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OZET

BiR TIP FAKULTESINE BASVURAN KRONIK OBSTRUKTIF AKCiGER
HASTALARINDA SARKOPENI GORULME SIKLIGI

Dr. Havva Demircioglu,
Uzmanhk Tezi,
Konya, 2018

Amag: Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) sistemik etkileri olan bir hastaliktir.
Sarkopeni de bu sistemik etkilerinden biridir. Bu ¢alismada KOAH hastalarinda sarkopeni

sikliginin degerlendirilmesi amag¢lanmustir.

Gerec ve yontem: Bu tammlayic1 calismaya Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip
Fakiiltesi Goglis Hastaliklar1 klinigine bagvuran, GOLD (Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease) kilavuzuna gore KOAH tanis1 almig 50 yas ve dstii 219 hasta
alindi. Sarkopeni tanis1 koymak i¢in kas fonksiyonu yiiriime testiyle, kas giicii el dinamometre
cihaziyla, kas kiitlesi biyoimpedans analiz (BIA) cihaz1 ile l¢iildii. Solunum fonksiyon
testleri (SFT), 6 dakika yiirtime testi (6DYT) yapildi. Modifiye Medikal Research Council
(mMRC) dispne skala anketi uygulandh.

Bulgular: Calismaya alman hastalarin 23’i (%10,5) kadin, 196’s1 (%89,5) erkekti. Hastalarin
yas ortalamalar1 66,9+10,1 yil idi. 219 hastanin 97'sinde (% 44,3) sarkopeni ve 17'sinde
(%7,8) presarkopeni tespit edilirken, 105’1 (%47,9) ise sarkopenik degildi. Sarkopeni
grubunun 9'u (%9,3) kadin, 88'1 (%90,7) erkekti. Deri kivrim kaling1 sarkopenik olmayanlarda
26,3+8,9 mm, sarkopenik olanlarda 19,2+8,9 mm, presarkopenik olanlarda 19,2+10,1 mm
idi. Normal grupta deri alt1 yag dokusu sarkopenik ve presarkopenik olanlardan daha fazla idi
(p<0,001). Sarkopeni goriilme siklignt NMRC dispne skalasi ve bode indeksi arttik¢a
artmaktaydi (p<0,001). Gold spirometrik smiflama ile sarkopeni arasindada anlamli iliski
vardi (p=0,001). Yas, BODE indeksi, GOLD spirometrik siniflamasi, mMRC, 6grenim

durumu ve VKI sarkopeni ile anlaml1 derecede iliskili bulunmustur.

Sonu¢: KOAH hastalarinda sarkopeni KOAH’in siddetiyle ve kotii prognozla yakindan
iliskiliydi. Agir ve ¢ok agir KOAH’lilarda sarkopeni goriilme orani artmaktaydi. Sarkopenili



hastalarda dispne skalas: yiiksekti. Egzersiz kapasiteleri sarkopenili hastalarda daha diigiiktii.

KOAH’l1 hastalarda sarkopeni 6nemsenmeli ve ge¢ olmadan 6nlemleri alinmalidir.

Anahtar kelimeler: Sarkopeni, KOAH, deri kivrim kalinlig1



ABSTRACT

SARCOPENIA FREQUENCY IN CHRONIC OBSTRUCTIVE LUNG PATIENTS
APPLYING TO A UNIVERSITY HOSPITAL

Dr. Havva Demircioglu,

The master thesis,

Konya, 2018

Objective: Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a systemic disease. Sarcopenia
is one of these systemic effects. In this study, it was aimed to evaluate the frequency of
sarcopenia in COPD patients.

Materials and methods: This descriptive study was performed on 219 patients aged 50 years
and over who were diagnosed as COPD according to the GOLD (Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease) guidelines at Necmettin Erbakan University Meram Medical
Faculty Chest Disease Clinic. To diagnose sarcopenia, muscle function was measured by
walking test, muscle strength by hand dynamometer, muscle mass bioimpedance analysis
(BIA) device. Pulmonary function tests (PFT), 6-min walk test (6MWT) were performed.

Modifiye Medical Research Council (MMRC) dyspnea scale questionnaire was applied.

Results: 23 (10.5%) of the patients were female and 196 (89.5%) were male. The mean age of
the patients was 66.9 £ 10.1 years old. Sarcopenia was detected in 97 (44.3%) of 219 patients,
and presarcopenia was detected in 17 (7.8%) and 105 (47.9%) patients were not sarcopenic.
Nine of the sarcoid group (9,3%) were female and 88 (90,7%) were male. Skin fold thickness
was 26.3 £ 8.9 mm in non-sarcopenic, 19.2 = 8.9 mm in sarcopenic, 19.2 £ 10.1 mm in
presarcopenic cases. Subcutaneous fat tissue was thicker in the normal group than in the
sarcopenic and presarcopenic ones (p <0.001). The incidence of sarcopenia increased as
MMRC dyspnea score and BODE index increased (p <0.001). There was a significant

relationship between gold spirometric classification and sarcopenia (p = 0.001). Age, BODE

Vi



index, GOLD spirometric classification, MMRC, education status and BMI were significantly
associated with sarcopenia.

Conclusion: Sarcopenia in COPD patients was closely related to the severity of COPD and
bad prognosis. The incidence of sarcopenia increased in severe and very severe COPD.
Dyspnea score was higher in patients with sarcopenia. Exercise capacities are lower in
patients with sarcopenia. In patients with COPD, sarcopenia should be respected and

preventive measures should be taken before it is too late.

Key words: Sarcopenia, COPD, skin fold thickness
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1. GIRIS

Sarkopeninin giincel tanimi kas kuvveti ve kas protein Kitlesi kaybina ek olarak
fonksiyonel kapasitenin kaybini icerir (Rolland et al., 2008). Sarkopeninin yasla birlikte
gelisen hormonal ve immiinolojik degisikliklerin bir sonucu oldugu varsayilir.

Son yillarda yapilan ¢aligmalar, kronik inflamatuar hastaliklarmm da sarkopeniye
neden oldugunu gostermistir (Greenlund and Nair, 2003). Calismalar kronik inflamatuar
hastaliklarinda, TNF-a. ve IL-6 gibi proinflamatuvar sitokinlerin seviyelerinin artmasina
bagli olarak kas kayiplarmin arttigin1 gostermistir.

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH); zararli gaz ve partikiillere 6zellikle
sigara dumanma karst olusan inflamatuar bir siire¢ sonucu gelisir. Akcigerlerde
gerceklesen inflamatuar siirecin sistemik dolasima adeta ‘tasmasi’ ile sistemik etkileri
goriilmektedir (Hogg, 2004, Fabbri et al., 2004).

Akciger periferindeki inflamasyon TNF-a, IL-1p ve IL-6 gibi sitokinlerin sistemik
dolagima dokiilmesine yol agarak C-reaktif protein (CRP), fibrinojen, serum amiloid A ve
stirfaktan protein D gibi akut faz proteinlerinin artmasma neden olmaktadir. Alevlenmeler
sirasinda bu artis daha da belirgindir. Sistemik inflamasyon iskelet kas atrofisi ve
kaseksiye neden olmakta, komorbid durumlar1 baglatmakta veya siddetini arttirmaktadar.

Ozellikle agir ve ¢ok agwr KOAH’da; kas giicii, kaslarm morfolojisi, kiitlesi,
oksidatif kapasitesi ve direncinde onemli degisiklikler olmaktadir. Kaslar, yavas kasilan
ancak cabuk yorulan kaslar haline doniisiir. Bu durum, erken laktik asidoz ve egzersiz
kapasitesinde azalma ile sonuglanir. Kaslardaki fonksiyonel ve yapisal degisikliklerden
sistemik inflamasyonun yani swra uzamis immobilizasyon, kaslarm kullanilmamasi,
hipoksemi, hiperkapni, asidoz, malniitrisyon, sistemik steroid kullanimi da sorumlu
tutulmaktadir. Kas kuvveti ve dayanikliligmin kaybi; ¢abuk yorulma, yasam Kkalitesi,
egzersiz kapasitesinde azalma ile sonuglanir. Kas gii¢siizliigiiniin, morbidite ve mortalite
ile yakindan iliskili oldugu vurgulanmaktadir (Swallow et al., 2007). Kisaca KOAH’mn
istemik inflamatuar etkisi sonucu kas kiitlesi, kas giicii ve kas fonksiyonlar1 kayb1 yani
“sarkopeni” olugmaktadir.

Bu ¢alismada KOAH’11 hastalarda sarkopeni sikliginin saptanmasi amaglandi.



2. GENEL BILGILER
2.1. Sarkopeni
2.1.1 Tanim

Yunanca bir terim olan sarkopeni, “sarx (kas)” ve “penia (kayip)” kelimelerinin
birlesiminden olusur. Kas kiitlesi ve kas giicliniin progresif jeneralize kaybini ifade eder.
(Cruz-Jentoft et al., 2010). Sarkopeniye genellikle fiziksel inaktivite, mobilitede azalma,
yavas yiriime ve zayif fiziksel dayaniklilik eslik eder ki, bunlar ayn1 zamanda kirilganlik
(frajilite) sendromunun da ortak 6zellikleridir (Rosenberg, 2011). Sarkopeni primer olarak
yaslilarin hastaligidir ama daha gen¢ grupta da kullanmama-immobilite, malniitrisyon ve
kaseksi gibi durumlara sekonder gelisebilir.

Sarkopeni taniminda farkli ifadeler kullanilmistir. Bir tanima gore sarkopeni kas
kiitlesinin boy uzunluguna béliinmesiyle elde edilen sonucun genglerdeki ortalamaya gore
2 standart sapmanin altinda olmasidir (Abellan van Kan, 2009). Bu tanimi esas alarak
yapilan bir ¢caligmada sarkopeni prevalansi 70 yas alt1 erkeklerin %14’linde, 70-74 yas
aras1 erkeklerin %20’sinde, 75-80 yas aras1 erkeklerin %27’sinde, 80 yas iizeri erkeklerin
ise %53 linde saptanmistir. Bu oran ayn1 yas gruplarindaki kadmlarda ise sirasiyla; %23,
%33, %36 ve %43 olarak bulunmustur (Baumgartner, 1999).

Janssen ve arkadaslarmin gelistirdigi sarkopeni tanimi ise biyoimpedans analizi
(BIA) o6lgiimiine dayanmaktadir. iskelet kas kiitlesinin total viicut agwhigmin yiizdesi
olarak ifade edilmesini esas almaktadir. Genglerdeki ortalamaya gére 1-2 standart sapma
aras1 smif 1 sarkopeni, 2 standart sapmanin alt1 ise smif 2 sarkopeni olarak

degerlendirilmistir. Bu tanim esas alinarak saptanan sinif 2 sarkopeni prevalansi erkeklerde

%7, kadmlarda ise %10’dur (Janssen et al., 2002) .

Yasa bagli sarkopeni sik goriilmesine, fiziksel oziirliliik, yasam kalitesi ve 6liim gibi
olumsuzluklara, biiyiik kisisel ve finansal maliyetlere neden olmasina ragmen herkes
tarafindan kabul edilen ortak bir klinik tanimi olmadigi i¢in Avrupa Birligi Geriatri
Dernegi [European Union Geriatric Medicine Society (EUGMS)] 2009 yilinda uzlasi tani
kriterleri olusturmak amaciyla bir ¢aligma grubu olusturmustur [The European Working
Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOP)]. Bu grubun olusturdugu sarkopeni
tanim1 ve tanist ile ilgili uzlasi raporu 2010 yilinda yaymlanmistir. Bu raporda sarkopeni

fiziksel yetersizlik, diisik yasam kalitesi ve Oliim gibi kotlii sonuglara yol agabilen,



jeneralize ve progresif kas kiitlesi ve kuvvet kaybi ile karakterize bir sendrom olarak tarif
edilmistir (Cruz-Jentoft et al., 2010). Buna gore sarkopeni tanisi i¢in hem kas kiitlesinde
hem de kas fonksiyonlarinda azalmanin birlikte bulunmasi gerekir. Kas fonksiyonlarmda
azalma; gii¢ azalmasi veya performansta azalma seklinde olabilir.

Yapilan c¢aligmalarda, sarkopeni mobilite bozukluklari, artmis diisme riski, temel
giinlik yasam aktiviteler1 ve enstriimental giinlik yasam aktivitelerinde bagimlilik,
otonomi kayb1 ve artmis mortalite ile iliskili bulunmustur (Ferrucci et al., 2004).

Sarkopeni geriatrik bir sendrom olarak tanimlanabilir. Ciinkii geriatrik
popiilasyonda prevalans oldukea yiiksektir. Ancak enerji azlig, fiziksel aktivite yoklugu,
kot diyet, HIV ve kronik inflamatuar hastaliklar, insiilin direnci, Tip 2 Diabetes Mellitus,
azalmis doku tamiri yashh olmayanlarda sarkopeniye neden olabilir. One siiriilen
mekanizmalar kas protein doniistimiindeki degisiklikler, kas dokusunun remodellingi, alfa-
motor néron kaybi ve kas hiicresi olusumu ve apopitozisinden olusur (Li et al., 2015,
Schwartz, 1997b). Sarkopeni, birgok nedene bagli olarak gelisen miisterek bir goriintimdiir.
Bircok olguda sarkopeni dayaniklilikta azalma, fiziksel inaktivite, diisiik yiirtime hizi,

mobilitede azalma, bagimlilik ve mortalite artis1 ile iligkilidir.

2.1.2. Prevalans
Dordiincii dekatin baslarindan itibaren kas kiitlesi lineer sekilde azalmakta, 70

yasima kadar her dekatta %8 olan bu kayip, daha sonraki dekatlarda %15’e ¢ikmakta olup,
8. dekatta toplam kayip %50’lere ulasmaktadir (Metter et al., 1997, Byrne et al., 2016). Bu
kayip sonucu kas ¢evresinde 30 yasmdan 60 yasina kadar %40°lik kayip olmaktadir. Kas
giiclinde ise 70 yasina kadar her dekatta %10-15’lik kayip olurken daha sonraki dekatlarda
bu oran %25-40’lara yiikselmektedir (Goodpaster et al., 2006, Hughes et al., 2001). Kayip
orani erkelerde kadinlardan daha fazladir (lannuzzi-Sucich et al., 2002, Newman et al.,
2005). Erigkin dénemde viicudun %60 lik kismini olusturan metabolik olarak gayet aktif
olan kas yapisinin ileri yaslarda kayb1 istenmeyen sonuglar dogurmaktadir (Nishiguchi et
al., 2015). Sarkopeni sikligi yasin ilerlemesiyle artmaktadir. Yapilan bir ¢alismada
sarkopeni prevalans: 60-70 yas arasinda %5-13 iken 80 yas ve iizerinde %11-50 arasinda
degismektedir (Morley, 2008). Bununla beraber hala ortak tani kriterlerinin eksikligi, kas
kiitlesi, kas giici ve performansi i¢in kullanilan O6l¢iim metodlarmin ve ¢alisma
populasyonlarmin farklhiliklarindan dolayr ¢alismalarda 60 yas tizeri popiilasyonda
sarkopeni prevalansi %8-%40 arasinda degismektedir (Abellan van Kan, 2009). ABD’de
su an i¢in 3,6 milyon sarkopenili birey oldugu tahmin edilmektedir (Alexandre Tda et al.,

2014). Yash niifusun artmasiyla bu oran zamanla daha da artacaktir. Diinya Saglik
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Orgiitiiniin tahminlerine gdre 2000 yilinda 600 milyon olan 60 yas ve iizeri niifus, 2025
yilinda 1,2 milyara ulasacagi, ve yine giliniimiizde sarkopeniden etkilenen niifusun 50
milyon oldugu tahmin edilirken Oniimiizdeki 40 yil icinde bu saymin 200 milyona
ulagacag1 ongoriilmektedir (Cruz-Jentoft et al., 2010, Wang and Bai, 2012). ABD’de 2000
yilinda saglik sisteminin sarkopeni ve sarkopeni iliskili hastaliklara harcadigi paranin
yaklagik 18 milyar dolar oldugu ve total saglik harcamalrinin %1,5’ini teskil ettigi
diistiniilmektedir (Janssen et al., 2004, Walrand et al., 2011) ve bunun Oniimiizdeki

yillarda hizlica artacagini tahmin etmenin zor olmadig gayet agiktir.

2.1.3. Sarkopeni Kategorileri ve Evreleri

Sarkopeni gelisimine bircok faktor katkida bulunur. Bunlar arasinda; yaslanma
stirecinin kendisi, optimal diyette yetersizlikler, immobilite/sedanter yasam, kronik
hastaliklar ve ¢ok sayida ilag¢ kullanimi sayilabilir.

Bazi bireylerde, sarkopeni i¢in net bir sekilde ve tek bir neden tanimlanabilir. Diger
durumlarda, belirgin bir neden izole edilemeyebilir. Bu nedenle sarkopeniyi primer veya
sekonder olarak ikiye ayiwrmak klinik pratikte yararli olabilir. Primer sarkopeni diger
nedenler olmaksizin sadece yaslanmaya bagl olarak gelisir. Sekonder sarkopenide ise bir
veya daha fazla neden vardir (Tablo 1) (Cruz-Jentoft et al., 2010). Birgok yash insanda
sarkopeni etyolojisi multifaktoriyel oldugu i¢in primer-sekonder ayirimini yapmak
miimkiin olmayabilir.

EWGSOP evreleme igin sarkopeniyi ti¢ gruba aymrmustir; presarkopeni, sarkopeni
ve agir sarkopeni (Tablo 2). Presarkopeni evresinde kas giicii ve fiziksel performans
etkilenmemistir ama kas kiitlesi azalmistir. Sarkopeni evresinde kas kiitlesinde azalmayla
birlikte kas giicii veya performans azalmistir. Agir sarkopenide ise li¢ kriterde de yani kas

kiitlesi, kas giicii ve performansin hepsinde azalma vardir (Cruz-Jentoft et al., 2010) .

Tablo 1. Sarkopeninin kategorileri

Primer sarkopeni

* Yasa bagl sarkopeni Ileri yas disinda etken yok

Sekonder sarkopeni

» Aktivite iliskili sarkopeni Yatak istirahati, sedanter yasam

* Hastalik iligkili sarkopeni [leri organ yetmezlikleri (kalp, akciger, karaciger, bobrek
beyin), inflamatuvar hastaliklar, malignansi, endokrin
hastaliklar

* Nutrisyon iligkili sarkopeni Diyetle yetersiz enerji ve/veya protein alimi

Malniitrisyon, anoreksi




Tablo 2. Sarkopeni evreleri

Evre Kas kiitlesi Kas giicii Performans
Presarkopeni l

Sarkopeni l \) veya \)

Agir sarkopeni l \) \

2.1.4. Patofizyoloji

Sarkopeninin baslangi¢ ve ilerlemesiyle ilgili olabilecek c¢esitli mekanizmalar
vardir. Bu mekanizmalar protein sentezi, proteoliz, néromuskiiler biitiinlik ve kas yag
icerigi ile iligkili olabilir. Yasa bagli sarkopeninin patofizyolojisinde anabolik hormonlarda
azalma, miyofibrillerin apopitotik aktivitesinde artma, proinflamatuvar sitokinlerde artma,
serbest radikal akiimiilasyonuna bagli oksidatif stres artisi, kas hiicrelerinin mitokondriyal
fonksiyonlarinda degisiklikler ve o-motor noronlarin sayisinda azalma sayilabilir.
Histolojik olarak incelendiginde ise kas kiitlesinin kesitsel alaninda ve motor tnitelerin
sayisinda azalma, kas dokusunun yag ve bag dokusu ile infiltrasyonu, tip 2 fiberlerin boyut
ve sayisinda azalma, internal niikleus ve fiberlerin akiimiilasyonu, miyofilament ve Z-
hattinda diizensizlesme, sarkoplazmik retikulum ve t-tiibiiler sistemde proliferasyon ve
lipofuksin akiimiilasyonu gozlenir (Chevalier et al., 2003).

Kas giiclindeki azalmani primer olarak kas kiitlesindeki azalmaya bagli oldugu
disiiniilmektedir. Kas kiitlesindeki azalma, kas fiberlerinde azalmayla birlikte atrofi
kombinasyonundan olusur. Motor {initelerin denervasyonu ve daha sonra yavas motor
tniteler ile reinnervasyonu artmis kas yorgunluguna neden olur (Campbell et al., 2010).
Sarkopenide esas azalan kas lifleri tip 2 liflerdir (Glass and Roubenoff, 2010). Tip 2
liflerdeki azalma Ozellikle mitokondrial DNA da sik mutasyon sonucu
‘‘caspas’’aktivasyonu ile ‘‘apoptosis’’uyarilarak gerceklesmektedir (Franceschi et al.,
2007). Tip 2 kas liflerindeki azalmanin bir diger nedeni de inaktivitenin indiikledigi atrofi
modelidir. Atrofi siirecinin sedanter yasam zemininde olustugu diisiiniildiigiinden,
sarkopeni gelismesi ve Onlenmesinde diizenli egzersizin Onemi ortaya g¢ikmaktadir.
Inaktivitenin indiikledigi atrofi, aksonlardaki alfa motorlar1 etkileyen progresif dejeneratif
bir siire¢ sonucunda gelismektedir. Noéron dejenerasyonu sonucu kas ve sinir
koordinasyonu bozularak kas gii¢siizliigii ortaya ¢ikmaktadir (Erim et al., 1999).

Biyolojik mekanizmasi tam anlagilmasa da kas rejenerasyonunda rol alan satellit



hiicrelerin sayisinda yaslanmayla birlikte azalma oldugu ve bunun sarkopeni gelisimine
katkida bulunabilecegi diistiniilmektedir. Satellit hiicre disfonksiyonu sarkopeninin
molekiiler gelisimi agiklandiktan sonra ortaya atilmistir (Thornell et al., 2003). Satellit
hiicreler miyojenik kok hiicreden farklilagirlar. Miyositleri birbirine baglarlar ve yeni kas
liflerine diferansiye olabilirler. Miyostatin D son zamanlarda tanimlanmis satellit hiicreleri
inhibe eden bir molekiildiir. Bu etki ile satellit hiicreler adipoz hiicrelere doniiserek
yaslanma ile iliskili miyosteatoz olusur .

Insiilin direnci yaslanma ile iliskili inflamasyonu tetiklemektedir (Guillet and
Boirie, 2005). Kas dokusunda insiilin duyarliligin azalmasi, glukoz ve aminoasit
kullanimin1 bozarak kas kiitle kaybina yol agmaktadir. Bu durum ‘‘sarkopenik obezite’’
patofizyolojisinin de temelini olusturmaktadir (Zamboni et al., 2008).

Yaslanmayla birlikte biiyiimenin ve iskelet kas gelisiminin regiilasyonunda etkili
olan biiyime hormonu, IGF-1, androjen (testesteron ve dihidroepiandrostenedion)
diizeylerinde azalma olmakta; bu azalma da sarkopeni siirecine katkida bulunmaktadir. Bu
sirecin  genetik kontrol altinda oldugu bilinmektedir (Maggio et al., 2005). Kas
fonksiyonlarmm diizenlenmesinde renin-anjiyotensin sisteminin de etkili oldugu
diistiniilmektedir. Dolasimdaki anjiyotensin 2’nin kas zayifligi, azalms insiilin like growth
faktor (IGF-1) diizeyleri ve insiilin direnci ile iliskili oldugu ve sarkopeniye katkida
bulunabilecegi diisiiniilmektedir.

Sarkopeni ayn1 zamanda kronik inflamasyonla iliskilidir. Gozlemsel ¢aligmalarda
yaslanan kasta proinflamatuvar sitokin, TNF-o ve IL-6 diizeylerinin arttig1 saptanmuistir.
Yaslilarda TNF- o, IL-1 ve IL-6 gibi sitokinlerin artis1 kaslardaki proteinlerin bozulmasina
yol agar. Ayrica yaslanmanin kendisi de kronik Kkatabolik diisiik dereceli bir
inflamasyondur. Ubiquitin E3 ligaz genlerinden muscle ring finger 1 (MuRF1) and
Atrogin-1'in kesfi ile, inflamasyonun tetikledigi kas atrofisinin molekiiler temeli agiga
cikmistir . Bu iki gen, ubiquitin-proteosome sistemini aktive ederek aktin ve myosin
liflerinin proteolizini uyarir. Yaslilikta bu genlerin aktivitesinin arttig1 gosterilmistir
(Glass, 2010a).

Bu inflamasyon goriisiiniin disinda yaslanma ile iliskili kas azalmasi, protein
bozulmasindan ¢ok 6zellikle beslenme azligina bagh olarak gelisen protein sentezindeki
azalmayla da agiklayan goriisler vardir (Bartali et al., 2006). Aminoasitlerin indiikledigi
protein sentezinde ‘‘mammalian target of rapamycin’> (mTOR) geninin rolii oldugu

bilinmektedir. mTOR aktivasyonu nutrisyona duyarlidir. Hiicre biiylimesinde anahtar rol



oynamaktadir. Yaslanma ile bu genin aktivasyonunda azalma oldugu saptanmisti. Artmis
sitokin aktivasyonu ve zayif nutrisyon destegi yikimla giden

bu siirece katkida bulunmaktadir.

2.1.5. Risk Faktorleri

Sarkopeni icin risk faktorleri ¢ok sayidadir ve bu sayi giderek artmaktadir. Bu
nedenle farkli kategorilerde gruplandirilabilirler.
1. Yapisal faktorler: Kadin cinsiyet sarkopeni i¢in risk faktoriidiir. Diisiik dogum
agirhigi da hayatin ge¢ doneminde sarkopeni riskini artirmaktadir. Genetik faktorler de
kas metabolizmasini ve dongiisiinii etkilemektedir.
2. Yas: Yaslanma siirecinin kendisi artmig katabolik stimulus ve azalmis anabolik stimulus
ile kas dongiistinii modifiye etmektedir (Paddon-Jones et al., 2008). Subklinik inflamasyon
bu degisikliklerde rol oynayabilir. Yaslanmayla olusan hormonal degisikliklerin (6zellikle
testosteron, bliyiime hormonu, IGF-1 azalmasi, artmus insiilin direnci ve noral inputtaki
degisikliklerin, birlikte kas kiitlesindeki azalmayla iliskili oldugu distiniilmektedir.
Mitokondriyal disfonksiyon da kas kiitlesi ve yaslanmayla iliskilidir (Glass, 2010Db).
3. Yasam tarz1 ve Kosullari: Azalmis gida ve ozellikle azalmis protein alimi, fiziksel
inaktivite, sigara ve alkol kullanimi gibi aliskanliklarin, sarkopeni riskini artirdigi
bilinmektedir. Yasam Kkosullarindaki degisiklikler, o6zellikle uzamis yatak istirahati,
immobilite ve kondiisyon kaybi1 sarkopeniyi artirmaktadir. Yercekimi etkisinin azalmasi da
kas kiitlesi kaybi ile iliskilidir (Boirie, 2009).
4. Kronik hastaliklar: Kognitif bozukluk, duygudurum bozukluklari, diyabet ve son
dénem organ yetmezlikleri gibi hastaliklar, kas kiitlesi ve kas giicti kayb ile iliskilidir. Bu
kronik hastaliklarm sarkopeniye yol agmasinda en biiyiik roliin kronik inflamasyon oldugu
diistiniilmektedir (Sayer et al., 2005).

2.1.6. Tam
Sarkopeni tanist ig¢in kas kiitlesi, kas giici ve fiziksel performansin

degerlendirilmesi gerekmektedir (Tablo 3).

2.1.6.1. Kas kiitlesinin degerlendirilmesi

Kas kiitlesinin ~ degerlendirilmesinde ¢ok sayida teknik kullanimaktadir.
Uygulanabilirlik ve maliyeti goz 6niine alarak tercih yapmak gerekir (Heymsfield et al.,
2015).



a. Viicut goriintiileme teknikleri

Bilgisayarli tomografi (BT), Manyetik Rezonans Goriintileme (MRG),
ultrasonografik goriintileme veya DEXA (Dual-Enerji X-Isin1 Absorbsiyometrisi) kas
kiitlesi Ol¢timii i¢in kullanilabilir. BT ve MRG kas kiitlesinin degerlendirilmesinde altin
standart olmasina ragmen yiiksek maliyet ve radyasyon maruziyeti nedeniyle klinik
aragtirmalar disinda tercih edilmemektedir (Malafarina et al., 2012, Perna et al., 2017).
MRG ile segmental ve total kas kiitlesini degerlendirilebilmekte, kas i¢indeki yag
infiltrasyonu degerlendirilebildigi i¢in kas kalitesi hakkinda da yorum yapma imkani
saglamaktadir. Ultrasonografik goriintiilleme son zamanlarda kullanilan ve klinik olarak
pratik bir yontemdir. Tendonda olusabilen degisiklikler, kas kalinligi ve pennat ac1
Olglimleri sayesinde kas mikromimarisi hakkinda bilgiler vermektedir (Perna et al., 2017).
DEXA oldukca uygun alternatif bir yontem gibi durmaktadir; molekiiler diizeyde viicut
kompozisyonu tayininde kullanilan hizli, kolay, noninvazif bir tekniktir (Morgan et al.,
2006). DEXA farkli enerji seviyelerine sahip 70 ve 140 kev'lik iki enerji seviyesinin
dokulardaki sogurulma miktar1 saptanir ve kemik ve yumusak doku birbirinden ayrilir.
DEXA ile ii¢ kompartiman modelinde yer alan yag, kemik ve yagsiz viicut kiitlesi tayinleri
tim viicutta veya segmental olarak bir ekstremitede yapilabilmektedir (Pietrobelli et al.,
1996).

b. Biyoelektrik impedans analizi

Biyoelektrik Impedans Analizi (BIA), viicuttan gegirilen zararsiz alternatif akimlara
viicudun gosterdigi direnci dlgme iistiine dayanir. Iletkenlik orantiya ve elektrotlara bagl
olarak hiicrenin sekli yuvarlaklastikca azalir. Adipoz dokusu yuvarlak hiicrelerden olusur
ve kas gibi diger hiicrelere gore daha az su igerir. Bu dogrultuda, iletkenlik viicuttaki yag
artikca azalir. Su, yag, kas gibi viicut kompozisyon bilesenlerinin direnci birbirinden
farklilik gosterir. Viicut kompozisyonu ile direng arasinda sabit bir iliski olmasindan dolay1
viicut kompozisyonu impedans ile 6lgiilebilir. Viicutta yalitkan etkisi olan yag ve iletken
etkisi olan yagsiz kas dokusu oranlar1 6l¢iiliir ve birbirine boliiniir, sonu¢ viicut direncini
verir. BIA, dokulardan gegirilen alternatif akimi dokuya 6zgii dirence bagli olarak bir
voltaj diislisli olarak gdsterir. Kemik ve yag dokusu gibi spesifik direnci yiiksek bilesenler
elektrik akimi gecisini zorlastirirken iskelet kasi ve visseral organlar gibi diistik direncli
bilesenler elektrik akimini kolayca gegirir. Tim viicut ve bdlgesel impedanstaki
degiskenlik doku kompozisyonu ile iliskilidir (Houtkooper et al., 1996). Impedansin

hesaplanmasi, uygulanan akimim derecesine baghdir.



BiA; ucuz, hizh, rahatsizlik vermeyen bir yontemdir. El ve ayak bilegine
yerlestirilen elektrotlar vasitasi ile verilen elektrik akimi ile dokularin rezistansi ve
reaktansi belirlenir. Impedans dokunun elektrik akimina gosterdigi direnctir ve iletkenlikle
ters orantihidir. Elektrolitten zengin sivilar elektrik akimi i¢in, yag ve kemik dokusundaki
minerallere gore daha fazla direng olustururlar (Eke et al., 2015). 50 kHz gibi yiiksek
akimlar hiicre membranlarini gegerek tiim viicut suyunun miktarmi verirken, 1 kHz gibi
diisiik akimlar hiicre membranmni gegemez ve sadece ekstraseliiler sivi miktarini verirler.
Elde edilen impedans degerinin sabit denklemlerde yerine konmasi ile; viicut yag yiizdesi
ve yag miktar1 (FM kg-%), yagsiz viicut kiitlesi ve yiizdesi (FFM ve LBM kg-% ), viicut su
miktar1 ve ylizdesi [Total (TBW), ekstraselliiller (ECW) ve intraselliiler (ICW)] gibi viicut
bilesenleri hesaplanmaktadir (Baumgartner et al., 1989). Ucuz olmast ve kolay
uygulanabilmesi nedeniyle hem ambulatuar hem de yatan hastalar i¢cin uygun gibi
goriinmektedir (1). Standart kosullarda BIA ¢alismalar1 10 yildan uzun siiredir mevcut
olup, BIA sonuglar1 MRG sonuglar ile korelasyon gdstermektedir (Oshima et al., 2010) .
Bu nedenle BiA, DEXA’ya iyi bir alternatif gibi gdziikmektedir (Kyle et al., 2001,
Roubenoff et al., 1997)

c. Total veya parsiyel viicut potasyumu/ yagsiz yumusak doku oram

Iskelet kasi total viicut potasyumunun %50’den fazlasini icermektedir. Bu nedenle
iskelet kasinin tahmini i¢in total viicut potasyum miktari klasik bir metod olabilir. Koldan
Olciilen parsiyel potasyum miktar1 glivenilir ve ucuzdur, alternatif bir yontem olabilir
(Wielopolski et al., 2006). Fakat potasyum 6lgtimleri ile iskelet kas1 tahmini igin klasik bir

yontem olsa da rutin olarak kullanilmamaktadir.

d. Antropomometrik dl¢iimler
Ust orta kol ¢evresi (MAC) dl¢iimleri ve deri kivrim kalmlig1 kas kiitlesini tahmini
icin kullanilmaktadwr. Baldir c¢evresi (CC) kas Kkiitlesi ile pozitif yonde korele
bulunmustur. CC’nin 31 cm’nin altinda olmasi engellilik durumu ile korele bulunmustur
(Rolland et al., 2003). Fakat yasa bagli olusan yag depozitleri ve cilt elastisitesinin kayb1
yaslilarda tahmini zorlastirabilir. Antropometrik 6l¢iimler ayn1 zamanda Sl¢ciimii yapan
kisiye de ¢ok bagldir ve 6lglim hatalar1 olabilir (Rolland et al., 2008). Bu nedenle

sarkopeninin rutin tanisi i¢in onerilmemektedir (Cruz-Jentoft et al., 2010).



2.1.6.2. Kas giiciiniin degerlendirilmesi

Kas giiciiniin degerlendirilmesi i¢in validasyonu yapilmis az sayida teknik vardir.
Yiiriime ve fiziksel fonksiyonlar ile alt ekstremiteler iist ekstremitelere gore daha iliskili
olsa da el sikma giicii testi sik olarak kullanilmaktadir ve konuyla ilgili sonuclarla iyi
korelasyo gostermektedir. (Goodpaster et al., 2006).

a. El sikma giicii testi

Izometrik el sikma giicii testi alt ekstremite kas giicii, diz germe momenti baldir
kesitsel kas alani ile olduk¢a koreledir. Diisiik el sikma giiciiniin diisiik kas kiitlesine gore
bozulmus mobilite ve istenmeyen klinik sonuglarla daha iyi korele oldugu gosterilmistir.
Pratikte ayn1 zamanda bazal el sikma giicii ile gilinliik yasam aktivitelerinde bagimli olma
arasinda lineer bir iliski bulunmustur (Metter et al., 1997).

b. Diz fleksiyon-ekstansiyon teknikleri

Arastirmalar i¢in kullanilabilir fakat 6zel arag ve egitim gerektirmesi nedeniyle
klinik pratikte kullanimi1 kisithdir.
¢. Pik ekspiratuar akim:

Akciger hastaligi olmayanlarda pik ekspiratuar akim solunum kaslarinin giicii
tarafindan belirlenmektedir. Ucuz, kolay uygulanabilen ve prognostik degeri olan bir
tekniktir, fakat sarkopenide kullanimu ile ilgili aragtirmalar kisithidir.
2.1.6.3. Fiziksel performansin degerlendirilmesi

Fiziksel performansin degerlendirilmesinde kullanilan testler arasinda kisa fiziksel
performans bataryasi, genel yiiriime hizi, alti-dakika yiiriime testi ve merdiven tirmanma
giicii testi yer almaktadir.

a. Kisa fiziksel performans bataryasi

Denge, yiiriime, giic ve enduransi 6lgmektedir. Kirilgan yaslilarda yapilan klinik
calismalarda fonksiyonel sonuglarin Ol¢iimii i¢in kullanilmasi Onerilmektedir. Fiziksel
performansin degerlendirilmesinde; hem klinik pratikte hem de arastirmalar i¢cin kisa
fiziksel performans bataryasi uygun bir testtir (Shinkai et al., 2000).

b. Genel yiiriime hizi

Yapilan caligmalarda bacak giicii ile genel ylirime hiz1 arasinda lineer bir iligki
bulunmustur. Yiiriime hiz1 ayn1 zamanda bagimlilik ile de iliskilidir. Ozellikle 6 metrelik
yiriime hiz1 testinin ciddi mobilite kisitlanmas1 ve mortalite gibi sonuclar i¢in prediktor

oldugu diistiniilmektedir. Genel yiirlime hiz1 testi kisa fiziksel performans bataryasinin bir
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parcasidir, fakat ayn1 zamanda hem klinik pratikte hem de arastirmalar i¢in tek basina
kullanilabilir (Quach et al., 2011).
c. Zamanh kalk ve yiirii testi

Ozellikle dinamik dengenin degerlendirilmesinde &nemli bir testtir. Hem geriatrik
degerlendirmede hem de performans 6l¢timiinde kullanilabilir .(Moreland et al., 2004)
d. Merdiven tirmanma giicii testi

Bacak giicii yetersizliklerinin degerlendirilmesi i¢in daha ¢ok arastrma amaglh

kullanilmaktadir.

Tablo 3. Kas Kiitlesi, giicii ve fonksiyonunun degerlendirilmesinde kullanilan testler

Olgiilen Klinik Pratikte Arastirma Amach Kullanilan Testler
Faktor Kullanilan Testler
) BIA, DEXA, BT, MRG, DEXA, BIA,
Kas kiitlesi )
Antropometri Potasyum\Yagsiz agirlik
El Sikma Giicii Testi,
Kas Giicii El Sikma Giicii Diz fleksion\ekstansiyon

Pik Ekspiratuvar Akim

Fiziksel KFBP, Yiiriime Hizi, KFBP, Yiiriime Hizi, Kalk ve Yiirii

Performans Kalk ve Yiirii Testi Testi, Merdiven Tirmanma Giicii Testi

BiA: Biyoimpedans analiz, DEXA: Dual enerji X-ray absorpsiyometri, BT: Bilgisayarl1 tomografi,
MRG: Manyetik rezonans goriintilleme, KFPB: Kisa fiziksel performans bataryasi

Hem klinik pratikte hem de klinik arastrmalarda sarkopenili bireylerin
saptanabilmesi icin EWGSOP bir algoritma gelistirmistir (Sekil 1) (Cruz-Jentoft et al.,
2010). Buna gore 65 yas istii bireylerde sarkopeni taramasi i¢in ilk bakilmasi Onerilen
kriter yiirime hizidir. Eger yiirtime hiz1 > 0,8 m/sn ise sarkopeni riski vardir ve el sikma
giicii testi ile ileri degerlendirme gerekir. El sitkma testi gilicii de diisiikse kas kiitlesi

Olciilmelidir.
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65 Yas ve lzeri
birey

Ylriume hiziniélgiin

Kavrama Kas kutlesini
glclnu olglin olgln

Sarkopeni

yok Sarkopeni Sarkopeni

var yok

Sekil 1. Yash bireyler icin EWGSOP’nin 6nerdigi sarkopeni algoritmasi (Cruz-Jentoft
et al., 2010)

2.1.7. Sarkopeni Tedavisi
Sarkopeni tedavisi baglica egzersiz, niitrisyonel tedavi ve hormonal tedavi olmak
iizere anjiyotensin doniistiirlicii enzim (ACE) inhibitorleri ve yeni gelismekte olan diger

tedavileri de igerir.

2.1.7.1.Egzersiz ve fiziksel aktivite

Aerobik egzersizde genis kas gruplar1 belirli bir zaman periyodunda ritmik bir
diizende hareket eder. Direng egzersizleri ise uygulanan bir kuvvete ya da agirliga
karsi1 yapilir (agirhik kaldirma gibi). Hem aerobik hem de direng tipi egzersizlerin
yaslanmayla birlikte gelisen kas kiitlesi ve giliciindeki diislisii azalttigr gosterilmistir
(Frankel et al., 2006).

Aerobik egzersizlerin (ylizme, kogma ve yiiriime) kardiyovaskiiler zindelik ve
direng kapasitesi ile iliskili oldugu uzun zamandir bilinmektedir. Aerobik egzersizin kas
hipertrofisine katkisi pek olmasa da kas fiberlerinin kesitsel alanmni artirabilmektedir.
Aerobik egzersizden sonra mitokondriyal volim ve enzim aktivitesi artar, bu da yastan
bagimsiz olarak kas protein sentezi ve kas kalitesinin diizeldigini gostermektedir. Aerobik
egzersiz aynt zamanda viicut yagmi (intramuskiiler yag da dahil olmak iizere)
azaltmaktadir (Taaffe et al., 1999, Mangione et al., 2010).

Aerobik egzersizlerin tersine direng egzersizlerinin, kas kiitlesi ve giiciiniin

artirilmasi ve sarkopeni gelisiminin azaltilmasi iizerine etkileri ¢ok daha biiyiiktiir. Haftada
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bir yapilan diren¢ egzersizinin bile kas giiciinde diizelmeye neden oldugu gosterilmistir.
Daha yogun ve diizenli yapilan direng egzersizleri ile hem kas kesitsel alaninda hem de kas
giicinde ¢ok daha fazla artiglar saglanabilmektedir. Kas giiclindeki artiglar %100’e
ulagabilmektedir (Liu and Latham, 2009).

Kas protein sentezi protein yikimindan fazla oldugu zaman kas hipertrofisi gelisir.
Direng egzersizi yapan yaslt kisilerde total viicut kas yikiminda herhangi bir artig
olmaksizin iskelet kasi protein sentezinde belirgin artis olmaktadir. Bu artig genglerdekine
benzer orandadir.

Kas giicii ve direncindeki artis hem tip 1 hem de tip 2 kas fiberlerinin boyutlarinda
artigla birlikte olmaktadir. Yaslar1 65-75 arasinda degisen saglikli yaslilarda orta derecede
direng egzersizi yapildig1 zaman gelisen kas giicii ve boyutundaki artig 20-30 yaslarindaki
genglere benzer bulunmustur. Yiz yirmi {ic randomize Kkontrolli c¢alismanin
degerlendirildigi bir meta-analizde haftada 2-3 kez progresif direng egzersizi egitimi yapan
yaslilarda fiziksel fonksiyon, yiliriime hizi, zamanl kalk ve yiirii testi, merdiven tirmanma
giicliniin diizeldigi ve daha da 6nemlisi kas giiciine belirgin etki oldugu gorilmiistiir.

2.1.7. 2. Niitrisyonel destek tedavisi

Bir¢ok yash birey diyetle gerektigi kadar protein almamakta, bu durum da yagsiz
viicut kiitlesinde azalmaya ve artmis fonksiyonel bozukluga neden olmaktadir.Son
donemlerde yapilan ¢aligmalarda, 6nerilen 0,8 g/kg/glin protein aliminin yaslilarda yetersiz
oldugu ve optimal saglik durumunun saglanabilmesi i¢in protein alimmm 1,2-1,3
g/kg/giine artirilmasi gerektigi diisiiniilmektedir. Ozellikle zorunlu inaktivite donemlerinde
1,5 g/kg/giin protein alimi Onerilmektedir (Wolfe, 2013). Giinliik protein aliminm giin

icinde 0glinlere orantili bir sekilde dagitilmasi gerekmektedir.

Malniitrisyon riski olanlarda protein ve enerji suplementasyonunun etkisini arastiran

meta-analizde ise mortalitenin 6zellikle malniitrisyonu olan yaslilarda azaldigi saptanmustir

(Rieu et al., 2006, Paddon-Jones et al., 2004).

2.1.7. 3. Hormonal tedaviler
a. Testosteron

Yaslanmayla birlikte azalan serum testosteron diizeylerinin azalan kas kiitlesi, giicii
ve fonksiyonel durum ve azalan kemik dansitesiyle iligkili oldugu gosterilmistir. Fakat
testosteron replasmani ile yapilan ¢alismalarda celiskili sonuclar elde edilmistir. Cogunda
kas kiitlesinde artis olmasma ragmen kas giicii artist goriilmemistir (Gruenewald and

Matsumoto, 2003). Testosteron replasmani prostat biiylimesi, sivi retansiyonu, jinekomasti,
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polisitemi ve uyku apnesi gibi istenmeyen sonuglara da yol acabilmektedir (Rhoden and
Morgentaler, 2004).
b. Ostrojen

Yasl kadmlarda sarkopeni gelisiminde Gstrojenin etkisinin bilinmesine ragmen,
replasman tedavisi ile kas kompozisyonu ve fonksiyonu iizerine belirgin etki goriillmemis
ve artmis meme kanseri ve kardiyovaskiiler risklerden dolay1 tercih edilmemistir
(Chlebowski et al., 2003).
¢. Biiyiime hormonu

Kas ve kemik Kkiitlesinin idamesi i¢in biiylime hormonu gereklidir. Biiylime
hormonu anabolizan etkisini IGF-1 araciligiyla gosterir. Yaslanmayla birlikte hem biiylime
hormonu hem de IGF-1’in pulsatil frekansinda ve amplitiidiinde azalma olmaktadir. Fakat
bliylime hormonu replasmaninin 6nerildigi durum geng erigkinlerdeki biiylime hormonu
eksikligidir (Onder et al., 2002). Saglikli ve biiyiime hormonu eksikligi olmayan yaslilarda
biiylime hormonu replasmani ile kas kiitlesi artis1 olmasina ragmen kas giictinde belirgin
etki olmamistir. Stvi retansiyonu, jinekomasti, ortostatik hipotansiyon ve karpal tiinel
sendromu gibi istenmeyen sonuglara da yol agabildigi i¢in yash sarkopenisinde kullanimi
onerilmemektedir.
d. D vitamini

D vitamini kas ve kemik metabolizmasinda 6nemli rol oynamaktadir. Iskelet
kasindaki vitamin D reseptoriine baglandigi zaman kas protein sentezi artmakta ve hiicre
zarindan kalsiyum alimi artmaktadir. Diisiik vitamin D diizeyleri 6zellikle tip 2 kas
fiberlerinde atrofi ve sarkopeni ile iliskilidir. Vitamin D replasmaninin kas giiclinii
diizelttigi, diismeleri azalttigi ve kiriklar1 6nledigi saptanmustir (Bischoff-Ferrari et al.,
2009). Bu etkiler 6zellikle D vitamini diizeyi diisiik olanlarda daha anlamlidir. Yakin
zamanda yapilan randomize plasebo kontrollii bir ¢calismada yaslar1 70-90 arasinda degisen
ve serum 25-OH-vitamin D diizeyleri 24 ng/mL’nin altinda olan kadinlara vitamin D2
1000 IU/glin replasmani yapilmistir. Alt ekstremite kas giicli ve mobilite diizeyleri,
zamanh kalk ve yiirl testi ile degerlendirilmistir. Vitamin D replasmanmin kas giiciinii
artirict etkisi en fazla, serum diizeyleri en diisiik olan grupta gozlenmistir (Zhu et al.,
2010). D vitamini replasmaninin yagl bireylerde diisme riskini de belirgin olarak azalttigi
gosterilmistir. Bu etki 700-1000 IU/giin dozunda yapilan vitamin D replasmani ile
belirgindir.
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2.1.7. 4. Diger tedaviler
a. ACE inhibitorleri

ACE inhibitorlerinin ¢esitli mekanizmalarla iskelet kasi fonksiyonu iizerine olumlu
etkilerinin olabilecegi diisiiniilmektedir. Bunlar arasinda; endotelyal fonksiyonda diizelme,
antiinflamatuvar etki ve anjiyogenezin diizenlenerek iskelet kasi kan akimiin
diizenlenmesi sayilabilir. ACE inhibitorleri mitokondri sayist ve IGF-1 diizeylerini de
artirabilir. Gozlemsel caligmalarda antihipertansif amacla uzun donem ACE inhibitori
kullananlarda kas giiclindeki ve yiirime hizindaki azalma diger antihipertansif ajan
kullananlara gore daha diisiik bulunmustur (Di Bari et al., 2004). Az sayidaki prospektif
calismalarda olumlu etkiler gozlense de, ACE inhibitorlerinin sarkopeni {lizerine etkilerini

arastiran biiyiik calismalara ihtiyag vardir.

b. Potansiyel yeni ajanlar
Bu ajanlar arasinda miyostatin antagonistleri (follistatin), PPAR-y agonistleri ve
AICAR (5-aminoimidazol-4-karboksamid-1-beta-4-ribafuranosid) sayilabilir (Shibata et

al., 2010), fakat bu ajanlarin klinik kullanimu ile ilgili galismalar heniiz yetersizdir.

2.2. Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH)
2.2.1. Tamim
Onlenebilir ve tedavi edilebilir yaygin bir hastalik olan Kronik Obstriiktif Akciger
Hastaligi (KOAH) hava yollarinda ve akcigerde zararl partikiil ya da gazlara kars1 giigli
bir kronik inflamatuar yanitla iliskili ve genellikle ilerleyici nitelikte kalici hava akimi

kisitlanmasiyla karakterizedir (2017).

2.2.2. Epidemiyoloji ve Prevalans

KOAH, tiim diinyada 6nde gelen morbidite ve mortalite nedenidir. Bu durum
onemli boyutlarda ve giderek artan ekonomik ve sosyal yilike neden olmaktadir. KOAH
prevalansi, morbidite ve mortalitesi lilkeler arasinda ve ayni lilke i¢indeki degisik kesimler
arasinda farkliliklar gostermektedir. KOAH, zararli gazlara ve partikiillere uzun siireli
toplam maruziyeti ile, genetik, hava yolu asir1 cevapliligi ve gocuklukta yetersiz akciger
gelisimi gibi birgok konake1 faktoriiniin karmagik etkilesimi sonucu ortaya ¢ikmaktadir.
KOAH prevalans: genellikle dogrudan tiitiin kullanim prevalans: ile iliskilidir. Fakat,
bir¢cok iilkede temel risk faktorleri mesleki maruziyet, dis ortam ve i¢ ortam hava

kirliligidir. KOAH risk faktorleri ile maruziyetin devam etmesi ve diinya niifusunun
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yaslanmasina bagli olarak onlimiizdeki on yillarda KOAH prevalansi ve yiikiiniin artacagi

ongorilmektedir.

2.2.3. KOAH Risk Faktorleri
KOAH, genetik yatkinlik, ¢evresel etkilere maruziyet arasinda karsilikli etkilesim
sonucu olusan bir hastaliktir (Hooper et al., 2012). Aktif sigara i¢imi hastaligm en 6nemli
nedenidir. Ancak, mesleki maruziyet ve biyomass maruziyeti de 6énemli risk faktorleridir.
Bunlara ek olarak, fakirlik, yetersiz beslenme ve fiziksel aktivite azlig1 gibi diger risk
faktorleri ise hastalik olusumu ve prognozla, daha dolayli iliskilere sahiptir. Tiitlin
dumanina pasif maruziyet ve dis ortam hava kirliligi KOAH gelisiminde daha az 6nemli
goriiniirken, hastaligin kotiilesmesine katki saglarlar.
a. Genler
KOAH’ta en 1yi bilinen genetik risk faktorii alfa-1 antitripsin (AAT) eksikligidir ve
hastalarin %1-2’sinde goriilmektedir. Sigara dykiisii de mevcutsa, AAT eksikligi panasiner
amfizem gelisme riskini artirm. KOAH gibi karmasik hastaliklar genellikle gen-cevre
etkilesimi sonucu olusmaktadir. Bu sebeple hastalik gelisimi ile ilgili olabilecek bir¢ok
aday gen arastirilmistir. TNF-alfa, MMP-9, alfa lantikimotripsin (SERPINA 3), glutatyon
s-transferaz (GST), vitamin D baglayan protein, mikrozomal epoxide hidrolaz (mEH) en
yaygin arastirilan genlerdir. Fakat farkli ¢calisma popiilasyonlarinda birbiriyle uyumsuz
sonuglar elde edilmistir (Morrow et al., 2017).
b. Yas ve cinsiyet
Yas, KOAH ig¢in risk faktorlerinden biridir. Fakat, yasin yasam siiresince toplam
maruziyeti mi yansittigi, yoksa yaslanmani mi hastalik gelisimine katkida bulundugu ¢ok
iyi bilinmemektedir. KOAH’n esas olarak bir erkek hastaligi oldugu seklindeki inanisa
karsm, son 20 yilda hastaligin prevalansi ve mortalitesi erkeklere gore kadinlarda daha
fazla artmustir.
Bu degisiklik biiyiik oranda son 50 yildaki sigara igme tutumlarindaki degisiklige
baglidir. Son yillarda erkek ve kadinlarin sigara dumanma duyarhiliginmn biiyiik olasilikla

hormonal nedenlerden dolayi farkli oldugunu belirten ¢alismalar yaymlanmistir (Kamil et

al., 2013).

C. Akciger biiyiime ve gelismesi
Akciger biiytimesi, gebelikte baslayip, dogumdan sonra devam eden, ¢ocukluk ve
adolesan donemlerdeki maruziyetlerden etkilenen dinamik bir siirectir. Gebelikte ve

cocuklukta akciger biiylimesini etkileyen faktorler (annenin sigara igmesi, cocuklukta aktif
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veya pasif sigara dumanina maruziyet, cocukluk astimi, brongiyal hiperreaktivite, cocukluk
solunum yolu enfeksiyonlar1 vb.), KOAH gelisme riskini arttirma potansiyeline sahiptir.
d. Partikiillere maruziyet

KOAH gelisimi i¢in tiim diinyada en sik goriilen risk faktorii sigara dumanidir.
Sigara iciciler, igmeyenlere gore, daha yiliksek solunumsal semptom sikligina ve akciger
fonksiyon bozukluguna, daha biiyiik yillilk FEV1 kaybina ve daha yiliksek KOAH
mortalitesine sahiptirler. Tiim diinyada yaklasik 3 milyar kisi 1sinmak ve/veya yemek
pisirmek i¢in biyomass veya komiir kullanmaktadir (Sexton et al., 2014). Mevcut kanatlar,
biyomass yakit veya komiirden kaynaklanan i¢ ortam hava kirliliginin KOAH gelisimi i¢gin
onemli bir risk faktorii oldugunu diisiindiirmektedir. Benzer sekilde, egzoz gazindan
kaynaklanan hava kirliligi akciger fonksiyonlarinda bozulma ile iligkilendirilmistir (Burney
etal., 2014) .
e. Astim/Bronsiyal hiperreaktivite

Astim KOAH gelisimi i¢in bir risk faktorii olabilir. Yapilan ¢aligsmalarda astimli
hastalarin yaklasik %20’sinde geri doniisiimsiiz hava yolu obstriiksiyonu olustugu ve
diftizyon kapasitesinde azalma oldugu gosterilmistir (Celli et al., 2012). Klinik olarak
asttm tanist olmadan da bronsiyal hiperreaktivite (BHR) olabilir. BHR, hem genel
toplumda KOAH gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktorii islevi gorebilir, hem de hafif
KOAH’l1 hastalarda asir1 FEV1 kaybr i¢in bir risk gostergesi olabilir (de Marco et al.,
2011).
f. Kronik Bronsit

Fletcher ve arkadaslarmin c¢alismasinda kronik brongit varhigmmin akciger
fonksiyonlarindaki azalma ile iligskili olmadig1 bildirilmis olmasina ragmen, daha sonra
yapilan g¢aligmalarda mukus hipersekresyonu ile FEV1’deki azalma arasinda bir iligki
bulundugu ve kronik bronsit varhiginin KOAH gelisimi ile iligkili oldugu bulunmustur
(Salvi, 2014)
g. Enfeksiyonlar

Cocukluk doneminde gecirilen solunum sistemi enfeksiyonlarinin, erigkin donemde
solunum fonksiyonlarmnda azalma ve solunumsal semptomlarla iliskili oldugu bildirilmistir
(Brashier and Kodgule, 2012)
2.2.4. Patoloji

KOAH’daki kronik inflamasyonun baglica sorumlusu olan inflamatuar hiicreler,

akcigerlerin farkli anatomik bolgelerinde farkli oranlarda bulunur. inflamatuar hiicreler
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salgiladiklar1 belirtegler araciligi ile birbirleriyle ve yapisal hiicrelerle etkilesime gegerek
hastaligin olusmasina neden olurlar (Sekil 2) (MacNee, 2005).
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Sekil 2. KOAH patogenezine katkida bulunan inflamatuar ve immiin hiicrelerin
etkilesimi ve salinan mediatorler (MacNee, 2005)

KOAH patogenezinde oksidan stresin Onemli rolii vardmr. Sigara dumaninda
bulunan oksidanlar (O2-, H202, OH, ONOO-) ve nétrofillerden salinan oksijen radikalleri
proteinler, lipidler, DNA bazlar1 gibi cesitli biyolojik molekiilleri parcalayarak hiicre
oliimii, fonksiyon bozukluguna, kollajen ve hyaluronik asit gibi ekstraselliiler matriks

komponentlerini okside ederek doku harabiyetine neden olurlar (Barnes, 2014) .

Oksidanlar ayrica antiproteazlari inaktive ederken, MMP gibi proteazlarin aktive
olmasma da neden olurlar. Bunlarin yani sira oksidatif stres reversibl havayollari
obstriiksiyonuna da katkida bulunabilir. Buna karsilik endojen (glutatyon, iirik asit,

biliriibin) ve ekzojen (vitamin C ve E) antioksidan etkide bir azalma s6z konusudur (Chung
and Adcock, 2008).
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2.2.5. Fizyopatoloji
KOAH’a 6zgii fizyopatolojik degisiklikler sirasiyla; agirt mukus sekresyonu, siliyer
disfonksiyon, hava akim kisitlanmasi, pulmoner hiperinflasyon, gaz aligverisinde bozulma,

pulmoner hipertansiyon ve kor pulmonaledir.

a. Asirt mukus sekresyonu ve siliyer disfonksiyon

KOAH’ta l6kotrienler, proteazlar ve noropeptidler gibi inflamatuar mediatorlerin
etkisiyle mukus salgilayan bezlerde hiperplazi ve goblet hiicrelerinde sayisal artma
meydana gelir. Yapilan c¢alismalar epidermal biiylime faktériin (EGF) mukus hiicre
hiperplazisi ve asir1t mukus sekresyonu {izerinde 6nemli rol oynadigini, sigara dumani gibi
uyaranlarin  mukus sekresyonu iizerine etkilerini diizenledigini ortaya koymustur
(Takeyama et al., 1999)

Uzun siireli sigara dumam miisin genlerinin iiretimini arttirmaktadir. insanlarda
halen en az sekiz miisin geni tanimlanmistir. Miisin depolanmasi sigara igen grupta
havayolu obstriiksiyonu olanlarda anlamli olarak daha fazladir ve FEV1/FVC ile iliskili
bulunmustur. Bu calismanin sonuglarina gore diizenli sigara igenlerde goblet hiicre
hipertrofisi ve hiperplazisi nedeniyle epiteliyal miisin depolar1 artmaktadir ve miisin gen
ekspresyonu da anormaldir. Havayolu obstriiksiyonu bulunan sigara igicilerde miisin
depolarmnin daha fazla olusu ise epiteliyal miisin regiilasyonunda bozulma ve havayollar1
obstriiksiyonu arasinda mekanik bir iliskinin oldugunu disiindiirmektedir (Innes et al.,

2006).

b. Hava akim kisitlanmasi

Kronik obstriiktif akciger hastaligiin en belirgin fizyopatoloik bulgusu maksimal
eforla daha da belirginlesen ekspiratuar hava akim kisitlanmasidir. Ekspiratuar hava akim
kisitlanmasi; havayolu rezistansinda artma ve akcigerin elastik geri ¢ekilme (recoil)
giiclinde azalmaya bagli olarak ekspirasyon akimi icin gerekli siiriicii basingta azalma
sonucunda ortaya ¢ikar (O'Donnell and Gebke, 2014).

KOAH’ta havayollar1 obstriiksiyonu genellikle irreversibl olup elastin-kollajen
aginin parcalanmasi sonucunda gelisen elastik gericekim kayb1 ve periferik havayollarinda
gelisen fibrozis, distorsiyon ve obliterasyon sonucunda gelisir. Obstriiksiyonun
reverzibilite bolimii havayolu diiz kas kontraksiyonu, asir1 mukus sekresyonu ve
inflamasyona baghdir. KOAH’ta erken donemde periferik havayollarinda obstriiksiyon
vardir. Bu donemde kapanma voliimii (closing volume CV) artar, solunum frekansi arttik¢a

dinamik kompliyans, statik inspiratuar kompliyans degerinin altina diiser. Hafif dereceli
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obstriiksiyonda maksimum akim voliim egrisinin ekspiratuar kolunda konkavlasma da
gozlenir. Orta-ileri KOAH’ta ise basta FEV1 olmak {izere tiim hava akim hizlarinda
azalma, havayolu rezistansinda artma, akciger voliimlerinde ve statik akiger
kompliyansinda artma, elastik gericekim basincinda azalma gozlenir.

c. Pulmoner hiperinflasyon

Ekspiratuvar hava akim kisitlanmasi ve alveoler duvar hasari nedeniyle destek
yapisindan yoksun kalan periferik hava yollarmmin ekspirasyon sirasinda pozitif plevral
basincin etkisiyle dinamik kompresyona ugrayarak erken kapanmasi, hava hapsi ve
pulmoner hiperinflasyona neden olur. Hastaligin erken donemlerinde rezidiiel voliim (RV)
ve fonksiyonel rezidiiel kapasite (FRC) artar, ileri donemde buna total akciger
kapasitesinde (TLC) artma da eklenir. Hava yollarinda hava akimina karsi direncin
artmasi, hizli ve yiizeyel solunum nedeniyle normal ekspirasyon tamamlanmadan bir
sonraki inspirasyonun baslamasi, hava hapsi gibi faktorler dinamik hiperenflasyona yol
acar. Bu etki efor sirasinda daha da belirginlesir. Her bir solukla alinan hava voliimiiniin
ekspirasyonda yeterince atilamamasi nedeniyle, ekspirasyon sonu alveol i¢i basing
(intrensek PEEP- PEEPi) yiikselir.

Pulmoner hiperinflasyona bagli olarak yiiksek akciger voliimlerinde soluma,
hastanin ventilatuvar pompasi iizerine olumsuz etki gosterir ve mekanik dezavantaja neden
olur. Bu hastalarda, istirahatte hava hapsi nedeniyle inspiratuvar kapasite (IC) ve
inspiratuvar yedek hacim (IRV) belirgin olarak azalir, efor sirasinda da inspiratuvar
kapasite progresif olarak azalmaya devam eder, hasta daha yiiksek voliimlerde hizli ve
yiizeyel solunum yapar. Bu durum solunum kaslar1 iizerindeki mekanik isin ve oksijen
tiiketiminin artmasi sonucunda dispne, pulmoner gaz aligverisinde bozulma, solunum
isinde artma, solunum kas yorgunlugu ve egzersiz kapasitesinde azalmaya neden olur
(Sekil 3).
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Sekil 3. Hava akim kisitlanmasinin klinik etkileri

d. Solunum kas fonksiyonlari

KOAH’l1 hastalarda solunum isinde artma, akciger hiperinflasyonunun yarattigi
mekanik dezavantaj, malniitrisyon ve sistemik inflamasyona bagh kas kiitle kaybi,
elektrolit dengesizlikleri, gaz aligverisinde bozulma gibi ¢esitli faktorlerin etkisiyle
solunum kas fonksiyon bozuklugu gelisir ve 6zellikle inspiratuvar kas giicli azalir. Orta-
cok agir KOAH’I1 hastalarin yaklasik yarisinda maksimal inspiratuvar ve ekspiratuvar agiz
basincinda azalma gozlenebilir.
e. Solunum Kontrolii

KOAH’da hava yolu obstriiksiyonunun siddetiyle orantili olarak solunum diirtiisii
artar, solunum frekansinda artma ve tidal voliimde (VT) azalmayla karakterize hizli
ylizeyel solunum bigimi ortaya ¢ikar. Hizli ve yiizeyel solunum; solunum kaslari, gégiis
kafesi ve abdomen mekanigini olumsuz etkiler.
f. Gaz ahs-verisi

KOAH’l1 hastalarda ventilasyon/perfiizyon (V/Q) dengesizligi; solunum
mekaniginde degisme, pulmoner hiperinflasyon ve hizli ylizeyel solunum bicimi gaz alis
verisinde bozulmaya ve solunum yetmezligine neden olabilir. KOAH’da hipoksemi
gelisiminde en o6nemli mekanizma, V/Q dengesizligidir. Ventilasyon/perfiizyon orani
yiiksek ve diisiik alveoler birimler bulunabilir ve gaz aligverisini etkiler. Fizyolojik sant ve
fizyolojik 6lii bosluk oranlart da normal kisilere gore belirgin olarak artar. FEV1’in

%50 nin iizerinde oldugu hastalarda V/Q dengesizligi kismen vardir ve hafif dereceli bir
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hipoksemiye neden olur. Bundan periferik hava yollarinda ortaya ¢ikan yapisal degismeler
sorumludur. Hastaligin orta-¢ok agir evrelerinde ise, V/Q dengesizligi ve 6lii bosluk orani
cok daha belirgin bulunmustur. Alevlenmeler sirasinda V/Q dengesizligi daha da artar,
ancak birka¢ haftalik tedavi sonrasinda diizelir. Bu bulgu alevlenmeler sirasindaki V/Q
dengesizliginin bir bolimiiniin geri doniistimlii oldugunu, mukus tikaglari, brons duvari
O0demi, bronkokonstrilksiyon ve hava hapsi gibi faktorlerle iligkili olabilecegini
diisindiirmektedir (Peinado et al., 2008).
g. Pulmoner hipertansiyon

KOAH’da hastaligin ileri evrelerinde hafif-orta siddette pulmoner hipertansiyon
geligebilir. Progresif seyrettigi durumda sag ventrikiil dilatasyonu ve kor pulmonale ile
sonuclanabilir. KOAH’da pulmoner hipertansiyon prekapiller tiptedir ve pulmoner
vaskiiler direng artisiyla iliskilidir. Sigara dumani ve inflamasyon endotel hiicre hasarmna
ve fonksiyon bozukluguna neden olur. Endotel fonksiyon bozuklugu vazoaktif faktorler ve
bliylime faktorleri arasinda dengesizlige yol acarak damar diiz kas hiicresi
proliferasyonunu tetikler. Endotelin-1 (ET-1), anjiotensin gibi vazokonstriiktorler ve nitrik
oksit (NO), prostasiklin gibi vazodilatatorler arasindaki denge bozulur. Pulmoner
hipertansiyon gelisiminde bir diger faktér hipoksidir. Akut hipoksi pulmoner
vazokonstriiksiyona neden olurken, kronik hipoksi vaskiiler yatakta yeniden yapilanmaya
(remodelling) yol agar (Jorres et al., 2010).
h. Sistemik inflamasyon

KOAH’da akcigerler ve hava yollarindaki inflamasyonun yanisira, mekanizmasi
kesin olmamakla birlikte diisiik siddetli sistemik bir inflamasyon gelistigi de
kanitlanmistir. Akciger periferindeki inflamasyon TNF-a, IL-1p ve IL-6 gibi sitokinlerin
sistemik dolasima dokiilmesine yol agarak C-reaktif protein (CRP), fibrinojen, serum
amiloid A ve siirfaktan protein D gibi akut faz proteinlerinin artmasma neden olmaktadir.
Alevlenmeler sirasinda bu artis daha da belirgindir. Sistemik inflamasyon iskelet kas
atrofisi ve kaseksiye neden olmakta, komorbid durumlar1 baslatmakta veya siddetini
arttrmaktadir. Kardiyovaskiiler hastaliklar, metabolik sendrom (hipertansiyon, diyabet,
dislipidemi), osteoporoz gibi durumlarda da KOAH’da oldugu gibi TNF-a, IL-6, fibrinojen
ve CRP’nin artmis bulunmasi, biitiin bu hastaliklarin benzer bir sistemik inflamasyonun
sonucu oldugunu diistindiirmektedir. Kandaki CRP diizeyleriyle, hava akimi kisitlanmas1
ve hastalik siddeti (FEV1, FVC, IC/TLC, GOLD evreleri, BODE indeksi) arasinda

korelasyon bulunmaktadir.
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2.2.6. Komorbidite

Komorbidite, KOAH’la dogrudan iliskili olsun veya olmasin, birlikte bulunan bir
veya daha fazla hastaligi tanimlar. Tiim diinyada 65 yas iizeri bireylerin %25’inde,
KOAH’in da aralarinda oldugu sik goriilen kronik hastaliklardan en az iki tanesinin,
%10’unda ise li¢ veya daha fazlasinin bulundugu bilinmektedir (Barnes and Celli, 2009).

Baglica komorbid durumlar; iskelet kas giigsiizliigli, kaseksi, kardiyovaskiiler
sistem hastaliklar1 (iskemik kalp hastaliklari, kalp yetersizligi, pulmoner hipertansiyon),
metabolik sendrom, diabetes mellitus, osteoporoz, akciger kanseri, anemi, obstriiktif uyku
apne sendromu, depresyon ve glokomdur. Komorbid hastaliklar, KOAH 1n siddetini ve
prognozunu olumsuz yonde etkiler. Benzer sekilde KOAH da, komorbid hastaliklarin
seyrini degistirmektedir. KOAH’11 hastalarin %251 kardiyovaskiiler, %30’u kanser, %30’u
diger komorbid hastaliklar nedeniyle kaybedilmektedir. Hava yolu obstriiksiyonunun
siddeti arttikga, komorbiditelerin hastaneye yatig riskini, mortaliteyi ve saglik
harcamalarini da arttirdigi bilinmektedir (Anthonisen et al., 2002).

KOAH ve komorbid hastaliklarin giderek artan siklig1 ve neden olduklar1 toplumsal
yiik nedeniyle, bu hastaliklara farkli bir yaklasim gerekmektedir. KOAH ve komorbid
hastaliklar, multidisipliner bir yaklasimla ele alinmalidir. Béylece KOAH’in komorbid
hastaliklar nedeniyle kotiiye gidisi Onlenecegi gibi, KOAH’lilarin erken evrede tani
almalarmi saglamak miimkiin olacak ve ilgili disiplinler i¢inde de, farkindalik
yaratilacaktir.

KOAH ve komorbiditelerin arasindaki yakin iligskiyi aciklayacak iki goriis 6ne
siiriilmektedir. 1lk goriis, akcigerlerde gerceklesen inflamatuar siirecin sistemik dolasima
adeta ‘tagmasi’ ile sistemik etkilerin goriilmesidir. Sigara i¢imi; antioksidan etkiyi direkt
olarak inhibe ederek oksidan yiikiin artmasina yol agar ve reaktif oksijen radikallerinin
yiiksek konsantrasyonda salimimina neden olur. Béylece, normal doku dengesini saglayan
onemli proteazlar inhibe edilmis olur. Serin proteazlar (ndtrofil elastaz, NE) ve
metalloproteinazlar (matriks metalloproteinazlar, MMPs), amfizem gelisiminden sorumlu
tutulmaktadir.

Bu durumda gelisen fizyopatolojik siirecin merkezindeakcigerler yer almaktadr. Ilk
gorlis temel alindiginda; tedavi primer olarak akcigerleri hedef almakta, sistemik
etkilenimler ise ikincil olarak diisiiniilmektedir. Sigara i¢imi, hava yolu obstriiksiyon
gelisimi olmaksizin da kardiyovaskiiler sistem basta olmak iizere diger sistemlere ait
patolojilere neden olabilir. Bu durumda ise temel fizyopatolojik siireg, ‘sistemik

inflamasyon’dur.
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Ikinci goriis temel alindiginda; bircok organda etkilenime neden olan sistemik
inflamatuar siirecin bir komponenti olarak akcigerlerin bu zincirleme mekanizmalara
katilmasidir. Ikinci goriise gore tedavi, sistemik inflamatuar siirece odaklanmalidir
(Sevenoaks and Stockley, 2006). Kronik inflamasyondan; interlokin 6 (IL-6), interlokin 8
(IL-8), tiimor nekroz faktor alfa (TNF-a), transforming growth faktor beta (TGF-B) ve
interlokin 1 beta (IL-1B) sorumlu tutulmaktadir. Ozellikle ekspirasyon havasinda ve kanda
bu belirteglerin 6lglimii, uzun siireli salinimlarinin oldugunun saptanmasi, KOAH’in
sistemik bir hastalik oldugunun gostergesi olarak diisiiniilmektedir. IL-6’nin iskelet kas
fonksiyon bozuklugu ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir (Janssen et al., 2005) . TNF-a
inflamatuar siiregte; 16kosit ve epitelyum hiicrelerinde adezyon molekiillerinin
ekspresyonunda, diger pro-inflamatuar sitokinlerin aktivasyonunda ve anjiogenezde rol
oynar. TNF-a’nin KOAH’daki kas erimesi ve kaseksiden sorumlu temel faktor oldugu
bilinmektedir. KOAH’daki alveoler hipoventilasyon ve ventilasyon/perfiizyon dengesizligi
sonucu olusan hipoksinin de, sitokinlerin salimimima yol agarak inflamasyon siirecinde
etkili oldugu diistiniilmektedir (Wouters et al., 2009).

Sistemik inflamasyonun gostergesi olarak ayrica dolasimda C-Reaktif Protein
(CRP), fibrinojen, serum Amiloid A, Surfaktan Protein D artis1 gosterilmistir. Stabil
KOAH’l1 olgularda plazma CRP yiiksekliginin; mortalite, yasam kalitesi ve egzersiz
kapasitesi ile iliskili oldugu vurgulanmaktadir.

a. Iskelet kas giicsiizliigii

Iskelet kas giigsiizliigii, KOAH’m en sik saptanan 6nemli sistemik etkilerinden
birisidir ve siklikla yagsiz viicut kiitlesinde (Y VK) kayipla birliktedir. Ozellikle agir ve ¢ok
agir KOAH’da; kaslarm morfolojisi, kiitlesi, oksidatif kapasitesi ve direncinde 6nemli
degisiklikler olmaktadir. KOAH’l1 olgulardan yapilan kas biyopsilerinde; oksidatif ve
glikolitik enzimlerde anlamli azalma gosterilmistir. Sonug¢ olarak kaslar, yavas kasilan
ancak cabuk yorulan kaslar haline doniisiir. Bu durum, erken laktik asidoz ve egzersiz
kapasitesinde azalma ile sonuglanir. Kaslardaki fonksiyonel ve yapisal degisikliklerden
sistemik inflamasyon yani sira uzamig immobilizasyon, kaslarm kullanilmamasi,
hipoksemi, hiperkapni, asidoz, malniitrisyon, sistemik steroid kullanimi da sorumlu
tutulmaktadir. Kas kuvveti ve dayanikliliginin kaybi; cabuk yorulma, yasam kalitesi,
egzersiz kapasitesinde azalma ile sonuglanir. Kas giigsiizliigiiniin, morbidite ve mortalite
ile yakindan iligkili oldugu vurgulanmaktadir (Vernooy et al., 2002). Kas gii¢siizliigiiniin
tedavisi; pulmoner rehabilitasyon programlarinda uygulanan egzersiz egitimi ile kaslarin

oksidatif kapasitesi ve dayanikliliginm arttirilmasidir.

24



b. KOAH ve kardiyovaskiiler Hastahklar
KOAH’da koroner arter hastaligi, inme ve ani 6liim riski artmigtir. Koroner arter
hastalig1 ile, sigara i¢imi, sedanter yasam ve ileri yas gibi ortak risk faktorleri vardir
(Warwick et al., 2015). Hava yolu obstriikksiyonu olan olgularin yas, cins ve sigara
iciminden bagimsiz olarak miyokard infarktiisinden Olme riskinin yiiksek oldugu
kanitlanmistr. KOAH’da sigara i¢imi sonucu ortaya ¢ikan endotelyal hasar, hipoksik
vazokonstriiksiyon, sistemik inflamasyona bagl vaskiiler yeniden yapilanma, pulmoner
arteriyel hipertansiyon gelisimine neden olur.
c. Metabolik sendrom ve diabetes mellitus
KOAH’daki sistemik inflamasyon sonucu agiga ¢ikan proinflamatuar sitokinler,
insiilin reseptorlerini bloke ederek insiilin direncinin ortaya ¢ikmasmna neden olur.
KOAH’11 olgularda diabetes mellitus ve kardiyovaskiiler sistem hastaligmin birlikteligi,
metabolik sendrom sikligini yansitmaktadir. Hafif KOAH’da bile, diabetes mellitusun
yaklagik 1,5 kat arttig1 bildirilmektedir (Jorres et al., 2010).
d. Osteoporoz
KOAH’l1 olgularda osteoporoz prevalansinin yiiksek oldugu bildirilmistir (Ferrari
et al., 2011). KOAH’da osteoporozun sik goriilmesinin en onemli nedenleri; yaslhlik,
sigara, kortikosteroid kullanimi ve immobilizasyondur. Sigara i¢imine baglh olarak
KOAH’l1 olgularda kemik mineralizasyonunu etkileyen osteokalsin, parathormon gibi
hormonlarda sagliklilara gore farkliliklar saptanabilir.
e. Akciger kanseri
Sigara igen ancak normal akciger fonksiyonlarma sahip olgulara gore, KOAH’l1
olgularda akciger kanseri gelisme riski 3-4 kat daha fazladir ve akciger kanseri en sik 6liim
nedenleri arasinda sayilmaktadir.
f. Anemi
Ozellikle ciddi hastah@i olan olgularda, %15-30’a varan diizeylerde yiiksek anemi
prevalansi saptanirken, polisiteminin %6 civarinda oldugu bildirilmektedir (Similowski et
al., 2006).
g. Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS)
KOARH’l olgularda, 6zellikle hastaligin ileri evrelerinde ve artan yasla birlikte uyku

bozukluklarinin goriilme siklig: artar.
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h. Depresyon

Fiziksel kisitlanmaya bagli olarak, KOAH’l1 olgular ¢ogu zaman sosyal yasamdan
izole olarak yasamak durumunda kalirlar. KOAH It olgularda %10- 80 oraninda depresif
semptomlar saptanmaktadir (Yohannes et al., 2006).

2.2.7. Tam

a. Semptomlarin degerlendirilmesi

Kronik oksiiriik, balgam ¢ikarma, nefes darligi yakinmalar1 ve/veya risk faktorlerine
maruziyet Oykiisii olanlarda KOAH disiintilmelidir. Risk faktorii tasiyan olgularda
semptomlar mutlaka sorgulanmalidir (Fletcher and Peto, 1977) . Risk grubunda olmasina
ragmen hasta semptomatik olmayabilir veya semptomlarmi doktora bagvuracak kadar
onemsemeyebilir (Badgett et al., 1993). Tami mutlaka spirometrik inceleme ile
dogrulanmalidir.

b. Fizik muayene

Fizik muayenenin tanisal degeri diisiiktlir. Solunum fonksiyonlarinda anlaml
bozukluk oluncaya kadar, hava akimi kisitlanmasinin fizik muayene bulgular1 ortaya
cikmaz.

c. Spirometrik inceleme

KOAH diisiiniilen her olguda kesin tani i¢in spirometrik inceleme yapilmalidir.
Spirometrik degerlendirme KOAH tanisin1 kesinlestirmede, ayirici tanida ve hastaligin
seyrini izlemede yararlidir. Spirometrik inceleme mevcut hava akimi kisitlanmasini
gostermede en iyi standardize edilmis, kolay, tekrarlanabilir ve en objektif yaklasimdir.
Her saglik biriminde yeterli kalitede spirometre yapilabilmeli ve degerlendirilebilmelidir.
KOAH tanisi; hastalik riski olan kisilerde, bronkodilatator uygulamayi takiben solunum
fonksiyon testinde kalic1 ekspiratuvar hava akimi kisithiliginin gosterilmesi ile konur.

Tan1 i¢in 400 mcg salbutamol veya 1000 mcg terbutalin verildikten en az 15-20
dakika sonra dlgiilen FEV1/FVC oranit %70’den kii¢iik olmalidir. Ancak yasla birlikte bu
oran saglikli kisilerde de diisebilecegi i¢in, ileri yaglarda KOAH tanist koyarken dikkatli
olunmalidir.

d. KOAH siddetinin degerlendirilmesi

KOAH siddetinin spirometrik olarak degerlendirilmesi, bronkodilatator sonrasi
FEV1 degerinin beklenen degerin yiizdesine gore yapilir (Tablo 4).

Hastaligin agirhiginin  degerlendirilmesinde; semptomlarin agirhigi, hava akimi

kisithiliginin siddeti, alevlenme siklig1, komplikasyonlarin ve eslik eden hastaliklarin
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varligi, solunum yetmezliginin varhigi, hastanin genel saglik durumu ve KOAH igin

kullanilan ilaglarin sayisinin da dnemi vardir.

Tablo 4. KOAH’da hava akim kisitlamasinin siddeti

Bronkodilator sonras1t FEV1/FVC< %70 olan hastalarda

GOLD Evre-1 Hafif FEV1 > %80 (beklenenin)

GOLD Evre-2 Orta %50 < FEV1 <%80 (beklenenin)
GOLD Evre-3 Agir %30 < FEV1 <%50 (beklenenin)
GOLD Evre-4 Cok Agir FEV1 <%30 (beklenenin)

e. Ozel durumlarda yapilacak tetkikler

Arteriyel kan gazlari, akciger bilgisayarli tomografi, ekokardiyografi vb.

2.2.8. KOAH Birlesik Degerlendirme (GOLD 2017 ABCD Evrelemesi)

GOLD 2017 raporunda GOLD 2011°de olusturulan birlesik degerlendirme sistemi
giincellenmistir. GOLD 2017 raporunda farmakolojik tedaviyi ydnlendirmede FEV1
disarida birakilmistir. Bu sayede 2011 versiyonunda ortaya konan FEV1 ve/veya
alevlenme sayisma dayali karmasik degerlendirme sadece ‘alevlenme sayisina ve semptom

diizeyine’ bagl kilinmis ve boylece basitlesmistir (GOLD 2017).

Sekil 4. GOLD 2017’ye gore KOAH’ta yeni degerlendirme semasi

Spirometrik I Havayolu obstritksiyonunun
tam degerlendirilmesi

Semptomlar ya da/alevlenme
riskinin degerlendirilmesi

e

=2 veya =1

hastaneye yati C D
FEV, (beklenen) staneye yatig

gerektiren
Post-bronkodilator __
FEV /FVC<0.7 Hastaneye kabul
GOLD 2 50-79 gerektirmeyen 0- veya A B

GoLD 4 || <30 m MRC 0-1 || m MRC =2

CAT=10 CAT=10

FEV1: Zorlu ekspiratuar voliim birinci saniye, FVC: Zorlu vital kapasite, mMMRC: Modifiye Medical
Research Council, CAT: KOAH degerlendirme testi
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2.2.9. Tedavi
a. Stabil KOAH’ta farmakolojik tedavi

GOLD 2017 giincel raporunda, farmakolojik tedavi yaklagimlarinda, yeni ABCD
sisteminde ilk kez ilag gruplar1 arasinda tercih bildirilmis ve de basamak ¢ikma ve inme
secenekleri verilerek nispeten dinamik bir tedavi semasi olusturulmustur.
Grup A: GOLD 2017 raporuna gore bu gruptaki hastalara bronkodilator tedavi baglanmasi
onerilmekte ve baslangic tedavide kisa veya uzun etkili bronkodilator baglanabilecegi
belirtilmektedir. Tedavi yaniti alinmayan hastalarda bronkodilator degisikligi

Onerilmektedir.

Grup B: GOLD 2017 raporuna gore bu gruptaki hastalara uzun etkili bir bronkodilator
tedavi, LABA (Uzun Etkili Beta 2 Agonist) ya da LAMA (Uzun Etkili Antikolinerjik) bas-
lanmas1 ve tedavi yaniti alinmayan hastalarda bu iki grubun kombine edilmesi

Onerilmektedir.

Grup C: GOLD 2017 raporuna gore bu gruptaki hastalarda baslangi¢ tedavisinin LAMA
ile yapilmasi ve tedavi yanit1 alinmayan hastalarda LABA ile kombine edilmesi onerilmek-
tedir. LAMA ile yanit alinamayan olgularda bir secenek IKS+LABA’ya ge¢is olabilir.
Ayrica IKS+LABA, astim-KOAH overlap (AKO) olgularinda 6nerilir.

Grup D: GOLD 2017 raporu grupta LAMA+LABA kombinasyonu ile tedavi
baslanmasini alevlenme kontroliiniin saglanamadigi olgularda LAMA+LABA+IKS’ye
cikilabilecegini Oonermistir. Bu grupta baslangic LABA+IKS kombinasyonu yine AKO
grubunda Onerilmektedir. Baslangicta alternatif olarak tek LAMA’ya da yer verilmistir.
Uclii tedaviye ragmen halen alevlenen olgularda uzun siireli makrolid ya da kronik bronsiti
olan olgularda FEV1<%50 ise roflumilastin tedaviye eklenmesi Onerilmektedir.
Alevlenmenin az oldugu LABA+LAMA+IKS alan olgularda LABA+LAMA tedavisine

(basamak) inilebilir.

b. Stabil KOAH’ta non-farmakolojik tedavi

Sik alevlenme geciren ve fazla semptomu olan hastalar (Grup B,C,D); hasta
hedeflerini igeren, hastanin bireysel 6zelliklerini ve komorbid hastaliklarmi dikkate alarak
diizenlenmis tam bir pulmoner rehabilitasyon (PR) programma Kkatilmak iizere
yonlendirilmelidir.

Fiziksel aktivite ve diger olumlu davranislar devam ettirilmediginde, kazanimlar

zamanla yok olacagindan, hastalara izlem programi onerilmeli ya da en azindan giinliik
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hayatta yaptig1 fiziksel aktiviteyi arttirmasi veya buna devam etmesi 6nerilmelidir. PR’un
icerigi, her hasta i¢in degisiklik gosterebilmekle birlikte; temel olarak sunlar1 icermelidir:
Bireysel olarak diizenlenmis egzersiz egitimi, sigaranin biraktirilmasi,  viicut
kompozisyonunun degerlendirilmesi, gerekli olgularda beslenme destegi ve 6zyonetim

egitimidir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Sekli
Kesitsel tipteki bu calismada Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip
Fakiiltesi GOgiis Hastaliklar1 Klinigi’ne bagvuran KOAH hastalarinda sarkopeni sikligi

arastirildi

3.2. Arastirmanin Evreni
Calismaya Ekim 2017- Ocak 2018 tarihleri arasinda Necmettin Erbakan Universitesi
Meram Tip Fakiiltesi Goglis Hastaliklar1 Klinigi’ne bagvuran, GOLD kilavuzuna gore
KOAH tanis1 almis 50 yas ve {istii hastalar alind.
3.3. Arastirmanin Orneklemi
Tirkiye BOLD (Burden of Obstructive Lung Disease) Adana pilot ¢alismasi
sonucuna gore iilkemizde KOAH prevalanst %19,1 olarak bulunmustur. Aragtirmamizda
evrendeki birey sayisi bilinmedigi i¢in calismaya alinmasi gereken denek sayisi r1=t2.p.q/d2
formiilii kullanilarak hesaplanmistir.
n= Calismaya alinacak denek sayisi
t= Evrendeki birey sayis1 bilinmedigi i¢in serbestlik derecesi co olarak alimmustir. 0,05 de oo
serbestlik derecesinde teorik t degeri tablodan bakilarak 1,96 bulunmustur. p= Ulkemizde
KOAH orani %19 kabul edildi. p degeri = 0,19 alind1.
q= KOAH goriilmeme sikliligi (1-p) 1-0,19 = 0,81 dir.
d= Olayin goriiliis sikli§ina gore yapilmak istenen + standart sapma miktar1. (£%5 sapma
istedigimizden d=0,05 almmuistir. n= (1,96)* (0,19x0,81)/(0,06)’=165. Calismamiza bu
hesap dogrultusunda 50 yas ve istii en az 200 bireyin alinmasi planlandu.
3.4. Dislama Kriterleri
Herhangi bir kas hastalig1 olanlar, 50 yasin altinda olanlar, ekstremitelerinde engeli
olanlar, son donem bobrek yetmezligi ve karaciger yetmezligi olanlar, akciger
transplantasyonu olanlar, brongial astim tanisi alanlar, agir kalp yetmezligi olanlar ve
calisamaya katilmay1 kabul etmeyenler arastirmaya dahil edilmedi.
3.5. Etik Kurul Onay1
Calismaya baslamadan once Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip
Fakiiltesi etik kurul onay1 alindi (Sayi: 2018/1277 Tarih: 16.03.2018). Uygulama
asamasinda calismanin amaci hakkinda hastalara kisaca bilgi verilerek calismaya

katilmay1 kabul edenlerin sozlii ve yazili onamlar1 alind1.
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3.6. Verilerin Toplanmasi
3.6.1. Sosyodemografik soru formu
Arastirict tarafindan hazirlanan anket formu katilimcilarla yiiz yiize goriisme
yontemi ile dolduruldu. Anket formu demografik 6zellikleri (medeni durum, egitim
durumu, vb.) tespit etmek i¢in hazirlandi (Ek-1).
3.6.2. Antropometrik dl¢iimler
Katilimcilarin boy uzunlugu, viicut agirligi ve bel cevreleri 6lgiildii. Boylari
ayakkabilar1 ¢ikarilarak, agirliklar: tistteki fazla giysiler ¢iktiktan sonra standart baskiil
ve boy 6lger yardimi ile dlgiildii ve BKi hesaplandi. (BKI) = Agirlik (kg)/ Boy*(m?)
formiilii ile hesaplandi. Bel ¢evresi, processus spina iliaka anterior siiperior ile arkus
kostarum arasindaki en dar ¢ap, kalga cevresi ise 6nde simfizis pubis iizerinden ve
arkada gluteus maksimuslarin en ¢ikintili yerinden gecen en genis ¢ap olarak o6l¢iildi. Ag
karnina, oda giysileri i¢inde, ayakkabisiz, ayakta ve normal bir ekspiryum yaptirildiktan
sonra elastik olmayan bir mezura ile belirlendi. BIA cihaz ile hastalarn kilo, viicut yag

orani, kas kiitlesi, bazal metabolizmasi, visseral yag orani 6l¢tildii.

Digital Skin Fold Analyzer cihazi ile deri kivrim kalinlig1 ol¢iildii. Hastalar ayakta
durur pozisyonda dl¢iimler yapildi. Olgiimleri umbilikusun 2 cm sag tarafindan vertikal
olarak gerceklestirildi. Olgiimler yapilirken kaliper iki parmakla sikistirilan deri
kivrimmim hemen iistiine yerlestirildi ve 6l¢iim esnasinda deri kivrimi parmaklarla
tutulmaya devam edildi. Tiim 6l¢iimler viicudun sag tarafindan yapildi.

3.6.3. KOAH ile ilgili parametreler
Hastalara KOAH tanisinin siiresi, son bir yil i¢inde gegirdikleri alevlenme sayisi,
kullandiklar ilaglar ve KOAH’tan bagka hastaliklar1 olup olmadigi soruldu ve kaydedildi.
Hastalara sigara i¢ip igmedikleri soruldu. Hastalar sigara i¢cmiyor, i¢iyor ve birakmis olarak
3 gruba ayrildi. Sigara i¢en ve belli bir siire i¢ip daha sonra birakmig olan hastalarn kag yil
sigara ictikleri paket/yil olarak hesaplanip kaydedildi. Halen sigara kullannalara fagerstrom
nikotin bagimlilik testi uygulandi ve bagimlilik puanlar1 hesaplandi.

a. Dispne skalalari

Calismaya katilan hastalarin dispne diizeyleri modifiye British Medical Research
Council (MRC) 6lgiitii kullanilarak 0°dan 4’e kadar derecelendirildi (Tablo 5) (Bestall et
al., 1999).
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Tablo 5. MMRC dispne skorlamasi

0 Sadece agir egzersiz sirasinda dispne

Diiz yolda hizli yiiriirken ya da hafif yokusta dispne

2 Dispne nedeniyle, ayn1 yastaki bireylerden daha yavas yiiriime veya
yiirlirken soluklanmak i¢in durma

3 100 metre yiirtidiikten sonra veya birkag¢ dakika yiiriidiikten sonra
soluklanmak i¢in durma

[EEN

Dispne nedeniyle ev disina ¢ikamamak veya giyinirken dispne

b. BODE indeksi
BODE indeksi, beden Kiitle indeksi “BKI” (B); hava akimi obstriiksiyonu (O); dispne
(D); egzersiz kapasitesi (E)’nden olusan 4 faktoriin 6l¢iimii sonucu elde edilen skorlarin
toplamudir.
BODE indeksi viicut kiitle indeksi, FEV1, mMMRC dispne skoru ve 6 dk yiiriime
testine gore skorlandirildi. Ek olarak BODE skoru puanlara gore evrelendirildi. Buna gore
BODE skoru 0-2 arasinda olanlar evre 1, 3-4 arasinda olanlar evre 2, 5-7 arasinda olanlar

evre 3, 8-10 arasinda olanlar evre 4 olarak degerlendirildi (Tablo 6) (Ong et al., 2005).

Tablo 6. BODE indeksi

BODE indeksi 0 1 2 3

0,
FEVI(% > 65 50-64 36-49 <35
beklenen)

6 dakika yiiriime

. >350 250-349 150-249 <149
testi

MMRC dispne

skalas1 0-1 2 3 4

Viicut kutle

indeksi (VKI) >21 = 21

C. Alt1 dakika yiiriime testi

Calismaya katilan hastalarin egzersiz kapasiteleri 6 dakika ylirlime testi ile
degerlendirildi. Bunun igin NEU Meram Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 servisinde
bulunan 10 metrelik belirlenmis alanda 6 dakika boyunca kendi ritimlerinde yiiriimeleri
istendi ve alinan mesafe metre cinsinden kaydedildi. 6 dakika boyunca zorlandiklar1 an

istirahat etmelerine izin verildi.

32




d. Solunum fonksiyon testleri
Hastalara NEU Meram Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklari ABD Solunum Fonksiyon

Laboratuvarinda solunum fonksiyon testi yapildi.
3.6.4. Sarkopeni Tanis1
b. Kas giicii degerlendirilmesi

Hastalarin kas giiciinii 6lgmek igin el kuvveti sikma (handgrip) 6lgtimii “Takei
grip strength dynamometer” ile yapildi. Dominant elden {i¢ 6l¢iim yapildi ve her hasta
icin en yiiksek deger kaydedildi. ROC analizi ile kas giicliniin erkek ve kadinlar i¢in cut-
off degerleri belirlendi. Kadnlar i¢in 14,35 kg’in, erkekler igin 28,75 kg’ altindaki
degerler ‘kas giicli diisiikliigii” olarak kabul edildi.

c. Kas kiitlesinin degerlendirilmesi

Hastalarin Bioelektrik-Impedans Analizi (BIA) yontemiyle viicut kompozisyonlari
tespit edildi, BC 532 model BIA cihaz1 kullanildi. Olgiimler hastalar a¢ iken, idrar
ihtiyaglar1 yok iken ve viicutlarinda her hangi bir metal (kolye, yiiziik, saat vb) yok iken
yapildi. Kas kiitlesi BIA cihazi tarafindan otamatik olarak hesaplandi.Yagsiz Viicut
kiitlesi (YVK) BIA cihaz1 tarafindan 6lciildii. Iskelet Kas Kiitlesi (KKI) (kg)
0,566*YVK formiilii ile hesapland1 (Bahat et al., 2017). Iskelet Kas Kiitlesi boyun
karesine boliinerek de Iskelet Kas Kiitlesi indeksi (kg/m?) hesapland. iskelet kas kiitlesi
indeksinin cut-off degerlerini belirlemek i¢in ROC analizi yapildi. Kadinlarda 9,84
kg/m? nin, erkekler icin 10,37 kg/m? nin altindaki degerler ‘kas kiitlesi diisiikligii’ olarak
kabul edildi.

d. Yiiriime h1iz1 degerlendirilmesi
Yiirtime hiz1 hastanin 6.0 metreyi kat etme siiresinin saniye olarak kaydedilmesi ile

Olclilmiistiir. Alt1 metre uzunlugundaki yiirliyis yolu daha Onceden Olgiilerek
hazirlanmistir. Gorlismeci katilimcidan “giindelik hayatta, sokakta herhangi bir yere gider
gibi yiirlimesini” istemistir. Katilimec1 baslangic noktasmin hemen arkasinda yer almus,
baslangic noktasmi viicudunun tamami gectiginde zaman Ol¢limii baslatilmis, bitis
noktasmi viicudunun tamami gectiginde zaman Ol¢limii sonlandirilmistir. Katilimcimnin
aligma siireci gdz Oniine alinarak yiiriime hiz1 6l¢iimii iki kez tekrarlanmis, daha hizli olan
Ol¢ctim degerlendirmeye alinmistir. EWGSOP un tani algoritmasina gore, yiirlime hizi 0,8

m/sn’den yavas olanlar ‘yiiriime hiz1 diisiik’ olarak degerlendirilmistir (Cruz-Jentoft et al.,
2010).

33



3.7. Verilerin Istatistiksel Degerlendirilmesi

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler
icin SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 20.0 programi kullanilda.
Stirekli degiskenlere ait tanmimlayici istatistikler ortalama ve standart sapma cinsinden,
kategorik verilere ait tanimlayici istatistikler ise frekans ve yiizde cinsinden tablo halinde
Ozetlenmistir. Niceliksel verilerin karsilastirilmasinda normal dagilim varsayimini
karsilayanlarda Independent Samples t ve Tek Yonli Varyans Analizi (One-Way
ANOVA) testi kullanild1. Kategorik yapidaki verilerin karsilastiriimasinda ise Chi-Square
testi kullanildi. Sonuglar % 95’lik giiven araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde
degerlendirildi. Parametreler arasi korelasyon Pearson korelasyon analizi ile yapildi.
Korelasyon katsayisi (r); 0.00-0.24 aras1 zayif, 0.25-0.49 arasi orta, 0.50—0.74 arasi1 gii¢lii,
0.75-1.00 arasi ¢ok giiclii iliski olarak degerlendirildi. Optimal cut-off degerlerini
belirlemek i¢in Receiver Operating Characteristics (ROC) egrisi analizi yapildi. Cut —off
degerleri i¢in spesifite, sensitivite degerleri belirlendi. Egri altinda kalan alanin
degerlendirilmesinde Tip-1 hata diizeyinin % 5’in altinda olan durumlar testin tanisal

degerinin istatistiksel olarak anlamli oldugu seklinde yorumlandi.
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4. BULGULAR
4.1. Hastalarin Sosyodemografik Ozellikleri
Caligma kriterlerine uygun olan toplam 219 KOAH hastasi ¢calismaya alindi. Calismaya

alinan hastalarin 23’1 (%10,5) kadmn, 196°s1 (%89,5) erkekti. Hastalarin yas ortalamalar1
66,9+10,1 y1l (min=50, max=90) idi. Hastalar1 yas gruplarma gore ayirdigimizda 50-59
yas arast 55 (%25,2), 60-69 yas aras1 76 (%34,7), 70-79 yas arast 59 (26,9), 80 yas ve
iizerinde olanlar 29 (%13,2) kisiydi. Hastalarin 49°u (%22,4) bekar, 170’1 (%77,6) evli idi.
Egitim durumu incelendiginde okuryazar olmayanlar 40 (%18,3), ilkokul mezunu olanlar
134 (%61,2), ortaokul mezunu olanlar 26 (%11,9), lise mezunu olanlar 10 (%4,6),
iniversite mezunu olanlar 9 (%4,0) kisiydi. Sigara igme durumlarina bakildiginda 26
(%11,9) kisi hi¢ sigara igmemis, 42 (%19,2) kisi halen sigara iciyor, 151 (%68,9) kisi
sigaray1 birakmisti. Hastalarin sigara icme miktarlar1 57,84+29,9 paket/yil idi. Ek hastalik
olarak 37’sinde (%16,9) diabetus mellitus, 74’iinde (%33,1) hipertansiyon, 72’sinde
(%32,9) koroner arter hastaligi, 29’unda (%13,1) benign prostat hiperplazisi vardi (Tablo
7).
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Tablo 7. Sosyodemografik 6zellikler

Parametreler Sayi (n) \ Yiizde (%)
Yas (y1l) 66,9+10,1

Yas gruplan

50-59 yas 55 25,2
60-69 yas 76 34,7
70-79 yas 59 26,9
80 yas ve lizeri 29 13,2
Cinsiyet

Kadin 23 10,5
Erkek 196 89,5
Medeni durum

Bekar 49 22,4
Evli 170 77,6
Egitim Durumu

Okuryazar degil 40 18,3
Ilkokul 134 61,2
Ortaokul 26 11,9
Lise 10 4,6
Universite 9 4.0
Sigara icme durumu

Evet 42 19,2
Hayir 26 11,9
Birakmis * 151 68,9
Sigara icme miktar

(paket/y1l) S7,8£29,9
**Komorbid hastalhiklar

Diabetes mellitus 37 16,9
Hipertansiyon 74 33,1
Koroner arter hastaligi 12 32,9
Benign prostat hiperplazisi 29 13,1

*(OrtiSD) “Birden fazla segenek isaretlenebildiginden n degiskenlik gostermektedir.
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4.2. Antropometrik Olgiimler

Tablo 8. Erkeklerin antropometrik él¢iimlerinin yas gruplarina gore karsilastirilmasi

65 yas ve alti 65 yas iistii

Ort+£SD Ort+£SD t P
Bel gevresi (cm) 99,7 + 16,4 103,6+17,1 1613 | 0,108
Boy (m) 1,7140,1 1,67+0,1 -1,993 0,048
Kilo (kg) 73,71+18,4 73,4+16,7 -0,119 0,905
*BKi (kg/m°) 25,545,8 26,1+5,8 0,632 0,528
**DKK (mm) 20,3+9,7 23,949,7 -1,806 0,072
Kas Kiitlesi (kg) 53,7+10,3 50,5+8,9 -2,290 0,023
Yag orani (%) 22,0+9,3 25,418,8 -2,520 0,013
Visseral yag (kg) 11,045,5 13,316,1 2,719 0,007
El Kav{;‘é‘;‘a giied | 2164103 24,8483 17,004 | <0,001
Yiiriime hiz1 (m/sn) 0,9+0,2 0,6+0,2 6,293 <0,001

*BKI:Beden Kiitle Indeksi, **DKK: Deri Kivrim Kalmhg:

Erkeklerin yas gruplarina gére antropometrik dlgtimleri karsilastirildi. Yas arttik¢a
yilirime hizi, el kavrama giicli ortalamalar1 azalmaktaydi, bu azalma istatistiksel olarak
anlamli idi (p<0,001) (Tablo 8).

Yas gruplar1 ile yag orani arasindaki iliskiye bakildiginda, yas arttikga yag orani
artmaktaydi (t=-2,520, p=0,023).
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Tablo.9. Kadinlarin antropometrik él¢iimlerinin yas gruplar gore karsilagtirilmas:

65 yas ve alt1 65 yas iistii
Ort+SD Ort+SD ‘ P

Bel Cevresi (cm) 101,2+11,1 107,4+£21,6 0,873 0,393
Boy (m) 1,59+0,1 1,5540,1 -1,818 0,083
Kilo (kg) 76,2+13,4 73,7£21,9 -0,327 0,747
*BKI (kg/m®) 30,8+5,0 32,7178 1,473 0,253
**DKK (mm) 29,14+8,0 26,0+8,0 0,990 0,333
Kas kiitlesi (kg) 44,615,2 41,4174 -1,188 0,248
Yag oram (%) 37,0+9,4 41,749,7 -0,316 0,755
Visseral yag (kg) 12,7451 13,745,1 0,788 0,468
£l kavrama gici 16,14+8,3 11,8+4,3 -1,546 0,137
(kg)

Yirtime izt 0,810,4 0,6+0,1 1,603 0,124

(m/sn)

*BKI: Beden Kiitle Indeksi **DKK: Deri Kivrim Kalmlig1

Kadmlar yas gruplarina ayrildi. Yas gruplari ile antropometrik 6l¢iimleri arasindaki

iliskiye bakildi. Kadinlarda yas gruplar1 ile antropometrik 6lglimler arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark yoktu (p>0,005) (Tablo 9).
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4.3. Hastahga Ait Bulgular

Tablo 10. Hastalarin KOAH siddetine gore dagilimlar

GOLD spirometrik siniflama n %
Evre 1 9 %4,1
Evre 2 73 %33,3
Evre 3 84 38,4
Evre 4 53 24,2
BODE Indeks Gruplan

BODE 0-2 64 %29,3
BODE 3-4 45 %20,5
BODE 5-6 41 %18,7
BODE 7-10 69 %31,5
MMRC Dispne Skalasi

0-1 84 %38,4
> 2 135 %61,6

Calismaya alinan hastalarin FEV1 degerlerine gore; GOLD Evre 1’de ( FEV1
> 80) olan 9 (%4,1), GOLD Evre 2°de ( FEV 150 — 79 ) olan 73 (%33,3), GOLD Evre
3’de (FEV1 30-49) olan 84 (%38,4), GOLD Evre 4’de ( FEV1 <30) olan 53 (%24,2)
kisiydi (Tablo 10).

BODE indeksi 0-2 olanlar 64 (%29,3), BODE indexi 3-4 olanlar 45 (%20,5),
BODE indeksi 5-6 olanlar 41 (%18,7), BODE indeksi 7-10 arasinda olanlar 69 (%31,5)
kisi idi (Tablo 10).

MMRC dispne skalas1 0-1 olanlar 84 (%38,4), MMRC dispne skalas1 2 ve
tizerinde olanlar 135 (%61,6) kisi idi (Tablo 10).
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Tablo 11. Cahsmaya alinan hastalarin klinik 6zellikleri

Ort+SD
FEV1 (%) 44,4+17,9
FEV1 (L) 1,23+0,6
FVC (%) 54,9+19,4
FVC (L) 1,91+0,8
FEV1/FVC 61,1+8,5
MMRC Dispne Skalas1 1,95+1,14
BODE indeksi 4,54+2.9
Bir yilda hastaneye yatis 2,43+4,0
Tani stiresi (yil) 7,19+7,2
6 DYT (m) 271,8+119,6

*6 DYT: 6 Dakika Yuriime Testi

Hastalarin ortalama FEV 1 yiizdesi 44,4+17,9, ortalama FEV1 Litresi 1,231+0,6
litreydi. FEV1/FVC ortalamasi1 61,148,5 idi. Alt1 dakika yiirtime testi sonuglar1 ortalama
271,8+119,6 m idi. Bir yilda hastaneye yatis sayilar1 ortalama 2,434+4,0 idi. Tan1 siireleri
ortalama 7,19+7,2 yil idi (Tablo 11).

4.4. Sarkopeni Prevalansi

Calismaya alian 219 hastanin kas kiitlesi, yiliriime ve el kavrama testi sonuclart EWGSOP
evrelemesine gore ‘‘presarkopeni’’, ‘¢ sarkopeni’’, ¢ agir sarkopeni’’ ve ‘‘sarkopeni
olmayan’’ olarak 4 gruba ayrildi. Presarkopeni evresinde kas kiitlesi diisiik ama kas giicii
ve fiziksel performansi normal olanlar, sarkopeni evresinde kas giicii diisiikliigii ile birlikte
kas giicii veya performansi azalanlar, agr sarkopeni evresinde ise ii¢ kriterde de yani kas
kiitlesi, kas giicii ve performansinda azalma olanlar vardir. Sarkopenik olmayan 105
(%47,9), presarkopenik 17 (%7,8), sarkopenik 32 (%14,6), agr sarkopenik olanlar 65
(%29,7) kisiydi. Ama ¢aliyjmamizda presarkopeni, sarkopeni ve agir sarkopeni
evrelerindeki hastalari birlestirdik. Parametreleri incelerken sarkopeni var ve sarkopeni yok

diye inceledik.
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Gruplar olusturulurken tani kriteri olarak kas kiitle indeksi, el kavrama giicii ve

yiirlime testi kullanildigindan dolay1 bu verilerin gruplar arasindaki istatistiksel analizi

verilmedi.

Kadinlardaki kas kiitle indeksi ortalamast 9,8+1,2 kg/m2 iken erkeklerde 10,3+1,6
kg/m? idi. El kavrama giiciiniin ortalamasi kadmnlarda 14,0+6,9 kg, erkeklerde 28,0+9,1 kg

bulundu. Yiiriime testi ortalamasi kadinlarda 0,7+0,3 m/sn, erkekler de ise 0,8+0,3 m/sn

olarak hesaplandi.

Tablo 12. Sarkopeni tan1 parametrelerinin sarkopeni evrelerine gore ortalama

degerleri
Sarkopeni ) )
Y Presarkopeni Sarkopeni Agir sarkopeni
0
n=17 n=32 n=65
b A (n=17) (n=32) (n=65)
Ort £SD Ort +SD Ort +SD Ort +SD
Kas ICutle Indext | 17 6111 9,040,8 9,2410,0 8,9+1,0
(kg/m)
Yuriime Hizt 0,8+0,3 1,040,1 0,8140,2 0,53+0,1
(m/sn)
El Kavrama 30,0 + 10,3 33,8+6,8 26,846,9 19,1459
Giicii (kg)
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Tablo 14. Katilanlarin sarkopeni durumuna gore sosyodemografik ozellikleri

Sosyodemografik . . ?
szellikler Sarkopeni yok Sarkopeni var x p
n % n %
Yas gruplan
50-59 yas 32 58,2 23 41,8
60-69 yas 44 57,9 32 42,1 15,016 0,002
70-79 yas 22 37,3 37 62,7
80 yas ve lizeri 7 24,1 22 75,9
Cinsiyet
Kadin 12 52,2 11 47,8
Erkek 93 47,4 103 52,6 0,043 0,835
Medeni durum
Evli olmayanlar 22 449 27 55,1
Evli olanlar 83 48,8 87 51,2 0,104 0,747
Egitim durumu
Okur-yazar degil
ve ilkokul mezunu | ' 44,3 o7 7 | 3934 | 0,047
Ortaokul ve usti 28 62,2 17 37,8
Sigara icme
durumu
Hi¢ igmemis 14 53,8 12 46,2
Icenler/birakmislar 91 47,2 102 52,8 L’ 0,665
Ek hastahk
Yok 42 50,6 41 49,4
Var 63 46,3 73 53,7 0,378 0,539

Calismamizda yas ile sarkopeni varlig1 arasinda anlamli bir iliski vardi. Sarkopeni
goriilme orani 50-59 yas araliginda %41,8, 60-70 yas araliginda %42,1, 70-79 yas
araliginda %62,7 sarkopenik, 80 yas ve lizerinde %75,9 idi. Yas arttik¢a sarkopeni varligi
da anlamli olarak artmaktaydi ( ¥2=15,016, p=0,002). 80 yas ve iizerinde sarkopeni olma
olasiligi, 50-59 yas grubuna gore 4,373 kat daha fazlaydi [OR=4,373, %95 CI; (1,600-
11,948)], bu yiikseklik istatistiksel olarak 6nemli idi (p=0,004) (Tablo 20).

Egitim diizeyi ile sarkopeni arasindaki iliski incelendiginde okur-yazar olmayan ve ilkokul
mezunlarinda sarkopeni goriilme orani yliksek iken, ortaokul ve iistii egitimi olanlarda
sarkopeni olmayanlarin orani daha yiiksekti ( 42=3,934, p=0,047). Okur-yazar olmayan ve
ilkokul mezunlarinda sarkopeni goriilme orani ortaokul ve iistii egitimi olanlara gore 2,075
kat daha fazla idi [OR=2,075, %95 CI; (1,059-4,066)], bu yiikseklik istatistiksel olarak
anlamli idi (p=0,033) (Tablo 20).
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Calismaya alinan KOAH hastalarinin cinsiyet, medeni durumu, sigara icme ve ek
hastalik durumu ile sarkopeni varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski yoktu
(p>0,05) (Tablo 14).

Tablo 15.Sarkopeninin bazi1 parametreler ile iliskisi

Sarkopeni Yok | Sarkopeni Var
Ort+SD Ort+SD ' P
Yas (y1il) 64,6 9,1 69,1+10,4 3,366 0,001
Bel cevresi (cm) 110,9+15,8 93,7+13,2 -8,736 0,000
Kilo (kg) 85,4+14,7 62,9+12,1 -12,363 0,000
*VKI (kg/m” 30,2453 22,7442 -11,636 0,000
Kas Kiitlesi (kg) 58,4+7,6 44,2+5 8 -15,644 0,000
Yag Orani (%) 26,8+10,4 23,9+10,3 -1,995 0,047
Visseral Yag (kg) 15,1£11,6 10,7+4,8 -4,529 0,000
DKK(mm) 26,38,9 19,2+9,1 -5,791 0,000

*VKI:Viicut Kiitle indexi **DKK: Deri Kivrim Kalmlig

Gruplar arasinda cinsiyet ayrimi yapilmadan incelendiginde yas ortalamasi
sarkopeni olmayanlarda 64,6+ 9,1 yil, sarkopeni olanlarda 69,1+ 10,4 yil, sarkopenik
olanlar olmayanlara gore daha yashydi ve istatistiksel olarak anlamh idi (t=3,366,p
=0,001) (Tablo 15).

Bel ¢evresi sarkopeni olmayanlarda 110,9+15,8 cm, sarkopeni olanlarda ise
93,7+13,2 ¢m bulundu. Gruplar arasindaki bu fark istatististiksel olarak anlamli idi (t=-
8,736, p<0,001) (Tablo 15).

Sarkopeni grubunda ortalama agirlik 62,9+ 1216 kg, sarkopeni olmayan grubun ise
85,4+14,7 kg olarak saptandi (p=0,49). Sarkopenik olan sarkopenik olmayan gruba gore
anlamli derecede zayift1 (t=-12,363, p<0,001).

VKI ortalamas ise sarkopeni grubunda 22,7+4,2kg/m?, sarkopenik olmayan grupta
30,2+5,3 kg/m2 olarak bulundu. Sarkopenik olanlarm VKI degerleri sarkopenik
olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede dusiiktii (t=-11,636, p<0,001)
(Tablo 15)
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BIA cihazi ile hastalarda kas kiitlesine, yag oranma bakildi. Sarkopenik olmayan
grupta kas kiitlesi ve yag oran1 sarkopenik olanlara gore yiiksekti. Bu fark da istatistiksel
olarak anlamli idi (p degeri sirasiyla p<0,001, p=0,0047) (Tablo 15).

Hastalarda deri kivrim kalinlig1 ile sarkopeni durumu arasindaki iligkiye bakildi.
Deri kivrim kalinli§1 ortalamasi sarkopeni olmayan grupta 26,3+ 8,9 mm, sarkopenik
olanlarda 19,2+ 9,1 mm idi. Sarkopeni olmayan grupta deri alt1 yag dokusu sarkopenik
olanlardan daha fazla idi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli idi (t=-5,791, p<0,001)
(Tablo 15).

Tablo 16. Sarkopeni ile KOAH bulgulan arasindaki iliski

Sarkopeni Yok Sarkopeni Var
t

Ort=SD Ort+£SD P
FEV1% 47,6+18,5 41,5+16,9 -2,560 0,011
FEV1-L 1,4+0,6 1,1£0,5 -3,735 0,000
FVC% 57,0+19,8 52,9+18,8 -1,555 0,121
FVC-L 2,1+0,8 1,8+0,7 -2,819 0,005
FEV1/FVC 63,2+7.4 59,24+8.9 -3,654 0,000
mMMRC 1,56+1,1 2,3+1,0 5,035 0,000
BODE indeksi 3,5+2,7 5,4+2,7 5,140 0,000
Tani Siiresi 0,417 0,677

6,9+£7,5 7,4+6,7
(yi)
Hastaneye yatis 1,55+2,0 3,2545,1 3,160 0,002
sayisy/bir yilda
6 DYT (m) 308,5+123,4 237,9+105,7 -4,555 0,000

Sarkopeni olanlarin ortalama FEV1 yilizdesi 41,5£16,9, ortalama FEV1 litresi
1,1£0,5 litre, sarkopenik olmayanlarin ise ortalama FEV1 yiizdesi 47,6+18,5, ortalama
FEV1 litresi 1,4 +£0,6 litre idi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi
(swrasiyla p degerleri p=0,011, p <0,001) (Tablo 16).

Sarkopenik olanlarin tani siiresi sarkopenik olmayanlara gére daha uzundu ama bu
fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05) (Tablo 16). Sarkopenik olanlarin bir yilda
hastaneye yatis sayisi sarkopenik olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede

fazlaydi (t=3,160, p=0,002).
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Sarkopenik olmayan grubun ortalama 6DYT 308,5+123,4, sarkopenik olan grubun
ortalamasi1 237,9+105,7 m idi. Sarkopenik olan grup sarkopenik olmayan gruba gére daha
kisa mesafe yiirtimiistii (t=-4,555, p<0,001) (Tablo 16).

Calismamizda hastalarin BODE indeksi, GOLD spirometrik siniflama ve mMRC
dispne skalasi ile sarkopeni goriilmesi arasindaki iliskiye bakildi.

BODE indeksi arttikga sarkopeni goriilmesi de dogru orantili olarak artmaktaydi (
¥2=21,834, p<0,001) (Tablo 17).

GOLD evresi arttikca yani KOAH siddeti arttikga sarkopeni goriilme orani
artmaktaydi ( 42=4,613 p=0,032) (Tablo 18).

Sarkopeni goriilme durumu ile mMRC dispne skalasi arasindaki iliskiye
bakildiginda ise, mMRC dispne skalasi arttikca sarkopeni goriilme orani da istatistiksel
olarak anlamli derecede artmaktaydi ( 42=8,902, p=0,003) (Tablo 19).

Tablo 17. Sarkopeni ile BODE indeksi arasindaki iliski

Sarkopeni Yok Sarkopeni Var Total v p

BODE 3 g g
Indeksi " /o n /0 : /0

0-2 43 67,2 21 32,8 64 100.0

3-4 23 51,1 22 48,9 45 100.0

21,834 | <0,001
5-6 20 48,8 21 51,2 41 100.0
7-10 19 27,5 50 72,5 69 100.0

Tablo 18. Sarkopeni ile GOLD spirometrik siniflama arasindaki iliski

Sarkopeni Yok Sarkopeni Var Total v p
GOLD n % n % n %
EVRE
1.2 47 57,3 35 427 82 100,0 4613 0,032
EXRE 58 423 79 577 | 137 | 1000
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Tablo 19. Sarkopeni Ile mMRC dispne skalas: arasindaki iliski

Sarkopeni Yok Sarkopeni Var Total A p
MMRC | n % n % n %
0-1 51 60,7 33 39,3 84 100,0 | 8,902 0,003
>2 54 40 81 60 135 100,0
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Tablo 20. Sarkopeni ile ilgisi olabilecegi diisiiniilen degiskenlerin tek degiskenli
lojistik regresyon sonuclari

Degiskenler Unadjusted OR 95% CI p
Yas Gruplan (yil)

50-59 yas 1

60-69 yas 1,012 0,501-2,044 0,974
70-79 yas 2,340 1,103-4,964 0,027
80 yas ve iizeri 4,373 1,600-11,948 0,004
Ogrenim durumu

Ortaokul ve tsti 1

Okur-yazar degil ve 2,075 1,059-4,066 0,033
Sigara icme durumu

Hi¢ icmemis 1

E?ﬁfﬂl@eﬂi; ° 1,308 0,575-2,973 0,522
BODE indeksi

BODE 0-2 1

BODE 3-4 1,959 0,895-4,288 0,093
BODE 5-6 2,150 0,962-4,807 0,062
BODE 7-10 5,388 2,565-11,322 0,000
GOLD spirometrik siniflama

GOLD 1-2 1

GOLD 3-4 1,829 1,052-3,181 0,033
mMRC dispne skalasi

mMRC 0-1 1

mMMRC>2 2,318 1,328-4,046 0,003
Komorbid hastalik

Yok 1

Var 1,187 0,687-2,050 0,539
BKi (kg/m?)

VKI >30 1

VKI <30 13,375 5,680-31,462 0,000




Tablo 21. Cok degiskenli lojistik regresyon sonuclari

Degiskenler Adjusted OR 95% CI p
Yas gruplan (y1l)

50-59 1

60-69 0,759 0,308-1,865 0,548
70-79 2,327 0,811-6,676 0,116
80 yas ve tizeri 2,611 0,657-10,379 0,173
GOLD Spirometrik simiflama

Evre 1 FEV1>80 1

Evre 2 FEV1 50-79 3,909 0,426-35,848 0,228
Evre 3 FEV1 30-49 2,666 0,267-26,634 0,404
Evre 4 FEV1 <30 3,740 0,318-43,988 0,294
BODE Siniflamasi

BODE 0-2 1

BODE 3-4 5,520 1,496-20,362 0,010
BODE 5-6 11,021 1,560-77,840 0,016
BODE 7-10 34,392 4,492-263,308 0,001
Mmrc

mMRC 0-1 1

mMMRC =2 3,347 0,754-14,868 0,112
BKi (kg/m?)

VKI>30 1

VKI <30 36,340 12,389-106,594 0,000
Ogrenim durumu

Ortaokul ve tistii

mezunu 1

Okur-yazar degil

ve ilkokul mezunu 1,409 0,592-3,354 0,438

Sarkopeni ile iligkili olabilecegi diisiiniilen olas1 degiskenlerin tek degiskenli
lojistik regresyon sonuglar1 tablo 20’de gosterilmistir. Tablo 20’de verilen ihtimal diizeyi
(p) 0,005’in altinda (p<0,005) bulunan degiskenler ¢ok degiskenli model i¢in aday
degigkenler olarak belirlenmistir. Boylece yas, BODE indeks gruplari, GOLD spirometrik
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smiflama, MMRC, 6grenim durumu ve VKI sarkopeni ile anlamli derecede iliskili
olduklarindan dolay1 ¢cok degiskenli modele dahil edilmistir.

Yas gruplarinda 50-59 yas aralig1 referans grup alindiginda; 70-79 yas araliginin
odds oran1 2,327, 80 yas ve lizerinin odds oranmi 2,611 bulundu. Yas1 80 ve iizerinde
olanlarda sarkopeni olma olasiliginin, 50-59 yas grubuna gore 2,611 kat daha fazla oldugu
goriildi [OR=2,611, %95 CI; (0,657-10,379), p=0,173] (Tablo 21).

FEV1 sonucuna gére FEV1>80 olan grup referans alindiginda; FEV1<30 olanlarin
odds oran1 3,740 bulundu. FEV1<30 olanlarin sarkopeni olma olasiligi, FEV1>80 olanlara
gore 3,740 kat daha yiiksek idi [OR=3,740, %95 CI; (0,318-43,988), p=0,294] (Tablo 21).

BODE indeks gruplarinda ise BODE 0-2 olan grup referans grup alindi. Bode
indeksi 7-10 olan grubun odds orani 34,392 idi. BODE indeksi 7-10 olan grubun sarkopeni
olma olasiligi BODE indeksi 0-2 olan gruba goére 34,392 kat daha yiiksekti [OR=34,392,
%095 ClI; (4,422-21,160), p=0,001].

MMRC dispne skalasinda mMMRC 0-1 olan grup referans alindiginda mMRC>2
olan grubun odds orani 3,347 idi. MMRCZ= 2 olan grubun sarkopeni olma olasiligt mMMRC
0-1 olan gruba gore 3,347 kat yiiksek idi [OR=3,347, %95 CI; (0,754-14,868), p=0,112]
(Tablo 21).

VKI degiskenine ait odds oran1 36,340 bulundu. VKI <30 olanlarm sarkopeni olma
olasiligt VKi>30 olanlarin 36,340 kat daha fazla idi [OR=36,340, %95 CI; (12,389-
106,594), p<0,000] (Tablo 21).

Ogrenim durumu degiskenine ait odds oran1 1,409 bulundu. Bu katsay1, okur-yazar
olmayanlar ile ilkokul mezunlarinda sarkopeni goriilme olasiliginin 6grenim durumu
ortaokul ve dstiinde olanlardan 1,409 kat daha yiiksek oldugunu gostermekteydi
[OR=1,409, %95 ClI; (0,592-3,354), p=0,438] (Tablo 20).
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Tablo 22. Bazi parametrelerin korelasyonu

Kas kiitlesi 1
p
r 0,022
Yag orani 1
p 0,746
r | 02997 | 00,671
Visseral Yag 1

p 0,000 0,000

£3 £3

] r | 0,588 | 0,687 | 0,611
BKi 1
p 0,000 0,000 0,000

Deri Kiviim r | 0,3427 | 0,460 | 0,346 | 0,606 -
Kalinhg: p 0,000 0,000 0,000 | 0,000
r | 0594 | 0,624~ | 0,593 | 0,860 | 0,586
Bel Cevresi 1
P 0,000 0,000 0,000 | 0,000 | 0,000

** Korelasyon 0,01 seviyesinde énemlidir.
* Korelasyon 0,05 seviyesinde énemlidir.

Hastalarin deri kivrim kalinlig1 ile yag oranmi arasindaki korelasyon incelendiginde,
pozitif yonde orta derece anlamli bir korelasyon oldugu goriildi (r=0,460, p<0,001) (Tablo
22). Dogrusal regresyon analizi yapildiginda deri kivrim kalinligindaki artisin %21,2’si
yag oranindaki artisa atfedilmektedir (R>=21,2) (Sekil 5).

Deri kivrim kalinligr ile visseral yag arasindaki korelasyona bakildiginda, pozitif
yonde orta derecede anlamli korelasyon vardi (r=0,346, p<0,001) (Tablo 22). Dogrusal
regresyon analizi yapildiginda deri kivrim kalinligindaki artigin %12°si visseral yagdaki
artisa atfedilmistir (R>=12,0) (Sekil 6).

Bel c¢evresi ve deri kivrim kalinlig1 arasindaki korelasyona bakildiginda, pozitif
yonde yiiksek derecede anlamli korelasyon vardi (r=0,586, p<0,001) (Tablo 22). Dogrusal
regresyon analizi yapildiginda bel ¢evresindeki artisin %34,4°i deri kivrim kalinligindaki

artisa atfedilmistir (R?=34,4) (Sekil 7).
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Deri krvnim kalinhi

O Observed
50,00+ ——Linear
40,00
30,00 R?*=0,212
p<0,001

20,00

10,00

oo T T T T T T
00 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00 60,00
yag orani

Sekil 5. Deri kivrim kalinhgi ile yag orami arasindaki lineer regresyon analizi

Deri kivrim kalinhg

O Observed
50,00 — Linear
40,00
30,00
2_
R°=0,120
20,00 P<0,120
10,00

00 T T T T
00 10,00 20,00 30,00 40,00

visseral yag

Sekil 6. Deri kivrim kalinhgi ile visseral yag arasindaki lineer regresyon analizi



Bel gevresi

160,00

140,00

120,00

100,004

0,00
00

T
10,00

T
20,00

T T
30,00 40,00

Deri kivrim kalinhigh

T
50,00

O Observed
—Linear

R2=0,344
p<0,001

Sekil 7. Bel gevresi ile deri kivrim kalinhgy arasindaki lineer regresyon analizi

Tablo 23. Sarkopeni tan1 parametreleri ile hastalarin klinik 6zellikleri arasindaki

korelasyon
Kas kiitlesi | I 1
indeksi
naekKs p
Yiiriime r 0,232
1
Hizx 0 0,000
El r | 0350™ | 0,553
kavrama 1
testi p 0,000 0,000
r 0,131 | 0,539 | 0,260
FEV1 % 1
p | 0052 | 0,000 | 0,000
r | 02237 | 06037 | 0,416~ | 0,857
FEV1-L 1
p | 0,000 | 0,000 | 0000 | 0,000
r |-0,255 |-0,799" | -0,537" | -0,600° | -0,637"
mMRC 1
p | 0,000 | 0,000 | 0000 | 0,000 | 0,000
r |-0249" |-0,837" | -0,529" | -0,722"" | -0,724" | 0,899
BODE 1
p | 0,000 | 0,000 | 0000 | 0,000 | 0,000 | 0,000
oY T r | 02297 | 0,970 | 0,550 | 0,543 | 0,603 | -0,818" | -0,858"
p | 0001 | 0000 | 0000 | 0,000 | 0,001 | 0,000 | 0,000

** Korelasyon 0,01 seviyesinde 6nemlidir.
* Korelasyon 0,05 seviyesinde 6nemlidir.
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Hastalarin kas kiitle indeksi ile FEV1 litresi arasindaki korelasyon incelendiginde,
pozitif yonde zayif derecede anlamli bir korelasyon saptandi (r=0,223, p<0,001) (Tablo
23). Dogrusal regresyon analizi yapildiginda FEV1 degerindeki azalisin %5°i kas
kiitlesindeki azalisa atfedilmektedir (R?=0,050) (Sekil 8).

El kavrama giicii ile 6DYT arasindaki korelasyona bakildiginda pozitif yonde ¢ok
yiiksek derecede anlamli korelasyon bulundu (r=0,550, p<0,001) (Tablo 23). Dogrusal
regresyon analizi yapildiginda 6DYT testindeki diisiisiin %30,2’si el kavrama giiciindeki
azalisa atfedilmektedir (R?=0,302) (Sekil 9).

FEV1 litre
O Observed
4,00 — Linear
(o]
3,00 o o
2,00 R?70,050
p=0,001
1,00
o]

! T T T T
6,00 8,00 10,00 12,00 14,00 16,00

Kas kiitle indexi

Sekil 8. FEV1 litre ile kas kiitle indeksi arasindaki lineer regresyon analizi
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400,001
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200,00

Sekil 9. El kavrama giicii ile 6DYT arasindaki lineer regresyon analizi

|
10,00

T
20,00

T T
30,00 40,00

El kavrama giicii

T
50,00

T
60,00

Q Observed
=—Linear

R?=0,302
p<0,001
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4. TARTISMA

Sarkopeni, kas kuvveti ve kas protein kiitlesi kaybma ek olarak fonksiyonel
kalitenin azalmasimi igerir. Sarkopeni gelisimine ¢ok sayida risk faktorii ve mekanizma
katki yapar. Sarkopeninin en yaygm nedeni yasliliktir, yasla iligkili hormon ve sitokin
diizeyi degisimleri onemli risk faktorleridir. Ancak enerji azlig1, fiziksel aktivite yoklugu,
kotii diyet, HIV ve kronik hastaliklar, insiilin direnci, Tip 2 Diabetes Mellitus, azalmis
doku tamiri yasl olmayanlarda da sarkopeniye neden olabilir. One siiriilen mekanizmalar,
kas protein doniisiimiindeki degisiklikler, kas dokusunun remodelingi, alfa-motor néron
kayb1 ve kas hiicresi olusumu ve apopitozisinden olusur (Schwartz, 1997a, Rolland et al.,
2008). Biz de ¢alismamizda tiim diinyada sik goriilen kronik bir hastalik olan KOAH ile
sarkopeni arasindaki iliskiyi degerlendirmek istedik. Ciinkii literatiiri inceledigimizde bu
konuyla ilgili ¢ok az sayida ¢aligma vard.

Kas kiitlesinin kaybi yasla birlikte gerceklesen bir siirectir. Yasla birlikte kas kiitlesi
azalirken, kas i¢i yag dokusu artmaktadir. Kas liflerinde sayica azalma olmaktadir.
(Grabiner and Enoka, 1995). Ozellikle tip 2 kas liflerinin 6zgiil atrofisi s6z konusudur.
Yetmis yasindan sonra kas kaybmm daha dramatik bir bigimde gergeklestigi
diistiniilmektedir (Brovold et al., 2013). Evans W ve arkadaslarmin 1997 yilinda yaptiklari
bir calismada 45 yasindan itibaren 90’11 yaslara gelindiginde sayet 6zel 6nlemler alinmazsa
kas kiitlesinin %350’sinin kaybedildigini bildirmislerdir (Evans, 1997). Hughes ve
arkadaglarinin 2002 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada 50 yasindan sonra kas kiitlesindeki
azalmanin y1llik yaklasik %1-2 oldugunu bildirmislerdir (Hughes et al., 2002).

Calismamizda hastalarin antropometrik 6l¢iimlerini incelerken cinsiyetlere gore yas
gruplarina aywrip inceledik. Ciinkii kas kayiplar1 yasa ve cinsiyete bagli olarak
degismektedir (Coqueiro Rda et al., 2009, Santos et al., 2004).

Calismamizda erkeklerde yas arttikca kas kiitlesi kaybi, yiiriime hiz1 yavaslamasi ve
el kavrama giicli kayb1 anlamli olarak artmaktaydi. Kadinlarda ise yasla antropometrik
Olgimler arasinda anlamli iliski bulunamadi. Bu durumun caligmaya alman kadinlarin
sayininin az olmasmdan ve 80 yas {lzerinde kadin hastamiz olmamasindan
kaynaklanabilecegi diistiniildii. Bu da bizim ¢aligmamizin kisitliligiydi. Ama literatiirde de
KOAH ve sarkopeni ile ilgili yapilan ¢aligmalara bakildiginda erkek populasyonun fazla
oldugu goriilmekteydi.

Costa ve arkadaglarinin 91 KOAH hastasinda yaptiklar ¢aligmada sarkopeni tanisi
koymak icin DEXA ile olgtiikleri kas kiitlesi (ASM) ile hesapladiklar1 iskelet kas kitle
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indeksini [SMI=ASM/boy?*(kg/m?)] kullanmislar ve KOAH hastalarinda sarkopeni oranini
%39,6 bulmuslar (Costa et al., 2015).

Limpawattana ve arkadaslarinin Giineydogu Asya’da 121 KOAH’l1 hastada
yaptiklari calismada DEXA kullanmiglar ve iskelet kas1 kiitle indeksini, apendikiiler yagsiz
kiitlenin viicut boyutuna goére diizeltilmesiyle yani apendikiiler yagsiz kiitlenin boyun
karesine bolinmesiyle (ALM/boy?) hesaplamislardir. Kas fonksiyonlarmi lgmek i¢in el
kavrama giicli testini ve 6 dakika yiirime testini yapmuslardir. Sarkopeni oranini % 24
bulmuslardir (Limpawattana et al., 2017).

Min Kwang Byun ve arkadaslarimin Giiney Kore’de 80 KOAH’11 hastada yaptiklar1
calismada, kas kiitlesini BIA cihaz1 ile, el kavrama giiciinii el dinamometresi ile
Olgmiislerdir. Bu ¢alismada sarkopeni oran1 %25 bulunmustur (Byun et al., 2017).

Cesari ve arkadaglarinin, KOAH hastalarinda sarkopeniyi bulmak i¢cin DEXA ile
apendikiiler kas kiitlesini Olgerek yaptiklar1 calismada sarkopeni oranimi %42,5
bulmuslardir. Brezilya’da DEXA kullanilarak yapilan ¢alismada KOAH’lilarda sarkopeni
orant %40 bulunmustur (Cesari et al., 2012) .

Biz de calismamizda 219 KOAH hastasinda sarkopeni oranini %44,3 bulduk.
Calismamizda kas kiitlesini 6lgmek igin BIA cihaz1 kullanildi. Kas giiciinii 6lgmek icin el
kavrama giiciine el dinamometresi ile bakildi. Fiziksel performanslarini belirlemek icin 6
metre yiirime testi yapildi. Literatirde KOAH hastalarinda sarkopeni sikligiyla ilgili
yapilan c¢aligmalarda sarkopeni oranm1 %20-40 arasinda bulunmustur. Sarkopeni
prevalansimiz diger ¢alismalara gore biraz yiiksek olabilir. Ciinkii ¢alismamizi ti¢iincii
basamak hastanede yaptigimizdan, ¢alisma popiilasyonumuz daha fazla komorbiditeye ve
hastalik siddetine sahipti.

Ulkemizde KOAH ve sarkopeni birlikteligi ile ilgili heniiz bir calisma
yaptlmamistir. Ama {ilkemizde Akm ve ark.’min 879 yashda yaptiklar1 calismada
sarkopeni prevalansi %63,4 olarak saptanmigtir (AKin et al., 2015).

Ulkemizden Bahat ve arkadaslarinin huzurevinde kalan yasli erkeklerde yaptiklar
calismada yine BIA ile 6lgiim yapilmistir ve huzurevinde kalan yash erkek hastalarda
sarkopeni prevalansi %85,4 olarak saptanmistir (Bahat et al., 2010). Yine iilkemizde
Akademik Geriatri Dernegi tarafindan yapilan Tirkiye Huzurevleri Sarkopeni Tarama
Projesi’nde sarkopeni prevalansi %68 saptanmustir (Halil et al., 2014).

Sarkopeni oranlarmin farkli bulunmasmm nedeni, ¢alismanin yapildigi

popiilasyonlarin farkli olmasi ve sarkopeni tanist koyma metotlarinin farklilik arz etmesine
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bagl olabilir. Yapilan ¢alismalarda kas kiitlesini degerlendirmek icin MRG, BT, DEXA,
BiA, kas ultrasonu kullanilabilirken, kas giiciinii degerlendirmek icin genelde el sikma
kuvvet Ol¢limii veya nadiren diz fleksiyon/ekstansiyon kuvvetleri 6l¢timii kullanilmaktadir.
Fiziksel performans 6l¢limii i¢in ise genelde KFPB, genel yiiriime hizi, 6-dakikalik yiirlime
testi kullanilmaktadir (Cruz-Jentoft et al., 2010). Tan1 koymada kullanilan yontemlerin
fazla olmas1 tan1 yontemlerini ve sonuglar1 gesitlendirmektedir. Yapilan bir calismada BIA,
DEXA ile iyi giivenilirlik ve korelasyon gdstermesine ragmen, BIA nin DEXA'ya kiyasla
kas kiitlesini daha az Glg¢ebilecegi belirtilmistir (Lerario et al., 2006, Steiner and Smolen,
2002).

Calismamizda ¢ok degiskenli lojistik regresyon analiziyle sarkopeni ile iliskili alt1
parametre incelendi; yas, BODE indeksi, GOLD spirometrik smiflama, mMMRC, 6grenim
durumu ve VKI. Calismamizda 80 yas iizerinde sarkopeni olma olasiligmm 50-59 yas
araliginda olanlara gore 2,611 kat daha yiiksek oldugu bulundu. Coasta ve arkadaslarinin
KOAH hastalarinda yaptig1 ¢alismada da 67 yas tizerinde sarkopeni goriilme orani 2.8 kat
daha fazlaydi. Sarkopeni sikligi yasm ilerlemesiyle artmaktadr (Costa et al., 2015).
Yapilan galismalarda sarkopeni prevalanst 60-70 yas arasinda %5-13 iken 80 yas ve
iizerinde %11-50 arasinda degistigi veya 60 yas ve lizeri grupta %8-40 arasinda oldugu
belirtilmistir (Morley, 2008, Abellan van Kan, 2009).

Calismamizda BODE indeksi arttikga sarkopeni goriilme orani da artmaktaydi.
BODE indeksi 7-10 arasinda olanlarda sarkopeni goriilme orani BODE indeksi 0-2
arasinda olanlara gore 34,392 kat artmusti. KOAH’lilarda sarkopeni ve BODE indeksi
arasindaki iliskiyi arastiran caligmalar bildigimiz kadariyla azdi. Costa ve arkadaslari
yaptig1 iki ayr1 c¢alismada da sarkopeni ve BODE indeksi onemli derece iliskili
bulunmustur (Costa et al., 2015, Munhoz da Rocha Lemos Costa et al., 2018). KOAH ta
prognozu degerlendirebilmek ve mortalite lizerine tahmin yiiriitebilmek agisindan BODE
indeksi onemlidir. BODE indeksi sadece mortaliteyi degil, hastaneye yatis riskini de
tahmin edebilmektedir. BODE indeksi arttikga sarkopeni goriilme oranmin artmast,
sarkopeninin KOAH hastalarinda daha kotii prognozla iligkili oldugunu gostermektedir
(Schols et al., 2005). Byun ve arkadaslar1 da yaptig1 ¢alismada sarkopeni ile BODE indeksi
arasinda yakin iliski bulmuslar ve bu iligkiye gére mortalitenin de tahmin edilebilecegini

onermislerdir (Byun et al., 2017).

Sarkopeni ile GOLD spirometrik siniflama arasindaki iliskiye bakildiginda, GOLD

evresi arttikca sarkopeni goriilme oraninin da arttigi gorilmiistiir. FEV1 degeri <30
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olanlarda sarkopeni goriilme oran1 FEV1>80 olanlara gore 3.740 kat daha fazlaydi. Blasio
ve arkadaslarmin yaptig1 ¢alismada da bizim ¢alismamiza benzer sekilde sarkopeniklerde
FEV1 de 6nemli derecede azalma oldugu goriilmiistiir (de Blasio et al., 2018). Jones ve
arkadaslarmm KOAH’ta sarkopeni prevalansiyla ilgili yaptiklar1 ¢caligmada da sarkopeni
ile GOLD evrelemesi yani hastalik siddeti ile korelasyon oldugu bulunmustur. (Jones et al.,
2015) . Ischaki ve arkadaslari, KOAH hastalarinda yagsiz kas kiitlesi kaybmin arttik¢a
hastalik ciddiyetinin arttigini buna bagli olarak da GOLD evresinin arttigin1 gostermislerdir
(Ischaki et al., 2007). Baska bir calismada ise BIA ile dlciilen kas kiitlesi ile FEV1 arasinda
anlamli iliski bulunmustur (Abbatecola et al., 2014). Munhoz da Rocha Lemos Costa ve
arkadaslar1 ise ¢alismalarinda ne GOLD evresi ne de FEV 1 degeri ile sarkopenik olma
veya olmama durumu arasinda iliski bulamamiglardir. Bunu ¢alismaya alinan hasta sayis1

azligina ve hastalarin hastalik siddetlerinin dagiliminin normal olmamasina baglamiglardir.

Dispne, KOAH’l1 hastalarda hastalarin giinlik yasam aktivitelerini kisitlayan en
onemli nedenlerden biridir (Ries et al., 2007). KOAH hastalarinda olusan dispnenin
nedeni, akciger fonksiyonlarinda bozulmaya ek olarak periferal kaslarda kondiisyon
kaybina ve solunum kaslarindaki fonksiyon bozukluguna baglanmaktadir (Hill et al.,
2004). Bizde ¢alismamizda mMMRC dispne skoru ile sarkopeni arasindaki iliskiye baktik.
MMRC dispne skoru arttikga sarkopeni goriilme orani artmaktaydi. Bu konuda yapilan
caligmalarla da benzerdi (Byun et al., 2017, Jones et al., 2015). Asyalilarda yapilan bir
calismada da yiikksek MMRC skorunun kotii akciger kapasitesinin de gostergesi oldugu ve
bunun da sarkopeni ile iliskili oldugu belirtilmistir (Limpawattana et al., 2017) mMRC
dispne skalasi ile pulmoner fonksiyon arasindaki korelasyonu gdsteren ¢ok sayida ¢alisma
yapilmistir (Mahler and Wells, 1988, Stenton, 2008).

Bagka bir ¢alismada ise el kavrama giicii ile mMMRC dispne skalas1 arasinda
korelasyon gosterilmistir (Byun et al., 2017). Calismamizda da sarkopenik hastalarin el
kavrama giicii diisiik oldugu i¢in bu ¢alismayla benzer sonuglara varilmaktadir.

Caligmamizda hastalarimizin egitim seviyesi diisiiktii. Okur-yazar olmayan ve
ilkokul mezunlar1 %79,5 iken, iiniversiye mezunlari sadece %4 idi. Literatiirdeki KOAH
ve egitim seviyesi ile ilgili yapilmig ¢aligmalara uymaktayd: (Leem et al., 2018). Egitim
seviyesi ile sarkopeni arasindaki iliskiye de baktik. Egitim seviyesi diistiikk¢e sarkopeni
goriilme orani artmaktaydi. Bildigimiz kadariyla daha 6nce KOAH hastalarinda egitim

seviyesi ile sarkopeni goriilme siklig1 arasinda bir ¢aligma yapilmamaisti.
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Calismamizda sarkopeni ile VKI arasinda iliskiye bakildi. Sarkopeni obez olmayan
grupta daha fazla idi. Sarkopenik hastalar daha zayif ve diisiik kiloluydu. Sarkopenik
hastalarin sarkopenik olmayan hastalara gore daha zayif, el sikma kuvvetlerininin, bel
cevrelerinin daha diisiik olmasi beklenen bir sonug¢ olup, bu sonug daha 6nce yapilan
caligmalar1 da desteklemekteydi. Costa ve arkadaslarnin yaptigi calismada da KOAH
hastalarinda VKI diisiikliigiiniin, obezite ile karsilastirildiginda sarkopeni riskini arttirdig
goriilmekteydi (Costa et al., 2015). KOAH’m mortalite riskinin tahmini i¢in gelistirilen
BODE indeksinde, viicut kiitle indeksi (VKI) < 21 kg/m® kétii prognozu gdstermektedir
(Lainscak et al., 2011). Buna gore sarkopeni, daha yiiksek mortalite riskini 6ngéren BODE
indeksi ile yakindan iligkilidir. Ama sunuda gbzden kag¢irmamak gerekir. KOAH
hastalarinda zamanla kas kiitlesinin kaybi artabilir, kaybolan kasin yerini yag depolar1
alabilir. Buna bagli olarak VKI degismeden de kalabilir (Pothirat et al., 2016) (Wagner,
2008). Baska bir ¢alismada ise kas prognozunun hasta prognozunda daha énemli oldugunu
bildirilmistir (Swallow et al., 2007). Brezilyada yapilan ¢alismada VKI’nin KOAH siddeti
ve prognozu arasinda iliski saptanamamis ama azalmis yagsiz kas kiitleSinin iliskisi
gosterilmistir (Costa et al., 2015). Bazi ¢caligmalarda kas kiitlesindeki azalmanin sag kalimi
%350’ye kadar azaltabilecegi gosterilmistir (Wagner, 2008). Bu da KOAH hastalarinda
pulmoner rehabilitasyon ve fiziksel aktivitenin ne kadar 6nemli oldugunu gostermektedir.

Sarkopeniklerin VKI diisiik oldugundan bahsettik fakat sarkopenik obezite
kavrammnin da unutulmamasi gerekmektedir. Kilolu olan, VKI’si yiiksek olan, bel ve kalca
cevreleri fazla olanlarda da sarkopeni olabilecegi akilda tutulmalidir. Baz1 c¢alismalarda
sarkopenik hastalarm olmayanlara gore daha kilolu, VKI ve bel c¢evresinin daha fazla
oldugu, sarkopenik obez olanlarinda sarkopenik olanlara gore bu parametrelerinin daha

yiiksek oldugu saptanmustir (Ryu et al., 2013).

Hyeon-Kyoung Koo ve arkadaslarinin KOAH hastalarinda sarkopeni ve obeziteyle
ilgili yaptiklar1 ¢alismada sarkopeni %29,3 bulunurken, sarkopenik obezite orani %14,2
bulunmustur (Koo et al., 2014). Bu ¢aligmada sarkopenik hastalarin yarisinin obez oldugu
goriilmekteydi. Yine bu c¢alismada sarkopeni ve obezite, akciger fonksiyonlarinin
kotiilesmesinde ve  KOAH prognozunun koétiilsemesinde risk faktorii olarak ortaya

¢cikmustir. Bizim ¢alismamizda ise sarkopeniklerde obezite goriilme orani diisiiktii.

Calismamizda kas kiitle indeksi, el kavrama giicii ve yiirtime hizi ile mMMRC dispne
sklasi, BODE indeksi, 6DYT ve solunum fonksiyon testeleri arasinda anlamli derecede

korelasyon vardi. Min Kwang Byun ve ark. yaptigi caligmada ise el kavrama giici ve
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iskelet kas kiitle indeksi diistikligii ile MMRC dispne skalasi, CAT skoru ve KOAH klinik
parametresi olarak 6DYT ile anlamli sekilde koreleydi. Cok merkezli olarak yapilan bir
caligmada ise, el kavrama giiclinin KOAH’l1 hastalarm prognozu ile anlamli korelasyon
gosterdigi bulunmustur (Burtin et al., 2016). Bu nedenle el kavrama giicii 6l¢iimi KOAH
hastalarinda kritik prognostik bilgi saglayabilir. 70 yasindan sonra yiiriiylis hizindaki ve el
kavrama giiciindeki diisiis kas kiitlesindeki kayiptan daha hizhidir (Kim and Choi, 2013,
Auyeung et al., 2014)

Giiney Kore’de KOAH hastalarinda yapilan ¢alismada sarkopenik hastalarin 6DY T
daha diisiik bulunmustur (Byun et al., 2017). Limpawattana ve ark. (Limpawattana et al.,
2017)’nin  yaptig1 calismada ise sarkopeni ile 6DYT arasinda anlamli korelasyon
bulunmustur. Jones ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada da 6DYT ile sarkopeni arasinda
iligki gosterilmistir (Jones et al., 2015). Biz de calismamizda sarkopenik hastalarin 6
dakikada yiirtidiikleri mesafeyi sarkopenik olmayanlara gore daha diisiik bulduk. KOAH
hastalarinda kas kiitlesinin azalmasi, egzersiz kapasitesinde bir azalmaya yol agmakta, bu
da sonu¢ olarak daha diisiik yasam kalitesi indekslerine, yiiksek alevlenme sikligina ve
artan mortaliteye yol agmaktadir (Slinde et al., 2005).

Sigaranin, protein katabolizmasinda artis yaparak kas kaybma neden oldugu
caligmalarda gosterilmistir (Ishii et al., 2015). KOAH’l1 hastalarda yapilan bir ¢alismada
sadece kas kiitlesindeki kaybin sigara ile iliskili oldugu, sarkopeni tani1 parametrelerinden
olan el kavrama giicii ve yiiriime hizi ile aralarinda iliski olmadigi goriilmistiir (Tanni et
al., 2010, Iwaniec et al., 2000). Literatiirde bu konuda tartismalar vardir. Bazi ¢alismalarda
ise sigaranin tek basma degilde diger sitokinlerle birlikte sarkopeni i¢in risk faktori
olabilecegi ileri striilmiistiir (Cruz-Jentoft et al., 2010). Ancak sigaranin KOAH igin en
onemli risk faktorii oldugu ve KOAH’m inflamatuar sistemik etkisinin en Onemli
tetikleyicisi oldugu unutulmamalidir.

Calismamizda deri kivrim kalinligi ile sarkopeni arasindaki iliskiye baktik.
Sarkopenik grupta deri kivrim kalinlig1 sarkopenik olmayan gruba gore daha diisiik
bulundu. Literatiirde KOAH hastalarinda sarkopeni ve deri kivrim kalmlig: ile ilgili
ulasabildigimiz kadariyla bir calismaya rastlamadik. Ulkemizde Ak ve arkadaslar1 (AKin
et al,, 2015) Tirk yaslilarinda sarkopeni cut-off degerlerini belirlemek i¢in yaptiklar:
caligmada deri kivrim kalinligin1 sarkopenik grupta anlamli derecede diisiik bulmuslardir
(Akin et al., 2015).
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SONUC

Calismamizda KOAH’li hastalarda sarkopeni prevalansmin yiiksek oldugunu
gordiik. Calismamizda sarkopenik KOAH hastalarinda dispne skoru da yiiksekti. KOAH
hastalarinda olusan dispnenin nedeni, akciger fonksiyonlarinda bozulmaya ek olarak
periferal kaslarin kaybina da baglanmaktadir. Kas kayiplarma bagli olarak egzersiz
kapasiteleri azalmakta, yasam kalitesi diismekte ve mortalite artmaktadir. Boylece KOAH
hastalarinda kas kaybiyla birlikte bir kisir dongii de baslamis olur. KOAH’l1 hastalarda
yasam Kkalitesini iyilestirmek, sag kalimi arttrmak ve morbiditeyi azaltmak igin kas

kaybina kars1 gerekli 6nlemlerin ivedilikle alinmasi gerekir.

KOAH’I1 hastalarin viicut kompozisyonu degerlendirilirken VKI 6l¢iimiinden daha
cok yagsiz viicut kiilesinin Slgiilmesi dogru olacaktir. VKI lciimii, viicut
kompozisyonundaki degisiklikleri tam olarak yansitmamaktadir. Yagsiz viicut kiitlesinin
kayb1 genellikle kilo kaybi ile birlikte goriiliirken, kilosu stabil olan olgularda da yagsiz
viicut kiitlesinde azalma olabilmektedir. Yagsiz viicut kiitle indeksinin 6l¢timii igin; deri
kivrim kalmliginm 8l¢iimii, biyoelektrik impedans analiz (BIA) veya dual enerji X-ray
absorbsiyometri (DEXA) yontemleri kullanilabilir. Biz de ¢alismamizda BIA cihaziyla
Olgtiigiimiiz kas kiitle indeksi ile derim kivrim kalinligi arasinda anlamli korelasyon
gordik.

KOAH hastalarinda sarkopeni sikligmi arastirdigimiz ¢alismamizda,;

e Sarkopenik olma veya olmama durumu cinsiyetler arasi istatistiksel olarak anlamli
bir fark gostermemekteydi.

e Sarkopenik KOAH’llar sarkopenik olmayan KOAH’lilara gére daha yashydi.
Sarkopenik olanlarin yas ortalamasi 70,6 +10,0 yi1l iken sarkopenik olmayanlarin
yas ortalamas1 64,6+9,1 yil idi.

e Egitim diizeyi diisiik KOAH’lilarda sarkopeni goriilme riski egitim diizeyi yiiksek
olanlardan 2,075 kat daha fazla idi. Diisiik egitim diizeyi ile sarkopeni arasinda
anlaml bir iliski vardi.

e (Calismaya alinan KOAH hastalarinin medeni durumu, sigara icme ve ek hastalik
durumu ile sarkopeni varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlaml: bir iligki yoktu.

e Sarkopenik olmayanlarin sarkopenik olanlara bel ¢evresi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark mevcuttu. Sarkopenik olanlarin bel ¢cevresi daha diistiktii.

e Sarkopenik olan grup, sarkopenik olmayan gruba gore daha zayifti, bu fark

istatistiksel olarak anlamli idi.
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Obezite ile sarkopeni arasindaki iliskiye baktik. Obez olmayan grupta sarkopeni
goriilme riski obez olan gruba gore 13,375 kat daha fazla idi.

BIA cihazi ile hastalarda kas kiitlesine, yag oranma bakildi. Normal grupta kas
kiitlesi ve yag orani sarkopenik ve presarkopenik olanlara gore yiiksekti. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli idi.

KOAH hastalarinda deri kivrim kalinligina bakildi.  Sarkopenik olmayan
KOAH’lilarda deri alt1 yag dokusu sarkopenik olan KOAH’lilara gore daha fazla
idi.

Sarkopenik olmayan KOAH’lilarda FEV1 yiizdesi, FEV1 litresi, FVC yiizdesi,
FVC litresi ve FEV1/FVC orani, sarkopenik olan KOAH’lilara gore daha yiiksekti.
Sarkopenik olanlarda mMMRC dispne skalas1 ve BODE indeksi yiiksekti.

Sarkopenik olanlar, sarkopenik olmayanlara gore 6DYT’de daha az mesafe
yliriimiislerdir.

Sarkopenik olan grubun hastalik tani siiresi, sarkopenik olmayan gruba gore daha
uzundu.

Sarkopeni goriilme durumu ile mMMRC dispne skalasi arasindaki iliskiye
bakildiginda ise, mMMRC dispne skalasi arttikga sarkopeni goriilme orani da
istatistiksel olarak anlamli derecede artmaktaydi.

Sarkopeni goriilme durumu ile BODE indeksi arasindaki iliskiye bakildiginda ise
BODE indeksi arttik¢a sarkopeni goriilmesi de dogru orantili olarak artmaktaydi.
GOLD evresi arttikca yani KOAH ciddiyeti arttikca sarkopeni goriilme orani
artmaktaydi.

Deri kivrim kalinlig: ile BIA &lgiimleri arasindaki iliskiye baktik. Kas kiitlesi, yag
orani, Visseral yag ile deri kivrim kalinlig1 arasinda anlaml iliski vardi.

Bel cevresi ile deri kivrim kalinlig1 arasinda da anlamli iliski vardi. Bel ¢evresi
arttikca deri kivrim kalinlig1 da artmaktaydi.

Sarkopeni tan1 parametreleri; kas kiitle indeksi, el kavrama giicii, yiiriime hiz1 ile
FEV1 %, FEV1-L, 6DYT, BODE indeksi, mMMRC dispne skalas1 arasinda anlamli
iliski bulduk.
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7. EKLER

Ad Soyad : Cinsiyet :

Yas : Medeni Durum :
Dosya No : Ogrenim Durumu :
Ek hastaliklar:

Kullandig: ilaglar:

Gegen sene gegirdigi atak sayist :

Gecgen sene hastaneye yatig sayisi:

Sigara kullantyor musunuz ?

Kag yildir sigara igiyorsunuz ?

Giinde kag adet sigara igiyorsunuz?

Kag yasinda bagladiniz?

Sigarayi biraktiysaniz kag¢ yildir igmiyorsunuz?
Ne kadarsiire i¢tiniz?

Giinde kag adet i¢tiniz?

Nasil biraktiniz?

Bel ¢evresi :

VKI :

Boyun cevresi :

Bazal metabolizma hizi :

Boy : Metabolizma yail :
Kilo : Kas kiitlesi :
El kavrama testi : Yag orani :

Yirime testi :

Deri kivrim kalinlig :

6 DYT: Visseral yag:
FEV1: FVC:
FEV1\FVC: FEF2575:
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FAGERSTROM NiKOTIN BAGIMLILIK TESTi

1. Giinde kag sigara i¢iyorsunuz?

1 a. 10 taneden az 0 puan
[J'b. 11-20 1 puan
Te. 21-30 2 puan

71d. 31 ve daha fazla 3 puan

2. Ilk sigaraniz1 sabah kalktiktan ne kadar sonra igersiniz?

1 a. Ik 5 dakika icerisinde 3 puan 1 c¢. 6-30 dakika igerisinde 2
puan
71 b. 31 — 60 dakika i¢inde 1 puan (] d. 1 saatten sonra 0 puan

3. Sigara icilmesi yasak olan sinema, kitaplik gibi yerlerde bu yasaga uymakta zorlantyor
musunuz?

(] a. Evet 1 puan

[J'b. Hayrr 0 puan

4. En fazla vazge¢cmek istemediginiz sigara hangisidir?

] a. Sabah i¢ilen ilk sigara 1 puan

(' b. Digerleri 0 puan

5. Sigarayi giiniin ilk saatlerinde, daha sonraki saatlere kiyasla daha sik i¢iyor musunuz?
(] a. Evet 1 puan

"I b. Hayir 0 puan

6. Giiniin biiyiik bir boliimiinii yatakta ge¢irmenize neden olacak kadar agir hasta olsaniz,
yine de sigara i¢er misiniz?

" a. Evet 1 puan

"1'b. Hayir 0 puan

Toplam bagimhlik puan: ................
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Modifiye Medikal Research Council (MMRC) dispne skalasi

0 Sadece agir egzersiz sirasinda dispne

1 Diiz yolda hizli yiiriirken ya da hafif yokusta dispne

Dispne nedeniyle, ayn1 yastaki bireylerden daha yavas ylirlime veya

2 yiirlirken soluklanmak i¢in durma

3 100 metre yiirtidiikten sonra veya birkag¢ dakika yiirtidiikten sonra
soluklanmak i¢in durma

4 Dispne nedeniyle ev disina ¢ikamamak veya giyinirken dispne
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