
“Çocuktan Eriflkine KOAH” bafll›¤› alt›nda, çocukluk dö-
neminden hatta anne karn›ndan bafllayarak etkili olabilecek
risk faktörlerine bakmak gerekir. Dolay›s›yla konu bafll›klar›-
n› belirlerken, KOAH risk faktörleri içinden seçilmesi gere-
kenler listenin tümüne yak›n›n› oluflturur. Çünkü, GOLD’da
yer alan tabloya bak›ld›¤›nda, mesleki karfl›laflmalar d›fl›nda
di¤er tüm bafll›klar›n çocukluk döneminden itibaren KOAH
için risk faktörü olabilece¤i görülür (Tablo I) [1]. 

KONAKÇI FAKTÖRLER‹

Genler

Sigara ba¤›ml›s› olan ya da ayn› çevresel karfl›laflman›n
söz konusu oldu¤u kiflilerin baz›lar›nda KOAH geliflmesi ve
baz› ailelerde KOAH’›n s›k görülmesi, patogenezde genetik
faktörlerin çok önemli bir yerinin oldu¤una iflaret eder
[2,3]. Bir çal›flmada, KOAH hastalar›n›n kardefllerinde
kontrole göre KOAH geliflme riski 2-3 kat daha fazlayd› ve
özellikle erkek kardefllerde risk art›fl›n›n daha belirgin oldu-
¤u saptand› [4]. Prevalanstaki bu art›fl yafl, cinsiyet, sigara
öyküsü ve a-1 antitripsin (AAT) geni ile ilgili de¤ildi. Üç
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COPD: from Childhood to Adulthood
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Çocuktan Eriflkine KOAH

Avrupa ülkesinde (‹ngiltere, Hollanda, ‹talya) yap›lan bir
epidemiyolojik çal›flmada, kronik bronflitli hastalar›n ailele-
rinin hiç sigara içmemifl bireylerinde bile akci¤er fonksi-
yonlar›n›n etkilendi¤i görüldü [5].

KOAH patogenezinde, çok say›da hücre tipi, enzimler ve
inflamatuar medyatörler kompleks bir interaksiyonla hava yo-
lu inflamasyonu ve akci¤er parankim harabiyetine neden
olur. Bu nedenle KOAH’tan sorumlu olabilecek tek bir majör
genin bulunmas› söz konusu de¤ildir. KOAH’›n genetik te-
meli tam olarak anlafl›lmam›flt›r. Muhtemelen farkl› gen kom-
binasyonlar› çevresel faktörlere karfl› duyarl›l›¤› art›rmaktad›r.
KOAH patogenezinde yer alan genler; antiproteoliz, toksik
maddelerin metabolizmas›, antioksidan, oluflan inflamatuar
yan›t ve mukosilyer klirensle ilgili genlerdir. Bu nedenle KO-
AH, karmafl›k bir genetik hastal›k olarak tan›mlanabilir.

α-1 Antitripsin (AAT)

En iyi bilinen genetik risk faktörü, nadir görülen fliddet-
li konjenital AAT eksikli¤idir. AAT karaci¤erden ve alve-
oler makrofajlardan sentez edilen ve bilinen en az 75 alleli
olan bir akut faz proteinidir. Normal olan› M allelidir. A¤›r
AAT eksikli¤i S ve Z allellerinde görülür. Bunlar›n görül-
me oranlar› s›ras›yla %3-4 ve %1-2’dir. SZ %1’den, ZZ ise
%0.1’den daha az orandad›r. Orta derecede AAT eksikli¤i-
nin nedenleri ise, %10 oran›nda görülen MS ve %3 oran›n-
daki MZ genotipleridir. Normal MM insanlardaki AAT dü-
zeyine göre azalma oranlar›; MS’de %80, MZ’de %60, SZ’de
%40 ve ZZ’de %10’dur [6]. 

Z varyant›n›n homozigotlu¤u normal M alleline göre çok
önemli oranda AAT eksikli¤i gösterdi¤i için, ZZ fenotipi
olan insanlarda sigara içmeseler bile solunum fonksiyonla-
r›nda belirgin bir azalma saptanabilir [7]. Ancak toplumda
homozigot durum çok ender görülür. ZZ fenotipli insanlar
aras›nda akci¤er fonksiyonlar›ndaki azalma oran› yüksek de-

¤iflkenlik gösterir. ZZ fenotipli insanlarda solunum fonksiyon
testleri normal bulunabilir ve e¤er sigara içmezlerse sa¤kal›m
normal topluluktakiyle benzerdir [8]. 33 ZZ fenotipli hasta-
n›n izleminde; sigara içenlerde 32 yafl›nda, içmeyenlerde 51
yafl›nda amfizemin bafllad›¤› belirlendi [7]. Silverman ve ar-
kadafllar› [9] 52 PiZZ hastan›n ço¤unda klinik olarak önemli
akci¤er fonksiyon kayb› bulmad›lar (fiekil 1). Sigara içen ve-
ya sigaray› b›rakm›fl olanlar›n akci¤er fonksiyonlar›nda
önemli bir azalma vard›. Ancak sigara içen baz› hastalarda,
FEV1 de¤erinin normal veya normale yak›n oldu¤u da görül-
dü. Sigara içmifl ya da b›rakm›fl olanlarda ortalama FEV1

%47.2, sigara içmeyenlerde ise %86.3 bulundu.
Brantly ve arkadafllar› [10], serum AAT düzeyleri 30

mg/dl’nin alt›nda bulunan, amfizemli ve ço¤u sigara içmeyen
124 PiZZ hastan›n izlem sonucunu yazd›lar. Hastalarda nefes
darl›¤› yak›nmas›n›n 10 yafllar›nda bafllad›¤›n›, ancak yo¤un
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Tablo I. KOAH risk faktörleri

Konakç› faktörleri

• Genler

• Hava yolu afl›r› yan›tl›l›¤›

• Akci¤er geliflimi

Çevresel faktörler

• Tütün duman›

• Mesleki karfl›laflmalar

• ‹ç ve d›fl ortam hava kirlili¤i

• ‹nfeksiyonlar

• Sosyoekonomik durum

fiekil 1. PiZZ kiflilerde yafl, sigara ve FEV1 aras›ndaki iliflki [9].

fiekil 2. Solunum semptomlar› olan PiZZ hastalarda yaflam
olas›l›¤› [10].
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olarak nefes darl›¤›n›n 25 ve 40 yafllar› aras›nda ortaya ç›kt›-
¤›n› belirttiler. Bu hastalar›n 50 yafl›nda yaflam olas›l›¤› %52
iken, 60 yafl›nda oran %16’ya düfltü (fiekil 2). Normal kifliler-
de ise s›ras›yla yaflam olas›l›klar› %93 ve %85 idi.

SZ heterozigotlarda sigara kullan›m›yla risk art›fl› olabilir
ancak bir çal›flmada SZ fenotipi ile KOAH aras›nda bir ilifl-
ki bulunamad› [11]. 59 olguluk bir çal›flmada ise, sigara iç-
meyen PiSZ kiflilerde FEV1 genellikle normal s›n›rlarda ka-
l›rken, sigara içenlerde ya da sigaray› b›rakm›fl olanlarda
önemli FEV1 kayb› olufltu¤u gösterildi [12].

Çokmerkezli bir çal›flmada, 143 PiMZ olgusu M fenotip-
li insanlarla karfl›laflt›r›ld›. Yafl, cinsiyet ve sigaradan ba¤›m-
s›z olarak MZ fenotipinde akci¤er hastal›¤› riskinde bir art›fl
saptanmad› [13]. Malmö’de 50 yafl›nda sigara içen 24 erkek
olgu ile sigara içmeyen heterozigot PiMZ 15 erkek olguda,
bu fenotipin 50 yafl›na kadar klinik önemi olmad›¤› ve siga-
ra içenlerde ancak bu yafltan sonra amfizem geliflti¤i göste-
rildi [14]. Bu bulgular›n tersine, Danimarka’da yap›lan bir
kohort çal›flmas›nda, obstrüktif akci¤er hastal›¤› riskinin
MZ’lerde belirgin olarak artt›¤› saptand› [15].

Tümör Nekrozis Faktör-α (TNF-α)

Proinflamatuar bir sitokin olan TNF-α, KOAH patoge-
nezinde önemli rol al›r. TNF-α genlerinde çok say›da poli-
morfizm ve bunun sonucunda sentez düzeyinde de¤iflme gö-
rülür. Genin promoter bölgesinin –308 pozisyonundaki po-
limorfizmde (TNF-α - 308), TNF-α sentezi artar. Son y›llar-
da KOAH’a duyarl›l›kta genetik faktörlerin rolünü anlamak
için yap›lan gen polimorfizmi çal›flmalar› çerçevesinde,
TNF-α-308 alleli ile yap›lm›fl az say›da çal›flma vard›r. Bu
çal›flmalar z›t sonuçlar vermifltir. Bunlardan üçü Tayvan ve
Japon popülasyonuna aittir [16-18]. ‹lk iki çal›flmada, KO-
AH hastalar›nda bu allelin yüksek s›kl›kta oldu¤u belirlen-
di. Tayvan çal›flmas›nda, TNF-α-308 alleli prevalans› KO-
AH hastalar›nda belirgin olarak yüksek saptand› ve kronik
bronflit için olabilirlik oran› (odds ratio) 11.1 olarak bulun-
du [16]. Di¤er çal›flmada ise bu oran 2.6 olarak hesapland›
[17]. Ancak Japonya’da yap›lan farkl› bir çal›flmada, 308 al-
leli ile KOAH aras›nda bir iliflki saptanmad› [18]. 

Di¤er çal›flmalardan biri Kuzey Amerika’da [19], ikisi ‹tal-
ya’da [20, 21] ve biri de ‹ngiltere’de [22] yap›ld›. Bu çal›flma-
lar›n tümünde, KOAH’l› olgularda TNF-α-308 alleli yüksek
bulunmad›. Bu durumda, sitokin yap›m›n› stimüle eden TNF-
α genlerindeki polimorfizm Avrupa ›rk›nda KOAH için
önemli bir genetik belirleyici olamaz. Yaln›zca ‹ngiltere’de ya-
p›lan çal›flmada, AA homozigot hastalarda geri dönüflün çok
daha az, hava ak›m› obstrüksiyonunun ise daha fliddetli oldu-
¤u saptand›. Çal›flmalar aras›ndaki z›tl›k, olgular›n farkl› ›rk-

lardan olmas›ndan kaynaklanabilir. Sonuç olarak, TNF-α gen
polimorfizminin KOAH’taki rolü kesinlik kazanmam›flt›r.

Vitamin D Ba¤layan Protein (Gc-globulin)

KOAH patogenezinde yer alabilecek baflka bir medyatör
geni vitamin D ba¤layan protein olarak da bilinen Gc-glo-
bulindir. Gc-globulin vitamin D ile ba¤lanarak bu vitami-
nin transportunu sa¤lar. Ayn› zamanda bu enzim C5a’n›n
nötrofil kemotaktik aktivitesini art›r›r [23]. 

Bu serum proteininin üç majör polimorfik alleli vard›r
(GC*1S, GC*1F, GC*2). Japonya’da yap›lan bir çal›flmada,
GC*1f alleli ile KOAH aras›nda pozitif bir iliflki bulundu [24].
Buna karfl›l›k bu genotipin KOAH riskini art›rmad›¤› belirlen-
di [25]. Schellenberg ve arkadafllar› [26], GC*2 allelinin KO-
AH’a karfl› önleyici etkisi oldu¤unu gösterdiler. Yine bu çal›fl-
mada, genotipler aras›nda C5a’ya karfl› nötrofil kemotaksisi
aç›s›ndan etkinlik fark› bulunamad›. O halde, GC2 allelinin
farkl› bir mekanizmayla koruyucu etki gösterdi¤i söylenebilir.

Metalloproteinaz-2 Doku ‹nhibitör Geni (TIMP-2)

TIMP-2 mutasyonu sonucunda bu genin aktivasyonu azal›r
ve böylece akci¤er matriks degradasyonuna neden olan
matriks metalloproteinaz enzim aktivitesi artar. Seksen se-
kiz KOAH hastas›nda TIMP-2 gen polimorfizmi çal›fl›ld› ve
kontrolle k›yasla önemli oranda polimorfizm belirlendi
[27]. Son zamanlarda yap›lm›fl olan çal›flmalarda KOAH
hastalar›nda matriks metalloproteinazlar›n ekspresyonu ve
aktivasyonunun artt›¤› gösterildi [28, 29]. Bu bulgular mat-
riks metalloproteinazlarda aktivasyon art›fl›n›n KOAH pa-
togenezinde bir rol oynayabilece¤ini gösterir.

Mikrozomal Epoksid Hidrolaz (mEH)

mEH enzimi, sigara duman›ndaki reaktif epoksitlerin
(naftalin, benzpiren, aflatoksin) detoksifikasyonunu katali-
ze eden önemli bir antioksidan maddedir. mEH özellikle
hepatositler ve bronfl epitel hücreleri olmak üzere birçok
de¤iflik hücrede sentez edilir. Sigara duman›na karfl› kiflisel
duyarl›l›k art›fl›nda mEH gibi enzimlerdeki polimorfizm rol
oynayabilir. 

Altm›fl sekiz KOAH ve 94 amfizemli hastada mEH’nin
fenotipleri belirlendi [30]. Yavafl mEH fenotipi kontrol gru-
bunda %6, KOAH ve amfizemli hastalarda s›ras›yla %19 ve
%22 oranlar›nda bulundu. Ayr›ca olas›l›k oran› KOAH
için 5.0 (2.3-10.9) olarak hesapland›. Bir çal›flmada ise
mEH genotipleri ile sigara içenlerin solunum fonksiyonla-
r›nda azalma aras›nda iliflki oldu¤u gösterildi [31].

Glutatyon S-transferazlar (GST’ler)

GST’ler sigara duman›nda bulunan aromatik hidrokar-
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bonlar› detoksifiye eden enzimlerdendir. Bu genin polimor-
fizmi ile KOAH aras›ndaki iliflkiyi inceleyen çal›flmalar›n
sonuçlar› çeliflkilidir [32].

Mikrosatellit DNA ‹nstabilitesi (MS‹)

DNA mikrosatellitleri insan genomunda yayg›n olan k›sa
nükleotid tekrarlar›d›r. MS‹ yüksek mutasyon h›z› ile ba¤lan-
t›l›d›r ve baz› malign hastal›klarda artt›¤› bildirilmifltir [33]. 

Sigara duman›, hava yolu epitel tabakas›nda inflamasyon
ve hasara yol açan önemli bir oksidatif strese neden olur. Bu
hastalarda KOAH geliflmesinin önemli bir nedeni, hava yol-
lar›nda “remodelling” ile sonuçlanan onar›m süreçlerindeki
yetersizliktir. Onar›m süreci oldukca kompleks bir olgudur. Bu
süreçte migrasyon, premitoz diferansiasyon, mitoz ve postmi-
toz diferansiasyon yer al›r. Bu nedenle MS‹, KOAH’ta onar›m
süreçlerinde yer alan genlerin anormalli¤ine yol açabilir.

Siafakas ve arkadafllar› [34], 59 fliddetli KOAH ve 60 si-
gara ba¤›ml›s›n›n balgam hücrelerinde mikrosatellit insta-
bilitesini araflt›rd›lar. KOAH olmayan olgularda MS‹ sapta-
namamakla birlikte, KOAH olgular›n›n %24’ü pozitifti. O
halde MS‹, KOAH’›n kompleks genetik temelinin bir par-
ças›d›r. Araflt›rmac›lar, sigara ba¤›ml›lar›n›n balgam hücre-
lerinde MS‹ pozitifli¤inin KOAH geliflme riskini gösteren
bir belirteç olabilece¤ini ileri sürdüler. 

HAVA YOLU AfiIRI YANITLILI⁄I

Hava yolu afl›r› yan›tl›l›¤›n›n KOAH patogenezindeki
yeri tam olarak aç›¤a ç›kar›lamam›flt›r. Ast›m ve hava yolu
afl›r› yan›tl›l›¤›, KOAH geliflimi için bir risk faktörü olarak
kabul edilen çok say›da genetik ve çevresel faktörle iliflkili
kompleks bir hastal›kt›r. Bu iki hastal›k aras›ndaki iliflki ilk
olarak 1960 y›l›nda Hollanda’da Orie ve arkadafllar› taraf›n-
dan “Hollanda hipotezi” ismiyle ileri sürülmüfltür [35]. Bu
hipoteze göre; atopi ve yüksek IgE varl›¤› KOAH temelin-
de yer almaktad›r ve sigara bu konstitüsyonel duyarl›l›k du-
rumunun üstüne eklenerek kronik hava yolu obstrüksiyo-
nuna yol açabilir. 

Hollanda hipotezinin do¤rulu¤u halen tart›flmal›d›r.
Çünkü çal›flmalarda, atopi, IgE ve hava yolu afl›r› yan›tl›l›-
¤› ile sigara içimi ve akci¤er fonksiyonlar› aras›ndaki iliflki-
ler çok net olarak ortaya konulamad›. Burrows ve arkadafl-
lar› [36], ventilasyon yetmezli¤i için risk faktörlerini incele-
dikleri hava ak›m› obstrüksiyonlu 1467 olguda, eozinofili ve
total IgE seviyelerini önemli oranda FEV1 azalmas› ile ilifl-
kili buldular. Ancak ast›ml› olgular ç›kar›ld›¤› zaman bu
iliflki kayboldu. O halde Hollanda hipotezinin KOAH’›n
astmatik formu ile iliflkili oldu¤u ileri sürülebilir.

Hava yolu afl›r› yan›tl›l›¤› ile FEV1 aras›nda ters bir oran-
t› vard›r. KOAH’ta hava yolu afl›r› yan›tl›l›¤› ne kadar art-

m›fl ise akci¤er fonksiyonlar› o kadar düflük bulunmufltur.
Bu iliflki, inflamasyonun fliddetli olmas›n›n yan› s›ra ge-
ometrik faktörlerle de aç›klanabilir. Daralm›fl hava yolla-
r›nda hava yolu direnci önemli oranda artt›¤› için hava yo-
lu afl›r› yan›t ile FEV1 azalmas› aras›nda neden-sonuç iliflki-
si belirlenemez.

Sigara içenlerde akci¤er fonksiyon kayb›n›n hava yolu
afl›r› yan›tl›l›¤›na ba¤l› olabilece¤ini gösteren kan›tlar var-
d›r. Hava yolu afl›r› yan›tl›l›¤› olan bir grup sigara içende,
normal sigara içicilere k›yasla akci¤er fonksiyon kayb›n›n
daha h›zl› oldu¤u saptand› [37]. Ancak bu e¤ilimin KOAH
geliflimi ile ilgisi tam olarak belirlenemedi. Ayr›ca hava yo-
lu afl›r› yan›tl›l›¤›n›n, KOAH için risk faktörü olmay›p siga-
ra içimi veya di¤er çevresel inhalasyonlara ba¤l› olarak ge-
liflebilece¤i de ileri sürüldü [38]. 

Akci¤er Sa¤l›¤› Çal›flmas›’nda hafif ve orta derecede hava
ak›m› obstrüksiyonu olan sigara içicilerde metakolin testi ile
hava yolu afl›r› yan›tl›l›¤› incelendi ve insidans oldukça yük-
sek bulundu (erkeklerde %59, kad›nlarda %85) [39]. Tash-
kin ve arkadafllar› taraf›ndan bu çal›flman›n devam› niteli¤in-
de bir çal›flma daha yap›ld› [40]. Bu çal›flmada, hafif-orta flid-
dette KOAH hastalar›nda metakolin reaktivitesi ile akci¤er
fonksiyonlar›nda zamanla oluflan de¤iflim aras›ndaki iliflki
araflt›r›ld›. 5733 olgu iki gruba rasgele grupland›r›ld›. Bir
gruptaki olgular sigaray› b›rakan ve tedavi olanlardan, di¤er
grup ise tedavi olmayanlardan oluflturuldu. Çal›flmaya al›nan
olgular›n befl y›l süresince her y›l solunum fonksiyon testleri
ölçüldü ve çal›flma bafllang›c› ile bitiminde metakolin testle-
ri yap›ld›. Hava yolu afl›r› yan›tl›l›¤› ne kadar fliddetliyse,
FEV1’deki azalma da o kadar h›zl›yd›. 

AKC‹⁄ER GEL‹fi‹M‹

Eriflkin akci¤er fonksiyonlar›n›n programlanmas› fetal
yaflamda bafllamaktad›r. Akci¤er geliflimi annenin gebelik-
teki ve laktasyon dönemindeki sa¤l›¤›, do¤um a¤›rl›¤› ve
çocukluk dönemindeki sa¤l›¤› ile iliflkilidir. Maksimum ak-
ci¤er fonksiyonlar›na kavuflamayan kiflilerde KOAH gelifl-
me riski artm›flt›r [41]. Fetal dönemde ve do¤duktan sonra
akci¤er geliflimi zay›f olan kiflilerde sigara içimi akci¤er
fonksiyonlar›n›n h›zla bozulmas›na yol açabilir. Hindis-
tan’da 1934-1953 döneminde hastanede do¤an 38-59 yaflla-
r›ndaki 286 olgunun akci¤er fonksiyonlar› ölçüldü ve do-
¤um a¤›rl›¤› azald›kca FEV1 kayb›n›n artt›¤› saptand› [42].

S‹GARA ‹Ç‹M‹

1950’li y›llarda, KOAH’la ilgili majör risk faktörleri ola-
rak hava kirlili¤i ve tekrarlayan solunum sistemi infeksi-
yonlar› kabul edilirdi. Epidemiyolojik verilerin birikmesiyle
1964 y›l›nda yay›mlanan bir raporda; “sigara içimi, kronik
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bronflitin en önemli nedenidir ve kronik bronflit ile amfize-
me ba¤l› ölüm riskini art›r›r” ifadesi yer ald› [43]. Daha son-
ra yap›lan zaman içinde uzunlamas›na çal›flmalar sonucun-
da, FEV1 ile sigara içimi süresi ve miktar› aras›nda doz-ya-
n›t iliflkisinin oldu¤u ortaya ç›kt› [44]. Böylece sigara içimi
ile akci¤er fonksiyonlar› aras›ndaki bu doz-yan›t iliflkisinin,
yafl ilerledikçe KOAH geliflme riskinin art›fl›ndan sorumlu
bir mekanizma oldu¤u kesin olarak gösterilmifl oldu.

‹nsan akci¤eri için en önemli kirleticilerin bafl›nda siga-
ra içimi gelmektedir. Bir toplumda KOAH prevalans ve
mortalite rakamlar›na yön veren en önemli belirleyici, o
toplumdaki sigara içme yayg›nl›¤›d›r. ‹çilen sigara say›s› ile
y›ll›k FEV1 kayb›n›n büyüklü¤ü aras›nda negatif yönde çok
güçlü bir iliflki vard›r. Tütün kullan›m›, KOAH geliflme ris-
kinin %80-90’›ndan sorumludur. ABD’de 1980’li y›llardaki
KOAH’a ba¤l› mortalitenin, erkeklerde yaklafl›k %85, ka-
d›nlarda yaklafl›k %70 oranlar›nda sigarayla ba¤lant›l› oldu-
¤u bulundu [45]. Çok say›daki popülasyon çal›flmas›nda, si-
gara içmeye son verilmesiyle FEV1’de y›ll›k azalma h›z›n›n
hiç sigara içmeyenlerin düzeyine indi¤i gösterildi [46, 47]. 

Beck ve arkadafllar› [48], sigara içimi ve akci¤er fonksiyon-
lar› aras›ndaki iliflkiyi belirleyebilmek için, 7 ve daha büyük
yafllardaki kiflilerde solunum fonksiyon testlerini ölçtüler. Ça-
l›flma gruplar›; 2817 sigara içmeyen, 664 sigaray› b›rakm›fl olan
ve 1209 sigara içen kifliden oluflturuldu. 1511 kifliden oluflan 7-
14 yafl grubunda sigaray› b›rakan 43, sigara içen 68 kifli belir-
lendi. Bu çal›flman›n en önemli sonucu, sigara içenlerde solu-
num fonksiyon testi kayb›n›n 15 yafl›nda bafllad›¤›n›n saptan-
mas›d›r. Anormallikler sigara içenlerde sigaray› b›rakanlardan
daha önemliydi. Bu durum erken yaflta sigaray› b›rakanlarda
akci¤er fonksiyonlar›nda düzelme olabilece¤ini gösterdi.

Amerika’da 6 farkl› ilde yap›lan bir kohort çal›flmas›nda,
10-18 yafllar›ndaki 5158 erkek ve 4902 k›z çocu¤unda, siga-
ran›n  akci¤er fonksiyonlar› geliflimi üzerindeki etkileri arafl-
t›r›ld› [49]. Çal›flma, 1974- 1989 döneminde y›ll›k muayene-
ler fleklinde yap›ld›. Sigara içimi ile FEV1/FVC ve FEF25-75

azalmas› aras›nda doz-yan›t iliflkisi bulundu. Ergen k›zlar, si-
garan›n akci¤er fonksiyonlar› geliflimi üzerindeki zararl› etki-
leri aç›s›ndan erkeklerden daha duyarl›yd›. 

Pasif sigara içiminin akci¤er sa¤l›¤› üzerindeki etkisi halen
tart›flmal›d›r. Fakat genel olarak pasif sigara içiminin solu-
num semptomlar›na ve akci¤er fonksiyon kayb›na neden ola-
bilece¤i kabul edilir. Pasif sigara içiminin akci¤er fonksiyon
kayb›na neden oldu¤u ve kronik bronflit riskini art›rd›¤› gös-
terildi [50, 51]. Almanya’da yap›lan çal›flmada, evde pasif si-
gara içiminde kronik bronflit için olabilirlik oran› 1.90 iken
evde ve iflyerinde yo¤un (günde 8 saatten fazla) pasif sigara
duman›na maruz kalanlarda bu oran 3.07 olarak bulundu
[50]. Ancak pasif sigara içiminin, KOAH oluflturabilecek ka-
dar fliddetli akci¤er fonksiyon kayb›na neden olabilece¤ini

gösteren zaman içinde uzunlamas›na çal›flmalar yoktur. KO-
AH geliflimi için risk faktörlerinin araflt›r›ld›¤› 13 y›ll›k  za-
man içinde uzunlamas›na bir çal›flmada, pasif sigara içiminin
bir risk oluflturmad›¤› belirtildi [52].

Gebelik döneminde sigara içmek, fetüste akci¤er büyü-
mesi üzerinde zararl› [53, 54] olabilir. Tager ve arkadafllar›
[54], 7 y›l süren bir kohort çal›flmas›yla, gebelikte sigara içen
annelerin çocuklar›nda akci¤er fonksiyonlar›n› izlediler. 404
aileden, 5-9 yafllar›nda 1156 çocuk çal›flmaya al›nd›. Çal›fl-
man›n sonucunda, anneleri sigara içen çocuklarda y›ll›k
FEV1 art›fl›, anneleri sigara içmeyenlere k›yasla önemli oran-
da azalm›fl bulundu.

‹Ç VE DIfi ORTAM HAVA K‹RL‹L‹⁄‹

Dünyan›n pek çok bölgesinde, ›s›nma ve piflirme amac›y-
la kat› yak›t olarak bilinen odun, bitki ve tezek kullan›lmak-
tad›r. Bu organik yak›tlara “biyomas” ismi verilir. Kat› yak›t-
lar›n kullan›ld›¤› ve havaland›r›lman›n yetersiz oldu¤u evler-
de yaflayanlar, çocukluklar›ndan itibaren bu duman› yo¤un
bir flekilde inhale ederler. “Biyomas” kullan›lan evlerde kar-
bonmonoksit, nitrojen ve sülfüroksit düzeyleri kabul edilebi-
lir s›n›rlar›n çok üzerinde bulunur [56]. Bu nedenle, ev içi ha-
va kirlili¤inden en çok kad›nlar ve çocuklar etkilenir.

Kayseri ilinde “biyomas” inhalasyonuna maruz kalan 242
köylü kad›n incelenerek, sonuçlar flehirde yaflayan 102 ka-
d›nla karfl›laflt›r›ld› [57]. Sigara içimi dikkate al›nmaks›z›n
yap›lan incelemede, köylü kad›nlar aras›nda kronik bronflit
ve KOAH prevalans› %20.7 ve %12.4, flehirli kad›nlarda ise
%10.8 ve %3.9 olarak belirlendi. Meksika’da “biyomas” du-
man› inhale eden kad›nlarda olabilirlik oran› kronik bronflit
için 3.9, kronik bronflit ile birlikte kronik hava ak›m› obst-
rüksiyonu için 9.7 olarak hesapland› [58]. Kolombiya’da
odun atefline ba¤l› ev içi hava kirlili¤inde obstrüktif hava
yolu hastal›¤› için olabilirlik oran› 3.4 olarak bulundu [59]. 

D›fl ortam hava kirlili¤inin KOAH geliflimindeki rolü
tam olarak aç›k de¤ildir. D›fl ortam hava kirlili¤i solunum
fonksiyon kayb›na, kronik bronflite yol açabilir ve KOAH
semptomlar›n› kötülefltirerek, ataklar› art›rabilir [60]. Hava
kirlili¤inin çocuklarda solunum sistemi infeksiyonlar›n› ar-
t›rd›¤› bilinmektedir [61]. Bu yüzden hava kirlili¤i KO-
AH’›n ilerlemesinin nedenlerinden biri olarak kabul edil-
melidir. Bütün bu bulgular, d›fl ortam hava kirlili¤inin, ke-
sin olarak gösterilmese de KOAH risk faktörleri aras›na gir-
mesine yol açm›flt›r.

‹NFEKS‹YONLAR

Baz› çal›flmalarda, çocukluk dönemi solunum sistemi in-
feksiyonlar›n›n eriflkin dönemde akci¤er fonksiyonlar›nda

TORAKS DERG‹S‹ • C‹LT 5, EK 1 • ARALIK 2004 E35

Çocuktan Eriflkine KOAH



azalmaya yol açabilece¤i gösterildi [54, 62]. De¤iflik meka-
nizmalar bu iliflkiden sorumlu olabilir. Tek bafl›na KOAH
için bir risk faktörü olarak kabul edilen hava yolu afl›r› ya-
n›tl›l›¤›, çocuklarda alt solunum yolu infeksiyonlar›n› ko-
laylaflt›rabilir. 

Shahen ve arkadafllar› [63], ortalama 70 yafl›nda olan
618 kiflinin hastane kay›tlar›n› incelediler. ‹lk 2 yafl içinde
pnömoni geçiren erkeklerde FEV1 de¤eri önemli oranda
düflük bulundu. Ancak kad›nlarda FEV1 düflük olmas›na
karfl›n anlaml› bulunmad›. Bir epidemiyolojik çal›flmada, 16
yafl öncesinde solunum sistemi hastal›¤› geçiren kiflilerin si-
garan›n etkilerine daha duyarl› olduklar› gösterildi [36]. Bu
konuda yap›lm›fl zaman içinde uzunlamas›na çal›flma yok-
tur. Bu nedenle, KOAH gelifliminde çocukluk ça¤› solunum
sistemi infeksiyonlar›n›n bir risk faktörü olabilece¤i tam
olarak kan›tlanamam›flt›r.

SOSYOEKONOM‹K DURUM

KOAH’a ba¤l› morbidite ve mortalite ile sosyoekonomik
durum aras›nda ters bir orant› vard›r. KOAH tan›s› konul-
mufl hastalar›n, üst gruba k›yasla düflük sosyoekonomik s›-
n›fta 3 kat fazla oldu¤u saptand› [64].  Bunun nedenleri bü-
yük bir olas›l›kla; eviçi ve evd›fl› ortam›n hava kirlili¤i, ka-
labal›k aile ortam› ve kötü beslenmedir.
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