
Turkiye Klinikleri Arch Lung 2010;11(2) 47

Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığının
Sistemik Etkileri

ÖÖZZEETT  Kro nik obs trük tif ak ci ğer has ta lı ğı (KO AH) ak ci ğer ler de kro nik inf la mas yon ile ka rak te ri ze
bir has ta lık tır. Ak ci ğer pa ran ki mi ve ha va yol la rın da ki ya pı sal bo zuk luk lar kro nik ha va akı mı sı -
nır lan ma sı na ne den ol mak ta dır. KO AH’ da gö rü len bu ya pı sal de ği şik lik ler ha va yo lu, al ve ol ve pul -
mo ner da mar lar da olu şan inf la ma tu var re ak si yon ile iliş ki li dir. İnf la ma tu var re ak si yo nun şid de ti ile
has ta lık şid de ti iliş ki li dir. Ak ci ğer ler de ki kro nik inf la mas yo na sis te mik inf la ma tu var ya nıt eş lik et -
mek te dir. Sis te mik inf la ma tu var ya nıt ise akut faz ya nı tı nın ak ti vas yo nu, do la şı ma inf la ma tu var
me di a tör le rin sa lı nı mı, ke mik ili ği nin uya rıl ma sıy la lö ko sit ve trom bo sit le rin sa lın ma sı, do la şım da -
ki lö ko sit ve vas kü ler en do tel hüc re le ri nin ak ti vas yo nu ile ka rak te ri ze dir. KO AH’ da ak ci ğer pa ran -
ki mi ile bir lik te sis te mik do la şım da ok si da tif stres, do la şım da ki inf la ma tu var hüc re le rin ak ti vas yo nu
ve pro inf la ma tu var si to kin dü zey le ri art mak ta dır. KO AH’ da olu şan sis te mik inf la mas yon so nu cun -
da ge li şen ak ci ğer dı şı et ki ler KO AH ’ın sis te mik et ki le ri ola rak ad lan dı rıl mak ta dır. Bu sis te mik et -
ki ler KO AH’ lı has ta la rın ya şam ka li te si, semp tom lar ve mor ta li te üze ri ne olum suz et ki ye sa hip tir.
KO AH’ da iz le nen sis te mik inf la mas yon KO AH ile iliş ki li komp li kas yon la rın iler le me sin de rol oy -
na mak ta dır, an cak ru tin kli nik kul la nım için bir plaz ma be lir te ci mev cut de ğil dir. KO AH be yin iş -
lev le rin de bo zul ma ya ne den ola rak nö rop si ki yat rik has ta lık la ra da yol aç mak ta dır. KO AH’ lı
ol gu lar da has ta la rın semp tom la rı na yö ne lik far ma ko lo jik te da vi yak la şım la rı ile bir lik te, psi ko lo jik
des tek ve re ha bi li tas yon prog ram la rı uy gu lan ma lı dır. So nuç ola rak KO AH sa de ce ak ci ğer le ri et ki -
le yen bir has ta lık ola rak dü şü nül me me li, has ta lı ğa yö ne lik te da vi yak la şı mı plan la nır ken has ta lı ğın
tüm ola sı sis te mik et ki le ri de dik ka te alın ma lı dır. 

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Ak ci ğer has ta lı ğı, kro nik obs trük tif; inf la mas yon me di a tör le ri    

AABBSS  TTRRAACCTT  Chro nic obs truc ti ve pul mo nary di se a se (COPD) is cha rac te ri zed by chro nic inf lam -
ma ti on in the lungs. Chro nic obs truc ti on to airf low is se en du e to struc tu ral chan ges in lung pa -
rench yma and air ways. The se struc tu ral chan ges ob ser ved in COPD are re la ted to inf lam ma ti on in
the air ways, al ve o li and pul mo nary ves sels. The re is a re la ti on bet we en the se ve rity of di se a se and
the deg re e of inf lam ma ti on. A syste mic inf lam ma tory re ac ti on is as so ci a ted with chro nic inf lam -
ma ti on in the lungs in COPD. Syste mic inf lam ma tory re ac ti on is cha rac te ri zed by ac ti va ti on of the
acu te pha se re ac tants and re le a se of inf lam ma tory me di a tors to cir cu la ti on, re le a se of le u cocy tes and
throm bocy tes from the bo ne mar row, ac ti va ti on of the le u cocy tes and vas cu lar en dot he li al cells in
the cir cu la ti on. Oxi da ti ve stress is evi dent in the lung tis su e and syste mic cir cu la ti on; inf lam ma tory
cells are ac ti va ted and pro inf lam ma tory cyto ki ne le vels are in cre a sed. The se non-pul mo nary chan -
ges ob ser ved in COPD as a re sult of syste mic inf lam ma ti on is cal led syste mic ef fects of the COPD.
Such kind of syste mic ef fects of the di se a se ad ver sely af fect the li fe qu a lity, symptoms and mor ta -
lity of the pa ti ents. Syste mic inf lam ma ti on se en in COPD play ro le in the prog res si on of the com-
p li ca ti ons of the di se a se, ho we ver no spe ci fic se rum mar ker is yet ava i lab le to use in cli ni cal prac ti ce.
Ne u ropsy chi at ric dis tur ban ces may al so be se en be ca u se of im pa ir ment of ner vo us system func ti -
ons. In ad di ti on to phar ma co lo gi cal the ra pi es, psycho lo gi cal sup port and re ha bi li ta ti on prog rams
sho uld al so be emp lo yed in the tre at ment of COPD. In conc lu si on, COPD sho uld not be con si de -
red as an iso la ted di se a se of the lungs, and when the rapy is plan ned for this di se a se all the syste mic
ef fects of the di se a se sho uld be ta ken in to ac co unt.
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ro nik obs trük tif ak ci ğer has ta lı ğı (KO AH)
ak ci ğer pa ran ki mi ve ha va yol la rın da ya pı -
sal bo zuk luk la ra bağ lı kro nik ha va akı mı sı-

nır lan ma sı nın ol du ğu sis te mik bir has ta lık tır.1

KO AH’ da gö rü len bu ya pı sal de ği şik lik le rin ha va
yo lu, al ve ol ve pul mo ner da mar lar da olu şan inf la -
ma tu var re ak si yon ile iliş ki li ol du ğu gös te ril miş -
tir.2-4 GOLD 2001-2005 uz la şı ra por la rın da KO AH
“tam ola rak re ver sibl ol ma yan ha va akı mı sı nır lan -
ma sı ile ka rak te ri ze, za rar lı par ti kül ve gaz la ra kar -
şı ak ci ğer ler de ge li şen anor mal inf la ma tu var
ya nıt la iliş ki li, iler le yi ci bir has ta lı k” ola rak ta nım -
lan mış tır.5 2004 ATS/ERS ça lış ma ra po ru ve 2006
GOLD uz la şı sın da KO AH ’ın sis te mik et ki le ri de gö-
zö nü ne alı na rak ve KO AH, “tam ge ri dö nü şüm lü
ol ma yan, sis te mik et ki le ri de olan ön le ne bi lir ve te-
da vi edi le bi lir bir has ta lı k” ola rak ta nım lan mak ta -
dır. 

Gü nü müz de KO AH’ da olu şan sis te mik inf la -
mas yon so nu cun da ge li şen ak ci ğer dı şı et ki ler 
KO AH ’ın sis te mik et ki le ri ola rak ad lan dı rıl mak ta -
dır.6 (Tab lo 1). Bu sis te mik et ki ler KO AH’ lı has ta -
la rın ya şam ka li te si, semp tom lar ve mor ta li te
üze ri ne olum suz et ki ye sa hip tir. KO AH ’ın sis te mik
et ki le ri nin olu şu mu na yö ne lik sis te mik inf la mas -
yon me ka niz ma la rı ile il gi li ola rak gü nü müz de öne
sü rü len un sur lar; 1. Has ta lı ğın ken di si ile iliş ki li:
Ak ci ğer de ki inf la ma tu var hüc re yü kü nün taş ma sı,
do ku hi pok si si, se dan ter ya şam, 2. KO AH ’ın ne de -
ni ile iliş ki li: Si ga ra ve ge ne tik ya pı, 3. He nüz ta-
nım lan ma mış me ka niz ma lar dır.

KO AH’ DA SİS TE MİK İNF LA MAS YON
KO AH’ da ak ci ğer pa ran ki mi ile bir lik te sis te mik
do la şım da ok si da tif stres, do la şım da ki inf la ma tu var
hüc re le rin ak ti vas yo nu ve pro inf la ma tu var si to kin
dü zey le ri art mak ta dır. KO AH ge li şi min de önem li
rol oy na yan si ga ra nın do la şım da CD4+ hüc re le ri ni
azalt tı ğı ve CD8+ hüc re le ri ni ar tır dı ğı, si ga ra nın bı-
ra kıl ma sıy la da bu de ği şik lik le rin 6 haf ta da dü zel -
di ği gös te ril miş tir.7,8

OK Sİ DA TİF STRES

Ak ci ğer ler vü cut ta en faz la ok si jen ile kar şı la şan or -
gan ol ma sı ne de niy le ok si dan la ra du yar lı lı ğı faz la -
dır. Hüc re ve do ku la rın ya pı sal bü tün lü ğü nün

ko run ma sı ve nor mal fonk si yon la rı nı sür dü re bil -
me le ri için ok si dan ve an ti ok si dan sis tem ler ara sın-
da ki den ge ko run ma lı dır. Bu den ge nin bo zul ma sı
ok si da tif stre se ne den ol mak ta dır. Ok si dan lar re ak-
tif ok si jen tür le ri ile oluş tu ru lur. İnf la ma tu var hüc-
re ler den açı ğa çı kan ser best ok si jen ra di kal le ri nin
ne den ol du ğu ok si dan/an ti ok si dan den ge siz li ği
KO AH pa to ge ne zin de önem li rol oy na mak ta dır.9

KO AH ge li şi min de rol oy na yan kla sik ok si -
dan lar sü pe rok sid (O2

-), hid ro jen pe rok sit (H2O2),
hid rok sil (OH-), pe rok si nit rit (ONO O-) ve isop ros -
tan lar dır.10 Ok si dan lar çe şit li yol lar la KO AH ge li -
şi mi ne kat kı da bu lun mak ta dır; 

1. Pro te in, li pit ve nük le ik asit ya pı sın da ha sa -
ra, hüc re dis fonk si yo nu ya da ölü mü ne yol aç mak -
ta dır.

2. Mat riks me tal lop ro te i naz gi bi pro te i naz la rı
ak ti ve ede rek ve a1 an tit rip sin, sek re tu ar lö ko sit
pro te i naz in hi bi tö rü gi bi an tip ro te i naz la rı inak ti -
ve ede rek pro te i naz/an tip ro te i naz den ge siz li ği ne
ne den ol mak ta dır.

3. İnf la ma tu ar gen le rin eks pres yo nu nu yö ne -
ten trans krip si yon fak tö rü nük le er fak tör ka pa
B’nin (NF-kB) ak ti vas yo nu ile inf la mas yo nu ko lay -
laş tır mak ta dır.11

Sistemik inflamasyon

- Oksidatif stres

- Aktive olmuş inflamatuvar hücreler (nötrofiller/lenfositler)

- Sitokin ve akut faz proteinlerinin plazma düzeylerinde artış

Nutrisyonel anormallikler

- İstirahat enerji harcamasında artış

- Anormal vücut kompozisyonu

- Anormal aminoasit metabolizması

İskelet kas disfonksiyonu

- İskelet kas kaybı

- Anormal yapı/fonksiyon

- Egzersiz kısıtlanması

Diğer potansiyel sistemik etkiler

- Kardiyovasküler sistem üzerine etki

- Sinir sistemi üzerine etki

- İskelet sistemi üzerine etki

- Kemik iliği üzerine etki

TABLO 1: KOAH’ın sistemik etkileri.



KO AH’ da en önem li ok si da tif stres ne de ni si-
ga ra dır. KO AH’ lı ol gu lar da sağ lık lı si ga ra iç me yen
ol gu la ra gö re ok si da tif stres art mak ta, an ti ok si dan
ka pa si te be lir gin azal mak ta dır. KO AH atak ta ise
ok si dan/an ti ok si dan den ge siz li ği art mak ta dır. Ka-
ta laz, sü pe rok sid dis mu taz, glu tat yon, A ve C vi ta -
min le ri, ürik asid ve lak to fer rin ise en önem li
an ti ok si dan lar dır.12

KO AH’ DA İNF LA MA TU VAR HÜC RE LER

Sis te mik inf la ma tu ar ya nı tın bir kom po nen ti ola-
rak he ma to po e tik sis tem den (özel lik le ke mik ili ği
sti mu las yo nu ile) lö ko sit ve trom bo sit ler do la şı ma
sa lın mak ta dır. KO AH’ da bü yük ha va yol la rın da ki
inf la ma tu var hüc re ler CD8+ T len fo sit ler, nöt ro fil -
ler ve eo si no fil ler dir. Nöt ro fil ler ağır ve çok ağır
KO AH’ da, eo si no fil ler ise atak ta art mak ta dır. Mak-
ro faj lar, CD8+ T len fo sit ler ve nöt ro fil ler ise pa ran-
kim de ki inf la ma tu var hüc re le ri oluş tur mak ta dır.
KO AH’ da do la şım da pro inf la ma tu var me di a tör dü-
zey le ri art mış tır. Bu me di a tör le rin baş lı ca la rı;
TNFa, TNFa re sep tör le ri (TNFR-55 ve TNFR-75),
TGF-b, LTB4, IL-6, IL-8, C-re ak tif pro te in (CRP),
li po po li sak ka rid bağ la yan pro te in, Fas ve Fas li gan -
dır. 

IL-8, G-CSF ve IL-6’nın ke mik ili ği ni uya rı -
cı et ki si var dır. IL-6 ak ci ğer inf la mas yo nun da ke -
mik ili ğin den mo no sit ve nöt ro fil sa lı nı mın dan
so rum lu önem li bir pro inf la ma tu var si to kin dir.13

IL-8’in ma jör et ki si ke mik ili ğin den vas kü ler ala -
na nöt ro fil le rin geç me si ve do la şı ma im ma tür
nöt ro fil pre kür sör le ri nin sa lın ma sı dır. Bu mye lo -
id hüc re ler kan da mar la rı ve ak ci ğer ler de inf la -
ma tu var ya nı tın dü zen len me sin de önem li rol
oy nar lar. TNFa, IL-1b ve IL-6 akut faz ce va bın
oluş ma sın dan so rum lu dur. Bu ce vap trom bo em -
bo lik olay lar ile iliş ki li olan CRP, fib ri no jen ve
di ğer ko a gu las yon fak tör le ri nin oluş ma sın dan so-
rum lu dur.14 Bir lik te dü şü nül dü ğün de GM-CSF,
IL-1b ve IL-6 sis te mik bir inf la ma tu var ce vap 
or ta ya koy mak ta dır. Bu ce vap so nu cun da do la -
şım da lö ko sit, trom bo sit, pro inf la ma tu var ve
prot rom bo tik pro te in ler art mak ta dır. IL-10, IL-
11, TGF-b gi bi bir ta kım in hi bi tör si to kin ler ise
KO AH’ da iz le nen inf la ma tu var ce va bın bas kı -
lan ma sın da rol oy nar lar an cak bu me di a tör le rin

ro lü ile il gi li ve ri ler sı nır lı dır. LTB4 al ve o ler mak-
ro faj kay nak lı ol du ğu dü şü nü len güç lü bir nöt ro -
fil ke mo at rak ta nı dır ve KO AH’ lı has ta la rın
bal ga mın da dü ze yi art mış tır.15

İnf la ma tu var med ya tör ler KO AH’ lı has ta la rın
sta bil dö nem ve atak dö nem le rin de de fark lı lık gös-
ter mek te dir. Ör ne ğin, sta bil KO AH’ lı has ta la rın in-
dük te bal gam la rın da IL-6, IL-1b, TNFa ve IL-8 gi bi
pro inf la ma tu ar si to kin dü zey le ri yük sek bu lun -
muş tur.16 Atak lar sı ra sın da ise IL-6 ve IL-8 gi bi 
ke mik ili ği ni uya rı cı et ki si olan medi ya tör le rin dü-
zey le rin de art ma gös te ril miş tir.12

Si ga ra içen KO AH’ lı has ta lar da si ga ra nın di-
rekt et ki siy le si to kin ce va bın da ar tış gö rül mek -
te dir. Bu has ta lar da si to kin üre ti mi ve sa lı nı mı
asemp to ma tik si ga ra içen ler den da ha yük sek tir.17

Bu du rum bi ze si ga ra içi min den ba ğım sız ola rak
KO AH’ da kro nik inf la mas yon ve si to kin sa lı nı mı -
na bağ lı lo kal ve sis te mik inf la ma tu var ce va bı dü-
şün dür mek te dir.

AKUT FAZ YA NI TI

C-re ak tif pro te in (CRP) akut faz ya nı tı nın güç lü bir
be lir te ci dir. Ağır ha va yo lu obs trük si yo nun da CRP
dü ze yi 2.74 kat yük sek sap tan mış tır.18 Bu has ta lar -
da atak dö ne min de CRP dü zey le rin de da ha faz la
ar tış ol mak ta dır. KO AH’ lı ol gu lar da CRP dü ze yin -
de ki yük sel me nin, di rekt KO AH ve ya sis te mik in-
f la mas yon (si ga ra içi mi ve ya KAH gi bi) ile iliş ki li
ola bi le ce ği de bil di ril mek te dir.19 KO AH’ lı ol gu la -
rın yük sek CRP dü zey le ri nin in ha ler kor ti kos te ro -
id te da vi ile düş tü ğü, te da vi ke sil di ğin de ise CRP
dü zey le rin de ar tış ol du ğu gös te ril miş tir.20

Akut faz pro te in le rin den olan se rum fib ri no -
jen dü ze yi de KO AH’ lı ol gu lar da yük sek sap tan -
mış tır. Fib ri no jen dü zey le ri nin atak dö ne min de de
art ma sı, anor mal he mos ta sis ve trom bo zi se kat kı -
da bu lu na rak kar di yo vas kü ler olum suz et ki le re ne -
den ol mak ta dır.21 Fib rin yı kım ürü nü olan
D-Di mer ’in de KO AH’ da art tı ğı bi lin mek te dir.22

Pul mo ner hi per tan si yo nu olan KO AH’ lı has ta la rın
se rum CRP dü zey le ri yük sek bu lun muş, KO AH
has ta la rın da PHT pa to ge ne zin de ha fif de re ce de sis-
te mik inf la mas yo nun muh te mel ne den ola bi le ce ği
dü şü nül müş tür.23
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AK Cİ ĞER VE SİS TE MİK İNF LA MAS YON 
ARA SIN DA Kİ İLİŞ Kİ

Hay van ça lış ma la rın da ha va kir li li ği nin ke mik ili-
ğin de lö ko si tik ve trom bo si tik bir ce vap oluş tur du -
ğu gös te ril miş tir. Ke mik ili ğin de olu şan bu ce va bın
dü ze yi ak ci ğer mak ro faj la rın ca fa go si te edi len par-
ti kül mik ta rıy la oran tı lı bu lun muş tur.24 Si ga ra içi-
mi nin al ve o lar mak ro faj lar ca TNFa, IL-1, IL-6, IL-8
ve he mo po e tik bü yü me fak tör le ri (GM-CSF, G-
CSF) sa lın ma sı nı uyar dı ğı gös te ril miş tir.25 (Şekil 1).
Si ga ra içi mi ay rı ca bron şi yal epi tel hüc re le rin den
ok si da tif yol lar la IL-1, IL-8, G-CSF ve MCP-1 gi bi
me di a tör le rin sa lı nı mı na ne den ol mak ta dır. Si ga ra
içen ve KO AH ’ı olan has ta la rın kü çük ha va yo lu
epi tel hüc re kül tür le rin de TGF b1 sa lı nı mı si ga ra
iç me yen ler den da ha faz la dır.26 So nuç ta, TGF b1’in
ha va yo lu re mo de lin gi ve fib ro zis te ro lü ol du ğu dü-
şü nül mek te dir. Bu de ney sel ve ri ler al ve o ler mak ro-
faj ve bron şi yal epi tel hüc re le ri nin in ha le edi len

gaz ve par ti kül le rin iş len me sin de önem li ro lü ol-
du ğu nu, ha va kir li li ği ya da si ga ra nın ne den ol du -
ğu ha va yo lu inf la mas yo nu nun sis te mik bir inf la-
mas yo na yol aça bi le ce ği ni gös ter mek te dir. Bu da
fark lı or gan sis tem le rin de var olan has ta lı ğın iler le-
me si ne kat kı da bu lun mak ta dır. Si ga ra içen le rin sa-
de ce bir kıs mın da KO AH ge liş me si ise has ta lı ğın
pa to ge ne zin de ge ne tik yat kın lı ğı dü şün dür mek te -
dir.27

KO AH’ da iz le nen sis te mik inf la mas yon KO -
AH ile iliş ki li komp li kas yon la rın iler le me sin de rol
oy na mak ta dır, an cak ru tin kli nik kul la nım için bir
plaz ma be lir te ci mev cut de ğil dir. Sis te mik inf la -
mas yo nun güç lü bir gös ter ge si olan art mış se rum
CRP dü ze yi ile kar di yo vas kü ler olay lar, kan ser ve
tüm ne den le re bağ lı mor ta li te ara sın da iliş ki sap-
tan mış tır.28 Kar di yo vas kü ler olay lar ve kan ser de
KO AH’ lı has ta lar da mor ta li te ve mor bi di te yi ar tır -
mak ta dır. Kli nik pra tik te CRP, IL-6 ve plaz ma fib-

ŞEKİL 1: KOAH’da inflamatuvar mekanizma.



ri no jen dü zey le ri nin KO AH’ da mor ta li te ve mor-
bi di te nin ön gö rül me si ama cıy la kul la nı la bi le ce ği
bil di ril mek te dir.29 An cak bu bi yo mar ker ler bü yük
öl çü de ka ra ci ğer ta ra fın dan sen tez len di ği için ak ci-
ğer iliş ki li bir ola yın ta ki bin de ye ter li öz gün lü ğe
sa hip de ğil dir ve has ta ba zın da kul la nı mı sı nır lı dır.
Gü nü müz de, ak ci ğer le re öz gün inf la ma tu var bi yo -
mar ker le rin KO AH’ da has ta lı ğın sey ri ni gös ter me -
si açı sın dan ge liş ti ril me si için ile ri araş tır ma la ra
ih ti yaç var dır.

KO AH VE KAR Dİ YO VAS KÜ LER HAS TA LIK LAR 
KO AH’ lı ol gu lar da si ga ra, ile ri yaş ve se dan ter ya -
şam gi bi or tak risk fak tör le ri nin ol ma sı ne de niy le
ko ro ner ar ter has ta lı ğı sık gö rül mek te dir. Ko ro ner
ar ter has ta lı ğı kar di yo vas kü ler komp li kas yon lar
içe ri sin de ilk sı ra da yer al mak ta dır. Si ga ra nın bı ra -
kıl ma sıy la kar di yo vas kü ler komp li kas yon lar da
azal mak ta dır.30

Kar di yo vas kü ler olay lar has ta ne ya tış la rı nın
önem li bir ne de ni dir (ya tış la rın %50’si) ve ha fif-
or ta şid det li KO AH has ta la rı nın ikin ci en sık ölüm
ne de ni ni (%20-25) oluş tur mak ta dır.31,32 KO AH’ lı
ol gu lar da ak ci ğer fonk si yon la rın da azal ma ile kar-
di yo vas kü ler mor ta li te ve mor bi di te iliş ki li bu lun -
muş tur. Bu has ta lar da FEV1’de %10’luk azal ma
kar di yo vas kü ler has ta lık (arit mi, kalp yet mez li ği,
stro ke, trom bo em bo lik has ta lık lar ve ani ölüm) ne-
den li ölüm ris ki ni yak la şık %30 ar tır mak ta dır.32

Ça lış ma lar da si ga ra içi mi, to tal ko les te rol ve hi per -
tan si yon gi bi risk fak tör le rin den ba ğım sız ola rak
FEV1’de azal ma nın kar di yo vas kü ler mor ta li te için
önem li bir risk fak tö rü ol du ğu gös te ril miş tir. Or ta
ve ağır KO AH’ lı has ta la rın ölüm ne de ni nin %27’si -
ni kar di yo vas kü ler olay lar oluş tur mak ta dır.33 Ak-
ci ğer fonk si yon la rın da ha fif bir azal ma bi le arit mi,
akut ko ro ner olay lar ve kar di yo vas kü ler mor ta li te
ris ki ni si ga ra et ki sin den ba ğım sız ola rak 2 kat ar-
tır mak ta dır.

KO AH’ da has ta lık ev re sin den ba ğım sız ola rak
sis te mik inf la mas yon be lir teç le rin de ar tış ve sol
kalp fonk si yon la rı bo zuk olan has ta lar da fi zik sel
ak ti vi te de azal ma gös te ril miş tir. Yaş lı KO AH has-
ta la rı nın %20’sin de sol kalp yet mez li ği gös te ril miş,
bu has ta la rın %50’sin de sol ven tri kül di yas to lik dis-
fonk si yo nu nun kalp yet mez li ği semp tom la rı na 

ne den ol du ğu sap tan mış tır. Kalp yet mez li ği semp-
tom la rı ol ma sa bi le KO AH’ lı has ta lar da sol ven tri -
kül di yas to lik fonk si yon bo zuk lu ğu sık rast la nan
bir EKO bul gu su dur. KO AH’ lı ol gu lar da BO DE in-
dek si ve ya GOLD sı nıf la ma sı na gö re de ğer len di ri -
len KO AH ev re le rin den ba ğım sız ola rak azal mış
fi zik sel ak ti vi te ile sol ven tri kül dis fonk si yo nu ara-
sın da iliş ki sap tan mış tır.34 Kro nik obs trük tif ak ci -
ğer has ta lı ğın da semp tom lar dan ba ğım sız ola rak
ha va yo lu dar lı ğı sap tan ma sı da kar di yo vas kü ler
olay lar açı sın dan risk fak tö rü ola rak ka bul edil mek-
te dir.35 KO AH’ da has ta lık ev re si art tık ça inf la mas -
yon yo ğun lu ğu art mak ta ve kar di yo vas kü ler olay
ge li şi mi hız lan mak ta dır. Te da vi de an ti inf la ma tu -
var ajan la rın kul la nıl ma sı ile KO AH’ da te mel mor-
ta li te ve mor bi di te ne de ni olan ve özel lik le
pa to ge ne zin de inf la mas yo nun rol oy na dı ğı ate rosk-
le ro tik kalp has ta lı ğı gi bi kar di yo vas kü ler pa to lo ji -
le re kar şı ko ru yu cu et ki gös te ril miş tir.36

KO AH İLİŞ Kİ Lİ KAR Dİ YO VAS KÜ LER ET Kİ LE RİN 
ME KA NİZ MA SI

Sis te mik İnf la mas yon ve Ate rosk le roz  

Ate rosk le roz pa to ge ne zi komp li ke ve bir den çok
et ke ne bağ lı dır. KO AH’ da ha va yol la rı ve ak ci ğer
inf la mas yo nu di rekt ya da in di rekt ola rak pro inf -
la ma tu var me di a tör le rin sa lı nı mı na kat kı da bu lu -
nur. Bu me di a tör ler ko a gu la bi li te de art ma ve
vas kü ler en do te lin ak ti vas yo nu ile per sis tan sis te -
mik inf la mas yo na ne den ol mak ta dır.37 Ha fif de re -
ce li sis te mik inf la mas yon ke mik ili ği ni uyar mak ta,
lö ko sit le rin özel lik le de mo no sit le rin ve trom bo -
sit le rin sa lı nı mı nı hız lan dır mak ta dır. Ay rı ca bu in-
f la mas yon plak olu şu mu nu baş lat mak ta ve
ate rosk le ro tik has ta lı ğın prog res yo nu na ne den ol-
mak ta dır.38 Ate rosk le ro tik plak olu şu mun da vas kü-
ler en do te lin ak ti ve ol ma sı ilk ba sa mak tır. DM,
KO AH, obe si te gi bi inf la ma tu var du rum lar da  en-
do tel de VCAM-1 gi bi yü zey adez yon mo le kül le ri -
nin sa lı nı mı art mak ta dır. VCAM-1 do la şım da ki
be yaz kan hüc re le ri nin ak ti ve en do tel yal yü ze ye
ya pış ma sı na ve da mar du va rın da inf la ma tu ar re ak -
si yo na yol aç mak ta dır.39

CRP gi bi ba zı mo le kül ler komp le man sis te mi -
ni ak ti ve ede rek di ğer inf la ma tu var si to kin le rin
üre ti mi ni ar tı rı ra rak inf la ma tu var ya nı tı ar tı rır.
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CRP en do tel hüc re le ri ni de et ki le ye rek IL-6, MCP-
1 ve en do te lin-1 üre ti mi ni uyar mak ta dır. IL-6 gi bi
do la şım da ki me di a tör ler ka ra ci ğer den CRP ve fib-
ri no jen sa lı nı mı nı uya rır. IL-6 ve GM-CSF ke mik
ili ği ni uyar mak ta, lö ko sit ve trom bo sit sa lı nı mı na
ne den ol mak ta dır. TNF-a ve IL-1b vas kü ler en do -
te li, en do te li yal ICAM-1 ve VCAM-1’i ak ti ve et-
mek te, mo no sit le rin da mar du va rı na geç me si ne
ne den ol mak ta dır. En do tel hüc re ak ti vas yo nuy la
en do te li yal per me a bi li te, ok si de LDL’nin da mar
du va rı na ge çi şi, en do te lin-1 sa lı nı mı art mak ta, NO
dü zey le rin de azal ma ol mak ta dır. Da mar du va rın -
da ki tüm bu de ği şik lik ler, en do te li yal dis fonk si yo -
na ve ate rosk le ro tik pla ğın ze de len me si ne ne den
ola rak rüp tü re; akut kar di yak olay lar ve stro ka yol
aç mak ta dır. So nuç ola rak sis te mik inf la mas yon ile
ate rosk le roz, is ke mik kalp has ta lı ğı, stro ke ve ko ro-
ner ölüm ler ara sın da iliş ki sap tan mış tır.40

İnf la mas yon dı şı me ka niz ma lar da KO AH ve
kar di yo vas kü ler sis tem et ki le şi min de rol oy na -
mak ta dır. So lu num işi ar tan, eg zer siz in to le ran sı
olan ve kar di yak re zer vi za ten azal mış KO AH’ lı ol-
gu lar da hi pe rinf las yon ne de niy le in tra to ra sik ba-
sınç ta art ma ve ve nöz dö nüş te azal ma kar di yak
atı mın azal ma sıy la so nuç lan mak ta dır. KO AH’ da
nö ro re gü la tu ar sis tem de bo zul ma is ti ra hat kalp hı -
zı ar tı şı na, ritm bo zuk lu ğu ve ek to pik atım la ra ne -
den ol mak ta dır. KO AH’ da inf la mas yon ile bir lik te
bu et ki ler de kar di yo vas kü ler olay la ra ze min ha zır-
la mak ta dır.  

KO AH’ DA KA ŞEK Sİ VE KAS GÜÇ SÜZ LÜ ĞÜ
İle ri ev re KO AH ’ı olan has ta lar da ki lo kay bı ve ka-
şek si sık gö rül mek te dir. Ağır KO AH ve so lu num
yet mez li ği olan has ta la rın yak la şık %50’sin de, ha -
fif-or ta de re ce de KO AH ’ı olan la rın ise %10-15’in de
açık la na ma yan ki lo kay bı gö rül mek te dir. Bu ol gu -
lar da ka şek si nin mi ile ri de re ce de bo zul muş so lu -
num fonk si yon la rın dan so rum lu ol du ğu yok sa ile ri
de re ce de so lu num fonk si yon kay bı, şid det li inf la -
ma tu var ya nıt ve hi pok si nin mi ka şek si ye ne den ol-
du ğu he nüz net de ğil dir. An cak ka şek si nin
fonk si yo nel ka pa si te de azal ma, sağ lık du ru mun da
kö tü leş me, oran tı sız kas za yıf lı ğı ve mor ta li te de ar -
tış ile iliş ki li ol du ğu ve bu iliş ki nin özel lik le cid di 
KO AH ’ı olan lar da da ha be lir gin ol du ğu bi lin mek -

te dir.41 KO AH’ da ka şek si var lı ğı mor ta li te ve mor-
bi di te için ba ğım sız risk fak tö rü dür.42 FEV1<%50 ve
BMI<20 olan KO AH has ta la rın da BMI 20-25 ara-
sın da olan la ra gö re mor ta li te 2.2 kat da ha faz la dır.43

KO AH’ da ki lo kay bı nın en önem li ne de ni is ke-
let kas küt le sin de ki ka yıp tır. Kli nik ola rak önem li
öl çü de ki lo kay bı yok ken bi le KO AH has ta la rın da
vü cut kom po zis yo nun da (kas küt le si, yağ küt le si ve
ke mik mi ne ral içe ri ği) de ği şik lik ler mey da na ge lir.
Bu has ta lar da is ke let ka sı küt le ve fonk si yon kay bı
eg zer si ze da ya nık lı lı ğı nın azal ma sı na, disp ne ve yor-
gun luk şika yet le ri ne ne den ol mak ta dır bu da hal siz-
lik ve eg zer siz de kı sıt lan ma ile so nuç la nır.44

KO AH has ta la rı nın ço ğun da art mış ba zal me-
ta bo lik hız (res ting energy ex pen di tu re= RE E) ki lo
kay bıy la so nuç lan mak ta dır. Ba zal me ta bo lik hı zın
art ma ne de ni tam bi lin me mek le bir lik te ilaç lar (B2
ago nist ler), so lu num işin de art ma, sis te mik inf la -
mas yon ve do ku hi pok si si suç lan mak ta dır.12 So nuç -
ta ka lo ri alı mı me ta bo lik ih ti ya cın art ma sı na
pa ra lel ola rak ar tı rıl ma dı ğı için ki lo kay bı or ta ya
çık mak ta dır.45 Ki lo kay bı var lı ğı FEV1, Pa O2 gi bi
prog nos tik be lir teç ler den ba ğım sız ola rak KO AH’ -
da önem li bir prog nos tik fak tör dür.43

KO AH’ da plaz ma lep tin kon san tras yo nun da
azal ma ola bi le ce ği gös te ril miş, is ke let kas güç süz lü -
ğü ve ki lo kay bı pa to ge ne zi ile iliş ki li bu lun muş tur.46

An cak li te ra tür de KO AH’ lı ol gu lar da se rum lep tin
dü ze yi ve ka şek si ye yö ne lik ya pı lan ça lış ma so nuç -
la rı çe liş ki li olup ka şek si ile lep tin dü ze yi ara sın da
iliş ki ol ma dı ğı nı gös te ren ça lış ma lar da var dır.47

İSKE LET KAS DİS FONK Sİ YO NU

KO AH’ lı ol gu lar da, ha va yo lu dar lı ğı na bağ lı so lu -
num işin de art ma nın disp ne ve eg zer siz in to le ran -
sı na yol aç tı ğı dü şü nü lür ken, bu ol gu la rı nın
ço ğu nun eg zer si zi son lan dır ma ne de ni nin disp ne -
den çok ba cak yor gun lu ğu ol du ğu gös te ril miş tir.48

Gü nü müz de is ke let kas dis fonk si yo nu nun bu has -
ta gru bun da sık ol du ğu, eg zer siz ka pa si te si ve ya -
şam ka li te si ni önem li öl çü de sı nır la dı ğı çe şit li
ça lış ma lar da gös te ril miş tir.49,50 KO AH’ da is ke let kas
dis fonk si yo nu nun hüc re sel me ka niz ma sı tam ola-
rak an la şı la ma mış tır ve bir den faz la fak tö re bağ lı
ol du ğu dü şü nül mek te dir (Tab lo 2).



KO AH’ da eg zer siz sı ra sın da ge li şen ne fes dar-
lı ğı, eg zer siz de ki kı sıt lan ma nın ne den le rin den bi-
ri dir. Bu has ta lar, eg zer siz de ki kı sıt lan ma ne de ni
ile se dan ter ya şa mı ter cih et mek te, se dan ter ya şam
ise is ke let kas dis fonk si yo nu nun ge liş me sin de
önem li rol oy na mak ta dır (Şekil 2). 

KO AH’ lı has ta lar da tes tes te ron, bü yü me hor-
mo nu ve lep tin dü zey le rin de düş me sap tan mış tır.51

Bu hor mon lar vü cut ağır lı ğı ve kas kit le si kon tro -
lün de önem li dir. KO AH’ da di yet, inak ti vi te ve ilaç
te da vi si gi bi ne den ler le plaz ma elek tro lit dü zey le -
rin de (po tas yum, mag nez yum, kal si yum, fos for)
anor mal lik ler sık gö rül mek te ve kas güç süz lü ğü ile
kon trak ti li te de bo zul ma ya ne den ol mak ta dır.52 Bu
has ta lar da kas fonk si yon la rı nı dü zelt mek için iyon
rep las man la rı nın ya pıl ma sı öne ril mek te dir. KO AH
te da vi sin da kul la nı lan ilaç la rın ço ğu (ör. B2 ad re -
ner jik ilaç lar) is ke let kas fonk si yon la rı nı boz mak -
ta dır. B2 ad re ner jik ilaç lar ok si jen tü ke ti mi ni
ar tır mak ta ve ok si da tif stre se yol aç mak ta, oral kor-
ti kos te ro id ler ise is ke let kas güç süz lü ğü ne ne den
ol mak ta dır.

KO AH’ da is ke let kas dis fonk si yo nu ki lo kay bı
ve eg zer siz kı sıt lan ma sı na ne den ol mak ta, has ta la -
rın ya şam ka li te si ni önem li öl çü de et ki le mek te dir.
Bu ne den le re ha bi li tas yon prog ram la rı, nut ris -
yo nel des tek ve ge rek li ol gu lar da ok si jen te da vi si
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Sedanter yaşam

Nutrisyonel anormallikler, kaşeksi

Doku hipoksisi

Sistemik inflamasyon

İskelet kas apopitozisi

Oksidatif stres

Anormal nitrik oksit regülasyonu

Sigara

Bireysel duyarlılık

Hormonal değişiklikler (leptin,GH, testesteron)

Elektrolit değişiklikleri

İlaçlar

TABLO 2: İsket kas disfonksiyonu nedenleri.

ŞEKİL 2: KOAH’da kas güçsüzlüğü.
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KO AH ol gu la rın da me di kal te da vi ile bir lik te öne-
ril me li dir.

KA ŞEK Sİ VE KAS GÜÇ SÜZ LÜ ĞÜ ME KA NİZ MA SI

Son za man lar da si to kin ve ke mo kin le rin ka şek si
üze ri ne et ki si in ce len miş, inf la mas yon ve ya in fek -
si yöz du rum lar da IL-1, IL-2, IL-6, IFN-g ve TNF-a
gi bi pro inf la ma tu var si to kin le rin do la şım da art tı ğı
gös te ril miş tir. Bu si to kin ler özel lik le TNF-a ve
IFN-g si ner jis tik et ki gös te rir, myo zin ağır zin cir
için mRNA eks pres yo nu nu in hi be eder ler. Böy le ce
kas pro te in sen te zi nin azal ma sı na ne den olur lar.
TNF-a trans krip si yon fak tör kB’yi ak ti ve eder ve
mi yo zin ağır zin ci ri ni ubi qu i tin/pro te a so me kom-
p lek si ara cı lı ğı ile par ça lar. Ay rı ca is ke let kas apo-
pi to zi si ni in dük ler. Lan gen ve ark. KO AH’ da
TNFa’yı in ce le miş; kro nik ak ci ğer inf la mas yo nu ve
sis te mik inf la mas yo nun kas gü cü ve kas re je ne ras -
yo nun da bo zul ma ile so nuç lan dı ğı nı gös ter miş -
lerdir.53 Bu si to kin ler di rekt ve ya in di rekt ola rak
myo zin ağır zin cir pro te o li zi si ni sti mu le et mek te -
dir.54 Ok si da tif stres pro te o li zi si hız lan dı ra rak kas
yor gun lu ğu na ne den ol mak ta dır. Ak ci ğer de ki inf -
la ma tu var ve ok si da tif olay özel lik le ağır ol gu lar da
(FEV1<%30) hor mo nal den ge yi ka ta bo liz ma le hi ne
dön dür mek te dir. Hi pok si, şid de tiy le oran tı lı ola rak
mi to kon dri iş lev le rin de ve Tip I kas lif le rin de azal-
ma ya ne den ol mak ta dır. Do ku hi pok si si de kas lar -
da mi yo zin ağır zin cir eks pres yo nun da azal ma ve
ami no a sid kay bı na, so nuç ta pro te in sen te zin de
azal ma ya ne den ol mak ta dır. 

Bu pa to fiz yo lo jik me ka niz ma lar KO AH’ da kas
dis fonk si yo nun dan so rum lu dur. Ku ad ri seps kas bi-
yop si le rin de tip I fi ber ler de azal ma ve Tip II fi ber -
ler de nor mal bi rey le re gö re art ma gös te ril miş tir. Bu
kas fi ber tip le rin de ki ge çiş KO AH’ da art mış yor-
gun luk ve kas da ya nık lı lı ğın da azal ma ile so nuç -
lan mak ta dır54 Bu bul gu lar sis te mik inf la ma tu var
ya nıt bü yük lü ğü nün KO AH’ lı has ta lar da is ke let kas
kit le si nin önem li bir be lir te ci ol du ğu nu dü şün dür -
mek te dir.

OS TE O PO ROZ VE KO AH
KO AH’ da os te o po roz pre ve lan sı art mış tır. Os te o -
po roz mal nüt ris yon, si ga ra içi mi, se dan ter ya şam,
ste ro id te da vi si ve sis te mik inf la mas yon gi bi bir den

çok ne de ne bağ lı ge li şe bi lir.55 KO AH’ lı has ta lar da
hız lan mış ke mik kay bı sık gö rül mek te dir. Bu has-
ta lar da os te o po roz pre valan sı er kek ler de %10, ka-
dın lar da %33, os te o pe ni pre va lan sı ise er kek ler de
%60, ka dın lar da %76 sap tan mış tır.56 Os te o po roz
ris ki or ta de re ce li KO AH ’ı olan lar da 2.1 kat, cid di
KO AH ’ı olan lar da ise 2.4 kat art mış tır. Üs te lik bu
has ta lar da os te o po ro tik frak tür ris ki de (özel lik le
ver teb ral frak tür) yük sek tir. Dü şük BMI (BMI<20)
olan ve ya sık atak ge çi ren KO AH’ da frak tür ris ki
art mak ta dır.56

KO AH ol gu la rın da, in ha ler ste ro id ler kul la nı -
mı da os te o po roz olu şu mun da bir risk fak tö rü dür.57

To ra sik ki fos kol yoz so lu num fonk si yon la rın da ki
bo zul ma yı ko lay laş tır mak ta, her ver teb ral kol laps
için vi tal ka pa si te de yak la şık %7 ka yıp ol mak ta dır.
Ay rı ca ke mik ağ rı la rı de rin ins pir yu mu ön le mek te,
so lu num fonk si yon la rın da bo zul ma yı da ha faz la et-
ki le mek te dir. 

KO AH’ DA OS TE O PO RO ZUN ME KA NİZ MA SI

Os te o pe ni sap ta nan KO AH’ lı has ta lar da do la şım da
TNF-a dü zey le rin de art ma sap tan mış tır.58 TNF-a
ai le sin den olan RANK li gand gi bi ke mik ili ği stro-
mal hüc re le rin den sa lı nan me di a tör ler var lı ğın da
ke mik mak ro faj la rı os te ok last la ra di fe ran si ye ola-
bil mek te dir. TNF-a ve IL-1b bu yo la ğı ar tır mak ta,
IL-6 ise os te ok last olu şu mu nu ar tır mak ta dır.59 Bu
me ka niz ma lar ile ro ma tid ar trit gi bi di ğer sis te mik
inf la ma tu var has ta lık la ra ben zer şekil de os te ok las -
tik ak ti vi te art mış tır.60 TNF-a trans krip si yo nun da
ve se rum TNF-a dü zey le rin de azal ma ke mik dan si -
te si ni ar tır mak ta dır. Do la şım da ki pro inf la ma tu var
si to kin ler olan TNF-a ve IL-1 KO AH ile iliş ki li os-
te o po roz ge li şi min de önem li rol oy na mak ta, 
KO AH’ lı ol gu lar da os te o po roz ris ki art mak ta dır
(Tab lo 3).61,62

KO AH VE Dİ A BET 
KO AH’ lı ka dın has ta lar da Tip 2 Di a be tes Mel li tus
(DM) ge liş me ris ki ar tar.63 KO AH ile DM ara sın da -
ki iliş ki net bi lin me mek te dir, an cak do la şım da ki si-
to kin le rin et ki si üze rin de du rul mak ta dır. Do la şım -
da ki art mış si to kin dü zey le ri nin in sü lin re zis tan sı
ve Tip 2 DM ge li şi mi ne kat kı da bu lun du ğu dü şü -
nül mek te dir.64 Yük sek se rum TNF-a dü ze yi ile hi-



pe rin sü li ne mi ve in sü lin re zis tan sı ara sın da iliş ki
ol du ğu bu lun muş tur.65 TNF-a’ nin DM pa to ge ne zi -
ne kat kı sı; NF-kB ak ti vas yo nu, adez yon mo le kü lü
eks pres yo nun da art ma ve ok si da tif stre si ar tı ra rak
ol mak ta dır. Bu yo lak lar NF-kB ak ti vas yo nu nu azal-
tan adi po nek tin ile an ta go ni ze edi le bi lir. Adi po -
nek tin dü ze yi de hi pe rin sü li ne mi ve in sü lin
re zis tan sı ile iliş ki li dir ve obe si te de azal mak ta dır.66

Fib ri no jen, do la şım da ki lö ko sit sa yı sı ve dü şük al-
bü min se vi ye si nin Tip 2 DM ge li şi mi için ön be lir -
teç ler ol du ğu bil di ril mek te dir.67

KO AH VE DEP RES YON
Kro nik so lu num sis te mi has ta lık la rın da ank si ye te
(%21-96) ve dep res yon (%27-79) en sık gö rü len
ruh sal bo zuk luk lar dır.68 KO AH’ da sık gö rü len bir
semp tom olan so lu num güç lü ğü has ta lar da pa nik
atak, ank si ye te ve ölüm kor ku su na ne den ol mak -
ta dır. Bu has ta lar da disp ne, efor ka pa si te sin de 
kı sıt lan ma ve iyi lik ha li nin al gı lan ma sın da ki de ği -
şik lik ler so nu cu ya şam ka li te si bo zul mak ta dır. Kro-
nik has ta lı ğın ya rat tı ğı fi zik sel semp tom lar ve
sos yal izo las yon dep re sif duy gu la nı ma yol aç mak -
ta dır. Bu has ta lar da dep res yon has ta lık la mü ca de -
le et me gü cü nü azalt mak ta, ya şam ka li te si has ta lı ğa
eş lik eden dep res yon la da ha da bo zul mak ta dır.69 Bu
ne den le KO AH’ da te da vi he def le ri semp tom la rın
en aza in di ril me si, eg zer siz ka pa si te si nin ve ya şam
ka li te si nin art tı rıl ma sı ol ma lı dır. 

KO AH’ da pe ri fe rik kas güç süz lü ğü has ta la rın
eg zer siz ka pa si te si ni ve gün lük ya şam ak ti vi te si ni
azal tan önem li bir so run dur. Bu has ta lar da has ta lı -

ğın ev re si iler le dik çe, so lu num sal yet mez li ğe ek
ola rak mal nut ris yon, sos yal izo las yon, do ku hi pok -
si si, is ke let ka sı apo pi to zi si, sis te mik inf la mas yon
gi bi ne den le re bağ lı ola rak is ke let kas la rın da fonk-
si yon bo zuk lu ğu gö rül mek te dir. So nuç ta kas güç-
süz lü ğü ve eg zer siz kı sıt lan ma sı or ta ya çık mak ta dır
(Şekil 2).12 Beck Dep res yon Öl çe ği ile FEV1 ara sın -
da ve ha va yo lu has ta lı ğı nın şid de ti ile iliş ki li dep-
res yon ara sın da iliş ki sap tan mış tır.70 Sta bil KO AH
ta nı sı olan has ta lar da mor ta li te ile dep re sif semp-
tom lar ara sın da iliş ki gös te ril miş tir.71 Şid det li disp-
ne si olan, hi pok si sap ta nan, KO AH atak la has ta-
ne ye baş vu ran ve sos yal/ai le sel des te ği ol ma yan
has ta lar da dep res yon/ank si ye te araş tı rıl ma lı, has-
ta nın ya şam ka li te si ni et ki le me si ne de niy le ge rek -
ti ğin de te da vi plan lan ma lı dır. 

KO AH be yin iş lev le rin de bo zul ma ya ne den
ola rak nö rop si ki yat rik has ta lık la ra da yol aç mak ta -
dır. Hi pok se mi nin şid de ti art tık ça dep res yon la
açık la na ma ya cak kog ni tif bo zuk luk lar or ta ya çık-
mak ta dır. Ay rı ca bu has ta lar da te da vi de kul la nı lan
kor ti kos te ro id ler dep res yo na, te o fi lin pre pa rat la rı
ise ank si ye te ye ne den ol mak ta dır.72

Dep re sif semp tom la rı olan KO AH has ta la rın -
da atak ge çir me ris ki nin dep res yon sap tan ma yan -
la ra gö re da ha faz la ol du ğu gös te ril miş tir. Bu
ne den le er ken dö nem de dep res yon ta nı sı nın kon-
ma sı ile atak ris ki yük sek has ta lar sap ta na bil mek -
te dir.73 So nuç ola rak KO AH’ lı ol gu lar da has ta la rın
semp tom la rı na yö ne lik far ma ko lo jik te da vi yak la -
şım la rı ile bir lik te, psi ko lo jik des tek ve re ha bi li tas -
yon prog ram la rı uy gu lan ma lı dır.

Sİ NİR SİS TE Mİ VE KO AH
KO AH’ lı has ta lar da oto nom si nir sis te min de de de-
ği şik lik ler mey da na ge lir. Bu has ta lar da anor mal
oto nom si nir sis te mi kon tro lü nün in di rek bul gu la -
rı ola rak lep tin nor mal sir ka di yen rit min de bo zul -
ma ol du ğu gös te ril miş tir. Lep tin iş tah re gü las yo nu,
vü cut ağır lı ğı nın kon tro lü nün ya nı sı ra ter mo ge ne -
zis gi bi nö ro en dok rin fonk si yon lar üze ri ne önem -
li et ki ye sa hip tir.74

İske let kas la rın da mey da na ge len ya pı sal ve
me ta bo lik de ği şik le re ek ola rak kro nik hi pok se mi -
ye ikin cil po li nö ro pa ti var lı ğı nı gös te ren az sa yı da
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Kronik sistemik inflamasyon 

Kortikosteroid kullanımı

Sedanter yaşam

Kaşeksi

Malnutrisyon, D vitamin düzeyi düşüklüğü

İskelet kas disfonksiyonu 

Sigara

Alkol

Genetik faktörler

Hipogonadizm 

IGF

TABLO 3: KOAH’ta osteoporoz riskini artıran durumlar.
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ça lış ma var dır ve bu has ta lar da mo tor nö ron tu tu -
lu mu ola bi lir. KO AH ile bir lik te pe ri fe rik nö ro pa -
ti %20-87 ora nın da sap tan mış tır. KO AH’lı has ta -
lar da nö ron lar da ak so nal de je ne ras yon ve dem ye li -
ni zan de ği şik lik ler sap tan mış tır.75 Bu has ta lar da
kro nik hi pok si pe ri fe ral nö ro pa ti nin önem li bir ne-
de ni dir.76 Kro nik hi pok si de en do nö ral mik ro an ji -
yo pa ti, nö ro nal kan akı mın da azal ma ve en do nö ral
hi pok si gös te ril miş tir.77 Ek ola rak has ta lık sü re si ve

uzun sü re si ga ra içi mi gi bi fak tör ler de KO AH’ da
pe ri fe rik si nir le re tok sik et ki ye sa hip tir.78

SO NUÇ
So nuç ola rak KO AH sa de ce ak ci ğer le ri et ki le yen
izo le bir has ta lık ola rak dü şü nül me me li, has ta lı -
ğa yö ne lik te da vi yak la şı mı plan la nır ken has ta lı -
ğın tüm ola sı sis te mik et ki le ri de dik ka te alın ma-
lı dır.
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