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Turk Toraks Dernegi'nin GOLD 2017 KOAH Raporuna Bakisi

TURK TORAKS DERNEGI'NIN
GOLD 2017 Kronik Obstriktif Akciger Hastaligi (KOAH)
RAPORUNA BAKISI

GiRis

Kronik Obstriktif Akciger Hastaligi (KOAH); tim diinyada onde gelen bir halk saghgi sorunudur. KOAH mortalite ve
morbiditesi her gecen giin hizla artmakta ve ciddi bir is gormezlik ve ekonomik yiike yol agmaktadir. GOLD (Global
Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of Chronic Obstructive Pulmonary Disease), tim diinyada KOAH
farkindahgini arttirmak hastahigin risk faktorleri, tani, degerlendirme ve tedavisi ile hastaliktan korunmaya yonelik yakla-
simlari olusturmak icin biraraya gelmis akademisyenlerden olusan bir uluslararasi kurulus olup 2001 yilindan bu yana
rehberler tretmektedir. O yildan bu yana 3 major revizyon gecirmis olan rehberler, en son 2011’deki major revizyondan
bu yana strateji raporu olarak isimlendirilmeye baslanmistir. Son olarak 16 Kasim 2016’da diinya KOAH giiniinde yayin-
lanan rapor, 2017 glincellemesi olarak anilmakta ve major revizyon icermektedir. 2017 gtincellenmesi alanimizda hayli
tartisilmis ve elestiri almustir.

Tirk Toraks Dernegi (TTD) KOAH Calisma Grubu (CG), ilk “KOAH Tani ve Tedavi Rehberi”ni 2000 yilinda yayinlamis,
ardindan 2010 yilinda “KOAH Tani ve Tedavi Uzlasi Raporu”nu ve 2014 yilinda “KOAH Koruma, Tani ve Tedavi
Raporu”’nu yayilamistir. Mevcut rapor TTD KOAH CG tarafindan Turkiye kosullari ve pratigi dikkate alinarak GOLD
2017 raporuna elestirel bir yaklagimin getirildigi bir uzman goristdir. Rapor, TTD 2014 KOAH raporunda yeterince ele
alinmamis oldugunu distindtgimiz ya da tekrarlanmasinda yarar gordagiimuz gorts ve onerileri icerdigi gibi, GOLD
2017 raporunda yeni olan ogeleri tanimlamis ve bunlara yonelik elestirilere panelin ortak gortstini yansitir bicimde yer
vermistir. Raporun hazirlanmasi sirasinda ayrintili degerlendirme icin yapilan tablolara, isteyen okuyucularin yararlanma-
st amaciyla apendiks dokiimanda yer verilmistir. Rapor GOLD 2017 raporundaki metin siralamasina uygun olarak
“Tanim” bolimiinden baslayip “Komorbidite” boltimuyle son bulmustur. Raporun en sonuna “Sonug ve Genel Degerlen-
dirme” bolumi eklenmis ve bu bolimde tim raporun kisa bir 6zeti sunulmustur. Revizyon icermeyen bolimlerin bir
kismina bu raporda yer verilmemistir. Bolimlerdeki yorumlar italik yazi olarak beirtilmistir.

Bu raporun; GOLD 2017’nin bilimsel yorumlanmasina katki saglamasini ve Tirkiye’de KOAH’dan korunma, tani ve
tedavi pratigini iyilestirecegini umuyor, tlkemizdeki insanlarin KOAH olmamasina, KOAH hastalarinin ise daha sorunsuz,
mutlu ve daha uzun siire yasamalarina katkida bulunmasini ictenlikle diliyoruz.

Nurdan Kokttrk
KOAH Calisma Grubu Adina
E-posta: nkokturk@gazi.edu.tr
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TANIMLAMA VE KOAH'A GENEL BAKIS

TANIM

GOLD 2017 raporuna gore; Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH), genellikle zararli partikiil veya gazlara ciddi maru-
ziyetin neden oldugu havayolu ve/veya alveoler anormalliklere bagli kalict hava akimi kisitlanmasi ve solunumsal semptom-
larla karekterize, yaygin, onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastaliktir (1).

KOAH'in karekteristik 6zelligi olan kronik hava akimi kisittanmasi, her birinin goreceli katkisi kisiden kisiye degisen kiictk
hava yolu hastaligi (obstriiktif bronsiyolit) ve parankim yikiminin (amfizem) birlikteligi sonucu gelisir. Bu patolojiler her zaman
birlikte olmaz, fakat zaman icinde degisik oranlarda gelisir. Kronik inflamasyon kiictik hava yollarini daraltan ve akciger
parankimini harap eden yapisal degisikliklere neden olur. Kiictik hava yollarinin kaybi da hava akimi kisittanmasi ve muko-
siliyer fonksiyon bozukluguna katkida bulunur. Hava akimi kisitlanmasi, akciger fonksiyonunun tekrarlanabilir ve en yaygin
bulunan testi oldugu icin genellikle spirometri ile olcalir (1).

Kronik solunumsal semptomlar hava akimi kisittanmasi gelismeden 6nce de bulunabilir ve akut solunumsal olaylarin gelisimi
ile iliskili olabilir. Kronik solunumsal semptomlar normal spirometriye sahip bireylerde de bulunur ve hava akimi kisittanma-
sina sahip olmayan 6nemli sayida sigara icicisi degisik derecelerde amfizem, havayolu duvar kalinlasmasi ve gaz hapsi ile
kendini gosteren akciger hastaligina 6zgti yapisal degisikliklere sahiptir (1).

KOAH, ilk kez 1995 yilinda yayinlanan Amerikan Toraks Dernegi (ATS) ve Avrupa Toraks Dernegi (ERS) rehberlerinde ‘Kronik
bronsit ve amfizeme bagli hava akimi kisitlamasi ile karekterize bir hastaliktir. Hava akimi kisitlamasi genellikle ilerleyecidir,
hava yolu hiperrektivitesi ile birlikte bulunabilir ve kismen geri déntisiimlii olabilir” seklinde tanimlanirken, yine ilk kez 2001
vilinda yayinlanan GOLD rehberinde ‘tam olarak geri dontisiimlii olmayan hava akimi kisitlamasi ile karekterize bir hastalik
durumudur. Hava akimi sinirlanmasi genellikle ilerleyicidir ve zararli partikiil ve gazlara karsi akcigerlerde gelisen anormal
inflamatuvar yanit ile iliskilidir’ seklinde tanimlanmisti. GOLD 2006 rehberinde ise bu tanima KOAH’in énlenebilir ve teda-
vi edilebilir bir hastalik oldugu eklenmis ve sistemik etkilere dikkat cekilmistir. GOLD 2011 raporu hastaligi artmis inflama-
tuvar yanit ile iliskili, genellikle ilerleyici kalici hava akimi kisitlamasi olarak degerlendirmis, GOLD 2017 raporu ise KOAH'i
hava yolu ve alveoler anormalliklere bagli kalici solunumsal semptom ve hava akimi kisitlamasi ile karekterize bir hastalik
olarak degerlendirmektedir (2-6).

KOAH taniminda son 20 yilda gozlenen bu degisim kuskusuz ki hastalik konusundaki bilgi birikimimizin gosterdigi seyri
yansitmaktadir. Bu sire¢, GOLD 2017 raporunda, hastalik tanimlamasinda solunumsal semptomlari 6n plana ¢ikaran, has-
talik degerlendirimi ve tedavi seciminde de semptomlari esas alan bir yaklasimla sonuclanmis goriinmektedir. Gelinen bu
nokta, 2010’lu yillardan sonra o6zellikle "Evaluation of COPD Longitudinally to Identify Predictive Surrogate End-points
(ECLIPSE)" ¢calismasindan sonra KOAH’in kompleks ve heterojen bir hastalik oldugunun giderek daha iyi anlagiimasiyla ilis-
kili gordlmektedir (7). Burada soz edilen kompleks (cok bilesenli) ve heterojenite (degiskenlik) kavramlari KOAH'in:

a. Kendi iclerinde dinamik etkilesim gosteren ve birbirleriyle baglantili bircok bilesene (genetik, biyolojik, klinik, sosyal-
cevresel vb) sahip oldugunu ve

b.  Birbirinden bagimsiz islevieri ve nitelikleri bulunan bu bilesenlerin hastadan hastaya ve zaman icinde ayni hastada
degiskenlik gostermesi nedeniyle KOAH'in bliyiik cesitlilik gosteren bir hastalik oldugu vurgulanmaktadir (8).

KOAH'l1 hastalar klinik parametreler, egzersiz toleransi, biyobelirtecler, amfizem miktari ve akciger fonksiyonlarindaki bozul-
ma yontinden oldukca cok cesitlilik (heterojenite) gosterirler. Bu durum sadece hastaligin olus mekanizmasinda degil, ayni
zamanda gtinimtizde gordtigiimiz KOAH ytikiindeki gesitlilige neden olan sosyal-cevresel faktorlerle etkilesimde de gériiliir.
Sonug olarak, KOAH, cok bilesenli, degisken ve akigskan bir hastaliktir. Bu nedenle, ne tek bir KOAH varligindan soz edile-



bilir, ne KOAH’1I kesin hatlariyla tanimlamak mtimkiin olabilir
ve ne de standart bir yaklasimla (rehberlerle) hastaligi tam
olarak tedavi etmeye calismak basarili olabilir GOLD 2017
raporu bu olanaksizliklari gérmenin ipuclarini yansitmaktadr.

GOLD 2017 raporu, KOAH tanisinin spirometri ile dogrulan-
masini énermekle birlikte, hastaligin tanimi, degerlendirimi ve
tedavi yaklasiminin semptom temelli yapilmasi, bu raporun
aslinda KOAH tedavi rehberi olmaktan cok KOAH semptomla-
rinin tedavisi rehberi oldugu gerceginin ortiili bir ifadesi olarak
da degerlendirilebilir. Clinkii mevcut ilag tedavisinin hastaligin
mortalite ve dogal gelisimine etkili olmadigi ve bu anlamda
KOAH’da bir sifa olanaginin bulunmadigi uzun siiredir bilin-
mektedir.

Sonug: KOAH'in semptom temelinde tanimlanmasi, %25 ora-
nindaki asemptomatik KOAH’lilari tanimlamada, hava akimi
obstriiksiyonunda sahip olmayan, ancak yaklasik %50’si semp-
tomatik olan sigara icicilerini siniflandirmada, astim ve komor-
biditelere ikincil olarak olusan benzer semptomlari ayirt etme-
de ve gegen yil icinde alevlenme gecirme oykdilerini %50
oraninda unutan KOAH’lI hasta gercegini aciklamada gticliik-
ler doguracaktir (9-11). Buna ek olarak; kadinlar, mdilteciler,
azinliklar ve dtisiik sosyoekonomik gruplarda daha yiiksek
oranlarda semptom beyan edilmesi gercegi de bu tanimlama-
nin getirecegi glicliikler arasinda sayilabilir. Kuskusuz ki bu
tanimlamanin hekimlerin ila¢ tedavisi onerilerini ne sekilde
etkileyecegi hususu en ¢ok merak edilen konulardan biridir.
KOAH’lI hastalarin GOLD 2011 ve 2017 siniflamasina gore
A,B.C,D gruplarina gore dagilimlar, aldiklari tedaviler ve 2017
onerilerine gore yapilacak tedavi diizenlemesi ile olasi farklilik-
lar1 belirlemeyi amaclayan bir calismada, GOLD 2011 de
oldugu gibi GOLD 2017 raporunun yeterli kanita dayali olma-
yan tedavi onerilerinin, ézellikle A ve B gruplarinda ikili/iclti
kombinasyon ila¢ kullanimini arttirdigr yontndedir (12).

EPIDEMiYOLOJi

KOAH'in Yiikii

KOAH, tiim diinyada onde gelen morbidite ve mortalite nede-
nidir. Bu durum 6nemli boyutlarda ve giderek artan ekonomik
ve sosyal yiike neden olmaktadir. KOAH prevalansi, morbidite
ve mortalitesi tlkeler arasinda ve ayni tlke icindeki degisik
kesimler arasinda farkliliklar gostermektedir. KOAH, zararh
gazlara ve partikillere uzun sireli toplam maruziyeti ile, gene-
tik, hava yolu asiri cevaplihig ve cocuklukta yetersiz akciger
gelisimi gibi bircok konakgi faktoriiniin karmasik etkilesimi
sonucu ortaya ¢tkmaktadir. KOAH prevalansi genellikle dogru-
dan tittin kullanim prevalansi ile iliskilidir. Fakat, bircok tilkede
temel risk faktorleri mesleki maruziyet, dig ortam ve i¢ ortam
hava kirliligidi. KOAH risk faktorleri ile maruziyetin devam
etmesi ve dinya nifusunun yaslanmasina bagli olarak 6ni-
muizdeki on yillarda KOAH prevalansi ve yukinin artacag
ongorilmektedir.

Prevalans

Mevcut KOAH verileri, yapilan calismalarda kullanilan arastir-
ma yonteminde, tanisal 6l¢ttte ve analitik yaklasimdaki farkli-
liklardan dolayi buyik cesitlilik gostermektedir. Yapilan ¢alis-
malarda, hastaligin sigara icenlerde ve ileri yaglarda arttigs,
gelismekte olan tlkelerde erkeklerde, gelismis tilkelerde ise her
iki cinsiyette esit veya kadinlarda arttigini gostermektedir. 29
lkede tamamlanan ve 8 Ulkede devam eden Burden of Lung
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Disease (BOLD) calismasinda, GOLD Evre Il+ KOAH preva-
lansi toplam %10,1 (standart hata (SH) 4,8) (erkeklerde %11,8,
kadinlarda %8,5) bulunmustur (1).

Yapilan ¢alismalarda KOAH'li hasta sayisinin 2010 yilinda 384
milyon, kiresel prevalansin %11,7 (Cl: %8,4-10,5) oldugu
bildirilmistir. Kiresel olarak her yil yaklasik 3 milyon kisi
KOAHtan 6lmektedir. Gelismekte olan ilkelerde sigara icimi-
nin giderek artmasi ve gelismis tlkelerde niifusun giderek yas-
lanmasi nedeniyle KOAH prevalansinin 6niimiizdeki 30 yilda
artacagl ve 2030 yilina kadar KOAH ve iliskili nedenlerden
olumlerin yilda 4.5 milyonu asacagi 6ngorilmektedir (1).

Morbidite

KOAH veri setlerinde morbidite ile ilgili parametreleri bulmak
her zaman kolay degildir ve mortalite verilerine gore daha az
glvenilirdirler. Mevcut veriler, morbiditenin yagla arttigini gos-
termektedir. KOAH morbiditesi sigara icimi, yaslanma ve
KOAH ile iliskili diger ek kronik durumlardan (kardiyovaskdler
hastaliklar, kas-iskelet bozulmalari, diyabet gibi) etkilenebilir ve
bu kronik durumlar hastanin saglik durumunu anlamli boyutta
bozabilirler (1).

Mortalite

KOAH'in yeterince bilinmemesi ve teshis edilmemesi, mortali-
te verilerinin gtivenilirligini azaltmaktadir. Buna ek olarak, kayit
sistemlerinin dogrulugu, 6limin primer nedeni olmasina kar-
sin olum sertifikalarinda genellikle katkida bulunan neden
olarak kaydedilmesi veya hi¢ kaydedilmemesi sonuclari etkile-
mektedir. Gintimizde KOAH mortalitesinde gozlenen artig
esas olarak sigara icme salgininin artmasi, diger yaygin 6lim
nedenlerinin iskemik kalp hastaliklari 6zellikle gelismis tilkeler-
de yash nufusun artmasi ve hastaligin dogal seyrini etkileyen
tedavilerin ¢cok az olusundan kaynaklanmaktadir (1).

Ekonomik yiik

KOAH 6nemli boyutta ekonomik yiike neden olur. Toplam
KOAH yukinin en buytk kismindan KOAH alevlenmeleri
sorumludur. Hastalik siddeti arttikga, saglik hizmeti maliyetleri
de artmaktadir. Gelismekte olan tilkelerde KOAH'In isyeri ve ev
tretkenligi tizerine etkileri dogrudan maliyetten daha énemli-
dir. Clinki, saghk sektorliniin agir diizeyde yeti yitimine sahip
bireylere uzun stireli destek hizmeti saglamada yetersiz kalma-
si, bu tlkelerde en az iki kisinin (hastaya ek olarak bir aile
bireyinin) isyerini terk etmesine neden olmaktadir (1).

Sosyal yiik

Kiresel Hastalik Yikt (GBD) Calismasinda her bir saglik prob-
leminin neden oldugu yiiki degerlendirebilmek amaciyla,
birlesik bir olctt gelistirilmistir. Yeti kaybina (sakatliga)-
Uyarlanmig Yasam Yillari (DALY) olarak adlandirilan bu 6l¢iim,
yeti kaybinin siddetine gore uyarlanmis, her bir 6zgtl saghk
problemi igin erken olimler nedeniyle kaybedilen yillar (YLL)
ve yeti kaybi ile yasanan yillarin (YLD) toplamini gostermekte-
dir. KOAH, 2005 yilinda 8. en 6nemli DALY nedeni iken 2013
yilinda 5. DALY nedeni haline gelmistir (1).

Hastalik Gelisimi ve ilerlemesini Etkileyen Faktorler

Sigara icimi, en cok calisilan KOAH risk faktorti olmasina kar-
sin, yapilan epidemiyolojik calismalar sigara icmeyenlerde de
kronik hava akimi kisitlamasi gelisebilecegini gostermistir.
KOAH'li sigara iciciler ile karsilastinldiginda, kronik hava
akimi kisittamasina sahip sigara icmeyenler, daha az sempto-
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ma, daha hafif hastaliga ve daha az sistemik inflamasyona
sahiptirler. ilginctir ki, kronik hava akimi obstriiksiyonuna sahip
hic sigara icmemis kisilerde, kronik hava akimi obstriiksiyonu
bulunmayanlara gore akciger kanseri veya kardiyovaskuler
morbidite riski artmig gorinmemektedir. Ancak, pnémoni
gelisme riskleri ve solunum yetmezliginden o6lim riskleri daha
ytiksek bulunmustur (1).

Gunumizde tim seyri boyunca KOAH'in gelisimini izleyen
veya bireyin gelecekteki KOAH riskinin bicimlenmesinde
onemli olabilecek pre-post natal déonemi iceren uzunlamasina
calisma bulunmamaktadir. Bu nedenle, KOAH'ta risk faktorle-
rine yonelik bilgilerimiz bircok yoniyle halen yetersizdir.

KOAH, genlerin ve ¢evrenin karmasik etkilesimi sonucu olusur.
Sigara icimi KOAH icin onde gelen risk faktoridir, ancak agir
sigara igicilerin bile yasamlar boyunca %50’sinden azinda
hastalik gelisir. Her ne kadar genetik faktorler sigara igicilerde
KOAH gelisme riskini degistirmede bir rol oynayabilirlerse de,
siirecte etkili diger risk faktorleri bulunabilir. Ornegin, cinsiyet
bir kisinin sigaraya baslayip baglamamasini veya bazi mesleki
ve cevresel maruziyetlere ugrayip ugramamasini etkileyebilir,
sosyoekonomik durum dogum agirhgiyla ve dolayisiyla hastalik
gelisimine duyarliligi etkileyen akciger biytime ve gelisimi ile
baglantili olabilir, daha uzun yasam beklentisi yasam boyu risk
faktorlerine daha buyiik maruziyete yol acabilir. Risk faktorleri
arasindaki iliski ve etkilesimleri anlayabilmek icin daha ileri
calismalara gereksinim bulunmaktadir (1).

Genetik faktorler

En iyi bilinen genetik risk faktort siddetli kalitsal alfa-1 antitrip-
sin (AAT) eksikligidir. Giinimuizde KOAH’tan dogrudan sorum-
lu genler konusunda bilgilerimiz yetersizdir (1).

Yas ve cinsiyet

Yas, KOAH gelisimi icin bir risk faktori sayilmaktadir. Ancak,
saglkh bir yaslanmanin KOAH’a yol acip agmayacagi, veya
yasin sadece yasam boyu maruziyetlerin toplamini mi yansittig
hentiz iyi bilinmemektedir. Ge¢miste yapilan calismalarda
KOAH'In prevalansi ve mortalitesinin erkeklerde daha ytiksek
oldugu bildirilmisken, ginimiizde 6zellikle gelismis tlkelerde
yapilan ¢alismalarda muhtemelen tiittin kullanma kaliplarindaki
degisime bagl olarak her iki cinsiyette esit hale geldigi bildiril-
mistir. Bazi calismalarda kadinlarin titiin dumanina daha duyar-
It oldugu ve esit miktarda sigara icmelerine karsin erkeklere gore
kadinlarda daha siddetli hastalik gelistigi bildirilmistir (1).

Akciger biiyiime ve gelismesi

Gebelik ve dogumda olusan stiregler ve cocukluk ve adolesan
donemdeki maruziyetler akciger biiytimesini etkiler. Ulagilan
maksimum akciger fonksiyon diizeyinin (spirometri ile 6lctlen)
dustik bulunmasi, KOAH gelisimi agisindan artmis riske sahip
bireyleri belirlemede yardimci olabilir. Gebelikte ve cocuklukta
akciger buytimesini etkileyen herhangi bir faktor KOAH gelisi-
mi acisindan bireysel riski arttirma potansiyeline sahiptir.
Nitekim, dogum agirligi ve erken ¢ocukluk donemi solunumsal
enfeksiyonlar ile yetiskinlikteki 1. saniyedeki zorlu ekspiryum
voltimii (FEV,) arasinda pozitif bir iliski bulundugu bildirilmis-
tir. Cocukluk dezavantaj faktorleri olarak adlandirlan yagamin
erken donemindeki faktorler yetiskinlik donemindeki akciger
fonksiyonunu 6ngormede agir sigara icimi kadar nemli goriin-
mektedir. Uc farkli uzunlamasina kohortu degerlendiren yeni
bir calismada, hastalarin %50’sinde KOAH'in FEV 'in zaman

icinde hizli azalmasina bagl olarak gelistigi, ama diger
%50’sinde anormal akciger biiyime ve gelismesine bagh ola-
rak gelistigi bulunmustur (1).

Partikiillere maruziyet

Tum diinyada sigara icimi en ¢ok karsilagilan risk faktorudir.
Pasif sigara icimi de akcigerin toplam inhale partikil ve gaz
yukunt arttirarak solunumsal semptomlara ve KOAH gelisimine
katkida bulunur. Gebelik doneminde annenin sigara icimi intra
uterin akciger buyiime ve gelismesini etkileyerek ve olasilikla
immin sistemi etkileyerek fetis icin riske neden olabilir (1).

Organik ve inorganik tozlar, kimyasal ajanlar ve buharlari ice-
ren mesleki maruziyetler, KOAH icin 6nemi yeterince kavran-
mamis risk faktorleridir. ATS, mesleki maruziyetlerin KOAH ile
iliskili solunumsal semptomlar veya fonksiyonel bozulmadan
%10-20 oraninda sorumlu oldugunu bildirmistir (1).

Acik ateste veya iyi calismayan sobalarda yakilan odun, tezek,
bitki kokleri ve komir yiksek dizeyde i¢c ortam hava kirliligine
yol acabilir. Giderek artan kanitlar iyi havalanmayan evlerde
1Isinma veya yemek pisirme amaciyla kullanilan biyomas yakitla-
rin yol actigi ic ortam hava kirliliginin KOAH gelisiminde 6nem-
li bir risk faktort oldugunu gostermektedir. Tim diinyada yaklasik
3 milyar insan evlerinde i1sinma ve yemek pisirme amaciyla
biyomas yakit ve komir kullanmakta ve bu durum risk altinda
populasyonun ne kadar biyiik oldugunu gostermektedir (1).

Yiksek diizeydeki dis ortam hava kirliligi kalp ve akciger has-
taligi bulunan kisilerde zararlidir. Dis ortam hava kirliliginin
KOAH gelisiminde bir risk faktorti olarak rolti cok acik degildir,
fakat risk faktora olarak roli sigara dumani ile karsilastirildigin-
da goreceli olarak daha kucguktir. Ancak, mevcut kanitlar hava
kirliliginin akciger biiytime ve gelismesinde 6nemli etkisi oldu-
gunu gostermektedir (1).

Sosyoekonomik durum

Dustik sosyoekonomik durum KOAH gelisiminde risk artigi ile
iliskilidir. Ancak, bu durumun yoksullugun hangi bolimu ile
iliskili oldugu hentiz ¢ok iyi bilinmemektedir. Mevcut gucli
kanitlar, KOAH gelisimi ile ters bir iliskisi bulundugunu goster-
mektedir. Ancak bu durumun i¢ ve dis ortam hava kirliligi,
kalabalik yasam, yetersiz beslenme, enfeksiyonlar veya diistik
sosyoekonomik durumla iligkili diger faktorlerle iliskisi olup
olmadigi bilinmemektedir (1).

Astim ve hava yolu hiperreaktivitesi

Yapilan uzunlamasina calismalarda, yetiskin astimhlarda
zaman icinde KOAH gelisme riskinin, astimi bulunmayanlara
gore 12 kat fazla oldugu, astimli hastalarda %20 oraninda geri
dontmstiz hava akimi obstriiksiyonu gelistigi ve genel populas-
yonda kisinin beyanina dayali astimin agin FEV, kaybi ile bag-
lantilh oldugu bildirilmistir. Astimli ¢cocuklarda akciger buyu-
mesindeki azalma kalibini inceleyen bir ¢alismada bu ¢cocuk-
larin erken vyetiskinlik doneminde %11 oraninda KOAH ile
uyumlu akciger fonksiyon bozulmasi gelistigi bildirilmistir (1).

Kronik bronsit
Fletcher ve ark. calismasinin aksine, daha sonraki yillarda yapi-
lan calismalar mukus hipersekresyonu ve artmig FEV, azalmasi
arasinda iliski bulundugunu, sigara icen genc yetiskinlerde
kronik bronsit varliginin KOAH gelisme riskini arttirdigini bil-
dirmislerdir (1).



Enfeksiyonlar

Siddetli c¢ocukluk solunumsal enfeksiyon oykusi, yetiskin
donemde azalmis akciger fonksiyonu ve artmis solunumsal
semptomla iliskilidir. HIV enfeksiyonu ve tiiberkilozun da
KOAH gelisi agisindan risk faktorleri oldugu bildirilmistir (1).

Yapilan epidemiyolojik ¢alismalarda diger kronik hastaliklarda
oldugu gibi KOAH epidemiyolojisinin de yiiksek-orta ve dlistik
gelirli tilkelerde farkli 6zellikler gosterdigi ve farkli risk grupla-
rina sahip olduklarini gostermektedir. Oysa Diinya Saglik
Orgitii ve Kiiresel Hastalik Ytikii (GBD) calismasi verileri kiire-
sel bilgi ve egilimleri yansitmaktadir (13). Bu verilere gtivene-
rek, yerel epidemiyolojileri, czellikle de dlistik-orta gelirli
tlkelerin ve kirsal alan yoksullarininin epidemiyolojik gercek-
lerini saptayabilmek mimkdin degildir. GOLD 2017 raporu da
benzer ozelliklere sahip olmasi nedeniyle dtistik-orta gelirli
tilkelerin KOAH sorununu goérmek ve anlamak konusunda
ciddi sorunlara sahiptir. Oysa dtinyada KOAH’li hastalarin
%90’ indan fazlasi distik-orta gelirli tilkelerdeki yasamakta ve
dlmektedir. Bu ozellikleriyle GOLD 2017 raporu, gelismis
tilkelerin epidemiyolojik gercekleri ile KOAH’a yaklagan bir
rapor ozelligine sahiptir.

GBD 2015 calismasinda tiim diinyada KOAH'tan élimler 3.2
milyon oldugu tahmin edilmistir. Buna gére, KOAH nedeniyle
gerceklesen tim dlimlerin %44,8’inden titin kullanimi,
%27,1’inden dis ortam hava kirliligi, %7,96'sindan dis ortam
hava kirliligi (ozon'un), %20,6’sindan i¢ ortam hava kirliligini-
nin, %11,1’inden ise mesleki maruziyetlerin sorumlu oldugu
izlenmektedir. Dis ve i¢ ortam hava kirliligi ve ozon birlikte
degerlendirildiginde, KOAH’dan dliimlerin %55,7 sinden hava
kirliliginin sorumlu oldugu izlenmektedir (14,15).

Yiiksek gelirli (ilkelerde tiitiin dumani KOAH gelisimi acisin-
dan en énemli risk faktort iken, tim diinyada ve dlistik gelirli
tilkelerde KOAH gelisimi agisindan en onemli risk faktort ev
ici hava kirliligi, 6zellikle de biyomas dumanina maruziyettir.
Clinkdi, tim ddnyada 1 milyar kisi sigara icerken, 3 milyar kisi
biyomas yakit dumanina maruz kalmakadar. Ttitiin dumani ve
biyomas dumanina maruziyet KOAH gelisiminde benzer
diizeyde (OR:2.4) etkilidirler. Bu nedenle ktiresel diizeyde
KOAH gelisiminde en énemli risk faktord biiyik oranda yoksul
tilkelerde biyomas yakit dumanina maruziyet olarak goriin-
mektedir (16).

Risk faktorleri ile ilgili verileri degerlendirirken oldukca dikkat-
li olmak gerekmektedir. Ciinkii, GOLD 2017 raporunda ve
GBD 2015 calismasinda tanimlanan risk faktorleri, tim oldm-
lerin ancak 57,8’ini ve tiim DALY lerin %41,2’sini aciklayabil-
mektedir. Geri kalan oliimler ve hastalik ytikiiniin nedenleri
cok iyi bilinmemektedir. Fakat, bunlarin biiyiik oranda heniiz
bilinmeyen cevresel faktorler ve sosyo-ekonomik faktérler
oldugu dtistincilmektedir.

GBD 2015 calismasinda 195 dilkenin verilerinin degenlendiri-
minde, dogumda beklenen yasam stiresinin, kisisel gelir, egitim
stiresi ve dogurganlik hizina gore olusturulan sosyo demografik
indeksi (SDI) ile parelel olarak arttigini, buna karsilik 50-75 yas
arasi 6liim olasiligin SDI arttikca azaldigini gostermistir (14).

GBD 2013 c¢alismasina gore 1990-2013 yillari arasinda,
KOAH’a bagl mortalite sayisinda %21 artis olmasina karsin,
yasa uyarlanmis mortalite hizinda yine ayni dénemde
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%32,3liik bir azalma gerceklesmistir (17). GBD 2010 verileri
kullanilarak 1990-2010 yillari arasindaki KOAH mortalitesin-
deki degisimi analiz eden bir calismada, KOAH mortalite
sayisindaki artisin esas olarak yasli ntifusun artisina bagl oldu-
gu, yasa ve cinsiyete uyarlanmis KOAH mortalite hizindaki
azalmanin ise bliytik oranda tilkelerdeki kisi bagina dtisen gayri
safi milli gelirin artigina bagli oldugu, sigara dumanina maruzi-
yetteki diismenin bu azalmada ¢ok az etkisi bulundugu bildi-
rilmistir (18). Burney ve ark. (19) bu calismasinda, yasa uyar-
lanmis KOAH mortalitesindeki azalmada, kisi basina diisen
gayri safi milli gelirdeki artisin %26,2, sigara icimindeki azal-
manin ise %3,9 oraninda katkida bulundugu tahmin edilmistir.

Yayinlanan bir BOLD analizinde, hava akimi obstriiksiyonu
prevalansinin sigara icme sikligi ile korele oldugu, fakat hava
akimi obstriiksiyonu prevalansinin KOAH mortalitesi ile anlam-
I1 bir korelasyon géstermedigi bildirilmistir. Buna karsin, yok-
sulluk ve yetersiz akciger gelisiminin bir gostergesi olan restrik-
tif spirometrik bozulmanin [dtistik zorlu vital kapasite (FVC)]
KOAH mortalitesi ile anlamli boyutta korele oldugu ve bu
restriktif bozulmanin, en ytiksek yoksulluk oranlarina sahip
tilkelerde olduk¢a yaygin oldugu raporlanmistir (20). KOAH
mortalitesi, dtstik gelirli ilkelerde, ozellikle de kisi basina
diisen gayrisafi milli gelirin 20 bin dolarin altinda oldugu (ilke-
lerde oldukca yiiksektir (14).

insanlarin ve toplumlarin saglik durumu, biyiik oranda cok
cesitli belirleyecinin karmasik etkilesimi tarafindan belirlenir.
Saghgin sosyal belirleyicileri, cok cesitli kisisel, sosyal, ekono-
mik ve cevresel faktori (egitim, is, gelir, sosyal statdi, barinma
kosullari, cinsel kimlik, kdltcir, vb.) icerir (20, 21). Sagligin bu
sosyal belirleyicilerinin kombinasyonu ve karsilikli etkilegimi
sonucu, bireylerin ve toplumlarin saglk durumlarinda farklilik-
lar olusur. Saglikta esitsizlik, solunum sistemi hastaliklarinda,
diger sistem hastaliklarina gére daha yaygindir. Bunun da nede-
ni, farkli toplumsal gruplarin yasadiklar cevrelerdeki farklilik-
lar ve ¢evrenin solunum (zerine etkisidir. En ddstik sosyal
gruplarin, en ytiksek sosyal gruplara gore, 14 kat fazla solunum
sistemi hastaligina sahip oldugu bildirilmistir (20). Ttittin duma-
ni, ic ve dis hava kirliligi, cevresel maruziyetler ve mesleki
tehlikeler diger organlara gore akcigerleri daha ¢ok etkilemekte
ve etnik azinliklar ve diistik sosyoekonomik durumda bulunan-
larda esitsizlige yol acmaktadir. Bu anlamiyla yoksulluk ve
saglikta esitsizlik “nedenlerin nedeni” olarak gordilmektedir.
Cinkd yoksulluk, hem titin, hava kirliligi, mesleki toz ve
dumana maruziyeti arttirmakta, hem yetersiz akciger gelisimi-
ne yol agmakta, hem saglik hizmetlerine ulasimi gticlestirmek-
te, hem de énerilen tedaviye uyumu gticlestirmektedir (21).

Genel olarak bakildiginda, gelismis bati tilkelerinde veya yiik-
sek gelirli iilkelerde (ABD, Ingiltere, Kanada, Ispanya, Isvec,
Avusturya, Japonya) KOAH mortalite hizlarinda azalma basladi-
81, bu azalmanin erkeklerde daha belirgin oldugu ve mortalite
hizi yoniinden erkekler ve kadinlar arasindaki farkin azalmaya
basladigi izlenmektedir. Bu durumun, sigara icme prevalansin-
da ve hava kirliligindeki azalma ile iliskili oldugu raporlanmustir.
Gelismekte olan (ilkelerde ise KOAH mortalite hizlari, sigara
icme prevalansi, biyomas yakit dumanina maruziyet ve diger
faktorler nedeniyle daha yliksek bir hizda artiyor olabilir (22).

Lange ve ark. yeni yayinlanan calismalarinda gelismis bati
tilkelerinde olusturulan (¢ bagimsiz kohortta (Framingham
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Sekil 1. Akciger fonksiyonlarinin dogal seyri. KOAH gelisiminde iki
yol: (A) Erken vyetiskinlik doneminde diisiik akciger fonksiyonu, ileri
yaslarda KOAH gelisimi, (B) Erken yetiskinlik déneminde normal akciger
fonksiyonu, yetiskin donemde hizli FEV, azalmasina bagli KOAH gelisimi.
FEV: Zorlu ekspiratuar voliim birinci saniye. (Bolim 1. Ref no 23).

Offspring Cohort, the Copenhagen City Heart Study, and the
Lovelace Smokers Cohort) bulunan ve kohorta girdiklerinde
yaslari 40 yas ve altinda olan katilimcilari, akciger fonksiyonla-
ri (FEV, beklenenin <%80 ve FEV, beklenenin >%80) ve 22
villik izlem sonrasinda KOAH olup olmadiklarina bakarak
gruplandirmiglardir (Sekil 1). Calismanin sonunda KOAH geli-
senlerin yaklasik yarisinin erken yetiskinlik doneminde dltiscik
FEV ‘e sahip olan katihmcilardan olustugu gozlenmistir. Bu
calismada, erken yetiskinlik doneminde diistik akciger fonksi-
yonuna (FEV, beklenenin <%80) sahip kisilerde KOAH gelisme
riskinin (%26), normal akciger fonksiyonuna sahip kisilerden
(%7) li¢ kattan fazla oldugu saptannmustir (23). Lange ve ark.nin
calismasi, hem primer koruma calismalarinin yeniden bigim-
lendirilmesini, hem de farkli yollarla gelisen KOAH'ta farkli
tedavilere gereksinimin tartisiimasina yol acacaktir. Yapilan
calismalarda ulagilan maksimum FEV/, (izerinde distk dogum
agirhginin etkisi 250 ml, cocukluk cagr solunumsal enfeksiyon-
larinin etkisi 100-150 ml iken, dtistik sosyoekonomik durumun
etkisi 400 ml’ye kadar ulasabilmektedir (24).

Sonug: Yukaridaki bilgiler isiginda bakildiginda GOLD 2017
raporunun sadece semptomlari tedaviye amacladigi, ancak
ozellikle KOAH’li hastalarin %90’dan fazlasinin yasadigi
distik-orta gelirli dlkelerde KOAH morbidite ve mortalitesini
azaltmak gibi bir amaci ihmal ettigi gorilmektedir. Bununla
baglantili olarak, KOAH gelisiminin temel belirleyicisi olan
saghigin sosyal belirleyecilerindeki (yeterli gelir, uygun barin-
ma, yasam ve is kosullari, kaliteli egitim ve saglik hizmetlerine
ulagim vb) bozulmayi irdelemedigi izlenmektedir. Bu bozulma-
nin milyarlarca insani nasil yoksulluga ve risk faktorlerine
maruziyete stirtikledigini ve bu bozulmadan sorumlu olan
ktiresellesme ve ulus étesi tiittin, gida-icecek ve fosil yakit gir-
ketlerinin hastalik tastyici niteliklerine dikkate almadigi gordil-
mektedir. Ttim diinyada KOAH gelisiminde en biytik risk fak-
torti olan biyomas yakit dumanina maruziyetin yoksullukla
baglantisini ve yine KOAH gelisiminden en az %50 sorumlu
olan ve genellikle yoksul tilkelerde gozlenen intra uterin ve
erken cocukluk risk faktérlerinin nedenlerinin sorgulanmadhigi
izlenmektedir.
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KOAH’LI OLGUNUN TANISI VE DEGERLENDIRILMES]

TANI

GOLD 2017 raporunda KOAH tanisina yonelik olarak daha 6nceki kilavuzlarda birkag¢ kez degisim gosteren risk faktor-
lerinin semptomlar olmaksizin tek basina varhiginin KOAH tanisinin arastirilmasi icin yeterli olabilmesi tekrar gtindeme
getirilmistir. Buna gore dispne, kronik oksiiriik ve/veya balgam ¢ikarma yakinmasina sahip olan olgularda ve/veya hasta-
lik icin risk faktorlerine maruz kalan kisilerde KOAH arastirilmalidir (1). Bu gértis, semptomu olmayan ancak sadece risk
faktori olan KOAH’lilarin tani almasini kolaylastirabilecegi gibi sadece semptomu olan ve risk faktéri olmayan olgular-
da astim ile karisma olasiligini artirmaktadir. 2011 raporunda bu olasilik nedeniyle her iki kosulun birlikteligi 6nerilmek-
te iken 2017 yilinda tek kosulun yeterliliginin neden onerildigine yénelik gerekceler yeterli degildir. Ote yandan tek kosul
varligi Tirkiye gibi sigara disi risk faktorlerinin cok da iyi dokiimante edilemedigi bir ortamda ya da semptomlarin varli-
ginin pek ¢ok baska nedene baglanarak doktora basvuru nedeni sayilmadigi bir toplumda erken tani acisindan avantajli
gibi goriinmekte olup bu konuda kanita ihtiya¢c duyulmaktadir.

Ote yandan KOAH'ta farmakolojik tedavi karari semptomlarin varliginda verilir. Klinik bulgular varliginda post-bronkodilatator
FEV,/FVC<%70 olmasi persistan hava akimi kisithligini gosterir ve KOAH tanisi icin gereklidir (1). Unutulmamalidir ki persis-
tan hava akimi kisithligi (fiks obtriiksiyon) sadece KOAH'ta degil, agir astimda da goértilebilir. Bu nedenle taninin dogrulugu
iyi bir 6yku ve tekrarlayan spirometrelerde gosterilen kalici hava akimi obstriiksiyonu ile netlestirilmelidir. Bir grup hastada
KOAH semptomlari olmasina ragmen, postbronkodilatér FEV /FVC degerinin %70'in altina inmedigi gériilmektedir. Bu olgu-
larin yakin izlemi gerekir. Bu olgularda sigara ve diger risk faktorlerinden kaginilmasi ve fiziksel aktivitenin israrla énerilme-
si gereklidir (2). Ayrica bazi hastalarda astim-KOAH semptom ve risk faktérlerinin birlikte olusu ya da Astim-KOAH ayirici
tani glicliikleri nedeniyle solunum fonksiyon testlerinin yakin izlemi gereklidir. Bazi hastalarda izlem sirasinda spirometride-
ki bytik farkliliklar nedeniyle tani degisikligi olabilmektedir. Bu nedenlerden dolayr TTD KOAH CG grubu; KOAH tanisini
koymada, hastaligin progresyonunu ve aktivitesini belirlemede ve ayirici tanida kullanmak (izere tanida ve her takip vizitinde
kalite standardlarina uygun yapilmis spirometrik incelemeyi énermektedir. Ulusal Spirometri Standardlari Kilavuzu yayin
asamasindachr (3). Tiim gogis hastaliklari alaninda bu standartlara uyulmasi énerilir. Ciinkii (ilkemizde kalite standartlarina
uymayan spirometri orani Tiirkiye Kronik Hastalik ytikii calismasinda cok ytiksek bulunmustur (4). Ttim dinyada ve
Tirkiye’de spirometrinin yeterince kullaniimadigi dikkate alindiginda GOLD 2017 raporunda tedavi kararinda spirometrinin
disarda birakilmasinin, spirometrinin terk edilmesi anlamina gelmediginin altini cizmek gerekir.

Onceki GOLD dokiimanlarinin aksine GOLD 2017’de hastalik taniminda semptomlara yer verilmistir. Bunun en 6nemli
nedeni farmakolojik tedavinin biyiik oranda semptomlara dayali olmasidir. Bu nedenle GOLD 2017’de ayrintili acikla-
nan semptomlara biz de mevcut dokiimanda yer vermeyi uygun gordiik. Semptomlarin ifade edilmesi sadece hastaligin
patogenezi ile ilgili degil, pek cok sosyokiiltiirel faktorden de etkilendigi unutulmamalidir. Semptomlarin ifadesi kisiden
kisiye toplumdan topluma degiskenlik gosterebilir. Nefes darligi bir algidir ve cinsiyetten, psikolojik alt yapidan, etnik
faktorlerden, cografyadan etkilenebilir. TTD 2014 KOAH raporunda semptomlara yonelik detayli bilgilendirme verilme-
digi icin mevcut raporda GOLD 2017 dokimanindan uyarlanmis ayrintili semptom tanimlamalari verilmistir. TTD KOAH
CG olarak iyi bir oykiintn tani ve tedavideki rolti nedeniyle bu bolimde GOLD 2017 degerlendirmelerine katilmaktayiz.

GOLD 2017 raporunda dikkati ceken bir diger ézellik de; risk faktorlerinin detaylandirilmasi, akcigerin gelisimsel bozuk-
luguna yapilan vurgudur. Bu konu tlkemiz gibi gelismekte ve az gelismis (ilkeler icin nemlidir. Sigara disi risk faktorle-
ri ve koti hava kalitesinin vurgulanmasi gereklidir. Bu konu risk faktorlerine yonelik bolimde ayrica ele alinmustir.
Semptom ve risk faktorlerinin degerlendirildigi tablo Apendiks Tablo S1’de verilmistir (1).

SEMPTOMLAR
Kronik ve progresif dispne, okstiriik ve balgam KOAH’in en karakteristik semptomlaridir. Olgularin %30’una yakin bir
oraninda balgamli bir 6kstrtk vardir. Bu semptomlar, giinden giine degiskenlik gosterir ve yillar icerisinde hava akimi
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kisittanmasinin gelisiminden 6nce ortaya ¢ikabilir. Anlamli
hava akimi kisittanmasi kronik dispne ve/veya oksurik ve
balgam ¢ikarma olmadan da gelisebilecegi gibi bunun tam
tersi de mimkiindiir. KOAH tanisi, temel olarak; ‘hava akimi
kisittanmasi’yla konmasina ragmen pratikte tedavi gereksini-
mi, semptomlarin hastanin yasami tzerindeki etkisine bagh
olarak ortaya cikar (1).

DiSPNE: KOAH’in kardinal semptomudur, kisithligin en
onemli nedenidir ve genellikle anksiyete de hastaliga eslik
eder. Hastalar dispneyi; nefes almada guiclik, goguste agirlik,
hava acligi veya nefes nefese kalmak olarak ifade ederler.
Dispneyi tanimlama, bireysel ve kiltirel olarak degiskenlik
gosterebilir (1).

OKSURUK: Kronik oksiiriik genellikle KOAH'in ilk sempto-
mudur ve hasta tarafindan sigara ve/veya ¢evresel maruziyet-
lere bagli oldugu dustinilerek patolojik bir semptom olarak
algilanmaz. Baslangicta, oksurik araliklhi olabilir, sonradan
gin boyu devam eden ve her giin ortaya cikan bir karakter
alir. KOAH'ta kronik okstrtk balgamli veya balgamsiz olabi-
lir. Bazi olgularda anlamli havayolu obstriiksiyonu okstrtk
olmadan da gelisebilir (1).

BALGAM CIKARMA: KOAH’li olgular genellikle okstrtkle
az miktarda inat¢i balgam cikarirlar. Bagka bir nedene bagli
olmaksizin, birbirini izleyen iki yil boyunca ¢ veya daha
fazla ay surekli balgam c¢ikarma kronik bronsitin rutin tanimi-
dir. Ancak bu tanim, her zaman KOAH'taki balgam c¢ikarma
durumunu yansitmaz. Balgam ¢ikarma, zaman zaman alev-
lenir ve artarken zaman zaman da remisyona girer. Balgam
purilansi, inflamatuvar belirteclerin arttiginin bulgusudur.
Ayni zamanda her ne kadar balgam purilansi ve alevlenme
arasindaki iliski zayif olsa da, purtlansin olmasi bakteriyel
bir alevlenmeyi gosterir (1).

WHEEZING VE GOGUSTE SIKISMA: Wheezing ve gogiiste
stkisma; glinden giine ve giin icinde degisebilen semptomlar-
dir. Laringeal seviyede isitilebilen wheezing olabilir ve oskiil-
tasyonda anormalliklerin eslik etmesi gerekmez. Alternatif
olarak oskiiltasyonda yaygin ekspiratuvar ve inspiratuvar
ronkusler olabilir. Goguste sikisma hissi genellikle efor son-
rasidi.  Wheezing veya gogiiste sikisma hissinin olmamasi
KOAH tanisini diglamadigi gibi varligi da astim tanisini dog-
rulamaz (1).

SPIROMETRI

KOAH kesin tanisi spirometri ile konur. Tani kriteri post-
bronkodilatér FEV,/FVC <%70 olmasidir. ‘Sabit oran’ kriteri
basittir ve referans degerlerden bagimsizdir. Ayrica tim din-
yada yaygin olarak kullanilmaktadir. Klinik c¢alismalarda
tedavi oOnerilerinin cogu, bu kritere dayanilarak olusturul-
mustur (1). Ote yandan bu deger yash populasyonda asiri bir
sekilde KOAH tanisinin konmasina, 45 yas alti geng¢ populas-
yonda ise yetersiz tanitya neden olabilir. Bu durumda %15
kadar olguda hatali tani ihtimali vardir. Bu nedenle alternatif
olarak normalin alt siniri (LLN) degerlerinin kullanilmasi ERS
tarafindan onerilmektedir (5). Ayni zamanda bu degerlendir-
me postbronkodilatér FEV,’i kullanan gecerli referans deger-
lerinin hangisinin kullanilacagina son derece baglidir.
Normalin alt siniri degerleri normal dagilima dayali olarak,
saglikli poptilasyonda élc¢iilen degerlerin alt %5’ini anormal

olarak siniflandirmaktadir. Spirometre eger FEV /FVC icin
LLN degerlerinin kullanilmasina uygun ise havayolu obstriik-
siyonunun yanlis tanimlanmasini azaltabilir 6te yandan nor-
malin alt siniri degeri kullanilmasinin gecerliligini gosterme-
ye yonelik longitidinal calismalar veya sigaranin major
KOAH nedeni olmadigi toplumlarda referans degerler bulun-
mamaktadir (6). TTD KOAH CG, GOLD 2017 ile paralel
olarak Ttirkiye’de solunum fonksiyon testleri icin standardi-
zasyon ve normalin alt siniri icin referans degerler olmadi-
gindan tanida sabit oran kullanimini énermektedir.

Spirometrik dlgtimlerin kisa etkili bronkodilator inhalasyonu
sonrasinda yapilmasi, degiskenligin en aza indirilmesinin
saglanmasi agisindan onerilmektedir. Postbronkodilator spi-
rometrik 6lctim, tani ve hastalik agirhginin derecelendirilme-
sinde gereklidir, ancak reverzibilite testi (reverzibilite diizeyi-
nin 6lculmesi) onerilmemektedir. Reverzibilite diizeyi 6l¢u-
minin KOAH tanisi konulmasina, astim ile ayirici taniya
veya bronkodilator ve kortikosteroidler ile uzun stireli tedavi-
ye yaniti belirlemede katkisinin olmadigi gosterilmistir (1, 7).
Reverzibilitenin astim KOAH ayirici tanisindaki yeri giinltik
pratikte hekimler arasinda kafa karisikligina yol acmaktadir.
Ote yandan ‘Understanding the Potential Long-term Impacts
on Function with Tiotropium (UPLIFT’) calismasinda, KOAH
olgularinin %60'inda FEV, ‘de %12 ve 200 mL olan acilma
kriteri karsilanmaktadir (8). Astim-KOAH Birlikteligi (AKO)
halinde ya da fiks obstriiksiyon olusmus astim olgularinda
yliksek dtizeyde acilma oranlari gértilebilmektedir. Bu olgu-
lar diger klinik bulgularla birlikte degerlendirilmeli ve tek
basina acilma oranlari ile KOAH tanisi dislanmamalidir (9).

Spirometri ile toplum taramasinin faydali olup olmadig tar-
tismah bir konudur. Tiitiin ve benzeri trinlere anlamli maru-
ziyeti olmayan ve asemptomatik bireylerde, spirometri ile
tarama ve izlem onerilmemektedir (10). Ancak 20 paket yil
tattin/sigara kullanan veya sik solunum yolu enfeksiyon
oykust olan bireylerde KOAH erken tanisi ve olgu saptama
yoniinden spirometrinin tanisal katkisi daha fazladir (11, 12).
Bu nedenle TTD KOAH CG, semptomu olmayan olgularda
ulusal tarama programlarinin etkililigine yénelik bir veri orta-
ya cikana dek spirometri ile tarama onerisinde bulunmamak-
tadir. Bu konunun yakindan izlenmesi gereklidir.

GOLD 2017 raporu, Global Lung Initiative (GLI) tarafindan
spirometre icin gelistirilmis yeni bir yaklasima yer vermistir.
Sabit oran kullanildiginda yasa bagli degisimlerin etkilerini
minimale indirmek amaciyla ‘z skoru” adi verilen bir para-
metre kullamlmisti. Bu yontemde FEV,, FVC ve FEV /FVC
icin ‘z skor’lari hesaplanmistir. Z skoru-1.64 demek; spiro-
metri parametresinin tam olarak, normal populasyonun %5
persantilindeki alt siniri degerinde bulunmasi anlamina gel-
mektedir. GLI tarafindan tanimlanan bu yaklasimda 95 yasi-
na kadar olan yas gruplarinda ve bircok etnik 6zellige gore
belirlenmis denklemler bulunmaktadir. Bu konunun detaylari
ilgili kaynakta yer almaktadir (13).

KOAH BiRLESIK DEGERLENDIRME (GOLD 2017 ABCD
EVRELEMESI)

GOLD 2017 raporunda GOLD 2011’de olusturulan birlesik
degerlendirme sistemi giincellenmistir. 2011 6ncesi FEV,
olctimiine dayali evreleme sistemi ile 2011 sonrasi birlesik



degerlendirmeye dayali evreleme sistemi, mortaliteyi 6ngor-
me gilicii bakimindan karsilastirildiginda birlesik indeksin bir
avantaji gosterilememistir (14-16). Bu degerlendirme karma-
stk bulundugu icin tilkemizde ve diinya pratiginde klinisyen-
ler tarafindan kabul gérmemistir. Bu nedenle bireysel tedavi-
ye bir adim olarak goriilen birlesik degerlendirme sisteminin
kullanilmasinin  yayginlastirilmasi ancak basitlestirilmesi
halinde midmkdin olabilir. Bu nedenle farmakolojik tedaviyi
yénlendirmede GOLD 2017 raporunda FEV, disarida birakil-
mustir. Bu sayede 2011 versiyonunda ortaya konan FEV, ve/
veya alevlenme sayisina dayali karmasik degerlendirme
sadece ‘alevlenme sayisina ve semptom dizeyine” bagl
kilinmug ve boylece basitlesmistir. Komitenin bu sekilde kila-
vuz uyumunun artacagini hedefledigini tahmin etmekteyiz.
Giincellenen evreleme 6nerisi Sekil 2'de verilmistir (1). Buna
gore spirometrinin tanida, nonfarmakolojik tedavi degerlen-
dirmesinde ve prognoz takibinde kullanimi 6nerilirken teda-
vi kararinda kullanimina gerek duyulmadigi bildirilmistir (1).

Ancak TTD KOAH CG; spirometrinin hem tanida hem prog-
nozda hem de hastalik aktivitesinin takibinde kullaniimaya
devam edilmesini 6nermektedir. Bu konudaki fikirlerimiz bu
bolimiin girisinde ayrintili olarak aktarilmistir. lave olarak
KOAH’ta semptom diizeylerinin spirometri ile uyumsuz
oldugu durumlarda drnegin nefes darligina neden olabilecek
diger durumlarin arastirilmasi gerekebilir. Bu tiir bir durumun
tespiti icin dizenli spirometrik inceleme yapmaktan vazgec-
memek uygun olur.

Birlesik degerlendirmede modifiye medical research council
(MMRC) ya da KOAH degerlendirme anketi (CAT)’in kullanil-
masi onerilmektedir (Apendiks S2, 3) (17). KOAH kontrol
anketi (CCQ) raporda adi gecen diger bir degerlendirme
anketi olup pratikte ve klinik calismalarda ¢ok tercih edilme-
digi icin 6ne ¢itkmamaktadir. 2011’den beri siiregelen tartis-
malardan biri CAT ve mMRC uyumunda kullanilan kesim
noktalandir. Calismalarda St George Solunum Anketi
(SGRQ)'nin 25 degeri ile CAT’in 10 ve mMRC'nin 1 degeri
ortismektedir. Dolayisiyla az ve cok semptomatik olgunun
degerlendirilmesinde CAT kesim noktasi 10 olarak kabul
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edildiginde mMRC'nin kesim noktasinin da 1 olmasi bekle-
nir. Ote yandan 2011’den bu yana GOLD komitesi yiiksek
semptomatik olma sinirini mMRC’de 2 ve tizeri olarak belir-
lemistir (1). mMRC’nin kullanim kolayhgi avantaji vardir.
Ancak, CAT nefes darhgi disindaki diger semptomlari da
icerir ve sadece 8 sorudan olusur (1). Giinliik pratikte CAT ile
mMRC arasinda uyumsuzluklar gorilmektedir. mMRC diistik
saptanan bir hastanin CAT skorunun ytiksek olmasiyla sikca
karsilasiimaktadir. Bunun tersi de mimkdn olabilir. TTD
KOAH CG, CAT kullanimini énermekle beraber bir hasta
basina diisen muayene siresi tlkemizde ¢ok kisitli oldugu
icin CAT uygulanmasi zor bir degerlendirme aracidir.

Birlesik degerlendirmenin en 6nemli komponenti olan alev-
lenmeler 2017 dokiimaninda ayrintili olarak tanimlanmustir.
Hafif alevlenme (sadece kisa etkili beta, agonistler ile tedavi
gerektiren), orta (kisa etkili beta, agonistler yani sira antibiyo-
tikler ve/veya oral kortikosteroidler ile tedavi gerektiren), agir
(acil servis basvurusu veya hospitalizasyon gerektiren) alev-
lenmeler olarak siniflandirilmistir. Agir alevlenmelere solu-
num yetmezligi eslik edebilir. Yilda iki ve tzerinde orta
alevlenme ya da bir ve lzerinde hastane yatigi gerektiren
alevlenme gecirilmesi ‘sik alevlenme’ olarak tanimlanmakta-
dir. Sik alevlenmenin en 6nemli prediktorii; daha 6nce geci-
rilmis alevlenmelerdir. Havayolu obstriiksiyonunun agirlas-
masi; alevlenme sikliginin, hospitalizasyonun ve éliim riski-
nin artisina neden olur. Poptilasyon diizeyinde; orta diizeyde
havayolu obstriiksiyonu olan olgularin yaklasik %20’si anti-
biyotik ve/veya sistemik kortikosteroid gerektiren alevlenme
gecirmektedirler. Alevlenme riski agir (GOLD 2010 Evre 3)
ve cok agir (GOLD 2010 Evre 4) olgularda daha fazladir.
Ancak sadece FEV, alevlenme ya da mortaliteyi 6n gérme-
mektedir. Tium bu nedenlerle alevlenme sayisi ve siddetinin
degerlendirilmesi ve tedavinin planlanmasi agisindan, birle-
sik degerlendirmenin ¢ok onemli bir parcasidir (1).

Ancak alevlenme oykiistiniin hastanin ifadesine dayanmasi
bazi kisittamalara neden olmaktadir. Olgularin biiyik bir
kismi alevlenmeleri hatirlamamakta ve saghk kurulusuna bas-
vurmamaktalar. Ayrica tilkemizde dtizenli kayit ve sevk zinciri

Spirometrik —» | Havayolu obstriiksiyonunun | 5 | Semptomlar ya da/alevlenme
tani degerlendirilmesi riskinin degerlendirilmesi
>2 veya >1
FEV, (beklenen) hastaneye yatis ¢ D
gerektiren
Post-bronkodilat6r --
FEV /FVC<0.7 Hastaneye kabul
GOLD 2 50-79 gerektirmeyen 0- veya A B
R mMRC 0-1 || m MRC 22
CAT<10 CAT=10

Sekil 2. GOLD 2017’ye gére KOAH'ta yeni degerlendirme semasi (Boliim 2. Ref no 1)
FEV,: Zorlu ekspiratuar voliim birinci saniye, FVC: Zorlu vital kapasite, mMRC: Modifiye Medical Research Council, CAT: KOAH degerlendirme testi
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saghkli kullanilmadigindan, hastalarin ayni nedenle birden
cok saglik kurulusuna bagvurmasi mimkiinddr. Bu durum
saglik verilerinde karmasaya neden olabilmektedir. Ayrica acil
servis basvurusu tilkemizde basit nedenlerle olabildigi gibi
diger komorbid durumlara bagli da olabilir. Bu durum alevlen-
me Oykdstinde, basvurunun KOAH alevlenmeye mi yoksa
baska bir nedene mi bagli oldugunun ayird edilmesi gticldigti-
nii beraberinde getirir. Ayrica, KOAH'ta alevlenme disi neden-
lerden dolay da antibiyotik kullanimi mimkdindtir ve hastalar
bazen bu durumun ayinmina da gidememektedir. Bu nedenle
TTD KOAH CG; KOAH alevlenmeye bagli acil servis basvu-
rularini 24 saatten fazla yatis s6z konusu olmadiginda ‘orta
alevlenme’ olarak kabul edilmesini nermektedir.

Son yillarda kan eozinofil sayisinin alevlenme engellemesin-
de secilecek farmakolojik ajanlara yol gosterebilecegine
yonelik veriler mevcuttur. Alevlenme 6ykist olan KOAH'
olgularda yapilan iki klinik ¢alismanin sonucunda; sadece
uzun etkili beta-2 agonistlerle (LABA) tedavi edilen olgularda
ytiksek kan eozinofil sayilarinin, sik alevlenmeyi 6n gorebil-
digi gosterilmistir (18, 19). Ayrica, yuksek eozinofil sayisi
olan olgularda, inhaler kortikosteroid/uzun etkili beta-2 ago-
nist (IKS/LABA)'nin tedavi etkisi sadece LABA kullananlara
gore daha iyi bulunmustur. Bu bulgulara gore kan eozinofil-
leri; 1) Alevlenme 6ykiisti olan hastalarda alevlenme biyobe-
lirtecidir. 2) IKS’lerin alevlenme 6nlenmesi tizerindeki etkile-
rini onceden belirleyebilir. Bir buyik kohort ¢alismada;
yiksek kan eozinofil degerleri ile artmis alevlenme siklig
arasinda iliski bildirilmistir (20). Ancak bu sonug, baska bir
kohort calismada dogrulanmamistir (21). Calismalardaki
farkli sonuclar, 6nceki alevlenme dykiilerinin ve iKS kullani-
minin farkhligina baglanmistir (1).

Eozinofillerin tedaviyi yénlendirmedeki etkisine dair yeni
calismalara gereksinim vardir. TTD KOAH CG, GOLD 2017
raporu ile paralel olarak prospektif arastirmalarla kanitlan-
madigi sirece eozinofil sayisini biyobelirte¢ olarak kullan-
mayi énermemektedir.

EK TETKIKLER

Goriintiileme

Akciger grafisi amfizemi gosterebilmekle beraber KOAH
tanist icin kullanilamaz. Ancak alternatif tanilari dislamak ve
eslik eden komorbid durumlarin (fibrozis, bronsektazi, plev-
ral hastaliklar, kalp hastaliklari, kifoskolyoz) saptanmasi icin
gereklidir. Bronsektazi, akciger kanseri ve emboli siphesi
disinda bilgisayarli tomografi (BT) endikasyonu bulunma-
maktadir. Bronkoskopik ya da cerrahi voliim azaltici girisimin
distunildigi durumlarda, amfizem tarinin ve dagiliminin
saptanmasi icin de BT kullaniimaktadir (1). Tdrkiye’de acil
servisler basta olmak (izere, gereginden fazla BT kullanimi
vardir. Bu durum asiri radyasyon riski agisindan dikkat edil-
mesi gereken bir durumdur.

Oksimetre ve Arteriyel Kan Gazi

Oksimetre, hastanin arteriyel oksijen sattirasyonunun deger-
lendirilmesi ve oksijen ihtiyacinin belirlenmesi amaciyla
kullantlir. Solunum yetmezligi ya da sag kalp yetmezligi
olanlarda oksimetre ile 6lctim yapilmalidir. Periferik arteriyel
oksijen sattirasyonu (SpO,)<%92 ise arteriyel kan gazi (AKG)
bakilmasi onerilir. Arteriyel kan gazi icin arteriyel 6rnek alin-

masi bazen gui¢ olabilmekte ya da alinan 6rnek ven6z kan
ornegi olabilmektedir. Venoz kan gazi, sistemik karbondiok-
sit ve pH’in belirlenmesini saglayan ornektir. Venéz kan
gazinin en buyik sakincasi oksijenizasyon konusunda net
bilgi verememesidir. Bu nedenle, pulse oksimetre ile birlikte
kullanilmahidir. Arteriyel kan gazi, oksijenizasyonun 6lgu-
miinde daha dogru sonu¢ vermesine ragmen, parsiyel kar-
bondioksit basinci (PaCO,), pH, ve bikarbonat (HCO,) 6l¢iim
sonuclari minor farklarla arteriyel 6rnek ile benzerdir (22).

e Santral vendz pH genellikle, arteriyel pH’ya goére 0,03-
0,05 unite daha disik, PaCO, genellikle 4-5 mmHg
yiiksek ve HCO, ise ya c¢ok az yiiksek ya da aynidir.
Ornegin pulmoner arter kateterinden alinan miks vensz
kan, santral venoz kateterden alinan o6rnekle hemen
hemen ayni degerleri verir (22).

e Periferik ven6z kan pH’i, arteriyel pH’dan yaklasik 0,02-
0,04 Unite daha dustktur, vendz HCO, yaklagik 1-2
yiiksek ve ventz PaCO, ise yaklagik 3-8 mmHg daha
yiksek bulunur (22).

Egzersiz Testleri ve Fiziksel Aktivitenin Degerlendirilmesi
Yasam kalitesindeki azalmanin en glcli belirleyicisi;
laboratuvar ortaminda artan hizda egzersiz testleri ya da
yuriime testleri ile hastanin kendi temposunda olgtlen
yurime mesafesindeki azalmadir. Yirtime testleri; morta-
lite riskinin belirlenmesinde, maluliyet tayininde ve pul-
moner rehabilitasyonun etkinliginin degerlendirilmesinde
kullanilir (23).

Fiziksel aktivite; egzersiz kapasitesinden ¢ok prognoz
belirlemede daha sik kullanilir. Fiziksel aktivite ol¢ctimi
icin cok sensorlt cihazlar veya akselerometreler oneril-
mektedir. Hastaligin énlenmesi ve daha saglikli bir yasam
tarzinin olusturulabilmesi icin giinde 10.000 adim atilma-
sinin etkili oldugu ileri stirtldigiinden (24), genel populas-
yonda yirimeyi onermek ve izlemek icin pedometreler
onerilmistir. Gunumizde fiziksel aktivitedeki ne kadar
artisin klinik olarak anlamli oldugu net olarak tanimlanma-
migsa da, gtinlik aktivitelere ek olarak haftada en az 5 giin
ve giinde 30 dakikalik fiziksel aktivitenin (6rnegin tempolu
yuriiyls) hedeflenmesi gerektigi vurgulanmaktadir (25).
KOAH CG, fiziksel aktivitenin prognoz ve alevlenme tize-
rindeki olumlu etkisi nedeniyle KOAH hastalarinin fiziksel
aktif olmalari yoniinde cesaretlendirilmeleri gerektigini
distinmektedir.

AYIRICI TANI

Ayirict tanida ilk dustnilmesi gereken hastalik astimdir.
Kronik astimi olan bazi hastalarin KOAH’tan kesin olarak
ayrimi olasi degildir ve bir hastada hem astim hem de KOAH
birlikte olabilir. Astimda ¢ogunlukla hava yolu obstriiksiyonu
geri dontstimltdir. Ote yandan agir kontrolsiiz astimda fiks
hava yolu obstriiksiyonu gelisebilir. Son yillarda her iki has-
taligin birlikte olusu astim KOAH Overlap (AKO) olarak
tanimlanmistir. Astim komponenti olan olgularda tedavide
iKS kullaniimasi gerekir. Boyle olgularin saptanmasi icin
oykide astimla uyumlu olabilecek semptomlarin sorgulan-
masi ve sintizit, alerjik rinit gibi ek hastaliklarin incelenmesi
gerekir. Bu tir hastalarin takiplerinde SFT’deki degisikliklerin
monitorize edilmesi gereklidir (1).
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KOAH'TA TEMEL TEDAVI: HASTALIK GELISIMININ VE
ILERLEMESININ ONLENMES]

GOLD 2017 Raporu Bolim 3’te ‘Koruma ve Surdiriim Tedavisini Destekleyen Kanitlar’ bashigr altinda iki sayfada siga-
rayl birakmada farmakolojik tedavi ve asilamalarin anlatildigi, Bolim 4'te ise ‘Stabil KOAH Tedavisi’ bashgi altinda risk
faktorlerinin belirlenmesi ve maruziyetin azaltilmasi alt basliginda bir sayfa tttiin dumani, i¢ ve dis ortam hava kirliligi
ve mesleki maruziyetten sz edildigi gortilmektedir (1). Bu rapora gore:

KOAHta koruma ve tedavi icin risk faktorlerinin belirlenmesi ve maruziyetin azaltilmasi nemlidir. Sigara icimi KOAH'ta
en yaygin karsilasilan ve kolayca belirlenebilen risk faktoridir. Bu nedenle sigara icen tim kisilerde sigarayi birakma
stirekli olarak tesvik edilmelidir. Buna ek olarak mesleki toz, duman ve gazlara ve i¢/dis ortam hava kirleticilerine kisisel
toplam maruziyeti azaltmak hedefi mutlaka gézoniinde tutulmalidir (1).

TUTUN KULLANIMININ BIRAKILMASI

icmeyi siirdiiren tiim KOAH'II hastalarda sigarayi birakma temel bir girisimdir. Sigarayi birakma mesajini vermede ve bu konu-
da girisimde bulunmada saglik hizmet sunuculari son derece 6nemlidir. Sigara icen hastalar her firsatta birakmalari konusunda
tesvik edilmelidirler. Birakmayi diisiinen hastalara ¢nerilerde bulunulmalidir. Mimkiinse hastalar, hasta motivasyonunu ve
glivenini artirma, hasta egitimi, ilag ve ila¢ disi girisimlere odaklanan davranis degisikligi tekniklerini iceren kapsamli bir siga-
ra birakma programina sevkedilmelidir. Sigaray1 birakmak KOAH’in dogal gelisimini etkilemede en buiyiik etkiye sahiptir. Eger
sigarayi birakmaya yeterli kaynak ve zaman ayrilabilirse uzun streli basarili birakma orani %25’i gegebilir (1).

Nikotin yerine koyma iiriinleri
Nikotin yerine koyma tedavisi uzun sureli sigarayi birakma oranlarini arttirir ve bu anlamda plesebodan daha etkilidir. Nikotin yerine
koyma tedavisinde e-sigaralar giderek artan oranlarda kullanilmakla birlikte, bu amagla kullanimlarinin etkinligi tartismalidir (1).

Farmakolojik iiriinler
Vareniklin, bupropion ve nortriptilin uzun streli birakma oranlarini arttirir, ancak tek basina kullanimlarindan ¢ok bir
girisim programinin parcasi olarak kullanilmalidir (1).

Sigarayi birakma programlari

Sigaray1 birakma girisiminde bes asamali program sigarayi birakmak isteyen hastalarina yardim etmek isteyen saglik
gorevlilerine rehberlik icin bir cerceve sunmaktadir. Saglik gorevlilerince yapilan birakma 6énerileri, kendi basina yapilan
birakma girisimlerinden cok daha fazla birakma oranlari saglar. ilac tedavisi ile davranis tedavisinin kombinasyonu siga-
ray1 birakma oranlarini arttirir (1). Bu konudaki yaklagim ve oneriler baska kaynaklardan elde edilebilir (2).

iC VE DIS ORTAM HAVA KiRLIiLiGi

ic ve dis ortam hava kirliligi riskini azaltmak mimkiindiir ve bunun icin halk saghgi politikasi, yerel ve ulusal kaynaklar,
kalturel degisiklikler ve hastalarin bireysel olarak yapmasi gerekenler vardir. Biyomas yakit dumaninina maruziyeti azalt-
mak, tim dinyada KOAH prevalansini azaltmada buyik 6nem tagimaktadir. Etkin bir havalandirma, kirletici yaymayan
sobalar ve benzer girisimler mimkindir ve 6nerilmelidir (1).

MESLEKI MARUZIYET
Mesleki maruziyetleri azaltmanin ayni zamanda KOAH yuikint de azalttigini gosteren ¢alismalar bulunmamaktadir. Ancak, isyerle-
rinde bu maruziyeti yasamakta olan hastalarda miimkiinse bu irritanlara maruziyetten kaginmalarini nermek mantikhidir (1).

ASILAMALAR (INFLUENZA VE PNOMOKOK ASILARI)

influenza asisi ciddi hastalik, 6liim ve iskemik kalp hastaligi riskini ve toplam alevlenme sayisini azaltir. Olii ya da inak-
tive edilmis virts iceren asilar onerilir ve bunlar yasli KOAH'li hastalarda daha etkilidir. Pnémokok asist (PCV13 ve
PSV23) 65 yas ve Usti tim hastalara onerilir (1).



Diinya Saglik Orgtitii saghg, “sadece hastaliklardan ve mik-
roplardan korunma degil, bir btitiin olarak fiziksel, ruhsal ve
sosyal acidan iyi olma hali” olarak agiklar. Gegcen 10 yilda
vapilan calismalar, bir toplumun saglik diizeyini belirlemede
tedavi edici saglik hizmetlerini %25, buna karsilik sosyo-
ekonomik dtizeyin %50 oraninda etkili oldugunu gostermis-
tir (3). Bu anlamiyla bir toplumun saghgi bliyik oranda o
toplumun sosyoekonomik dtizeyiyle yakindan iliskilidir. Bu
durum, sagligin, saglik hizmetlerinden ¢ok daha fazla ve ote
bir sey oldugunu, sagligin tim sosyal belirleyicileri arasinda
sosyo-ekonomik cevrenin sagligin en onemli belirleyicisi
oldugunu gostermektedir (3, 4).

KOAH gelisimi ile ilgili risk faktorlerini belirlemek ve ve bu
faktorler arasindaki etkilesimi daha iyi anlamak, KOAH
prevalansini ve yikint azaltmak icin uygun stratejilerin
gelistirilmesi acisindan biiyik énem tasimaktadir. Ciinkd,
gtiniimiizde KOAH’da sifa saglayan hicbir tedavi yaklagimi
bulunmamaktadir ve mevcut tedaviler (bronkodilatorler,
inhale steroid ve fosfodiesteraz inhibitord ilaglar) temel
olarak hastaligi degil, semptomlari, alevlenmeleri, akciger
fonksiyonu ve yasam kalitesini iyilestirici ézelliktedir. Bu
nedenle de yasam boyu kullanilmalari gerekmektedir.
Hastalik yerlestikten sonra var olan havayolu ve/veya akci-
ger parankim hasarini geri dondtirmeyi hedefleyen bir stra-
teji oldukca fazla engellere sahiptir. Bu nedenle; KOAH
gelisimini 6nlemek icin, hastalik gelisimini kolaylastiric
faktorleri hedefleyen bir yaklasim, en yiiksek basari olasili-
gina sahip yaklasim olacaktir (5-7) (Tablo 1). KOAH tedavi-
si ile ilgili bilgilerimiz esas olarak sigara icimi ile olusan ve
hizli FEV, kaybi ile karekterize KOAH'li hastalardan elde
edilen bilgilerdir. Ancak kiresel KOAH’li hastalarin en az
%60’1n1 olusturan biyomasa ikincil KOAH, mesleki maruzi-
yetlere ikincil KOAH ve yetersiz akciger gelisimine ikincil
KOAH'in tedavisi konusunda yeterli bilgiye sahip degiliz.
Bu da, hastalik nedenlerine ve nedenlerin nedenine yénelik
vaklasimlarin ginimtizde hastalik tedavisinin temelini
olusturdugunu gostermektedir (8, 9).

Yapilan calismalarda, egitim, meslek ve gelir diizeyi ile 6l¢ti-
len sosyo-ekonomik durum (SES) ile KOAH’in tim ciktilari
(prevalans, insidans, mortalite, hastaneye yatislar) arasinda
anlamli boyutta ters iliski bulundugu, en distik SES’e sahip
bireylerin, en ytiksek SES’e sahip bireylere gore en az iki kat
koti KOAH ciktilarina sahip olduklari gosterilmistir (4). Bu
durum, SES’deki esitsizligin kaldiriimasinin, bugtin kullandi-
gimiz KOAH ilaglarindan daha biytik etkiye sahip olacagini
diisiindiirmektedir. Nitekim, gerek ulusal, gerekse kiiresel
diizeyde yapilan ¢alismalarda KOAH mortalitesindeki azal-
manin, farmakolojik tedavi ile degil, temel olarak kisi basina
disen gayrisafi milli gelirin artmasi, sigara icme prevalansi-
nin, biyomas maruziyetinin ve hava kirliligininin azaltilmasi
ile iliskili oldugunu gosteren calismalar da bu gortisi destek-
ler niteliktedir (10-14). Diinya Saglik Orgiiti’'niin saghkta
esitsizligin iyilestirmesi konusundaki o&nerileri Tablo 2’de
gosterilmistir (15).

Sonug: Tim bu bilgilere karsin GOLD 2017 raporuna bakil-
diginda 132 sayfalik rehberin sadece 3 sayfasinin KOAH
gelisiminin 6nlenmesine ayrildigi izlenmektedir. Uygun
koruyucu 6nlemlerle KOAH gelisimini en az %80 oraninda
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Tablo 1. KOAH'ta korunma ve semptomlarin tedavisi
(Bolim 3 ref no 5-7)

Temel Yaklagim
(Hastalik gelisiminin ve

ilerlemesinin 6nlenmesi)  1.Sagligin sosyal belirleyecilerinin

iyilestirilmesi

2.Gebelik, yeni dogan ve yetiskin
donemlerinde risk faktorlerinin
azaltilmasi

a. Tattin/nikotin kullanimina
baslanmamasi, baglanmigsa
birakilmasi

b. i¢ ve dis ortam hava
kirliligin 6nlenmesi

c. Mesleki maruziyetlerin
onlenmesi

d. Cocukluk donemi
enfeksiyonlarinin 6nlenmesi

3.Uygun kilonun korunmast,
diizenli fiziksel aktivite

4.Asilama

Semptomlarin Tedavisi

(Farmakolojik Tedavi) 1.Bronkodilatorler

2 Kortikosteroidler (inhale, sistemik)
3.Fosfodiesteraz-4 inhibitorleri
4. Diger farmakolojik tedaviler

Diger Yaklasimlar 1.Pulmoner rehabilitasyon

2.Cerrahi yaklagimlar

3.Uzun sireli ev oksijen tedavisi,
ventilator destegi

4.Bronkoskopik volim kigiltme

Tablo 2. Saglikta esitsizligi iyilestirmek icin Diinya Saglik
Orgi]t[]’nijn onerileri (Bolum 3 ref no 15)

e insanlarin dogdugu, biiyiidiigii, calistigi ve
yaslandigiglinliik yasam kosullarini iyilestirmek
e Giindelik yasam kosullarinin yapisal nedeni olan, gtictin,

paranin ve kaynaklarin esitsiz dagilimini, kiiresel, ulusal
ve yerel diizeyde durdurmak

e Sorunun boyutlarini 6lgmek, degerlendirmek, konu ile
ilgili bilgiyi genisletmek, saghgin sosyal belirleyicileri
konusunda egitimli bir insan giicii olusturmak ve
sagligin sosyal belirleyicileri konusunda kamuoyu
farkindaligini artirmak

onlemek mumkiinken, hastalik mortalitesi ve dogal gelisimi-
ne etkisi gosterilememis ilac ve hastane tedavisine bu boyut-
ta agirlik verilmesi, GOLD 2017 raporunun daha ¢ok semp-
tom tedavisi rehberi oldugunu, buna karsilik kiresel ve ulu-
sal KOAH sorununu ¢6zmeye anlamli bir katki saglayamaya-
cagini gostermektedir.
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STABIL KOAH'TA FARMAKOLOJIK TEDAVI

GOLD 2017 FARMAKOLOJiK TEDAVi KANIT TABLOLARI

GOLD 2017 raporunda tedavi 6nerilerine kaynak olusturan arastirmalardan elde edilen kanitlar kanit kalitesine gore A-D
araliginda siralanmistir. Raporda sunulan tedavi seceneklerinin degerlendirilmesi icin kanit diizeyleri Tablo 3'te 6zetlen-
mistir (1).

KOAH'ta, farmakolojik tedavinin amaci semptomlari, alevlenmelerin sikhigini ve agirhgini azaltmak, egzersiz kapasitesi-
ni ve saglik durumunu iyilestirmektir. KOAH’ta farmakolojik tedavinin akciger fonksiyon kaybini azalttigina dair yeterli
kanit bulunmamaktadir. GOLD 2017 raporunda bazi posthoc analizlerde uzun etkili bronkodilatorler ve/veya inhaler
kortikosteroidlerin boyle bir etki gosterdigine yonelik verilerin yeterli olmadig vurgulanmistir (Apendiks Tablo S4) (1).

KOAH’ta farmakolojik tedavinin mortaliteye etkisi gosterilememistir (2-4). Tim bu nedenlerle GOLD 2017 raporunda far-
makolojik tedavide semptomlarin kontrolii ve alevlenme sikliginin azaltilmasinin hedeflendigi vurgulanmaktadir. KOAH'ta
tedavinin temeli bronkodilatorlerdir. Her ne kadar KOAH patogenezinde inflamasyon ve rejenerasyondaki bozulma sorum-
lu olsa da guinimizdeki antiinflamatuvar ilaglar KOAH’daki inflamasyonu engelleyememekte ve geri dondirememektedir-
ler. Tablo 4-7’de bronkodilator ve antiinflamatuvarlarin etkilerine yonelik GOLD 2017 raporundaki kanit tablolari gortlmek-
tedir. Tedavi sadece semptomatik hastalarda verilmelidir. Semptomu olmadan KOAH oldugu tespit edilmis hastalarda far-
makolojik tedavi verilmez. Bu kisilerde risk faktorlerine yonelik 6nlemler alinmali ve fiziksel aktivite tavsiye edilmelidir.

ABCD EVRELERINE GORE FARMAKOLOJiK TEDAVI
GOLD 2017 raporunda yeni ABCD evreleme sistemi farmakolojik tedavi kararinda FEV'i disarida birakmustir. Tedavi
semptom kontrolii ve alevlenme énlenmesine odaklanmistir. Bununla ilgili degerlendirmemizi tani béltimdinde ayrin-

Tablo 3. Farmakolojik tedavide kanit diizeyi tablosu (B&lim 4 ref no 1)

Kanit Diizeyi  Kaynak Veri Tanim

A Randomize kontrollii calismalar * Bu diizey kanit iyi dizayn edilmis randomize kontrolli
calismalardan elde edilen tutarli sonuglara dayali 6nerilerdir.

Kisithlik veya yanlilik icermeyen yiiksek e En az 2 ve lzerinde yiiksek kalitede kanit iceren fazla sayida
kalitede kanit diizeyi hasta iceren calisma veya herhangi bir yanhlik icermeyen yiiksek
kalitede 1 randomize kontrollii calisma gerektirir.

B Onemli kisitliliklari olan randomize e Sinirli sayida hasta iceren randomize kontrollii calisma,
kontrolli galismalar post-hoc veya subgrup analizi yapilan randomize kontrolli
calisma veya randomize kontrollii calismalardan yapilan
metaanalizlerden gelen kanitlar.

Sinirli kanit diizeyi ¢ Metodolojik sorunlar, az denek sayisi, kisa sireli, hedef
gruptan farkliliklar iceren hasta grubu, tutarsiz sonuglar gibi
onemli kisithliklari bulunan veya az sayida randomize
kontrollt ¢alisma

C Randomize olmayan calismalar e Randomize olmayan, kontrol grubu olmayan veya gozlemsel
Gozlemsel calismalar calismalardan gelen veriler
D Gorlse dayali uzman panelleri e Klinik olarak yon gosterici olan ancak konuyla ilgili literatiir

verilerinin yetersiz oldugu gorisler

e Yukarida sayilan kriterleri karsilamayan klinik deneyim veya
bilgiye dayali uzman panel gorisleri
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Tablo 4. Stabil KOAH'ta bronkodilator tedavilerin etkileri
ve kanit diizeyi (B6ltim 4 ref no 1)

e KOAH'ta inhaler bronkodilatorler semptomatik tedavinin
temelidir ve semptomlari énlemek veya azaltmak icin
siklikla diizenli olarak verilirler (Kanit diizeyi A).

e Dizenli ve gereginde SABA veya SAMA kullanimi
FEV,'de ve semptomlarda diizelme saglar (Kanit diizeyi A).

e SABA ve SAMA kombinasyonlari her bir komponentinin
tek bagina kullanimina gére FEV, ve semptomlarin
diizelmesinde daha Ustiindiir (Kanit diizeyi A).

e LABA ve LAMA'lar akciger fonksiyonlari, dispne,
saghk durumunu belirgin olarak diizeltir ve alevlenme
sikhigini azaltir (Kanit diizeyi A).

e LAMA'larin LABA'lar ile karsilastirildiginda
alevlenmelerin azalmasi tzerine daha fazla etkisi
bulunmaktadir (Kanit diizeyi A) ve hastane yatislarini
azaltir (Kanit diizeyi B).

e LABA ve LAMA kombinasyon tedavisi monoterapi ile
karsilastirildiginda FEV,'i daha fazla arttirir ve
semptomlari azaltir (Kanit diizeyi A).

* LABA ve LAMA kombinasyon tedavisi, monoterapi (Kanit
diizeyi B) veya LABA/IKS kombinasyonu (Kanit diizeyi B)
ile karsilastirildiginda alevlenmeleri azaltir.

e Tiotropium egzersiz performansini iyilestirmede
pulmoner rehabilitasyon etkinligini arttirir (Kanit diizeyi B).

e Teofilin stabil KOAH'da az diizeyde bronkodilator etki
saglar (Kanit diizeyi A) ve bu orta diizeyde semptomatik
yarar getirir (Kanit diizeyi B).

SABA: kisa etkili beta 2- agonist, SAMA: kisa etkili antikolinerjik,
FEV,: Zorlu ekspiratuar voliim birinci saniye, LABA: uzun etkili
beta 2- agonist, LAMA: uzun etkili antikolinerjik, IKS: inhaler
kortikosteroid

tili olarak bildirmis bulunmaktayiz. GOLD 2017 tedavi
onerileri bazi kisitlamalar icermektedir. Bunlarin en 6nem-
lisi GOLD 2011’den bu yana yapilan énerilerin dayanagi
olan c¢alismalarin yeni evrelemeye uygun olusturulmus
hasta gruplarini tam olarak icermiyor olmasi ve heterojeni-
te gostermesidir. Bu nedenlerle bu kisimda farmakolojik
tedavi yaklasimlarina dair belirtilen kanit ve anahtar oneri
tablolart GOLD 2017 raporunda yer aldigi sekliyle verildik-
ten sonra, yeni A,B,C,D gruplarindaki baslangic tedavisi,
tedavi arttirilmasi ve azaltilmasina dair énerilere (Sekil 3)
dayanak olan arastirmalar sinirliliklari ile beraber yorum-
lanmustir. Bu ¢alismalardaki en énemli kisittama tim aras-
tirmalarin GOLD spirometrik derecelendirmeye gore yapil-
digi ve cogunda birincil sonlanim noktasinin FEV'deki
degisim oldugudur. Bu nedenle yapilan énerilerin kanit
diizeyleri dtisciktiir.

Grup A

GOLD 2017 raporuna gore bu gruptaki hastalara bronkodi-
lator tedavi baslanmasi 6nerilmekte ve baslangi¢ tedavide
kisa veya uzun etkili bronkodilator baslanabilecegi belirtil-
mektedir. Tedavi yaniti alinmayan hastalarda bronkodilator
degisikligi onerilmektedir (Sekil 3) (1).

GOLD 2017 raporunda strekli nefes darligi olan hastalarda
uzun etkili bronkodilatérler 6nerilmektedir. Zaman zaman
nefes darligi tanimlayan hastalarda ise kisa etkili bronkodila-

Tablo 5. Stabil KOAHta antiinflamatuvar tedavilerin
etkileri ve kanit diizeyi (Bolim 4 ref no 1)

Stabil KOAH’ta Antiinflamatuvar Tedavi
inhaler Kortikosteroidler

e LABA ile kombine IKS orta- cok agir KOAH'ta akciger
fonksiyonlari ve saglik durumunun diizelmesinde ve
alevlenmelerin azaltilmasinda her bir komponentten
daha etkilidir (Kanit diizeyi A).

e Diizenli IKS tedavisi 6zellikle agir hastaligi olanlarda
pnémoni riskini arttirir (Kanit diizeyi A).

e LAMA/LABA/IKS iclii tedavisi LABA/IKS veya LAMA
monoterapisi ile karsilastirildiginda akciger fonksiyonlari,
semptomlar ve saglik durumunu daha fazla diizeltir
(Kanit diizeyi A) ve alevlenmeleri azaltir (Kanit diizeyi B).

Oral glukokortikoidler

e Oral glukokortikoidlerin uzun siireli kullaniminin yarar
bulunmamakla birlikte (Kanit diizeyi C) bircok yan etkisi
vardir (Kanit diizeyi A).

PDE4 inhibitorleri

e Kronik bronsit, agir-gok agir KOAH ve alevlenme 6ykiisii
olan hastalarda:

* PDE-4 inhibitori akciger fonksiyonlarinda diizelme ve
orta-agir alevlenmelerde azalma saglar (Kanit diizeyi A).

e LABAVIKS sabit doz kombinasyonlarini kullanan
hastalarda akciger fonksiyonlarinda diizelme ve orta-agir
alevlenmelerde azalma saglar (Kanit diizeyi B).

Antibiyotikler

e Uzun siireli azitromisin ve eritromisin tedavisi bir yildan
daha uzun siirede alevlenmeleri azaltir, akciger
fonksiyonlarini diizelme ve orta-agir alevlenmelerde
azalma saglar (Kanit diizeyi A).

e Azitromisin tedavisi bakteriyel direng insidansinda artma
akciger fonksiyonlarinda diizelme ve orta-agir
alevlenmelerde azalma saglar (Kanit diizeyi A) ve
isitme testlerinde bozukluklara yol agmaktadir. Akciger
fonksiyonlarinda diizelme ve orta-agir alevlenmelerde
azalma saglar (Kanit diizeyi B) yol agmaktadir.

Mukolitikler /antioksidanlar

e Dizenli NAC ve karbosistein kullanilmasi secilmis
hastalarda alevlenmeleri azaltir (Kanit diizeyi B).

Diger antiinflamatuvar ajanlar

e  Statin kullanma endikasyonu olmaksizin alevlenme
riski olan KOAH’l1 hastalarda simvastatin alevlenmeleri
onlememektedir (Kanit diizeyi A). Ancak gozlemsel
calismalar, kardiyovaskiiler ve metabolik endikasyonu
bulunan KOAH'l hastalarda, statinlerin bazi olumlu
yararlari oldugunu dustindtirmektedir (Kanit diizeyi C).

e Lokotrien diizenleyici ilaglar KOAH'ta yeterli sekilde
test edilmemistir.

LABA: Uzun etkili beta 2- agonist, LAMA: Uzun etkili antikolinerjik,
iKS: inhaler kortikosteroid, PDE-4: Fosfodiesteraz-4, NAC:
N-asetilsistein

torlerin gerektiginde kullanimi 6nerilir. Stiregen nefes darhig
olan olgularda uzun etkili bronkodilator tedavinin kisa etkili
bronkodilatorlerin diizenli kullanimina gore daha etkili oldu-
gu goriilmistiir Apendiks Tablo S5 (5-7). Ote yandan Grup A
icin yapilan bu 6neriler, daha ¢ok daha semptomatik olan ve
alevlenme profilleri bakimindan da heterojen olan hasta



gruplarinda yapilmis calismalart baz almaktadir. Ayrica
FEV,’in 80'in tizerinde oldugu diisiik semptomlu hastalara
randomize kontrolli c¢alismalarin biytk bir kisminda yer
verilmedigi dikkate alinirsa bu gruba ait onerilerin kanit
dtizeyinin cok dtistik oldugu anlasilir. Ote yandan yeterli veri
bulunmamasi nedeniyle GOLD 2017 Grup A énerileri TTD
KOAH CG tarafindan da makul bulunmaktadir. Burada vur-
gulanmasi gereken nokta, cok az semptomlu olgularin gerek-
siz sekilde diizenli tedavi almalarinin zorunlu olmadigidir.

Grup B

GOLD 2017 raporuna gore bu gruptaki hastalara uzun etkili
bir bronkodilator tedavi (LABA ya da LAMA) baslanmasi ve
tedavi yaniti alinmayan hastalarda bu iki grubun kombine
edilmesi onerilmektedir (Sekil 3) (1).

Tablo 6. Stabil KOAH tedavisinde bronkodilator ilag
kullanimi 6nerileri ve kanit diizeyi (Bolim 4 ref no 1)

Bronkodilator ilaclarin kullanimi

e |LABAlar ve LAMA larin kullanimi, sadece bazen nefes
darhigr olan hastalar disinda kisa etkili bronkodilatorlere
tercih edilir (Kanit diizeyi A).

e Hastalara tekli veya ikili uzun etkili bronkodilator tedavi
baslanabilir. Tek bir bronkodilator kullanirken
persistan nefes darligi olan hastalarda tedavi artirilarak
ikili bronkodilator tedaviye gecilmelidir (Kanit diizeyi A).

o Inhaler bronkodilator tedaviler oral bronkodilator
tedavilere tercih edilmelidir (Kanit diizeyi A).

e Diger uzun etkili bronkodilatorlerin bulunmadigi veya
temin edilemedigi durumlar haricinde teofilin 6nerilmez
(Kanit diizeyi B).

LABA: Uzun etkili beta 2- agonist, LAMA: Uzun etkili antikolinerjik

Turk Toraks Dernegi'nin GOLD 2017 KOAH Raporuna Bakisi

GOLD 2017 raporunda baslangi¢ tedavisinin uzun etkili bir
bronkodilator olmasi gerektigi 6nerisi yer almaktadir. Segilecek
bronkodilator sinifina yonelik herhangi bir tercih belirtilmemistir.
Tekli tedavi ile nefes darligi devam eden hastalarda ikili
bronkodilator tedaviye gecilmesi onerisi yapilmaktadir. Eger
bronkodilator eklenmesi semptomlarda diizelme saglamiyor ise
tek bronkodilator tedaviye geri doniilebilecegi 6nerilmistir. Bu
hastalarda olasi komorbiditeler semptom artisina neden
olabilecegi ve prognoza etki edebileceginden aktif olarak

Tablo 7. Stabil KOAH tedavisinde antiinflamatuvar ilag
kullanimi 6nerileri ve kanit diizeyi (B6lim 4 ref no 1)

Antiinflamatuvar ilaglarin kullanini

e Uzun siireli tek basina IKS tedavisi énerilmez (Kanit
diizeyi A).

e Uzun etkili bronkodilatorlerle uygun tedaviye ragmen
alevlenme 6ykiisti olan hastalarda LABA ile birlikte uzun
stireli IKS tedavisi distinilebilir (Kanit diizeyi A).

e LABAVIKS veya LAMA/LABA/IKS tedavisine ragmen
alevlenmeleri olan, kronik bronsit, agir- cok agir derecede
hava akim kisitlanmasi olan hastalarda, PDE4 inhibitori
eklenmesi dustinilebilir (Kanit diizeyi B).

e Uygun tedaviye ragmen alevlenmeleri olan sigarayi
birakmig hastalarda, makrolidler diistintlebilir (Kanit
diizeyi B).

e  Statin tedavisi alevlenmelerin 6nlenmesinde 6nerilmez
(Kanit diizeyi A).

e Antioksidan mukolitikler sadece secilmis hastalarda
onerilebilir (Kanit diizeyi A).

LABA : Uzun etkili beta 2- agonist, LAMA: Uzun etkili antikolinerjik,
iKS: inhaler kortikosteroid, PDE-4: Fosfodiesteraz-4

Devam etmek, kesmek ya da
alternatif bir bronkodilatator
sinifi denemek

Etkiyi
degerlendir

A

Bronkodilatator

Grup C Grup D
Eger FEV,<%50 beklenen ve —
hastada kronik bronsit var Makrolid diistin
| LAMA+LABA | | LABA-ICS ise roflumilast diisiin (daha 6nce sigara kullanmis)
Takip eden Takip eden
LAMA
alevlenme(ler) alevlenme(ler) Kalict
+ LABA semptomlar/
. +1CS Takip eden
LAMA Takip eden alevlenme(ler)
alevlenme(ler)
LAMA I_> | LAMA+LABA I—> LABA+ICS
Grup A Grup B

| LAMA+LABA

Kalict
semptomlar

Uzun etkili Bronkodilatator
(LABA va da LAMA)

Sekil 3. GOLD 2017 raporu ABCD evrelemesine gore tedavi 6nerileri (B6lim 4 ref no 1)

Tercih edilen tedavi: =—
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arastirilmasi gerektigi vurgulanmaktadir. GOLD 2017 raporunda
B grubu onerilerine temel teskil eden arastirmalar Apendiks
Tablo S6’de yer almistir (8-13). LAMA/LABA birlikte kullaniimasi
(dual bronkodilator) tek bagina LABA veya LAMA kullanilmasina
gore akciger fonksiyonlari, semptomlar ve alevlenmeler tizerine
daha etkilidirler. TTD KOAH CG olarak grup B olgularda
herhangi bir uzun etkili bronkodilator ile tedaviye baslanmasi
gerektigi ve yanitsizlik durumunda sinif degisikligi veya dual
tedaviye gecilebilecegi dnerilmektedir.

Grup C

GOLD 2017 raporuna gore bu gruptaki hastalarda baslangic
tedavisinin LAMA ile yapilmasi ve tedavi yaniti alinmayan
hastalarda LABA ile kombine edilmesi 6nerilmektedir. LAMA
ile yanit alinamayan olgularda bir secenek IKS+LABA'ya
gecis olabilir. Ayrica IKS+LABA, AKO olgularinda onerilir
(Sekil 3) (1).

GOLD 2017’ye gore baslangi¢ tedavinin tek bir uzun etkili
bronkodilator ile yapilmasi 6nerilmektedir. LAMA’nin alevlen-
melerin 6nlenmesinde LABA’ya gore daha etkin oldugunun
gosterilmesi nedeniyle tedaviye bu grup hastalarda LAMA ile
baslanmasi onerilmistir. LABA/IKS kullanilmasi pnémoni riski
nedeniyle sadece AKO diistiniilen olgularda tercih edilmekte-
dir. Apendiks Tablo S7’de LAMA ile LABA kullaniminin ve
LAMA/LABA ile LABA/IKS'nin karsilastirildigi calismalar goriil-
mektedir (14-18). Grup C hastalar az semptomlu olup ¢ok
alevlenen hastalardir. Burada alevlenme icin sinir kriteri 2 ve
tizeri orta alevlenme ya da 1 ve (izeri hastane yatisi gerektiren
alevlenmedir. mMRC kriteri 2’nin altidir. Apendiks Tablo S7’de
gortilecegi tizere hicbir calisma bu kriteri karsilamamaktadir.
Tiim calismalar cok semptomatik hastalarda ve calismaya giris
kriteri olarak 1 ve tzeri alevlenmesi olanlarda yapilmistir.
Ayricayine alevlenme kontroltinde LAMA ’dan LABA+LAMAya
basamak ¢ikmaya yonelik kanit yoktur. Ayni sekilde LAMA’dan
LABA+IKS’ve degisime ait kanit yoktur. Aksine LAMA veya
LABA+IKS karsilastirmasina ait kanit vardir. Pnémoni TORCH
(TOwards a Revolution in COPD Health) calismasinda IKS
kullananlarda %18 olarak bulunmus iken daha yeni ¢alisma-
larda bu oran %7’dir.

TTD KOAH CG bu veriler 1siginda bu grupta baslangicta
LAMA ya da LABA+IKS secilebilecegi, yetersiz yanitta grup-
larin degisiminin tercih edilebilecegini, yetersiz yanitta
LABA +LAMA’ya gecilebilecegini énermektedir.

Grup D

GOLD 2017 raporu grupta LAMA+LABA kombinasyonu ile
tedavi baslanmasini alevlenme kontroltiniin saglanamadigi
olgularda LAMA+LABA+IKS’ye cikilabilecegini 6nermistir.
Bu grupta baslangic LABA+IKS kombinasyonu yine Astim-
KOAH overlap (AKO) grubunda énerilmektedir. Baslangicta
alternatif olarak tek LAMA’ya da yer verilmistir. Uclii tedavi-
ye ragmen halen alevlenen olgularda uzun sireli makrolid
ya da kronik bronsiti olan olgularda FEV,<%50 ise roflumi-
lastin tedaviye eklenmesi onerilmektedir. Alevlenmenin az
oldugu LABA+LAMA+IKS alan olgularda, LABA+LAMA teda-
visine inilebilir (Sekil 3) (1).

Asagida belirtilen tedavi o6nerilerinin yorumlanabilmesi
amaciyla GOLD 2017’de Grup D’ye zemin olusturan aras-
tirmalar Apendiks Tablo S8 (10,15, 19-34) sunulmustur. Bu

calismalarda ¢ok semptomatik hastalar yer almakla beraber
alevlenme siniri 1 ve lizeri alevlenmedir. Bu grupta baslan-
gi¢c tedavisi olarak LABA+LAMA’nin oénerilmesi FLAME
calismasindan gelmektedir (18). FLAME’de en énemli kisit-
lama olgularin sadece %19’unun 2 ve lzeri alevlenen
olgulari icermesidir. Calismada alevlenmelerin cogu hafiftir
ve genel olarak alevlenme énlenmesinde LAMA+LABA,
IKS+LABA’ya Ustiinlik gostermesine ragmen agir alevlenen
hastalarda iki grup arasinda istatistik fark yoktur. Ote yan-
dan LAMA’nin LABA+IKS ile karsilastirildigr INSPIRE c¢alis-
masinda da giris kriteri olarak 1 ve tizeri alevlenme alinmis-
tir. Ayrica FDA (Food and Drug Administration) alevlenme
aragtirmalari icin minimal klinik anlamlihk degeri (MCID)
sinir noktasint %25 fark olarak belirlemistir ve en az 2 yillik
calisma yapilmasi gerektigini vurgulamistir. Bu nedenlerle 2
ve dzeri alevlenen grupta tedavi Onerisi icin yeterli kanit
yoktur. Mevcut verilerle bu grupta bronkodilatorle kontrol
edilebilen olgularda LAMA ile tedaviye baslamak semptom
kontroltinde bu yeterli gelmediginde LABA eklemek uygun
olacaktir. lleri semptomatik olgularda baslangic tedavisi
olarak dual tedavi verilebilir. Ttim bu bronkodilatér tedavi-
lerin alevlenmeleri de belli bir oranda engellemesi beklenir.
Tim bu tedaviler ile kontrol altina alinamayan semptomlar-
da tclii tedaviye gecilebilir. Ote yandan iiclii tedaviye
basamak c¢ikilmasina yonelik yeterli kanit yoktur. AKO kli-
nigi olan olgularda baslangi¢ tedavisinde IKS+LABA olma-
Iichr. Yiiksek kan eozinofil diizeyi olmasi IKS kullanimini
destekleyen bir bulgu olabilir, ancak halen tartisiimaktadir.
Yilda iki ve tizeri alevlenmesi olan olgularda baslangi¢
tedavisi olarak LABA+LAMA veya IKS+LABA ya da
IKS+LABA+LAMA tedavisi dtistindilebilir. Tim gruplarda,
stk alevlenme kriteri olmayan tiim olgularda IKS kesilebilir.
IKS’nin ileri spirometrik evredeki hastalarda daha fazla
pnomoni yaptigi bilinmektedir. WISDOM calismasina gére
1 ve lzeri alevlenmesi olan ileri evre olgularda ticli teda-
viden IKS’nin kademeli cekilmesi alevlenme kontroliini
bozmamustir (19). Ancak bu ¢alismada 18. haftada gordilen
ve 52.haftada iki grup arasinda 40 ml ulasan FEV, azalma
orani bu gruplarin uzun dénem sonuclarini takip etmeyi
zorunlu kilmistir. Ontimtizdeki yillarda buna iliskin sonuc-
lar yayinlanacaktir. Roflumilast kullanim énerilerine iliskin
kanit diizeyi yiiksektir. Makrolid kullanimi icin kanit diizeyi
sinirlidir. Uzun dénem etkisi, isitme sorunlari, ila¢ direnci
ve EKG’de QT uzamasi konusu lizerinde durulmalidir.

Tim bu degerlendirmelerin sonucunda TTD KOAH CG,
KOAH hastalarinda tiim ABCD evrelerinde gecerli olmak
tizere tedaviye bir bronkodilatér ile baslayip semptomlarin
kontrol altina alinamadiginda ikinci bonkodilator grubun
eklenmesini ve alevlenmenin halen kontrol altina alinamadi-
ginda IKS eklenmesini uygun gdérmektedir. Kronik brongit
fenotipinde sik alevlenmede roflumilast ve halen yetersiz
kaldigi durumlarda makrolid tedavisi onerilebilir.
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KOAH'TA NON-FARMAKOLOJIK TEDAVI

Bu bolimde TTD 2014 raporunda detayli deginilmemis ancak GOLD 2017 raporunda vurgulanmis bilgilere yer verilmistir.

EGITIM VE OZYONETIM

GOLD 2017 raporunda KOAH'ta Self Management “Oz yénetim” in amaci “hastalarin olumlu saghk davranislari edin-
mesinde ve hastaliklariyla bas etme becerisi kazanmalarinda motivasyon, tesvik ve rehberlik saglamak” olarak ifade
edilmistir (1). Saglik calisanlari tarafindan verilen 6zyénetim egitimi ve rehberligi, sunulan saglik hizmeti kapsami icin-
deki ‘Kronik Hastaliklar Bakim Modeli’nin temel 6gesi olmalidir. Doktorlar ve diger saglik personeli; sadece egitim verme
ve tavsiye etmenin Otesine gecip hastalarin strdurtlebilir 6zydnetim becerilerini 6grenmelerine ve benimsemelerine
yardimci olmalidirlar. Davranigsal risk faktorleri (sigara icme, beslenme, egzersiz vb.) ile ilgilenmenin yani sira, 6zyone-
tim; hastaligin bulgu ve semptomlariyla basa ¢ikma stirecinde hasta takibini, tedavi (ilag kullanim ilkeleri ve etkili inha-
lasyon yontemlerinin 6gretilmesi, enerji tasarrufu ve giinliik isleri basitlestirme teknikleri, saghk kurumlarina bagvurma
endikasyonlar) siirecini, stirekli ve diizenli hasta-doktor iletisimini ve hastaliga bagl ortaya cikan psikososyal sonuclarla
hastanin bas etme strecini de kapsamahdir (1).

GOLD gruplarina gore bireysellestirilmis egitim bilesenleri asagidakileri icermelidir: A, B, C ve D grubu: Sigaranin birak-
tirllmasi, fiziksel aktivitenin devami veya arttirilmasi, yeterli uyku ve saglikli beslenme olmak tizere davranigsal risk fak-
torleri Gizerinde durulmasi, B ve D grubu: Nefes darligi ile bas etme, enerji koruma teknikleri ve stresle basa ¢cikma yon-
temlerinin 6gretilmesi, C ve D grubu: Agirlastirici faktorlerden kaginma, alevlenmelerle basa ¢ikma ve alevlenme takibi-
nin yapilmasi, iyi tasarlanmig bir eylem plani edinme, diizenli hasta-doktor kontrollerinin ve iletisiminin stirdtrilmesi, D
grubu: Saglik personeli/doktorlar ile palyatif yontemler ve ileri bakim yontemlerinin, yasamin sonunun planlanmasi (1).

FiZIKSEL AKTIVITE

KOAH hastalarinda fiziksel aktivite azalmaktadir. Fiziksel aktivitenin azalmasi; hastalarin yasam kalitesini diistirmekte,
hastaneye yatis ve hastaliktan 6liim oranlarini arttirmaktadir. Fiziksel aktiviteyi arttirmak amaciyla davranis hedefli yakla-
simlar gerceklestiriimeli ve hastalar bu programlara yonlendirilmelidir (1).

PULMONER REHABILITASYON PROGRAMLARI

Sik alevlenme geciren ve fazla semptomu olan hastalar (Grup B,C,D); hasta hedeflerini iceren, hastanin bireysel 6zellik-
lerini ve komorbid hastaliklarini dikkate alarak diizenlenmis tam bir pulmoner rehabilitasyon (PR) programina katilmak
tizere yonlendirilmelidir (1).

Fiziksel aktivite ve diger olumlu davranislar devam ettirilmediginde, kazanimlar zamanla yok olacagindan, hastalara
izlem programi 6nerilmeli ya da en azindan giinliik hayatta yaptigi fiziksel aktiviteyi arttirmasi veya buna devam etmesi
onerilmelidir. PR'un igerigi, her hasta icin degisiklik gosterebilmekle birlikte; temel olarak sunlari icermelidir: Bireysel
olarak diizenlenmis egzersiz egitimi, sigaranin biraktirilmasi, viicut kompozisyonunun degerlendirilmesi, gerekli olgular-
da beslenme destegi ve 6zydnetim egitimidir (1).

PR programlarinin hastaligin baslangicindan son dénemine kadar siirmesi gerektigi ve uzun sdreli programlarin (Haftada
2-3 seans ve en az 8 hafta) daha etkin oldugu gosterilmistir (2, 3). PR’nun alevlenme déneminden sonra erken dénemde
baslanmasi, fakat; katilimin devamliliginin saglanmasi amaciyla hasta seciminin iyi degerlendirilmesi énerilmektedir (4).

TTD Pulmoner Rehabilitasyon ve Kronik Bakim Calisma Grubu’nun yaptigi bir calismaya (5) gore; tilkemizde mevcut PR
uygulamasi yapilan toplam 35 hastane ve merkez bulunmaktadir. Uygulama merkezlerinin sayica az olmasi, ulasim
gucliigi, ventilator bagimliligi ya da yataga bagimhlik gibi primer hasta kaynakli kisithliklar; hastanede denetimli PR
programlarinin uygulanmasini sinirlandirmaktadir.



PR’un evde uygulanmasi durumunda; hastanin tedaviye uyu-
munun arttigi, verilen egitim ve egzersiz, diyet ve davranissal
ogretilerin hayata uyarlanmasinin daha ytiksek oranlarda
gerceklestigi gosterilmistir. Hastanin programa uzun streli
katilim ve uyumunun kolay olmasi, hasta icin daha rahat ve
gtivenli bir uygulama olmasi, ulasim sorununun bulunmama-
si, ailenin rehabilitasyon programina katilimi ve desteginin
yliksek olmasi ve genel maliyetinin dstik olmasi evde PR
uygulamalarinin bazi avantajlarindandir (6).

PR merkezlerinin sayisinin ve kapasitelerin arttirilmasi icin
caba gosterilmeli ve ayaktan protokollere devam edemeye-
cek hastalarin, ev temelli tedavi secenekleri degerlendirilme-
lidir.

Egzersiz Egitimi

Rehabilitasyon programlarinda; dayaniklilik (endurans) ve
kuvvet (guclendirme) egzersizlerinin kombine edilmesi, her
iki yontemin tek basina uygulanmasindan daha iyi sonuglar
vermektedir. Kapsamli bir PR programi Ust ekstremite egzer-
siz egitimi ve inspiratuvar kas egitimini de icermelidir (1).

Hedef egzersiz yogunlugu; maksimal is ytikinin veya kalp
atis hizinin %60-80"ine (13), BORG dispne skalasinda 4-6
diizeye ulasacak sekilde olmalidir. Optimize edilmis bronko-
dilatasyon tedavisi, istirahat ve dinamik hiperinflasyon bul-
gularini azaltarak PR programlarina uyumu arttirmakta, daha
iyi sonuglar elde edilmesine olanak saglamaktadir (1).

Degerlendirme ve izlem

PR programindaki her bir katilimcinin baglangic ve sonug
degerlendirmesi; bireysel uyumsuz davraniglari (motivasyon
dahil) 6lgmek, egitim, belirlenen hedef ve kapasiteye ulas-
maya engel olan zihinsel ve fiziksel sebepleri belirlemek,
kazanilan edinimleri 6lgmek ve gelistirilecek noktalari sapta-
mak amaciyla yapilmalidir.

Degerlendirme asagidaki komponentleri icermelidir:
1. Detayli anamnez ve fizik baki
2. Post-bronkodilator spirometri

3. Egzersiz kapasitesi olcimi [Alti dakika yiriime testi
(6DYT), artan hizda mekik yirime testi (AHMYT) ve
kardiyopulmoner egzersiz testleri (KPET)]

4. Yasam kalitesinin ve nefes darliginin etkilerinin deger-
lendirilmesi [KOAH degerlendirme Anketi (CAT) ve m
MRC dispne skalasi]

5. inspiratuvar ve ekspiratuvar solunum kas giicii 6lctimii
ve kas glicstizligi olan olgularda alt ekstremite (kuadri-
seps) kas gticti 6lcimi

6. Bireysellestirilmis hasta hedeflerinin ve beklentilerinin
belirlenmesi

Hastane Anksiyete ve Depresyon Olcegi (HADS) ve Primary
Care Evaluation of Mental Disorders (PRIME-MD) Patient
Questionnaire anketleri hastalarin anksiyete ve depresyonu-
nu saptamak ve tedavisini gelistirmek icin kullaniimaktadir
(1).
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Ozyobnetim Egitimi

Hastalarin devam eden bakimlarinda aktif rol oynamalarini
saglamanin temel kurali hastada gerekli bilgi ve beceriyi
olusturmaktir. Egitim programlari; sigarayi biraktirma, KOAH
hakkinda genel bilgiler, tedaviye genel yaklasim ve tibbi
tedavinin 6zel yonleri (solunum ilaclari ve inhalasyon cihaz-
larinin kullanimi), dispneyi azaltan yontemler, alevlenmele-
rin yonetimi ve yasam sonunun planlanmasi konularini icer-
melidir. Bu egitimlerin yogunlugu ve icerigi, hastanin hasta-
iginin ciddiyetine bagh olarak degismekle birlikte, egitimin
PR’dan sonra ortaya ¢ikan gelismelere spesifik katkisinin
diizeyi belirsizligini korumaktadir (1).

Tek basina hasta egitiminin; davranislar degistirmediginin,
hastayr motive etmediginin ve egzersiz performansinin gelis-
mesinde ya da akciger fonksiyonunun tizerinde hicbir etkisinin
olmadiginin bilincinde olmak énemlidir. Ancak, hastanin egi-
tilmesi hastalikla ve saglik durumuyla bas etme glicini ve
becerisini gelistirmede rol oynamaktadir (1). Hastalar bireysel
egitim ve/veya grup egitimi alabilirler. Egitimler sirasinda has-
tanin aktif katilimci olmasi desteklenmeli, davranis degisimi
stirecinde hastalara rehberlik edilmeli ve motive edici bir ile-
tisim tarzi kullanilmalidir. Ozy6netim, hastaya kendi saghgiyla
ve iyilik durumuyla ilgili sorumluluk yiklemektedir.

Ulkemizde 6zyonetim egitimi yeterli etkinlikte verilememek-
tedir. Bu konuda ugras icinde olan merkezlerde bile 6zellikle
ileri diizeyde hastaligi olan olgularda genel egitim diizeyinin
distk oldugu, hastalarin hastaliklarina ilgisiz olduklari,
Ozsaygilarinin az oldugu ve tedavi uyumunun ¢ok az oldugu
gozlemlenmektedir. Bu durum bir olgu yoneticisi olmadan
Ozyonetimin KOAH’a ait sonug parametrelerini etkilemesi
glic goriinmektedir.

Yasam Sonu ve Palyatif Bakim

Palyatif bakimin amaci; kronik hastaliga bagli fiziksel ve psi-
kososyal semptomlarin kontroliiniin saglanmasi ve yasam
kalitesinin iyilestirilmesi yoluyla hastalarin ve ailelerinin
sikayetlerini hafifletmektir. Bu stirecte hasta ve ailesine gerek-
li bilgilendirme yapilmalidir (1).

Hasta ve ailesinin yasam sonu bakiminin nasil yonetilmesini
istediklerini 6grenmek énemlidir. Tedavinin sonlandiriimasi, kar-
diyopulmoner resiisitasyon uygulanip uygulanmayacagini belir-
lemede hasta ve aile bireylerinin gorisleri degerlendirilir (1).

Yasam sonu bakiminin hedefi, hastanin ve ailenin istemleri
dogrultusunda; klinik, kdiltirel, etik standartlara uygun, agri
ve aci ¢ekmeksizin olim olarak adlandirilan “iyi 6ldm’d
kolaylastirmaktir. Yasam sonu bakim ozellikle kronik akciger
hastaligi olan ve uzun siireli mekanik ventilatore bagli olan
olgular icin onemlidir (7).

Ulkemiz kosullarinda sosyal, kiiltiirel, etik nedenlerle palyatif
bakim ve yasam sonu planlamasi yapiimamaktadir. Bununla
ilgili hukuki ve etik diizenlemelere acilen ihtiya¢ duyulmak-
tadir.

Beslenme Destegi

KOAH hastalarinda beslenme vyetersizligi varliginda ya da
egzersiz egitimine yardimci olarak nutrisyonel destek saglan-
masinin vicut agirliginda, yagh ve yagsiz vicut kitlesinde
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pozitif etkiler yaptigi gosterilmistir. Yapilacak nutrisyonel
destegin miktari ve siiresi tam olarak bilinmemektedir.
Nutrisyonel destek verilen hastalarin bazal degerleri ile
kiyaslandiginda 6 dakika ytrime testinde, solunum kas
guictinde ve saglik durumlarinda belirgin iyilesmelerin oldu-
gu gosterilmistir (1, 8).

KOAH’TA SOLUNUM DESTEGi

idame Tedavide Oksijen Tedavisi

Uzun siireli oksijen tedavisinin, kronik solunum yetmezligin-
de istirahat hipoksemisi olan olgularda giinde 15 saat ve
Uzerinde uygulanmasi sagkalimi arttirdigi bilinmektedir.

Uzun streli (giinde 15 saatten fazla) oksijen tedavi (USOT)
endikasyonlari (1):

e PaO, <55 mmHg (7,3 kPa) veya SpO, <%88 olmasi
(hiperkapni olabilir veya olmayabilir ve 3 haftalik stire
icinde iki defa kanitlanmis olmali) veya

e PaO, >55 mmHg (7,3kPa) ve PaO,<60 mmHg (8kPa)
arasinda olmasi ve pulmoner hipertansiyon, konjestif
kalp yetmezligini dustindiren periferik 6dem veya poli-
sitemi (hematokrit >%55) olmasi seklinde belirlenmistir.

Uzun sireli oksijen tedavisi karari stabil hastalarda dinlenme
sirasinda PaO, veya saturasyon degerlerinin (¢ haftalik
donem icinde iki defa 6lctimiine dayanarak verilmelidir.

Stabil KOAH hastalarinda, 60-90 giin sonra oksijen tedavi
endikasyonunun ve kullanilan oksijenin etkili olup olmadigi-
nin kontrol edilmesi 6nerilmektedir (1).

Ulkemizde evde uzun stireli oksijen tedavisi énerilen hasta-
larin yilda bir kez sevk evrakiyla saglik tesisine gonderilmesi
ve cihazla tedavinin devam edilip edilmeyecegine iliskin
saghk kurulu raporu tanzim edilmesi gerekmektedir. Bu
uygulama, alevlenme veya eslik eden hastaliklar sonucunda
solunum yetmezligi diizeyi derinlesen hastalarin bu faktorler
ortadan kalktiktan sonra durumunun degerlendirilebilmesini
saglamakta ve gereksiz oksijen kullanimini énlemektedir.

Dinlenme sirasinda veya eforla orta derecede hipoksi olan
hastalarda (saturasyon %89-93) uzun sdreli oksijen kullani-
mi, hastalarin oksijen tedavisine klinik olarak yanit verip
vermedigi dikkate alinarak ve sik araliklarla tekrarlayan satu-
rasyon ve/veya arteriyel kan gazi dlctimleri yapilarak secil-
mis hastalarda énerilebilir (9). Noktirnal hipoksisi olan has-
talarla ilgili olarak GOLD 2017 de oksijen kullanimi énerisi
bulunmamaktadir.

USOT uygulanan kronik solunum yetmezlikli KOAH hastala-
rinin ugak yolculugu sirasinda PaO, 50 mmHg olacak sekil-
de oksijen kullanmasi onerilmektedir. Deniz seviyesinde
nazal kanille 3 litre/dakika (veya venturi maskesiyle %31)
oksijen uygulamasi orta-agir hipoksemili hastalarda yeterlidir
(1). Oksijen sattirasyonu, dinlenme sirasinda >%95 olan ve 6
dakika yiirime testinde >%84 kalan olgular daha ileri bir
incelemeye gerek kalmadan ucak yolculugu yapabilirler.
Ancak deniz seviyesinde dinlenme sirasindaki oksijen sevi-
yesinin ucak yolculugunda agir hipoksemi gelismeyecegini
kesin olarak gostermeyecegi de unutulmamalidir (1).

Stabil KOAH Hastalarinda Noninvaziv Mekanik Ventilasyon
Kullanimi

Noninvaziv mekanik ventilasyon (NIV), stabil cok agir KOAH
hastalarinda siklikla kullanilmaktadir. Giindtiz hiperkapnisi
olan ve yakin zamanda hastaneye yatirilan secilmis bazi
hastalarda NIV kullanimi akilda tutulmalidir (1).

Kronik solunum yetmezligi zemininde alevlenme gelisen ve
hastaneye yatirilan KOAH hastalarinin taburcu olduktan sonra
evde kronik NIV kullanimi netlik kazanmamuistir. iki retrospek-
tif calismada (10, 11); NIV kullanimi ile, hastaneden taburcu
olduktan sonra tekrar hastaneye yatis oranlarinda azalma ve
sagkalimda artis bildirilmis ancak diger ¢alismalarda diizelme
saptanmamistir. Randomize kontrollti ¢alismalarda saptanan
farkli sonuglarin nedeni, hasta sayisinin az olmasi, hasta seci-
mindeki farkhliklar, yeterli ventilasyonun saglanamadigi NIV
uygulamalari ve uygulamaya uyumsuzluk olabilir. NIV endi-
kasyonu konduktan sonra uygulama egitimi ve takibi konunun
uzmani kisilerce yapilmahdir.

NIV, ozellikle belirgin giindiz hiperkapnisi (PaCO, > 52
mmHg) olan kisilerde, hastaneye yatis siiresini uzatmaktadir
(1). Ulkemizde yapilan bir calismada (12) yash hastalarda
tedavi uyumunun iyi oldugu, dispnenin, asidozun ve hiper-
kapninin azaldigini, fonksiyonel diizelme oldugunu ve acil
basvurularinin ve hastane yatislarinin NIV kullanimi ile azal-
digr gosterilmisti. KOAH Calisma Grubu olarak belirgin
gtindtiz hiperkapnisi olan kigilerde NIV uygulanmasini 6ner-
mekteyiz.

KOAH Alevlenmelerinde Oksijen Tedavisi

Oksijen kullanimi hastanede alevlenme tedavisinde anahtar
bilesendir. Oksijen tedavisi hastanin saturasyonu %88-92
degerine ulasacak sekilde ayarlanir. Oksijen tedavisi baslan-
diktan sonra sik kan gazi olcumleri ile oksijen diizeyinin
yeterli oldugundan ve karbondioksit retansiyonu ve/veya
asidozda artis olmadigindan emin olunmalidir.

GOLD 2017’de bikarbonat ve pH dizeylerinin incelenmesi
icin venoz kan gazlarinin kullanildigi ve arteriyel kan gazla-
riyla karsilastinldigi yeni bir ¢alismadan bahsedilmektedir.
Akut solunum yetmezliginin degisik senaryolarinda klinik
karar vermek icin venoz kan gazi kullanilmasi konusunda ek
veriye ihtiyac vardir (13). Arteriyel kan gazi ol¢iimdntn
miimkdn olmadigir kosullarda solunum yetmezliginin belir-
lenmesi icin venoz kan gazi analizleri yardimci olabilir.

KOAH Alevlenmelerinde Solunum Destegi

Solunumsal asidoz (PaCO, >45 mmHg ve arteriyel pH
<7,35), ciddi dispne veya oksijen tedavisine ragmen hipokse-
mi devam eden hastalarda solunum destegi saglanmasi gere-
kir. Akut solunum yetmezligiyle hastaneye yatan hastalarda
baslangi¢ tedavi yontemi olarak noninvaziv mekanik venti-
lasyon (NIV), invaziv ventilasyondan daha ¢ok tercih edil-
mektedir. NIV basari orani %80-85dir. NIV, oksijenizasyonu
ve akut solunumsal asidozu dizeltir; pH'1 arttirir ve PaCO,’i
azalti. NIV ayrica solunum hizini, solunum is yikint ve
dispneyi de azaltir. NIV ile ventilator iliskili pnomoni ve has-
taneye yatis suresi gibi komplikasyonlar ve en 6nemlisi de
mortalite ve entiibasyon oranlari daha azdir. NIV uygulama-
sinin basarisiz olmasi durumunda invazif mekanik ventilas-
yon uygulanir (1).



GIiRiSIMSEL BRONKOSKOPI VE CERRAHI

TTD 2014 raporunda yeterince yer verilmemis unsurlardan
biri de volum kugulticu girisimlerdir. GOLD 2017 raporu
heterojen veya homojen amfizemi olan, medikal tedaviye
ragmen belirgin hiperinflasyonu bulunan hastalar icin cerrahi
veya bronkoskopik hacim azaltici tedaviler 6nermektedir.
Medikal tedavinin yani sira bu hastalarin pulmoner rehabili-
tasyon da almis olmalari gereklidir. Ayrica sigaranin birakil-
masi da vurgulanmalidir (1).

Hacim azaltici tedaviler icin degerlendirme: 1) Oykii, fizik
muayene 2) Akciger voltiimlerini de iceren solunum fonksi-
yon testleri 3) Yuksek cozundrltkla bilgisayarli tomografi
(YCBT) 4) Alti dakika yiiriime testini icermelidir. Bu konudaki
calismalarda hasta alim kriterlerinden yola ¢ikarak: 1) Ciddi
hava yolu obstriiksiyonu (FEV, %20-45), hiperinflasyonu
(reziduel volim (RV)>%175 veya RV/total akciger kaksitesi
(TLC) >0,58), 6 dakika ytiriime testi 100-500 m olan hastalar
bu tedaviler icin aday olarak degerlendirilebilir (1).

Ciddi pulmoner hipertansiyonu (sistolik pulmoner arter
basinci >50 mmHg) ve ciddi komorbid hastaliklari olan, kli-
nik olarak belirgin bronsektazisi bulunan, daha énce lobek-
tomi, pnomonektomi, akciger transplantasyonu gibi cerrahi
islem geciren, PCO,<60 mmHg ve/veya PO,<45 mmHg,
karbon monoksit difizyon kapasitesi (DLCO)<%20 olan,
konjestif kalp yetmezligi olan ya da sol ventrikul ejeksiyon
fraksiyonu<%40 olan, idame antikoagiilan, klopidogrel ve
benzeri antiagregan alan hastalarda uygulanmamasi oneril-
mektedir (1). Bu konuda kalifiye multidisipliner bir ekip
tarafindan hastalarin degerlendirilmesi gerekir. Goguis hasta-
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liklart uzmani, radyolog, girisimsel bronkoskopistler ve gere-
ginde gogus cerrahindan olusan bir ekibin adaylarin uygun-
lugunu belirlemeleri uygun olacaktir.

Bronkoskopik hacim azaltici islemler (coil yerlestirilmesi
veya endobronsiyal valv uygulamasi) veya cerrahinin amfi-
zemli hastalarda uygulanmasinda dikkate alinmasi gereken;
YCBT amfizem yayginligi ve paterni (homojen, heterojen),
YCBT'de fissur bitiinligii veya endoskopik balon okliizyo-
nu ve akim ol¢ctimiyle kollateral ventilasyonun belirlenme-
sidir. Ayrica bu prosedirlerin uygulanabilirligi ve hasta ter-
cihi de dikkate alinmalidir. Fisstir buttnligi olmayan,
interlober kollateral ventilasyon olan hastalarda coil veya
cerrahi uygulanabilir. Valv bu hastalarda ise yaramamakta-
dir. Heterojen st lob hakim amfizemde hem cerrahi hem
de bronkoskopik tedaviler uygulanabilir. Homojen amfize-
mi olanlarda ise cerrahi tercih edilmemektedir. Amfizemli
hastalarda cerrahi ve bornkoskopik voliim azaltici tedavi-
lerde yaklagim icin GOLD 2017’de 6nerilen algoritma Sekil
4'te gorilmektedir.

Bronkoskopik hacim azaltici tedaviler; endobronsiyal valvler,
coil, bronkoskopik termal buhar ablasyonu, biyolojik voliim
azaltmadir ve bu yontemlerle ilgili yayinlarda tek veya ¢ok
merkezli, randomize kontrolli, nonrandomize, calismalar,
olgu serileri, prospektif ve retrospektif analiz calismalari nite-
liginde arastirma verileri bulunmaktadir. Hasta sayilari sinirh,
takip sireleri de 3-6-12 ay olarak degismektedir. FEV,, RV,
6DYT, SGRQ skorlarindaki degisim cogunlukla bu ¢alisma-
larda bakilan parametrelerdir. Endobronsiyal valv tedavisin-
de tedaviye yanit orani 6 aylik takipte tedavi edilen grupta

ileri KOAH

Agir Biillektomi,
hiperinflasyon BLVR veya
olan amfizem LVRS'ye
baskin tip aday degil
[
[ ]
Biyiik bl Bilyiik biil yok Akciger
transplantasyonu
[
[ |
Bllektomi Hetgro;en Homo;en
amfizem amfizem
(-) Kollateral (+) Kollateral (-) Kollateral (+) Kollateral
havalanma havalanma havalanma havalanma
LVR LVRS BLVR BLVR
BLVR BLVR (EBV, LVRC) (LVRC)
(EBV, LVRC) (LVRC) LVRS* LVRS*

Sekil 4. KOAH ve amfizemli hastalarda diinya ¢capinda kullanilan endobronsiyal tedavilere genel bakis. (Biitiin tedavilerin tiim tilkelerde onay
almadigini dikkatinize sunariz. Ayrica, Bronkoskopik volim kiigltiici cerrahilerin (BLVR) sagkalim tizerine etkileriyle ilgili ve diger uzun
stireli sonuglari veya akciger voliim kiiglltiicti cerrahi (LVRS) ile karsilastirmasi bulunmamaktadir.)

BLVR: Bronkoskopik akciger volim azaltici cerrahi, EBV: Endobronsial valf, LVRS: Akciger volim kiigiiltiicii cerrahi, LVRC: Akciger voliim azaltici coil uygulamasi

*Bazi merkezlerde uygulanmaktadir. (B6lim 5 ref no 1)
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Tablo 8. GOLD 2017 raporu girisimsel bronkoskopi ve
cerrahi onerileri (Bolim 5 ref no 1)

Girisimsel bronkoskopi ve cerrahi

e Akciger voliim azaltma cerrahisi tst lob amfizemi olan
secilmis hastalarda dustintilmelidir (Kanit diizeyi A)

e Bronkoskopik akciger voliim azaltici girisimler, ileri
derecede amfizemi olan secilmis hastalarda dustintlebilir
(Kanit diizeyi B)

e Biiyik bulleri olan segilmis hastalarda cerrahi biillektomi
dustnilebilir (Kanit diizeyi C)

e Cok agir KOAH hastalarinda (ilerleyici hastalik, BODE
skoru 7-10 olanlar ve akciger volim azaltmasina aday

olmayanlar) akciger transplantasyonu asagidaki kriterlerin
en az biri varsa dustintlebilir:

1-Akut hiperkapni (PCO, > 50 mmHg) gelisen bir
hastane yatisina neden olan alevlenme

2- Oksijen tedavisine ragmen pulmoner hipertansiyon
ve/veya kor pulmonale olmasi veya

3- FEV,<%20 olmasinin yani sira ya DLCO <%20
olmasi ya da homojen amfizem bulunmasi (Kanit
diizeyi C)

FEV,: Zorlu ekspiratuar voliim birinci saniye, BODE indeksi: (Body
mass index, airflow obstruction, dyspnea, exercise capacity) FEV,
6 dakika ytriime testi, mMRC ve VKi’den olusan skor), mMRC:
modified medical research council, VKi: viicut kitle indeksi, DLCO:
Karbonmonoksit diflizyon kapasitesi

anlamli fark izlenmis FEV, de 140 mL, FVC'de 347 mL, 6
DYT'de 74 ml oldugu belirlenmistir (1). Fisstr butunlGgu
olmasi ve kollateral ventilasyonun olmamasina dikkat edil-
mesi gerekir. Coil uygulamasinda solunum fonksiyonlarinda,
alti dakika ytriime mesafesinde anlamli artis ve SGRQ artisi
oldugu, yararin 1 yila kadar surdurilebilir olduguna dair
sonuclar elde edilmistir. iki randomize kontrollii calisma
yakin zaman 6ncesinde tamamlanmigs ve ilk bulgularin 6zet
sunumunda 6. ayda kontrol grubuna goére 6DYT'de 54 m artis
olan hasta ylzdesi tedavi grubunda anlaml olarak daha
fazla bulundugu bildirilmistir (%36’ya karsi %17, p<0,05).
Bronksokopik termal buhar ablasyonu ilk sonuglari etkin ola-
rak bulunmakla birlikte kiimulatif yiiksek enerji dozuna bagh
ciddi yan etkiler nedeniyle bu yaklagim terk edilmistir.
Biyolojik hacim azaltma uygulamasi ise solunum fonksiyon-
lari, dispne, yasam kalitesi tizerine olumlu etkileri gosterilmis
olmakla birlikte daha fazla klinik calismalar igin degerlendir-
mektedir (14).

Bronkoskopik grisimler ve cerrahi endikasyonlari Tablo 8'de
ozetlenmistir (1).
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ALEVLENMELERIN YONETIMI

TANIM ve SINIFLAMA

Alevlenmeler, saglik durumu, hastaneye yatis ve ayrica hastaligin seyrini olumsuz etkilemektedir (1). GOLD 2017 rapo-
runda alevlenme nedeniyle yeniden basvuru oranlarinin da hastalik seyrini olumsuz etkiledigi vurgulanarak alevlenme-
lerin KOAH yonetiminde énemli yeri oldugu belirtilmistir (2).

GOLD 2017’de alevlenme tanimi basitlestirilmis olup, “solunum semptomlarindaki giinliik olagan degisikliklerin 6tesin-
de” ifadesi kaldirilmis, “semptomlarda ek tedavi gereksinimi ile sonuclanacak sekilde akut bir kétiilesme” olarak tanim-
lanmistir (2). Bununla birlikte bu tanimlama olaya dayali bir tanimlama olup, daha cok ila¢ calismalarinda kullaniimistir
ve gercek yasamda standardize edilmesi zordur. Genel olarak farkli (ilkelerde ve ayni tilkede bile farkli saglik kurumla-
rinda uygulanan tedavi yaklasimi degisebileceginden yalnizca uygulanan tedavi ve olaya dayali tanim getirilmesi bazi
sorunlar dogurabilir. KOAH alevlenmesi tanimlarinda degerlendirmenin hasta tarafindan mi yoksa hekim tarafindan mi
vapilmasi konusu tartismalidir. Hasta tarafindan giinlik semptom kartlarinin tutulmasi bildirilmeyen alevlenmelerin belir-
lenebilmesi icin iyi bir yol olabilir (3).

GOLD 2017 raporunda alevlenme siddetinin siniflandirilmasi yine uygulanan tedavi seceneklerine gore belirlenmistir.
Buna gore; hafif, orta ve agir olarak gruplandirilmistir (1, 2):

e Hafif: Yalnizca kisa etkili bronkodilatatorler (SABA) ile tedavi edilen hasta
e Orta: SABA yaninda antibiyotikler ve/veya oral kortikosteroidler ile tedavi edilen hasta

o Agir: Acil servise bagvuran veya hastaneye yatirilan hasta. Agir alevlenmeler ayni zamanda akut solunum yetmez|igi
ile de birlikte olabilir.

Bu alevlenme siddeti siniflamasinda baslica sorun, “ek tedavi gereksinimi” ifadesinin farkli saglik sistemlerinde degisebi-
lecegi, bunun da alevlenme siddetinin farkli siniffanmasina neden olabilecegidir. 13 Avrupa (lkesinde farkli hastanelerde
KOAH alevlenme tanisi ile yatirilan 16 000 KOAH’li hastada rehber énerilerine gore tedavi yaklasimi degerlendirildigin-
de, rehberde yer alan 10 éneriye uyum orani yalnizca %15’lerde bulunmustur. KOAH Denetim ¢alismasinda ézellikle
antibiyotik kullaniminda rehber 6nerilerine uyumsuzluk oldugu saptanmistir (4).

KOAH alevlenmesinde oncelikle taninin dogrulanmasi ve etiyolojinin belirlenmesi gerekir. Alevlenmeler esas olarak
solunum yolunun viral enfeksiyonlari tarafindan tetiklenirler, ancak bakteriyel enfeksiyonlar ve kirlilik, ortam sicakligi gibi
cevre faktorleri de bu olaylari baslatabilir ve / veya siddetini arttirabili. GOLD 2017 raporunda en sik izole edilen viristin
insan rinovirtisti (soguk alginliginin sebebi) oldugu ve viral enfeksiyonlar ile iliskili alevlenmelerin siklikla daha siddetli
oldugu, daha uzun stirdigl ve daha fazla hastaneye yatisa sebep oldugu belirtilmistir (2). Farkli etiyolojilerle ortaya ¢ikan
alevlenmeler KOAH alevlenme fenotipini de belirleyici olabilir.

KOAH hastalarinin énemli bir kisminda alevlenme sirasinda eozinofillerin havayollarinda, akcigerde ve kanda arttigini
destekleyen bulgular mevcuttur (5). KOAH alevlenmesi olan olgularin bir kisminda alevlenmeler sirasinda eozinofil
sayilari notrofiller ve diger inflamatuvar hiicreler ile birlikte artmaktadir. Balgamda eozinofilinin olmasi daha c¢ok viral
enfeksiyona duyarlilik ile iliskilendirilmistir. Balgamdaki veya kandaki eozinofillerin artisi ile birlikte olan alevlenmelerin,
sistemik steroidlere daha iyi yanit verebilecekleri ileri striilmastir (6).

KOAH alevlenmesi sirasinda semptomlar genellikle 7 ile 10 gtin arasinda sonlanir, ancak bazi olaylar daha uzun strebi-
lir (7). Eger alevlenmelerin diizelmesi yavas ise hastaligin ilerlemesi daha olasidir. Sekizinci haftada hastalarin %20'si
alevlenme 6ncesi durumlarina geri donmemis durumdadirlar.
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Bir hastanin gelecekte gecirecegi alevlenme sikliginin en
guclt prediktord; bir onceki yilda yasamis oldugu alevlen-
melerin sayisidir (8). Hastalarin énemli bir bolimiinin alev-
lenme sikhginin, ézellikle kotiilesen FEV, ile birlikte degistigi
gosterilmis olsa da, bu hastalarin orta derecede stabil bir
fenotip olusturdugu bilinmektedir. GOLD 2017 raporunda
buna ek olarak, artmis alevlenme ve/veya alevlenme siddeti
riski ile iliskili olan diger faktorler tanimlanmis olup (2), bu
faktorler pulmoner arter/cikan aorta kesit ytizey boyutlari
arasindaki oranda artis (oran>1), toraks BT ile amfizem veya
havayolu duvar kalinliklarinda daha biytk bir ytizde bulun-
masi ve kronik bronsitin varhgidir.

Alevlenmelerde kotii prognozla iliskili bulunan baslica fak-
torler; ileri yas, distik viicut kiitle indeksi, komorbiditeler
(kardiyovaskiiler hastalik veya akciger kanseri), KOAH alev-
lenme nedeniyle 6nceden hastane yatis 6ykusu, indeks alev-
lenmenin klinik ciddiyeti ve taburculukta USOT ihtiyaci
olmasidir. Akut bir alevlenmeyi takiben, solunum semptom-

Tablo 9. Taburcu edilme kriterleri ve izlem icin Oneriler
(Bolim 6 ref no 2)

e Tim klinik ve laboratuvar verilerinin tam gézden
gecirilmesi.

e idame tedavisi ve hastanin kavrayis durumunu kontrol et.

e inhalasyon teknigini yeniden degerlendir.

e Akutilaglarin kesilmesinin anlasildigindan emin ol
(steroidler ve/veya antibiyotikler)

e Oksijen tedavisi devaminin gerekliligi degerlendir.
e Komorbiditeler igin tedavi ve izlem plani olustur.

e Takiplerin diizenlenmesini sagla: erken takip <4 hafta ve
gec takip <12 hafta.

e Tuam klinik ve arastirilarak ortaya konan anormallikler
tanimlanmis.

1-4 Hafta izlemi

e Kendi alisageldigi cevresinde basa ¢gikma becerisini
degerlendir.

e Tedavi dozajlari konusundaki anlayisini gozden gegir.
e inhalasyon tekniklerin yeniden degerlendirilmesi.
e Uzun dénem oksijen ihtiyact icin yeniden degerlendir.

e Fiziksel aktivite ve giinliik yasam aktivitelerini yapabilme
kapasitesini belgele.

e Semptomlari belgele: CAT ve mMRC
e Komorbiditelerin durumunu degerlendir.
12-16 Hafta izlem

e Kendi alisageldigi cevresinde basa ¢ikma becerisini
degerlendir.

e Tedavi rejimi konusundaki anlayisini gbzden gegir.
e inhalasyon tekniklerin yeniden degerlendirilmesi.
e Uzun dénem oksijen ihtiyaci igin yeniden degerlendir.

e Fiziksel aktivite ve giinliik yasam aktiviteleri yapabilme
becerisini belgele.

e Spirometri 6l¢timi yap: FEV,
e Semptomlari belgele: CAT ve mMRC

e Komorbiditelerin durumunu degerlendir.

lari sikhgr ve ciddiyeti fazla olan hastalar, kot yasam kalite-
si olan hastalar, dustk akciger fonksiyonu olanlar, distk
egzersiz kapasitesi, toraks BT'de diisiik akciger dansitesi
veya havayolu duvar kalinligi artisi olanlar artmis mortalite
riski tasirlar (2).

GOLD 2017 raporunda hastaneye yatis kriterleri icine akut
solunum yetmezligi ile sonuclanan alevlenmeler eklenmis,
KOAH siddeti, sik alevlenmeler ve ileri yas durumu hastane
yatis endikasyonu olarak belirtilmemistir (2). Hastaneye
yatan hastalarda alevlenme siddeti:

a) Solunum yetmezligi yok
b)  Akut solunum yetmezligi (hayati tehdit edici degil)

c) Akut solunum yetmezligi (hayati tehdit edici) olarak
gruplandiriimstir.

ALEVLENME TEDAVISI

Siddetli olan ancak hayati tehdit etmeyen alevlenmelere
yaklasimda onceki raporlarda oral veya IV kortikosteroid
kullanimi 6nerilirken giincel raporda sadece oral steroid
onerilmistir. Oral kortikosteroid yaklasimi maliyet etkinlik
acisindan uygun bir yaklasimdir.

KOAH alevlenmesi olan hastada: ti¢ kardinal semptom (disp-
nede artma, balgam miktarinda artma ve balgam pirtlansin-
da artma) varsa; ya da kardinal semptomlarin ikisi mevcut
olup bunlarin birisi balgamin pirtlansinda artma ise; ya da
mekanik ventilasyon gerektiriyorsa (invaziv veya noninvaziv)
antibiyotik verilmelidir (9). Alevlenme tedavisinde endikas-
yon varsa, antibiyotikler iyilesme stiresini kisaltabilir, erken
niiks riskini, tedavi basarisizligini ve hastanede vyatis stresini
azaltabilir (10). Tedavi siresi 6nceki raporlarda 5-10 giin
(Kanit D) iken yeni raporda bu siire 5-7 giin (Kanit B) olarak
belirtilmistir (2).

Alevlenmelerde antibiyotik kullanimini yonlendiren biyobe-
lirteclerle ilgili C-reaktif proteinin (CRP) etkisini arastiran
calismalarda hem bakteriyel hem de viral enfeksiyonlarda
yukseldigi rapor edildiginden kullanilmasi 6nerilmemektedir
(11). Calisilan diger bir biyolojik belirte¢ prokalsitonindir. Bu
bakteriyel enfeksiyonlara daha spesifik bir belirtectir ve anti-
biyotik kullanimi konusundaki karar icin degerli olabilir,
ancak bu test hem pahali hem de kolay erisilebilir degildir
(11).

GOLD 2017 raporunda alevlenme tedavisinde metilksantin-
ler artmis yan etki profilleri nedeniyle 6nerilmemektedir
(Kanit B) (2). Oksijen tedavisi alevlenmenin hastane tedavisi-
nin ana bilesenidir. Oksijen tedavisi hastanin hipoksemisini
% 88-92 satlirasyon diizeyinde tutacak sekilde ayarlanmali-
dir. Mutlak kontrendikasyonu olmayan akut solunum yetmez-
ligi olan KOAH hastalarinda, ilk tercih edilecek ventilasyon
yontemi noninvaziv mekanik ventilasyon olmalidir; ¢tinki
gaz degisimini duzeltir, solunum is yikini ve entiibasyon
gereksinimini azaltir, hastanede yatis siresini kisaltir ve sag-
kahmi iyilestirir (2).

Taburcu edilme kriterleri ve takip icin oneriler GOLD
2017’de KOAH Denetim calismasi verilerine gore yeniden
belirlenmistir. Bu 6neriler hasta bakimi konusunda yapilmasi



Tablo 10. KOAH alevlenmelerini azaltan girisimler
(Bolim 6 ref no 2)

Girisimin sinifi Girisim
Bronkodilatatorler LABA

LAMA

LABA + LAMA
Kortikosteroid iceren tedaviler LABA + IKS

LABA + LAMA + IKS
Antiinflamatuvarlar Roflumilast
(steroid olmayan)
Antiinfektifler Asilar

Uzun donem makrolidler

Mukoregiilatorler N-asetil sistein

Karbosistein

Diger Sigaranin biraktiriimasi

Rehabilitasyon
Akciger volim azaltilmasi

LABA: Uzun etkili beta 2- agonist, LAMA: Uzun etkili antikolinerjik,
IKS: inhaler kortikosteroid

gereken bazi toplu onerileri (care bundle) icermektedir
(Tablo 9) (2, 4). TTD 2014 KOAH koruma, tani ve tedavi
raporunda, GOLD 2017 raporundaki taburculuk ve takip
onerilerine benzer sekilde, tlkemizin de yer aldigi Avrupa
KOAH denetim calismasindaki veriler ve tilkemiz kosullarin-
da eksik oldugu dustinilen bazi unsurlar da g6z éniine ali-
narak KOAH hasta bakimi ile ilgili oneriler hazirlanmigtir
(12).

ALEVLENME ONLENMESI

Bir alevlenmeyi takiben, alevlenmeleri 6nlemek icin uygun
tedbirlere ve alevlenmeleri azaltan girisimlere hemen baslan-
malidir. Bu girisimler Tablo 10'da belirtilmistir.

Turk Toraks Dernegi'nin GOLD 2017 KOAH Raporuna Bakisi

KAYNAKLAR

1.

10.

11.

12.

Wedzicha JA, Seemungal TA. COPD exacerbations: defining
their cause and prevention. Lancet 2007;370:786-96.

Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention
of COPD, Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease (GOLD) 2017. Available from: http://goldcopd.org
Vijayasaratha K, Stockley RA. Reported and unreported exa-
cerbations of COPD: analysis by diary cards. Chest
2008;133:34-41.

Roberts CM, Lopez-Campos JL, Pozo-Rodriguez F et al.
European hospital adherence to GOLD recommendations for
chronic obstructive pulmonary disease (COPD) exacerbation
admissions. Thorax 2013;68:1169-71.

Bafadhel M, McKenna S, Terry S, et al. Acute exacerbations of
chronic obstructive pulmonary disease: identification of biolo-
gic clusters and their biomarkers. Am J Respir Crit Care Med
2011;184:662-71.

Bafadhel M, McKenna S, Terry S, et al. Blood eosinophils to
direct corticosteroid treatment of exacerbations of chronic obs-
tructive pulmonary disease: a randomized placebo-controlled
trial. Am ) Respir Crit Care Med 2012;186:48-55

Seemungal TA, Donaldson GC, Bhowmik A, et al. Time course
and recovery of exacerbations in patients with chronic obstruc-
tive pulmonary disease. Am ] Respir Crit Care Med
2000;161:1608-13.

Hurst JR, Vestbo ], Anzueto A, et al. Susceptibility to exacerba-
tion in chronic obstructive pulmonary disease. N Engl ] Med
2010;363:1128-38.

Anthonisen NR, Manfreda J, Warren CP, et al. Antibiotic therapy
in exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease. Ann
Intern Med 1987;106:196-204.

Ram FS, Rodriguez-Roisin R, Granados-Navarrete A, et al.
Antibiotics for exacerbations of chronic obstructive pulmonary
disease. Cochrane Database Syst Rev 2006:CD004403.
Grolimund E, Kutz A, Marlowe RJ, et al. Long-term Prognosis in
COPD Exacerbation: Role of Biomarkers, Clinical Variables and
Exacerbation Type. COPD 2015;12:295-305.

Kocabas A, Atis S, Coplu L, ve ark. Kronik obstruktif akciger
hastaligi, koruma, tani ve tedavi raporu. Turk Thorac |
2014:15(Ek 2).

27



28

Turk Toraks Dernegi'nin GOLD 2017 KOAH Raporuna Bakisi

KOAH'TA KOMORBIDITELER

KOAHta komorbiditelerin 6neminin anlasiimasi ile birlikte bu konu rehber ve uzlasi raporlarinda bir stiredir yer almaya
baslamisti. TTD 2014 KOAH raporunda bu konuya ayrintili yer verilmemisken, GOLD 2017 raporunda bu konu genis
yer bulmustur (1, 2). Bu raporda komorbidite bolimiine genis yer verilmistir.

KOAH'ta komorbiditeler; semptomlari, yasam kalitesini, komplikasyonlari, hastaligin yonetimini, ekonomik yikiindi
ve mortalitesini etkilemektedir. Komorbiditelerin 6nemi, KOAH’in sonuclari tizerine olan etkilerinden kaynaklanmak-
tadir. KOAH’ta en sik saptanan komorbiditeler, kardiyovasktiler, endokrinolojik, psikolojik olanlar ve akciger kanseri-
dir. KOAH olgularinin en az %50’sinde li¢ veya daha fazla komorbidite bulunmaktadir. Ancak bu komorbiditelerin
aktif tedavisinin, KOAH’in sonuclarini etkiledigine dair kesin bir kanit yoktur. Ote yandan kardiyovaskiiler hastaliklar
ve akciger kanseri gibi komorbiditeler, KOAH mortalitesi tizerinde énemli etkiye sahiptir. Cesitli calismalar, Charlson
komorbidite indeksinin veya KOAH spesifik komorbidite indeksinin (COTE) KOAH mortalitesi ile iliskili oldugunu
gostermistir (3-5). Tirkiye’de yapilan bir ¢calismada 406 KOAH’li hastadan olusan bir kohort'ta hipertansiyon %22;
koroner kalp hastaligr %8,9; diabetes mellitus %7,4,; kanser %6,4,; kalp yetmezligi %4,9 ve serebrovaskdiler hastaliklar
%2 olarak bulunmustur (6).

KOAH VE KARDIYOVASKULER HASTALIKLAR

KOAHta iskemik kalp hastaligi prevalansi %16,1-%53 arasinda bulunmustur. Iskemik kalp hastaligi riskini arttiran fak-
torler; ileri yas, sigara kullanimi; sistemik inflamasyon, endotelyal disfonksiyon, akut alevlenmeler sirasinda artan infla-
masyon olarak tanimlanabilir. Alevlenmeler sirasinda kardiak troponin dizeyi yiiksek olan hastalarda erken ve gec
mortalitede artis saptanmisti. KOAH'ta iskemik kalp hastaligi tedavisi farklilik gostermez. Tedavi ulusal veya uluslararasi
rehberlere gore planlanmalidir (3, 7, 8).

KOAH'ta kalp yetmezligi prevalansi %20-%32 arasinda bulunmustur. Kalp yetmezligi nedeni ile hastaneye yatirilan has-
talarda ise KOAH sikligi %10’dur. Kalp yetmezligi KOAH prognozunu koétilestiren 6nemli faktorlerden birisidir.
Gunlmiuzde beta-blokerlerin kalp yetmezligi tedavisinde 6nemli yeri vardir. Beta-blokerler kalp yetmezligi olan hastalar-
da yasam suresini uzatirlar. Kalp yetmezligi saptanan KOAH olgularinda 6zellikle selektif beta-bloker kullaniminin gtiven-
li oldugu one sirilmektedir. Ancak yakin zamanda yapilan bir arastirmada oksijen tedavisi alan agir KOAH hastalarinda
beta-bloker kullaniminin mortaliteyi arttirdigi gozlenmistir. Kalp yetmezligi ve KOAH'in birlikte saptandigi olgularda
klasik tedavilerle birlikte non-invaziv mekanik ventilasyon uygulamasi hem solunum yetmezligi hem de akut pulmoner
odem tedavisinde iyi yonde sonu¢ alinmasina katki saglamaktadir (9-13).

KOAH olgularinda hipertansiyona sik rastlanir. KOAH ile hipertansiyon arasindaki iliski hentiz tam olarak bilinmemekle
beraber; yaslanmanin hizlanmasi, bag dokusu kaybi ve “arterial stiffness” artisinin hipertansiyonun ortaya ¢ikmasinda rol
oynayabilecegi ileri siirilmektedir. KOAH olgularinda hipertansiyon tedavisinde degisiklik yapilmaz. Tedavi rehberlere
uygun olarak diizenlenmelidir. Son hipertansiyon rehberlerinde kardioselektif beta-bloker’ler daha geri plana itilmistir (3, 4).

KOAH'ta atrial fibrilasyon en sik goriilen aritmidir. Prevalansi %23,3 olarak bulunmustur. Hipoksemi, asidoz ve 1. sani-
yedeki zorlu ekspiratuar voltim (FEV,) kaybu ile iliskilidir. KOAH tedavisinde kullanilan bronkodilatérler potansiyel olarak
aritmeye neden olan ilaglardir. Bazi ¢alismalarin sonuglarina gore uzun etkili beta-mimetik, uzun etkili antikolinerjik ve
inhaler steroidlerin aritmi agisindan daha giivenli oldugu 6ne stiriilmektedir. Kisa etkili beta-mimetikler ve teofilin aritmi
acisindan en fazla dikkat edilmesi gereken ilaclardir (3, 4, 14).

KOAH VE GASTROOZEFAGIAL REFLU
KOAH'ta gastro-ozefagial reflti (GOR) riski normal popiilasyona gore daha fazladir. Yapilan calismalar KOAH olgularin-
da GOR prevalansinin %7,7-30 arasinda degistigini gostermektedir. GOR riskini arttiran faktorler; ileri yas, kadin cinsiyet



ve inhaler anti-muskarinik haricinde KOAH tedavisinde kul-
lanilan beta-mimetik bronkodilatorler ile teofilin ve benzeri
farmokolojik ajanlardi. GOR, KOAH alevlenmeleri icin
onemli bir risk faktoriidir. KOAH varliginda GOR tedavisin-
de degisiklik sz konusu degildir. Hatta asid supresyon teda-
visi daha agresif yapilmahdir. Yapilan bir ¢alismada bir yil
boyunca lansaprozol verilen KOAH hastalarinda alevlenme
riskinin azaldigr gosterilmistir. Ancak asit supresyonunun
alevlenmeleri azalttigina dair yeterli kanit yoktur (5, 15-18).

KOAH'TA ANKSIYETE VE DEPRESYON

KOAHta anksiyete ve depresyon cok sik gortilen komorbi-
detelerdir. Prevalanslari arastirma metotlarina gore buyuk
farkhlik gosterir. KOAH’ta anksiyete prevalansi %6-74, dep-
resyon prevalansi ise %8-80 arasinda degismektedir.
KOAH’ta anksiyete ve depresyon prevalansi diger kronik
hastaliklara gore daha yiiksektir. Bunun nedeni tam olarak
bilinmemekle birlikte baskalarina bagimli olma duygusu,
fiziksel yetersizlik, efor kapasitesinde azalma, kronik infla-
masyon, sigara kullanimiin beyin fonksiyonlarina etkisi,
egzersiz kapasitesinde azalma gibi faktorlerin rolti olabile-
cegi dustinilmektedir. Bunlara ilaveten dinamik hiperinflas-
yon ve hiperventilasyonun da etkisinin énemli oldugu ileri
strilmektedir. KOAHta anksiyete ve depresyon varligi;
yasam kalitesi ve egzersiz kapasitesinde azalma, hastanaye
yatma, alevlenme sikhg ve mortalitede artis ile iligkili
bulunmustur. KOAH varligi anksiyete ve depresyon tedavi-
sinde degislik yapilmasini gerektirmez. Anksiyete ve depres-
yon tedavisinde kullanilan trisiklik antidepresanlar, benzodi-
azepinler ve mirtazapin solunum merkezini inhibe ettigin-
den karbon dioksit retansiyonu olan orta ve agir KOAH
olgularinda dikkatle kullaniimalidir. Pulmoner rehabilitas-
yon KOAH hastalarinda nefes darligi, yorgunluk ile birlikte
anksiyete ve depresyon belirtilerini azaltarak yasam kalite-
sinde artisa neden olur (3-5, 19, 20).

KOAH VE UYKU BOZUKLUKLARI

KOAH ve obstriiktif uyku apne sendromu birlikteligi mortali-
te artisina neden olur. “Sleep Heart Health” calismasinda 40
yas tstii KOAH olgularinda obstriiktif uyku apne sendromu
prevalansi %14 olarak bulunmustur. Mortalitedeki artis; alev-
lenme sayisi ve pulmoner hipertansiyon ve sag kalp yetmez-
ligi gibi kardiovaskiler komorbitelerdeki artis ile ilgilidir.
KOAH ve obstriiktif uyku apne sendromu birlikteliginde
rutin tedavide degisiklik s6z konusu degildir. Ancak bu has-
talara oksijen tedavisi 6nerildiginde CO, retansiyonu agisin-
da yakin takip gerekebilir (3-5, 21).

KOAH VE AKCIGER KANSERI

KOAH’ta akciger kanseri prevalansi %9,1 olarak bulunmus-
tur. Akciger kanseri olan olgularda ise KOAH prevalansi daha
yuiksektir. Yaslanma, aile oykusi ve bireysel yatkinlik hem
KOAH hem de akciger kanseri igin temel risk faktorleridir.
KOAH akciger kanseri icin bagimsiz risk faktori olarak belir-
lenmistir. Akciger kanseri 6zellikle hafif ve orta evre KOAH
olgularinda en 6nemli mortalite nedenidir. Akciger kanseri-
nin erken tanisi igin diisiik doz tomografi ile tarama yontemi
KOAH’I1 hastalarin biiyiik kismini da kapsar. Ayrica amfizem
saptanan hastalarin da tarama kapsamina alinmasinin gerek-
li oldugu one surilmektedir. KOAH varhigi akciger kanseri
tedavisinde degisiklige yol agcmaz. Ancak ileri evre KOAH
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olgularinda akciger fonksiyonlarinda kayip cerrahi girisimler-
de ve radyoterapide kisitlamaya neden olabilir (22-25).

KOAH VE OSTEOPOROZ

KOAH’ta osteoporoz prevalansi %4-59 arasinda degismekte-
dir. Prevalanstaki farklilik arastirma yontemleri ve hasta
poptulasyonu ile iliskilidir. KOAHta osteoporoz riskini artti-
ran faktorler oral veya inhaler steroid kullanimi, inflamasyon,
vitamineksikligi, anemi, sigarakullanimive hipogonadizm'dir.
Osteoporoz; amfizem, viicut kitle indeksi ve “yagsiz” viicut
kitle indeksinde azalma ile iliskili bulunmustur. Osteoporozu
olan olgularda alevlenme sirasinda miimkiin ise oral steroid-
lerden kacinilmalidir. KOAH hastalarinda uzun siire inhaler
steroid kullaniminin kemik kiriklari ile iliskili olabilecegi
saptanmasina ragmen rehberlerde inhaler steroidlerin kulla-
niminin devam edebilecegi belirtilmektedir. KOAH olgula-
rinda osteoporoz tedavisinde degisiklik yoktur. Ulusal ve
uluslararasi rehberlere gore tedavi 6nerilmelidir (3-5, 26-29).

KOAH'TA METABOLIK SENDROM ve DIABETES MELLITUS
KOAH olgularinda metabolik sendrom prevalansi %30, “dia-
betes mellitus” prevalansi ise %10-18,7 arasinda bulunmus-
tur. Diabetes mellitus KOAH’ta prognozu koti yonde etkiler.
KOAH’ta kronik ve sistemik inflamasyonun varliginin “diabe-
tes mellitus” un ortaya ¢ikmasinda 6nemli oldugu dustnul-
mektedir. ileri yas, sigara kullanimi, duisiik dogum agirligi gibi
risk faktorleri hem KOAH hem de “diabetes mellitus” icin
ortak risk faktorleridir. “Diabetes mellitus”ta olusan pulmo-
ner mikroanjiyopatinin diffizyon bozukluguna neden oldu-
gu anlasiimistir. Ayrica diabetes mellitus olgularinda frenik
siniri etkileyen noropati, diyafragma disfonksiyonuna neden
olarak KOAH olgularinda efor kapasitesinde daha fazla
bozulmaya yol acar. Diabetes mellitus’'un alevlenme riskini
arttirarak KOAH mortalite ve morbiditesinde artisa yol actigi
saptanmistir. Ozellikle KOAH alevlenmelerinin tedavisinde
kullanilan oral steroidler diabetes mellitus riskini artirir. Bazi
calismalarda oral steroid kullanan KOAH olgularinin
%11'inde diabetes mellitus gelistigi saptanmistir. Bunlara
ilaveten KOAH tedavisinde kullanilan yiiksek doz inhaler
steroidlerin de diabetes mellitus riskini arttirdigi ve glikoz
kontroltinti zorlastirdigi belirtilmektedir. KOAH’li hastalarda
metabolik sendrom ve diabetes mellitus tedavisi farklilik
gostermez (3-5, 30, 31).

Sonug olarak komorbiditeler KOAH seyri tizerinde etkilidir.
B grubu hastalarin KOAH’dan ziyade komorbiditeler nede-
niyle kaybedildikleri bilinmektedir. Alevlenme semptomlari
bazen komorbiditeler nedeniyle olabilmekte ve gercek alev-
lenme ile karisabilmektedir. Alevlenmelerde &liim nedeni
komorbiditelere bagli olabilmekte ve KOAH tedavisi komor-
biditelerden etkilenebilmektedir. KOAH’ta hastane yatislari,
ekonomik ytik ve &liim FEV,’den ziyade komorbidite tiirii ve
sayisi ile iliskili olabilir. Bu nedenle TTD KOAH CG GOLD
2017 raporu ile paralel olarak KOAH’da komorbiditelerin
aktif olarak arastirilmasini ve iyi yonetilmesini 6nermektedir.
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SONUC VE GENEL DEGERLENDIRME

GOLD 2017 raporunda; KOAH hastaliginin tanimi, degerlendirilmesi ve farmakolojik tedavi yaklagimlarinda 6énemli
degisiklikler olmustur. Bu bolimde GOLD 2017’deki major degisklikler ve TTD’nin ilgili yorumlari madde madde veri-
lecektir.

KOAH Tanimi

GOLD 2016: Yaygin, onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastalik olan KOAH, akcigerlerde ve hava yollarinda zararli
partikiillere veya gazlara karsi artmis bir inflamatuvar yanit ile iliskili olup, genellikle ilerleyici olan, kalict hava akimi
kisithligr ile karakterizedir’.

GOLD 2017: Yaygin, onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastalik olan KOAH, genellikle zararli partikiil veya gazlara
belirgin maruziyetin sebep oldugu havayolu ve/veya alveoler anormalliklere bagl persistan solunum semptomlari ve hava
akimi kisithhg ile karakterizedir.

Tanimdaki ‘inflamasyon’ sézctgiintin kaldirldigi, “alveolar anormallikler” tiimcesinin eklenmesi ile patolojik degisiklik-
lerin sadece havayollarinda olmadiginin vurgulandigi, semptomlara tanimda yer verilerek semptomlarin tedavide yon
verici olduguna vurgu yapildigini diistinddrmektedir.

KOAH'in inflamatuvar bir hastalik olduguna patogenez bélimiinde dnceden oldugu gibi yer verilirken tanimdan kaldi-
rilmasinin KOAH’ta hastaligi geri dondiirecek etkin antinflamatuvar tedavilerin olmadigi gerekgesine dayandigini diiscin-
dirmektedir.

KOAH’in semptom temelinde tanimlanmasi, %25 oranindaki asemptomatik KOAH’lilari tanimlamada, hava akimi obs-
triiksiyonuna sahip olmayan, ancak yaklasik %50’si semptomatik olan sigara icicilerini siniflandirmada, astim ve komor-
biditelere ikincil olarak olusan benzer semptomlari ayirt etmede ve gecen yil icinde alevlenme gecirme éykdilerini %50
oraninda unutabilen KOAH’li hasta gercegini aciklamada gticliikler doguracaktir. Buna ek olarak, heterojen yapida
bireylerden (farkli sosyoekonomik diizeyden bireyler, miilteciler, gocmenler, bélgelere gore degisebilen sosyal ve kiilttirel
ozelliklerin etkisinin gortildiigi kadin hastalarlar, vb.) olusan toplumlarda, daha yiiksek oranlarda semptom beyan edil-
mesi gercegi de semptom temeline dayanan tanimlamanin getirecegi gticliikler arasinda sayilabilir.

KOAH Epidemiyolojisi
Yapilan epidemiyolojik calismalarda diger kronik hastaliklarda oldugu gibi KOAH epidemiyolojisinin de yiiksek-orta ve
distik gelirli tilkelerde farkli 6zellikler sergiledigini gbstermektedir.

GOLD 2017 raporu gelismis tilkelerin epidemiyolojik gercekleri ile KOAH’a yaklasan bir rapor 6zelligine sahiptir. Oysa
dinyada KOAH’li hastalarin %90’indan fazlasi diistik-orta gelirli tilkelerde yasamakta ve 6lmektedir. KOAH'taki morta-
litenin en iyi belirleyicilerinden biri kisi basina dtisen milli gelirdir. BOLD c¢alismasinda hava akimi obstriiksiyonu sikli-
ginin sigara icme sikligi ile korele oldugu, ancak bu durumun KOAH mortalitesi ile anlamli bir korelasyon gostermedigi
bildirilmistir. Buna karsin, yoksulluk ve yetersiz akciger gelisiminin bir gostergesi olan restriktif spirometrik bozulmanin
KOAH mortalitesi ile anlamli boyutta korele oldugu ve bu restriktif bozulmanin, en yiiksek yoksulluk oranlarina sahip
tilkelerde oldukga yaygin oldugu raporlanmistir. KOAH mortalitesi, diistik gelirli ilkelerde, 6zellikle de kisi bagina disen
gayrisafi milli gelirin 20 bin dolarin altinda oldugu tlkelerde oldukga yiksektir. Toplum saghgi, sosyal belirleyicilerden
btiyiik oranda etkilenir. En dtistik sosyal gruplarin, en ytiksek sosyal gruplara gore, 14 kat fazla solunum sistemi hastali-
gina sahip oldugu bildirilmistir. Titin dumani, ic ve dis hava kirliligi, cevresel maruziyetler ve mesleki tehlikeler diger
organlara gore akcigerleri daha cok etkilemekte ve etnik azinliklar ile dusik sosyoekonomik durumda bulunanlarda
esitsizlige yol agmaktadir. Bu anlamiyla yoksulluk ve saglikta esitsizlik “nedenlerin nedeni” olarak goriilmektedir.
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GOLD 2017, raporunun KOAH gelisiminin temel belirleyicisi
olan sagligin sosyal belirleyecilerindeki (yeterli gelir, uygun
barinma, yasam ve is kosullari, kaliteli egitim ve saglik hizmet-
lerine ulasim vb) bozulmay: irdelemedigi izlenmektedir. Ttim
diinyada KOAH gelisiminde en biytik risk faktori olan biyo-
mas yakit dumanina maruziyetin yoksullukla baglantisini ve
yine KOAH gelisiminden en az %50 sorumlu olan ve genel-
likle yoksul iilkelerde gézlenen intra uterin ve erken cocukluk
risk faktorlerinin nedenlerinin sorgulanmadigi izlenmektedir.

KOAH Tani ve Degerlendirme

GOLD 2017 KOAH kesin tanisinda spirometreyi 6nermekte-
dir. Spirometrik 6lgtim kriteri eskiden oldugu gibi fiks hava
yolu obstriksiyonudur. Kullanim kolaylhigini ve yaygin bulun-
ma avantajina sahiptir.

2011 ABCD evrelemesinde yiiksek risk, hem FEV, hem de
alevlenme sayisi ile belirlenmekte idi. Ote yandan bu durum
mesgul klinisyenlerce karmasik bulunmus ve yeterince
benimsenmemisti. 2017 ABCD evrelemesinde ise FEV, far-
makolojik tedavi kararinda disarda birakilmis ve diger spiro-
metrik incelemelerle beraber sadece nonfarmakolojik tedavi
karari ve prognoz takibinde kullanimi 6nerilmistir.
Farmakolojik tedavi karari tamamen semptomlar ve alevlen-
me sayisina gore belirlenmistir.

Mevcut uygulama tiim diinyada zaten az basvurulan bir tani
araci olan spirometre uygulamasinin daha da yetersiz kulla-
nimina neden olabilir. Sadece semptom ve alevlenme sayisi
ile karar vermek farmakolojik tedaviyi yénlendirmek acisin-
dan uygun olabilir, 6te yandan stirekli degisim gosteren hasta
klinigi, komorbid hastaliklarin yol actigi benzer semptomla-
rin ayristirilmasi, astimla ayirici tani igin spirometri izlemi
gereklidir. ABCD’den spirometrinin ¢ikariimasi spirometrinin
degerini ve gerekliligini azaltmaz. Spirometriler kaliteli ve
standartlara uygun yapilmalidir.

Ayrica semptom algisal bir olaydir. Toplumdan topluma,
hastadan hastaya, yasa cinsiyete sosyal faktérlere gore degi-
sebilir. Anksiyete depresyon, kardiyovaskdiler hastaliklardan
etkilenebilir. Bu nedenle hastayr degerlendirirken biittincdil
vaklasim ihmal edilmemelidir.

Alevlenme tanimlamasinda tamamen saglik hizmeti basvu-
rularina dayali bir yaklasim on plana ge¢cmistir. Bu durumun,
Trkiye kosullarinda hatali bir degerlendirmeye yol acabile-
cegi diisiintilmektedir. Ornegin acil servis basvurularinin agir
alevlenme kabul edilmesi sadece kisa siireli tedavi alip evine
donen bir hasta icin niteliksel olarak orta alevlenmeyi ifade
ediyor olabilir. Ayrica Ttirkiye kosullarinda hastane yatiglar
bazen sadece ayrintili tetkik yapmak amacli olabilmektedir.
Bu nedenle kullanilan saglik hizmetinden cok alevlenmenin
klinik agirligi ile hareket etmek uygun olacaktir.

Hastalik Gelisiminin ve ilerlemesinin Onlenmesi

KOAHta koruma ve tedavi igin risk faktorlerinin belirlenme-
si ve maruziyetin azaltilmasi onemlidir. Sigara icimi KOAH'ta
en yaygin karsilagilan ve kolayca belirlenebilen risk faktora-
dir. Bu nedenle sigara icen tim kisilerde sigarayr birakma
stirekli olarak tesvik edilmelidir. Buna ek olarak mesleki toz,
duman ve gazlara ve i¢/dis ortam hava kirleticilerine kisisel
toplam maruziyeti azaltmak hedefi mutlaka gozoniinde

tutulmahdir. E-sigaranin, sigara birakma yontemi olarak kul-
laniimasina yonelik yeterli kanit yoktur.

KOAH énlenebilir bir hastaliktir. Sigara icme prevalansinin
azalmasi, biyomas ve hava kirliliginin engellenmesi, saglikli
intrauterin yasam, saglik hizmetlerine kolay erisim KOAH’i
onlemede énemli adimlardir ve uluslararasi kilavuzlarda
daha cok yer verilmesi gereken konulardir. Ciinkii KOAH’la
mticadelede ana unsurlar nedenlerin nedenini yok etmekten
gecebilir.

Hastalik yerlestikten sonra var olan havayolu ve/veya akciger
parankim hasarini geri dondiirmeyi hedefleyen bir strateji
oldukga fazla engellere sahiptir. Bu nedenle; KOAH gelisimi-
ni énlemek icin, hastalik gelisimini kolaylastirici faktorleri
hedefleyen bir yaklasim, en ytiksek basari olasiligina sahip
yaklasim olacakti. GOLD 2017 raporu bu noktalari ihmal
etmistir ve daha ¢ok tedaviyi hedefleyen bir rapor olmustur.

Stabil KOAH’ta Farmakolojik Tedavi

GOLD 2017 gtincel raporunda, farmakolojik tedavi yakla-
simlarinda, yeni ABCD sisteminde ilk kez ila¢ gruplari ara-
sinda tercih bildirilmis ve de basamak ¢ikma ve inme sece-
nekleri verilerek nispeten dinamik bir tedavi semasi olustu-
rulmustur.

Grup A: GOLD 2017 raporuna gore bu gruptaki hastalara
bronkodilator tedavi baslanmasi onerilmekte ve baslangic
tedavide kisa veya uzun etkili bronkodilator baglanabilecegi
belirtilmektedir. Tedavi yaniti alinmayan hastalarda bronko-
dilator degisikligi onerilmektedir.

Grup B: GOLD 2017 raporuna gore bu gruptaki hastalara
uzun etkili bir bronkodilator tedavi (LABA ya da LAMA) bas-
lanmasi ve tedavi yaniti alinmayan hastalarda bu iki grubun
kombine edilmesi 6nerilmektedir.

Grup C: GOLD 2017 raporuna gore bu gruptaki hastalarda
baslangi¢ tedavisinin LAMA ile yapilmasi ve tedavi yaniti
alinmayan hastalarda LABA ile kombine edilmesi 6nerilmek-
tedir. LAMA ile yanit alinamayan olgularda bir secenek
IKS+LABA’ya gecis olabilir. Ayrica IKS+LABA, astim-KOAH
overlap (AKO) olgularinda 6nerilir.

Grup D: GOLD 2017 raporu grupta LAMA+LABA kombinas-
yonu ile tedavi baslanmasini alevlenme kontroliiniin sagla-
namadigi olgularda LAMA+LABA+IKS’ye cikilabilecegini
onermistir. Bu grupta baslangic LABA+IKS kombinasyonu
yine AKO grubunda onerilmektedir. Baslangicta alternatif
olarak tek LAMA'ya da yer verilmistir. Uclii tedaviye ragmen
halen alevlenen olgularda uzun streli makrolid ya da kronik
bronsiti olan olgularda FEV,<%50 ise roflumilastin tedaviye
eklenmesi  6nerilmektedir.  Alevlenmenin az oldugu
LABA+LAMA+IKS alan olgularda LABA+LAMA tedavisine
(basamak) inilebilir.

GOLD 2017 tedavi énerileri bazi kisittamalar icermektedir.
Bunlarin en énemlisi GOLD 2011’den bu yana yapilan éne-
rilerin dayanagi olan calismalarin yeni evrelemeye uygun
olusturulmus hasta gruplarini tam olarak icermiyor olmasi ve
heterojenite gostermesidir. Spirometri devre disi kalmustir.
Ancak arastirmalar, GOLD spirometrik derecelendirmeye
gore yapilmakta ve cogunda birincil sonlanim noktasinin



FEV, 'deki degisim oldugu gorilmektedir. Ayrica 2 ve (zeri
alevlenme yiiksek riski ifade eder ancak bu grubu hedefleyen
hicbir spesifik calisma yoktur. Alevlenme calismalarinda scire
1 yildir ve cogunda takip senesinde gecirilen alevlenmeler
hafiftir. Tiim bu nedenlerle yapilan onerilerin kanit diizeyleri
ddsdiktdar. Tirkiye'de uygunsuz agiri ilag kullanimi ¢ok yiik-
sek oranlardadir. Bu sorunu asmak ve kolay ve uygulanabilir
bir yaklasim sunmak icin saha hekimleri tarafindan izlemde-
ki KOAH hastalari icin tek bir bronkodilatérle tedavi baslan-
masi, semptomatik kontrol saglanmadiginda ikinci bir bron-
kodilator eklenmesi, halen 2 ve tizeri orta ya da 1 ve tizeri
agir alevlenme geciren hastada tedaviye IKS eklenmesinin
uygun bir secenek olabilecegini diisinmekteyiz.

Stabil KOAH’ta Non-Farmakolojik Tedavi

GOLD 2017 raporu, 6nceki yillarda oldugu gibi fiziksel akti-
vite, asilama, uzun streli oksijen tedavisi, pulmoner rehabi-
litayon, egitim ve 6zydnetim konulari ele almistir. NIMV'un,
kronik kullanimina yonelik celiskili sonuglar oldugunu vur-
gulamig ve volim kugtltme girisimlerinde hasta se¢im kriter-
leri ve elde edilen sonuglardan bahsetmistir.

Fiziksel aktivite tiim hekimlerin basitce cnerebilecegi her-
hangi bir ekipman olmaksizin yapilabilecek bir tedavi moda-
litesidir ve israrla onerilmelidir. Ancak Ttirkiye’de bu konuda
isteksiz ve fiziksel kisitli hastalari aktive etmek giigtiir.
Astlama i¢in de bir toplum fobisi ya da “yarara inanmama”
durumu mevcuttur. Ote yandan eriskin asilama takvimi olus-
turulmus olmasi ve hastanelerde asi birimlerinin kurulmus
olmasi onemli adimlardir. Ttirkiye’de 35 merkezde Pulmoner
Rehabilitasyon yapilmaktr. Ttim dinyada pulmoner rehabi-
litasyon programlar gogtis hastaliklari denetiminde ydirtitii-
lirken Tiirkiye’de yonetimsel ve uygulama sorunlari bulun-
maktadir. Pulmoner Rehabilitasyonun, tim KOAH sonug
parametreleri tizerine belirgin olumlu etkileri vardir. Ote
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yandan hastalarin ulasim, fiziksel kisitlilik vs nedeniyle kati-
Iim ve devam sorunlari olusmaktadir. Ev programlari ve |.
Basamagin konuya dahil edilmesi ¢éziim onerileri olabilir.
Bronkoskopik voliim kiiciiltme, Tirkiye’de sik uygulanan
ancak hasta secim kriterlerine ¢ok iyi uyulmasi ve uzun
donem sonuclarinin iyi takip edilmesi gereken bir konudur.

Alevlenmelerin Yonetimi

GOLD 2017’de alevlenme tanimi basitlestirilmis, “solunum
semptomlarindaki gtinliik olagan degisikliklerin 6tesinde”
ifadesini kaldirilmis ve “semptomlarda ek tedavi gereksinimi
ile sonuglanacak sekilde akut bir kottilesme” olarak tanim-
lanmistir.

Antibiyotik tedavi stiresi 6nceki raporlarda 5-10 giin iken
yeni raporda bu siire 5-7 gin olarak belirtilmistir. Sistemik
steroid sekli olarak oral form o6nerilmistir. Tedavi stresi 5
giindir. Alevlenme uzadiginda virtis 6zellikle de rinovirusun
akla gelmesi gerektigi, alevlenme sirasinda eozinofil artisi
oluyorsa bunun kortikosteroide daha iyi yanit verebilecegi
bildirilmistir.

Alevlenme tanimlamasi olaya dayali bir tanimlama olup,
daha cok ilag calismalarinda kullanilmistir ve gercek yasam-
da standardize edilmesi zordur. Uygulanan tedavi yaklasimi
hekimden hekime degisebilir ve bu durum standardizasyon
sorununa neden olur. Hasta tarafindan giinltik semptom kart-
larinin tutulmasi bildirilmeyen alevlenmelerin belirlenebil-
mesi icin iyi bir yol olabilir.

KOAH’ta Komorbiditeler

KOAH komorbiditeler mortalite ve morbiditenin en nemli
nedenidir. Komorbiditeler aktif olarak arastiriimali ve kendi
kilavuzlarina uygun tedavi edilmelidir. GOLD 2017 genis bir
komorbidite bolimiine yer vermistir.
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Tablo S1. KOAH Tanisinda Duslinilmesi Gereken Semptom ve 6zellikleri (Boltim 2 ref no 1)

Semptomlar
Dispne

Kronik oksurik

Kronik balgam ¢ikarma
Tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonlari

Risk faktorleri oykist

Ailesel KOAH 6ykusi ve /veya cocukluk risk faktorleri

llerleyici, egzersizle kotiilesir, kalicidir

Aralikli olabilir, prodiiktif olmayabilir, tekrarlayict wheezing
eslik edebilir

Kronik balgam ¢ikarmanin herhangi bir sekli KOAH'1 isaret eder

Konakgr ile ilgili genetik, konjenital ya da gelisimsel anormallikler
Popiiler ya da lokal tiiketim triinleri ile titlin dumani maruziyeti
Isinma ya da yemek pirisme amacli duman maruziyeti

Mesleksel (toz, duman, buhar, gaz veya diger kimyasal) maruziyetler

Distik dogum agirligi, cocukluk cagi enfeksiyonlari

Tablo S2. Modifiye Medical Research Council (mMRC) dispne skalasi (B6ltim 2 ref no 1)

mMRC
Derece 0 Sadece agir egzersiz sirasinda nefesim daraliyor
Derece 1 Sadece duz yolda hizli yuridugimde ya da hafif yokus ¢ikarken nefesim daraliyor
Derece 2 Nefes darligim nedeniyle diiz yolda kendi yasitlarima gore daha yavas yiiriimek ya da ara ara durup dinlenmek
zorunda kaliyorum
Derece 3 Diiz yolda 100 m veya birkac dakika ytrtdiikten sonra nefesim daraliyor ve duruyorum
Derece 4 Nefes darligim yiiziimden evden ¢ikamiyorum veya giyinip soyunurken nefes darligim oluyor

Tablo S3. KOAH Degerlendirme Anketi (CAT) (Boliim 2 ref no 1)

Skor

Hig okstirmiyorum @ @ @ @ @ @ Sirekli okstrtiyorum
Qllﬁ;gzerlerimde hic balgam @ @ @ @ @ @ ﬁgﬂgfglerim herzaman balgam

Gogsuimde hig tikanma/ Gogsimde cok daralma hissi
daralma hissetmiyorum @ @ @ @ @ @ mevcut

Yokus veya bir kat merdiven Yokus veya bir kat merdiven
ciktigimda nefesim daralmiyor @ @ @ @ @ @ ¢iktigimda nefesim ¢ok daraliyor
Evdeki hareketlerimde hic Evdeki hareketlerimde cok
zorlanmiyorum @ @ @ @ @ @ zorlaniyorum

Akcigerlerimin durumuna ragmen Akcigerlerimin durumu nedeniyle
evden cikarken hi¢ ¢ekinmiyorum @ @ @ @ @ @ evden ¢ikmaya cekiniyorum

Kendimi ¢ok enerjik hissediyorum @ @ @ @ @ @ Kendimi hig enerjik hissetmiyorum

Toplam Skor
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Tablo S4. Farmakolojik tedavinin yillik FEV, kaybina etkisinin degerlendirildigi posthoc analizler

Tani kriterleri,

Yazar, Calisma Analize dahil Yillik FEV1
Makale yih Dizayni edilme kriterleri ~ Hasta sayisi Tedavi kayip hizina etki
Celli B, 2008 Randomize, cift kor,  prebronkodilator n: 5343, Salmeterol 50 mcg+ Yillik postbronkodilator
TORCH (4)* plasebo kontrolld, FEV,<%60 Plasebo: 1261,  Flutikazon propiyonat 500 FEV, kayip hizi;
Post-hoc analiz SAL: 1334, mcg gilinde 2 kez / SAL+FP: 39 mL/yil
FP: 1356, Salmeterol 5 mcg p <0,001, SAL: 42 ml/yil
SFC: 1392 giinde 2 kez/ p=0,002,
Flutikazon propiyonat 500  FP: 42 mL/yil p=0,006,
mcg glinde 2 kez/ Plasebo: 55 mL/yil
Plasebo
Decramer M, Randomize, cift kor,  postbronkodilator n:2376, Tiotropium 18 mcg Yillik postbronkodilator
2009 UPLIFT (2)* plasebo kontrolld, FEV,<%70, TIO: 1218, giinde 1 kez/Kontrol tedaviler: FEV, kayip hizi;

Post-hoc analiz GOLD II hastalar

Kontrol: 1157

LABA, LABA+IKS, iKS TIO: 43 mL/yl,
Kontrol grubu:

49 ml/yil, p:0,024*
Yillik prebronkodilator
FEV, kayip hizi;
TIO: 35 mL/yil,

Kontrol grubu: 37 mL/yil,
p=0,38

TORCH: TOwards a Revolution in COPD Health, FEV1 (zorlu ekspiratuar 1. saniye voliim), SAL: Salmeterol, FP: Flutikazon propiyonat
SFC: Salmeterol /flutikazon, UPLIFT: Understanding Potential Long-term Impacts on Function with Tiotropium, GOLD: Global initiative for
obstructive lung disease, TIO: Tiotropium, LABA: Uzun etkili beta 2- agonist, LABA+IKS: Uzun etkili beta 2- agonist + inhaler kortikosteroid,

iKS: inhaler kortikosteroid (*Referans numaralari boliim 3’e aittir)

Tablo S5. Grup A 6nerilerine temel olusturan kisa ve uzun etkili bronkodilatorlerin etkilerini karsilastiran galismalar

Yazar, Makale Yili
Cheyne L, 2015 (5)*

Calisma Dizayni Tedavi gruplari

Sistematik derleme Tiotropium vs

ipratropium bromid

ipratropium bromid
vs LABA'lar

Appleton S, 2006 (6) Sistematik derleme

Appleton S, 2006 (7)*  Sistematik derleme ipratropium bromid

vs SABA

Sonuclar

Akciger fonksiyonlarinda diizelme, daha az hastaneye yatis
ve alevlenme, yasam kalitesinde diizelme

Hedef semptomlarin ve egzersiz kapasitesinin diizeltilmesi
olarak distinildiigiinde tek basina diizenli ipratropium ile
salmeterol karsilastirildinda salmeterol lehine az bir fark
bulunmaktadir. Akciger fonksiyonlari tizerine ise
salmeteroliin etkisi daha fazladr.

Diizenli ipratropium kullanimi, akciger fonksiyonlari,
semptomlar ve egzerisiz kapasitesinde artma tizerine etkisi
SABA+SAMA veya tek basina SABA kullanimina gore
avantaji azdir.

LABA: uzun etkili beta 2- agonist, SABA: kisa etkili beta 2- agonist, (*Referans numaralari bélim 3’e aittir)
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