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EDİTÖRÜN ÖNSÖZÜ 

 

Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) hem pulmoner hem de sistemik bulguları olan karmaşık bir 

hastalıktır. Hastalıkla birlikte komorbidite ve mortalite riski ciddi oranda artar. Türkiye Akılcı İlaç Kullanımı 

Bülteni’nin Mart 2017 sayısında çevirisi yapılmış olan makalede, KOAH’ın tanı ve tedavisinde dikkat 

edilmesi gereken hususlar ele alınmıştır. 
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KRONİK OBSTRÜKTİF AKCİĞER HASTALIĞININ TEDAVİSİNDE KULLANILAN 

İLAÇLAR 
 (Australian Prescriber dergisinin izniyle orijinal metinden çevrilmiştir.) 

Orijinal makaleye aşağıdaki bağlantı üzerinden ulaşılabilir. 

Christine Jenkins (Aust Prescr 2017;40:15–9) 

https://www.nps.org.au/australian-prescriber/articles/drugs-for-chronic-obstructive-pulmonary-disease  

 

Özet 

Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) hem pulmoner hem de sistemik bulguları olan karmaşık bir 

hastalıktır. Hastalıkla birlikte komorbidite ve mortalite riski ciddi oranda artar.  

KOAH çoğunlukla ilerleyen bir hastalık olmakla birlikte hem farmakolojik olan hem de farmakolojik 

olmayan yaklaşımlar semptomların ciddiyetini ve etkisini önemli derecede düzeltmekte ve alevlenmelerin 

sıklığını azaltmaktadır. 

Sigarayı bırakma ve pulmoner rehabilitasyon kilit yaklaşımlardır. 

Hafif semptomlar kısa etkili inhale bronkodilatörler ile tedavi edilir. Belirtiler devam ederse bir veya iki 

uzun etkili bronkodilatör tedaviye eklenir. Tüm hastalara yarar sağlamayabilecekleri için inhale 

kortikosteroitlerin tedavideki rolü sorgulanmaktadır. 

En uygun tedavi, hastaların inhaler kullanımının gözden geçirilmesini ve hastaların enfeksiyonlarının 

/alevlenmelerinin tedavisine hemen başlamalarını sağlayan bir kendi kendine yönetim planına sahip 

olmalarını kapsar. Gelecekte hastalığın tedavisinin kişiselleşmiş tedaviyi ve klinik fenotiplemeyi kapsayan 

çok boyutlu bir yaklaşıma doğru kayacağı tahmin edilmektedir. 

Anahtar sözcükler: antimuskarinikler, beta agonistler, KOAH (kronik obstrüktif akciğer hastalığı), 

kortikosteroidler 

 

Giriş 

Kronik obstrüktif akciğer hastalığının en uygun yönetimi, ilaçlı ve ilaçsız tedavi stratejilerini içeren çok 

yönlü bir yaklaşımı gerektirir. KOAH, hem pulmoner hem de sistemik bulguları olan ve artan ciddi 

komorbidite ve mortalite riskine sahip karmaşık bir hastalıktır. Çoğu hasta için yaşam biçimini ve 

kalitesini önemli derecede etkilemektedir. Sistematik olarak incelenmemesine karşın, erken tedavinin 

akciğer fonksiyonunu sürdürmeye yardımcı olması olasıdır. 

Değerlendirme 

Semptomların şiddeti değişebilmekte ve bu birinci saniyedeki zorlu ekspirasyon hacmi (FEV1) ile ölçülen 

akciğer fonksiyonuyla nispeten zayıf bir ilişki içerisindedir. Semptomlar genellikle zaman içerisinde 

kötüleşmektedir.1,2 Hastaların semptomları, hastalığın etkisinin duyarlı olmayan bir ölçütü olan FEV1'e 

dayanmak yerine kendi rehberlik kılavuzunu sağlayacak şekilde değerlendirilmelidir.3 Son yıllarda 

rehberler tarafından değerlendirme için çok boyutlu bir yaklaşım savunulmuştur. Bu yaklaşım, 

https://www.nps.org.au/australian-prescriber/articles/drugs-for-chronic-obstructive-pulmonary-disease
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semptomları ve hastaların tedaviye verdikleri yanıtı değerlendirmek için nesnel hedefler sunar. 

Avustralya KOAH-X kılavuzları4; nefes darlığı, öksürük ve balgam gibi semptomların etkisi, alevlenmelerin 

sıklığı / önlenmesi ve komorbiditelerin varlığı için hastanın kapsamlı olarak değerlendirilmesini 

önermektedir. 

KOAH'lı hastalar sıklıkla, sigara içme alışkanlığı ile açıklanabilecek kardiyovasküler hastalıklar, osteoporoz, 

diyabet, anksiyete ve depresyon da dâhil olmak üzere komorbid durumlara sahip olabilmektedir. Bu 

hastaların alt solunum yolu enfeksiyonları gibi akciğer hastalıklarıyla ilgili komorbiditeleri de 

olabilmektedir. Bu sorunlar, hastaneye yatma riskini büyük ölçüde artırmakta ve hastalar için yaşam 

kalitesini kötüleştirmektedir. Bu nedenle komorbiditelerin tanımlanması ve yönetimi tedavinin çok 

önemli bir yönüdür. Bu hastalar için pnömokok ve influenza aşılaması önemlidir, ancak alevlenme 

hızındaki azalmalar sadece influenza için gösterilmiştir. Bir Cochrane derlemesinde, KOAH'lı hastalarda 

influenza aşısının aşılanan kişilerde, plasebo alanlara oranla toplam alevlenmeyi önemli ölçüde azalttığı 

bulunmuştur.5 

Sıklıkla hastaların, akciğer fonksiyonlarının yaklaşık % 50'sini kaybedinceye kadar semptomatik hale 

gelmedikleri söylenir; ancak Birleşik Krallık'tan bildirilen yeni kanıtlar, hastaların resmi bir tanıdan önceki 

10 yıl içinde birçok kez resmi olarak birinci basamak tedavi hizmetlerine başvurduğunu göstermektedir. 

Başvuruların nedenleri genellikle alt solunum yolu enfeksiyonu atakları ve viral enfeksiyon sonrasında 

geçmeyen balgamlı öksürüktür.6 Sigara içenlerde ve sigarayı bırakanlarda bu ataklar, klinisyenleri KOAH 

olasılığına karşı uyaran kırmızı bayraklar olarak değerlendirilmelidir.7 

Tanı; tutarlı bir sigara içme alışkanlığı veya toz/duman ile karşılaşma öyküsü olan hastada, öngörülen 

değerin % 80'inin altında bir FEV1 ve 0,7'den daha düşük FEV1/FVC (zorlu vital kapasite) oranı bulunması 

ile doğrulanır. Fonksiyonel etkilere dayalı semptomların nesnel bir değerlendirmesi en uygun olarak 

“Tıbbi Araştırma Konseyi (MRC)” veya “KOAH Değerlendirme Testi (CAT)” gibi geçerli bir semptom skoru 

kullanılarak yapılmalıdır.8  

İlaç Dışı Tedavi 

İlaç-dışı yaklaşımlar, yaşam kalitesini en üst düzeye çıkarmak ve semptomları, alevlenme riskini ve 

fonksiyonel kapasite kaybını azaltmak bakımından farmakoterapi kadar önemlidir.9 En önemli yaklaşım, 

hastaya sigarayı bıraktırmaktır. Bu yaşam kalitesini artırır, akciğer fonksiyonlarının kaybı riskini ve 

mortaliteyi azaltır.10-12  

Pulmoner rehabilitasyon, egzersiz kapasitesini ve yaşam kalitesini en üst düzeye çıkarmak için önemli bir 

yaklaşımdır. Her ne kadar düzenli eğitim, semptom kontrolü ve öz yönetim stratejileri pulmoner 

rehabilitasyonun parçaları olsa da pulmoner rehabilitasyonun hayati bileşeni yapılandırılmış bir egzersiz 

programıdır. Bu, genellikle bu alanda uzmanlaşmış bir fizyoterapistin gözetiminde, sekiz hafta boyunca 

düzenli katılım ile gerçekleştirilir. Pulmoner rehabilitasyon özellikle entegre bakım yaklaşımının bir 

parçası olduğunda, hastaneye yatışların ve alevlenmelerin azalmasını sağlamaktadır.13 Farklı şiddet 

seviyelerine sahip olsalar da tüm KOAH hastaları, pulmoner rehabilitasyon için uygundur ve katılım 

konusunda aktif olarak özendirilmelidirler. 

Fiziksel aktivitenin sürdürülmesi yarar sağlanması açısından çok önemlidir ve olasılıkla birçok hasta için 

bu, sekiz haftalık bir pulmoner rehabilitasyondan daha büyük bir zorluktur. KOAH'lı hastalar kendi yaş ve 
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cinsiyetlerine göre akranlarına oranla belirgin şekilde daha az aktiftirler. Bununla birlikte, orta ve ağır 

hastalıklarda bile yüksek fiziksel aktivite seviyeleri, alevlenme riski, hastaneye yatış ve mortalite açısından 

daha iyi sonuçlarla ilişkilendirilmiştir.14,15  

İlaç Tedavisi 

Oksijen dışında, KOAH'lı hastalarda artmış ölüm riskini azaltacak hiçbir ilaç bulunamamıştır. Bu nedenle 

ilaçlar ağırlıklı olarak semptomları azaltmak, fonksiyonel kapasiteyi arttırmak ve alevlenmeleri önlemek 

ve tedavi etmek için reçetelenir. İlaçlar kademeli olarak reçete edilir.16 Hafif semptomlar, egzersiz öncesi 

veya egzersiz sırasındaki nefes darlığının azaltılması için ihtiyaç duyulduğunda alınan inhale kısa etkili 

beta agonistler (SABA) ile yönetilebilir.17 Haftada birkaç kez inhalasyona ihtiyaç duyan hastaların, 

tedavilerine uzun etkili muskarinik antagonist (LAMA) veya uzun etkili beta agonist (LABA) 

eklenmesinden yarar görme olasılıkları yüksektir.18,19  

İkinci seçenek ilaç seçimi, hastanın cevabına ve tercihine bağlıdır.18,20,21 LAMA'lar arasında klinik açıdan 

önemli farklılıklar az olsa da, LABA'lar arasında hastalar için daha belirgin olabilecek farklılıklar vardır ve 

bu da hastaların tercihlerini etkileyebilmektedir.23 En önemlisi, formoterol, indakaterol ve vilanterolün 

etkisinin hızlı bir şekilde başlıyor olmasına karşın (5-10 dakika), salmeterolün etkisinin başlaması için 

gerekli süre 30 dakikadır. Hastalar uzun etkili bronkodilatörleri düzenli olarak kullandıklarında bu farklılık 

önemli olmayabilir. Salmeterol, formoterol ve indakaterol gibi yeni keşfedilen LABA’lardan olan 

vilanterolün ve olodaterolün; akciğer fonksiyonu, egzersiz toleransı, SABA kullanımı, dispne, yaşam 

kalitesi ve alevlenmeler üzerine istatistiksel ve klinik olarak anlamlı etkileri vardır.24 LABA'lar iyi tolere 

edilir ve aralarında advers etkiler bakımından önemsiz farklar vardır.25 Tremor ve taşikardi, LABA'larda 

SABA'lardan daha az görülür.  

Başlıca LAMA’lar; tiyotropyum, umeklidinyum, glikopironyum ve aklidinyum’dur. Etkinlik bakımından 

aralarında sadece küçük farklar vardır.26 Aklidinyumun etki süresi daha kısadır ve bu nedenle, günde iki 

defa olarak reçete edilen tek LAMA'dır.27 Bu ilaçların, glokomun ve atriyal aritmilerin kötüleşmesi ve 

prostat büyümesi olan hastalarda üriner retansiyon gibi yan etkileri vardır. Klinik araştırmalarda bu yan 

etkilerin çok düşük prevalansları olmasına karşın,28 çoğu araştırma riskli hasta gruplarını 

içermemektedir19,27. Bu nedenle, KOAH'lı hastaların genel popülasyonunda bu yan etkilerin gerçek 

prevalansını bilmek zordur. Tiyotropyumun kardiyak sonlanım noktalarının araştırıldığı büyük bir güvenlik 

araştırmasında, ortalama bir yıl boyunca günlük 5 mikrogram veya 2,5 mikrogram inhale tiyotropyum 

kullananlarda mortalite veya önemli kardiyak advers etkilerde artış görülmemiştir.29  

Kombinasyon Tedavisi 

Kılavuzlar, FEV1'in tahmin edilenin % 50'sinden az olması ve hastanın önceki 12 ayda birden fazla 

alevlenme geçirmesi durumunda uzun etkili bronkodilatörlere inhale kortikosteroit eklenmesini 

önermektedir.4,17 Stabil KOAH'ın kademeli tedavisinde, bu grup hastalar için kombine inhale 

kortikosteroitler / LABA tedavisi önerilir.16 Birçok hasta tedaviye başladığında hâlihazırda bir LAMA 

kullanıyor olacak, bu nedenle uzun etkili bir bronkodilatörden ‘üçlü tedaviye’ geçmiş olacaklar. Bir 

LABA'nın ve bir LAMA'nın tek bir cihazda bir araya getirilmesi ile çift bronkodilatörlerin kullanımı bu 

durumu değiştirmiştir.  

LAMA+LABA'nın klinik değeri ile ilgili tartışmalar olsa da randomize kontrollü çalışmalarda tek başlarına 

kullanımları ile karşılaştırıldığında, kombinasyon genelde tek başına ilaçtan üstün bulunmuştur.18,30-32 Son 
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zamanlarda çift bronkodilatörlerin tek başına LABA’nın veya LAMA'nın kullanımına oranla sadece akciğer 

fonksiyonlarını düzeltmek, egzersiz kapasitesini arttırmak, dispneyi iyileştirmek ve kısa etkili 

bronkodilatör kullanımını azaltmakla kalmayıp aynı zamanda KOAH alevlenmelerini de azalttığı 

gösterilmiştir.33,34 

Alevlenmeyi azaltma, inhale kortikosteroitlerin en önemli etkisi olduğundan, sık alevlenme geçiren 

hastalar için inhale kortikosteroitlerin eklenmesinin hâlâ en uygun adım olup olmadığı sorusu ortaya 

çıkmıştır. Yapılan birkaç çalışmada, bu durum inhale kortikosteroitlerin geri çekilmesi ya da 

LAMA+LABA'nın inhale kortikosteroitler+LABA ile karşılaştırılması şeklinde farklı tasarımlar kullanılarak 

test edilmiştir.35,36 Hastaların, 12 hafta boyunca plasebo ve giderek azalan dozda inhale kortikosteroit 

aldığı bir çalışmada, kortikosteroit geri çekilmesi ile artmış alevlenme riski arasında bir ilişki 

bulunamamıştır.35 Plasebo kullanan hastalar, inhale kortikosteroit alanlara göre biraz daha fazla akciğer 

fonksiyonu kaybetmiş ancak daha sonraki analizler, bu etki platolarının ve akciğer fonksiyonunun uzun 

vadede daha hızlı bir oranda kaybolmadığını düşündürmektedir. Bu konunun doğrulanması için ise daha 

fazla çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır.  

Bir başka problem de kortikosteroitlerin advers etkileridir. Yüksek doz inhale kortikosteroitlerin (>500 

mikrogram/gün flutikazon propiyonat veya eşdeğeri) KOAH'lı hastalarda artmış pnömoni riski ile ilişkili 

olduğu konusunda randomize kontrollü araştırmalardan elde edilen önemli kanıtlar ve bir veri tabanı 

bulunmaktadır.37-39 

Eozinofili Etkisi 

İnhale kortikosteroidlerin rolü ile ilgili tartışmalara ek olarak, periferik kan eozinofili olan hastalarda daha 

etkili olduklarını düşündüren yeni çalışmalar bulunmaktadır.40-42 Bu etki eşiği doğrulanmamış olmasına 

karşın, olası kesme noktasının 300-400/mikrolitre veya % 3-4'ten daha büyük bir sayı olduğu 

düşünülmektedir. Sistematik derlemeler, inhale kortikosteroitlerin KOAH'taki alevlenme riskini tüm 

çalışma katılımcıları arasında yaklaşık % 25 oranında düşürdüğüne işaret etmesine karşın,43,44etkide 

belirgin bir heterojenite vardır.45 Tek başına LABA ile karşılaştırıldığında, inhale kortikosteroitlerin en 

büyük yararı, periferik sayım 400/mikrolitre’den fazla olduğunda görülmüştür.42 Bu nedenle, inhale 

kortikosteroitlerin hastaların belli bir grubunda çok etkili olduğuna ve diğer hasta gruplarında yarar 

sağlamadığına ilişkin kanıtlar birikmektedir.46,47 Kortikosteroitlerin olumsuz etkileri göz önüne alındığında, 

gelecekte KOAH'lı ve sık alevlenmeleri olan tüm hastalar için reçete edilmemeleri olasıdır. 

Eozinofili olmayan hastalar inhale kortikosteroitlerden yarar sağlamayabilir ancak yine de yan etkiler 

açısından riski altında olacaklardır.48,49 Kortikosteroitlerin bu hastalara reçete edilmemesi gerektiğini 

doğrulamak için daha fazla randomize kontrollü çalışma gereklidir. 

 

Gelecekteki Gelişmeler 

Eozinofilinin varlığına veya yokluğuna göre, alevlenme fenotipine göre (sık olmayan veya sık olan) veya 

klinik bulgulara göre (kronik bronşit veya mukus hipersekresyonundan amfizeme veya astım KOAH 

birlikteliğine kadar) KOAH'ın sınıflandırılması tedavi kararlarını ve klinik araştırmaları ciddi anlamda 

etkilemeye başlamıştır.50-52 Bu çalışmaların sonuçları, retrospektif çalışmalardan elde edilen kanıtlardan 
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hareketle fenotipik sınıflandırmanın yararlı olması dolayısıyla, KOAH yönetiminin uyarlanmasında büyük 

önem taşımaktadır. Kronik bronşit fenotipinin tedavisinde en inandırıcı veriler, KOAH ve mukus 

hipersekresyonu olan hastalardaki KOAH alevlenmelerini azaltmada ciddi yarar sağlayan ve bir 

fosfodiesteraz-4 inhibitörü olan roflumilast (şu anda Avustralya'da bulunmamaktadır) çalışmalarından 

gelmektedir.53 Son olarak komorbiditelere, özellikle kardiyovasküler ve metabolik eşlik eden hastalıklara 

dikkat edilmesi ile, hastaneye yatışların ve alevlenmelere bağlı komplikasyonların azaltılması olasıdır.  

KOAH'taki kardiyoselektif beta blokörlere ait çalışmalar ise hala beklenmektedir. Retrospektif analizler 

güvenli olduklarına işaret etse de, randomize kontrollü çalışmalarda KOAH'taki etkinlikleri şimdiye kadar 

test edilmemiştir. 

İlaç Dağıtımı 

KOAH için yeni inhalasyon ilaçlarının pazarlanması, bir sürü yeni cihazı beraberinde getirmiştir.16 

Klinisyenlerin bunları bilmeleri ve ilacı ve cihazı hastaya uyarlamaları önemlidir. Yeni cihazlar uygun 

şekilde kullanılmazlarsa, tek başına rejimi basitleştirmek değer taşımaz. Her yeni tedavi, ilacın verildiği 

cihaz ve her hasta için uygunluğu ışığında düşünülmelidir. Hastaların kullandıkları cihazların sayısı, 

uyuncun ve iyi inhaler kullanma tekniğinin korunmasına yardımcı olmak için en aza indirilmelidir. Cihaz 

kullanımı dikkatle gösterilmeli ve düzenli olarak gözden geçirilmelidir. 

 

Sonuç 

KOAH'ı, umutsuz bir bakış açısı ile ve tedavilerden az yarar sağlayan bir hastalık olarak görmek artık doğru 

değildir. İlaç tedavisindeki büyük ilerlemeler ve ilaç dışı yaklaşımların öneminin farkına varılması, 

hastaların yaşam kalitesini düzeltmiş, semptomların şiddetini ve alevlenme sıklığını önemli ölçüde 

azaltmıştır. Hastalığın çoklu etkilerini anlayarak, komorbiditeleri değerlendirerek ve yöneterek hastalığa 

yaklaşmak ve hastaların inhalerlerini en iyi şekilde kullanmalarına yardımcı olarak tedaviyi uyarlamak, 

refah ve hastalık kontrolünde sürekli faydalar sağlayacaktır. 
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