevlenme sayisi
arasinda anlamli diizeyde korelasyon saptanmamistir. Buna
karsin 16kosit diizeyi ile hem m-MRC, CAT diizeyleri hem de
son bir yildaki alevlenme sayisi arasinda anlamli diizeyde
pozitif yonlii korelasyon saptanmustir. En yiiksek korelasyon
dispne diizeyini gosteren m-MRC skoru ile gozlen-
mistir(p=0,006). Benzer bir anlamli iliski alevlenme sayisi ile
goriilmiistiir. Son bir yildaki alevlenme sayisi arttikga hastalarin
16kosit diizeyi yiikselmektedir(p=0,016) (Tablo II).
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Tablo II: KOAH’ta klinik o6zellikler ile CRP, eozinofil ve lokosit diizeyleri
arasinda saptanan korelasyonlar.

Hastaneye| Acil Alevlenme
Yatis Basvuru Sayis1
m-MRC| CAT| GOLD| Saysi Sayisi
Pearson 002 -078 003 -051 -,068 -073
Eozinofill 977 341 966 536 406 372
N 151 151 151 151 151 151
Pearson| 223" ,162° 144 168 ,175° ,196%
Likosit [ 0060 047 078 040 ,031 016
N 151 151 151 151 151 151
Pearson 016,018 0920 143 026 054
CRP p 850, 823 264 080 ,753 508
N 150, 150 150 150 150 150
Hastalarin  son bir yildaki alevlenme sayisi yaklasik

ikidir(1,945,1). KOAH’l1 hastalarda yillik alevlenme sayisina
gore CRP, eozinofil ve lokosit diizeylerinin yiiksek olma
durumu Tablo III’de verilmistir. Alevlenme sayisina gore CRP
ve ecozinofil diizeyleri de degerlendirilmis ancak anlamli
farklilik saptanmamustir. Hastanin alevlenme sayisina gore
anlamli diizeyde degisim gosteren tek parametrenin lokosit
diizeyi oldugu goriilmektedir. Yillik alevlenme sayisi artik¢a
“lokosit diizeyi yiiksek olan” hasta orani artmaktadir(p=0,003).

Tablo III: Alevlenme sikligma gore CRP, eozinofil ve 16kosit diizeyi yiiksek
olan KOAH’I1 hasta oranlar.

CRP Likosit Eozinofil Eozinofil
Alevlenme | yiiksek yiiksek yiiksek yiiksek
Sayisi olan olan olan(>0,42) olan(>0,3) Toplam

n % n %o n % n %
0 3 34| 12 | 133 10 11,1 24 26,7 90
1 2 | 11,1 5 | 278 3 16,7 5 27,8 18
2 1| 91 3 1273 1 9.1 2 18.2 11
>3 1| 31 ] 11 | 344 1 3,1 5 15,6 32
71 47| 31 | 205 15 929 36 23,8 151

D >0,05 0,003 >0,05 >0,05

Stabil KOAH vakalarinda alevlenme sayisina gore inflamasyon
parametrelerindeki degisimler Grafik 2’de sunulmustur. CRP ve
eozinofil diizeyi yiiksek olanlarin oraninin alevlenme sayisina
gore 6nemli diizeyde degismedigi goriilmektedir(p>0,05). Buna
karsin son bir yilda alevlenmesi olmayanlarda “I6kosit diizeyi
yiiksek olanlarin” orani son bir yilda 1-2 alevlenmesi olanlarda
yaklasik iki katina, ii¢ ve {izeri alevlenmesi olanlarda yaklasik
ii¢ katina yiikselmektedir (p=0,03), (Grafik 2). Ozetle son bir
yildaki alevlenme say1s1 arttik¢a 16kosit diizeyi yiiksek olanlarin
orani artmaktadir.

%
L)
[=]

alevienme yok 1 alevienme 2 alevienme alevlenmez3

o | GRS YK, s 0zin0fi] 20,42 —f0zinofil=0,3  —CRP Yk

Grafik 2: Alevlenme sayisina gore CRP/eozinofil/lokosit diizeyi yiiksek
olanlarin dagilimi.

Hastalarda m-MRC ve CAT skorlar1 hesaplanmis ve bu skorlar
ile incelenen inflamasyon parametreleri arasinda iligki
arastirilmustir. Veriler Tablo IV’de sunulmustur. KOAH’lilarda
CRP ve eozinofil yiiksekligi ile incelenen skorlar arasinda
belirgin bir iliski gdzlenmemistir(p>0,05). Buna karsin m-MRC
ve CAT puani yiiksek olan gruplarda yani klinik olarak daha
fazla semptom gosteren gruplarda “lokosit diizeyi yiiksek
olanlarin” oranmn artti§1 saptanmistir(sirastyla p=0,02 ve
p=0,04). Tim bu veriler stabil KOAH vakalarinda lokosit
diizeyinin yiiksek olmasinin hastaligin agirhg ile iligkili
oldugunu gostermektedir.

Tablo IV: m-MRC ve CAT puanma gore yiiksek CRP, eozinofil ve 16kosit
diizeyleri.

Lakosit Eozinofil CRP Toplam
yiiksek yiiksek(>0,42) | yiiksek
n Yo n Y% n %Yo n Y
m-MRC | 0 3 13,0 1 43 2] 91| 23 | 152
1 7 12,1 5 8,6 1[ 1,7] 58 | 384
puam 2 |15 28.8 B| 154 3] 58] 52 | 344
23] 6 333 1 5,5 1] 55 18 | 120
0,02 =0,03 =0,05
CAT 1 9 115 7] 9.0 4] 52 78 | 517
2 | 13 35,1 6| 162 1] 27 37 | 245
puam 3 3 25,0 0 0 0 o] 12 79
4 6] 250 2 8.3 2] 83] 24 [ 159
0,04 >0,05 =0,05
Toplam | 31[ 205 15] 99 7] 47| 151 | 1000

KOAH semptom skorlarina gore inceledigimiz inflamasyon
parametrelerindeki degisimler Grafik 3’de sunulmustur. Skorlar
yiikseldikce “lokosit diizeyi yiiksek olanlar” artmaktadir.
m-MRC puani 0-1 olan vakalarda “16kosit diizeyi yiiksek olan”
hasta orani, m-MRC puan1 >3 olanlarda yaklasik iki buguk kat
yiikselmektedir (p=0,02). Benzer sekilde CAT puani diisiik(=1)
olanlarda 16kosit diizeyi yiiksek olan hasta orani ise, CAT puani
yiiksek(>2) olanlarda bu oran yaklagik ii¢ kat yiikselmektedir
(p<0,05) (Grafik 3).

LikositYik. === Eozinofil Yik CRP Yik.
60 60
40 40 351
2 5
0 20 11,5
S?v"’jﬁ.?‘x\ 83
0 03 '__"‘ﬁ—-—"—-ﬁ"'—‘
1 2 ) 4
m-MRC puani CAT

Eozinofil yiiksekligi i¢in sinir diizeyi >0,42 103/mm3 alinmustir

Grafik 3: M-MRC ve CAT siniflamasia gore CRP/eozinofil/lokosit diizeyi
yiiksek olanlarin dagilimu.

Benzer bir etkilesim hastalarin GOLD smiflamasinda da
gozlenmistir(Grafik 4). CRP ve eozinofil diizeyi ytiksek olan
hasta orani GOLD siniflamasina gore anlamli bir degisim
gozlenmez iken; 10kosit diizeyi agisindan farklilik gostermekte-
dir. A grubunu olusturan hastalarda “lokosit diizeyi yiiksek
olanlarin” orami oldukg¢a diisik iken, bu oran B grubunda
oldukea yiikselmektedir. C ve D grubunda da benzer yiikseklik
dikkat ¢ekmis olup degigim istatistiksel olarak anlam-
lidir(p=0,005). Ozetle klinik olarak en hafif grup olan A grubun-
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da yiiksek 16kosit diizeyine sahip olanlar daha diisiik orandadur.

60
40

20

GOLD

e [ GkOSIT YK, == e = EoZinOfil Yk,  oss—CRP Y (k.

Eozinofil yiiksekligi i¢in sinir diizeyi>0,42 103/mm3 alinmustir.

Grafik 4: GOLD smiflamasina gére CRP/eozinofil/lokosit diizeyi yiiksek
olanlarm dagilimi.

TARTISMA

KOAHta santral ve periferik havayollarinda baslica makrofaj,
notrofil ve T-lenfositlerinin  bulundugu karakteristik bir
inflamasyon bildirilmektedir(12-14). Stabil hafif veya orta
siddetli KOAH olgularinda makrofajlar, siddetli olanlarda ise
notrofil 16kositler inflamasyondaki baskin hiicrelerdir(15,16).
Inflamatuar  hiicreler ve bunlardan salgilanan gesitli
mediatorlerin KOAH prognozu ile iligkisi, patogeneze etkisi net
olarak ortaya konamamistir(9,17,18). Birgok ¢alismada
KOAHta klinik tablo ve alevlenmelerde eozinofil diizeyinin
6nemli bir degisken olabilecegi rapor edilmistir(19,20). GOLD
kilavuzunda da eozinofil diizeyinin takip edilmesi dnerilmekte-
dir(3). CRP ise daha cok KOAH’a eklenen enfeksiyon durum-
larinda yiikselmekte ve on plana gelmektedir (10,18,20-22).
Bazi ¢alismalarda ise 10kosit diizeyine de dikkat cekil-
mistir(10,18,21).

Calismamizda da stabil KOAH vakalarinda CRP, eozinofil ve
l6kosit diizeyleri incelenmis, 16kosit diizeylerinin hastaligin
prognozu ile yiiksek korele oldugu bulunmustur.

KOAH hastalarinda CRP ile ilgili yapilan ¢aligmalarda daha ¢ok
akut durumlarda CRP diizeyinin arttig1 rapor edilmistir. Hospi-
talize vakalarda ayaktan tedavi alanlara gore CRP diizeyi
yaklasik 3,4 kat yiiksek bulunmustur(20). KOAH’I1 bireylerde
akut ataklar sirasinda CRP diizeyinde artis oldugu, artigin
skorlarla iliskili oldugu, goriilen artigin atagin agir siddette
oldugunu gosterdigi ve CRP diizeyindeki artisin SFT ile ters
orantili oldugu rapor edilmistir (16-18,20,22). Tiim bu ¢alisma-
lar akut alevlenme doéneminde CRP’nin yiikseldigini goster-
mektedir. Akut atakta artan CRP diizeyi ise bir siire sonra
normale diismektedir(18).

Stabil KOAH vakalarimimn alindigi ¢aligmamizda ise vakalarin
%96’sinda CRP diizeyi normal bulunmus; bu veri stabil KOAH
vakalarinda CRP’nin normale dondiigiinii ve hastalarimizin
CRP’de ciddi bir artiga neden olabilecek enfeksiyon, akut
inflamasyona neden olan bir etkenin etkisi altinda olmadiklarini
gostermektedir. Yine m-MRC ve CAT skorlart ve alevlenme
say1st ile CRP diizeyi arasinda iliski saptanmamas1 dnemlidir.

Eozinofil diizeyi agisindan verilerimiz degerlendirildiginde
vakalarmn sadece %9,9’unda yiiksek bulunmustur. Calismamiz-
da eozinofil sayisi ile alevlenme sayisi, m-MRC ve CAT
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puanlar1 arasinda korelasyon saptanmamustir. Caligmamiza gore
bu bulgu stabil KOAH’ta eozinofil diizeyinin hastaligin agirligt
ve son bir yilda gegirdigi alevlenme sayist ile iliskili olmadigini
isaret etmektedir. Literatiir incelendiginde KOAH’ta eozinofil
sayist ile ilgili birgok ¢aligma bulunmustur(19,20,23-25). Ancak
sonuglarin  degisken oldugu dikkati ¢ekmektedir. Stabil
KOAH’lilarda yapilan bir ¢aligmada KOAH hastalar1 eozinofi-
lik ve non-eozinofilik olarak ikiye ayrilmis ve bu gruplarin
verileri  karsilagtirllmistir.  Non-eozinofilik vakalara gore
eozinofilik KOAH vakalarinda solunum fonksiyonlarmin daha
yiiksek, alevlenmelerin ise daha hafif oldugu rapor edil-
mistir(23). Bir bagka ¢alismada ayaktan tedavi edilen vakalarda
serum eozinofil diizeyinin hospitalize olanlara gore yaklasik iki
kat daha yiiksek oldugunu bildirilmistir(20). Benzer olarak
Hansell ve ark., hafif siddetteki alevlenmelerde eozinofillerin
baskin hiicreler oldugunu, siddetli alevlenmelerde ise notrofil
l6kositlerin basi ¢ektigini rapor etmistir(19). Kirhan ve ark., ise
en hafif klinige sahip GOLD A grubunda eozinofil diizeyinin
yiiksek oldugunu bildirmistir(24). Ozetle tiim bu ¢alismalara
gore eozinofilik KOAH vakalart klinik olarak daha hafif
vakalardir. Verilerimiz bu son bes ¢aligmaya benzer bulgular
icermektedir. Calismamizda istatistiksel bir farklilik olmamakla
beraber son bir yildaki alevlenme sayisi birin altinda olanlarda
“eozinofil diizeyi yiiksek olanlarin” oraninin(%12,5) birden
fazla sayida alevlenmesi olan gruba goére(%4,7) nispeten daha
yiiksek oldugu goze carpmaktadir. Eozinofil i¢in sinir diizeyi
GOLD’da oldugu gibi >0,3103/mm3 alindiginda da yine benzer
bir durum gosterilmistir.

Caligmamizda stabil KOAH’lilarda “lokosit diizeyi yiiksek
olanlarin” oraninin fazla oldugu onemli bir veri olarak dikkati
cekmektedir. Bir diger 6nemli bulgu klinik a¢idan en hafif grup
olan GOLD A grubu hastalarda “yiiksek 16kosit diizeyi” ¢ok
nadir goriilmektedir(%2,7).

KOAH’ta hastaligin agirligimm belirlenmesinde kullanilan
m-MRC ve CAT skorlar ile son bir yildaki alevlenme sayist
arasindaki iligki incelenmis ve ii¢ parametreden sadece “lokosit
sayis1” ile anlamli iliski saptanmustir. Bulgularimiz stabil
KOAH’ta 1kosit diizeyinin alevlenmeler/hastalik prognozu ile
daha iliskili oldugunu gostermektedir. Hastalarin m-MRC skoru ve
alevlenme sayis1 arttikca lokosit sayisinin da artig1 gosterilmistir .

Ayrica galismamizda “lokosit diizeyi yiiksek™ olanlarin oraninin
hem alevlenme sayist hem de semptom skorlartyla iliskili
oldugu bulunmustur. Ornegin son bir yilda alevlenmesi
olmayanlarda “lokosit diizeyi yiiksek olanlar” %13 oraninda
iken; alevlenmesi olanlarda %30’un istiine ¢ikmaktadir.
Benzer olarak m-MRC puani <l olanlarda “lokosit diizeyi
yiiksek olanlar”in oran1 %12,3 iken; m-MRC puani>2 olanlarda
%30’a ¢ikmaktadir. Tiim bu veriler stabil KOAH vakalarinda
16kosit diizeyinin yiiksek olmasi hastaligin agirligna isaret
etmektedir. Yapilan bir c¢ok ¢aligmada stabil gruba gore
alevlenme gosteren hastalarda yiiksek 16kosit diizeyleri bildi-
rilmis, artmis 16kosit diizeyinin akut atakta sistemik
inflamasyonun artigin1  gosterdigini ve atagm agirhgim
yansittigi rapor edilmistir(13,14). KOAH akut ataklarinda
16kosit artis1 cogunlukla enfeksiyona bagli oldugu bildirilmistir.
Enfektif bir durumda mikroorganizmalarla ilk karsilagan
makrofajlar tarafindan salinan IL-8 gibi sitokinler kan olusu-
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munu uyarir ve serum lokosit diizeyinde artisa neden olur(18).
Ancak c¢aligmamizda ise stabil KOAH vakalarinin yaklagik
beste birinde 16kosit diizeyinin normalin iistiinde olmas: dikkat
cekicidir. Stabil vakalarda lokosit diizeyinde gozlenen bu
durumun hastaligin agirhigini ve semptomlarin arttigini goster-
mesi dolayisiyla da alevlenmelerin &ngériilmesi agisindan
onemlidir.

SONUC

Verilerimiz stabil KOAH vakalariin izleminde, takip/tedavi
stratejilerinin gelistirilmesinde 16kosit diizeyinin eozinofil ve
CRP’ye gore daha degerli bir belirte¢ oldugunu gostermektedir.
Stabil KOAH hastalarinda 16kosit sayisinin yiiksek bulunmasi
alevlenme riskinin yiiksek, prognozun kotii olabilecegini
gostermektedir. Ucuz, pratik, kolay ulasilabilir olmasi agisindan
avantajli olan 16kosit diizeyi 6l¢iimiiniin hastaligin izlemlerinde
prognoz kriterleri arasinda dikkate alinabilir. Boylece hastalarin
ileri donemlerde yasayabilecegi alevlenmelerin Ongoriilme-
sinde yarar saglayabilecektir.
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