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DERLEME

Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi Alevienmesi

Ve Sonuclari

Exacerbations Of Chronic Obstructive Pulmonary Disease And It's Results

Ars.Gor.Dr. Flisun FAKILI
Yrd.Dog.Dr. Osman ELBEK

Ozet

Kronik obstriktif akciger hastaliginin alevlenme periyodu, stabil
doénemdeki hastalik bulgularindan farkli olarak akut gelisen yakinmalarla
karakterizedir. Bu donemde hastalarin en 6nemli yakinmalari, akut veya
subakut bir zaman diliminde artan nefes darlidi, 6ksuriik, balgam
miktari ve balgam purtlansidir. Bu makalede KOAH alevlenmesinde
yer alan etyolojik faktorler ve alevlenmenin hasta ve toplum saglig
izerine olan etkileri tartigilacaktir.,

Anahtar Kelimeler: KOAH, Alevlenme, Etyoloji, Toplumsal Maliyet

Abstract

The exacerbation period of chronic obstructive pulmonary disease
(COPD) is differentiated with rapidly developing symptoms from the
stable period. The most important complaints of the patients in this
period are; progressive dispne, cough, increase in sputum quantity
and purulance. In this paper we will discuss the etiologic factors of
exacerbations of COPD and the impact on the patient's and community
health.
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GIRIS

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH)'nin
alevlenme periyodu, stabil dénemdeki hastalik
bulgularindan farkli olarak akut gelisen yakinmalarla
karakterizedir. Bu dénemde hastalarin en 6nemli
yakinmalari, akut veya subakut bir zaman diliminde
artan nefes darligi, 6ksiiriik, balgam miktari ve balgam
puridlansidir (1,2). Bu makalede KOAH alevlenmesinde
yer alan etyolojik faktorler ve alevlenmenin hasta ve
toplum sagligi lzerine olan etkileri tartisilacaktir.

MORBIDiTE VE MORTALITE

Tim diinyada KOAH alevlenmesine bagli hastaneye
yatis son on yil icerisinde anlamli oranda artmistir.
Ornegin ABD'de KOAH alevlenmesine bagh hastaneye
yatis sayisi 1990°da 463.000 iken, 2000'de 726.000’e
yukselmistir (3).

Hastalarin hastane yatisinin artmasi, uzun dénemde
morbidite ve mortaliteye neden olmasi, hayat kalitesinin
dismesi ve tedavi maliyetlerinin ylikselmesi KOAH
alevlenmesinin neden oldugu olumsuz sonuglardir (2-
7). Bu durumun en garpici sonucu tim diinyada yillar
icerisinde KOAH'a bagli 6lumler giderek artmasidir.
Ornegdin ABD'de tiptaki tiim gelismelere karsin 1999'da
KOAH'a badh 6liim orani 1998'e kiyasla %12 artmistir
(1). KOAH ABD’de yillik ortalama 110.000 6liime,
500.000'den fazla hastane yatisina ve 18 milyar dolar
dogrudan saglik harcamasina neden olmaktadir (7).

YASAM KALITESI

KOAH alevlenmesi, hastanin yasam kalitesi (izerine
dogrudan olumsuz bir etkiye neden olmaktadir. Yilda
ikiden fazla alevlenme sikiginin, dispnede artis, egzersiz
kapasitesinde azalma ve saglik durumunda kétiilesme
ile pozitif korele oldugu gosterilmistir (4,8).

Yrd.Dog.Dr. Osman ELBEK, Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi G6giis Hastaliklari Anabilim Dali
Adres: Gaziantep Universitesi Sahinbey Aragtirma ve Uygulama Hastanesi 27310 Gaziantep

Tel: 0342 360 60 60 / 76184 Fax: 0342 360 63 06 E-mail: osmanelbek@yahoo.com

Gaziantep Tip Dergisi / YiIl 2009 / Cilt 15 / Say1 1



89

Benzer bicimde sigara icen KOAH olgularinda FEV;'deki
azalma, yillik alevlenme sayisi ile pozitif koreledir (6).
Pek cok calisma KOAH alevlenmesinin sadece fizyolojik
dedil psikososyal olarak da insan hayatini olumsuz
etkiledigini gdstermektedir.

Bu galigmalarda alevlenme sirasinda depresyon skor
Olglimlerinin bazal degere gore anlamli olarak yiikseldigi
saptanmistir (9).

EKONOMIK YUK

KOAH toplumsal maliyeti yliksek bir hastaliktir. ABD'de
2002 yilinda 18 milyar dolari dogrudan hastane harcamasi
olmak Uzere toplam 32 milyar dolar harcamaya neden
olmustur (1). KOAH alevlenmesi sirasinda hastanin saglik
harcamasinin stabil dénemdekine kiyasla yikseldidi, hatta
alevlenmenin agirligi ile saglik harcamasi miktarindaki
artisin pozitif korele oldugu saptanmistir (10).

RiSK FAKTORLERI

Alevlenmelerin istenmeyen bu sonuglara yol agmasinin
en 6nemli nedeni bu dénemlerin siklikla adir veya cok
agir KOAHllarda yasanmasidir (11). Erkeklerde, pulmoner
hipertansiyon varliginda, ileri evre hastalikta, daha 6nce
hastalik nedeniyle hastaneye (i¢ veya daha fazla sayida
yatis hikayesi varlidinda, disiik FEV ve parsiyel oksijen
basinci dederinde, kisith fiziksel aktivite durumu ve pasif
sigara maruziyetinde hastane yatislarinin arttigi
bilinmektedir (12,13). Benzer bicimde KOAH olgularinda
yillik alevlenme siklidinin GOLD Evre II'de 2.68, Evre
1ITI'de 3.43 oldugu gosterilmistir (7). FEV: degeri beklenenin
%>50’sinin altinda olan KOAH olgularinin yillik alevlenme
insidansinin, FEV; degeri beklenenin %50 ve (izerinde
olanlardan daha fazla oldugu (10); agir KOAH olgularinin
ilk bir ve bes yildaki 6lim riskinin sirasiyla %21 ve %55
oldugu saptanmistir (12). Yapilan calismalarda yasin,
erkek cinsiyetin, hastanede yatis dykislnin, yogun
bakimda takip edilmenin, diyabet ve hipertansiyon basta
olmak lzere komorbid hastaliklarin adir KOAH hastalarinda
mortalite agisindan risk fakt6érii oldugu belirlenmistir
(12,14).

INFLAMASYON

KOAH'In patogenezinde inflamasyon temel rol
oynamaktadir. Birgok calismada gosterildidi gibi sigara
KOAH olusumunda en énemli etken olmakla birlikte, hava
kirliligi, mesleki maruziyetler ve genetik faktorler basta
olmak Uzere pek gok faktor hastaligin gelisiminden
sorumludur. Tam olarak geri dontisiimli olmayan havayolu
kisitlanmasi, havayollarinda 6dem ve mukus
sekresyonunda artig ile seyreden kronik inflamatuar
degisiklikler KOAH'In karakteristik bulgularidir. Yapilan
calismalarda sigara igenlerde santral havayollarinda T
lenfosit ve makrofajlarin, havayolu limeninde nétrofillerin
baskin oldugunu; KOAH alevlenmesinde ise balgamda
notrofil ve interlokin-6 (IL-6) dilizeyinin, bronkoalveoler
lavaj (BAL) sivisinda ise notrofillerin hakim oldugunu
gostermektedir (1,4,6,15).

Fakili ve ark.

Saglikh kontrollere kiyasla sigara icen stabil KOAH'llarda
timor nekroz faktér alfa (TNF-), IL-1, IL-8,
kemoatraktanlar ile biiyiimeyle iliskili onkogen alfa (GRO-
) dizeyinin ylksek oldugu saptanmistir (4). KOAH
alevlenmesi sirasinda ise stabil duruma kiyasla IL-6, IL-
8, endotelin-1, I6kotrien B4 (LTB4), ndtrofil elastaz gibi
inflamatuar belirteglerin arttigi gosterilmistir (4).

ETYOLOJi

KOAH alevlenmelerinin %50-70'si bakteri, atipik
organizmalar ve virUsler gibi respiratuar enfeksiyonlara,
%?10'u mevsim ve cografi sartlara bagh cevresel kirlilige,
%30’u ise bilinmeyen nedenlere sekonder olarak
gelismektedir (4).

1) Enfeksiy6z Nedenler;
a) Bakteriyel Enfeksiyonlar

Bakteriyel enfeksiyon nedenleri arasinda en sik izole
edilen mikroorganizmalar Haemophilus influenzae (%11),
Streptococcus pneumoniae (%10), Moraxella catarrhalis
(%10), Haemophilus parainfluenzae (%10) ve
Pseudomonas aeruginosa (%4)’dir. Pseudomonas ve
diger gram negatif bakteriler siklikla agir KOAH
alevlenmelerinde etken olarak saptanmaktadirlar (3,16,17).

Bakteriyel enfeksiyon etkenlerinin alevlenme
donemlerine etkisi incelendiginde Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae ve Pseudomonas
aeruginosa’nin mukus sekresyonlarini arttirdid;
Haemophilus influenzae ve Pseudomonas aeruginosa’nin
ise siliyer titresim sikhidgini azalttigi gosterilmistir (4,16).
in vitro calismalarda Haemophilus influenzae ile infekte
olmus dokularda IL-6, IL-8 ve TNF-a'3fseviyelerinin arttigi
bildirilmistir (4,16).

Ote yandan mikroorganizmalarin solunum sistemine
kolonizasyonlarinin da hastaligin alevienme dénemi
lizerine olumsuz etkisi vardir. Yapilan calismalarda
mukosiliyer klerensin azalmasi ve epitelyal hasarin artmasi
ile solunum sistemi kolonizasyonunun pozitif korele oldugu
ve Haemophilus influenzae ile kolonize olanlarda balgamda
TNF- dizeyinin arttigi gosterilmistir (4,6,16).

b) Viral enfeksiyonlar

Solunum yolunun viral enfeksiyonlari KOAH
morbiditesinin 6nemli bir nedenidir. Yapilan galismalarda
entiibasyon ve mekanik ventilasyon gerektiren agir
alevlenmelerin %47’sinde viral enfeksiyonun varligi ve
alevienmelerin %25'nin koenfeksiyon oldugu gosterilmistir
(4,18). Ote yandan hicre kiilturleri ve serolojik calismalar
da KOAH alevlenmelerin yaklasik %20’sinin; PCR
calismalarinda ise %40'nin nedeninin viral etkenler oldugu
saptanmistir (4). KOAH olgularinda en sik Rhinovirus
enfeksiyonlarina bagh alevlenme gelismektedir.
Rhinovirusler disinda Respiratory syncytial virus,
Parainfluenza virus ve Adenovirus'lerin de daha az oranda
da olsa etken olabilecedi gosterilmistir (4).
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KOAH'ta viral enfeksiyonlar alt solunum yolunun
havayolu epitelinde hasara, siliyal hiicre kaybina, plazma
eksudasyonu ve mukus Gretiminde artisa yol agarak
alevienme sikligini arttirirlar (4). Ote yandan Rhinovirus'e
bagli alevlenmelerde balgam miktarinin ve IL-6 seviyesinin
ylikseldigi bilinmektedir. Bu durum Rhinovirus'un major
reseptori olan intersellliler adhesyon molekuli-1 (ICAM-
1)’e badl olabilir. Clinkii bu reseptdr havayolu epitelinde
bulunmaktadir. KOAHlilarda havayolu epitelinde artmis
ICAM-1 seviyesinin, bu hastalardaki artmis Rhinovirus
enfeksiyonlarini da aciklayabilecegi 6ne siirlilmektedir
(6,19).

c) Atipik mikroorganizmalar

Mycoplasma pneumoniae ve Chlamydia spp. gibi
hiicre ici organizmalar KOAH alevlenmelerinin etkenleri
olabilirler. Yapilan galismalarda KOAH alevlenmelerinin
%14'niin Mycoplasma pneumoniae, %8.9’nun Chlamydia
pneumoniae ile iliskili oldugu gosterilmistir (4). Tlrkiye'de
Tasbakan ve arkadaglari yaptiklari bir calismada KOAH
alevlenmelerinin %37.1'inde atipik mikroorganizmalarin
etken oldugunu gostermislerdir. Bu calismada ilging bir
bulgu olarak yas ortalamasi daha geng ve hava yolu
obstriiksiyonlarinin daha hafif diizeyde olan KOAH
olgularinda atipik mikroorganizmalar daha sik oranda
alevlenme nedeni olarak tespit edilmistir (20).

2) Non-enfeksiyoz etkenler;

Adir KOAH'l 1016 hastayla yapilan bir calismada
alevlenmelerin ancak %51‘inin nedeninin enfeksiyoz
orijinli oldugu gosterilmistir (4).

1) Cevresel kirlilik

Epidemiyolojik calismalar cevre kirliliginin arttig
donemlerde alevlenmelerin daha sik gelistigini
gostermektedir (4). Bu calismalarda artmis partikler
madde, silfiir dioksit (SO,), ozon (Os) ve nitrojen dioksit
(NOy)in solunumsal semptomlardaki artis, alevilenme
igin bagvuru ve KOAH’a bagl mortalite ile pozitif korele
oldugu bildirilmektedir (4). Hayvan modelleri ile yapilan
galismalarda SO, ve on mikrometreden kuguk partikiiler
maddenin (PMyo) havayollarinda mukus sekresyonunu
ve havayolu rezistansini arttirdidina isaret etmektedir
(4). Air Pollution and Health a European Approach
(APHEA) cahsmasina katilan sekiz Avrupa sehrinde
saptanan hava kirlilik seviyesi ile KOAH nedeniyle yapilan
hastane bagvurulari arasinda anlamli bir paralellik izlenmis
olup, ayni iliski Tayvan ve Brezilya'da da gosterilmistir
(4,17).

2) Sekonder nedenler

Pulmoner emboli, pnémotoraks, kot fraktiirleri, gogis
travmalari, sedatif, narkotik veya beta blokerlerin uygunsuz
kullanimi, sag ve/veya sol kalp yetmezligi ve aritmi gibi
nedenler de KOAH alevlenmelerinin sekonder nedenleri
arasinda yer almaktadir (1).

Fakihl ve ark.

KOAH akut alevlenme déneminde olan bir hastanin
balgam renginin sari-yesil olmasi, balgam Gram
boyamasinda mililitre basina 10”’den fazla bakteri
saptanmasi ve balgam kiltiirinde etken Uretilmesi
hastanin alevlenmesinin bakteriyel mikroorganizmaya
sekonder oldugunu disiindrmelidir.

ONERILER

Hastanin yakinmalarini hizla azaltmak, alevienmelerin
Online gegmek veya en azindan alevlenmeler arasi siireyi
uzatmak, rekirren enfeksiyonlari ve akciger hasarini
onlemek basarili bir KOAH alevlenmesi yaklagiminin (g
temel hedefidir (21). Bu baglamda alevlenme donemlerinin
Onlenmesi veya azaltilabilmesi igin asagidaki onerilerin
hayata gegirilmesi gereklidir:

a) Tatun kullanimini terk etmenin KOAH'll hastalarda
temel tedavi segenedi oldugu goéz 6niine alindiginda,
Ulke gapinda birinci basamak temelli tiitin kontrolQ
miicadelesi uygulanmalidir.

b) Istirahatte oksijen parsiyel basincinin 55 mmHg,
oksijen satlirasyonunun %88 ve altinda olan hastalara
hayat boyu sirekli oksijen destegi verilmelidir.

¢) Kohort calismalar, yillik influenza immUinizasyonunun
KOAH'a bagli mortalite ve hastane yatiglarini azalttigini
gostermistir (17,22,23). Bu nedenle hastalara her yil
rekombinant influenza ve bir kez pndmokok
imminizasyonu Onerilmelidir.

d) Salmeterol ve formeterol gibi uzun etkili B-agonist;
tiotropium gibi uzun etkili antikolinerjik; ve segilmis
olgularda inhale steroid kullanimi KOAH alevienme sikligini
azaltmaktadir (7,23,24). Bu nedenle hastalarin stabil
dénemde de uygun medikal tedavi altinda takip edilmeleri
saglanmalidir.

e) Pulmoner rehabilitasyon egzersiz kapasitesi ile alti
dakika ylrime testini arttirmakta ve hastanin yasam
kalitesine olumlu etkiye neden olmaktadir (2,23,25).
Tirkiye'de kisith sayidaki {iglincli basamak saglik birimleri
tarafindan sirdirilen pulmoner rehabilitasyon
faaliyetlerinin toplum geneline yayginlastinimasi gereklidir.

Bu baglamda profesyonel pulmoner rehabilitasyon
ekibinin bulunmadigi sartlarda, ev temelli ve hemsire
gozetimli rehabilitasyon faaliyetlerinin de KOAH Uzerine
anlamli olumlu etkiye neden oldugu dikkate alinmali (26)
ve bu bilgiler 1siginda (ilke genelinde uygulanabilecek bir
model gelistirilmelidir.
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