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5. PATOGENEZ, PATOLOJi, FiZYOPATOLOJi

ONEMLI NOKTALAR

+ KOAH sigara dumani, toksik gaz ve partikillere
maruziyet sonucu akcigerde enflamasyon, doku
hasari, tamir ve savunma mekanizmalarindaki
hasarlanma ile olusur.

«  KOAH'daki enflamasyon, normal sigara icicilerinde
gorilen enflamasyona benzer olup daha abartili
bicimde seyreder.

- KOAH'daki patolojik degisiklikler blytk hava yolla-
r1, kUglk hava yollari, akciger parankimi ve pulmo-
ner damarlarda gelisir.

+ Enflamasyondaki baslica hiicreler; makrofajlar, not-
rofiller ve CD+ T lenfositlerdir.

+  Akcigerdeki enflamasyon oksidan-antioksidan ve
proteazliantiproteaz dengesindeki bozulma sonucu
daha da artar.

- KOAH'daki bu patolojik degisiklikler sonucu mukus
hipersekresyonu, hava akimi kisitlanmasi, hiperinf-
lasyon, gaz degisim anormallikleri ve kor pulmonale
gelisir.

- KOAH'da akcigerler ve hava yollarinin yani sira sis-
temik bir enflamasyon da mevcuttur.

KOAH; sigara dumani, toksik gaz ve partikillere
maruziyet sonucu akcigerde enflamasyon, doku hasari,
tamir ve savunma mekanizmalarinda hasarlanma ile olu-
san bir hastaliktir [1]. KOAH'daki enflamasyon normal
sigara icicilerindeki enflamasyona, enflamatuvar hiicre
profili ve belirtecler bakimindan cok benzerdir. Ancak
KOAH'da normal sigara igicilerine gore daha abartili bir
enflamatuvar yanit olugur. Bu yanit; asiri mukus Uretimi,
hava yollarinda fibrozis ve daralma, parankimal yapilarda
ve damarlarda hasarlanmaya neden olur. Bunun sonucu
olarak hava hapsi ve hava akimi kisitlanmasi ortaya ¢ikar.
Bazi KOAH hastalari sigara igicisi degildir. Bu hastalardaki
enflamasyonun &zellikleri bilinmemektedir. Sigaray birak-
mis kisilerde enflamatuvar degisikliklerin devam ettigi
gbzlenmektedir. Bu nedenle olayda enflamatuvar sirecin
devamliigini saglayan endojen mekanizmalar, 6rnegin
otoimmunite veya persistan enfeksiyonlardan stiphe edil-
mektedir [2]. Biomas maruziyetinin ve pasif sigara icimi-
nin benzer bulgulari tetikledigi gosterilmistir [3]. Hlcresel
enflamasyon, oksidatif stres ve proteaz-antiproteaz den-
gesizliginin yarattigi etkiler nedeniyle artar [4].

5.1. Patogenez: KOAH'daki kronik enflamasyonun
baslica sorumlusu olan enflamatuvar hicreler, akcigerin
farkli anatomik bolgelerinde farkli oranlarda bulunur.
Enflamatuvar hicreler salgiladiklari belirtecler araciligi ile
birbirleriyle ve yapisal hiicrelerle etkilesime gegerek hasta-
ligin olusmasina neden olurlar (Sekil 1).

5.1.1. Enflamatuvar Hiicreler ve Etkileri

Makrofajlar: Makrofaj sayisi; hava yolu limeni, akci-
Jer parankimi ve balgamda artmistir. Makrofajlar KOAH
enflamasyonunun temel hicrelerinden biri konumundadir.
Salgiladiklari timor nekroz faktor alfa (TNF-a), interlokin 8
(IL-8) ve lokotrien B4 (LTB4) gibi kemoatraktan mediyator-
ler ile notrofilik enflamasyonu artirmaktadir [5,6].

Notrofiller: KOAH'da notrofil sayisi hava yolu lime-
ninde ve balgamda artmigtir. Notrofiller, notrofil elastaz
gibi serin proteazlar salgilayarak mukus hipersekresyo-
nunda ve alveol destriksiyonunda rol oynar [5].

T lenfositler: KOAH'da total T lenfosit sayisi akciger
parankiminde, periferik ve santral hava yollarinda artmis-
tir. T lenfositlerin cogunlugu CD,+ sitotoksik (Tc1) T len-
fositlerden olusur. CD,/CD, orani tersine donmustur.
Ortamda daha az oranda bulunan CD,+ T lenfositler Th1
yoniinde donusim gosterirler. T lenfositler; perforin,
granzim B ve TNF-a salgilayarak sitoliz ve alveoler epitel-
yal hiicrelerin apoptozisine neden olur [5].

B lenfositler: Kiclk hava yollarinda ve lenfoid folli-
killerde bulunurlar. Bu hiicrelerin artisi kronik enfeksiyo-
nu ya da hastaligin patogenezindeki olasi bir otoimmun
mekanizmayi dusindirmektedir [2].

Eozinofiller: Eozinofiller bazi hastalarin balgaminda
ve hava yolu duvarinda artar. Alevlenmelerde eozinofil
sayisi daha da artar ve bu durum alevlenmelerde steroid-
lerin etkili olmasinin bir aciklamasi olabilir. Enflamatuvar
hiicrelerden makrofaj, nétrofil ve T lenfosit sayisi ile hava
akimi kisitlanmasi ve hastaligin agirhgr arasinda dogrusal
bir iliski gozlenmistir [7].

inhale edilen sigara dumani ve diger irritanlar, epitel
hicrelerini ve makrofajlar uyarirlar. Bu uyarim sonrasi
makrofajlar cesitli  kemotaktik faktorler salgilarlar.
Kemotaktik faktorler arasinda olan CC kemokin ligand 2
(CCL2) [monosit kemotaktik protein 1 (MCP 1)], periferik
monositleri CC-kemokin reseptdr 2 (CCR2) reseptorleri
araciligi ile ortama ceker. Bu monositler ortamda doku
makrofajlarina diferansiye olurlar. Diger makrofaj kaynak-
I mediatorler olan CXC kemokin ligand 1 (CXCL1)
[growth related onkogen alfa (GROalfa)] ve CXC kemokin
ligand 8 (CXCL8 veya IL-8, CCR2) reseptorleri aracihigi ile
notrofilleri ortama cekerler. irritan inhalasyonu ile uyarilan
epitelden ve makrofajdan CXCL9 (MIG), CXCL10 [interfe-
ron y inducible protein 10 (IP10)] ve CXCL11 (eotaksin 1)
salgilanir. Bu mediatorler CXCR3 reseptorleri araciligi ile
Th1 ve Tc1 hlcrelerini ortama ¢eker. Ortama gelen Tc1
hicreler interferon gamma (IFN-y) salgilayarak CXCL9 ve
10 salgilanimini stimile ederler. Ortama toplanan enfla-
matuvar hlcrelerden notrofil elastaz ya da matriks metal-
loproteaz 9 (MMP9) gibi proteazlar salgilanir. Bu molekl-
ler elastin degradasyonu ve alveoler duvar destriksiyonu
ile; amfizeme, goblet hiicrelerinde ve submukozal bezler-
de salgi artisi ile kronik bronsite neden olur. Epitelden
salgllanan blylime hormanlari fibroblastlari uyarir, fibrob-
lastlar kiicik hava yollarinda fibrozise ve hava yolu duva-
rinda kalinlasmaya neden olur.
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5.1.2. Yapisal Hiicreler

Hava yolu epiteli: Onemli bir sitokin kaynagi olan
epitel, sigara dumani ve irritanlarla aktive olur.

Fibroblastlar: Fibroblastlarin asiri Gretimi ve aktivas-
yonu “Transforming Growth Factor Beta” (TGF-) gibi
buytme faktorleri araciligi ile ekstraselliler matriks artisi-
na ve fibrozise neden olur [8].

5.1.3. Oksidan-Antioksidan Dengesizligi

KOAH'da oksidan-antioksidan dengesi oksidanlar lehi-
ne bozulmustur. Bu durum hem oksidan ylkteki artis,
hem de antioksidanlardaki azalmadan kaynaklanabilir.
Oksidanlar bir baska deyisle reaktif oksijen tirleri (ROS),
ekzojen olarak titin dumanindan ya da endojen olarak
fagositlerden ve diger hiicrelerden kaynaklanir. Oksidanlar;
1) akciger hucrelerini direkt hasara ugratarak, 2) mukus
hipersekresyonu yaparak, 3) antiproteazlari inaktive ede-
rek, 4) direkt proteazlarin etkinligini arttirarak, 5) plazma

eksudasyonuna neden olarak, 5) redoks duyarli transkrip-
siyon faktorleri Uzerinden akciger enflamasyonunu arttira-
rak, akciger patogenezine katkida bulunurlar. Oksidatif
stres ayrica histon deasetilaz aktivitesini azaltarak da enfla-
matuvar genlerin ekspresyonunu artirmaktadir [9].

5.1.4. Proteaz-Antiproteaz Dengesizligi

KOAH'da proteaz-antiproteaz dengesizliginin iki nede-
ni; 1) antiproteaz aktivitenin azalmasi veya inaktivasyonu,
2) proteaz asirl Uretimi ya da aktivasyon artisidir. KOAH'da,
notrofilik elastaz diginda, nétrofil kaynakli katepsin G, not-
rofil proteinaz 3 ve makrofaj kaynakli katepsinler gibi pro-
teazlar ve cesitli matriks metalloproteazlar (MMPs) da rol
oynar. Bu proteazlar alveol duvari elastinini ve kollageni
yikima udratir ve ayrica mukus sekresyonunu arttirir.
Dokulardaki baslica antiproteaz proteinler; alfa-1 antitrip-
sin (A1AT), sekretuvar |dkoproteinaz inhibitdri (SLPI),
doku MMP inhibitord (TIMP)'dur [10].
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Sekil 1. KOAH patogenezine katkida bulunan enflamatuvar ve immun hiicrelerin etkilesimi ve salinan mediatérler (8 nolu kaynaktan modifiye edilmistir)
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Tablo 1. KOAH'daki hiicresel ve yapisal degisiklikler [1]

Hiicresel infiltrasyon

BlyUk hava yollari
(Trakea ve i¢ capt >2 mm olan bronslar)

Makrofaj
CD," T lenfosit

Notrofil (agir olgularda)

Eozinofil (bazi

Yapisal Degisiklikler

Goblet hicre hiperplazisi
Submukozal bezlerde hipertrofi
Epitelde skuam6z metaplazi

hastalarda ve alevlenmelerde)

Kiglk hava yollari
(Ic capi <2 mm olan bronsiyoller)

Makrofaj

Fibroblast

CD," lenfosit (hava akimi
obstriksiyon duzeyi ile iliskili)
B lenfosit (lenfoid follikiiller)

Hava yolu duvarinda kalinlasma
Peribronsiyal fibrozis

Hava yolu limeninde daralma
Alveoler tutamak kaybi

Notrofil (az miktarda/agir olgularda)
Eozinofil (az miktarda/
hafif ve alevlenmelerde)

Akciger parankimi
(solunumsal bronsiyoller ve alveol)

Makrofaj
CD," T lenfosit

Pulmoner damarlar Makrofaj

CD," T lenfosit

5.2. Patoloji: KOAH'daki patolojik degisiklikler; prok-
simal hava yollari, periferik hava yollari, akciger parankimi
ve pulmoner damarlarda gordlir (Tablo 1) [1]. Patolojik
degisiklikler; enflamatuvar hiicre infiltrasyonuna, bu infilt-
rasyonun neden oldugu kronik enflamasyona ve tamir
mekanizmalarinin  uygunsuz calismasi sonucu gelisen
yapisal degisikliklere baghdir [1,6,11].

5.3. KOAH ve Astim’da Enflamasyondaki Farkliliklar:
Astim ve KOAH her ikisi de hava yollarinin kronik enfla-
matuvar hastaliklari olmakla beraber bu iki hastaliktaki
enflamasyon 6geleri birbirinden farklidir. Bu durum bu
iki hastaliktaki semptomlarin, fizyolojik etkilerin ve teda-
vi yanitlarinin farkli olmasina neden olur. Bununla bera-
ber agir astim ve KOAH'daki enflamasyon ciddi diizey-
de benzerlik gdstermektedir. Bazi KOAH hastalarinda
astima benzer bir bicimde eozinofilik enflamasyon
gorilurken, bazi sigara icen astim hastalarinda
KOAH'dakine benzer yapisal degisiklikler gelisir (Tablo 2)
[1,12,13].

5.4. Fizyopatoloji: KOAH'a 6zgi fizyopatolojik degi-
siklikler sirasiyla; asirt mukus sekresyonu, siliyer disfonksi-
yon, hava akimi kisitlanmasi, akciger hiperinflasyonu, gaz
alisverisinde bozulma, pulmoner hipertansiyon ve kor
pulmonaledir [1,14].

5.4.1. Asiri  Mukus
Fonksiyon Bozuklugu
KOAH'da lokotrienler, proteazlar ve ndropeptidler gibi
enflamatuvar belirteclerin etkisiyle mukus salgilayan bez-

Sekresyonu ve Siliyer

Alveol duvar harabiyeti
Epitel apoptozisi
Sentirasiner amfizem
Panasiner amfizem

Endotelyal disfonksiyon

intimal kalinlasma

Mediyal hipertrofi (daha az siklikla)
Adventisyal enflamasyon

lerde hiperplazi ve goblet hiicrelerinde sayisal artis meyda-
na gelir [1]. Epidermal blylme faktori (EGF); mukus
hicre hiperplazisi ve asi mukus sekresyonu Uzerinde
onemli rol oynamakta, sigara dumani gibi uyaranlarin
mukus sekresyonu tzerine etkilerini diizenlemektedir [15].

5.4.2. Hava Akimi Kisitlanmasi

KOAH'In en belirgin fizyopatolojik bulgusu eforla
daha da belirginlesen ekspiratuvar hava akimi kisitlanma-
sidir (Sekil 2) [1,14,16]. Ekspiratuvar hava akim kisithhgy;
mukoza enflamasyonu ve 6dem, hava yollarinda yeniden
yapilanma, peribronsiyoler fibrozis ve sekresyonlarin etki-
siyle hava yolu direncinin artmasi ve elastik yapinin parca-
lanmasi sonucunda hava vyollarini agik tutan alveoler
tutamaklarin kaybi ile ekspirasyon akimi icin gerekli itici
basincin azalmasi sonucunda ortaya ¢ikar [14].

KOAH'da hava yolu obstriiksiyonu genellikle geri
doénusiimsiz olup, elastin-kollagen aginin parcalanmasi
sonucunda gelisen elastik ‘recoil’ (geri ¢ekim basinci)
kaybi ve periferik hava yollarinda gelisen fibrozis, distor-
siyon ve obliterasyona bagldir. Obstriksiyonun geri
donlsimli bolimU; hava yolu diz kas kontraksiyonu,
asirt mukus sekresyonu ve enflamasyona baglidir [17-19].

KOAH'da erken donemde periferik hava yollarinda
obstriksiyon vardir ve maksimum akim volim egrisinin
ekspiratuvar kolunda konkavlasma gozlenir. Orta-ileri
KOAH'da ise bagta FEV, olmak lzere tim hava akim
hizlarinda azalma, hava yolu direncinde (Raw) artma,
akciger volimlerinde ve statik akciger kompliyansinda
artma, geri ¢cekim basincinda azalma gozlenir.
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Tablo 2. Astim ve KOAH’daki enflamasyon farkliliklari [1]

Hicreler

Temel mediatorler
Oksidatif stres

Hastalik bolgesi

Sonuglar

Tedavi yanrti

KOAH
Notrofiller++
Makrofajlar+++
CD," T hicreleri

IL-8, TNF-a, IL-1B, IL-6
NO+

+++

Kiglk hava yollari,
Akciger parankimi
Pulmoner damarlar

Skuamoz metaplazi

Mikoz metaplazi

Kuctk hava yollarinda fibrozis
Parankim harabiyeti

Pulmoner vaskiler yeniden yapilanma

Sinirli
bronkodilatator yanit

ASTIM
Eozinofiller ++
Makrofajlar+
CD," T hiicreleri

Eotaksin, IL-5, IL-13
NO+++

+

Buyuk hava yollari

Frajil epitel
Mikoz metaplazi

COK AGIR ASTIM
Notrofiller+
Makrofajlar

CD," T hcreler
CD," T hicreler
IL-8, IL-5, IL-13
NO++

++

Buyuk hava yollari
Kiclk hava yollari

Bazal membranda kalinlasma

Bronkokonstriksiyon

Belirgin

bronkodilatator yanit

Steroide iyi yanit

Sinirli
bronkodilatator yanit
Steroide iyi yanit

Steroide kotu yanit

INSPIRASYON EKSPIRASYON

Sekil 2. KOAH olgularinda hava akimi kisitlanmasi
(Akim volim halkasinda, hastaligin erken déneminde ekspiratuvar akimlar
kisitlanir. Tepe akim noktasindan itibaren akimlar konkav veya kollaps tipi
dlstis gostererek azalir. Saghkii eriskinde tidal solunum istirahatte ve
egzersiz sirasinda maksimal akim voliim halkasinin icinde yer alir. Egzersiz
sirasinda kisinin artan ventilatuvar ihtiyacini karsilayacak sekilde, akciger
voliimlerini ve akim hizlarin arttiracak rezervi daima bulunur. Buna karsilik
ileri dénem KOAH'll hastalarda ekspirasyonda tidal akim maksimal akim
hizina esittir, zaman zaman onu gegebilir. Inspiratuvar akimlar
hiperinflasyona ve solunum kas yorgunluguna paralel olarak azalabilir.)

5.4.3. Pulmoner Hiperinflasyon

Ekspiratuvar hava akim kisitlanmasi ve alveoler duvar
hasari nedeniyle destek yapisindan yoksun kalan periferik
hava yollarinin ekspirasyon sirasinda pozitif plevral basin-
an etkisiyle dinamik kompresyona ugrayarak erken
kapanmasi, hava hapsi ve pulmoner hiperinflasyona
neden olur. Hastaligin erken donemlerinde rezidUel
volim (RV) ve fonksiyonel rezidiel kapasite (FRC) artar,
ileri donemde buna total akciger kapasitesinde (TLC)
artma da eklenir [6]. Hava yollarinda hava akimina karsi
direncin artmasi, hizli ve ylizeyel solunum nedeniyle

normal ekspirasyon tamamlanmadan bir sonraki inspi-

Ekspiratuvar Akim Kisitlamasi

v

Hava Hapsi

:

Hiperinflasyon

v

Dispne

o

‘ KondUsyonsuquk‘ #
Y¥—__ | Aktivitede Azalma

Yasam Kalitesinde Bozulma

Sekil 3. KOAH'da ekspiratuvar akim hizlarinda azalma ve pulmoner
hiperinflasyon, dispne, kondulsyon kaybi, efor kapasitesinde kisitlan-
ma ile yasam kalitesinde bozulma nedenidir

rasyonun baslamasi, hava hapsi gibi faktoérler dinamik
hiperenflasyona yol agar. Bu etki efor sirasinda daha da
belirginlesir. Her bir solukla alinan hava volimunin eks-
pirasyonda yeterince atilamamasi nedeniyle, ekspiras-
yon sonu alveol i¢i basing (intrensek PEEP- PEEPi) ylkse-
lir. Pulmoner hiperinflasyona bagli olarak yiksek akciger
volUmlerinde soluma, hastanin ventilatuvar pompasi
Uzerine olumsuz etki gosterir ve mekanik dezavantaja
neden olur. Bu hastalarda, istirahatte hava hapsi nede-
niyle inspiratuvar kapasite (IC) ve inspiratuvar yedek
hacim (IRV) belirgin olarak azalir, efor sirasinda da ins-
piratuvar kapasite progresif olarak azalmaya devam
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eder, hasta daha yuksek volimlerde hizli ve yuzeyel
solunum yapar. Bu durum solunum kaslari Gzerindeki
mekanik isin ve oksijen tlketiminin artmasi sonucunda
dispne, pulmoner gaz alisverisinde bozulma, solunum
isinde artma, solunum kas yorgunlugu ve egzersiz kapa-
sitesinde azalmaya neden olur [18,20] (Sekil 3).

5.4.4. Solunum Kas Fonksiyonlari

KOAH'll hastalarda solunum isinde artma, akciger
hiperinflasyonunun yaratti§i mekanik dezavantaj, mal-
nutrisyon ve sistemik enflamasyona badl kas kutle
kaybi, elektrolit dengesizlikleri, gaz alisverisinde bozul-
ma gibi ¢esitli faktorlerin etkisiyle solunum kas fonksi-
yon bozuklugu gelisir ve ozellikle inspiratuvar kas gicu
azalir. Orta-cok agir KOAH'lI hastalarin yaklasik yarisin-
da maksimal inspiratuvar ve ekspiratuvar agiz basincin-
da azalma gozlenebilir.

5.4.5. Solunum Kontrolii

KOAH'da hava vyolu obstriksiyonunun siddetiyle
orantili olarak solunum dUrttsl artar, solunum frekansin-
da artma ve tidal vollimde (V,) azalmayla karakterize hizl
ylzeyel solunum bicimi ortaya cikar. Hizli ve ylzeyel solu-
num; solunum kaslari, gégus kafesi ve abdomen mekani-
gini olumsuz etkiler.

5.4.6. Gaz Alis-Verisi

KOAH'lI hastalarda ventilasyon/perflizyon (v /Q)
dengesizligi; solunum mekaniginde degisme, pulmo-
ner hiperinflasyon ve hizli ylizeyel solunum bicimi gaz
alis verisinde bozulmaya ve solunum yetmezligine
neden olabilir [19]. KOAH'da hipoksemi gelisiminde en
onemli mekanizma, v/Q dengesizligidir. Ventilasyon/
perflzyon orani ylksek ve dustk alveoler birimler
bulunabilir ve gaz alisverisini etkiler. Fizyolojik sant ve
fizyolojik 61U bosluk oranlari da normal kisilere gore
belirgin olarak artar [21,22]. FEV."in %50'nin Gzerinde
oldugu hastalarda v/Q dengesizligi kismen vardir ve
hafif dereceli bir hipoksemiye neden olur. Bundan peri-
ferik hava yollarinda ortaya ¢ikan yapisal degismeler
sorumludur. Hastaliin orta-cok agir evrelerinde ise, vV/Q
dengesizligi ve 0lu bosluk orani cok daha belirgin
bulunmustur [21,22]. Alevlenmeler sirasinda v/Q den-
gesizligi daha da artar, ancak birkac haftalik tedavi
sonrasinda diizelir. Bu bulgu alevienmeler sirasindaki v/Q
dengesizliginin bir bdlimunin geri dontsumli oldugu-
nu, mukus tikaclari, brons duvari ddemi, bronkokons-
triksiyon ve hava hapsi gibi faktorlerle iliskili olabilece-
gini disindurmektedir [22].

5.4.7. Pulmoner Hipertansiyon

KOAH'da hastaligin ileri evrelerinde hafif-orta siddet-
te pulmoner hipertansiyon gelisebilir. Progresif seyrettigi
durumda sag ventrikll dilatasyonu ve kor pulmonale ile
sonuglanabilir. KOAH'da pulmoner hipertansiyon preka-
piller tiptedir ve pulmoner vaskuler direng artisiyla iligkili-

dir. Sigara dumani ve enflamasyon endotel hiicre hasarr-
na ve fonksiyon bozukluguna neden olur. Endotel fonksi-
yon bozuklugu vazoaktif faktorler ve blyime faktorleri
arasinda dengesizlige yol acarak damar diiz kas hiicresi
proliferasyonunu tetikler. Endotelin-1 (ET-1), anjiotensin
gibi vazokonstruktorler ve nitrik oksit (NO), prostasiklin
gibi vazodilatatorler arasindaki denge bozulur. Pulmoner
hipertansiyon gelisiminde bir diger faktor hipoksidir. Akut
hipoksi pulmoner vazokonstriksiyona neden olurken,
kronik hipoksi vaskiler yatakta yeniden yapilanmaya
(remodelling) yol acar [23].

5.4.8. Sistemik Enflamasyon

KOAH'da akcigerler ve hava yollarindaki enflamas-
yonun yanisira, mekanizmasi kesin olmamakla birlikte
dislUk siddetli sistemik bir enflamasyon gelistigi de
kanitlanmistir. Akciger periferindeki enflamasyon TNF-a,
IL-1p ve IL-6 gibi sitokinlerin sistemik dolagima dokul-
mesine yol acarak C-reaktif protein (CRP), fibrinojen,
serum amiloid A ve surfaktan protein D gibi akut faz
proteinlerinin artmasina neden olmaktadir. Alevlenmeler
sirasinda bu artis daha da belirgindir. Sistemik enfla-
masyon iskelet kas atrofisi ve kaseksiye neden olmak-
ta, komorbid durumlari baslatmakta veya siddetini
arttirmaktadir. Kardiyovaskuler hastaliklar, metabolik
sendrom (hipertansiyon, diyabet, dislipidemi), osteo-
poroz gibi durumlarda da KOAH'da oldugu gibi TNF-a,
IL-6, fibrinojen ve CRP'nin artmis bulunmasi, bitin bu
hastaliklarin benzer bir sistemik enflamasyonun sonu-
cu oldugunu distndirmektedir. Kandaki CRP dizeyle-
riyle, hava akimi kisitlanmasi ve hastalik siddeti (FEV,,
FVC, IC/TLC, GOLD evreleri, BODE indeksi) arasinda
korelasyon bulunmaktadir [1].
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