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Kronik obstruktif akciger hastaliginda yeni

gelismeler

Zafer Kartaloglu (*)

OZET

Kronik obstruktif akciger hastaligi, uzun siire toksik gaz ve partikillere ma-
ruziyetle olusan dnemli bir halk saghgr sorunudur. Son yayinlar tanida ‘Kro-
nik Obstriktif Akciger Hastaligina Karsi Kiiresel Girisim’ (GOLD) rehberinde
bronsiyal obstriiksiyon icin belirlenen FEV1/FVC oraninin %70’den kigik
olmas! temel kriterini kullanmaya devam etmektedir. Ne yazik ki, FEV1/FVC
orani yasla beraber dustigu icin, bu sabit oranin kronik obstriiktif akciger
hastaligi tanisinda kullanilmasi yasl popiilasyonda yanlis kronik obstriik-
tif akciger hastaligi tanisina yol agabilir. Kronik obstriiktif akciger hastalikl
hastalarda, koroner arter hastaligi, hipertansiyon, diyabet, akciger enfeksi-
yonlar ve kanser gibi eslik eden hastaliklann cesit ve sikliginda artis bulun-
maktadir. Kronik obstriiktif akciger hastaliginin tedavisinde temel hedefler,
hastaligin progresyonunu 6nlemeye, semptomlari, egzersiz toleransi, genel
saglik durumunu dizeltmeye ve ataklar ile mortaliteyi azaltmaya yoneliktir.
Halihazirda, baz1 yeni bronkodilatorler, tek basina veya diger ilaglarla kombi-
ne olarak kullanim yoniinden degisik arastirma asamalarindadir.

Anahtar kelimeler: Kronik obstriiktif akciger hastaligi, KOAH

SUMMARY

New developments in chronic obstructive pulmonary disease

Chronic obstructive pulmonary disease is a major public health problem
caused by long-term exposure to toxic gases and particules. Recent pub-
lications continue to use the basic criterion of FEV1/FVC <70% in defining
the bronchial obstruction in guidelines of the Global Inintiative for Chronic
Obstructive Lung Disease (GOLD). Unfortunately, using this fixed ratio in
the diagnosis of chronic obstructive pulmonary disease may lead to mis-
diagnosis in the elderly since FEV1/FVC ratio declines with age. There is
an increase in the frequency and nature of comorbidities such as coronary
artery disease, hypertention, diabetes, pulmonary infections and cancer
in patients with chronic obstructive pulmonary disease. Prevention of di-
sease progression, improvement of symptoms, exercise tolerance, health
status, and decrease in exacerbations and mortality are the main goals in
the management of chronic obstructive pulmonary disease. Several novel
bronchodilators are now in different stages of development for use alone or
in combination with other agents.
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Girig

Kronik obstriiktif akciger hastaligr (KOAH) tam ola-
rak geri doniisiimi olmayan, hava akimi kisitlanmasi
ile karakterize bir hastalik olup, bu hastalarda hava
akimi kisitlanmast ilerleyicidir ve zararh partikil ve
gazlara (sigara) karst anormal inflamatuvar yanit
gelismektedir. KOAH'na karst kiiresel girisim grubu
olan “Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease” (GOLD), 2006 raporunda KOAH tanisi icin
semptomlar (Oksiiriik, balgam, dispne) ve/veya risk
taktorleri (zararh partikiiller) ile karsilasmayla beraber
gelisen hava akimi kisitliligini vurgulamaktadir (1).
GOLD 2006 raporuna gore evreleme Tablo I'de veril-
mistir. Bu evrelemede 6nceki evrelemelerde kullani-
lan evre O kaldirilmig ve bronkodilator sonras: (postb-
ronkodilator) beklenen % FEV1 degeri ve FEV1/FVC
ytizdesi KOAH tanisi ve hastalik siddetini belirlemede
onerilmektedir. Akciger dis1 6nemli etkenler ve eslik
eden hastaliklarin KOAH’1n siddetine etki edebilecegi
gorilisti son zamanlarda 6n plana ¢ikmaktadir.

Epidemiyoloji

Bu hastaligin global prevalansi 40 yas tzerindeki
eriskinlerde %9-10 civarinda olup, sigara icenlerde
icmeyenlere gore ve erkeklerde kadinlara gore daha
ylksek oldugu bilinmektedir. Son yillarda yapilan
prevalans calismalarinda oran %7.8 ile %26.1 arasin-
da bildirilmistir (2,3). Ulkemizde yapilan prevalans
calismasinda oran GOLD evrelerine gore evre [ %8.6,
evre II %9.1 ve evre III-1IV %1.5 olarak bulunmustur
(4). Postbronkodilator FEV1/FVC gbz oniline alindi-
ginda bu oran %19.1 olmaktadir. Son zamanlarda bu
hastaligin tanisinda kullanilan FEV1/FVC <%70 orani
ile ilgili yeni tartismalar ortaya ¢ikmis ve boyle bir
sabit oran ile tani konulan hastalarin yas faktorii goz
ontine alindiginda, bazi gen¢ hastalarda (40 yas alt1)
potansiyel olarak hastaligin atlanabildigi, yani hasta
olan genclerin hemen hemen yarisinin normal ola-
rak tanimlandigi, 6te yandan yaslilarda (65 yas tisti)
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Tablo I. GOLD 2006 6nerilerine gore KOAH evreleri (1)

Evreler*
| Il M I\
Hafif Orta Agir GCok agir
FEV1 >%80 FEV1 %80-50 FEV1 %50-30 FEV1 <%30 veya FEV1 <%50 ve kronik
FEV1/FVC <0.70 FEV1/FVC <0.70 FEV1/FVC <0.70 solunum yetmezligi

FEV1/FVC <0.70

*: Ttim evrelerde FEV1/FVC <0.70 zorunludur. Bronkodilator sonrasi beklenen % FEV1 degeri hastalik siddetini belirlemede 6nerilmektedir

ise potansiyel olarak hasta olmadiklar: halde bunla-
rin 1/5'ninin hasta kabul edildikleri gdzlenmistir (5).
Bunu ifade etmek i¢in “normalin alt simir1” (“Lower
limit of normal”=LLN) tanimlamasi: kullanilmaistir.
Buna gore hastanin kendisi i¢in beklenen normal de-
ger alt sinir olarak alininca sabit bir FEV1/FVC ora-
nindan farkli bir sonug elde edilecektir. Hastalar icin
prevalans oranlar1 hesaplanirken bu kriter goz 6niine
alindiginda sonuglar da degismektedir. Ornegin, iil-
kemizdeki ¢alismada bu kritere gore prevalans %14.3
olmaktadir.

Yaslilarda hasta olmadigi halde 1/5 oraninda yanlis
tani ile KOAH oldugu kabul edilen bu grup hastalar
ile ilgili uzun takip calismalarinda, KOAH nedeniyle
hastaneye yatis oranlar ile mortalite oranlarina ba-
kildiginda, bunlarin normallere gore mortalite oran-
larinin yiiksek oldugu, ancak bunlarda LLN altinda
olanlara gore ise daha disiik mortalite oran1i oldugu
bulunmustur (6). Bu nedenle LLN degerinin {izerinde
olup da yanls olarak KOAH kabul edilen hastalarin
taniminin daha iyi yapilmasina gerek duyulmaktadir.
Genel olarak KOAH mortalitesinde bazi Avrupa tilke-
lerinde distis egilimi oldugu yolunda bilgiler vardir
(7). Ancak kapali ortamda “biomass” maruziyeti ko-
nusu nedeniyle 6zellikle kadinlarda mortalite artisi
da bildirilmektedir (8). “Biomass”, sigaraya benzer
sekilde etki etmekte ve hastalarin yasam kalitesini de
bozmaktadir. Ulkemizde 6zellikle Anadolu’da kadin-
larda “biomass” maruziyeti 6énemli bir faktdr olarak
bilinmektedir. Hastalarda mortaliteyi etkiledigi kabul
edilen faktorler FEV1, IC/TLC, IC, gibi fonksiyonel
parametreler, BMI, BODE indeksi, hastaligin agirhigi,
sigara iciminin devam etmesi seklinde siralanmak-
tadir. Son olarak serum CRP diizeyinin sigara ve so-
lunum fonksiyonlarindan bagimsiz olarak mortalite
icin gliclii bir parametre olarak kullanilabilecegi iddia
edilmistir (9). Ayrica inhale steroidlerin serum CRP
diizeyini diistirdiigii de gosterilmistir (10). Bu neden-
le inhale steroidlerin mortaliteyi azaltabilecegi konu-
su tartisilmaktadar.

Reversibilite testi: KOAH ile astim arasinda ayirimda
kullanilan ‘reversibilite testi'nde 6nceden 200 mcg
salbutamol veya 80 mgc ipratropium inhalasyonu
sonrast 6l¢tim degerleri kullanilirken, bu dozlar yeni
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uygulamalarda iki kat artirilarak 400 mcg salbutamol
ve/veya 160 mgc ipratropium inhalasyonu sonrasi 6l-
ciilen FEV1'de 200 ml veya %12 artis pozitif olarak
kabul edilmektedir. KOAH astim ayiriminda reversi-
bilite testi'nin 6nemi 6zellikle birinci basamakta SFT
ile hastaligin tanist konulan ve tedavisi planlanan
hastalarda onemlidir. Revesibilite testi sonrasi, 6nce-
den astim veya KOAH olarak kabul edilen hastalarin
onemli bir boliimiinde taninin degisebildigi ve dola-
yisiyla tedavi seklinin de degistigi bildirilmistir (11).

Patogenez

Basta sigara olmak {izere toksik gazlarin inhalas-
yonunun, hem pulmoner hem de sistemik olarak
inflamasyona neden olurken, bunun sonucunda
immiin sistemde bazi noktalar1 da tetikledigi kabul
edilmektedir (12). Hastalifin patogenezine yonelik
son arastirmalar gostermistir ki, KOAH'lilarin brons
mukozasindaki inflamatuvar degisiklikler, aktif sigara
kullananlar ya da birakmis olanlarda benzer olup, si-
gara birakilsa da onun tetikledigi inflamatuvar proges
devam etmektedir (13). Bu nedenle sigara birakilmis
olsa da, hastalik zamanla manifest hale gegcmekte ve
progresyon da siirmektedir. Ayrica bronslardaki inf-
lamatuvar hiicrelerin (basta lenfositler olmak tizere)
sayisinin hastali§in agirhifina paralel sekilde arttig1 da
saptanmistir (14). Brons lavaji disinda balgam calis-
malarinda da hastaligin agirligi ile beraber inflamatu-
var hiicre (CD8+ T lenfositler ve epitel hiicre) sayisin-
da artis oldugu gosterilmistir (15). KOAH'l1 hastalarda
periferik kanda yapilan calismalarda, CD8+ T lenfo-
sitlerin CD4+ T lenfositlerine gore azaldig1 ve CD4+/
CD8+ T lenfosit oraninin da arttig1 bulunmustur (16).
Periferik kandan CD8+ lenfositlerin bronslara dogru
biriktigi distinilmektedir. Patogenez calismalarinda
bu hastalarin bronslarinda nétrofil birikimi oldugu
ve bu birikimin hastaligin siddeti ile korelasyon gos-
terdigi bilinmekteydi (17). Son yillarda KOAH'l1 has-
talarda balgamda bulunan notrofil hiicreleri tizerinde
yapilan bir calismada, bu hiicrelerin sayisal artisina
karsin yasam siirelerinin uzamadigi saptanmaistir (18).
Yani, noétrofil sayisindaki artisin, noétrofillerin daha
uzun yasamast ile ilgili olmadigr anlasilmistir.
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KOAH’da oksijen radikallerinin akciger hasarina
yol acan etkenler arasinda oldugu ve oksidatif stresin
hastaligin patogenezinde rolii oldugu distintilmek-
tedir (19). Bu konuda yapilan c¢alismalarda, oksidatif
stresi gosteren belirteclerden 8-isoprostane’nin bal-
gamdaki diizeyinin hastaligin siddeti ile korele sekil-
de ytikseldigi bildirilmis ve yakinmasi olmayan aktif
sigara icicilerinde de balgam noétrofilisi ile beraber
ytikseldigi gortlmistir (20). Ne yazik ki, aktif sigara
icicileri arasinda ileride KOAH gelisme riski olanlarin
saptanmasinda bu 0l¢timden yararlanmanin s6z ko-
nusu olmadig1 bildirilmistir.

Tedavi

KOAH tedavisi hastaligin siddetine gore belirlenen
evreleme sistemine gore yapilmaktadir (Tablo II). Bu
evreleme hastaligin semptom ve bulgularn ile eslik
eden spirometri sonuglariyla belirlenmektedir. KOAH
genelikle progressif seyrettigi icin astimda oldugu
gibi bu evreleme sisteminde alt basamaga geri donme
islemi pek yapilmaz. Bu hastalarda tedaviye yanit bi-
reysel ve degiskendir (21).

|
Tablo Il. Evrelere gore tedavi (GOLD 2006 rehberine gore)

Evrelere gore tedavi
I [} m v
Hafif Orta Agir Gok agir

* Risk faktorlerinin azaltiimasi
+ influenza asis
+ Gerektiginde kisa etkili bronkodilator
* Bir veya daha fazla uzun etkili bronkodilator ile
duizenli tedavi
+ Pulmoner rehabilitasyon
+ Tekrarlayan alevlenmeler varsa
inhale steriod
+ Kronik solunum
yetmezligi varsa
uzun siireli O,
+ Cerrahi
degderlendirme

KOAH'da ilag¢ tedavisi disinda rehabilitasyon, oksi-
jen tedavisi ve cerrahi tedavi yontemleri de kullanil-
maktadir. Tim bu tedavilerin amaci;

e Hastaligin progresyonunu 6nlemek

e Semptomlar1 kontrol altinda tutmak

e Egzersiz toleransini artirmak

e Genel saglik durumunu diizelterek yasam

kalitesini artirmak

o Akut ataklar azaltmak ve tedavi etmek

e Komplikasyonlar tedavi etmek ve dnlemek

e Mortaliteyi azaltmak

e Tedaviya bagl yan etkileri en aza indirmektir.

KOAH tedavisinde kullanilan ilaglar semptomlar:
kontrol etmek, atak siddeti ve sikligin1 azaltmak, ya-
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sam Kkalitesi ve egzersiz toleransini yiikseltmeye yo-
neliktir. Bu ilaclarin heniiz KOAH’daki inflamasyonu
kaldirmasi, hastali§in progresyonunu veya mortalite-
yi tamamen Onlemesi s6z konusu degildir (22).

Tedavi rejimleri hastaya 6zgi olmaldir, ¢iinki has-
taligin siddetinin yani sira hastalarin tedaviye verdik-
leri yanit da degisken olabilmektedir. Bu nedenle has-
talar yakindan izlenmeli, tedavi secenekleri arasinda
karar verirken hastalarin 6zel durumlari, ila¢ yan etki-
leri, inhaler kullanim yetenegi gibi ¢zellikler dikkate
alinmaldir.

KOAH tedavisinde kullanilan ilaglar1 bronkodila-
torler (beta2 agonistler, antikolinerjikler ve teofilin)
ve inhaler steroidler olmak tizere iki ana grupta topla-
mak mimkiindiir. Hastalara evrelerine gore uygun te-
davi verilmektedir. Inhale kortikosteroidlerin kullani-
m1 konusu son zamanlarda ¢ok arastirilmis ve inhale
steroid ile uzun etkili beta-2 agonist kombinasyonlari
kullanilmaya baslanmistir.

Son yillarda yapilan TORCH (“Towards a Revolution
in COPD Health”) calismasinin sonuglari oldukca dik-
kat cekmektedir. Bu ¢alismada, 6112 hasta tizerinde 3
yil stireyle uzun etkili beta-2 agonist ile inhaler steroi-
din ayr1 ya da kombine kullaniminin etkileri arastiril-
mistir. Sonucta, FEV1’deki yillik diistisiin kombinas-
yon tedavisi ile yavaslatildigi gosterilmistir (23). Yine
bu c¢alismada kombinasyon tedavisinin mortaliteyi
azalttigr yoniinde veriler de bulunmaktadir. Beta-2
agonist ile inhaler steroid kombinasyon tedavisinin
hastalarin balgam ve brons biyopsi materyallerinde
inflamatuvar hiicre yogunlugu ve inflamatuvar mar-
ker diizeyini etkiledigi de saptanmis ve CD45+ ve
CD4+ hiicreler ile TNF-alfa ve IFN-gama diizeyinin
tedavi sonrasi anlamli sekilde azaldigi bulunmus-
tur. (24). INSPIRE (“Investigating New Standards for
Prophylaxis In Reduction of Exacerbations”) ad1 altin-
da KOAH'l1 hastalarda kombinasyon ila¢ (Flutikazon-
Salmeterol) ile antikolinerjik (Tiotropium) ilacin akut
ataklardan koruma yont arastirilmis ve bu iki ilacin
ataklar tizerinde birbirine ustiinliigli olmadig1 an-
cak, kombinasyon tedavisinin yasam siresi iizerine
anlaml etkisi oldugu gosterilmistir (25). Ayni calis-
mada kardiyovaskiiler nedenlerle olan 6lim goriilme
oraninin da kombinasyon ila¢ kullananlarda azaldig:
bulunmustur. Kanada’da yapilan bir baska ¢alismada
(OPTIMAL) antikolinerjik ila¢ (tiotropium) ile salme-
terol ve bunun flutikazon ile kombine sekli birbirleri
ile karsilastirilmistir. Sonugta, antikolinerjik+salmet-
erol+flutikazon beraber verilince yasam Kkalitesi, so-
lunum fonksiyonlar1 ve hospitalizasyon yoniinden
daha olumlu sonuglar alindigr saptanmistir (26).
KOAH ilerleyici bir hastalik oldugu i¢in, bu hastaliga

KOAH’da yeni gelismeler * 267



en etkili oldugu disiniilen ilaglarin kombine edile-
rek tedavide kullanilmasi Onerilmektedir.

Yeni ilaglar: Diger hastaliklarda oldugu gibi KOAH
ile ilgili yeni ila¢ gelistirme calismalari siirekli olarak
yapilmaktadir. Bu ila¢larin bir béliimi bilinen ilacla-
rin yeni kombinasyonlar1 veya daha uzun etkili olma-
lar1 seklinde de olmaktadir. Ultra uzun etkili olarak
tanimlanan yeni beta-2 agonistlerden arformoterol,
carmoterol, indacaterol iizerinde arastirmalarin de-
vam ettigi ilaclardir. Bronkodilatorler ile ilgili arasti-
rilan ilaglar Tablo III'de toplu olarak gortilmektedir.

|
Tablo lll. Klinik arastirmalar yapilan ilaglar (28)

LABAs LAACs LABA/LAAC PDE-4
kombinasyonu inhibitorii
Carmoterol NVA237 Carmoterol+tiotropium  Cilomilast
(glycopyrrolate)
Indacaterol OrM3 Indacaterol + NVA237  Roflumilast
GSK-159797  LAS-34273 GSK159797 +
GSK233705
GSK-597901  LAS-35201 GSK-961081
GSK-159802  GSK656398
GSK-642444  GSK233705
GSK-678007

Kisaltmalar: GSK=GlaxoSmithKline; LAAC=Uzun etkili antikolinerijik;
LABA=Uzun etkili beta-2 agonist; LAS=Almirall; NVA=Novartis; OrM=Oral
muscarinic M3-selective; PDE=phosphodiesterase

Bronkodilator disinda steroidler icerisinde de yeni
gelistirilenler vardir. Bunlardan ciclesonide uzun et-
kili steroid olarak bildirilmektedir. Farkli grup olarak
TNF-alfa inhibitorleri ve retinoik asid tiirevleri de
KOAH'da arastirilan ilaglar arasindadir (27). Kombine
ila¢ olarak, uzun etkili beta-2 agonistler ile steroid
veya antikolinerjiklerin kombinasyonu ya da bunla-
rin ucinin kombinasyonu da arastirilmaktadir. Bu
hastalikta yeni ilaclar ile ilgili klinik ve laboratuvar ve-
riler elde edilmeye devam edecek gibi goriilmektedir.

KOAH’a eslik eden hastaliklar

KOAH'1 hastalarda sik goriilen veya KOAH’a eslik
eden hastaliklar olarak osteoporoz, depresyon, kasek-
si, anemi, kas atrofileri ve kardiyovaskiiler hastaliklar
GOLD rehberinde bildirilmistir. Bunlara ilave olarak
diyabet, hipertansiyon, kanser, akciger enfeksiyonlari
ve pulmoner vaskiiler hastaliklar da KOAH’lilarda sik
rastlanan hastaliklar arasindadir.

KOAH’nin sadece akcigerlerle sinirli bir hastalik ol-
madigi, bu hastaligin sistemik komponentleri oldugu
kabul edilmektedir. Bu sistemik komponentlerden
hareketle hastaligin ‘sistemik inflamatuvar’ bir has-
talik oldugu iddia edilmektedir. Son zamanlarda or-
taya atilan “Kronik sistemik inflamatuvar sendrom”
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tanisin1 olusturan parametreler dikkate alindiginda
bu goris desteklenmektedir.

Bu sendromun parametreleri;

- Kirk yas tisti

- On paket-yil’dan fazla sigara kullanimi

- Yakinmali ve SFT ile kanitlanmis KOAH

- Kronik kalp yetmezligi

- Metabolik sendrom (hipertansiyon,

hiperlipidemi, obezite, AKS 100-125 mg/dl)

- CRP ytiksekligi

Bu parametrelerden en az 3'tintin olmasinin ‘Kronik
Sistemik Inflamatuvar Sendromu’ olusturdugu kabul
edilmektedir (29). Bu parametrelerden ilk tict (40 yas
ustii, 10 paket-yil sigara ve KOAH) zaten halihazirda
KOAH’I1 hasta grubunu tanimlamaktadir. Bu neden-
le KOAH'1n bu sendrom ile yakinlig: belirgin olarak
gorilmektedir.

KOAH'Illarda kardiyovaskiiler hastaliklarin goril-
me riskinin arttigi bilinmektedir. Kardiyovaskiiler
hastaliklarin bagimsiz gostergelerinden birisi de da-
marsal esnekligin azalmasidir. Bu degisim sistemik
inflamasyonun sonugclarindan birisi olarak da kabul
edilmektedir. Aortik nabiz dalga hizimin ol¢tldagi
bir calismada, KOAH’lilarda damarsal esnekligin nor-
malden daha fazla azaldig1 ve bu azalmanin hastali-
gin evresine paralel bir seyir gosterdigi bulunmus ve
osteoporozu olan KOAH’lilarda damarsal esnekligin
daha fazla azaldigi saptanmuistir. Yaslanmayla olusan
damarsal ve kemik degisikliklerinin bu hastalarda
daha erken ortaya ¢iktig1 belirlenmistir. Ayni calig-
mada KOAH’lilarda IL-6, TNF-alfa gibi inflamasyon
belirteclerinin de yiiksek oldugu, dolayisiyla sistemik
inflamasyon ile birlikte bu hizli yaslanmanin meyda-
na geldigi kabul edilmistir (30).

KOAH ve statinler: KOAH'lilarda iskemik kalp has-
taligi (IKH) gortilme riskinin arttigi bilinmektedir.
Serum kolesterol diizeyini diisiiren statinlerin IKH
mortalite ve morbiditesi tizerine etkisi vardir. Bu
gorlisden hareketle statinlerin uzun donem KOAH
mortalitesi tizerine etkisi olabilecegi diistincesi ortaya
cikmigstir. Yapilan cesitli calismalar bu goriisi destek-
ler yoniinde sonuglar sunmustur (31,32). KOAH akut
atak nedeniyle hastaneye yatirilip sonra takibe alinan
hastalarin bir boéliimiine statin verilmis bir boliimiine
verilmemis, sonucta verilenlerde 6liim oraninin %43
daha az oldugu gosterilmistir (32). Bu calismada, ste-
roid ile birlikte statin kullaniminin mortalite {izerine
tek basina steroid veya statin kullanimina gore daha
iyi sonug sagladigi da saptanmistir. Son olarak, bir
baska calismada sigara icen veya dnceden sigara kul-
lanmis olanlarda statinlerin akciger fonksiyonlarin-
daki y1llik diistisii yavaslattigi ve bu etkiyi altta yatan
akciger hastaliklarindan bagimsiz olarak yaptig: iddia
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edilmistir (33). Bu konunun aydinlatilabilmesi icin
daha fazla calismaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

KOAH ve kanser: KOAH'lilarda akciger kanseri gortil-
me riskinin arttig1 bilinmektedir (34). Bu hastalarda
ozellikle sigaranin baslattig1 bronsiyal ve sistemik inf-
lamasyonun kanser patogenezinde roli oldugu kabul
edilmektedir (35). Ote yandan kortikosteroidlerin inf-
lamasyonu azalttig1 da gosterilmistir (24,36). Bu yak-
lastmdan hareketle steroid kullanan KOAH’l1 hastalar
tzerinde yapilan bir calismada 6zellikle yiiksek doz
inhaler steroid kullananlarda kanser gortilme ora-
ninin azaldigi yoniinde sonuglar bulunmustur (37).
Bu bilgiler 151381nda KOAH’lilarda inhaler steroidlerin
akciger kanserinden korumada (“chemoprevention”)
roli olup olmayacag: tartisilmaktadir (38). Bu konu
uzerinde farkli goriisler olmakla beraber, heniiz tam
olarak kabul gormiis degildir.

KOAH ve pnomoni: KOAH'lllarda tani konduktan
bir y1l sonra eslik eden hastaliklarin arastirildigi bir
calismada ilk sirada ‘pnomoni’ oldugu goriilmektedir
(39). Ayn1 calismada 65 yas tsti ve alt1 hastalar ayr1
ayrt degerlendirildiginde yaslilarda pnémoni sikli-
ginda azalma oldugu dikkati ¢cekmektedir. Ancak bu
calisma, birinci basamak hekimlerle ve SFT kullanil-
madan tanist konmus hastalar ve bunlarin yalnizca
1 yillik takip sonrasi sonuclarini vermektedir. Bu ne-
denle calismaya alinan hastalarin tanisal eksikligi ve
takip yetersizligi soz konusudur. Bir baska arastirma
olan TORCH calismasinda da pnémoni olasilifinin
bu hastalarda yiiksek oldugu, hatta ila¢ kullaniminin
bu olasilig1 artirdigi iddia edilmistir (23). Ancak bu
calismada pnomoni tanisinin sadece klinik gozlem
ile belirlenip, radyolojik ve/veya laboratuvar verileri
ile desteklenmedigi gorilmustiir. Kanada’da yapilan
bir baska calismada KOAH’hlarda pndmoni ve buna
bagl hospitalizasyonun 0Ozellikle inhaler steroid kul-
lananlarda yiiksek oldugu iddia edilmistir (40). Ancak
ayni arastirma icin dergi editoriiniin yorumunda; bu
calismada, pndmoninin radyolojik konfirmasyonu-
nun yapilmadigi, KOAH tanisinin sadece KOAH ile
ilgili ila¢ kullanimu ile belirlendigini, SFT 6l¢timiiniin
yapilmadigi ve hastalik siddetinin belirlenmedigi,
oral steroid kullanip kullanmadiklarinin belirtilme-
digi ve onceki hastaneye yatis sikliklarinin belirlen-
medigi vurgulanmistir (41). Sonugta inhaler steroid
kullananlarda pnémoni sikliginin yiiksek oldugu yar-
gisina ulasmak icin verilerin yeterli olmadig1 goriisii
ortaya ¢cikmaktadir. INSPIRE calismasinda da ataklar
ile es zamanli pnomoni olgular belirlenmis, ancak
bunlarin inhaler steroid grubu ve antikolinerjik gru-
bu arasinda farklilik gostermedigi gorilmistiir (25).
Son olarak Ingiltere’de 3760 KOAH hastasinin 10 yil-
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lik izlem sonuglarinin degerlendirildigi bir ¢alismada,
bu hastalarda pnédmoni riskinin ytiksek oldugu, ancak
KOAH tanis1 oncesinde de bunlarda pnémoni olasili-
ginin yiiksek oldugu, inhaler steroid kullanmanin bu
riski artirmadigl bulunmus ve hastali§in siddeti ile
pnomoni riskinin iliskili oldugu saptanmistir (42).
KOAH'lilarda pnodmoni riskini ve bunu etkileyen fak-
torleri dogru olarak degerlendirebilmek icin genis kap-
saml1 ve yeni arastirmalara ihtiya¢c duyulmaktadir.

Sonuc olarak KOAH konusunda her gecen giin yeni
bilgiler ortaya ¢ikmaktadir. Bu bilgilerin Kklinik pratik-
te kullanilmasi, hastalara yansimas:1 ve klasik kabul
edilen bilgilere doniismesi zamanla olacaktir. Amac
oncelikle insanlar1 hastaliktan korumak ve mevcut
hastaligi da en iyi sekilde tedavi etmek olduguna
gore, bu amaca yonelik arastirmalar yapilmaya de-
vam edecek ve ¢ok daha yeni ve dnemli bilgiler elde
edilebilecektir.
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