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AKUT KOAH ALEVLENMESİ İLE ACİL SERVİSE BAŞVURAN HASTALARDA 

SERUM COPEPTİN VE GALECTİN 3 DÜZEYLERİNİN DEĞERLENDİRİLMESİ 

Özet 

       Amaç: Acil servislerde Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı (KOAH) akut 

alevlenmelerinin tanı, ayırıcı tanısı ve şiddetini  anlamada kullanılabilecek biyokimyasal 

parametrelerin azlığı önemli klinik sorunlardan biridir. Bu çalışma ile KOAH akut alevlenme 

ile acil servislere başvuran hastalarda hastalığın tanısı ve şiddetini belirlemede Copeptin ve 

Galektin-3’ün belirleyici bir değeri olup olmadığının araştırılması amaçlanmıştır.  

       Gereç ve yöntem: Çalışmaya 01/11/2018 - 30/06/2019 tarihleri arasında Yozgat Bozok 

Üniversitesi Araştırma ve Uygulama Hastanesi Acil polikliniğine KOAH alevlenme ile 

başvuran  85 hasta dahil edildi. Hastalar GOLD sınıflandırmasına  göre sınıflandırıldı. 4 hasta 

grubu ve  1 kontrol grubu olmak üzere toplam 5 grup oluşturuldu. Gruplardan  alınan  venöz 

kan örneklerinden Copeptin ve Galectin-3 düzeyleri ölçüldü. Veriler SPSS versiyon 20.0 

kullanılarak değerlendirildi. P<0.05 olan değerler istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

       Bulgular:  Copeptin düzeyleri GOLD 1, GOLD 2, GOLD 3 ve GOLD 4 hasta gruplarında 

istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek bulundu (p<0,001). Kontrol grubunda anlamlı fark 

saptanmadı (p=0,667). Galektin-3 düzeyleri GOLD 1, GOLD 2, GOLD 3, GOLD 4 gruplarında 

istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek bulundu (p<0,001). Kontrol grubunda anlamlı fark 

saptanmadı (p>0,05). C Reaktif Protein ve WBC değerleri, GOLD 4 grubunda istatistiksel 

olarak anlamlı olarak yüksek bulundu (p<0,001). GOLD 1 grubunda ve kontrol grubunda 

istatistiksel olarak anlamlı olarak düşük bulundu (p<0,001). Ph düzeyleri GOLD3 ve GOLD 4 

gruplarında istatiksel olarak anlamlı derecede düşük saptandı (p<0,001). PCO2 düzeyi GOLD 

4 grubunda istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek saptandı  (p<0,001). PCO2 düzeyi 

GOLD 1 ve kontrol gruplarında istatistiksel olarak anlamlı derecede düşük bulundu (p<0,001).  

       Sonuç: Akut KOAH alevlemesi acil servislere sık başvuran, yüksek mortalite ve 

morbiditeye sahip olan bir hastalıktır. Acil servise başvuran Akut KOAH alevlenmesi olan 

hastalarda hastalığın şiddetini erken tanımlamak, hastalığın prognozunu iyileştirmektedir. 
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Çalışmamız bildiğimiz kadarıyla literatürde Copeptin ve Galectin-3 düzeylerini akut KOAH 

alevlenmesi olan hastalarda beraber değerlendiren ilk çalışma olma özelliğini taşımaktadır.      

     Çalışmamızın sonuçlarına göre, bu hasta grubuna acil servislerde tanı koymak ve hastalığın 

şiddetini belirlemek için geçen süre kısaltılabilir. Hastalara istenen gereksiz tetkik sayısı 

azaltılarak tedavi maliyeti düşürülebilir. Erken hastane yatışları gerçekleştirilerek tedavileri  

hızlı bir şekilde başlanabilir. Bu sayede hastaların acil servislerde kalma süreleri azaltılabilir ve 

uygunsuz taburculukların önüne geçilebilir. Akut KOAH alevlemesi olan hastalara yaklaşımda 

çalışmamız ve yapılacak benzeri çalışmaların sonuçlarına göre mevcut tanı ve tedavi kılavuzları 

yeniden düzenlenebilir. Bu konuda daha ileri çalışmalara gereksinim vardır.  

Anahtar kelimeler: KOAH, Copeptin, Galectin-3, Akut KOAH alevlenmesi 
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INVESTIGATION OF SERUM COPEPTIN AND GALECTIN-3 ENZYME LEVELS 

IN CASES WITH ACUTE EXACERBATION OF CHRONIC OBSTRUCTIVE 

PULMONARY DISEASE 

 

Abstract 

 

        Objectives: The scarcity of biochemical parameters that can be used to understand the 

diagnosis, differential diagnosis and severity of acute exacerbations of Chronic Obstructive 

Pulmonary Disease (COPD) in emergency departments is one of the important clinical 

problems. With this study, it was aimed to investigate whether Copeptin and Galectin-3 have a 

determinative value in determining the diagnosis and severity of the disease in patients admitted 

to emergency departments with acute exacerbation of COPD. 

       Materials and Methods: 85 patients who applied to the Yozgat Bozok University 

Research and Practice Hospital Emergency Clinic between 01/11/2018 - 30/06/2019 with 

exacerbation of COPD were included in the study. The patients were classified according to the 

GOLD classification.A total of 5 groups, 4 patient groups and 1 control group, were created. 

Copeptin and Galectin-3 levels were measured from the venous blood samples taken from the 

groups. The data were evaluated using SPSS version 20.0. Values with P <0.05 were considered 

statistically significant. 

       Results: Copeptin levels were statistically significantly higher in GOLD 1, GOLD 2, 

GOLD 3 and GOLD 4 patient groups (p<0,001). There was no significant difference in the 

control group (p = 0.667). Galectin-3 levels were statistically significantly higher in GOLD 1, 

GOLD 2, GOLD 3, GOLD 4 groups (p<0,001). There was no significant difference in the 

control group (p> 0.05). C Reactive Protein and WBC values were statistically significantly 

higher in the GOLD 4 group (p<0,001). They were statistically significantly lower in GOLD 1 

group and control group (p<0,001). Ph levels were statistically significantly lower in GOLD3 

and GOLD 4 groups (p<0,001). PCO2 level was found statistically significantly higher in 

GOLD 4 group (p<0,001). PCO2 level was statistically significantly lower in GOLD 1 and 

control groups (p<0,001). 
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        Conclusion: Acute COPD exacerbation is a disease with frequent mortality and morbidity, 

frequently applied to emergency departments. Defining the severity of the disease early in 

patients with acute COPD exacerbation improves the prognosis of the disease.  

        As far as we know, our study is the first study in the literature to evaluate Copeptin and 

Galectin-3 levels together in patients with acute COPD exacerbation. According to the results 

of our study, the time taken to diagnose these patients in the emergency departments and to 

determine the severity of the disease can be shortened. The cost of treatment can be reduced by 

reducing the number of unnecessary tests requested to patients. Treatments can be started 

quickly by performing early hospitalizations. In this way, the duration of patients' stay in the 

emergency departments can be reduced and inappropriate discharges can be prevented. Based 

on the results of our study and similar studies in approaching patients with acute COPD 

exacerbation, current diagnosis and treatment guidelines can be rearranged. Further studies are 

needed in this regard. 

Keywords:COPD, Copeptin, Galectin-3, Acute COPD exacerbation



 

1. Giriş ve Amaç 

     Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı (KOAH), tüm dünyada önde gelen, mortalite ve 

morbiditesi her geçen gün git gide artan önemli bir halk sağlığı sorunudur. GOLD (Global 

Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of Chronic Obstructive Pulmonary 

Disease) tüm dünyada KOAH farkındalığını arttırmak hastalığın risk  faktörleri, tanı, 

değerlendirme ve tedavisi ile hastalıktan korunmaya yönelik yaklaşımları oluşturmak için 

biraraya gelmiş akademisyenlerden oluşan bir uluslararası kuruluş olup 2001 yılından bu yana 

kadar rehberler üretmektedir (1). 

      KOAH, ilerleyici hava akımı kısıtlaması ile karakterize, öncelikle sigara dumanı olmak 

üzere çeşitli gaz, partiküllere karşı oluşan inflamasyon sonucu gelişen, tedavi edilebilen ve 

önlenebilen  akciğer hava yollarını tıkayan bir hastalıktır (2).  

      Küresel olarak KOAH önemli bir önemli bir sosyoekonomik sorundur. Ülkemizde de diğer 

ülkeler gibi mortalitesi, morbiditesi ve prevalansı oldukça yüksektir. Sigara içme alışkanlığının 

ve yaşlı nüfusun artışına bağlı olarak önümüzdeki yıllarda hastalığın mortalitesinin daha da 

artması ve dünyada tüm ölüm nedenleri arasıda 2020 yılında üçüncü sırada olması 

beklenmektedir (3). 

     Akut KOAH alevlenmeleri, acil servislere sık başvuru nedenidir. Alevlenmeler hastaların 

genel sağlık durumunu, hastaneye yatışı ve ayrıca hastalığın seyrini olumsuz etkilemektedir. 

KAOH akut alevlenmesi, ek tedaviye yol açan solunum semptomlarının akut kötüleşmesi 

olarak tanımlanır ve mortaliteyi artırır (1).  

     KOAH’da alevlenmelerin erken dönemde tahmin edilebilmesi, tedavi edilebilmesi ve 

mortalitenin azaltılabilmesi için yapılmış olan bir çok çalışma vardır. Bizde çalışmamızda akut 

KOAH alevlenmesi ile acil servise başvuran hastalarda serum Copeptin ve Galectin 3 

düzeylerini incelemeyi hedefledik. 
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2. Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı 

2.1.1 Tanımlama  

 

           Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı (KOAH), tedavi edilebilir, engellebilir ve çok sık 

görülen bir  hastalıktır. Bu hastalığın tanı ve tedavisinin gelişimi için çaba gösteren bir 

uluslararası girişim olan GOLD tarafından belirtildiği üzere, KOAH vücüdumuza karşı toksik 

olan her çeşit yabancı maddenin akciğerin kronik inflamatuar yanıtını arttıran ve havayollarının 

tıkanmasına neden olan bir durumdur. Bu olay zamanla, genellikle ilerleyici özellikle kalıcı 

hava akımı kısıtlanması ile karakterizedir (2). KOAH daha çok  zararlı gaz parçalarına ve tütüne 

bağlı olarak gelişen havayollarının mikrobik olmayan  kronik  hava akımı kısıtlanması sonucu 

gelişir (4). 

 

         Tüm hastalarda tekrarlayan, egzersiz ile kötüleşen ve zaman içinde ilerleyen dispne, 

kronik öksürük veya balgam, tekrarlayan alt solunum yolları enfeksiyonu öyküsü ve/veya 

hastalık için risk faktörlerine maruziyet hikayesi olan KOAH için göz önünde 

bulundurulmalıdır. Bu belirtiler yıllar içerisinde ve ya  günden güne hava akımı kısıtlanmasının 

gelişiminden önce ortaya çıkabilir (5). 

 

Şekil 1. KOAH'da Tanı Yolları 

SPİROMETRE:

-Tanıyı 
kanıtlamak 

SEMPTOMLAR: 

-Nefes darlığı

-Kronik öksürük

-Balgam

RİSK FAKTORLERİ:

-Konak faktörleri

-Sigara

-Meslek

-Çevre kirliliği
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2.1.2.  Epidemiyoloji ve Prevalans 

       Dünya prevalansı,  bölgesel alanlarda farkılık göstermekle birlikte KOAH %5 ile %20 

sıklığında görülmektedir.  Türkiye’de prevalansı %19.2’dir. KOAH Dünya Sağlık Örgütü 

verilerine göre dünyada en sık öldüren 4 hastalıktır. Bu durum 2020’de 3. sıraya kadar  

yükseleceği beklenmektedir.  KOAH, dünya genelinde morbidite ve mortalitenin temel 

nedenlerindendir. Birçok kişi bu hastalıktan yıllarca muzdarip kalmaktadır ve ne yazık ki 

KOAH’ın komplikasyonlarından ölmektedir. GOLD 2020 raporuna göre küresel olarak, 

nüfusun yaşlanması nedeniyle KOAH riskinin önümüzdeki yıllarda artacağı tahmin 

edilmektedir. KOAH rehberleri içinde GOLD grubu tarafından hastalığının hem önlenebilir 

hem de tedavi edilebilir olması önemli bir halk sağlığı sorunu olduğunu bildirmektedirler (1). 

      Bu hastalıkta, iç mekânda pişirme sırasında kullanılan modern ve geleneksel yakıtlara etkisi 

altında kalan kadınların gelişmekte olan birçok ülkede KOAH’a predispozan faktör 

olabileceğini gösterilmiştir. Ülkemizde buna örnek olarak tandır başında çalışan kişiler 

gösterilmektedir (6). 

      GOLD 2019 raporunda KOAH hastalığına neden olan sebeplerden biride  yoksulluk ilgili 

olduğu vurgulanmıştır. Gelir düzeyi düşük olan kişilerin sürekli olarak hava kirliliğine 

maruziyetinden dolayı KOAH’la ile ilişkili olduğu bildirilmiştir. Ayrıca, HIV hastalarınında 

HIV negatif bireylere kıyasla KOAH riskinin arttığına dair kanıtlarda var olduğu bildirilmiştir 

(6). 

2.1.3. Risk Faktörleri 

     Sigara, bilinen en sık KOAH risk faktörü olmasına rağmen, tek risk faktörü değildir. 

KOAH’ı genetik yatkınlık ve çevresel etkilere maruziyet birlikteliği ile oluşabilen bir kronik 

hastalıktır. Literatürdeki araştırmalarda tütün kullanmayan kişilerde de kronik hava akımı 

kısıtlanması olabileceği gösterilmiştir (7). 

     Yaş, cinsiyet, akciğer büyüme ve gelişmesi, sosyoekonomik durum, enfeksiyonlar, 

astım/bronşiyal hiperreaktivite, kronik bronşit, zararlı mikroskopik parçalara maruz kalma,  

yetersiz beslenme ve fiziksel aktivite azlığı gibi risk faktörleri ise hastalık oluşumu ve 

prognozla  dolaylı olarak  ilişkilidir (8-12). 
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     Ayrıca KOAH’ta mortalite ve hastane yatışlarını etkileyebileceğinden, metabolik sendrom, 

kardiyovasküler hastalıklar, osteoporoz, depresyon, iskelet kası hastalıkları anksiyete ve 

akciğer kanseri gibi sıklıkla KOAH’a eşlik eden kronik hastalıklar kontrol altında tutulmalıdır 

(13-15). 

     Sigara: Sigara dumanına istemsiz temas ve çevre kirliliği hastalığın ilerlemesine yol açar. 

KOAH gelişimi için tüm dünyada en fazla görülen risk faktörü sigara dumanıdır. Sigara 

tüketçileri, tüketmeyenlere kıyasla, daha yüksek solunumsal rahatsızlık sıklığına ve akciğer 

fonksiyon bozukluğuna, yıllık daha çok FEV1 azalmasına ve daha yüksek KOAH mortalitesine 

eşlik eder. Sigara KOAH oluşumunda, sigara içme süresi, sigaraya başlama yaşı ve  içilen sigara 

miktari çok önemlidir. Nargile, pipo gibi tütün içeren maddelerinde KOAH için risk oluşturur 

(11).  

     Genler: KOAH’ta en popüler genetik risk faktörü alfa-1 antitripsin (AAT) eksikliğidir ve 

hastaların %1-2’sinde görülmektedir. TNF-alfa, MMP-12, alfa 1 antikimotripsin, vitamin D 

bağlayan protein , glutatyon s-transferaz (GST) , mikrozomal epoksit hidrolaz (MEH) en yaygın 

KOAH için çalışılan genlerdir (12, 16). 

     Yaş ve Cinsiyet: KOAH için yaş, risk faktörü olarak belirtilmektedir. Fakat , mükemmel 

bir yaşantının KOAH’a neden olup olmayaçağı, yada yaşanan ömrün sadece yaşam boyu 

maruziyetlerin toplamını mı yansıttığı daha iyi bilinmemektedir (17). 

     Yapılmış olan araştırmalarda, geçmişte KOAH’ın prevalansı ve mortalitesinin erkeklerde 

artmış olduğu belirtilmiş. Ancak günümüz bilhassa gelişmiş ülkelerde yapılan araştırmalarda 

büyük olasılıkla  sigara ve tütün benzeri ürünleri tüketme oranı hem kadınlarda hemde 

erkeklerde aynı oranda tüketildiği bildirilmiştir. Bazı araştırmalarda bayanların sigara 

dumanının zaralarına daha hassas olduğu ve aynı oranda  sigara içmelerine rağmen erkeklere 

kıyasla bayanların  bu akciğer hastalığını daha ciddi sürdüğü gösterilmiştir (18). 

    Akciğerlerin Büyüme ve Gelişmesi: Akciğerlerin olgunlaşması gestasyon ve doğum 

esnasındaki olaylar çocukluk ve ergenlik döneminde maruz kalınan faktörlerle ilişkilidir. 

Spirometri ile ölçülen maksimum akciğer  fonksiyonun düşük olması ileride  KOAH gelişme 

riskini artırdığı bildirilmiştir (19).  

     Partiküllere maruz kalma: Sigara tüketimi KOAH gelişmesi açısından global risk 

taşımaktadır. Sigara tüketmeyenler ile  karşılaştırıldığında, sigara tüketenlerin ciddi solunumsal 
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rahatsızlıkları ve akciğer fonksiyonu düzensizliği prevalansı daha yüksektir. FEV1 düzeyleri 

daha düşük ve KOAH mortalitesi daha yüksektir (20). Bütün tütün çeşitleri (puro,nargile,pipo) 

ve marihuana/esrar gibi maddelerinde KOAH tetikleyici faktörler arasındadır (21). Pasif içicilik 

de KOAH’ı tetikleyebilir (22). Gebelikte tüketilen tütün ürünleri bebekte akciğer büyüme ve 

gelişmesini baskılayarak, buna ek olara bağışıklık sistemini baskılayarak bebek için de risk 

faktörü oluşturabileceği öngörülmüştür (23). 

     Mesleki çalışma alanlarında karşılaşılan yabancı her türlü partiküller KOAH için önemi 

yeterince anlaşılmamış risk faktörleridir (11). Özellikle açık tandırlarda veya kötü çalışan 

sobalarda kullanılan tezek, odun, bitki kökleri ve kömür yoğun hava kirliliğine neden olabilir 

(24). Havalandırmanın kötü olduğu evlerde yemek pişirme ve kış aylarında ısınma amacıyla 

kullanılan yabancı maddelerin yol açtığı iç ortam hava kirliliğinin KOAH gelişiminde önemli 

bir risk faktörü olduğu belirtilmektedir (25-27). 

      Aşırı çevre kirliliği kalp ve akciğer hastalığı olan insanları olumsuz etkilemektedir. Çevre 

ve solunan hava kirliliğinin KOAH gelişiminde önemli bir ajan olarak rolü çok açık değildir. 

Fakat risk faktörü olarak rolü sigara dumanı ile kıyaslandığında daha düşüktür (11). Ancak, 

mevcut veriler hava kirliliğinin akciğer büyüme ve gelişmesinde önemli etkisi olduğunu 

göstermektedir (24). 

     Sosyoekonomik Durum: Sosyoekonomik durumu düşük olan insanlarda KOAH 

gelişiminde risk artışı ile ilişkili olduğu bildirilmiştir. Fakat  bu  düşük sosyoekomik durumun 

hangi bölümü ile bağlantılı  olduğu henüz çok iyi anlaşılmamıştır (28). Bu rağmen fakirliğin 

KOAH gelişimi ile ters bir ilişkisi olduğunu gösterilmektedir. Ancak iç ve dış ortam hava 

kirliliğinin, enfeksiyonların, malnutrisyonun, kalabalık yaşam ve fakirlikle ilişkisi olup 

olmadığı bilinmemektedir (28). 

     Astım/Bronşiyal Hiperaktivite: Astım, kronik hava akımı kısıtlanması ve  KOAH  gelişimi 

için bir risk faktörü olabilir. Yapılan araştırmalarda, astım hastalığına sahip yetişkin insanlarda 

zaman içinde KOAH gelişme riskinin, astımı olamayanlara göre 12 kat fazla olduğu 

bildirilmiştir (29). 

     Kronit Bronşit: Bir zamanların etkileyici çalışmalarından biri olan Fletcher ve 

arkadaşlarının hipotezi, kronik bronşitin  akciğer fonksiyonunda azalmayla bağlantılı olmadığı 

belirlenmiştir (30). Fakat daha sonra yapılan araştırmalarda ise mukus hipersekresyonu ile 
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FEV1’deki  azalması arasında bağlantılı olduğu, genç sigara içenlerde kronik bronşit varlığının 

KOAH gelişme riskini yükseltiği gösterilmiştir (31). Klinik olarak tanısı astım olmadan da 

bronşiyal hiperreaktivite bulunabilir ve KOAH gelişimi için risk faktörü oluşturabilir (31). 

     Enfeksiyonlar: Hava yolu enfeksiyon geçmişi olan bireylerde ise ilerideki yaşlarda düşük 

solunum fonksiyonunu ve ciddi hava yolu kısıtlanmasının yüksek olduğu saptanmıştır (32). 

Enfeksiyonlara yatkınlık KOAH alevlenmelerinde rol oynamaktadır. Ancak hastalığın 

gelişmesi üzerindeki etkisi bu kadar net değildir. Yapılan çalışmalarda HIV  enfeksiyonunun 

sigara içmeyle ilişkili amfizem başlangıcını tetkiklediği gösterilmiştir (33).  Akciğerde yaygın 

enfeksiyona neden tüberküloz ise  KOAH için bir risk faktör olduğu bildirilmiştir (34). Bununla 

beraber, KOAH hastalarında tüberküloz hem  bir komorbidite hem de bir ayrıcı tanı olabilir 

(35). 

Tablo 1. KOAH Risk Faktörleri 

Genetik faktörler Akciğerlerin gelişmesi ve büyümesindeki 

problemler 

Sigara dumanı Cinsiyet 

İnorganik ve organik mesleki buhar, partikül 

ve kimyasallar ile temas 

Yaş 

Ev içi hava kirliği (özellikle kapalı alanda 

biyomas yakıtları ısınma ve yemek pişirme 

nedeniyle) 

Solunum yolu enfeksiyonları  

Sosyo-ekonomik düzey 

Kronik Bronşit 

Dış ortam hava kirliliği Astım/bronşiyal hiperreaktivite 
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2.1.4. Patoloji ve Patofizyoloji 

      

     Kronik obstruktif akciğer hastalığı (KOAH), kronik sistemik inflamasyon sonucu, mukus 

bezleri hiperplazisi, goblet hücrelerinin çoğalmasına, fibrozis ve havayollarında daralması 

sonucu akciğerlerde kalıcı hava akımı kısıtlaması neden olur. Bu inflamatuar yanıtta 

makrofajlar, nötrofiller, T lenfosit (CD8), eozinofil, epitelyum hücreleri ve inflamatuar 

medyatörler rol oynamaktadır (36). 

      Solunum yoluyla inhale edilen sağlıklı olmayan hava, partiküller, buhar ve gazlar akciğerde 

bir inflamatuar yanıtının artış nedenidir. KOAH’a özgü patolojik değişikler havayolu , akciğer 

parankimi ve pulmoner vaskuler dokularda yer alır (37). Meydana gelen kronik inflamatuar 

cevap, akciğer parankimal doku harabiyetine (amfizem) ve normal doku savunma ve tamir  

mekanizmasının bozulmasına  (fibrozis) yol açar (38) 

 

 

 

Hava Akımı 
Kısıtlanması

-Küçük Hava Yolu Hastalığı

-Hava Yolundaki 
Enflamasyon

-Hava Yolunda Fibrosis, 
Lümen tıkaçları

-Hava Yolunda Direnç Artışı

-Parankim Harabiyeti

-Alveoler Kayıp

-Elastik Geri Çekilmede   
azalma

Şekil 2. KOAH'da Hava Akımı Kısıtlanması 
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      Bu durum, insandan insana farklılık göstersede küçük hava yolu hastalığı (obstruktif 

bronşilit) ve akciğerdeki parankim hasarı (amfizem) ortak etkileri sonucu ile hava yollarının 

daralmasına ve kronik bir hastalığa sebep olur (38). 

     Bununla beraber, hava yollarındaki daralma ve akciğerin enflamasyonu alveollerdeki yıkımı 

giderek arttırır. Normalde şartlarda esnek olan akciğer parankimi genişleyip daralma özelliğini 

kaybeder. Hava dolu alveoller genişler, dolayısıyla içindeki havanın geri boşalması zorlaşır. 

Alveoller içine daha fazla hava hapis olmaya başlar. Alveollerdeki bu olay anormaldir ve zaman 

içinde kalıcı hale gelir. Akciğer hava yollarının fonksiyon dışı kalması da mukosiliyer 

bozukluğa ve hava akımı kısıtlanması katkıda bulunur. Hava akımı kısıtlanması, akciğer 

fonksiyonunun tekrarlanabilir ve en fazla kullanılan test olduğu için genellikle spirometri ile 

ölçülür (37). 

     KOAH’ta  alveollerin fonksiyonel kaybı, hava akımı kısıtlanması ve mukosiliyer 

fonksiyon bozukluğuna bağlı balgam üreten hücrelerin daha çok çalışması sonucu balgam 

miktarı artar. İnflamatuar cevaba bağlı daralan havayollarından havanın geçişi güçleşir. Bu 

bulgular ise “Kronik bronşit’’ olarak tanımlanmıştır. KOAH tanımı içinde “Kronik Bronşit” 

ve “Amfizem” birlikte yer alır (39). 

     Sonuç olarak, bu olaylara maruz kalan bireylerde  aşırı miktarda balgam çıkarma , nefes 

darlığı ve/veya kronik öksürük gibi belirtiler görülür (40). Hastalığın başlangıç aşamalarında 

ortaya çıkan öksürük  aslında hastalığın ilk belirtisi olmasına rağmen genellikle bu şikayet 

“sigara içimine” bağlanır ve hastanın  doktora başvurması gecikir. Hastalık bu ilk aşamada 

saptanabilirse, hastalığın ilerlemesi durdurulabilir. 

     Pekçok kişi tütün tüketmese bile KOAH oluştuğu açıktır. Fakat bu hastalarda inflamatuar 

yanıtın nasıl oluştuğu bilinmemektedir. Oksidatif stress, immün düzenlemede bozulma, 

proteaz-antiproteaz dengesizliği, kronik inflamasyon, yaşla ilgili değişiklikler ve hücresel 

yaşlanma, otoimmünite, enfeksiyonlar ve tamir mekanizmalarında bozulma bu tür patalojik 

değişiklikler hava hapsine ve ilerleyici hava akım kısıtlanmasına neden olur (41-43). 
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Şekil 3. Hava Yolu ve Klinik Belirtilere Yol Açan KOAH'ın Etiyolojisi  

 

2.2.Tanı ve Klinik Belirtiler 

      

     KOAH için ayırt edici semptomalar özellike kronik ve ilerleyici dispne, öksürük ve balgam 

çıkartma ve tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonu öyküsü ve / veya hastalalık için risk 

faktörlerine maruz kalma öyküsü olan hastalarda KOAH düşülmelidir (2). 

     Şiddetli balgam çıkarma ve artık kronikleşen öksürük, alveollar hasar dolayısıyla  hava 

akımı kısıtlamasından çok daha önce ortaya çıkmış olabilir. Bu semptomların görüldüğü kişiler, 

özellikle KOAH risk faktörlerine maruz kalanlar uzman doktor tarafından  dikkatlice muayene 

edilmeli ve alta yatan sebebe uygun tedavi verilmelidir. Öte yandan,  balgam ve öksürük 

olmadan da hava akımı kısıtlanması ortaya çıkabilir. KOAH hastalığı artık hastaların günlük 

yaşamı aktivitelerinin kısıtlanması üzerine hekime başvurma kararıyla tanı alabilir. Hasta 

hekime kronik semptomla ya da ilk alevlenme üzerine başvurabilir (2).  

 

      40 yaş üzerindeki, risk faktörlere maruz kalan kişilerde solunumsal semptomların ortaya 

çıkması durumunda KOAH düşülmeli ve spirometri yapılmalıdır. KOAH’lı hastaların en fazla 

şikayeti ve en önce ortaya çıkan semptomu öksürüktür (44). Fakat hastalar tarafından genelde 

sigara içimine bağlandığı için önemsenmez. Öksürük genellikle prodüktif tarzdadır. Hava 

Etiyoloji

-Sigara ve Kirlilik

-Konak faktörler

Patofiziyoloji

-Akciğer hasarı

-Akciğer ve Sistemik 
inflamasyon

Patoloji

-Küçük hava yolu hastalığı 
ve abnormalliği

-Amfizem

-Sistemik etkiler

Hava Yolu Kısıtlığı

Klinik Belirti:

-Semptomlar

-Komorbiditeler

-Alevlenme



10 
 

yollarında mukus sekresyonunun fazla  olması ve  özellikle gece boyunca biriken mukus, 

sabahları daha fazla olan prodüktif öksürüğün önemli nedenidir (45). 

     Dispne: KOAH’ın temel semptomu olan nefes darlığı, bu hastalıkğın başta gelen 

semptomlarındandır. KOAH hastaları dispneyi nefes almak için daha fazla efor harcama, 

bunalım, hava açlığı ya da solumda zorluk hissi olarak tanımlar (46).  Hastaları doktora getiren 

en sık sebep olmakla birlikte, dispnenin yavaş ilerlemesi ve bu süreç içinde hastaların bu 

durumu günlük yaşantılarına  ile adapte olduğu için geç fark edilir (2).  

 

Tablo 2. KOAH Tanısını Düşündüren Başlıca Göstergeler 

Dispne: -Zaman içinde kötüleşen 

-Özellikle egzersiz ile kötüleşen 

-Kalıcı 

Kronik Öksürük: -Aralıklı olabilir ve prodüktif olmayabilir 

-Tekrarlayan hırıltı 

Kronik Balgam Çıkarma: -Herhangi bir kronik balgam çıkarma 

durumu KOAH göstergesi olabilir. 

Risk Faktörlere maruz kalma öyküsü: -Konak faktörler (genetik faktör konjenital/ 

gelişimel anormallikler vs) 

-Sigara dumanı (yaygın kullanılan yerel 

prepatlatlar dahil) 

-Evde yemek pişirme ve ısınmada kullanılan 

yakıtlar dahil) 

-Mesleki toz, duman, buhar, gaz diğer 

kimyasallar. 

Ailede KOAH Öyküsü ve / yada Çocukluğa 

ait Faktörler: 

-Örneğin düşük doğum ağırlığı,  

-Çocuğa ait solunum enfeksiyonları vs. 

 

 

     Öksürük: KOAH’lı hastalarda  ilk belirti olan kronik öksürük sıklıkla çevresel etkenlere 

maruz kalma ve/veya sigara içmenin beklenen bir sonucu olarak düşünülür ve hasta tarafından 

önemsenmez. Başlangıçta öksürük aralıklı olabilir ancak sonra her gün, çoğu zaman tüm gün 

boyunca görülür (47). 
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Aşağıdaki tabloda bazı kronik öksürük nedenleri yer almaktadır. 

 

Tablo 3. Kronik Öksürük Nedenleri 

İntratorasik: 

 Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı 

 Astım 

 Akciğer Kanseri 

 Tüberküloz 

 Bronşiektazi 

 Sol Kalp Yetmezliği 

 İnterstisyel Akciğer hastalığı 

 Kistik Fibrozis 

 İdiyopatik Öksürük 

Ekstratorasik: 

 Kronik Allerjik Rinit 

 Üst Hava Yolu Öksürük 

Sendromu 

 Gastroözefageal Reflü  

 İlaçlar (örn;ACE inhibitörleri) 

  

 

     Balgam: KOAH hastalarında sıklıkla az miktarda da olsa balgam, hemen hemen her öksürük 

nöbetinden sonra çıkara. 2 yıl  boyunca ,  3 ay ya da daha uzun süren düzenli balgam ve öksürük 

şikayeti olan hastalar, ve bunu açıklayabilecek başka bir olay olmadığında, kronik bronşit 

olarak tanımlanır (48). Bu nedenle kronik bronşit komponenti daha ağır olan hastalarda balgam 

daha ön planda görülmektedir. KOAH’lı hastalarda kronik öksürük balgamlı  ya da balgamsız 

olabilir (49). 

 

2.2.1. Tanı 

     KOAH kronik ve ilerleyici bir hastalıktır. Sigara, tütün, biomas ve mesleki toz maruziyeti 

olan hastalarda kronik öksürük, balgam, nefes darlığı, aktivite kısıtlanması gibi semptomlar 

varsa KOAH mutlaka akla gelmelidir. Tanı ve KOAH değerlendirilmesi için spirometri 

gerekmektedir. Bununla birlikte hastalarda oksijenasyon durumunu belirlemek, diğer 

hastalıkları dışlamak ya da eşlik eden hastalıkları da saptamak için laboratuvar ve görüntüleme 

tetkikleri de yapılabilir. Asemptomatik vakalarda görüntüleme yöntemlerinin tanıda desteğine 

ilişkin yeterli kanıt yoktur (2). 
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         Spirometre zorlu vital kapasiteyi (FVC), bu manevranın 1.saniyesinde ekshale 

edilen hacmi (FEV1) ölçmeli ve FEV1/ FVC oranı ile  hesaplanmalıdır. Spirometrik 

ölçümler yaş, boy, cinsiyet ve ırka göre belirlenen  referans değerlerle karşılaştırılarak            

değerlendirilir (2). 

     Spirometri tekrarlanabilir, uygulaması kolay ve en objektif hava akımı kısıtlanması 

ölçütüdür. Spirometri aycıca KOAH’ta hava akımı kısıtlaması derecesi ve postbronkodilatör 

geri dönüşümlü olup olmadığı hakkında bilgi verir. Geri dönüşümsüz ya da kısmi geri 

dönüşümlü olması KOAH için karakteristiktir (2). 

      Tanı için gerekli olan spirometri bronkodilatörü takiben FEV1/FVC 0.7 altında olması 

dirençli  akımı kısıtlılığını konfirme eder. KOAH değerlendirme hedefleri, hava yolu 

kısıtlılığının düzeyinin, hastalığın hastanın sağlık durumuna etkisinin ve ilerleyen dönemde 

gelişebilecek durumların (alevlenme, hastane yatış, ölüm) risklerinin belirlenmesidir (50). 

      Spirometre sadece KOAH tanısının konulmasında değil ayrıca prognozun belirlenmesinde 

(hava akım kısıtlanmasının derecesine dayalı olarak) ve hastalık aktivitesinin takibinde 

kullanılması  içinde önerilmektedir (51). 

     KOAH değerlendirilmesinin amacı, tedaviye rehberlik etmek için hava akımı sınırlama 

düzeyini, hastalığın hastanın sağlık durumu üzerindeki etkisini ve gelecekteki olayların 

(alevlenmeler, hastane kabulleri veya ölüm gibi) riskini belirlemektir (2). 

 

2.3. KOAH Alevlenmesi 

 

     KOAH alevlenmesi, ek tedaviye yol açan solunum semptomlarının akut kötüleşmesi olarak 

tanımlanır. Semptomlar KOAH'a özgü olmadığından ilgili ayırıcı tanılar düşünülmelidir (52-

55). 

      Alevlenmeler, acil servise en sık başvuru nedenidir ve sağlıklı dönemden ayrı bir tedavi 

protokolü gerektirir. Alevlenmeler KOAH hastalığının daha da ilerlemesine katkıda bulunur. 

Mortalitenin en önemli nedeni akut alevlenmelerdir (56). Ayrıca hastalığa eşlik eden 

komorbiditeler hastalığın ilerlemesine katkıda bulunur ve dolayısıyla hastalığın tedavi 

yönetimini daha da zorlaştırır. Ciddi akut alevlenmeler akut solunum yetmezliği ile 

ilişkilendirilebilir (57-59). 
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     KOAH akut alevlenmeleri birçok faktörle tetiklenebilir. En çok karşılaşılan nedenler 

solunum yolu enfeksiyonlarıdır.  KOAH alevlenmeleri  zorda olsa çoğu zaman önlenebilir. 

Öncelikle tütün ve benzeri yan ürünleri (nargile, pipo, puro) bırakma, pnömokok,influenza 

aşısı, çeşitli solunumsal teknikler, düzenli egzersiz, beslenme  hepsi beraber alevlenme ve 

hastaneye yatış  sayısını ve yatış süresini azaltan yöntemlerdir (59, 60). 

     KOAH alevlenmeleri genellikle artmış hava yolu inflamasyonu, yüksek mukus salgılanması 

ve belirgin gaz yakalaması ile ilişkili karmaşık olaylardır. Bu değişiklikler, alevlenmenin 

anahtarı semptomu olan dispne’ye katkıda bulunur. Diğer semptomlar arasında artmış öksürük 

ve hırıltı ile birlikte artan balgam pürülansı  ve hacmi bulunur (47).       

      Solunum semptomalarını kötüleştirebilecek diğer komorbiditeler KOAH hastalarında 

yaygın olduğundan, KOAH alevlenme tanısı konmadan önce ayırıcı tanıları ekarte etmek için 

klinik değerlendirme yapılmalıdır. Aynı zamanda  şiddetli alevlenmeler akut solunum 

yetmezliği ile de ilişkili olabilir (60, 61). 

     Alevlenmeler şu şekilde sınıflandırlır; 

 Hafif: Sadece kısa etkili bronkodilatörler (SABDs) ile tedavi edilir,  

 Orta: Tedavi edilen SABDs artı antibiyotikler ve/veya oral kortikosteroidler,  

 Şiddetli : Hastaneye yatış gerektirecek kadar ciddi veya acil servise başvuran hasta.   

      Alevlenmeler temel olarak solunum yolunun viral bir enfeksiyon tarafından tetiklenirler 

ama hava kirliği, bakteriyel enfeksiyonlar, tütün ve ortam sıcaklığı gibi çevre faktörleri de bu 

olayları başlatabilir ve hatta şiddetinide arttırabilirler. Şimdiye kadar izole edilen en yaygın ve 

viral enfeksiyonlar ile ilişkili alevlenmelerin şiddetini artırdığı virüs insan rinovirüsü olduğu 

belirtilmiştir. Bu nedenle  hastalıktan kurtulma periyodunun daha uzun zaman aldığı ve kış , 

sonbahar aylarında görüldüğü gibi daha fazla hastaneye yatışa da neden olur (61).  

     Ayrıca eozinofil sayıları, bazı KOAH alevlenmeler sırasında nötrofiller ve diğer 

inflamatuvar hücreler ile beraber artar. Balgamda eozinofilinin varlığı, viral enfeksiyona 

duyarlılıkla  ile ilişkili olduğu ileri sürülmüştür. Balgam veya kandaki eozinifilleri sistemik 

steroidlere daha duyarlı olabilir, fakat bu hipotezin doğruluğunu test etmek için daha ileri 

araştırmalara gerek vardır (62-64). 
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Tablo 3.  KOAH Alevlenmenin Ayrıcı Tanısı 

Pnömoni  Göğüs X-ray 

 C-reaktif protein (CRP) ve/ veya 

prokalsitonin 

Pnömotoraks   Göğüs X-ray veya ultrason 

Plevral Efüzyon  Göğüs X-ray veya ultrason 

Pulmoner Emboli  D-dimer ve / veya alt ekstrimitelere 

Doppler USG 

 Göğüs tomografi- pulmoner emboli 

protokolu 

Kardiyak ilişkili Pulmoner Ödem  EKG ve kardiak ultrason 

 Kardiak enzimler 

Kardiyak aritmiler – Atrial Fibrilasyon   EKG 

 

     Bazı KOAH hastaları, sık alevlenmelere özellikle daha duyarlıdır. Bu hastalar  diğer az 

alevlenme gösteren hastalara karşılaştırıldığında genel sağlık durumunun ve morbiditinin daha 

kötü olduğu gösterilmiştir. Sık alevlenme riski yüksek olan hastalar şiddetli grup olarak 

tanımlanabilir (53). 

     Yılda iki kez ve  daha üzeri  alevlenme veya bir ve üzerinde hastane yatışı gerektiren 

alevlenme geçirilmesi ‘sık alevlenme’ olarak tanımlanır. Sık alevlenmelerinin en önemli öncü 

nedeni geçirilmiş alevlenmelerdir. Havayolu tıkanmasının ağırlaşması, hastaneye yatışın, 

alevlenme sıklığının ve ölüm riskinde yükselişe neden olur (53). 

      Acil servise akut KOAH alevlenmesi ile gelen hastaların tedavisinde hedef mevcut 

alevlenmenin negatif etkilerini azaltmak ve peşi sıra gelişebilecek olayları önlemektir. Akut 

solunum yetmezliği bulunan KOAH hastalarında ilk kullanılacak ventilasyon, eğer 

kontrendikasyon yok ise inhalasyon iş yükünü, gaz değişimini iyileştirmesi ve entübasyon 
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ihtiyacını azaltması, hastane yatış süresini kısaltması ve sağkalımı arttırması nedeniyle non-

invaziv mekanik ventilasyon düşünülmelidir (65). 

KOAH alevlenmelerinde hastane yatışı gerektirebilecek durumları tablo 4’de bahsedilmiştir. 

Tablo 4. KAOH'ta Hastane Yatış Gerektirebilecek Potansiyel Endikasyonlar 

Hastane Yatışı Gerektirebilecek Potansiyel Endikasyonlar 

 İstirahat dispnesinde ani kötüleşme, yüksek solunum hızı, azalmış oksijen 

saturasyonu, konfüzyon, uyku hali. 

 Akut solunum yetmezliği 

 Yeni meydana gelen fizik bulgular (örn, siyanoz, periferal ödem) 

 Başlangıçta verilen medikal tedaviye yetersiz yanıtlı alevlenme 

 Eşlik eden ciddi komorbidite varlığı (ör. Kalp yetmezliği, yeni gelişen aritmiler vs) 

 Evde bakımda yetersizliği 

 

     Alevlenmeler hastadan hastaya farklılık gösteririr. Buna sebep olan etki, tedavi ve  tedavi  

süreci her hastaya göre değiştiğinden taburculuk zamanı da standart değildir. Ayrıca  kısa 

aralıklarla acil servislere başvuruya neden olan ve tekrarlayan alevlenmeler mortalite riskinde 

artışa neden olur. Hastanın ventilatör desteği gereksinimi, yaşı, asidotik solunum yetmezliği,   

anksiyete ve depresyonu da kapsayan komorbideteler mortalite ile ilişkilidir. Ayrıca hastaneden 

ayrılış sonrası bir ay gibi erken kontrollerin yapılması alevlenmeyi ve bununla beraber 

tekrarlayıcı başvuruların azalması ile ilişkilidir (65, 66). 

 

2.4. KOAH Değerlendirilmesi 

 

     KOAH değerlendirilmesinin hedefleri hava akışı sınırlama düzeyini, hastanın sağlık durumu 

üzerindeki etkisini ve ileride gerçekleşebilecek olayların (alevlenmeler, hastane yatışları veya 

ölüm gibi) riskini belirlemek dolaysı ile bu riskleri azaltmaktır (2). 



16 
 

       Bu hedeflere varmak için, KOAH değerlendirilmesinde hastalığın her yönden ayrı ayrı 

aşağıdaki durumlar göz önünde bulundurmalıdır;  

 Spirometrik anormallik varlığı ve şiddeti  

 Hastanın semptomlarının mevcut doğası ve büyüklüğü 

 Orta ve şiddetli alevlenmelerin geçmişi ve gelecekteki riski 

 Komorbidite varliği 

 

 2.5. GOLD Sınıflandırılması 

      

     GOLD: Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı için Küresel Girişim (GOLD), kronik 

obstrüktif akciğer hastalığı  hakkında farkındalığı artırmak ve bu akciğer hastalığının 

önlenmesini ve tedavisini iyileştirmek için dünya çapında sağlık profesyonelleri ve halk sağlığı 

yetkilileri ile birlikte çalışan bir sağlık organizasyonudur (2). 

     GOLD spirometri derecelendirme sistemini kullanılarak sınıflandırılır. Bu hava akımı 

kısıtlanması arttıkça, hastalığın ilerlemesi ve  hatta alevlenme riskinde artış olduğunu 

göstermektedir (1).  

     Kabaca postbronkodilatör sonrası GOLD 1’de beklenen FEV1 orası % 80’den yüksek yada 

eşit olması, hafif derecede hava akım kısıtlanmasıdır. GOLD 2’de beklenen FEV1 oranın %50 

ve %80 arasında kalan kısım orta derecede hava akım kısıtlanmasıdır. GOLD 3 ağır ve GOLD 

4 ise çok ağır hava  akım kısıtlanması anlamına gelir ve alevlenme riski yüksek oranlara 

ulaşmaktadır (2). KOAH’ta hava akımı sınırlama şiddetinin sınıflandırılması tablo 5’de 

gösterilmiştir. 

Tablo 5. Hava Yolu Obstrüksyon Değerlendirilmesi (Bronkodilatör Sonrası) 

GOLD 1 Hafif FEV1 ≥ 80% 

GOLD 2 Orta 50% ≤  FEV1 < 80% 

GOLD 3 Ağır 30% ≤ FEV1 < 50% 

GOLD 4 Çok Ağır FEV1< 30% 
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3.Copeptin  

      

     Copeptin, 39 amino asit uzunluğunda, glikozile edilmiş bir peptiddir. Antidiüretik hormon 

(ADH) olarak da adlandırılan arginin vazopressin (AVP) ile eş zamanlı salınır ki bu hormon 

insan vücudundaki anahtar hormonlardan biridir (67).  

      Arginin-vazopressin (AVP) öncüsü olan ve 164 aminoasitten oluşan pre-provasopressin 

molekülünün C-terminal  bölümünü oluşturur. Copeptin, AVP ile beraber osmotik ya da 

hemodinamik uyarı üzerine nörohipofizden aynı anda  salınır (68).  

 

Şekil 4. AVP, Nörofizin II ve Copeptini gösteren Pre-Pro Vazopressin Diyagramı 

 

     Copeptin ilk kez 1972 yılında Holwerda ve ark. tarafından tanımlanmıştır. Copeptin 39 

aminoasit uzunluğunda lösinden zengin bir peptittir (69). Copeptin molekülü, hipotalamusta 

bulunan supraoptik nükleustaki nöronlardan sentezlenir ve nörofizin II ile hipotalamustan 

hipofize taşınır (70). Taşınan Copetin nörohipofizde depolanır.  AVP ve Copeptin'in öncü 

peptidi olan Pro-AVP, farklı olan ancak nöronal düzeyde bazı anatomik etkileşime sahip 

olabilen iki endokrin mekanizması tarafından üretilir ve salınır (71). 

     Birinci mekanizma: Posterior hipofiz bezi tarafından serbest bırakıldığında, öncü peptit pro-

AVP, supraoptik ve paraventriküler hipotalamik çekirdeklerin magnoselüler nöronlarında 

üretilir. İnfundibulum içinden hipofiz bezinin arka lobuna aksonal taşıma sırasında, AVP, 

nörofizin II ve Copeptin öncü peptitten işlenir (Şekil 5) (68). 

 

https://en.wikipedia.org/wiki/Glycosylation
https://en.wikipedia.org/wiki/Glycosylation
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     Pro-AVP, olgun AVP'nin biyoaktif konformasyonuna ulaşmak için dört enzimli bir 

kademeye tutulur (72).  Bu durumda, Copeptin ve nörofizin II AVP'nin doğru katlanmasına 

yardımcı gibi görünmektedir (72).  Mekanizma genellikle nörohipofiz seviyesinde son bulur. 

Üç peptitin hepsi daha sonra hemodinamik veya ozmotik uyaranlar üzerine nörohipofizden 

sentezlenir ve özellikle dolaşımda serbest bırakıldığında AVP, çevresel etkilerini dokuya özgü 

G-proteine bağlı reseptörlere (GPCR) bağlanarak uygular. Arterioral vazokonstriksiyona 

aracılık eden V1 reseptörü ve böbrekteki AVP'nin antidiüretik etkisinden sorumlu olan V2 

reseptörü üzerinde etki eder (72) . 

 

 

Şekil 5. AVP ve Copeptin'in hipotalamus'tan sentezi 

     İkinci mekanizma: Ön hipofiz bezi tarafından salındığında, öncü peptid salgılanır ve 

kortikotropin salgılatıcı hormon (CRH) gibi hormon salgılayan bir bölge olan hipotalamusun 

parvokelüler nöronlarında sentezlenir. Bu mekanizma ile üretilen AVP daha sonra eminentia 

mediana'daki hipofiz portal sistemine salınır ve V3 (V1b) reseptörüne bağlanarak hemen 

adenohipofizin endokrin hücrelerine etki eder. Humoral stres tepkisinin adrenokortikotropik 
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hormon (ACTH) ve kortizol salımı ile sonuçlanır. ACTH'nin serbest bırakılması için 

hipotalamustan iki hormonun bu gereksiz veya “yedek” sistemi, endokrin stres yanıtının 

fizyolojik öneminin altını çizer (73, 74). 

     AVP, vasküler tonus, sıvı dengesinin homeostazı ve endokrin stres sisteminin organize 

edilmesi gibi değerli fizyolojik fonksiyonları vardır.  Fakat vazopressin tetkiklerinin çok fazla 

dış etkenlerden etkilenmesinden dolayı, vazopressin konsantrasyonları geçmişte nadiren 

ölçülmüştür (69). 

     Copeptin değerinin günümüzdeki yapılan Ex vivo çalışmalarında yüksek derecede 

stabiliteye sahip olduğu gösterilmiştir. AVP gibi dış etkenlerden etkilenip, trombositlere önemli 

ölçüde bağlı olmadığından güvenebileceğimiz sonuçlar vermiştir. Copeptinin ölçümü kolay ve 

sonuçlarının 30 dakika kadar kısa sürede elde edildiği için acil servislerde kullanımına 

uygundur. Copeptin, ozmotik ve hemodinamik değişikliklere yanıtı daha iyi değerlendirmeye 

yardımcı olur ve kesin sonuçlar verir (69, 75, 76). 

    Yapılan çalışmalarda Copeptin poliüri-polidipsi sendromunun ayırıcı tanısında büyük bir 

öneme sahiptir ve susuzluk öncesi nefrojenik diyabet insipiduslu hastaların tanısını koymak için 

rol sahibidir. Ozmotik olarak uyarılan Copeptin seviyeleri, primer polidipsi hastaları ile kısmi 

merkezi diyabet insipidusu olan hastalar arasında ayrım yapabilir. Hiponatremi ayırıcı 

tanısında, düşük Copeptin seviyeleri primer polidipsiyi tanımlar ve Copeptinin idrar 

sodyumuna oranı AVP'ye bağlı hiponatremi formlarını ayırt edebilir (77). 

      Copeptin seviyeleri, enflamatuvar sitokin yanıtını ve dolayısıyla ASYE'nin şiddetini, 

hemodinamik bozuklukların varlığını ve dolayısıyla bireysel stres seviyesini yansıtmaktadır. 

Ayrıca septik şokun erken evresi ve deneysel endotoksemi, plazma vazopressin düzeylerinde 

belirgin bir artış ile karakterize ve prognostik belirteç olarak kulanılır (78). 

Copeptin hakkında yapılan çalışmalar, kalp hastalıklarında ve akut inmede Copeptin değerinin 

prognostik değere sahiptir olduğunu göstermiştir. Copeptin değeri bu hastalıklarda da anlamı 

ölçüme yüksek bulunmuştır (67, 79). 

      Pnömonide prognostik bir belirteç olarak kullanılabilir.  Litaratürde yapılan 

çalışmalardan biride klinik skorlamasında altın standart olan pnömoni şiddet indeksi 

(PSI)  ile Copeptin düzeyleri artmış olduğu bulunmuştur (80). 
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       KOAH akut alevlenmesi olan hastalarda ise Copeptin düzeyinin çok değişkenli 

analizde yaş, eş-morbidite, hipoksemi ve akciğer fonksiyonel bozukluğundan bağımsız 

olarak uzun süreli klinik çalışmalar için öngörücü olduğu gösterilmiştir (81). 

4.Galektin 3 

      Galektinler, β-galaktosid bağlayıcı karbonhidrat bağlayıcı lektin proteinidir (82). 25-30 kDa 

(kilodalton) ağırlığında, N- terminal peptid ve C terminal peptid olamak üzere iki işlemsel 

alandan oluşur (83). 

Galektin-3, 3 ayrı tipe ayrılmıştır:  

1- Tek bir karbonhidrat tanıma alanı (CRD) ile karekterilize galektinler 

           2- İki CRD ile beraber tekrarlayan galektinler 

           3- Uzun ve esnek N-terminal alanına sahip galektin (82, 84). 

     Memelilerde şimdiye kadar 15 tane galektin tanımlanmıştır (85). İnsan galektin-3, 

kromozom 14 üzerinde bulunan tek bir gen olan LGALS3 tarafından kodlanan 35-kDa 

proteindir (85). Galektin-3 çoğunlukla sitoplazmada yer alır  daha sonra çekirdeğe doğru 

hareket eder ve hücre yüzeyine ve serum ve idrar da dahil olmak üzere fizyolojik sıvılara 

sentezlenir. Hücre büyümesi, apoptoz, mRNA öncesi birleştirme, hücre farklılaşması, 

transformasyonu, anjiyogenez, inflamasyon, fibrozis ve konakçı savunma gibi birçok  hayatı 

işlevlerde rol alır (86-89).  

     Galectin-3, çeşitli hücre  sitoplazmasında ve dokularda ve / veya nükleusta, hücre yüzeyinde 

veya hücre dışı bölgede yer almaktadır. Hücre içi  Galectin-3, nükleer pre-mRNA 

bağlanmasının düzenlenmesinde ve apoptozisden korunmada görev alır. Sitoplazma 

membranındaki ve ekstrasellüler ortamdaki Galectin-3 ise hücreler arası ve hücre-matriks 

ilişkisinde rol alır (90). 

    Makrofajlarda ilk keşfedildiğinde Mac-2 olarak adlandırılan Galectin-3, galektin ailesindeki 

eşsiz kimera türüdür. Bağırsak, beyin, böbrekler ve iskelet gibi dokularda yaygın olarak 

bulunduğu bulunmuştur (91). Muhtemelen galektin ailesinin en iyi çalışılan üyesi olarak 

Galectin-3'ün enflamatuar yanıtları arttırdığı (92) ve anjiyogenez (93)  ve tümörlerin gelişimi 

veya ilerlemesi  gibi çeşitli biyolojik süreçlerde anahtar patofizyolojik rol oynadığı 

gösterilmiştir (94). 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/angiogenesis
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/biological-phenomena-and-functions-concerning-the-entire-organism
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Şekil 6. Sitoplazma, Çekirdek, Hücre Yüzeyi ve Dolaşim Dahil Olmak Üzere Farklı 

Konumlarda Galektin-3 Fonksiyonları 

     Hücre içi ve hücre dışı ortamlar arasındaki lokalizasyonuna bağlı olarak, Galectin-3 

etkilerini karbonhidrata bağımlı bir şekilde değil, aynı zamanda bağımsız bir şekilde 

gerçekleştirir (95). 

     Galectin-3'un sinyal peptidi olmasa da , ektositoz adı verilen klasik olmayan bir yolla 

dolaşıma girebilir (96). Bu salgılama yolunda, sitosolik galectin-3 plazma membranının altında 

birikir ve ilk önce zarın çıkıntılarını (kabarcıklarını) dengeleyen agregatlar oluşmasına neden 

olur. Daha sonra bu kabarcıklar  tarafından galectin-3 hücre dışı boşluğa salınır. Galectin-3'ün 

salgılanması hücre tiplerine bağlıdır ve enerjiden bağımsız bir şekilde membran lipitleri ile 

etkileşimi ile kolaylaştırılabilir (97). Polarize olmayan hücrelerde galectin-3, veziküler 

taşıyıcılara bağlı asitlenmiş endozomal bölmeler yoluyla taşınır (98). Salgı tipi ne olursa 

olsun, prolin içeren N-terminal alanının 89 ile 96 kalıntıları çok önemlidir (99). 

 

 

 

 

   

Galektin 
3

Sitoplasma:

Hücre yaşamı 
(büyüme, 
apoptozis)

Çekirdek:

Pre-mRNA 
transkripsiyon 
düzenlemesi

Hücre modülasyonu, epitelyal hücre- hücre 
dışı matrix etkileşimi

Hücre yüzeyi                                    Dolaşım

Şekil 7. Galektin-3 sekresyonu 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/signal-peptide
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/extracellular-space
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/membrane-lipid
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/proline
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/amino-terminal-sequence
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 Galektin-3, her türlü bağışıklık hücresi (makrofajlar, monositler, dendritik hücreler, 

eozinofiller, mast hücreleri, doğal öldürücü hücreler ve aktifleştirilmiş T ve B hücreleri), epitel 

hücreleri, endotel hücreleri ve duyu nöronları (insan ve hayvan hücreleri) dahil olmak üzere 

insan dokularında yaygın olarak yer alır (84, 87). Galektin-3'ün dokulardaki yeri gelişimsel 

olarak bir düzen içindedir. Embriyogenez ve gelişim sırasında erişkin yaşamdan daha fazladır 

(88). Buna ek olarak, embriyogenezin erken dönemlerinde, ekspresyon paterni daha belirgin 

olup, ağırlıklı olarak epitel, böbrek, kondrositler ve karaciğerde bulunur (100). 

     Galectin-3’de aynı Copeptin gibi  çeşitli patolojik olaylarda yeri alır. Kalp, karaciğer ve 

böbrek fibrozisinde rol oynar. Son zamanlarda yapılan araştırmalarda Galectin-3 

kardiyovasküler hastalıklar için bir belirteç olabileceği çalışılmış ve kalp yetmezliği olan 

hastalarda Galectin-3 prognostik bir değer olarak kullanılabileceği kanıtlanmıştır. Ayrıca 

kanserli hastalarda ve özellikle metastatik kanseri olan hastalarda dolaşımdaki Galectin-3 

seviyeleri oldukça yüksek bulunmuş ve prognostik olarak önemli role sahip olduğu anlaşılmıştır 

(116) . 

    Bununla beraber, Galektin-3 stabil bir biyobelirteçtir ve yaş, vücut kitle indeksi veya 

cinsiyetle ilişkili değildir (101, 102). Ayrıca, Galektin-3 sirkadiyen varyasyon göstermez ve 

egzersizi takiben marjinal olarak artar ve 1-3 saat sonra normal seviyelere döner. Bu nedenle 

Galektin-3 çok fazla hastalıklarda tanı ve prognozunda kullanılabilir ve bu da hastalığın tedavisi 

için terapötik bir hedef olarak değerlendirilebilir (103). 

     KOAH'ta son bulgular, kan ve akciğer dokularında yüksek Galectin-3 düzeylerinin akut 

KOAH alevlenmeli hastalarında artmış epitel yaralanmaları ve hava akımı tıkanması ile ilişkili 

olduğunu göstermiştir (103). Bu durum, prognostik bir biyobelirteç olarak potansiyele sahip 

olabileceğini ve KOAH için umut verici bir terapötik hedef olabileceğini düşündürmektedir 

(104).  

     Kronik obstrüktif akciğer hastalığının akut alevlenmesi, KOAH hastalarındaki şiddetli nefes 

darlığı ve ciddi morbidite ve mortaliteye neden olur. Bununla birlikte, şu anda KOAH akut 

alevlemenin gelişimini tahmin etmek için objektif bir biyobelirteç bulunmamaktadır. Yapılan 

araştırmalarda, Galektin-3'ün aşırı enflamatuar yanıt ve fibroz ile karakterize hastalıklarda rol 
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oynadığını göstermiştir. Bu çalışmanın amacı, KOAH'ın akut alevlenmede  Galectin 3’ün ve 

Copeptin değerlerini incelemektir. 

5. Gereç ve Yöntem 

5.1 Amaç 

        Acil servislerde Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı (KOAH) akut alevlenmelerinin tanı, 

ayırıcı tanısı ve şiddetini  anlamada kullanılabilecek biyokimyasal parametrelerin azlığı önemli 

klinik sorunlardan biridir. Bu çalışma ile KOAH akut alevlenme ile acil servislere başvuran 

hastalarda hastalığın tanısı ve şiddetini belirlemede Copeptin ve Galektin-3’ün belirleyici bir 

değeri olup olmadığının araştırılması amaçlanmıştır. 

5.2 Gereç ve Yöntem  

      Bozok Üniversitesi Uygulama ve Araştırma Hastanesi Acil Servisine 01 Kasım 2018 – 30 

Haziran 2019 tarihleri arasında, KOAH alevlenme ile başvuran ve post bronkodilatör sonrası 

GOLD değerlendirme sınıflamasına göre KOAH evrelemesi  ile sınıflandırılan hastaların tanı 

ve tedavi amaçlı alınan kanlarından 4-5 cc artık kan alınmıştır. Copeptin ve Galectin 3 

düzeylerinin araştırması ve kan gazı ,solunum fonksiyon testi, hemogram, biokimya sonucu ile 

post bronkodilatör GOLD’a göre KOAH evrelemesi ile sınıflandırılan 4 hasta grubu ve  1 

kontrol gurubu olmak üzere toplam 5 grup oluşturulmuştur.  17’şerli hasta toplamda 68 hasta 

ve 17 kişilik kontrol grubu çalışmamıza dahil edilmiştir. Hasta ve kontrol grubu olarak sağlıklı 

bireylerden biyokimya tüpüne alınan kan örnekleri 3000 devirde 5 dakika süreyle santrifüj 

edildikten sonra -20o ‘de saklanmıştır. Çalışma ile ilgili yeterince materyal toplandıktan sonra 

Copeptin ve Galectin-3 düzeyleri çalışılmıştır. Buna göre akut KOAH alevlenmesi olan 

hastalarda Copeptin ve Galectin 3 düzeyleri ile hastalığın şiddeti  arasındaki ilişki 

araştırılmıştır.  

  5.3 Materyal ve Metod 

      Çalışmamız 01/11/2018 - 30/06/2019 tarihleri arasında Yozgat Bozok Üniversitesi 

Araştırma ve Uygulama Hastanesi Acil polikliniğine başvuran ve 85 hastanın katılımı ile 

yapıldı. Çalışmaya dahil olan tüm kişilere çalışmanın amacını ve özelliklerini anlatan onam 

formları verildi. Çalışmaya katılmayı kabul eden tüm bireylerin onamları alındı. 

      Serum numuneleri Galectin 3 ve Copeptin düzeyleri çalışılmak üzere Yozgat Bozok 

Üniversitesi Bilim ve Teknoloji Uygulama ve Araştırma Merkezi (BİLTEM) laboratuvarına 
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soğuk zincir ortamında transfer edildi. Örnekler analiz süresine kadar -20o de saklandı. 

Sonrasında örnekler çözdürülerek Galectin 3 ve Copeptin düzeyleri çalışıldı.  Örneklerin analiz 

öncesi işlemleri her bir kit prosedüründe belirtilen yöntemlere göre gerçekleştirildi. Tüm kitler 

için Galectin 3 ve Copeptin Elisa kitleri kullanıldı. Galectin 3 ve Copeptin düzeyleri için 

aşağıdaki kit prosedürleri uygulandı: 

 

1) Öncelikle kit içerisinde çıkan çeşitli solventlerden karışımlar yapılarak istenilen 

standart ve ajanlar hazırlandı. 

2) Standart örneklerinden 50 µL alındı ve mikroplakalara yerleştirildi. Üzerlerine 50 µL 

Streptavidin-HRP’den eklendi. Yine 40 µL serum örneklerinden alındı ve mikroplakalara 

yerleştirildi. Üzerlerine 10 µL her bir Elisa kiti için spesifik antibody ve sonrasında 50 µL 

Streptavidin-HRP’den eklendi.  

3) Mikroplakalar inbükasyon için 37 o C’de 1 saat bekletildi. 

4) Mikroplakalar yıkama çözeltisi (Wash solution) ile 3 kez olmak üzere mikroplaka 

yıkayıcısı ile programlanarak yıkandı. 

5) Her bir mikroplaka kutucuğuna önce 50 µL Chromogen Solution A, sonrasında 50 

µL Chromogen Solution B eklendi ve örnekler karanlık ortamda 37 o C’de 10 dakika inkübe 

edildi. 

6) Ardınadan her bir mikroplaka kutucuğuna 50 µL Stop Solution ilave edildi ve 

mikroplaka okunmak üzere ELISA cihazına (BMG LABTECH marka ClarioStar model) 

yerleştirildi. 

7) Dalga boyu 450 nm’ye ayarlandı. 

8) Galectin 3 ve Human CPP düzeyleri için 5 noktalı kalibrasyon eğrisi kullanıldı.   

Kalibrasyon eğrilerinin r2 değerleri sırasıyla 0,9889 ve 0,9958 olarak bulundu. 

9) Galectin 3 ve Human CPP düzeyleri için Linear Regression hesaplamaları yapıldı. 

Hesaplamalar için Formula:Y = Slope * log(x) + Offset formülü her iki kalibrasyon için 

kullanıldı. 

5.4 Araştırmadan Dışlama Kriterleri 

     Astım ve pnömoni dahil olmak üzere KOAH dışındaki herhangi bir kronik kardiyopulmoner 

hastalık; anti-enflamatuar ilaçların Galectin-3 yükselmesini engelleyebildiği ve bu nedenle 

sonuçları etkileyebileceği için, önceki dört hafta içinde oral veya intravenöz kortikosteroidler 

veya başka bir anti-enflamatuar ilaçlar alan; Galectin-3 seviyelerini etkileyebilecek koroner 



25 
 

arter hastalığı, diyabet, otoimmün hastalıklar, kronik böbrek hastalığı ve malignite gibi 

herhangi bir durumu olan; yazılı bilgilendirilmeye  onam vermeme ya da çalışma araştırmacıları 

ile işbirliği yapamama, numunelerinin kullanılmasına onay vermeyen hastalar çalışma dışında 

tutulmuştur. Klinik olarak KOAH akut alevlenmesi olan hastalar çalışmaya dahil edilmiştir. 

5.5 Araştırma Verilerinin Analizi 

      Yapılan power analiz sonucunda α=0.05, ƒ=0.45 ve 1-β=0.80 güç ile; Bozok Üniversitesi 

Uygulama ve Araştırma Hastanesi Acil Servisine KOAH alevlenme ile başvuran hastalar post 

bronkodilatör sonrası GOLD sınıflandırılmasında 4 hasta grubu oluşturuldu. Her bir grupta 17 

hasta alınması gerektiği hesaplanmıştır. Veriler SPSS versiyon 20.0 kullanılarak 

değerlendirilmiştir. İstatistiksel fark ki kare testi ve Student’s t testi ile değerlendirilip, P<0.05 

olan değerler anlamlı kabul edilmiştir. Tanımlayıcı analizlerde sürekli değişkenler için frekans 

değerleri, kategorik değişkenler için frekans tabloları (marjinal tablolar) kullanılmıştır. Sürekli 

değişkenlerin normal dağılıp dağılmadığı histogram ve normallik eğrisi çizdirilerek kontrol 

edilmiştir, değişkenler normal dağılım göstermiş olup parametrik testler kullanılmıştır. 

6. Bulgular 

6.1. Veri Toplama ve Analiz Yöntemleri: 

     Araştırmamızda biri kontrol grubu olmak üzere 5 grup üzerinde veriler alınmıştır. 17’şerli 

hasta toplamda 68 hasta ve 17 kişilik kontrol grubu çalışmamıza dahil edilmiştir. Buna göre 

gruplar GOLD 1, GOLD 2, GOLD 3, GOLD 4 ve kontrol grubunu GRUP 5 olarak 

tanımlanmıştır. 

     Daha sonra araştırmadan elde edilen veriler SPSS 20 programına aktarılarak analiz 

edilmiştir. İlk önce her gruptaki hastaların değerlerinin ortalamaları ve standart sapmaları 

hesaplanmıştır. Sonrasında ise gruplardaki hastaların sayıları az olduğu için parametrik 

olmayan bağımsız iki grubu karşılaştırmak için kullanılan Mann Whitney U Testi ile her grup 

birbiri ile karşılaştırılmıştır.    

6.2. Verilerin Analizi ve Bulgular: 

     Bu bölümde araştırma sonuçları ile ilgili analizlere yer verilmiştir. İlk olarak her gruptaki 

hastaların değerlerinin ortalamalarına ve standart sapmalarına yer verilecektir. 

     Araştırmada 17 kişiden oluşan 5 grupta toplam 85 kişi üzerinde araştırma yapılmıştır. Bu 

gruplardan 4 grup hasta grupları olup GOLD 1, GOLD 2, GOLD 3, GOLD 4 olarak 
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isimlendirilmiş ve ek olarak kontrol grubu çalışmaya dahil edilmiştir. Hastaların 34’ü kadın 

iken 51’i ise erkektir. Hasta grupları arasında cinsiyet (p=0,239) ve yaş (p=0,431) yönünden 

anlamlı farklılık yoktur.  

     GOLD 1’de 9’u erkek olmak üzere 17 hastadan oluşmaktadır. Bu gruptaki hastalar 37 ile 78 

yaş aralığındaki hastalar olup yaşlarının ortalaması 59,35±12,03’tür. GOLD 2’de 10’u kadın 

olmak üzere 17 hastadan oluşmaktadır. Bu gruptaki hastalar 39 ile 84 yaş aralığındaki hastalar 

olup yaşlarının ortalaması 64,59±11,30’dur. GOLD 3’de 12’si erkek olmak üzere 17 hastadan 

oluşmaktadır. Bu gruptaki hastalar 49 ile 90 yaş aralığındaki hastalar olup yaşlarının ortalaması 

65,35±10,29’tür. GOLD 4’de ise 13’ü erkek olmak üzere 17 hastadan oluşmaktadır. Bu 

gruptaki hastalar 51 ile 88 yaş aralığındaki hastalar olup yaşlarının ortalaması 64,65±10,29’dur. 

Beşinci grup kontrol grubu olup 10’u erkek olmak üzere 17 hastadan oluşmaktadır. Bu gruptaki 

hastalar 51 ile 88 yaş aralığındaki hastalar olup yaşlarının ortalaması 64,65±10,29’dur. 

 

Tablo 6. Hasta ve Kontrol Gruplarının Demografik Özellikleri 

  
GOLD1         

(N=17)  

GOLD2       

(N=17)  

GOLD3       

(N=17)  

GOLD4       

(N=17) 

Kontrol    

(N=17) 
Toplam P 

Yaş 

(Yıl) 

59,35 ± 

12,03 

64,59 ± 

11,30 

65,35 ± 

10,30 

64,65 ± 

10,30 

62,82 ± 

5,64 

63,35 ± 

10,15 
0,431 

Cinsiyet 

(K/E) 
8/9 10/7 5/12 4/13 7/10 34/51 0,239 

 

     GOLD 1’de  9’u erkek olmak üzere 17 hastadan oluşmaktadır. Bu gruptaki hastalar 37 ile 

78 yaş aralığındaki hastalar olup yaşlarının ortalamalası 59,35±12,03’tür.  Bu grubdaki FEV1 

ortalama oranı 102.17 olup WBC 7.62 ve CRP ortalama değeri  5.62 dir. GOLD 1’ deki 

hastaların  diğer değerleri aşağıdaki tabloda belirtilmiştir. 
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Tablo 7. GOLD 1'deki Hastaların Değerlerinin Ortalamaları ve Standart Sapmaları 

 N Min. Mak. Ort. S.S. 

FEV1 17 81,00 136,00 102,1765 15,10892 

WBC 17 5,70 9,40 7,6294 1,23733 

CRP 17 1,00 9,98 5,6329 3,02418 

Ph 17 7,34 7,48 7,3871 ,04104 

PCO2 17 34,20 46,90 38,3612 3,52752 

PO2 17 38,00 128,60 61,6371 23,92777 

HCO3 17 22,00 40,00 28,7024 3,85543 

S02 17 75,00 99,00 88,8559 6,91140 

ANGAP 17 10,00 19,30 13,6665 1,99016 

LAKTAT 17 1,18 3,20 1,9529 ,50745 

COPEPTİN 17 ,05 ,98 0,5388 ,32873 

GAL3 17 1,81 15,89 10,3512 3,60822 

      

 

      GOLD 2’de yer olan hastaların 10’u kadın olmak üzere 17 hastadan oluşmaktadır. Bu 

gruptaki hastalar 39 ile 84 yaş aralığındaki hastalar olup yaşlarının ortalamalası 

64,59±11,30’dur. Bu grupdaki FEV1 ortalama oranı 63.12 olup, WBC 8.76 ce CRP 9.21 dir. 

GOLD 2’deki  hastaların diğer değerleri Tablo 8’de verilmiştir. 
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Tablo 8. GOLD 2'deki Hastaların Değerlerinin Ortalamaları ve Standart Sapmaları 

 
N Min. Mak. Ort. S.S. 

 

FEV1 17 53,00 78,00 63,1250 9,40124  

WBC 17 2,85 14,61 8,7653 2,74187  

CRP 17 2,00 30,00 9,2165 7,90780  

Ph 17 7,32 7,45 7,3876 ,04590  

PCO2 17 30,00 42,30 37,5824 3,32495  

PO2 17 7,41 75,00 50,7594 18,23049  

HCO3 17 17,70 34,00 24,5000 4,63209  

S02 17 21,90 98,00 81,3294 21,82612  

ANGAP 17 10,00 18,20 13,3712 2,51933  

LAKTAT 17 1,18 2,37 1,8841 ,36426  

COPEPTİN 17 ,23 112,00 7,4982 26,93182  

GAL3 17 10,03 20,55 16,5812 3,62053  

       

  

     

 GOLD 3’deki hastaların 12’si erkek olmak üzere 17 hastadan oluşmaktadır. Bu gruptaki 

hastalar 49 ile 90 yaş aralığındaki hastalar olup yaşlarının ortalamalası 65,35±10,29’dur. Bu 

grubdaki FEV1 ortalama oranı 39.23 olup, WBC 12,90 ve CRP 43.02 dir. GOLD 3’deki 

hastaların diğer değerleri tablo 9’da gösterilmiştir. 
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Tablo9. GOLD 3'deki Hastaların Değerlerinin Ortalamaları ve Standart Sapmaları 

 N Min. Mak. Ort. S.S. 

FEV1 17 30,00 48,00 39,2353 5,93222 

WBC 17 11,23 15,89 12,9082 1,12291 

CRP 17 12,20 144,00 43,0265 34,26309 

Ph 17 7,26 7,42 7,3365 ,03807 

PCO2 17 33,30 65,40 44,1353 8,24825 

PO2 17 21,10 90,30 52,8824 19,10194 

HCO3 17 22,20 37,90 28,0647 4,12143 

S02 17 27,20 99,20 81,6747 21,24317 

ANGAP 17 8,70 19,50 14,5694 3,04711 

LAKTAT 17 1,06 2,19 1,6065 ,33145 

COPEPTİN 17 1,01 2,88 1,7265 ,54869 

GAL3 17 20,43 29,39 25,6771 3,15321 

      

   

 

 

    GOLD 4’de ise 13’ü erkek olmak üzere 17 hastadan oluşmaktadır. Bu gruptaki hastalar 51 

ile 88 yaş aralığındaki hastalar olup yaşlarının ortalamalası 64,65±10,29’dur. Bu grupdaki 

ortalama FEV1 oranı 25.58 olup WBC 24.32 ve CRP 54.83dur.  GOLD 4’deki hastaların diğer 

değerleri tablo 10’da gösterilmiştir. 
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Tablo 10. GOLD 4'deki Hastaların Değerlerinin Ortalama ve Standart Sapmaları 

 
N Min. Mak. Ort. S.S. 

FEV1 17 20,00 32,00 25,5882 3,77589 

WBC 17 13,50 57,87 24,3294 13,04232 

CRP 17 13,90 140,00 54,8388 38,79953 

Ph 17 7,21 7,46 7,2994 0,06388 

PCO2 17 44,70 79,00 57,7776 8,53573 

PO2 17 30,00 109,30 65,2059 24,93375 

HCO3 17 16,00 248,00 35,1741 55,03941 

S02 17 75,00 97,70 86,0906 5,59166 

ANGAP 17 8,70 19,20 15,5529 2,91207 

LAKTAT 17 1,23 12,78 5,2112 3,12115 

COPEPTİN 17 2,50 4,46 3,3200 0,62823 

GAL3 17 30,39 57,52 36,8882 6,28357 

      

 

 

     Beşinci grup ise kontrol grubu olarak tanımladık. Bu grubdaki hastaların 10’u erkek 

olmak üzere 17 sağlıklı kişilerden oluşmaktadır. Bu gruptaki hastalar 51 ile 88 yaş 

aralığındaki hastalar olup yaşlarının ortalamalası 64,65±10,29’dur. Bu grupdaki ortalama 

FEV1 oranı 99.70 olup WBC 7.45 ve CRP 3.14 dur. Beşinci gruptaki hastaların diğer 

değerleri aşağıdaki tabloda gösterilmiştir. 
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Tablo 11. Kontrol Gruptaki Hastaları Değerlerinin Ortalamaları ve Standart Sapmaları 

 
N Min. Mak. Ort. S.S. 

FEV1 17 91,00 109,00 99,7059 5,00955 

WBC 17 3,40 11,23 7,4529 2,55501 

CRP 17 1,00 12,00 3,1435 2,90730 

Ph 17 7,33 7,45 7,4164 0,02822 

PCO2 17 27,12 47,70 33,8688 5,75364 

PO2 17 22,00 56,50 32,5306 8,98531 

HCO3 17 12,00 27,45 23,9941 3,73919 

S02 17 96,00 99,87 98,0782 0,93296 

ANGAP 17 11,20 18,90 15,1206 2,05334 

LAKTAT 17 0,82 3,02 1,5453 0,56615 

COPEPTİN 17 0,12 0,85 0,4824 0,20629 

GAL3 17 2,05 10,51 7,0882 2,92225 

      

 

 

      Araştırmamızda gruplar arasında Copeptin ve Galektin3 değerlerinde anlamlı farklılık olup 

olmadığını test etmek için parametrik olmayan çoklu grupları karşılaştırmak için kullanılan 

Kruskal Wallis Test uygulanmıştır. Test sonuçlarına göre Copeptin (p<0,001) ve Galektin3 

(p<0,001) değerlerinde gruplar arasında anlamlı farklılık tespit edilmiştir. Grupları birbirleri ile 

ikili olarak Mann Whitney U Testi ile karşılaştırılmıştır. Test sonuçlarına göre Galektin3 

değerlerinde tüm gruplar arasında ikili olarak anlamlı farklılık tespit edilmiştir. Copeptin 

değerlerinde ise sadece Gold1 ile Kontrol Grubu arasında anlamlı farklılık tespit edilememiştir. 

(p=0,667) Bunun dışında tüm gruplar arasında anlamlı farklılık tespit edilmiştir. 
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Tablo 12. Copeptin ve Galektin-3 Değerleri 

  GOLD 1 GOLD 2 GOLD 3 GOLD 4 Kontrol P 

Copeptin 0,54 ± 0,33 0,98 ± 0,36 1,73 ± 0,55 3,32 ± 0,63 0,48 ± 0,21 <0,001 

Galektin3 10,35±3,61 16,58±3,62 25,68± 3,15 36,89±6,28 7,09 ± 2,92 <0,001 

 

     Yaptığımız çalışmada gruplar arasındaki fark değerlendirilirken istatistik yöntemi olarak  

Kruskal-wallis test kullanıldı. Hastalarımızdan alınan kanların bazı parametrelerde de anlamlı 

farklılık olduğunu gördük. Vücudumuz enfeksiyona veya enflamasyona sebep olan etkeni 

ortadan kaldırmaya, doku hasarını azaltmaya ve vücudun tamir mekanizmasını harekete 

geçirmekte görev alan bir akut faz reaktanı olan CRP’ninde araştırmamızda gruplar arasında 

anlamlı derecede yüksek olduğunu bulduk. Serum CRP değerlerinin çok ağır KOAH grubu olan 

GOLD 4 evresinde arttığı saptandı ve istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek olduğu 

gördük (p<0,001). Fakat hafif  KOAH grubu olan GOLD 1’de ve kontrol grubunda daha düşük 

olduğunu bulduk. WBC değerininde bu gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

olduğu saptandı (p<0,001). Hastalardan alınan kan gazı örneklerinde is Ph düzeyinin çok ağır 

KOAH grubu olan GOLD 4’de istatiksel olarak anlamlı derecede düşük olduğunu bulduk 

(p<0,001). Bu rağmen GOLD 1’de, GOLD 2 ve kontrol grubunda Ph düzeyinin normal standart 

aralıkta olduğunu gördük. Ağır KOAH evresi olarak geçen GOLD 3’de ise Ph düzeyinin 

ortalama standart sapma değerinin 7,33± 0,03 bulduk. Akut KOAH alevlenmeli hastalarda kan 

gazından bakılan bir diğer önemli parametre olan PCO2 düzeyinin çok ağır KOAH grubu olan 

GOLD 4’de arttığı saptandı ve istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek olduğu gördük 

(p<0,001). Fakat hafif KOAH grubu olan GOLD 1’de ve kontrol grubunda daha düşük 

olduğunu bulduk. 

Tablo 13. Akut KOAH Alevlenmeli Hastalarda Bazı Kan Parametre Değerleri 

GRUPLAR FEV1 (Ort±Std) WBC(Ort±Std) CRP(Ort±Std) Ph(Ort±Std) PCO2(Ort±Std) 

GOLD 1 102,17± 7,62± 5,63± 7,38± 38,36±3,52 

GOLD 2 63,12±9,4 8,76±2,7 9,21±7,9 7,38±0,04 37,5±3,32 

GOLD 3 39,23±5,9 12,9±1,12 43,02±34,2 7,33±,0,03 44,13±8,2 

GOLD 4 25,5±3,77 24,32±13,04 54,83±38,7 7,29±0,06 57,7±8,53 

KONTROL 99,70±5 7,45±2,5 3,14±2,9 7,41±0,02 33,86±5,7 

P değeri <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 

X2 75,443 62,406 61,780 40,754 49,162 
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Copeptin ve Galektin 3 enzimlerinin ortalamaları gruplara göre incelendiğinde Copeptin enzim 

değerlerinin en düşük olduğu grubun GOLD 1 ve en yüksek olduğu grubun GOLD 4 olduğu 

görülmektedir. Aynı şekilde Galektin 3 enziminin en düşük yine GOLD 1’de ve en yüksek 

değerinin ise GOLD 4 olduğu görülmektedir.  

Tablo 14. Copeptin ve Galektin-3 Değerlerinin Gruplara Göre Ortalamaları 

Grup N Min. Mak. Ort. S.S. 

GOLD 1 COPEPTİN 17 ,05 ,98 ,5388 ,32873 

GAL3 17 1,81 15,89 10,3512 3,60822 

      

GOLD 2 COPEPTİN 17 ,23 112,00 7,4982 26,93182 

GAL3 17 10,03 20,55 16,5812 3,62053 

      

GOLD 3 COPEPTİN 17 1,01 2,88 1,7265 ,54869 

GAL3 17 20,43 29,39 25,6771 3,15321 

      

GOLD 4 COPEPTİN 17 2,50 4,46 3,3200 ,62823 

GAL3 17 30,39 57,52 36,8882 6,28357 

      

GRUP 5 COPEPTİN 17 ,12 ,85 ,4824 ,20629 

GAL3 17 2,05 10,51 7,0882 2,92225 

      

 

      Copeptin ve Galektin3 arasındaki ilişkiyi incelemek için ayrıca Pearson Korelasyon Testi 

uygulanmıştır. Bu testte çıkan değerler -1 ile +1 arasında olup (-) değerler negatif ilişkiyi (+) 

değerler pozitif ilişkiyi göstermektedir. Bu testte korelasyon katsayısı r<0.2 ise çok zayıf 

korelasyon, 0.2-0.4 arasında ise zayıf korelasyon, 0.4-0.6 arasında ise orta şiddette korelasyon, 

0.6-0.8 arasında ise yüksek korelasyon, 0.8> ise çok yüksek korelasyon olduğu yorumu yapılır. 

Çıkan sonuçlara göre Gelektin3 ile Copeptin arasında pozitif anlamlı çok yüksek bir ilişki 

vardır. 
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Tablo 15. Korelasyonlar 

Korelasyonlar 

 COPEPTİN GALEKTİN3 

COPEPTİN Pearson 

Korelasyon 

1 ,842** 

P  <0,001 

N 85 85 

GALEKTİN3 Pearson 

Korelasyon 

,842** 1 

P <0,001  

N 85 85 

 

Copeptin için Mann Whitney U testine göre  GOLD 1 ve kontrol grubu  hariç diğer tüm gruplar 

arasında anlamlı farklılık olduğu görülmüştür. Aşağıdaki tabloda görüldüğü üzere GOLD 1’de, 

GOLD 2’de GOLD 3’de ve GOLD 4’de  arasında p=0,667 olup diğer tüm gruplar arasında p 

değeri anlamlılık düzeyi 0,05’ten küçüktür. 

 Şekil 6. Galektin-3  Değerinin Gruplar Arasındaki Dağılımı 
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Tablo 16. Copeptin Enziminin Mann Whitney U Testine Göre P değerleri 

Pdeğeri GOLD 1 GOLD 2 GOLD 3 GOLD 4 GRUP 5 

GOLD 1  0,001 <0,001 <0,001 0,667 

GOLD 2 <0,001  <0,001 <0,001 <0,001 

GOLD 3 <0,001 0,001  <0,001 <0,001 

GOLD 4 <0,001 <0,001 <0,001  <0,001 

GRUP 5 0,667 <0,001 <0,001 <0,001   

 

 

Galektin-3 için ise Mann Whitney U testine göre tüm gruplar arasında anlamlı farklılık olduğu 

görülmüştür. Aşağıdaki tabloda görüldüğü üzere tüm gruplar arasında p değeri anlamlılık 

düzeyi 0,05’ten küçüktür. 

Tablo 17. Galektin-3’ün  Mann Whitney U Testine Göre P değerleri 

P değeri GOLD 1 GOLD 2 GOLD 3 GOLD 4 GRUP 5 

GOLD 1  <0,001 <0,001 <0,001 0,071 

GOLD 2 <0,001  <0,001 <0,001 <0,001 

GOLD 3 <0,001 <0,001  <0,001 <0,001 

GOLD 4 <0,001 <0,001 <0,001  <0,001 

GRUP 5 0,071 <0,001 <0,001 <0,001   
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Şekil 7. Copeptinin Değerinin Gruplar Arasındaki Dağılımı 
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7.TARTIŞMA 

    KOAH küresel bir sorunudur ve 2001'den beri GOLD tarafından  KOAH tanısı ve tedavisi 

için strateji raporuları belirli aralıklarda yayınlamaktadır.  Tüm dünya genelinde, KOAH ölüm 

nedenleri arasında 4. sırada olup 2020 yılında ise  3. sıraya kadar çıkması öngörülmektedir (7) 

      Günümüzde GOLD , yanlış tanıdan kaçınmak ve hava akımı sınırlamasının şiddetinin 

uygun bir şekilde yönetilmesini sağlamak için KOAH'ın klinik tanısıda ve tedavisinde 

hekimlere yol göstermektedir (1).  

     GOLD’a göre KOAH'lı hastanın değerlendirmesinin ve mortalitenin azaltılması için  

semptomların düzenlenmesi, hava akışı tıkanıklığının şiddetinin azaltması ve acil serviler için 

önemli olan  alevlenmelerin azaltılmasıdır.  Spirometri ile belirnenen KOAH hastalarını dört 

kategoriye (GOLD 1, GOLD 2, GOLD 3, GOLD 4) ayıracak şekilde sınıflandırılmıştır (2). 

     Günümüz risk faktörlerine maruziyet artıkça, akciğer parankim dokusu harabiyeti artar ve 

KOAH’a zemin hazırlar. Bilinen ve üzerine en çok çalışılmış risk faktörü sigara tüketimidir (7). 

      KOAH alevlenmeleri, hastalığın ilerlemesi ve prognozu üzerinde büyük etkisi vardır. Akut 

KOAH alevlenmesi ile acil servise başvuran hastaların çoğu hastaneye yatarak tedavi altına 

alınır (81). 

      Araştırmamıza konu olan Copeptin akut hastalıkta prognostik bir belirteç olarak 

önerilmiştir. Copeptinin prognostik doğruluğu sepsis, pnömoni, alt solunum yolu 

enfeksiyonları, inme ve diğer akut hastalıklarda analiz edilmiştir. Böylece, Copeptinin hastalık 

şiddetini doğru bir şekilde yansıttığı ve olumlu sonuçlarla değerli olduğu saptanmıştır. Doğru 

bir prognostik değere sahip olma, hastalığın tedavisine rehberlik etme ve hastalığın gidişatını 

izleme böylece hastaların yönetimini kolaylaştırma potansiyeline sahiptir (105). 

      KOAH akut alevlenmesi, KOAH hatalarında rastlanan bir durumdur. Bu alevlenmeler 

hastalıkla ilişkili morbidite ve mortalitenin önemli bir nedeni olmaya devam etmektedir. Akut 

alevlenmeyi tanımlayan klinik kriterlerdir ve tartışmaya açıktır. KOAH' akut alevlenme ile acil 

serivlere başvuran  hastalarda kolayca ölçülecek, güvenilir, maliyeti az ve duyarlılığı yüksek  

olan  biyobelirteçleri tanımlamak oldukça cazip görünmektedir. Bu amaç için yıllardır yapılan 

farklı çalışmalar vardır. Bizim çalışmamızda KOAH alevlenmele ile  acil servise başvuran 

hastalarda Galektin -3 ve Copeptinin rolünü araştırdık.  
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      Copeptin ile yapılan birçok araştırmalardan biride 2017 yılında Hongjun Al ve 

arkadaşlarının yaptığı ciddi solunum yetmezliği gelişen KOAH hastalarının akut alevlenme 

esnasında bakılan serum Copeptinin düzeylerinin hastalar üzerindeki prognostik değerini analiz 

etmek olmuştur. Bunun için  akut KOAH elevlenmeli hastalardan tedavi öncesi ve sonrası 

serum Copeptin değeri kaydedilmiş ve 30 sağlıklı kontrol grubu ile kıyaslanmıştır. Tedavi 

öncesi akut KOAH alevlenmeli hastaların serum Copeptin düzeyleri anlamlı olarak yüksek 

bulmuşlardır ve 2 ay sonra düşmüş olduğunu saptamışlardır. Serum Copeptin düzeyinin 

hastalığın şiddeti ile artığını belirtmişlerdir. Sonuç olarak Copeptin akut KOAH alevlenme 

insidansını, terapötik etkisini ve prognozunu bir dereceye kadar yasıtabileceğini vurgulanmıştır 

(106).  

      Copeptin, endojen stress altında dolaşıma salınan bir peptid olarak, çeşitli hastalıkların 

teşhisinde ve fonksiyonel sonuçların öngörülmesinde potansiyel  olarak ümit verini bir 

biyobelirteç olarak bildirilmiştir (107). Literatürde KOAH dışı birçok hastalıklarda serum 

Copeptin çok sayıda çalışmalar mevcuttur. Örneğin Westermann ve arkadaşlarının  yaptığı bir 

çalışmada 87 multitravmalı hastalarda AVP ve Copeptin düzeylerine bakılmıştır. AVP ve 

Copeptin değerlerini kontrol grubu ile karşılaştırıldığında önemli ölçüde yüksek olduğunu 

bulmuşlardır (108).   

       B. Müller ve arkadaşlarının 545  hastada yaptığı çalışmada, 373 hastanın pnömoni, 60 

hastanın KOAH alevlenme, 59 akut bronşit, 13 astım alevlenmesi dahil edilmiştir. Alt solunum 

yolu enfeksiyonu geçiren hastlarda Copeptin seviyeleri, pnömoniye kıyasla çok daha anlamlı 

yüksek düzeylerde olduğunu göstermişlerdir. Yeni bir biyobelirteç olan Copeptin değerinin 

mortaliteyi tahmin etmede %58 duyarlılığa ve % 80 özgüllüğe sahip olduğunu bulmuşlardır 

(75). 

      Martin Dress ve arkadaşları 2017 yılında yaptığı, çok merkezli prospektif  kör bir çalışmada 

KOAH alevlenmesi ile acil servise gelen hastalarda prognozu tahmin etmek için pro-

adrenomellin ve Copeptin değerlerinin incelemişlerdir. Yapılan bu çalışmada Copeptin seviyesi 

klinik risk skoru ile arttığını bulmuşlardır ve Copeptinin erken sonuç göstergesi olarak 

kullanılabileceğini önermişlerdir (81). 

      Mira Katan ve arkadaşları Copeptinin akut hastalıkta yeni bir prognostik 

biyobelirteç olduğunu belirtmişlerdir.  Copeptin aynı AVP gibi Pre-Provasopressinden 
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üretilir, AVP’ye eşdeğer bir oranda salınınır ve dolaşımda saptanması, ölçülmesi 

AVP’ye kıyasla kolaydır. Copeptin hastalığın şiddeti ile ilişkili olduğunu için akut 

hastalıkta prognostik bir belirteç olarak önerilmiştir. Copeptinin prognostik 

doğruluğunu sepsis, pnömoni, alt solunum yolu enfeksiyon, inme  ve diğer hastalıklarda 

analiz edilmiştir. Böylece Copeptinin hastalık şiddetini doğru bir şekilde yansıttığı ve 

olumlu sonuçlar elde edildiğini saptamışlardır (67) . 

      Jocberger ve arkadaşları serum Copeptin düzeyinin sepsis, kalp cerrahisi sonrası ve 

SIRS’da sağlıklı insanlara kıyasla artış gösterdiğini ve hemodinaminin tedavi sonrası 

düzelmesiyle birlikte Copeptin düzeylerinin normal seviyelere geldiğini göstermişlerdir 

(109). Sharshar ve arkadaşları ise septik şoka bağlı kardiyak yetmezlik tablosunda da 

AVP üzerinden çalışan Copeptin seviyelerin yüksek olduğunu göstermişlerdir (110). 

       Bizim çalışmamızda da Copeptin değerinin hastalığın şiddeti ile anlamlı bir artış 

olduğunu gördük. Aynı şekilde Galektin-3’de hastalığın şiddeti artıkça anlamlı bir  artış 

olduğunu gördük. Copeptin ve Galektin 3 enzimlerinin ortalamaları gruplara göre 

incelendiğinde Copeptin enzim değerlerinin en düşük olduğu grubun GOLD 1 ve  kontrol 

grubudur. Copeptin seviyesinin en yüksek olduğu grubun GOLD 4 olduğu görülmektedir. Aynı 

şekilde Galektin 3 enziminin en düşük yine GOLD 1’de ve en yüksek değerinin ise GOLD 4 

olduğu görülmektedir.  

      Günümüzde gitgide artan KOAH alevlenmesini şiddetini tahmin etmek ve prognozu 

belirlemek için yeni biyobelirteçler aranmaktadır. Daina Stolz ve arkadaşlarının bu amaç için 

yaptığı çalışmada akut KOAH alevlenmesi ile acil servise başvuran 167 hastada Copeptini, C-

reaktif protein ve prokalsitonin değerlerini incelemişlerdir. Yatış gerektiren KOAH alevlenmeli 

hastalarda kısa ve uzun dönemli prognozlar için Copeptinini prognostik bir belirteç olarak 

önermişlerdir. Ayrıca akut KOAH alevlenmesi ile başvuran hastalarda Copeptin düzeylerinin 

hastanede kalış süresi ve yoğun bakımda yatış süresi ile anlamlı bir korelasyonu olduğunu 

bildirimişlerdir (111). 

    Acil serviste KOAH alevleme ile başvuran hastalarda yapılan bir diğer çalışma ise 

Yun-Fen Zhao ve arkadaşları tarafından 2014 yılında 159 hastanın dahil edildiği ve 6 ay 

boyunca takip edilen bir çalışma yapmışlardır. Bu çalışmanın amacı KOAH 

değerlendirme testi (CAT) ile serum Copeptin, prokalsitonin ve C-reaktif protein 
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düzeylerinin KOAH alevlenmenin tekrarlaması ve tüm nedenlere bağlı mortalite için 

potansiyel prediktif faktörler olarak araştırmaktır. Yaptıkları takip sonunda  yüksek 

CAT skorları ve serum Copeptin seviyeleri, akut KOAH alevlemelerin tekrarlaması ve 

mortalite ile bağlantılı olduğunu bulmuşlardır (112). 

     Son yıllarda birçok pulmoner biyobelirteç Akut KOAH alevlenmesinde kapsamlı 

olarak incelenmiştir. Bunlardan biri olan Antonescu-Turcu ve arkadaşlarının akut 

KOAH alevlenmeli hastalarda C-reaktif protein ve Copeptin değerleni incelemişlerdir. 

KOAH'ın akut alevlenmesi esnasında CRP'nin yükseldiğini, ancak tek başına CRP'nin klinik 

şiddeti veya prognozu öngörmede ne hassas ne de spesifik olduğunu göstermektedir. Copeptin 

ise KOAH'ın akut alevlenmesi sırasında artmış ve hastalık şiddeti ile ilişkili olabilir . Buna 

rağmen KOAH'ın akut alevlenmesinde tanı ve klinik sonuca yardımcı olan biyobelirteçler 

olarak CRP ve Copeptinin rolünü belirlemek için daha fazla çalışmaya ihtiyaç olduğunu beyan 

etmişlerdir (113). 

     KOAH alevlenmesi olan hastalarda Copeptin düzeylerinin yükselmesi ile ilgili olası 

açıklamalardan biride vazokonstrüksiyon  ve sürekli hipoksemiye bağlı olarak V1-

reseptörünün regülasyonu ile ilişkili olabilir . Ayrıca, endotoksin vazopressin salınımını uyarır 

(8-11).  

     Copeptinin prognostik değeri KOAH dışı bir çok olaylarda da gösterilmiş. Bunlardan biride 

Boguslawa ve arkadaşlarının yaptığı bir araştırmada Copeptin yüksekliğinin iskemik inmeli ve 

kardiyovaskuler hastalalarda kötü prognoza sahip olduğunu göstermiştir. Ayrıca Copeptin 

hipertansiyon, akut koroner sendrom, konjestif kalp yetmezliği gibi hastalıklarda da prognostik 

değere sahip olduğunu bulmuşlardır (114). 

        Yapılan çalışmalarda galectinlerin immun ve inflamatuar cevap, tümör gelişimi ve 

ilerlemesi, sinir dejenerasyonu, ateroskleroz, diyabet ve yara onarımı dahil olmak üzere birçok 

patolojik ve fizyolojik süreçlerde önemli rol göstermektedir (115). Bu nedenle,  Galektin-3 ile 

çok sayıda otoimmün ve inflamatuar hastalık aktivasyonu ile ilgili çalışma yapılmıştır. Bizim 

çalışmamıza konu olan bir diğer protein de Galektin-3’tür. 

 Kronik obstrüktif akciğer hastalığının akut alevlenmesi, ciddi morbidite ve mortaliteye neden 

olur. Bununla birlikte, günümüzde KOAH’nin gelişimini ve prognozunu tahmin etmek için 

güvenilir bir biyobelirteç bulunmamaktadır. Bunun için yapılan çalışmalardan biride Galektin-
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3 üzerinedir. Wei Feng ve arkadaşları serum Galektin-3’ün KOAH akut alevlenmesi ile 

ilişkisini araştırmışlardır. Bu çalışma için 44 KOAH hastasında ayrıca yüksek duyarlı CRP ve 

beyin natriüretik peptitin (pro-BNP) prohormonu, multipleks enzime bağlı immunosorban test 

kitleri kullanılarak belirlenmiştir. Serum Galektin-3 düzeyleri ayrıca analiz edilmiş ve akciğer 

fonksiyonu parametreleri ve sistemik inflamasyonun biyobelirteçleri ile korele edilmiş. Yapılan 

bu çalışmanın sonuçunda, KOAH hastalarında sistemik inflamasyon ve sigara içimi ile de 

pozitif ilişkili olan akut KOAH alevlenmesi olan  hastalarda serum Galektin-3'ün arttığını 

göstermiştir, bu da Galektin-3'ün akut KOAH alevlenmeleri için değerli bir biyobelirteç 

olabileceğini düşündürmektedir (104). 

     Enflamatuar süreçte lektin yükselir ve sonuç olarak Galektin-3 ekspresyonu artar. Bu ilişki 

koroner hastalıklar üzerine yapılan çalışmalarla ortaya konmuştur. Bununla birlikte, Galektin-

3'ün KOAH ve hatta diğer akciğer hastalıkları ile ilişkisi üzerine çalışmalar sınırlı olmasına 

rağmen, kardiyolojik hastalar üzerinde çalışılmış ve tanımlanmıştır.  Bu nedenle Togay Evrin 

ve arkadaşlarının 2019 yaptığı gözlemsel bir çalışmada Galektin-3’ü KOAH  hastalarının farklı 

evrelerinde Galektin-3’in klinik olarak yol gösterici olup olmadığını araştırılmıştır. Bunun için 

137 hastayı kapsayan, üç hasta grubu, KOAH alevlenmesi, KOAH stabil ve kontrol grubu 

içeren bir çalışma yapmışlardır.  Bu çalışmada, kontrol grubuna göre stabil KOAH grubundaki 

hastalarda Galektin-3 düzeyleri daha düşük bulunmuştur. Ek olarak, hem Stabil KOAH grubuna 

hem de kontrol grubuna göre KOAH alevlenme grubunda galaktin-3 düzeyleri düşük 

bulunmuştur. Bu çalışmada belirli bir eşik değeri bulunmasına rağmen, bu eşik değerin daha 

kesin olarak belirlemek için daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. Ancak elde ettikleri bu verilerin 

umut verici olduğunu belirtmişlerdir (116). 

    Galektin-3 fibrozis, otoimmun ve inflamatuar hastalık aktivasyonunda rol almaktadır. 

Fibrozis ile seyreden bir romatolojik hastalık olan sistemik skleroz ile Galektin-3 arasındaki 

ilişkiyi inceleyen bir çalışmada 38 sistemik skleroz ve 23 sistemik lupus eritematozis (SLE) 

hastası ile 28 sağlıklı kontrol grubu değerlendirilmiştir. Sistemik skleroz ve SLE hastalarında 

Galektin-3 düzeyinin kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek olduğu 

saptanmıştır. Ayrıca hastalık aktivitesi karşılaştırılması da yapılmış ve aktif hastalığı olanlarda 

inaktiflere göre daha yüksek değerlere sahip olduğunu bulmuşlardır (117). 

      Galektin-3 aşırı ekspresyonu ve sekresyonu çeşitli hastalıklarla ilişkilidir ve fibrozis, kalp 

yetmezliği, ateroskleroz ve diabetes mellitus gibi çeşitli hastalıklarda incelenmiştir. Bu neden 
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Luisa Agnellove arkadaşları Galektin- 3’ün akut koroner sendrom (AKS) üzerinde rolü ile ilgili 

literatür verilerini araştırmışlardır. Yaptıkları araştırmada Galektin-3’ün AKS için umut verici 

bir prognostik biyobelirteç olduğunu, hastalarında erken tedavi edilebileceğini ve yüksek 

Galektin-3 seviyeleri, AKS hastalarında kalp yetmezliği gelişme riskinde artış ile ilişkili 

olduğunu bulmuşlardır (118). 

      Takenaka ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada Galektin-3’ün metastaz üzerindeki 

etkilerini incelemişlerdir. Bu çalışmada Galektin-3’ün, hücre büyümesi, yapışma, farklılaşma, 

anjiogenez ve apoptoz gibi çeşitli biyolojik olaylarda rol aldığını vurgulamışlardır. Son 

araştırmalarda Galektin-3’ün anjiogenez, hücre- matriks etkileşimi, kan akışı yoluyla yayılması 

ve ekstravazasyon gibi çeşitli invazyon ve metastaz basamaklarıyla ilişkili olduğunu ortaya 

koymuşlardır. Galektin-3’ün belirli kanserlerde, kanser tedavisinin hedef proteinlerden biri 

olduğunu ve güvenilir bir tanı için kullanılabileceğini göstermişlerdir (119). 

     Bizim çalışmamızda Galektin-3’de aynı Copeptin gibi akut KOAH alevlenmeli hastalarda 

anlamlı artışın olduğunu saptadık. GOLD sınıflanmasına göre FEV1 oranı düştükçe Galektin-3 

ve Copeptin oranı artmaktadır. Bununla beraber, şiddetli KOAH alevlenmelerinde  WBC ve 

CRP oranlarında anlamlı bir artış vardır. Kontrol grubuna kıyasla, GOLD evresi arttıkça 

Copeptin ve Galektin-3 düzeylerindekı artış dikkat çekmektedir.  

     Yapılan bir diğer çalışmada ise C.Pilette ve arkadaşlarının yaptığı şiddetli KOAH’ta küçük 

hava yollarında Galektin-3’ün rolü incelenmiştir. Bu çalışmada, Galektin-3 ekspresyonu, sekiz 

ciddi KOAH hastasının akciğer örneklerinin bronşiyal epitelinde immünohistoloji ile 

değerlendirilmiş ve dokuz sigara içmeyen ve altı KOAH'sız sigara içicisi ile 

karşılaştırılmıştır. Bulgular epitel proliferasyonu, doku iltihabı ve akciğer fonksiyonu ile ilişkili 

olduğunu göstermiştir.  Yapılan bu çalışma, distal solunum yollarının kronik obstrüktif akciğer 

hastalığındaki değişiklikleri tespit etmek için önemli bir alanı temsil ettiği hipotezini 

desteklemiştir. Şiddetli KOAH alevlemeli  hastalarda, küçük hava yolu epitelinde artmış bir 

Galektin-3 ekspresyonu ve nötrofil birikimi, epitel proliferasyonu ve hava yolu tıkanıklığı ile 

ilişkili olarak göstermişlerdir (103). 

      Yaptığımız çalışmada hasta sayısının az olması rağmen, Copeptin ve Galektin-3 değerleri 

akut KOAH alevlenmelerinde hastalığın şiddeti ile artış göstermiştir. Ama hastalığın şiddetini 

değerlendirme ya da akut alevlenme tahmini için daha fazla hasta katılımıyla yapılacak yeni 

çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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8.Sonuç 

     Akut KOAH alevlemesi acil servislere sık başvurulan, yüksek mortalite ve morbiditeye 

sahip olan bir hastalıktır. Acil servise başvuran Akut KOAH alevlenmesi olan hastalarda 

hastalığın şiddetini erken tanımlamak, hastalığın prognozunu iyileştirmektedir. Çalışmamız 

bildiğimiz kadarıyla literatürde Copeptin ve Galektin-3 düzeylerini akut KOAH alevlenmesi 

olan hastalarda beraber değerlendirilen ilk çalışma olma özelliğini taşımaktadır.      

     Çalışmamızın sonuçlarına göre, bu hasta grubuna acil servislerde tanı koymak ve hastalığın 

şiddetini belirlemek için geçen süre kısaltılabilir. Hastalara istenen gereksiz tetkik sayısı 

azaltılarak tedavi maliyeti düşürülebilir. Erken hastane yatışları gerçekleştirilerek tedavileri  

hızlı bir şekilde başlanabilir. Bu sayede hastaların acil servislerde kalma süreleri azaltılabilir ve 

uygunsuz taburculukların önüne geçilebilir. Akut KOAH alevlemesi olan hastalara yaklaşımda 

çalışmamız ve yapılacak benzeri çalışmaların sonuçlarına göre mevcut tanı ve tedavi kılavuzları 

yeniden düzenlenebilir. Bu konuda daha ileri çalışmalara gereksinim vardır. 
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