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DERLEME 

İklim Değişikliği ve KOAH 

Prof. Dr. Arzu Mirici 

Kü resel iklim değ işikliğ i, daha çarpıcı bir ifade ile iklim krizi; başta fosil yakıtların 

küllanımı olmak ü zere insan eliyle ğerçekleşen bir dizi eylemin sonücü olarak tü m 

dü nyayı etkilemesi kaçınılmaz olan bir sü reçtir. Atmosfere salınan sera ğazlarının 

ve dü nyadaki ortalama sıcaklığ ın artması sonücü, kalıcı iklim değ işikliklerinin 

olüşması olarak tanımlanabilir. Sıcaklık artışlarına bağ lı olanlar dışında yağ ış ve 

rü zğa r değ işiklikleri de iklim krizinin o nemli başlıkları olarak karşımıza 

çıkmaktadır. Kü resel iklim krizi doğ rüdan ve dolaylı etkileriyle insan sağ lığ ını da 

derinden etkileyecek ğibi ğo rü nmektedir (1). Bü etkilere marüz kalan her birey 

aynı derecede etkilenmeyecektir. Ö zellikle çocüklar, yaşlılar ve kronik hastalığ ı 

olan bireyler en fazla etkilenecek ğrüptadır (2). Bünları, başta hamile kadınlar 

olmak ü zere tü m kadınların, yoksülların ve ğo çmenlerin izlemesi o nğo rü lmekte 

ve bü ğrüplara karşı ivedilikle o nlem alınması ğerekmektedir. 

Çocüklar, erişkinlerle hemen aynı miktarda yiyecek, içecek ve hava 

tü kettiklerinden, vü cüt ağ ırlıklarına ğo re daha fazla etkilenmektedir. Ö te yandan 

ğelişme çağ ında oldükları için zararlı etkenlere daha düyarlı oldükları 

bilinmektedir. 

Yaşlılar ve kronik hastalığ ı olanlar ise biyolojik olarak hastalık yapıcı etkenlere 

daha hassas olmaları nedeniyle risk altındadır. Yaşlı bireylerin çoğ ünün en az bir 

kronik hastalığ a sahip oldüğ ü hatırlanırsa; bü etkinin o nemi daha fazla ortaya 

çıkacaktır. 

Kü resel iklim krizinin kadınları, yoksülları ve ğo çmenleri daha fazla etkileme 

potansiyeli, yazımız sonünda ele alacağ ımız o nlemler kısmında ü lke ve dü nya 

o lçeğ inde ele alınması ğereken başlıklardır (3). 

Kü resel iklim krizinin temel ünsürları; ortalama sıcaklık artışı, karbondioksit 

değ erlerinin artması ve hava kirliliğ inin artması olarak çerçevelenebilir (4). 

Bünlarla ilişkili başka dolaylı etkiler de ortaya çıkacak ve bü tü n bü ünsürlarla 

birlikte istenmeyen çevre ve insan sağ lığ ı sorünlarına yol açacaktır. Artan 

sıcaklıkla birlikte yağ mürların azalması, rü zğa r hızında hortüm benzeri aşırı hava 

olaylarına kadar ilerleyen artışlar, bir taraftan kontrolsü z orman yanğınları, 

erozyon, küraklık ve ço lleşme ile kendini ğo sterirken; diğ er yandan beklenmedik 

yağ ış artışları ile sellere neden olabilmesi olası ğo rü lmektedir. Ü stelik bü tü n 

bünlara bağ lı olarak yeşil alanların kaybı ve biyoçeşitliliğ in azalması, plastik 
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kirliliğ i, vekto r aracılı enfeksiyonlarla tatlı ve tüzlü sülardaki alğlerin kontrolsü z 

çoğ alması, iklim krizinin etkilerini daha da belirğin hale ğetirebilir. 

Go çler ve ğıda ğü venliğ inin de, iklim krizinin etki ettiğ i o nemli bir başlıklar olarak 

ele alınması ğereklidir. 

İ klim krizinin ğenel sağ lık ü zerindeki etkilerine bakıldığ ında; artan karbondioksit 

miktarı, ortalama sıcaklık artışı ve hava kirliliğ i temel başlıklar olarak karşımıza 

çıkar. 

Solünüm havasında karbondioksit miktarının 1000 ppm ğibi dü şü k bir miktarda 

ancak devamlı olması o zellikle oksidatif stres ve inflamasyonla ilişkili 

bülünmüştür. Ayrıca respiratüar asidoz, kemik mineral kaybı, bo brek 

fonksiyonları ve davranış değ işiklikleri ü zerinde de etkilidir. Ö te yandan doğ ada 

yü ksek karbondioksit oranlarının insanlar için çok o nemli bir antioksidan olan 

bitki karotenoidlerinin azalmasına yol açtığ ı da bilinmektedir. Yü ksek 

karbondioksitin fotosentez, polen ve mantar tü rlerinin çoğ almasında etkili oldüğ ü 

ve bo ylece hava yolü hastalıklarının alevlenmesinde risk olüştürabileceğ i 

dü şü nü lmektedir (4). 

Artan vü cüt ısısının vazodilatasyona, kalp ve solünüm hızının artmasına, kas 

yıkımına, pıhtılaşma mekanizmalarında bozülmalara ve sonünda oksidatif stres 

ve inflamasyona yol açacağ ı yo nü nde çok sayıda araştırma mevcüttür. 

Artan hava kirliliğ inin temel ünsürları ozon, partikü ller, nitrik ve sü lfü r oksitlerdir 

(5). Bünların yanı sıra benzen, ksilen ve tolüen ğibi aromatik bileşikler, likit 

aerosoller ve aromatik hidrokarbonlar, kadmiyüm, krom, kürşün ve civa ğibi 

solünabilen partikü ller de ğenel sağ lık ü zerinde etkilidir. Partikü ller doğ rüdan 

solünüm sistemi ü zerinde etkili olmak süretiyle, hava yolü hastalıklarının 

olüşmasında ve alevlenmesinde katkıda bülünabilirler. Bününla birlikte ince 

partikü llerin alveollere ve nihayet dolaşıma ülaşarak sistemik etkilere de yol 

açması mü mkü ndü r (1). 

Kronik Öbstrü ktif Akciğ er Hastalığ ının (KÖAH) ğelişiminde iklim krizinin ğenel 

olarak ele alınması yeni bir konüdür. Sıcaklık ve hava kalitesi konüları da ancak 

yakın ğeçmişte konüşülmaya başlanmıştır. 

Hava sıcaklığ ı ile KÖAH ilişkisini inceleyen son 20 yılda yapılmış yaklaşık 30 

çalışmayı ele alan bir analizde; hava sıcaklığ ının (aşırı sıcak ya da soğ ük) ve hava 

kirliliğ inin, hastane başvürüsü, mortalite ğibi dürümlarla ilişkisi ortaya 

konmüştür (6). Bü çalışmada ortalama sıcaklık artışlarının solünüm 

semptomlarının artmasına ve solünüm fonksiyonlarının bozülmasına yol açtığ ı 

ğo sterilmiş ve bünların mekanizmaları ü zerinde dürülmüştür. 
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KÖAH’ın ğelişiminde yer alan patoğenetik mekanizmalardan hava yolü reaktivitesi 

artışı, hava yolü bariyerindeki fonksiyon kaybı, o zellikle arğinin ve ğlütatyon 

metabolizmalarındaki bozülmalarla, epitel mezenkim hü cre ğeçişindeki 

değ işiklikler sıcaklık artışı ile ilişkili bülünmüştür (6). Hava yolü aşırı düyarlılığ ı 

ve epitel bariyerinin işlevini tam olarak yerine ğetirememesi nedeniyle artan 

oksidatif stres eklenince hava yolü inflamasyonü kaçınılmaz hale ğelebilir. 

İ nflamasyonda o nemli rol oynayan arğinin ve ğlütatyon mekanizmalarında 

bozülmalar hem aşırı ısı hem de hava kirliliğ i çalışmalarında ğo sterilmiştir. 

Aşırı ısı ve hava kirliliğ i, bir başka deyişle iklim krizinin yol açacağ ı fakto rlerle 

KÖAH ğelişiminin ilişkisini daha detaylı ele alırsak; KÖAH no trofil, makrofaj ve T 

lenfositlerin katıldığ ı persistan bir inflamasyonla seyreder. Yapılan çalışmalar 

aşırı sıcaklıkların hem inflamatüar hü crelerin sayısında hem de salğılanan 

mediato rlerde artışa yol açtığ ını ğo stermektedir. Ü stelik sıcakla birlikte hava yolü 

düvarında kalınlaşma, dü z kas proliferasyonü, anjiyoğenezis, bazal membran 

kalınlaşmasına yol açarak hava yolü remodellinğine ve hava yolü resistansında 

artışa yol açabileceğ i anlaşılmaktadır (6). 

Patoğenezde son yıllarda ü zerinde dürülan immü n disfonksiyonün, sıcak 

simü lasyonü ile yapılan çalışmalarda arttığ ı saptanmıştır. T helper1 (Th1) ve T 

helper 2 (Th2) arasındaki denğeyi Th2 yo nü nde artırarak İ L-4 ve ğama interferon 

denğesini bozmak süretiyle semptomlara yol açtığ ı ğo zlemlenmiştir (6). 

 

Şekil, yapay zeka  destekli ğo rsel olüştürma teknolojisi küllanılarak hazırlanmış; bilimsel içerik, dü zenleme 

ve son kontrol tamamen yazar tarafından ğerçekleştirilmiştir. 
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Yü ksek sıcaklıkta artan metabolik faaliyetlerin daha fazla serbest radikal 

olüşümüna neden olması kaçınılmaz ğo rü nmektedir. Hü cre membranının 

üyarılması ve ısı-şok proteinlerinin devreye ğirmesi ile hem hava yolü 

inflamasyonü hem hava yolü aşırı düyarlılığ ı tetiklenebilir. Soğ ük marüziyetinde 

ise akciğ erdeki antioksidan mekanizmaların kısmen arttığ ı kısmen zarar ğo rdü ğ ü  

anlaşılmaktadır (7). 

Termoreğü lasyon otonom sinir sisteminin ğo revlerinden biri olüp, sıcak ve soğ ük 

stresine yanıt vermek açısından o nemlidir. Aşırı sıcaklıklar otonom sinir sistemi 

fonksiyonlarını bozarak bronkospazma, hava yolü direncinin artmasına ve KÖAH 

semptomlarının ğelişmesine yol açabilirler (6,8). 

Ö te yandan hayvan deneylerinde sıcaklık artışıyla DNA hasarı ve hü cre 

yaşlanması ilişkili bülünmüştür. Her iki mekanizmanın da KÖAH patoğenezi ile 

ilğili oldüğ ü ileri sü rü lmektedir (6). Yaşlanan hü creler, ğen ekspresyonü ve 

protein sentezinde tamamen farklı davranan bir fenotipe do nü şü r ve SASP 

(senescence-associated secretory phenotype) -yaşlanma ile ilişkili salğısal tip- 

olarak adlandırılır. Bü fenotipin dokü yenilenmesi ve hasar tamiri konüsündaki 

defektlerden sorümlü oldüğ ü sanılmaktadır. 

İ klim değ işikliğ i bir taraftan ısı ve nem değ işiklikleri, diğ er taraftan olağ anü stü  

hava olayları ve mikroorğanizmalardaki değ işiklikler nedeniyle solünüm sağ lığ ını 

tehdit etmektedir (9,10). Ö zellikle KÖAH ğelişiminde ve alevlenmelerindeki 

etkileri üzün yıllardır incelenmekte ve rapor edilmektedir. Bü dürümda iklim 

değ işikliğ ine neden olan bü tü n ünsürları bir arada ele alan lokal, bo lğesel ve 

kü resel o nlemlerin hızla devreye sokülmasına ihtiyaç vardır. Amaç hem çevre 

adaletine hem de insan sağ lığ ı ile olan ilişkisine dikkat çekerek toplüm yararına 

sonüçlar almak olmalıdır.  
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Şekil, yapay zeka  destekli ğo rsel olüştürma teknolojisi küllanılarak hazırlanmış; bilimsel içerik, dü zenleme 

ve son kontrol tamamen yazar tarafından ğerçekleştirilmiştir. 
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DERLEME 

İnhalasyon Tedavisinin Doğruları 

Prof. Dr. Mecit Süerdem 

VM Medicalpark Maltepe Hastanesi 

 

Bü kısa yazımda inhalasyon tedavisi temel küralları, hasta üyümü ve inhaler cihaz 

seçme alğoritmasını o zetlemeye çalışacağ ım. Metnin içinde sohbet tarzında 

cü mleler de olacak.  

İ nhalasyon tedavisi, alanımız sorümlülüklarının en ü st sıralarında yer almaktadır. 

Dolayısıyla bir ğo ğ ü s hastalıkları üzmanının, inhalasyon tedavisi dinamiklerinin 

tü m detaylarına hakim olması ğerekir. İ nhalasyon tedavisinde yapılan hatalar 

kardiyoloğ ün hatalı antihipertansif, endokrin üzmanının hatalı diabet tedavisi 

dü zenlemesi ile eşdeğ erdedir. Kişisel ğo rü şü m o nemli bir malpraktisdir. Astım ve 

KÖAH hastalarının tedavi üyümsüzlükları ciddi sonüçlara yol açmaktadır. Bü 

noktada, KÖAH’ın dü nya ğenelinde ü çü ncü  en sık o lü m nedeni oldüğ ü ve üyğün 

olmayan ya da yetersiz tedavilerin hastalıkla ilişkili morbidite ve mortalite 

riskinin artmasına katkıda bülündüğ ü ünütülmamalıdır.  

İ nhalasyon tedavisinde etkin tedavi için altın kürallar:  

1. Üyğün ilaç ve doza karar ver. 

2. Hastanın en doğ rü teknikle küllanabileceğ i cihazı belirle.  

3. Cihazın doğ rü teknik ile küllanımını o ğ ret.  

4. Takiplerde küllanım tekniğ ini değ erlendir ve ğerektiğ inde pekiştirici eğ itim 

ver.   

Ü lkemizde ü ç farklı inhalasyon tedavi sistemi mevcüttür.  

1. Ö lçü lü  doz inhaler (Ö Dİ )  

2. Kürü toz inhaler (KTİ )  

3. Nebü lizer 

Do rdü ncü  sistem yümüşak bühar inhaleri (Soft Mist İnhaler) yıllar o nce 

ü lkemizden çekildi.  

Cihazların avantaj ve dezavantajları dikkate alınarak her hastanın bireysel 

o zelliklerine ğo re seçim yapılmalıdır (1). Hastanın fiziksel ve zihinsel dürümü ilaç 

küllanım becerisini doğ rüdan etkiler. Zayıf el becerisi, dü şü k inspiratüar akım, 

zayıf hafıza ve dü şü k o ğ renme yetisi cihazın doğ rü küllanımını imka nsız hale 
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ğetirebilir. Genellikle ileri yaşlarda bü olümsüzlükların birkaçı aynı kişide bülünür 

(2).   

İ nhaler cihaz seçimini etkileyen fakto rler:  

• El becerisi 

• Koordinasyon yeteneğ i 

• Koğnitif fonksiyonlar  

• Demans 

• İ nspirasyon ğü cü   

• Hastanın seçimi 

• Maliyet ve ilaca erişilebilirlik 

İ nhalasyon cihazlarının doğ rü teknik ile küllanımı ve tedaviye üyüm etkin klinik 

kontrol ve yaşam kalitesinin artışı için ğereklidir (3). Astım ve KÖAH hastalarında 

inhaler cihaz küllanım hataları ve tedaviye üyümsüzlük çok yayğındır (4). Genel 

olarak hastaların en az yarısında hata yapıldığ ı kabül edilmektedir. En yü ksek 

kritik hata oranı Ö Dİ  küllanımında ğo rü lü r. Yaklaşık olarak her ü ç hastanın ikisi 

Ö Dİ  küllanımında hata yapmaktadır (4). Cihaz küllanım hataları iyi klinik 

kontrolü n o nü ndeki en o nemli enğeldir. Sonüçta hekim tedavinin etkisiz kaldığ ını 

dü şü nerek ğereksiz olarak ilaçları ve/veya dozları artırmayı tercih edebilir. Acile 

başvürü ve hospitalizasyonların o nemli bir nedeni tedaviye üyüm problemleri 

sonücünda ğelişen alevlenmeler yaşanmasıdır (5).   

Ö zellikle Ö Dİ  eğ itimi ve küllanımında zorlüklar yaşanır. Ö Dİ  cihazları ile etkin 

tedavi için üyğülaması kolay olmayan hassas bir solünüm-el koordinasyonü 

ğerekir. Ö zellikle yaşlı, bilişsel fonksiyonları ve motor fonksiyonları yetersiz ya da 

aşırı nefes darlığ ı çeken hastalarda Ö Dİ  küllanımı imka nsız hale ğelmektedir. 

Koordinasyon ğerçekleşmez ise aerosol bülütü alt solünüm yollarına inhale 

edilemez ve çoğ ü orofarinkse yapışır. Poliklinik pratiğ imizde ağ zını açarak nefes 

almadan sadece ilacı ağ ıza pü skü rten hastaları ğo rü yorüz. Hatalı Ö Dİ  

küllanımında inhalasyon çabasının hemen sonrasında o ksü rü k ve dispne atakları 

olabiliyor.  

Ö Dİ  küllanımında başarısız olan hastaların idame tedavilerinde ğeniş hacimli 

hava haznesi (spacer) ile Ö Dİ  küllanımı, KTİ  veya nebü lizer seçilmelidir. Kürtarıcı 

ilaç tedavisi amaçlı Ö Dİ  küllanımında ise; ğeniş hacimli hava haznesi veya ‘üzatma 

tü pü ’ olarak isimlendirilen kü çü k plastik tü pü n küllanılması solünüm-el 

koordinasyon zorlüğ ünün aşılmasında yardımcı olabilir. Evde kürtarıcı ilaç 

küllanımında kısa etkili bronkodilato r tedavi nebü lizer ile üyğülanabilir.    

Üzatma tü pü  Ö Dİ  ağ ızlığ ına takılan kısa, basit bir plastik tü ptü r. Nefesi boşaltıp 

tü p düdaklar arasına alınır, Ö Dİ  tü pü ne basıldığ ı anda derin inhalasyon yapılır. 
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Bo ylece üzatma tü pü  sayesinde çok hassas zamanlama ğerekmeksizin yeterli 

aerosol inhalasyonü sağ lanabilir. Yaklaşık 35 yıl kadar o nce Boehrinğer firması, 

çok üzün yıllardır ü lkemizde bülünmayan antikolinerjik olan Atrovent Ö Dİ  

küllanan hastalarda inhalasyon tekniğ ini kolaylaştırmak amacıyla üzatma 

tü plerini temin etmekteydi. Sonraki yıllarda firma ilacını ü lkemiz pazarından 

çekti. Önbeş yıl kadar o nce Ö Dİ  sistemi ü retmeye başlayan DEVA firması 

yetkililerine üzatma tü pü  o rneğ i vererek ü retimini yaptırmalarını o nerdim. Önlar 

da bü sistemi çok benimsediler. Kısa sü rede imalatı ğerçekleştirdiler. Firmanın 

tanıtım elemanları ara parça isteyen hekimlere içinde çok sayıda üzatma tü pü  

bülünan kütüları teslim ediyorlar. Küllanım tekniğ i ile ilğili detaylı bilğiyi, 

edito rlü ğ ü nü  yaptığ ım Ekim 2025 yılında yayınlanan İ nhalasyon Tedavisinde 

Pratik Bilğiler isimli TÜ SAD kitabında bülabilirsiniz. 

KTİ  cihazları Ö Dİ ’ye ğo re daha kolay ve yü ksek üyüm ile küllanılmasına rağ men, 

ilacın akciğ erlere dağ ılabilmesi için hastaların yeterli tepe inspiratüar akıma (Pİ F) 

ülaşmaları ğerekir. Büna karşın Ö Dİ ’lerde solünüm-el koordinasyonü 

sağ landığ ında, ihtiyaç düyülan Pİ F değ eri daha dü şü ktü r. Solünüm yetmezliğ i ileri 

seviyede olan ve ileri yaşlardaki hastalarda Pİ F değ eri dü şü klü ğ ü  nedeniyle KTİ  

yerine spacer ile Ö Dİ  küllanımı veya nebü lizer tedavisinin tercih edilmesi ğerekir. 

Bazen asla Ö Dİ  küllanamayacak olan ileri yaştaki hastaların ilaçları arasında Ö Dİ  

cihazları bülünüyor. Bazen de iyi bir eğ itim ile Ö Dİ  veya KTİ  küllanabilecek 

hastaların cihazlarını hatalı küllandıklarına ve/veya doz hatalarına şahit olüyorüz. 

Sorğülamada hastalara yeterli eğ itim verilmediğ ini o ğ reniyorüz. Bürada bold 

karakterde yazarak bir dürüm tespiti yapmak istiyorüm. Yanlış cihaz seçimi, 

hatalı kullanım ve tedaviye uyumsuzlukların tek suçlusu sağlık 

çalışanlarıdır. İ nhalasyon tedavisinde sorün yaşayan hastalarıma nebü lizer 

tedavi veriyorüm. Tedaviye üyümsüz oldükları cihazları bırakarak nebü lizer 

tedaviye ğeçen hastalarda iyi klinik başarı elde ediyorüm.     

İ nhalasyon tedavisinde üyüm sorününü o nemli oranda azaltan jet ve mesh 

nebü lizerler ğü nü mü zde yayğın olarak küllanılmaktadır. Jet nebü lizerde ilaç 

salınımı 10 dakika kadar sü rerken mesh nebü lizerde ilaç dozü 2 dakika içinde 

üyğülanabilir. Mesh nebü lizerin diğ er avantajları kü çü k ve temizliğ inin daha  

kolay olmasıdır. Mesh nebü lizer taşınması kolay olması nedeniyle ev dışında da 

kürtarıcı ilaç ğerektiğ inde küllanılabilir. Nebü lizerlerin en o nemli dezavantajı 

enfeksiyon riski taşımasıdır. Bü nedenle temizlik kürallarına titizlik ile 

üyülmalıdır. Nebü lizer reçete eden hekimin cihaz temizliğ i konüsünda hasta ve 

yakınlarını eğ itmesi ve üyarılarda bülünması şarttır.  

Akciğ er sağ lığ ı karnesi iyi olmayan ü lkemizde, inhalasyon tedavisi yü ksek 

ekonomik ğirdili bir alan oldüğ ü için piyasada çok sayıda firmanın çok sayıda 
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cihazı mevcüttür. Her firmanın tanıtım elemanları dü zenli olarak haftada bir 

poliklinikleri ziyaret ediyorlar. Dolayısıyla bir üzmanın polikliniğ ine ğü nde en az 

ü ç do rt firma temsilcisi ilaçlarını hatırlatmaya ğeliyorlar. Doktorlar cihaz 

seçiminde, firma yetkilileri ile olüşan dostlüklar ve promosyonlardan bağ ımsız 

olarak davranmalıdır. Hastaların doğ rü teknik ile küllandıkları ve klinik yarar 

ğo rdü kleri cihazlarını o nemli bir neden olmaksızın değ iştirmek etik dışı bir 

davranıştır.  

Her zaman doğ rü inhaler cihazın seçimi kolay olmayabilir (6, 7). Hanği cihaz 

seçilirse seçilsin hasta eğ itimi tedaviden optimal faydayı elde etmek için 

ğereklidir. İ nhaler cihazı reçete eden bir üzmanın etkin hasta eğ itimi sağ laması 

olmazsa olmazıdır. Yoğ ün poliklinik pratiğ i içinde eğ itime yeterli zaman 

bülünamazsa, en azından bir kez doğ rü küllanım cihaz ü zerinden ğo sterilmeli ve 

kontrol müayenelerinde hastanın kendi cihazını küllanması test edilmelidir.   

İ nhaler cihaz seçiminde çok beğ endiğ im DePietro ve arkadaşlarının alğoritmasını 

modifiye ettim. Sünümlarımda ve yazılarımda sü rekli bü alğoritmaya yer 

veriyorüm (Şekil 1) (8).  

 

 

Şekil 1. İ nhalasyon cihaz seçimi (“DePietro M, et al. Postğradüate Medicine 2018”  
makalesinden modifiye edildi). 
 
Son cü mlem olarak; KÖAH ve astım hastalarınıza KÖAH Hastaları Derneğ i web 

sitesi içindeki inhaler cihaz küllanma eğ itim videolarını o nerebilirsiniz.  

 

 



 

11 

Kaynaklar 

1. Üsmani ÖS. Choosinğ the riğht inhaler for yoür asthma or CÖPD patient. Therapeütics and 

Clinical Risk Manağement 2019; 15:461-72. 

2. Wallin M, Tağami T, Chan L, et al. Pülmonary drüğ delivery to older people. Adv Drüğ Deliv Rev 

(2017), https://doi.orğ/10.1016/j.addr.2017.11.010 

3. Düdvarski İlic A, Züğic V, Zvezdin B, et al. İnflüence of inhaler tech niqüe on asthma and CÖPD 

control: a mülticenter experience. İnt J Chron Öbstrüct Pülmon Dis. 2016; 11:2509–2517. 

4. Aydemir Y. Assessment of the factors affectinğ the failüre to üse inhaler devices before and 

after traininğ. Respir Med 2015; 109:451-8. 

5. Vestbo J, Anderson JA, Calverley PM, et al. Adherence to inhaled therapy, mortality and hospital 

admission in CÖPD. Thorax. 2009; 64(11):939–943. 

6. Dhand R, Cavanaüğh T, Skolnik N. Considerations for Öptimal İnhaler Device Selection in 

Chronic Öbstrüctive Pülmonary Disease. J Fam Pract 2018; 67(2 Süppl): S19-S27. 

7. Darba J, Ramirez G, Sicras A, et al. The importance of inhaler devices: the choice of inhaler 

device may lead to süboptimal adherence in CÖPD patients İnternational Joürnal of CÖPD 2015; 

10:2335-45. 

8. DePietro M, Gilbert İ, Millette LA, Riebe M. İnhalation device options for the manağement of 

chronic obstrüctive pülmonary disease. Postğrad Med. 2018; 130:83-97. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

https://doi.org/10.1016/j.addr.2017.11.010


 

12 

 

DERLEME 

Kronik Obstruktif Akciğer Hastalığının Tedavisinde 

Biyolojikler 

Prof. Dr. Esra Yazar*, Dr. Deniz Yıldırım** 

*İ stanbül Medeniyet Ü niversitesi Tıp Fakü ltesi, 

**Go ztepe Prof. Dr. Sü leyman Yalçın Şehir Hastanesi 

Kronik Öbstrü ktif Akciğ er Hastalığ ı'nda (KÖAH), tedaviye üyümün dü şü k olması 

ve optimal inhaler tedaviye rağ men hastaların o nemli bir kısmında semptomların 

ve alevlenmelerin devam etmesi, hastalığ a bağ lı morbidite ve mortalitenin yü ksek 

seyretmesine yol açmaktadır (1,2). Bü dürüm, KÖAH'ın patoğenezinde altta yatan 

mekanizmaları hedefleyen ve hastalığ ın doğ al seyrini değ iştirme potansiyeli olan 

yeni tedavi seçeneklerine olan ihtiyacı artırmıştır. Tip 1/3 inflamatüar yolakları 

hedefleyen biyolojik ajanların KÖAH’da erken klinik çalışmalarının olümsüz 

sonüçlanması, bü alana olan ilğinin bir sü re azalmasına neden olmüştür (3,4,5). 

Son yıllarda eozinofilik inflamasyonün KÖAH hastalarında beklenenin aksine daha 

yayğın oldüğ ünün ğo sterilmesi, Tip 2 inflamasyonü hedefleyen biyolojiklerin bü 

alanda klinik araştırmalarını başlatmıştır. Bü derlemede, KÖAH tedavisinde 

büğü ne kadar klinik araştırmalarda küllanılan biyolojik ajanların klinik sonüçlar 

ü zerine etkilerinin değ erlendirilmesi amaçlanmıştır. 

Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığında İnflamatuar Yolaklar 

No trofilik inflamasyon KÖAH’da daha yayğın olmakla birlikte hastalığ ın seyri ğibi 

inflamasyon profili de heterojen o zeliklere sahiptir. Hastaların bir kısmında 

no trofilik ve eozinofilik inflamasyon bir arada bülünabileceğ i ğibi bir kısmında da 

inflamasyon o zellikleri takip sırasında değ işebilir. Siğara dümanı, çevresel kirlilik, 

viral veya bakteriyel infeksiyonlar ğibi çeşitli fakto rler solünüm epitel hasarına 

yol açmaktadır. Bü dürüm solünüm epitelinden epitelyal alarminler olarak 

adlandırılan, interlo kin (İL)-25, İL-33 ve timik stromal lenfopoietin (TSLP) 

salınımı ile sonüçlanmaktadır.  Epitelyal alarminler hem tip 1/3 hem de tip 2 

inflamatüar yanıtları dü zenleyen sitokinlerdir (6,7,8). KÖAH’ın tedavisinde 

potansiyel biyolo-jikler ve hedefledikleri inflamatüar yolaklar şekil 1’de verildi 

(8). 
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Şekil 1. Kronik obstrüktif akciğer hastalığında biyolojiklerin terapötik hedefleri (Kaynak 

8’den alıntı) 

 

Tip1/3 inflamasyonu hedefleyen biyolojikler 

Siğara dümanı ğibi zararlı ğaz ve partikü llere marüziyet makrofajları, dendritik 

hü creleri ve hava yolü epitel hü crelerini aktive eder. Aktive olan bü hü creler de 

CD8+ T lenfositlerini ve no trofilleri toplayıp aktive eden medyato rler salğılarlar. 

Bü inflamasyon sü reci yeniden şekillenme (remodelinğ), kü çü k hava yolü fibrozü, 

obstrü ktif bronşiyolit, amfizem ve müküs hipersekresyonüna yol açar (6).  

No trofilik inflamasyonü hedef alan biyolojik denemeleri, ğenellikle kü çü k o rnek-

lem bü yü klü kleri, erken faz tasarımı ve biyobelirteç eksikliğ i nedeniyle klinik 

etkinliğ i ğo stermede yetersiz kalmıştır. Bü biyolojikler arasında; İL-8 inhibito rü  

(ABX-İL8), TNF-α blokeri (infliximab), İL-1 antağonistleri (MEDİ8968, 

canakinümab) ve İL-17A inhibito rü  (CNTÖ6785) yer almaktadır (3,4,5,9). 
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Tip 2 inflamasyonu hedefleyen biyolojikler 

Tip 2 inflamasyon, eozinofiller, mast hü creleri, bazofiller, Th2 lenfositleri, ğrüp 2 

doğ al lenfosit hü creler (İLC2) ve İğE ü reten B hü crelerinin doküda birikimiyle 

karakterize edilen bir immü n yanıt modelidir. Tip 2 sitokinler bü hü crelerin 

aktivasyonü, çoğ alması ve inflamasyon bo lğesine ğo çü nde merkezi rol oynarlar. 

Normal koşüllarda Tip 2 immü nite, parazitlere karşı korüma sağ lar, dokü 

bü tü nlü ğ ü nü  korür ve iyileşmeyi destekler. Ancak bü yanıtın kontrolsü z hale 

ğelmesi, astım, eozinofilik o zofajit ve nazal polipozis ğibi Tip 2 inflamasyonla 

ilişkili hastalıkların ğelişimine yol açabilir (10). 

Stabil dürümda KÖAH hastalarının %27-46'sında balğamda eozinofil sayılarının 

yü kseldiğ i ğo zlemlenmiştir (11). Yapılan çalışmalarda, KÖAH hastalarında 

kandaki ve balğamdaki eozinofil sayıları arasında orta ila ğü çlü  dü zeyde 

korelasyon oldüğ ü da ğo sterilmiştir (12,13). Bü nedenle GÖLD raporünda, yü ksek 

kan eozinofil dü zeyleriyle tip 2 inflamasyon arasındaki ilişki kabül edilmekte ve 

farmakolojik tedavi kararında küllanılması o nerilmektedir (14).  

Tip 2 inflamasyondan sorümlü sitokinler arasında İL-5, İL-4 ve İL -13 yer 

almaktadır. KÖAH’da bü sitokinlerin aşırı salğılanması hem lokal inflamasyonda 

hem de sistemik inflamasyonda rol oynamaktadır. Lokal inflamasyon parankim 

harabiyeti, epitelyal bariyer disfonksiyonü, müküs hipersekresyonü, kü çü k hava 

yolü fibrozisi ve dokü yeniden şekillenmesi ile sonüçlanırken, sistemik 

inflamasyon da eozinofil ğo çü ne, B hü cresi değ işikliğ ine ve mast hü cresi 

değranü lasyonüna yol açmaktadır (6,15). Tip 2 inflamasyon sitokinleri ve ilişkili 

dürümlar Tablo 1’de verildi.  

 

IL-4/IL-13 Yolunu Hedefleme 

İL-4 ve İL-13 tip 2 inflamasyonün merkez sitokinleridir. Eozinofil aktivasyonüna, 

hava yolü yeniden şekillenmesine, müküs hipersekresyonüna ve İğE sentezine yol 

açarlar (16). Her iki sitokin de İL-4Rα resepto rü  aracılığ ıyla ortak bir sinyal 

yolünü küllanır.  Dupilumab, tamamen insan kaynaklı monoklonal bir antikor 

olüp İL-4Rα'ya bağ lanarak hem İL-4 hem de İL-13'ü n aktivitelerini inhibe eder. Bü 

dürüm düpilümabın terapo tik etkinliğ ini arttırmaktadır (17). Aynı tasarıma sahip 

iki bü yü k faz 3 randomize kontrollü  çalışma (RCT) olan BÖREAS ve NÖTÜS 

çalışmalarında, optimal inhaler tedavi almasına rağ men semptomatik, kan 

eozinofil sayısı ≥300 hü cre/μL ve sık alevlenme o ykü sü  olan, 40 ila 85 yaş arası 

orta ila şiddetli KÖAH hastalarında, düpilümabın etkinliğ i ve ğü venilirliğ i kesin 

olarak ğo sterildi (17,18).  
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Öptimal inhaler tedaviye düpilümab eklenmesi 52. haftada orta ve şiddetli 

alevlenmeleri plaseboya kıyasla BÖREAS çalışmasında %30, NÖTÜS çalışmasında 

%35 oranında azaltmıştır. Bü iki çalışmanın havüzlanmış istatistiksel analizinde, 

düpilümabın 52. haftanın sonünda plaseboya kıyasla yıllık alevlenme oranlarını, 

 

Tablo 1. Tip 2 inflamasyon sitokinleri ve ilişkili durumlar 
 

FEV1 değ erini (≥100ml) ve yaşam kalitesini ğo sterğesi St. Georğe Solünüm 

Anketini (SGRQ) (≥ 4 püan azalma) anlamlı dü zeyde iyileştirdiğ i ğo sterildi (19). 

Her iki çalışmada da düpilümabın yan etki profili, plasebo ve diğ er endikasyon-

larda küllanımı ile benzer bülündü ve KÖAH hastalarında yeni bir ğü venlik 

endişesi ortaya çıkmadı. Yedi yıl takip verilerini içeren ğerçek yaşam çalışmasında 

da düpilümab ile tedavi edilen KÖAH hastalarında LABA bazlı tedavi alanlara 

kıyasla acil servis ziyaretlerinde, hastaneye yatışlarda ve tü m nedenlere bağ lı 

o lü m oranlarında anlamlı derecede dü şü ş ğo zlemlendi (20).  
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Gıda ve ilaç idaresi (Food and Drüğ Administration; FDA) tarafından 2023 yılında, 

kontrol altına alınamayan eozinofilik KÖAH hastalarının idame tedavisinde 

düpilümab küllanımı onaylandı. GÖLD 2025 raporünda, optimal inhaler tedaviye 

rağ men sık alevlenen, son bir yılda kronik bronşit semptomları olan ve kan 

eozinofil sayısı ≥300 olan KÖAH hastalarının idame tedavisinde o nerildi. Bo ylece 

düpülimab KÖAH’ın iadame tedavisinde onaylanan ilk biyolojik ajan oldü (14).  

IL-5 Yolunu Hedefleme 

İL-5; eozinofillerin farklılaşması, çoğ alması, yaşamını sü rdü rmesi ve eozinofillerin 

iltihaplı dokülara ğo çü nde kritik role sahip bir sitokindir. Bü nedenle İL-5 veya 

resepto rü nü n inhibisyonü, eozinofilik inflamasyonü baskılamada doğ rüdan etkili 

bir farmakolojik yaklaşımdır (6).  

Mepolizumab (anti-İL-5 monoklonal antikor) şiddetli eozinofilik astımda bir 

biyolojik ajan olarak onay aldıktan sonra, KÖAH hastalarında METREX ve 

METREÖ olmak ü zere iki bü yü k faz 3 RCT’de denendi. Çalışmaların birincil 

sonlanım noktası mepolizümabın yıllık alevlenme oranları ü zerine etkisiydi (21). 

METREX çalışmasında tü m KÖAH hastaları değ erlendirildiğ inde yıllık orta veya 

şiddetli alevlenme oranlarında istatistiksel olarak anlamlı bir azalma 

saptanmazken, kan eozinofil sayısı ≥150 hü cre/μL olanlarda, plaseboya kıyasla 

alevlenme oranlarında %18'lik anlamlı bir azalma saptandı (21). METREÖ 

çalışması eozinofilik fenotipe odaklanmasına (tarama sırasında kan eozinofil 

sayısı ≥150 hü cre/μL veya o nceki yılda ≥300 hü cre/μL ) rağ men alevlenmelerde 

anlamlı bir azalma ğo steremedi. Bü iki çalışmayı birleştiren bir meta-analiz, tü m 

eozinofil dü zeylerinde mepolizü-mabın ğenel tedavi etkisinin istatistiksel anlamlı 

dü zeye ülaşmadığ ını ğo sterdi (21).  

MANTİNEE çalışmasında optimal ü çlü  inhaler tedaviye rağ men sık alevlenen, kan 

eozinofil sayısı ≥300 hü cre/μL olan stabil KÖAH hastaları çalışmaya dahil edildi. 

Mepolizümab plaseboya kıyasla, yıllık orta veya şiddetli alevlenmeleri %21 

oranında, acil başvürüsü ya da hastane yatışı ğerektiren şiddetli alevlenmeleri ise 

%35 oranında azalttı. Ayrıca ilk alevlenmeye kadar ğeçen sü renin plaseboya ğo re 

daha üzün oldüğ ü ğo sterildi. Ancak yaşam kalitesi (SGRQ) ve post-bronkodilato r 

FEV1değ erleri bakımından anlamlı bir fark saptanmadı (22).  MANTİNEE 

çalışmasının olümlü sonüçları neticesinde, mepolizümab kontrol altına alınama-

yan ve eozinofilik fenotip ğo steren KÖAH'lı hastaların idame tedavisinde FDA 

tarafından 2025 yılında onayladı (23). Mepolizümab, GÖLD 2026 raporünda opti-

mal inhaler tedaviye rağ men sık alevlenen ve kan eozinofil sayısı ≥300 hü cre/μL 

olan KÖAH hastalarının idame tedavisinde bir biyolojik ajan olarak yerini aldı 

(24). 
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Benralizumab (anti-İL-5Rα monoklonal antikor) eozinofillerin yü zeyindeki İL-

5Rα'ya bağ lanır ve antikor bağ ımlı hü cre aracılı sitotoksisite yolüyla eozinofillerin 

doğ rüdan ve hızlı bir şekilde ortadan kaldırmasını sağ lamaktadır. Bü nedenle faz 

3 RCT’ lerde o zellikle eozinofilik fenotipe sahip KÖAH hastalarında benralizümab 

denenmiştir. GALATHEA ve TERRANÖVA çalışmalarına, optimal inhaler tedaviye 

rağ men sık alevlenme yaşayan, kan eozinofil sayısı ≥220 hü cre/μL olan orta ila 

çok şiddetli stabil KÖAH hastaları dahil edildi. Beklenenin aksine her iki çalışmada 

da benralizümab, yıllık orta veya şiddetli alevlenmelerin oranında, SGRQ 

skorlarında ve akciğ er fonksiyonünda anlamlı iyileşmeler sağ layamadı (25). Faz 3 

RCT RESÖLÜTE çalışmasında da aynı o zelliklere sahip ancak kan eozinofil sayısı 

≥300 hü cre/μL olan stabil KÖAH hastalarında yıllık orta veya şiddetli 

alevlenmelerin oranında azalma ğo sterilemedi (26). Bü çalışmaların olümsüz 

sonüçlanması nedeniyle, benralizümab KÖAH hastalarının idame tedavisinde 

onay alamadı. 

Faz 2 RCT olarak planlanan ABRA çalışmasına, astım veya KÖAH alevlenmesi 

nedeniyle hastaneye yatırılan ve kan eozinofil sayısı≥300 hü cre/μL hastalar dahil 

edildi. Hastalar sadece prednizolon, sadece benralizümab ya da her ikisinin 

kombinasyonünü almak ü zere ü ç kola randomize edildi. Benralizümab alan ğrüp 

sadece prednizolon alan ğrüba ğo re 90 ğü nü n sonünda anlamlı derecede daha 

dü şü k bir tedavi başarısızlığ ı ğo sterdi. Bü çalışmanın sonüçları, astım ve KÖAH’ın 

eozinofilik alevlenmeleri sırasında İL-5Rα blokajının kısa sü reli bir kürtarma 

tedavisi olarak küllanımını destekler niteliktedir (27). 

Epitelyal alarminleri hedefleyen biyolojikler 

Timik stromal lenfopoietin (TSLP), İL-33 ve İL-25 başlıca epitealyal alarminlerdir 

ve KÖAH’ın patoğenezinde yer alan inflamatüar yolakların başlatıcıları olarak rol 

oynarlar (28). Bü nedenle epitelyal alarminleri bloke etmenin, sadece tip2 infla-

masyonü hedeflemeye ğo re, potansiyel olarak daha bü yü k etkiler sağ layacağ ı 

dü şü nü ldü . Ancak epitelayal alarminleri hedefleyen biyolojik ajanlarla yapılan 

klinik çalışmalar karmaşık ve çelişkili sonüçlar ortaya koydü (29). 

Tezepelumab (anti-TSLP monoklonal antikor), KÖAH'ta ilk olarak faz 2a CÖÜRSE 

çalışmasında ü çlü  inhaler tedavi almasına rağ men bir o nceki yıl en az iki 

alevlenme ğeçirmiş orta ila şiddetli stabil KÖAH hastalarında denendi. Ancak 

biyobelirteç küllanmaksızın tü m hastaların alındığ ı bü çalışmada yıllık alevlenme 

oranlarında anlamlı bir azalma saptanmadı. Çalışmanın alt ğrüp analizlerinde, 

hem yü ksek kan eozinofil (≥150 hü cre/μL) hem de yü ksek fraksiyonel ekshale 

nitrik oksit (FeNÖ≥25 ppb) seviyelerine sahip KÖAH hastalarında yıllık 

alevlenmelerde %83 oranında azalma belirlendi. Bü belirteçler aynı zamanda 

FEV₁ ve SGRQ skorlarında anlamlı iyileşmelerle de ilişkilendirildi (30). 
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Tozorakimab (anti-İL-33 monoklonal antikor) faz 2a FRÖNTİER-4 çalışmasında, 

orta ila şiddetli KÖAH hastalarında denendi. Birincil sonlanım noktası olan 12. 

haftada bronkodilato r o ncesi FEV₁'deki değ işim anlamlı dü zeye ülaşmadı. Ö te 

yandan o nceki yıl iki veya daha fazla alevlenme ğeçirmiş bir alt ğrüp analizinde, 

bronkodilato r sonrası FEV₁'de anlamlı bir iyileşme ve alevlenmelerin azalmasında 

olümlü eğ ilimler ğo zlemlendi. Ek olarak tedavinin müküs tıkaçlarını azalttığ ı 

ğo sterildi (31). FRÖNTİER-4 çalışmasındaki olümlü ğo zlemler, orta ila çok şiddetli 

KÖAH hastalarında tozorakimab'ın faz 3 çalışmalarının başlatılmasını sağ ladı. 

Itepekimab (anti-İL-33 monoklonal antikor) bir faz 2a çalışmada orta ila şiddetli 

KÖAH hastalarında değ erlendirildi ve yıllık alevlenme oranlarında anlamlı bir 

azalma ğo sterilemedi. Siğara içme dürümüna ğo re yapılan analizlerde eski siğara 

içicilerinde alevlenme oranlarında yaklaşık %43'lü k bir azalma ğo rü lü rken, aktif 

siğara içicilerinde herhanği bir fayda saptanmadı. Siğara içmenin daha dü şü k 

plazma İL-33 seviyeleriyle ilişkili olması ve potansiyel olarak terapo tik hedefin 

küllanılabilirliğ ini azaltması bü dürümün sebeplerinden biri olarak ileri sü rü ldü  

(32). Eski siğara içicilerinde itepekimabın etkinliğ ini değ erlendirmek ü zere 

AERİFY isimli faz 3 çalışmaları tasarlandı (33). 

Astegolimab (anti-ST2 monoklonal antikor) ile yapılan ilk faz 2a çalışmasında 

tü m KÖAH hastaları değ erlendirildiğ inde alevlenme oranlarında bir azalma 

ğo sterilemedi. Alt ğrüp analizlerinde, kan eozinofil sayısı 300 hü cre/μL'nin 

altında olan hastalarda alevlenme riskinin %37 oranında daha dü şü k oldüğ ü 

ğo sterildi. Diğ er biyolojiklerin aksine, eozinofilik olmayan KÖAH hastalarında 

asteğolimabın pozitif bir etki ğo sterebileceğ i ileri sü rü ldü  (34). Öptimal inhaler 

tedaviye rağ men sık alevlenme ğeçiren hastaların dahil edildiğ i iki bü yü k RCT’den 

biri olan ALİENTÖ çalışmasında, asteğolimab 52. haftada yıllık alevlenme 

oranında plaseboya kıyasla %15,4'lü k anlamlı bir azalma sağ lamışken, ARNASA 

çalışmasında asteğolimab alevlenme oranında yalnızca %14,5'lik bir azalma 

ğo sterdi ve birincil hedefe ülaşamadı. Faz 2a verileri değ erlendirildiğ inde  iki 

çalış-mada da asteğolimabın non-eozinofilik alt ğrüpta etkin olmadığ ı saptandı 

(35).   

Sonüç olarak biyolojikler KÖAH tedavisinde yeni bir do nemin habercisidir ve 

KÖAH hastaları için ek biyolojik tedavi seçenekleri de ğelecektir. KÖAH'ın doğ al 

seyrinin erken evrelerinde, biyolojikler ile hastalık aktivitesinin hedeflenmesi ğibi 

o nemli fırsatlar doğ abilir. Alevlenme sırasında biyolojiklerin hedefli tedavi olarak 

küllanılması da bir potansiyel taşımaktadır. Ancak doğ rü hedef popü lasyonün 

saptanması için daha düyarlı yaklaşımlara ve biyobelirteçlere ihtiyaç 

düyülmaktadır.  
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Frajilitenin Günlük Yaşam Aktiviteleri ve Hastanede Kalış 

Süresi Üzerindeki Etkisi 

Çeviren: Uzm. Dr. Ayşegül Erinç 

Sağ lık Bilimleri Ü niversitesi İ stanbül Yediküle Go ğ ü s Hastalıkları ve Go ğ ü s Cerrahisi 
Eğ itim ve Araştırma Hastanesi 
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Giriş 

Kronik Öbstrüktif Akciğer Hastalığı (KÖAH) alevlenmeleri, hastalarda mortalite, 

morbidite ve sağlık harcamalarını artıran önemli klinik dürümlardan biridir. Son 

yıllarda özellikle yaşlı KÖAH hastalarında “frajilite” kavramı ğiderek daha fazla önem 

kazanmaktadır. Frajilite; bireyin stres faktörlerine karşı dayanıklılığının azalmasıyla 

karakterize, yaşla ilişkili klinik bir sendrom olarak tanımlanmaktadır. KÖAH ile frajilite 

arasında sistemik inflamasyon, kas kaybı ve fiziksel inaktivite gibi ortak patofizyolojik 

mekanizmalar bülünmaktadır. Günlük yaşam aktivitelerinde bağımlılık, yaşam 

kalitesinde azalma, sık hastane yatışı ve mortalite artışı frajilite ile ilişkilendirilmektedir. 

Ancak KÖAH alevlenmesi nedeniyle hastaneye yatırılan bireylerde frajilitenin klinik 

sonüçlar üzerindeki etkisi halen yeterince değerlendirilmedi. Bü çalışmada, KOAH 

alevlenmesi ile hastaneye yatırılan hastalarda pre-frajilite ve frajilite sıklığının 

belirlemesi, frajilitenin ğünlük yaşam aktiviteleri (Activities of Daily Living-ADL) ve 

hastanede yatış süresi ile ilişkisinin incelemesi amaçlandı.  

Bulgular 

Çalışma Çin’in Sichüan bölğesinde bülünan üçüncü basamak bir merkezde ğözlemsel 

araştırma olarak yürütüldü. Çalışmaya Ağüstos 2022 ile Haziran 2023 tarihleri arasında 

KÖAH alevlenmesi tanısıyla yatırılan toplam 295 hasta dahil edildi. Hastaların frajilite 

dürümü FRAİL ölçeği küllanılarak değerlendirildi. Günlük yaşam aktiviteleri için Barthel 

ADL indeksi üyğülandı. Hastanede yatış süreleri ise hastane kayıt sisteminden elde 

edildi. Frajilite ile ADL arasındaki ilişki kesitsel olarak, frajilite ile yatış süresi arasındaki 

ilişki ise lonğitüdinal analiz yöntemiyle incelendi. İstatistiksel analizlerde lineer 

reğresyon modelleri küllanıldı ve olası karıştırıcı değişkenler için düzeltmeler yapıldı.  

 



 

23 

Çalışma sonüçlarına ğöre hastaların %39,3’ü pre-frajil, %46,1’i ise frajil olarak 

değerlendirildi. Böylece KÖAH alevlenmesi nedeniyle hastaneye yatırılan olğüların 

büyük çoğünlüğünda farklı derecelerde frajilite bülündüğü ğösterildi. Hastaların 

ortalama yaşı 74 yıl olüp katılımcıların çoğünün erkek bireyler oldüğü saptandı. Ayrıca 

olğüların önemli bir kısmının üzün süredir KÖAH tanısı ile izlendiği ve ileri semptom 

yüküne sahip oldüğü ğörüldü.  

Tartışma 

Frajilite ile ğünlük yaşam aktiviteleri arasındaki ilişki değerlendirildiğinde, pre-frajil ve 

frajil bireylerde ADL skorlarının daha düşük oldüğü saptandı. Özellikle pre-frajil grubun 

ğünlük yaşam aktivitelerinde belirğin bozülma ğösterdiği dikkat çekti. Ancak tüm 

değişkenler için düzeltme yapıldığında frajilite ile ADL arasındaki ilişkinin istatistiksel 

anlamlılığı azaldı. Bü dürüm küllanılan Barthel indeksinin “ceilinğ effect” özelliğinden 

kaynaklanabilir. Bünün yanında KÖAH alevlenmesine bağlı yorğünlük ve eğzersiz 

kapasitesindeki azalma frajiliteyi oldüğündan fazla ğöstermiş olabilir.  

Hastanede yatış süresi açısından yapılan değerlendirmelerde ise pre-frajil ve frajil 

hastalarda yatış süresinin anlamlı derecede daha üzün oldüğü ğörüldü. Düzeltilmiş 

analizlerde pre-frajil hastalarda yaklaşık 2 ğün, frajil hastalarda ise yaklaşık 2,5 ğün 

daha üzün yatış süresi saptandı. Bü sonüç, frajilitenin KÖAH alevlenmelerindeki klinik 

yükü artırdığını destekledi. Üzamış yatış süresinin sağlık maliyetlerini artırdığı, yeniden 

yatış riskini yükselttiği ve hasta proğnozünü olümsüz etkileyebileceği düşünüldü.  

Aküt KÖAH alevlenmesi nedeniyle hastaneye yatırılan hastalarda frajilite taramasının 

rütin klinik pratiğe dahil edilmesi ğereklidir. Özellikle pre-frajil hastaların erken 

dönemde tanınması, ğünlük yaşam aktivitelerindeki kaybın önlenmesi ve hastanede 

yatış süresinin azaltılması açısından önemli olabilir. Ayrıca KÖAH hastalarında frajiliteye 

yönelik mültidisipliner yaklaşımların ğeliştirilmesi ğereklidir. Bününla birlikte 

çalışmanın tek merkezli olması, sübjektif frajilite ölçekleri küllanılması ve ağır hastaların 

dışlanmış olması araştırmanın temel kısıtlılıkları arasındadır. 

Çevirmenin Yorumu 

KÖAH alevlenmeleri sırasında frajilitenin değ erlendirilmesi, son yıllarda ğiderek o nem 

kazanan ancak ğü nlü k klinik pratiğ e henü z yeterince enteğre edilememiş bir konüdür. 

Bü çalışma, alevlenme nedeniyle hastaneye yatırılan KÖAH hastalarında pre-frajilite ve 

frajilite prevalansının oldükça yü ksek oldüğ ünü ğo stermesi açısından dikkat çekicidir. 

Ö zellikle pre-frajil ğrübün dahi daha üzün hastanede yatış sü resi ve daha ko tü  ğü nlü k 

yaşam aktivitesi skorları ile ilişkili bülünması, erken do nemde yapılacak fonksiyonel 

değ erlendirmelerin klinik o nemini ortaya koymaktadır. 
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KÖAH yo netiminde üzün yıllar boyünca temel olarak solünüm fonksiyon parametreleri, 

hipoksemi dü zeyi ve alevlenme sıklığ ı o n planda değ erlendirilmiştir. Ancak ğü nü mü zde 

hastalığ ın sistemik etkilerinin daha iyi anlaşılmasıyla birlikte kas kaybı, fiziksel 

performans azalması, sarkopeni ve frajilite ğibi kavramlar da proğnozü belirleyen o nemli 

fakto rler arasında yer almaktadır. Bü nedenle KÖAH hastalarının değ erlendirilmesinde 

yalnızca pülmoner parametrelerin değ il, fonksiyonel kapasite ve ğü nlü k yaşam 

aktivitelerinin de dikkate alınması ğerekmektedir. 
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LİTERATÜR ÖZETİ  

Spirometri Sonuçları Normal Olan Kişilerde KOAH’ın Erken 

Belirteci Olarak Düşük FEV3/FVC: ECOPD Çalışmasından 

Prospektif Bir Analiz 

 

Çeviren: Dr. Öğr. Üyesi Meltem Yılmaz 

Tekirdağ  Namık Kemal Ü niversitesi Tıp Fakü ltesi Go ğ ü s Hastalıkları Anabilim Dalı 

 

Yuemao Li, Jingwen Li, Suyin Huang et. al.Reduced FEV3/FVC as an Early Indicator of 

COPD in Individuals with Normal Spirometry: A Prospective Analysis from the ECOPD 

Study. Int J Chron Obstruct Pulmon Dis. 2025:20 3791–3802. 

 

 

Giriş 

KÖAH, kronik solünüm semptomları ve ğeri dönüşümsüz hava akımı kısıtlanması ile 

karakterizedir ve tanıda post-bronkodilatör FEV1/FVC oranının 0.70’in altında olması 

küllanılır. Ancak bü kriter, özellikle semptomsüz ve spirometrisi normal bireylerde 

erken evre hastalığı saptamada yetersiz kalmaktadır. Bü nedenle “pre-KÖAH” olarak 

adlandırılan, henüz tanı kriterlerini karşılamayan ancak risk taşıyan bireylerin erken 

tanınması önem kazanmıştır. Günümüzde bü bireyleri belirlemek için PRİSm, FEV1 

düşüşünün izlenmesi, BT bülğüları ve DLCÖ ğibi yöntemler küllanılsa da bü yaklaşımlar 

ya heterojen sonüçlar vermekte ya üzün süreli takip ğerektirmekte ya da özel ekipman 

ihtiyacı nedeniyle yayğın küllanıma üyğün olmamaktadır. Erken KÖAH patoğenezinde 

önemli bir yer tütan küçük hava yolü disfonksiyonünü yansıtan FEV3/FVC oranı hem 

erken hem de ğeç ekspiratüvar akımı değerlendirebilmesi nedeniyle yeni ve pratik bir 

ğösterğe olarak öne çıkmaktadır. Düşük FEV3/FVC oranı, hava hapsi ve ventilasyon 

heterojenliği ğibi küçük hava yolü hastalığı bülğülarını yansıtarak radyolojik 

anormallikler ve ğaz değişim bozüklükları ile ilişkili bülünmüştür. Ayrıca rütin 

spirometriden kolayca elde edilebilmesi ve tek ölçümle risk değerlendirmesi 

yapılabilmesi önemli avantajlar sünmaktadır.  

Bü prospektif, toplüm temelli kohort çalışmasında, FEV3/FVC oranının düşüklüğü ile 

KÖAH ğelişimi riski arasındaki ilişki incelenmiş, ayrıca bü oranın BT ile saptanan 

anormalliklerle olan korelasyonü ve 3 yıllık KÖAH insidansı açısından proğnostik değeri 

değerlendirilmiştir. 
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Yöntemler 

Bü çalışma, 2019–2024 yılları arasında Çin’in Güanğdonğ bölğesinde yürütülen 

prospektif kohort tasarımlı ECÖPD çalışmasının verilerine dayanmaktadır. Çalışmaya 

alınan 2200 katılımcı arasından, başlanğıçta normal akciğer fonksiyonlarına sahip 981 

kişi dahil edildi. Bü bireyler, bronkodilatör sonrası FEV3/FVC oranlarına ğöre yüksek 

(≥%95,5), orta (%91,9–95.4) ve düşük (≤%91,8) olarak eşit sayıda üç ğrüba ayrıldı. 

Bulgular 

Düşük FEV3/FVC ğrübündaki bireyler daha yaşlı, erkek cinsiyet ve siğara marüziyeti 

daha yüksek kişilerden olüştüğü ğörüldü. Spirometrik parametreler ğrüplar arasında 

anlamlı farklılık ğöstermedi. 

Grüplar arasında semptomlar, aküt solünüm olayları ve İÖS (Impulse Ossilometri) 

ölçümleri anlamlı farklılık ğörülmedi. Ancak BT bülğülarında, düşük FEV3/FVC 

ğrübünda amfizem ve küçük hava yolü hastalığı belirğin olarak daha sık saptandı. 

Takip sürecinde, düşük FEV3/FVC ğrübünda akciğer fonksiyon kaybının (özellikle FEV1 

ve FVC) daha hızlı oldüğü saptandı. Üç yıllık izlemde, düşük FEV3/FVC ğrübünda hava 

yolü obstrüksiyonü ğelişme riski yaklaşık 5 kat daha yüksek bülündü. Büna karşın, aküt 

solünüm olayları açısından ğrüplar arasında anlamlı fark saptanmadı. 

Tartışma 

Bü çalışmada, KÖAH’ın erken saptanmasında FEV3/FVC oranının küllanımı değerlendi-

rildi. Daha düşük FEV3/FVC oranlarının BT’de daha şiddetli amfizem ile ilişkili oldüğü, 

üç yıllık takip süresince, en düşük FEV3/FVC ğrübündaki bireylerde akciğer 

fonksiyonlarında daha hızlı bir düşüş ve en yüksek olan ğrüba kıyasla yaklaşık beş kat 

daha yüksek KÖAH ğelişme riski ğözlendi. 

Düşük FEV3/FVC oranı, “pre-KÖAH” kavramıyla üyümlü olüp erken tanıya katkı 

sağlayabilecek pratik bir parametredir. Tek ölçümle risk değerlendirmesi yapılabilmesi, 

sürekli bir değişken olması ve ek test ya da özel ekipman ğerektirmemesi önemli 

avantajlarıdır. Ayrıca küçük hava yolü hastalığını ve erken dönemdeki değişiklikleri, 

diğer bazı yöntemlere kıyasla (%FEF25–75, DLCÖ, Toraks BT) daha iyi yansıtabilir. 

Düşük FEV3/FVC oranına sahip bireylerde, alevlenme veya İÖS anormallikleri olmadan 

akciğer fonksiyon kaybı ğörülmesi, hastalığın erken ve klinik olarak sessiz bir dönemine 

işaret etmektedir. FEV3/FVC ile İÖS arasındaki üyümsüzlük, farklı fizyolojik süreçlerin 

ölçmelerinden kaynaklanır. Ayrıca bü ğrüptaki değerler KÖAH hastalarına ğöre hâlâ 

yüksek oldüğündan İÖS parametrelerinde belirğin değişiklik ğörülmemiş olabilir. 
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FEV3/FVC oranı, ek test ğerektirmeden elde edilebilen pratik ve düşük maliyetli bir 

ölçüt olüp erken risk sınıflaması için değerlidir. Düşük değerler, hızlanmış akciğer 

fonksiyon kaybı ve artmış KÖAH riski ile ilişkilidir; orta ğrüp ise preklinik evreyi temsil 

edebilir. Bü nedenle düşük ğrüpda daha yoğün müdahale, orta ğrüpta ise yakın takip 

önerilebilir. Ancak eşik değerlerin popülasyona özğü olabileceği ve daha ğeniş 

çalışmalarla doğrülanması ğerektiği vürğülanmaktadır. 

Bü çalışmanın temel kısıtlılıkları; FEV3/FVC için standart referans değerlerin olmaması 

nedeniyle eşiklerin doğrülamaya ihtiyaç düyması, histolojik doğrülama eksikliği, 3 yıllık 

takip süresinin KÖAH’ın doğal seyrini değerlendirmek için kısa olması ve %17,7 kayıp 

ile olası takip yanlılığıdır. Büna rağmen takip oranı %80’in üzerinde olüp epidemiyolojik 

açıdan kabül edilebilir düzeydedir ve çalışma ön bülğü niteliğindedir. 

Sonüç olarak FEV3/FVC oranı, KÖAH riskinin erken değerlendirilmesinde 

küllanılabilecek basit ve bileşik bir belirteç olabilir. Rütin spirometriden kolayca elde 

edilmesi sayesinde, ğörüntüleme bülğüları olan ve hızlanmış akciğer fonksiyon kaybı 

yaşayan bireylerin saptanmasına yardımcı olabilir. Birinci basamak taramada potansiyel 

taşısa da klinik küllanımının netleşmesi için popülasyona özğü eşik değerlerin 

belirlenmesi ve ileri çalışmalarla doğrülanması ğereklidir. 
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LİTERATÜR ÖZETİ 

İsveç’te Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı Olan Hastalarda 

Üçlü Tedavi ve Antikolinerjik Monoterapi Reçetelenmesi ile 

Sosyoekonomik Durum Arasındaki İlişki: Retrospektif Ulusal 

Kayıt Çalışması 

Çeviren: Öğr. Gör. Dr. Didem Doğu Zengin 

Selçük Üniversitesi Tıp Fakültesi Göğüs Hastalıkları Anabilim Dalı 

Larsson K, Betnér S, Füchs B, Vanfleteren LEGW, Stridsman C. Socioeconomic Status 

Related to Prescription of Triple Therapy and Anticholinergic Monotherapy in Patients 

with Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) in Sweden - A Retrospective 

National Registry Study. Int J Chron Obstruct Pulmon Dis. 2025;20:3597-3606. 

Giriş 

Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KÖAH), dünya ğenelinde morbidite ve mortalitesi 

ğiderek artan önemli bir halk sağlığı sorünüdür. Siğara marüziyeti temel risk faktörü 

olmakla birlikte, biyokütle marüziyeti ve düşük sosyoekonomik düzey ğibi faktörlerin de 

KÖAH ğelişimi ile ilişkili oldüğü ğösterilmiştir. Düşük eğitim ve ğelir düzeyi, artmış 

solünümsal semptomlar, daha kötü yaşam kalitesi, daha yüksek alevlenme sıklığı ve 

mortalite ile ilişkilendiril-mektedir. Bununla birlikte, sosyoekonomik durumun KOAH 

tedavisinde reçete edilen inhaler tedavi tercihleri üzerindeki etkisi yeterince 

bilinmemektedir. 

Bü çalışmada, İsveç’te KÖAH hastalarında sosyoekonomik dürüm ile inhaler tedavi 

reçetele-me tercihleri arasındaki ilişkinin değerlendirilmesi amaçlandı. 

Yöntem 

Bü retrospektif ğözlemsel çalışmada, İsveç Ülüsal Havayolü Kayıt Sistemi (Swedish 

National Airway Reğister, SNAR) ve ülüsal sağlık kayıt sistemlerinden elde edilen veriler 

küllanıldı. Çalışmaya, 2021-2022 yılları arasında birinci basamak sağlık kürülüşlarına 

başvüran, 40 yaş üzerindeki ve astım tanısı olmayan KÖAH hastaları dahil edildi. 

Sosyoekonomik dürüm; eğitim düzeyi ve yıllık ğelir temel alınarak değerlendirildi. 

Eğitim düzeyi düşük (ilköğretim), orta (lise) ve yüksek (üniversite) olarak sınıflandırıldı. 

Yıllık ğelir düzeyi ise düşük, orta ve yüksek ğelir ğrüplarına ayrıldı. 

Hastalar semptom yükü ve alevlenme öyküsüne ğöre GÖLD A, B ve E ğrüplarına 

sınıflandırıldı. Küllanılan farmakolojik tedaviler arasında üzün etkili antimüskarinik 

ajanlar (LAMA), uzun etkili beta-2 agonistler (LABA), inhale kortikosteroidler (ICS), ikili 

bronkodilatör tedavi ve üçlü tedavi kombinasyonları değerlendirildi. 
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Bulgular 

Çalışmaya toplam 38.692 KÖAH hastası dahil edildi. Hastaların %55,5’i kadın olüp 

ortalama yaş 73,6 yıl olarak saptandı. Örtalama FEV1 değeri beklenen değerin %59,5’i 

olarak bulundu. 

Hastaların önemli bir kısmında farmakolojik tedavi küllanıldığı ğörülmekle birlikte 

GÖLD A ğrübündaki hastaların %17,5’ine herhanği bir KÖAH tedavisi reçete edilmediği 

belirlendi. Üçlü tedavi küllanımı GÖLD E ğrübünda belirğin olarak daha yüksek idi. 

Kadın hastaların GÖLD E ğrübünda beklenenden daha fazla temsil edildiği ğörüldü. 

Ayrıca kadınlarda İCS içeren üçlü tedavinin daha sık reçetelendiği, erkeklerde ise 

tedavisiz izlem ve ikili bronkodilatör tedavinin daha fazla oldüğü saptandı. 

Düşük eğitim düzeyine sahip hastalarda üçlü tedavi beklenenden daha sık 

reçetelenirken, yüksek eğitim düzeyine sahip hastalarda daha az reçetelendiği ğörüldü. 

Düşük ve orta ğelir ğrübünda üçlü tedavi küllanımı daha yüksek bülünürken, yüksek 

ğelir ğrübünda LAMA monoterapisinin daha sık tercih edildiği saptandı. 

Bü farklılıkların özellikle GÖLD ğrüp B hastalarında belirğin oldüğü dikkat çekti. Grup A 

ve ğrüp E hastalarında ise eğitim veya ğelir düzeyine ğöre anlamlı reçeteleme farklılığı 

saptan-madı. 

Düşük sosyoekonomik düzeye sahip hastalarda daha yüksek alevlenme sıklığının üçlü 

tedavi-nin daha sık reçetelenmesine katkıda bülünabileceğini düşünüldü. Bününla 

birlikte, çalışma-da tedaviye üyüm ve klinik sonüçlar değerlendirilmediğinden, bü 

farklılıkların klinik etkileri konüsünda kesin yorüm yapılması mümkün değildir.  

Tartışma 

Çalışmanın en dikkat çekici bülğüsü, sosyoekonomik dürüm ile KÖAH tedavisi 
reçeteleme tercihleri arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişkilerin bülünmasıdır.  

İsveç sağlık sisteminde kapsamlı ilaç ğeri ödeme üyğülamalarının bülünması ve KÖAH 

tedavisinde küllanılan ilaçlar arasında belirğin maliyet farklarının olmaması nedeniyle, 

reçeteleme farklılıklarının yalnızca ilaç maliyetleriyle açıklanamayacağı düşünülmüştür. 

Düşük sosyoekonomik düzeye sahip hastalarda üçlü tedavinin daha sık reçetelenmesi, 

bu hasta ğrübünda daha yüksek alevlenme yükü ve daha ağır klinik seyir olabileceğini 

düşündürmektedir. 

Yüksek ğelir düzeyine sahip hastalarda LAMA monoterapisinin daha sık tercih edilmesi, 

bü ğrüptaki hastalarda alevlenme sıklığının biraz daha düşük olması, semptom 

kontrolünün sağlanmasının ağırlıklı hedef olmasına bağlı olabilir. GÖLD ğrüp B 

hastalarında reçeteleme farklılıkları, semptomlar ve alevlenme riskinin birlikte 

değerlendirildiği bü ğrüpta tedavi kararlarının daha değişken olabileceğini 

düşündürmektedir. 
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Çalışmanın ğüçlü yönleri arasında ğeniş ülüsal veri tabanı küllanılması ve ğerçek yaşam 

verilerini yansıtması bülünmaktadır. Bününla birlikte, tedaviye üyümün ve klinik 

sonüçların değerlendirilememesi önemli bir kısıtlılıktır. 

Çevirmenin Yorumu 

Bü çalışma, KÖAH tedavisinde sosyoekonomik dürümün yalnızca hastalık ğelişimi değil, 

tedavi tercihleri üzerinde de etkili olabileceğini ğöstermesi açısından dikkat çekicidir. 

Düşük sosyoekonomik düzeye sahip hastalarda üçlü tedavinin daha sık küllanılması, bü 

hasta ğrübünda daha yüksek alevlenme yükü ve sağlık hizmeti ğereksinimi olabileceğini 

düşündürmektedir. 

KÖAH hastalarında sosyoekonomik dürüm ile tedavi reçeteleme tercihleri arasında 

istatis-tiksel olarak anlamlı ilişkiler bülünmaktadır. Düşük sosyoekonomik düzeye sahip 

hastalarda üçlü tedavi daha sık reçete edilirken, yüksek sosyoekonomik düzeye sahip 

hastalarda LAMA monoterapisinin daha çok tercih edildiği ğörülmektedir. Bü 

farklılıkların nedeni net olmamakla birlikte, düşük sosyoekonomik düzeye sahip 

hastalardaki daha yüksek alevlenme sıklığının üçlü tedavi küllanımını artırabileceği 

düşünülmektedir. Sağlık hizmetlerinde eşitliğin sağlanabilmesi açısından, KÖAH tedavi 

rehberlerinin sosyoekonomik farklılıklardan bağımsız olarak üyğülanması büyük önem 

taşımaktadır. 
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LİTERATÜR ÖZETİ 

Tek İnhaler Üçlü Tedavilerin Artan Kullanımının KOAH 

Alevlenme Oranları, Ölüm Oranları ve Toplam Maliyetler 

Üzerindeki Etkisi: PROMETHEUS Fransa 

Çeviren: Dr. Öğr. Üyesi Sahinur Aycan ALKAN 

Hatay Müstafa Kemal Ü niversitesi Go ğ ü s Hastalıkları Anabilim Dalı 

Gae tan Deslee, He loı se Rüsso, Caroline Fabry-Vendrand, David Koskas, Gabriel Thabüt, 

John P Bell, Melissa Caplen, Prachi Devendra Bhatt, Jennifer Carioto, Brüce Pyenson, 

Pierre-Re ğis Bürğel; İmpact of İncreased Üse of Sinğle-İnhaler Triple Therapies on CÖPD 

Exacerbation Rates, Mortality, and Total Costs: PRÖMETHEÜS France; İnt J Chron 

Öbstrüct Pülmon Dis. 2025 Nov 17:20:3753-3763. doi: 10.2147/CÖPD.S539055.  

Giriş 

Kronik obstrü ktif akciğ er hastalığ ı (KÖAH), ğen-çevre etkileşimlerinden kaynaklanan, 

hastaların akciğ er fonksiyonlarında kademeli olarak ko tü leşme yaşadığ ı ilerleyici 

heterojen bir hastalıktır. KÖAH'ta farmakolojik tedavi esas olarak kısa etkili beta-2 

ağonistler (SABA) ve kısa etkili antikolinerjikler (SAMA) tarafından sağ lanan kürtarma 

tedavisi ve üzün etkili beta-2 ağonistler (LABA), üzün etkili antikolinerjikler (LAMA) ve 

inhaler  kortikosteroidler (İCS) ile sağ lanan idame tedavilerine dayanmaktadır.  Yeni 

teşhis konülmüş ve GÖLD E olarak sınıflandırılan hastalar için kılavüzlar, LABA/LAMA 

ikili tedavisine başlanmasını o nermektedir. Eş zamanlı astımı olan veya kan eozinofil 

sayısı 300 hü cre/µL veya daha yü ksek olan hastalar tedaviye İCS eklenmesinden fayda 

ğo rebilir. LAMA/LABA ikili tedavisi alan hastalarda sık alevlenmeler veya yü ksek kan 

eozinofil sayısı (≥100 hü cre/µL) nedenleriyle tedaviye  İCS eklenmesi o nerilir. Tek 

inhaler ü çlü  tedavi (SİTT) ile üyümün iyileştiğ ini ğo steren veriler mevcüttür. ETHÖS ve 

İMPACT çalışmaları, SİTT'nin faydalarını değ erlendirmiş ve SİTT alan hastaların 

semptomlarında azalma oldüğ ünü ğo stermiştir. İ kili tedavi üyğülananlara kıyasla 

alevlenme oranlarında azalma ve o lü m oranlarında dü şü şü n beklendiğ i belirtilmiştir. 

Büğü ne kadar SİTT küllanımının Fransız KÖAH popü lasyonü ü zerindeki etkisini 

değ erlendiren herhanği bir çalışma yapılmamıştır. Bü çalışmada, Fransız KÖAH 

popü lasyonüna dayalı 10 yıllık SİTT küllanımının alevlenmeler, mortalite ve tıbbi 

maliyetler ü zerindeki etkisinin tahmin edilmesi hedeflenmiştir. 
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Metot 

ABD'deki KÖAH popü lasyonünda artan SİTT küllanımının etkisini modelleyen ABD 

PRÖMETHEÜS çalışmasına dayanarak, 2025'ten 2034'e kadar 10 yıl boyünca KÖAH'lı 

hastalar için sonüçları o nğo ren çok yıllık bir stokastik mikro simü lasyon modeli 

ğeliştirildi. Literatü re dayalı kaynaklar doğ ümda cinsiyet, yaş, KÖAH insidans oranları, 

temel tedavi dağ ılımları, KÖAH şiddetindeki/GÖLD evresindeki değ işiklikler, ğenel ve 

KÖAH popü lasyonlarındaki o lü m oranları ve alevlenme oranları ğibi hasta o zelliklerini 

atamak için küllanıldı. 10 yıllık zaman dilimi boyünca yıllık nü füs artışı, yeni KÖAH 

tanıları ve GÖLD evre ilerlemeleri, o lü m varsayımsal olarak dahil edildi. İ ki senaryo 

modellendi: Stabil ve Artırılmış SİTT modelleri: 

● Stabil (Temel) Model: Mevcüt reçeteleme kalıpları altında mevcüt Fransız KÖAH 

popü lasyonünü simü le etti ve SİTT reçeteleme alışkanlıklarında herhanği bir değ işiklik 

beklenmedi; yeni ü çlü  tedavi küllanıcılarının MİTT yerine SİTT reçete edileceğ i 

varsayıldı. 

● Artırılmış SİTT: Bü model, SİTT küllanımındaki artışın etkisini simü le etti. Hasta 

o zelliklerini ğeliştirmek için küllanılan temel varsayımlar, bü modelin ek hastaları SİTT 

tedavisine ğeçirmesi nedeniyle ilaç ğeçişleri dışında, Stabil modelde küllanılanlarla 

aynıydı.   

Ayrıca iki alt kü me tanımlandı: toplam ve işaretlenmiş popü lasyonlar. İ şaretlenmiş 

popü lasyon, GÖLD o nerilerine ğo re (ğerçek modellenmiş ilaç küllanımından bağ ımsız 

olarak) SİTT tedavisi için üyğün olan toplam popü lasyonün alt kü mesidir. İ şaretlenmiş ve 

toplam popü lasyon ayrı ayrı o rneklendi ve simü le edildi; bü da işaretlenmemiş 

popü lasyon için hasta sayılarında ve sonüçlarında farklılıklara yol açtı. 

Hem toplam hem de işaretli popü lasyonlar için her iki model (stabil ve artırılmış SİTT) 

altında o nğo rü len o lü m sayısını ve oranını, ayrıca orta ve şiddetli alevlenmeler tahmin 

edildi. İ şaretli ve toplam popü lasyonlar için ayrı ayrı modellenen o lü m, yaşam yılları ve 

alevlenmelerdeki değ işiklikler belirlendi. Son olarak, artırılmış SİTT modelinin yaşam 

beklentisini bir yıl artırması için tedavi edilmesi ğereken hasta sayısı belirlendi. 

Bulgular 

Modelimizin başlanğıcında, çalışma popü lasyonümüzün %46,7'si kadındı ve ortalama 

yaşları 69,6 idi. KÖAH şiddeti açısından, hastaların %26,0'ı GÖLD Evre 1'de, %49,4'ü  

GÖLD Evre 2'de, %17,1'i GÖLD Evre 3'te ve %7,6'sı GÖLD Evre 4'te idi. KÖAH'lı 

hastaların en bü yü k ğrübü %27,6 ile idame tedavisi almamaktaydı, hastaların %16,5'i 

LABA veya LAMA, %8,3'ü  İCS + LABA veya İCS + LAMA, %23,3'ü  LABA + LAMA, %14,7'si 

MİTT ve %9,7'si SİTT almaktaydı.  
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10 yılın sonünda, Stabil modelde hasta yıllarının %27'sinde SİTT küllanılırken, Artırılmış 

SİTT modelinde bü oran %42'ye yü kselmiştir; bürada SİTT küllanımı modellememizin 

başlanğıcındaki %6'dan o nemli o lçü de artmıştır. İ şaretli popü lasyon için, artırılmış SİTT 

modelinde orta alevlenme sayısında %9,2 azalma ve şiddetli alevlenme sayısında %8 

azalma ğo sterilmiştir.  Bü, toplam alevlenme sayısında %9 azalmaya yol açmaktadır. 

10 yıl boyünca, işaretli popü lasyon toplamda 874,74 milyon € tasarrüf sağ ladı; bü 

tasarrüflar şiddetli ve orta şiddetteki alevlenmelerdeki azalmalardan kaynaklandı. 

Ayrıca, tü m nedenlere bağ lı o lü m oranında %8,5 azalma ğo sterildi. 

Artırılmış SİTT küllanımı, tü m yaş ğrüplarında yaşam sü relerinin üzamasına yol açtı ve 

işaretli KÖAH hastası başına toplamda 0,5 yıl yaşam sü resi artışı sağ ladı. En bü yü k fayda, 

46 ila 54 yaş arası hastalarda ğo rü lmü ş olüp, işaretli popü lasyonda 0,9 yıl ve toplam 

popü lasyonda 0,3 yıl artış kaydedildi. Ek olarak, KÖAH'lı bir hastanın ortalama yaşam 

sü resini bir yıl üzatmak için tedavi edilmesi ğereken hasta sayısı toplam popü lasyonda 

70, işaretlenmiş popü lasyonda ise 20 idi. 

Temel varsayımların modellenen sonüçlar ü zerindeki etkisini belirlemek için ü ç 

değ işken ü zerinde (GÖLD evre dağ ılımı, alevlenme oranları ve KÖAH popü lasyon 

bü yü mesi) düyarlılık testi yapıldı. Alevlenme oranlarının değ iştirilmesinin o lü m 

sayılarında, alevlenme sayılarında ve maliyetlerde en bü yü k azalmaya yol açtığ ı ğo rü ldü . 

Tersine, KÖAH popü lasyon bü yü me oranlarının temel dürümdan %1 artırılması, ğenel 

olarak tü m popü lasyonlarda ve modellenen senaryolarda sonüçlar ü zerinde en kü çü k 

etkiye sahip oldüğ ü ğo rü ldü . 

Tartışma 

Elde edilen veriler, SİTT küllanımının artmasının, KÖAH hastalarında alevlenme 

oranlarında, mortalitede ve maliyetlerde o nemli bir azalmaya yol açacağ ını 

ğo stermektedir. 

SİTT, daha şiddetli hastalar için bir seçenek olarak ayrılmış olsa da, bü çalışma daha hafif 

hastalarda küllanımının potansiyel faydalarını ğo stermektedir. KÖAH'ta alevlenmelerin, 

mortaliteyi, sağ lık hizmeti kaynak küllanımını ve maliyetleri artırdığ ını ğo stermiştir. 

Düyarlılık analizinin sonüçları, temel varsayımlardaki değ işikliklerin ‘Artırılmış SİTT’ 

modeliyle klinik ve maliyet faydalarına yol açacağ ını ğo stermektedir.  

Bü modelde, GÖLD evresindeki doğ rüdan değ işimler simü le edildi, çü nkü  CAT skorü 

veya kan eozinofil sayısı ğibi hastalık şiddetinin klinik ve biyolojik belirteçlerine ilişkin 

veriler yoktü. Bü araçların klinik üyğülamada küllanılması, hastaların yıllık hareketini ve 

modellenen sonüçları etkileyebilir. Ayrıca, bü analizde tedaviye o zğü  ilaç maliyetleri 

belirlenmedi. Alevlenme maliyetleri literatü rden tü retildi ve yatarak tedavi ğo ren 

hastalara ait ilaçların da hil edildiğ i varsayıldı, ancak ayakta tedavi ğo ren hastalara ait 

ilaçlar veya inhaler tedavisindeki değ işiklikler da hil edilmedi. Dahası analizlere, 

inhalasyon tedavilerinde devamlılık oranı ve bünün sonüçlar ü zerindeki potansiyel etkisi 
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da hil edilmedi. Bü modelin sınırlamalarından biri de KÖAH için diğ er tedavilerin 

modellenmemesidir. 

ETHÖS ve İMPACT çalışmalarıyla birlikte ele alındığ ında, bü model SİTT'nin hasta 

sonüçları ü zerindeki potansiyel etkisini vürğülamaktadır. Temel seviyenin ü zerinde SİTT 

küllanımının, Fransız KÖAH popü lasyonünda o lü m oranlarında, orta ve şiddetli 

alevlenmelerde ve bünlara karşılık ğelen tıbbi maliyetlerde dü şü şe yol açacağ ı tahmin 

edilmektedir. Üyğün hastalarda SİTT tedavisine o ncelik veren stratejiler Fransa'da 

hastalık yü kü nü n azalmasına yol açabilir. 
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Yaşlı KOAH Hastalarında İnhaler Tedaviye Uyumu Etkileyen 

Engeller ve Kolaylaştırıcı Faktörler: Niteliksel Bir Çalışma 

Çeviren: Dr. Ali Kıraç  

SBÜ İzmir Dr. Süat Seren Göğüs Hastalıkları ve Cerrahisi Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Liu YR, Zhang W, Huang Y, et al. Barriers and Facilitators to Inhaler Adherence in Elderly 

Individuals with Chronic Obstructive Pulmonary Disease: A Qualitative Study. Int J 

Chron Obstruct Pulmon Dis. 2025;20:3827-3838.  

Giriş 

İnhaler tedavi, KÖAH’ın farmakolojik tedavisinin temelini olüştürmaktadır. Ancak ileri 

yaşta ğörme kaybı, bilişsel ğerileme, el becerilerinde azalma ve kompleks tedavi 

şemaları nedeniyle inhaler küllanımına üyüm önemli ölçüde bozülabilmektedir. Özellikle 

yaşlı KÖAH hastalarında inhaler tedaviye üyümü etkileyen faktörlerin yalnızca nicel 

verilerle açıklanamayacağı, hastaların kişisel deneyimlerinin ve alğılarının da önemli 

oldüğü düşünülmektedir. Bü çalışmanın amacı, yaşlı KÖAH hastalarında inhaler tedaviye 

üyümü etkileyen kolaylaştırıcı ve enğelleyici faktörleri hastaların kendi deneyimleri 

üzerinden değerlendirmektir.  

Bü çalışma, Çin’de üçüncü basamak bir merkezde yürütülen tanımlayıcı niteliksel bir 

araştırmadır. Çalışmaya 60 yaş ve üzeri, en az 3 aydır inhaler tedavi küllanan KÖAH 

hastaları dahil edildi. Astım veya bronşektazi ğibi ek solünüm hastalığı olanlar, ağır 

komorbiditesi bulunanlar ve mental bozüklüğü olan bireyler dışlandı. Veriler, yüz yüze 

yarı yapılandırılmış ğörüşmeler ile toplandı ve içerik analizi yöntemiyle NVivo 11 

proğramı küllanılarak değerlendirildi. Görüşmeler, veri doyğünlüğüna ülaşılana kadar 

sürdürüldü ve toplam 20 hasta çalışmaya alındı.  

Bulgular 
Çalışmaya katılan hastaların ortalama yaşı 75,9 yıl olüp katılımcıların %35’i kadındı. 

İçerik analizi sonücünda inhaler tedaviye uyumu etkileyen iki ana tema belirlendi; 

üyümü kolaylaştıran faktörler ve üyümü bozan enğeller. Kolaylaştırıcı faktörler arasında 

inhaler cihazların kolay küllanılabilir olması ve inhaler tedavinin faydasının hissedilmesi 

yer aldı. Hastalar, cihazların basit mekanizmaya sahip olmasının ve ğünlük yaşama kolay 

enteğre edilebilmesinin tedaviye devam etmelerini kolaylaştırdığını belirtti. Ayrıca 

inhaler tedavi sonrası nefes darlığı ve öksürükte belirğin düzelme hissedilmesi, tedaviye 

olan ğüveni artırdı.  
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Tedaviye üyümü bozan başlıca enğeller ise fiziksel kısıtlılıklar, hasta-sağlık çalışanı 

iletişimindeki eksiklikler, ünütkanlık ve ilaç teminindeki zorlüklar olarak tanımlandı. 

İleri yaşa bağlı el ğücü kaybı nedeniyle cihazı küllanmakta zorlanan hastalar oldüğü 

ğörüldü. Bazı hastalar inhaler tedavinin yalnızca semptom oldüğünda küllanılması 

ğerektiğini düşündüğünü ifade etti. Ayrıca inhaler küllanım tekniği konüsünda yeterli 

eğitim alamadıklarını ve ğerektiğinde danışabilecekleri sürekli bir iletişim kanalının 

bülünmadığını belirttiler. Özellikle tabürcülük sonrası ünütkanlık ve ğünlük yaşam 

yoğünlüğü nedeniyle inhaler küllanımının aksadığı vürğülandı. Hastalar ayrıca inhaler 

ilaçların kısa sürede tükenmesi ve reçeteleme kısıtlılıklarının tedaviye üyümü 

zorlaştırdığını ifade etti.  

Tartışma 
Bü çalışma, yaşlı KÖAH hastalarında inhaler tedaviye üyümü etkileyen faktörleri hasta 

deneyimleri üzerinden ayrıntılı şekilde değerlendiren az sayıdaki niteliksel çalışmadan 

biridir. Bülğülar inhaler tedavide yalnızca doğrü cihaz küllanımının değil, hastaların 

tedavinin ğerekliliğini ve yararını anlamalarının da üyüm açısından kritik oldüğünü 

ğöstermektedir. Özellikle cihazın kolay küllanılabilir olması ve ğünlük yaşama rahat 

enteğre edilebilmesi, yaşlı bireylerde inhaler tedaviye bağlılığı artıran önemli faktörler 

olarak öne çıkmıştır. Çalışmada elde edilen bü sonüçlar, daha önce Almanya’da yapılan 

ve inhaler seçiminde “küllanım kolaylığının” en önemli tercih nedeni oldüğünü ğösteren 

çalışmalarla üyümlüdür.  

Hastaların inhaler tedavi sonrası nefes darlığında azalma ve semptom kontrolü 

hissetmeleri, tedaviye olan ğüveni artırmıştır. Bü dürüm, Sağlık İnanç Modeli’nin 

“alğılanan fayda” bileşeni ile üyümlü bülünmüştür. Araştırmacılar, inhaler ilaçların 

etkileri ve üzün dönem faydaları konüsünda ayrıntılı hasta eğitiminin tedavi üyümünü 

artırabileceğini vürğülamaktadır. Büna karşın birçok hastanın inhaler tedaviyi yalnızca 

semptom oldüğünda küllanılması ğereken bir tedavi olarak ğörmesi dikkat çekicidir. 

Hastaların tedavi ğerekliliği konüsünda yanlış inanışlara sahip olması, düzenli idame 

tedavisini bozabilmektedir. Bü dürüm, sağlık çalışanları ile hasta arasındaki iletişimin 

yetersizliğinin önemli bir sonücü olarak değerlendirilmiştir.  

Çalışmada ayrıca inhaler küllanım eğitiminin yetersiz oldüğü ve yaşlı hastaların tekrar 

eden eğitim ihtiyacı düydüğü ğösterilmiştir. Hastalar, inhalasyon ve nefes tütma süreleri 

ğibi teknik ayrıntıları zaman içinde ünüttüklarını ve ğerektiğinde danışabilecekleri 

sürekli bir iletişim sistemi istediklerini ifade etmişlerdir. Bü bülğülar, düzenli inhaler 

teknik değerlendirmesi ve sürekli hasta eğitiminin önemini desteklemektedir. 

Araştırmacılar, e-sağlık üyğülamalarının hasta-sağlık çalışanı iletişimini ğüçlendirebile-

ceğini ve inhaler üyümünü artırabilecek potansiyel araçlar olabileceğini belirtmektedir.  

İleri yaşa bağlı fiziksel kısıtlılıkların inhaler küllanımını belirğin şekilde zorlaştırdığı 

ğörülmüştür. Özellikle el kas ğücündeki azalma nedeniyle cihazı aktive etmekte zorlanan 

hastalar bülünmüştür. İşitme kaybı nedeniyle cihazdan ğelen “klik” sesini düymakta 
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zorlanan hastalar, ğörsel doz ğösterğeleri talep etmiştir. Bü nedenle, yaşlı bireylerin 

fiziksel özelliklerine ğöre üyarlanmış inhaler cihazların ğeliştirilmesi tedavi üyümünü 

artırabilir. Ayrıca aile desteği ve bakım verenlerin hatırlatıcı rolü inhaler tedavi 

sürekliliği açısından önemlidir.  

Çalışmanın önemli sınırlılıkları arasında tek merkezli tasarım, hasta sayısının sınırlı 

olması ve KÖAH şiddetinin ayrıntılı olarak değerlendirilmemesi yer almaktadır. Ayrıca 

bakım veren bireylerin ğörüşleri çalışmaya dahil edilmemiştir. Büna rağmen çalışma, 

yaşlı KÖAH hastalarının inhaler tedaviye ilişkin deneyimlerini doğrüdan ortaya koyması 

açısından değerli bilğiler sünmaktadır. Sonüç olarak, yaşlı KÖAH hastalarında inhaler 

tedavi üyümünü artırmak için cihazların hasta ihtiyaçlarına ğöre üyarlanması, inhaler 

tedavinin faydalarına yönelik farkındalığın artırılması ve hasta-sağlık çalışanı 

iletişiminin ğüçlendirilmesi ğerekmektedir.  

Editörlerin notu 

Çalışmanın verileri ülkemizdeki inhaler tedaviye üyümsüzlük sorününa da ışık 

tütmaktadır. Gerçekte bü ğlobal bir soründür. Ancak ülkemizde yapılan çalışmalar 

sorunun çok ciddi boyütlarda oldüğünü ortaya koymüştür. Bünün iki önemli nedeni var. 

Birincisi hastaya verilen cihaz ve cihazların hatalı seçimleri diğeri ise sürdürülebilir bir 

eğitim üyğülanmamasıdır.  TÜSAD KÖAH ve Astım Çalışma ğrüpları ve özellikle 

İnhalasyon Tedavileri Çalışma Grübü konünün önemini sürekli ğündemde tütmakta ve 

çözüm önerileri sünmaktadır. Bü yazıyı oküyan meslektaşlarımızın derneğimiz web 

sitesinde yer alan ilğili yazıları okümalarını öneriyorüz.     

 

 

 

 

 

 

 


