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OZET

Amag: Bu calismanin amact Kronik Obstruktif Akciger Hastaligt
(KOAH) tanist ile izlenen hastalarda anemi sikliginin ve aneminin
yasam suresi tizerine etkisinin belirlenmesidir.

Yontemler: KOAH tanust ile 01 Ocak 2004 - 31 Aralik 2008 tarihleri
arasinda izlenen hastalar, ICD-10 kodlari kullanilarak hastane bilgi
islem sistemi veri tabant araciligtyla saptandi. Anemi tanist Diinya
Saglik Orgiitii kriterlerine gore konuldu. Hastalarda KOAH evrele-
mesi GOLD kriterlerine uygun olarak FEV /FVC degerlerine gore
yapildi. Mortalite 1 Ocak 2004 ile 1 Ocak 2010 tarihleri arasinda
herhangi bir tarihte yasamin kaybedilmesi olarak tanimlandi.

Bulgular: Calismaya 452 hasta dahil edildi. Hastalardan 222’sinin
(%49,1) oldugt belirlendi. Anemi 145 (%32,07) hastada saptandi.
Olen hastalar ile hayatta kalan hastalar karsilastirildiginda, yas, he-
moglobin, FEV, ve %FEV, degerlerinde istatistiksel olarak anlamlt
farklilik saptandi. Olen hastalarin %76,1’inde agir ve ¢cok agir KOAH
saptanirken, yasayan hastalarda bu oran %60,5 idi (p<0,001). Olen
hastalarda solid timo6r daha sik saptand: (p<0,001). Anemik hasta-
lar, polisitemik ve normal hemoglobine sahip hastalara gére daha
yaslt bulunurken (p=0,017), her ti¢ hasta grubunda FEV,, %FEV,
ve %FEVI/FVC degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi. Anemik hastalarda 6lim orani polisitemik ve
normal hemoglobine sahip hastalara gore daha yiiksek bulundu
(p=0,002). Anemik hastalarin %62,8'inde, polisitemik hastalarin
%72,7’sinde ve normal hemoglobine sahip hastalarin %70,3inde
agwr ve cok agir KOAH saptanmus olup, her G¢ grup arasinda bu
acidan istatistiksel olarak anlamlt bir fark bulunmadi.

Sonug: Bu retrospektif calismada anemi KOAH hastalarinda polisite-
miye gore daha sik saptanmus ve anemik hastalarda mortalite ora-
nmnin arttigr gorilmistiir. Ayrica KOAH hastalarinda FEV, degerleri
dustiikce mortalitenin arttigt belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Kronik Obstriktif Akciger Hastaligi, anemi,
polisitemi, mortalite

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to determine the frequency of
anemia and evaluate the impact of anemia on survival in patients
with Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD).

Methods: Records of patient followed up with a diagnosis of COPD
between 01 January 2004 and 31 December 2008 were extract-
ed from hospital database by using ICD-10 codes. Anemia was
diagnosed according to the definitions of the World Health Orga-
nization. COPD was staged according to GOLD criteria based on
FEV /FVC levels. Mortality was defined as death at any time from
1 January 2004 to 1 January 2010.

Results: A total of 452 patients were included in the study. The
222 (49.1%) patients died. Anemia was detected in 145 (32.07%)
of the patients. When death and surviving patients were com-
pared; age, hemoglobin levels, FEV, and FEV % were statistically
different. Severe and very severe COPD was detected in 76.1%
of the dead patients while this rate was 60.5% in patients who
survived (p<0.001). Solid tumour was more common in patients
who died (p<0.001). Anemic patients were older than polycythe-
mic patients and the normal hemoglobin group (p=0.017), while
there were no statistically significant differences for FEV , FEV %
and FEV /FEV %. The mortality rate was higher in patients with
anemia than patients with polycythemia and normal hemoglobin
level (p=0.002). Severe and very severe COPD were detected in
62.8% of anemic patients, 72.7% of polycythemic patients and
70.3% of the patients with normal hemoglobin. These rates were
not statistically different between the three groups.

Conclusion: According to the results of this retrospective study,
anemia was more prevalent than polycythemia in patients with
COPD and the mortality rate was higher in anemic patients. In ad-
dition, the mortality rate increased when FEV, values decreased.

Keywords: Chronic Obstructive Pulmonary Diseasase, anemia,
polycythemia, mortality
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GiRIS

Bir¢ok kronik hastaligin hematopoez iizerinde etkileri bilin-
mektedir. Kronik hastaliklarda, eritrosit yagam siiresinin kisal-
mas1 ve makrofajlarca demir sekestrasyonunun engellenmesi
kronik hastalik anemisi (KHA) adi verilen sendroma neden
olmaktadir (1). Son birka¢ yilda bu sendromun klinik kapsami
kronik enfeksiyonlar, inflamatuvar ve neoplastik nedenler ile
kalp yetmezligini de kapsayacak sekilde genisletilmistir (2).

Teorik olarak, Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi1 (KOAH),
bilinen sistemik etkileri goz oniine alindiginda KHA ile iliskili
olmaya aday bir hastaliktir (3). KOAH’l1 hastalarda artan sito-
kin ve kemokin diizeyleri sistemik inflamasyona neden olmak-
tadir (4). Inflamatuvar hastaliklarin anemi ile ilgisi bilinmesine
ragmen; KOAH genel olarak, anemiden ¢ok polisiteminin bir
nedeni olarak bilinmektedir. Buna ragmen son yillarda yapi-
lan cesitli caligmalar bu diisiinceyi degistirebilecek nitelikte-
dir (5). John ve arkadaglarinin (6) zorlu ekspirasyonun birinci
saniyesinde atilan hava voltiimii (FEV ) ortalamasi beklenenin
%37+2’si olan 101 hasta ile yaptig1 ¢aligmada, anemi prevalan-
st %13 olarak bildirilmistir. Chambellan ve arkadaglarinin (7),
uzun siireli oksijen tedavisi alan 2524 KOAH hastasiin veri-
lerini degerlendirdigi kohort ¢aligmasinda, anemi prevalansi
erkeklerde %12,6, bayanlarda %8,2 bulunmustur. Polisitemi
prevelansinin %8,4 olarak bulundugu bu ¢aliymada, anemi go-
rilme sikliginin polisitemiden daha fazla oldugu belirlenmistir.

Kronik hastaliklarda anemiye halsizlik, ¢abuk yorulma, ka-
seksi, beslenme bozuklugu, kognitif fonksiyonlarda ve yagam
kalitesinde bozulma eslik eder (8). Kalp yetmezIligi, romatoid
artrit gibi inflamatuar hastaliklar, kronik enfeksiyonlar ve kan-
ser gibi sik karsilasilan kronik hastaliklarda anemi varligt iyi
tanimlanmis bir komorbidite olmasina ragmen, KOAHta sikli-
giyla ilgili veriler sinirlidir (6).

KOAH iilkemizde de 6nemli bir halk sagligi problemidir.
KOAH’ta prognozu etkileyen faktorlerin analiz edilmesi, bu
analiz sonuglarindan yola ¢ikilarak verilen saglik hizmetinin
kalitesinin artirilabilmesi i¢in 6nemlidir. Yaptigimiz literatiir
derlemesi sonucunda, tilkemizde KOAH’l1 hastalarda anemi
sikligimi belirlemeye yonelik kapsamli bir ¢alisma bulunama-
mistir. Bu c¢aligma ile Gogiis Hastaliklart Klinigi’ne bagvuran
KOAH’I1 hastalarda anemi sikliginin ve aneminin yasam siiresi
iizerine etkisinin belirlenmesi amaglanmugtir.

YONTEMLER

Hastalarin secilmesi

KOAH tanist ile 01 Ocak 2004-31 Aralik 2008 tarihleri ara-
sinda izlenen hastalar ICD-10 kodlar1 kullanilarak hastane bilgi
islem sistemi veri tabani aracilifiyla saptandi. Bu hastalarin tib-
bi kayitlar1 arsiv miidiirligii araciligi ile dosyalarina ulagilarak
retrospektif olarak incelendi.

Solunum Fonksiyon Testi (SFT) bulgular1 ile GOLD kriter-
lerine (FEV /FVC degerleri post-bronkodilatatér 0,7 nin altin-
da olmasi) gore KOAH tanisi dogrulanan hastalar ¢alismaya
alind1 (9). SFT kayitlarina ulasilamayan veya SFT ile KOAH
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tanis1 dogrulanamayan hastalar ¢aligma dis1 birakildi. Hastala-
rin; yas, cinsiyet, hemoglobin ve hematokrit degerleri, SFT’de
post-bronkodilatatér FEV,, % FEV, ve FVC degerleri kayit
edildi.

Hastalarin dosyalarindaki doktor gézlem kagitlari incelene-
rek ko-morbid hastalik varligi kayit edildi. Diabetes mellitus,
koroner arter hastaligi, konjestif kalp yetmezligi, kronik bobrek
yetmezligi, hipertansiyon, karaciger sirozu, solid tiimor, hema-
tolojik malignite ve kollajen doku hastalig1 varligi arastirild.

Hastalar hemoglobin degerlerine ve cinsiyetlerine gore ane-
mik, polisitemik ve normal hemoglobine sahip olanlar olmak
lizere ii¢ gruba ayrildi. Anemi tanis1 Diinya Saglik Orgiitii
(DSO) kriterlerine gore konuldu. DSO kriterlerine gore anemi;
hemoglobin degerlerinin erkeklerde 13 g/dL, kadinlarda 12 g/
dL’nin altinda olmasi seklinde tanimlanmistir (10). Polisitemi
ise erkeklerde hemoglobin degerlerinin 17 g/dL, kadnlarda 15
g/dL’nin tizerinde olmasidir (11).

Hastalarda KOAH evrelemesi GOLD kriterlerine uygun
olarak FEV, degerlerine gore yapildi. GOLD kriterlerine gére
KOAH evrelemesinde; FEV, >%80 olan hastalar hafif KOAH,
FEV: %80-50 olan hastalar orta KOAH, FEV : %50-30 olan
hastalar agir KOAH, FEV, <%30 olanlar ise ¢ok agir KOAH
olarak degerlendirildi (9).

Hastalarda mortalitenin belirlenebilmesi igin dosyalarindaki
6lim notu kayitlari kullanildi. Dosya incelemesi sirasinda 6lim
notu kaydina ulasilmayan hastalarda yasamda kalim durumu-
nun belirlenebilmesi i¢in Sosyal Giivenlik Kurumu’na basvu-
ruldu. Burada hastalarin sosyal giivenlik numaralart ve T.C.
kimlik numaralar1 yardimiyla 6liim-yasam durumu 6grenildi.
Ozel saglk giivencesi nedeniyle veya yurtdisinda yasama ne-
deniyle sosyal giivenlik numaralarina ulasilamayan hastalarin
6liim-yasam durumu bilgi islem miidiirliigii araciligi ile ulagilan
telefon numaralari aranarak dgrenildi. Oliim-yasam durumu ka-
yith telefon numarasi bilgilerinin yanlis olmasi veya ulasilama-
masi1 nedeniyle belirlenemeyen hastalar ¢aligma dig1 birakildu.
Mortalite 1 Ocak 2004 ile 1 Ocak 2010 tarihleri arasinda her-
hangi bir tarihte yasamin kaybedilmesi olarak tanimlandi. Ca-
lisma igin Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan
gerekli izin alindt.

istatistiksel Analiz

Tiim istatistiksel analizler SPSS 15.0 (Chicago, IL) programi
kullanilarak yapildi. Tanimlayici istatistikler olarak ortanca, mi-
nimum ve maksimum degerler verildi. Verilerin normal dagilim
gosterip gostermedigine Kolmogorov-Smirnov normallik testi
ile bakildi. Siirekli degiskenler ortanca degerleriyle kategorik
degiskenler ise analiz edilen toplam hasta sayisinda goriilme
yiizdeleri ile ifade edildi. Kategorik degiskenlerin istatistiksel
analizi Ki-kare ve Fisher’s exact testi ile siirekli degiskenler ise
Mann-Whitney U testi ile analiz edildi.

Anemik, polisitemik ve normal hemoglobine sahip hastala-
ra ait normal dagilim gostermeyen verilerin analizinde Kruskal
Wallis Analizi kullanildi. Olen ve yasayan hastalarm karsilas-
tirilmasinda anemi, polisitemi ve normal hemoglobine sahip
olma durumu ve KOAH evreleri gruplandirilarak degerlendi-
rildi. Istatistik farkliligin hangi degiskenden kaynaklandiginin

Solunum 2013; 15(3):155-162



KOAH’ta Anemi ve Mortalite

belirlenebilmesi i¢in Post-hoc analizi yapildi. Post-hoc analiz
icin Dunn’s testi kullanild1. Tiim analizler igin p<0,05 degeri is-
tatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Bilgi Islem
Merkezi kayitlarina gére ICD-10 koduna gére KOAH tanist
olan 4354 hastanin isim ve protokol numaralarma ulasildi. Isim
ve protokol numarasi kullanilarak Arsiv Miidiirligii araciligi ile
1791 hastanin dosyasina ulasilabildi. Bu hastalardan 889°u, dos-
yasinda SFT kayitlart olmadigi i¢in, 391 hasta SFT’sinde FEV /
FVC>0,7 oldugu i¢in ¢alisma dig1 birakildi (Sekil 1). Dosyasina
ulagilabilinen ve SFT ile KOAH tanis1 dogrulanan 511 hastanin
verileri kayit edildi. Bu hastalarin 6liim-yagam durumu, Tiirkiye
Cumbhuriyeti Sosyal Giivenlik Kurumu 1 Miidiirliigii kayitlari
ile ve Hastane kayitlarinda mevcut olan telefon numaralarina
telefon agilmasi yolu ile 6grenildi. Bu hastalardan 59 tanesi ka-
yitlh T.C. kimlik numarasi olmamasi, 6zel saglik giivencesine
sahip olmasi nedeniyle sosyal giivenlik numarasinin bulunma-
mas1 ve kayitlardaki telefon numarasi bilgilerinin yanlis olmasi
gibi nedenlerle mortalite durumu hakkinda bilgi sahibi oluna-
madig1 igin ¢aligma dig1 birakildi (Sekil 1).

Calisma kriterlerinin tlimiinii saglayan 452 hastanin klinik ve
demografik verileri ve dliim-yasam durumlari incelendi. Has-
talardan 222°sinin (%49,1) 6ldigi, 230 (%50,9) hastanin ise

yasadigi belirlendi. Anemi 145 (%32,0), polisitemi 44 (%9,7)
hastada saptandi. Hastalarin 263’{iniin (%58,1) normal hemog-
lobin degerine sahip oldugu goriildii.

Hastalarin yag ortancast 65 yil (minimum; 41, maksimum,;
88); 362’si erkek, 90’1 kadm idi. Caligma periyodu igerisinde
222 (%49,1) hasta hayatim kaybetmisti. Olen hastalarin 88’i
(%60,7) anemikti. Olen hastalar yasayan hastalardan (Tablo 1)
(p<0,001) ve anemik hastalar polistemik ve normal hemoglo-
bine sahip hastalardan (Tablo 2) (p=0,017) istatistiksel olarak
daha yasli bulundu.

Ortalama hemoglobin degerleri 6len hastalarda 13,1 g/dL
(minimum; 8,3 g/dL, maksimum; 19,2 g/dL), yasayan hastalar-
da ise 14 g/dL (minimum; 8,3 g/dL, maksimum; 19 g/dL) sap-
tand1 (Tablo 3). Bu farklilik istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,001).

Hastalarin solunum fonksiyon testleri incelendiginde 6len
hastalarda FEV (0,9 1t) ve beklenene gore %FEV, (%36,5) de-
gerlerinin yasayan hastalardan daha diisiik oldugu saptanirken
(p<0,001) (Tablo 3); anemik, polisitemik ve normal hemoglobi-
ne sahip hastalarin FEV, ve %FEV  degerleri arasinda istatistik-
sel bir farklilik bulunmadi (Tablo 4).

Caligmaya alinan 452 hastanin 145’1 (%32,1) anemik, 44’1
(%9,7) polisitemik, 263’{iniin (%58,2) ise normal hemog-
lobin degerlerine sahip oldugu saptandi. Anemik hastalarin
%60,7’sinin, polistemik hastalarin %50’sinin ve normal he-
moglobin degerlerine sahip hastalarin %42,6’siin 6ldiigi sap-
tand1 (p=0,002). Yapilan post-hoc analiz sonucu bu farkliligin

Tablo 1. Yagayan ve dlen hastalarin demografik 6zellikleri ve komorbid hastalik variginin karsilagtiriimasi

Olen Yasayan Toplam P
(n=222) (%) (n=230) (%) n=452
Cinsiyet (Erkek /Kadin) 182/40 (%82/%18) 180/50 (%78,3/%21,7) 362/90 (%80,1/%19,9) 0,347
Yas (ortanca yil) (minimum-maksimum) 67 (41-88) 64 (42-86) 65 (41-88) <0,001
Anemi 88 (%60,7) 57 (%39,3) 145 0,002
Polisitemi 22 (%50) 22 (%50) 44
Normal Hemoglobin 112 (% 42,6) 151 (%57,4) 263
Hafif KOAH 3 (%1,4) 19 (%8,2) 22 (%4,9) <0,001
Orta KOAH 50 (%22,5) 72 (%31,3) 122 (%26.9)
Agir KOAH 89 (%40,1) 103 (%44,8) 192 (42,5)
Gok agir KOAH 80 (%36) 36 (%15,7) 116 (%25,7)
Diabetes mellitus 38 (%17,1) 35 (%15,2) 73 (%16,2) 0,611
Hipertansiyon 73 (%32,9) 79 (%34,3) 152 (%33,6) 0,766
Kronik bobrek yetmezligi 1(%0,5) 1(%0,4) 2 (%0,4) 1,00
Koroner arter hastaligi 41 (%18,5) 38 (%16,5) 79 (%17,5) 0,621
Konjestif kalp yetmezligi 20 (%9,9) 20 (%8,7) 40 (%8,8) 1,00
Solid timor 27 (%12,2) 6 (%2,6) 33 (%7,3) <0,001
Hematolojik malignite 2 (%0,9) 1(%0,4) 3 (%0,7) 0,618
Kollajen doku hastalig 0 1 (%0,4) 1(%0,2) 1,000
KOAH: Kronik Qbstruktif Akciger Hastaligi
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Bilgi Islem Merkezi kayitlarmda ICD-10 koduna
pore KOAH tams: alan 4354 hasta bulundu.

Hastalardan 1791 inin dosyasina
ulagilabildi.

Hastalardan 902 sinin SFT kayilarna
ulagilabildi.

Hastalardan 511’ inde KOAH 1amsi SFT
ile dogruland:.

_______________ —————

Oliim-yasam durumu bilgilerine
ulagilabilen 452 hasta ¢alismaya alinda,

Sekil 1. Galisma igin uygun kriterlere sah

Dosyasma ulagiimadif
igin 2563 hasta galisma
dig barakaldi.

Dosyasinda SFT kayulars
olmayan 889 hasta
cahsma disi brrakildr,

SFT sonucuna gire
KOAH tamsi
dogrulanameayan 391
hasta galisma disi
birakildr,

Hastalardan 59 unun
dliim=yagam duramu

dgrenilemedi.

ip hastalarin belirlenmesi.

anemik hastalar ile normal hemoglobin degerlerine sahip has-
talar arasindaki dagilim farkliligindan kaynaklandigi anlasildi
(p=0,001). Hemoglobin ve hematokrit degerleri, beklendigi
gibi, anemik olan hastalarda polisitemik ve normal hemoglo-
bine sahip olan hastalardan istatistiksel olarak anlaml sekilde
daha diisiik bulundu (Tablo 4).

Hastalar KOAH evreleri agisindan karsilastirildiginda; 22°si-
nin (%4,9) hafif KOAH, 122’sinin (%26,9) orta KOAH, 192°si-
nin (%42,5) agir KOAH, 116’sinin (%25,7) ise ¢ok agir KO-
AH’a sahip oldugu saptandi. Olen 222 hastanin 3’{iniin (%1,4)
hafif KOAH, 50’sinin (%22,5) orta KOAH, 89’unun (%40,1)
agir KOAH ve 80’inin (%36) ¢ok agir KOAH’1 mevcuttu. Yapi-
lan post-hoc analiz sonucunda orta KOAH ve daha ileri evreler-
de oliim oraninin istatistiksel olarak anlaml sekilde daha yiik-
sek oldugu belirlendi (p<0,001). Anemik, polisitemik ve normal
hemoglobine sahip hastalarda, KOAH evrelerinin dagiliminin,
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gostermedigi saptandi
(p=0,500).

Komorbid hastalik varligi degerlendirildiginde; hastalarin
152’sinde (%33,6) hipertansiyon, 79’unda (%17,5) koroner ar-
ter hastaligi, 73’iinde (16,2) diabetes mellitus, 40’inda (%38,8)
konjestif kalp yetmezligi, 33’tinde (%7,3) solid tiimor, 3’iinde
(%0,7) hematolojik malignite, 2’sinde (%0,4) kronik bobrek
yetmezligi ve 1’inde (%0,2) kollajen doku hastalig1 saptandi.
Solid tiimor saptanan 33 hastanin 23’{inde (%69) mevcut ma-
lignitenin akciger kanseri, 3’iinde (%9,09) larinks kanseri ol-
dugu goriildii. Solid tiimor 6len hastalarda yasayan hastalara
gore daha yiiksek oranda idi (p<<0,001). Kronik bobrek yetmez-
ligi polisitemik hastalarda istatistiksel olarak anlamli oranda
(p=0,009) daha sik saptandi (Tablo 2). Calismanin retrospektif
yapisi ve bu durumun sadece 2 olgu ile siirlt olmasi nedeniyle
sonug hakkinda ileri bir yorumlama yapilamadi.

Tablo 2. Anemik, polisitemik ve normal hemoglobinli hastalarin demografik 6zellikleri ve komorbid hastalik varliginin karsilastiriimasi

Anemi Polisitemi Normal Hemoglobin Toplam P
(n=145) (n=44) (n=263) (n=452)
Yas (yil) (ortanca) (minimum-maksimum) 68 (41-86) 63,5 (46-86) 64 (42-88) 65 (41-88) 0,017
Cinsiyet (Erkek/Kadin) 120/25 29/15 213/50 362/90 0,052
Hafif KOAH 7 (%4,8) 2 (%4,5) 13 (%4,9) 22 (%4,9) 0,506
Orta KOAH 47 (%32,4) 10 (%22,7) 65 (%27,4) 122 (%27)
Agir KOAH ve cok Agir KOAH 91 (%62,8) 2 (%72,7) 185 (%70,3) 308 (%68,1)
Diabetes mellitus 21 (%14,48) (%13 63) 46 (%17,49) 73 (%16,2) 0,723
Hipertansiyon 51 (%35,2) 8 (%40,9) 83 (%31,6) 152 (%33,6) 0,423
Kronik bobrek yetmezligi 0 2 (%4,5) 0 2 (%0,4) 0,009
Koroner arter hastalig 29 (%20,0) 9 (%20,5) 41 (%15,6) 79 (%17,5) 0,420
Konjestif kalp yetmezligi 11 (%7,6) 3 (%86,8) 26 (%9,9) 40 (%8,8) 0,727
Solid tiimor 15 (%10,3) 3 (%38,6) 15 (%5,7) 33 (%7,3) 0,219
Hematolojik malignite 1(%0,7) 0 (%0) 2 (%0,8) 3 (%0,7) 1,00
Kollajen doku hastalig 1(%0,7) 0 (%0) 0 (%0) 1(%0,2) 0,418

KOAH: Kronik Qbstruktif Akciger Hastaligi
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Tablo 3. Hastalarin hemoglobin-hematokrit degerleri ve solunum fonksiyon testi sonuglarinin karsilastiriimasi

Olen Yasayan Toplam P
(n=222) (%) (n=230) (%) n=452
Hemoglobin (ortanca) g/dL (minimum-maksimum) 13,1(8,3-19,2) 14 (8,3-19) 13,8 (8,3-19,2) <0,001
Hematokrit % (ortanca) (minimum-maksimum) 42 (25-61) 44 (27-61) 43 (25-61) 0,80
FEV, (Litre) (ortanca) (minimum-maksimum) 0,9 (0,2-3,22) 1,17 (0,21-3,63) 1,05 (0,2-3,63) <0,001
FEV,% (ortanca) (minimum-maksimum) 36,5 (11-103) 44 (14-110) 41,5 (11-110) <0,001
FEV,/FVC % (ortanca) (minimum-maksimum) 52 (24-69) 54 (17-69) 53 (17-69) 0,451
FEV,: 1. sn zorlu ekspiratuar voliimi, FVC: Zorlu vital kapasite
Tablo 4. Anemik, polistemik ve normal hemoglobine sahip hastalari hemoglobin-hematokrit dederleri ve solunum fonksiyon
testi sonuglariin karsilagtiriimasi

Anemi Polisitemi Normal Hemoglobin Toplam P

(n=145) (n=44) (n=263) (n=452)
Hemoglobin g/dL (ortanca) (minimum-maksimum) 11 (8,3-12,9) 17,3 (15,1-19,2) 14,4 (12-17) 14 (8,3-19,2) <0,001
Hematokrit % (ortanca) (minimum-maksimum) 35 (25-45) 54,5 (45-61) 45 (35-60) 43 (25-61)  <0,001
FEV, (Litre) (ortanca) (minimum-maksimum) 1,1(0,4-3,22) 1,01 (0,45-2,10) 1,03 (0,2-3,63) 1,05 (0,20-3,63) 0,38
FEV, % (ortanca) (minimum-maksimum) 44 (12-103) 42 (14-95) 40 (11-110) 41 (11-110) 0,331
FEV,/FVC % (ortanca) (minimum-maksimum) 54 (24-69) 53 (17-69) 53 (27-69) 53 (17-69) 0,565

FEV,: 1. sn zorlu ekspiratuar voliimi, FVC: Zorlu vital kapasite

TARTISMA

Kronik hastaliklarm eritrosit yasam siiresini kisaltarak ve
makrofajlarda demir sekestrasyonunu bozarak hematopoezi et-
kiledigi ve anemiye yol actig1 bilinmektedir (5). Bu ¢aligmada,
KOAH tanist GOLD kriterlerine gore SFT ile konulan, 452 has-
tanin %32,1’inde anemi, %9,7’sinde ise polisitemi saptanmistir.
Genel olarak KOAH ile polisitemi birlikteligi beklenirken (7), son
yillarda yapilan ¢esitli ¢aligmalar bu konuda yeni diisiincelerin
olusmasina neden olmustur (5). Amerika Birlesik Devletleri’nde
1997-2001 yillar1 arasinda ulusal hasta bakim sistemi veritaba-
nina kayith hastalarm verileri kullanilarak yapilan bir ¢aligmada,
ICD-9 koduna gore KOAH tanisi alan 132.424 hastanin %21’inde
anemi oldugu saptanmustir (11). Shorr ve ark. (12), benzer sekilde
ICD-9 kodlarma gore KOAH tanist alan 2404 hasta iizerinde
yaptiklar retrospektif bir ¢alismada, hastalarin %33’{inde anemi
saptanmustir. Bu ¢aligmalarda ICD-9 kodlarinin kullaniminin her
zaman i¢in giivenli olmadig1 belirtilmekle beraber KOAH hasta-
larinda anemi oraninin yiiksekligine dikkat ¢ekilmistir (12). Has-
tanemiz veritabani1 kullanilarak yapilan bu ¢alismada ise ICD-10
koduna gore 4354 hasta KOAH tanisi alirken hastalarin KOAH
tanist solunum fonksiyon testleri ile ancak 511 hastada dogrulan-
mistir. KOAH tanisinin solunum fonksiyon testleri ile dogrulandi-
&1 calismalarda da anemi prevelansi yiiksek bulunmustur. Yaklagik
20 yillik bir siireyi kapsayan ve KOAH tanis1 solunum fonksiyon
testleri ile dogrulanan 2524 hastanin retrospektif olarak deger-
lendirildigi ANTADIR calismasinda anemi prevelans erkeklerde
%12,6; bayanlarda %8,2 bulunmustur. Bu ¢aligmada polisitemi
goriilme orani ise %8,4 olarak bulunmus ve anemi goriilme sik-
ligim polisitemiden daha fazla oldugu belirlenmistir (7). KOAH
tanisinin 20 paket/yildan fazla sigara igilmesi ve bronkodilatator
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sonrast FEV /FVC’nin 0,7°den diisiik olmasi ile dogrulanan 677
hasta ile yapilan bir bagka calismada anemi saptanma oran1 %17
olarak bulunurken polisitemi orani %6 olarak belirlenmistir (13).
Yine KOAH tanisi solunum fonksiyon testleri ile dogrulanan ve
hastanede yatarak tedavi géren 312 KOAH’l1 hastanin degerlen-
dirildigi diger bir ¢alismada ise anemi prevelanst %23,1 bulun-
mustur (6). Kronik solunum yetmezIligi ve restriftik akciger hasta-
1181 tanisi ile izlenen 595 hastanin %13,3’linde anemi saptanirken
(14); John ve ark. (15) 101 KOAH hastasi ile yaptig1 calismada
kanama Gykiisii olan ve folik asit veya vitamin B12 eksikligi olan
hastalar caligma dig1 birakilmis ve anemi prevelansi benzer sekilde
%13 bulunmustur.

KOAH tiim diinyada 6nemli bir saglik sorunudur. Oniimiiz-
deki 15 yil iginde KOAH’a bagli mortalite oranlarinin %20 ora-
ninda artmasi beklenmektedir (16). Bu nedenle KOAH’l1 has-
talarda morbidite ve mortalite {izerinde etkili klinik durumlarin
sikliginin saptanmasi tedavi hedeflerinin belirlenmesi agisindan
biiyiik Onem tasimaktadir. Aneminin KOAH’l1 hastalardaki
O6nemi, morbidite ve mortalite iizerine olan etkisidir. Yapilan
bu ¢alismada 145 anemik hastanin 88’inin (%60,7) 5 y1l igeri-
sinde oldiigl saptanirken; polisitemik 44 hastanin 22’si (%50),
normal hemoglobine sahip 263 KOAH’I1 hastanin ise 112’sinin
(%42,6) o6ldiigii belirlenmistir (Tablo 1). Mortalite, anemik has-
talarda, polisitemik ve normal hemoglobine sahip hastalara gore,
istatistiksel olarak anlamli ve daha yiiksek oranda bulunmustur.
Aneminin mortaliteye katkisinin degerlendirilmesi i¢in yapilan
posthoc analizde; 6len hastalarin ylizdesinin anemiklerde normal
hemoglobine sahip olanlardan daha yiiksek ¢ikmasi, istatistiksel
olarak anlamli saptanmustir (p=0,001). Olen hastalarmn yiizde-
sinin polisitemiklerde normal hemoglobine sahiplerden yiiksek
¢ikmasi ise istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p=0,413).
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Bu durum aneminin polisitemiye gore daha iyi bir mortalite
belirteci oldugunu disiindiirmektedir. KOAH’11 677 hasta iize-
rinde yapilan bir ¢alismada anemi ile mortalite arasinda dogru
oranti saptanmistir. Anemik hastalarda ortanca yasam siiresinin
49 ay, anemik olmayan hastalarda ise ortanca yasam siiresinin
74 ay oldugu goézlenmistir. Anemi oraninin %17 olarak belirlen-
digi calismada, anemik hastalarin 6 dakika ylirlime testinin daha
diisiik ve mortalitenin daha yiiksek oldugu bildirilmistir (17).
ANTADIR c¢alismasinda ise hematokriti %35’in altinda olan
hastalarda ii¢ yillik yasam siiresi %24 olarak bulunurken, he-
matokrit degeri %55’in lizerinde olan hastalarda {i¢ y1llik yasam
stiresi %70 bulunmustur. Ayrica bu ¢aligmada hematokrit de-
gerlerinin her %5’lik diisligiiniin relatif 6liim riskinde %14 lik
artisa yol actig1 bildirilmistir (7). KOAH’ta artmus sistemik inf-
lamasyona anemi eslik ettiginde muhtemelen dokulara oksijen
taginmasini olumsuz yonde etkilenmekte, bu durum dispnenin
artmasina ve egzersiz kapasitesinin azalmasina neden olmakta-
dir. KOAH’ta aneminin engellenmesi ile sonuglarin iyilesmesi
ve mortalitenin azaltilmas1 beklenmektedir (18). Schonhofer ve
ark. (19,20) aneminin diizeltilmesi ile solunum fonksiyonlariin
iligkisini aragtiran iki farkli caligmasi literatiirde dikkat ¢cekmek-
tedir. Bu ¢aligmalardan ilkinde yogun bakim {initesinde takip
edilen 20 agir KOAH hastasinin anemisi, kan transfiizyonu ile
diizeltilmistir. Tedaviyi takiben transfiizyon sonrasi dakika ven-
tilasyonunda istatistiksel olarak anlamli bir azalma saptamistir
(19). Yogun bakim ftinitesinde invaziv mekanik ventilasyondan
ayrilmakta giigliik ¢ekilen bes KOAH hastasinin degerlendiril-
digi diger calismada ise; hastalarin hemoglobin diizeyleri kan
transfiizyonu ile 12 g/dL’nin {izerine ¢ikarildiktan sonra ekstii-
basyon bagarili olmustur (20).

Sundugumuz bu ¢alismada 6len hastalar yasayan hastalardan
(Tablo 1), anemik hastalar ise polistemik ve normal hemoglobi-
ne sahip olanlardan (Tablo 2) daha yash bulunmustur. Cote ve
ark. (13) yaptiklari calismada anemik hastalarin daha yagli, daha
cok kronik hastaliga sahip oldugu bildirmislerdir. ANTADIR
caligmasinda, hematokrit diizeylerinin yasla negatif korele oldu-
gu bulunmustur (7). Baska bir caligmada ise anemik hastalarin
daha yasl, daha ¢ok komorbid hastaliga sahip oldugu ve daha
cok saglik harcamasina neden oldugu rapor edilmistir (11).

KOAH hastalarinda, hastalik agirlastikca ataklar sirasinda
dolasimda sistemik inflamasyonun kanitlar olan sitokin, kemo-
kin ve akut faz proteinlerinin diizeylerinin arttig1 gdsterilmis-
tir. Sigara i¢imi de kendi basina sistemik inflamasyona neden
olabilir, fakat KOAH’taki sistemik inflamasyon daha kuvvetli-
dir. Bu sistemik inflamasyon KOAH’taki sistemik belirtilerden
sorumlu olabilir ve komorbid hastaliklarin daha kotiiye gitme-
sine neden olabilir. Sistemik inflamasyon akciger fonksiyonla-
rindaki diigiisii hizlandirir ve ataklar sirasinda artar (21). Yapi-
lan bir ¢aligmada KOAH’ta aneminin inflamasyona ve artmis
eritropoetin direncine bagl oldugu savunulmustur (15). KOAH
hastalarinda hemoglobin diizeyleri; eritropoezin hipoksiye bag-
It stimiilasyonu ve inflamasyona bagli baskilanmasi arasindaki
dengeye baglidir (7). Bu durumda KOAH’ta FEV, kaybi art-
tikca ve KOAH evresi ilerledikge sistemik inflamasyonun do-
layistyla da aneminin artmasi beklenir. Sunulan bu ¢aligmada
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anemik hastalarin ortanca FEV | degerinin polisitemik ve nor-
mal hemoglobin degerine sahip hastalardan daha yiiksek oldugu
goriilmiistiir (Tablo 4). FEV, degeri igin bu farkhilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p=0,38). Polisitemik hastalarda
FEV, degerlerinin daha diisiik seyretmesi, bu hastalarda artmis
hipoksinin eritropoetin iiretimini tetikledigi ve polisitemiye
neden oldugu tezini destekler nitelikte goriinmektedir. John ve
ark. (15) yaptiklar1 ¢calismada, anemik ve anemik olmayan has-
ta gruplart arasinda FEV |, FVC, FEV /FVC degerleri agisindan
farklilik olmadigini bildirmislerdir.

Bu galismada 6len hastalarin ortanca FEV,| degerlerinin ya-
sayan hastalardan daha diisik oldugu bulunmustur (Tablo 3).
Yani FEV, diisiip, hastalik agirlasttkca mortalite artmaktadir.
ANTADIR ¢alismasinda prognozu gosteren parametreler analiz
edildiginde, PO, diizeyi, beden kitle indeksi ve beklenene gore
FEV, yiizdesindeki artigin iyi prognostik degeri oldugu bildiril-
mistir (7). Solunum fonksiyon testi bulgulari ve 6zelliklede FEV
KOAH taki patofizyolojik degisikliklerin gostergesi olarak kulla-
nilan global bir belirtegtir. Bununla birlikte, solunum fonksiyon
testlerinin dispnenin ciddiyeti, KOAH’taki ekstrapulmoner bul-
gularin gesitliligi, mortalite, saglik durumu ve diger semptomlarla
korelasyonu oldukg¢a zayiftir. Bu yiizden KOAH’ 1 multifaktoryel
dogasi nedeniyle solunum fonksiyon testleri tek bagina hastaligin
agirligini ve tedaviye cevabin etkinligini saptamakta yetersizdir.
KOAH’1n kompleks ve 6nemli klinik bulgularinin degerlendiril-
mesi, farkli hastalarda klinik bulgularin takip edilmesi i¢in yeni
belirteglere ihtiyac vardir (22).

KOAH evrelerine gore dagilim incelendiginde, anemik has-
talarin gogunlugunun agir ve ¢ok agir KOAH’a sahip hastalar-
dan olustugu goriilmiistiir (Tablo 2), fakat bu dagilim istatistik-
sel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,506). John ve ark. (6),
yaptiklar1 ¢aligmada, aneminin hafif ve orta KOAH hastalarinda
agir hastalara gore daha sik goriildiigii rapor edilmis ve bu du-
rum hafif KOAH’l1 hastalarda hipoksinin eritropoetin {iretimini
artiracak kadar derin olmamasina baglanmistir. Yine ayn1 aras-
tirmacilarin, 101 KOAH hastasi ile yaptig1 bir baska ¢aligma-
da, anemik ve anemik olmayan grup arasinda KOAH ciddiyeti
acisindan farklilik bulunmamistir. Anemik KOAH hastalarinin,
eritropoetin direnci varligi ile agiklanabilecek yiiksek eritropo-
etin diizeylerine sahip oldugu goriilmiistiir. Aneminin ayrica,
inflamasyona bagli artmig inflamatuar sitokin diizeylerinin,
eritrositlerin yasam siirelerini kisaltmasina, eritrosit {iretimini
baskilamasina ve demirin retikiiloendotelial demir depolarindan
azalmig mobilizasyonuna neden olmasina bagli olarak ortaya ¢1-
kabilecegi diistiniilmistiir (15). ANTADIR c¢alismasinda 20 y1l
boyunca toplanan, uzun siireli oksijen tedavisi alan agir KOAH
hastalarinda hematokrit diizeyleri ve prognoz arasindaki iliski
incelenmistir. Hematokrit diizeyleri ile FEV /FVC ve beklenene
gore FEV | degerleri arasinda zayif bir negatif korelasyon sap-
tanmistir. Bu c¢alisma uzun siireli oksijen tedavisi alan biiyiik
bir hasta grubunda diisiik hematokrit diizeylerinin goriilmesinin
o6nemsiz sayilmayacak diizeyde oldugunu savunmaktadir (7).

Bu calismada KOAH evresi ile 6liim arasindaki iliskiyi in-
celedigimizde KOAH evresi ilerledik¢e mortalitenin artttgi go-
rilmiigtiir. Post-hoc analiz sonucu smirin orta KOAH ve daha
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agir evreler oldugu, yani smir FEV, degerinin <%50 oldugu
diisiiniilmiistiir. Yapilan bazi galigsmalarda beklenene gére FEV,
degerinde %50’den fazla diisme olduktan sonra esas olarak
mortalitenin artmaya basladig: belirtilmistir (23,24). Ancak her
durumda ¢ok agir KOAH’ta mortalite oraninin en yiiksek oran-
da gerceklestigi gozden uzak tutulmamalidir. Bu ¢alismada gok
agir KOAH’I1 116 hastanin 80’1, agir KOAH’l1 192 hastanin ise
89’u bes yil igerisinde hayatim kaybetmistir (Tablo 1).

Bu ¢alismada hastalarda goriilen komorbid hastaliklarin da-
gilimi ve bunlarin 6liim-yasam durumu anemi ile olan iligkisi
incelendiginde; en sik rastlanan komorbid hastalik %33,6 orani
ile hipertansiyon olarak saptanmustir (Tablo 1). KOAH’a eslik
eden komorbid hastaliklarin yedi y1l siiresince 288 hastada pros-
pektif olarak incelendigi bir ¢alismada, hipertansiyon %64,2
oraninda saptanmis ve en stk komorbid hastalik olarak rapor
edilmistir (25). Caligmaya alinan 452 hastanin 2’sinde (%0,4)
kronik bobrek yetmezligi saptanmistir. Hipoksi ve hiperkapni
derinlestikce KOAH’I1 hastalarda bobrek fonksiyonlarinin bo-
zuldugu gosterilmistir (26). Kisa siire 6nce KOAH ve kronik
bobrek yetmezliginin es zamanl varlig ile ilgili genis kapsamli
caligmada 356 KOAH’I1 hastada kronik bobrek yetmezligi pre-
velans1t %20 olarak bulunmustur (27). John ve arkadaslarinin
(6), 7337 kronik hastaliga sahip hastanin kayitlarini retrospektif
olarak inceledigi ¢caligmada 234 kronik bobrek yetmezligi hasta-
st saptanmistir. Bu kronik bobrek yetmezligi hastalarinda anemi
prevalansi %71,8 bulunmustur. Anemi kronik bébrek yetmez-
ligi olan hastalarda polisitemiye gore ¢ok daha sik karsilagilan
bir durumdur, fakat polikistik bobrek hastaligi ve hidronefrozu
olan hastalarda artmis eritropoetin diizeylerine baglh polisitemik
olgular bildirilmistir (28,29). Bu yapilan ¢alismada beklenenin
aksine kronik bobrek yetmezligi hastalarinin ikisinde polisitemi
saptanmustir. Caligmanin retrospektif yapisi ve kronik bdobrek
yetmezligi olan olgu sayisinin az olmasi KOAH’ta kronik bob-
rek yetmezliginin prognoza etkisi konusunda yorum yapmay1
giiclestirmektedir.

Caligmaya alinan 452 hastanin 79’unda (%17,5) koroner ar-
ter hastalig1 saptanmustir (Tablo 1). KOAH ve koroner arter has-
talig1 sik goriilen ve sigara i¢imi, ileri yag, sedanter yasam tarzi
gibi ortak risk faktdrlerine sahip olan hastaliklardir (30). Altt
bin hastanin 14 y1l boyunca takip edildigi bir calismada FEV ’in
myokart infarktiisiinden 6liim riskinde bagimsiz bir belirleyici
oldugu bulunmustur (31).

Caligmaya alinan hastalarin 33’iinde (%7,3) solid timor
saptanmig ve bunlarda 6lim oranimnin istatistiksel olarak daha
yiiksek oldugu goriilmiistiir (p<0,001). Sigara i¢imi ile KOAH
ve akciger kanseri arasindaki iliski bilinmektedir (32). Bu ¢alis-
mada hastalarin ¢gogunun da akciger kanseri ve larinks kanseri
gibi sigara ile iligkili malignitelere sahip olmalart dikkat ¢eki-
cidir. KOAH’ta komorbid hastaliklarin varlig1 sadece hastaligin
prognozunu etkilememekte ayni zamanda KOAH atak nede-
niyle basvuran hastalarda tedavi maliyetlerini de artirmaktadir.
Ulkemizde yapilan bir ¢alismada KOAH akut atak nedeniyle
hastaneye yatirilarak izlenen 284 hastadan 13’iinde anemi sap-
tanmistir. Anemik hastalarda tedavi maliyetinin anemisi olma-
yan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
oldugu gosterilmistir (33).
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SONUC

Bu calismada KOAH’l1 hastalarda anemi polisitemiye gore
¢ok daha yiiksek oranda saptanmistir. Anemik hastalarda morta-
lite oraninin polisitemik ve normal hemoglobine sahip hastalara
gore daha fazla oldugu goriilmiistiir. Aneminin erken dénemde
saptanmasi ve tedavi edilmesinin bu hastalarin yasam siireleri
ve yasam kalitelerini olumlu etkilemesi agisindan 6nem tasi-
maktadir.
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