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OZET

Inhale kortikosteroid kullanan kronik obstriiktif akciger hastahklar: (KOAH) olgularinda pnomoni iki kat daha fazla

goriilmektedir. Bu pnomonilerde, inhale kortikosteroidler (IKS) kullanmayan olgulara gire morbidite ve mortalitenin
arttigim gosteren bir bulgu yoktur. Flutikazon iceren IKS lerde dozdan bagimsiz olarak pnomoni daha sik goriilmek-
tedir. Budesonide ile pnomoni iliskisi daha zayiftir. Su anda oral antiinflamatuarlarin ve astim olgularinda kullamlan
IKS’nin pnomoni riskini arttirdigim gosteren bir veri bulunmamaktadir. KOAH olgularinda IKS kullanimimin fayda
zarar orammin hesaplanmast igin daha fazla veriye ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: KOAH, inhale kortikosteroidler, pnomoni.

SUMMARY

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) patients using inhaled corticosteroids are almost twice as likely to
have pneumonia. These pneumonias do not appear to be more severe or confer a higher mortality than similar epi-
sodes in non-corticosteroid users. Drugs containing the fluticasone moiety show the strongest association with pneu-
monia irrespective of the dose used, while data for an association of pneumonia with budesonide is weaker. To date,
no association has been established between pneumonia and inhaled corticosteroid use in asthmatics nor is the oral
anti-inflammatory drug roflumilast associated with an excess of pneumonia. More data are needed to allow a proper
estimate of the risk/benefit balance of inhaled corticosteroids in COPD.
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Pnoémoni ya da genel anlamda alt solunum yolu enfek-
siyonlar1 énemli bir morbidite nedeni olmaya devam
etmekte ve 2030 yilinda tim diinyada 4. en sik 6lim
nedeni olacag: tahmin edilmektedir. Son 40 yilda, risk
faktorlerinde belirgin bir degisiklik gozlenmedi. An-
cak bunlara yeni risk faktéri inhale kortikosteroidler
(IKS) eklendi. Son 15 yilda yapilan calismalarda IKS
kullaniminin alevlenmeleri azalttif, akciger fonksi-
yonlarinda ve yasam kalitesinde dizelme sagladig:
gosterilmistir®. PubMed taramas: yapildiginda, 2007
yilina kadar {KS kullaniminin kronik obstriiktif ak-
ciger hastalikli (KOAH) olgularda pnémoni riskinin
arttinp arttirmadigini inceleyen bir caligma goril-
memigtir. Ancak bu durum TORCH (Towards a Revo-
lution in COPD Health) ¢aligmas: ile degismistir. Bu
calismada, IKS flutikazon propiyonat kullanan KOAH
olgularinda pnémoni riskinin arttigi gosterilmistir
@, Ozetle bu caligmada, 6113 olgu; 4 tedavi koluna
randomize edilmistir: Inhale flutikazon propiyonat
500 mcg, inhale salmeterol 50 mcg, bu iki ilacin kom-
binasyonu ve plasebo. U¢ yillik takip sonrasinda yan
etkiler incelendiginde, pnémoni riskinin arttifi go-
rilmistir. Sonrasinda yapilan cesitli alt analizlerde
de flutikazon propiyonat kullanan olgularda pnémoni
riskinin arttig1 saptanmgtir. Bu ¢alismada, pnémoni
tanisi konulan olgularin %60'1nda réntgen ¢ekildigine
dair kayitlar gériilmiis ancak bu réntgen tetkiklerinin
bir kismina ulagilamamigtir.

Sonrasinda yapilan INSPIRE (Investigating New Stan-
dards for Prophylaxis in Reduction of Exacerbations)
calismasinda da benzer sonuglar elde edilmigtir. 1300
KOAH olgusu inhale flutikazon propiyonat salmeta-
rol kombinasyonu veya inhale tiotropium tedavileri-
ne randomize edildi ®. Alevlenme oranlar: karsilasti-
rildiginda, iki grupta da alevlenme oranlar1 benzerdi
ancak flutikazon propiyonat kolunda pnémoni riski
yiiksekti. Bu caligmada da her olguda radyolojik ola-
rak pnémoni dogrulanmamustur.

Bu iki calismadan sonra yapilan ¢esitli aragtirmalarda,
hem IKS kullanimi ile pnémoni arasindaki iliski hem
de KOAH'L: olgularda gelisen pnémoninin hastanede
kalig, morbidite ve mortalite {izerine etkisi sorgulan-
d1 ve farkli sonuglar elde edildi. Tiim bu ¢caligmalarda
akilda tutulmasi gereken nokta, IKS kullanan olgu-
larin altta yatan hastaliklarinin agirliginin pnémoni
i¢in risk olusturdugu ve ¢aligmalarda bu riskin tama-
men sifirlanmasinin miimkiin olmadigidir 2.

Daha diisiik dozlarda IKS kullanimi pnémoni riskini
azaltir m1? Yapilan calismalarda doz azaltilsa dahi
pnémoni riskinde belirgin degisiklik olmadig goste-
rilmigtir. Son dénemde yapilan giinde tek doz flutika-
zon furoat ve uzun etkili beta agonist vilanterol ¢alig-
masinda da IKS dozundan bagimsiz olarak pnémoni
riskinin arttig1 gérilmustiir @0
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Yapilan randomize kontrollu ¢caligmalar ve veritaban-
larinin ¢ogunda flutikazon propiyonat kullamilmigtir.
Bu nedenle pnémoni riskindeki artisin flutikazon
propiyonata mu yoksa sinif etkisine mi bagh oldugu
konusundaki belirsizlik devam etmektedir. Ancak
mometazon ve budesonide ile yapilan ¢aligmalarda da
pnomoni riskinde bir artiga neden oldugu gérilme-
mistir. Son donemde yapilan genis Iskandinav verita-
banina dayanan bir ¢aligmada, budesonide kullanan
grupta flutikazon kullanan gruba gére daha az pné-
moni gorildugu saptanmigtir®*® (Sekil 1).

Inhale kortikosteroidler kullanan olgularda pnomoni-
nin artig sebebi bilinmemektedir. Ancak son ¢aligma-
larda, IKS kullanan olgularda, alt solunum yollarinda,
mikrobiyolojik yiikiin daha fazla oldugu gérilmiis-
tir. Buna gore IKS kullanan olgularda alt solunum
yollarinda daha fazla kolonizasyon bulunmakta ve/
veya bu olgularin viral hastalik sonrasinda bakteriyel
enfeksiyon gelisme riski daha fazladir. Bir fare mo-
deli caligmasinda flutikazon propiyonatin, Klebsiella
pneumoniae’nin temizlenmesini bozdugu ve alveoler
makrofajlar tarafindan reaktif inditklenebilir nitrik
oksid sentaz iiretimini azaltti1 gésterilmigtir 69,

Inhale kortikosteroidler ve pnémoni iliskisi ¢ogun-
lukla KOAH c¢alismalarina dayanmaktadir. Ancak as-
tim gibi hastaliklarda da IKS kullanilmaktadir. Astim
olgulari, daha genc ve sigara icmeyen kigiler olmalar
nedeniyle pnémoni daha az gorilmektedir. Dolayi-
styla budesonide kullanilan ¢aligmalarin retrospektif
analizinde pnémoni riskinin artmadiginin gésteril-
mesi sasirtic1 degildir. Ancak yiiksek doz IKS kullanan
olgularda pnémoni riskinin arttigimi gésteren calig-
malar da bulunmaktadir. Burada da yine altta yatan
hastaligin agirhginin pnémoni icin risk olusturdugu
akilda tutulmalidir @29,

Her tedavi secenegi faydalar: yaninda risklerini de ge-
tirmektedir. Giincel rehberler, IKS kullaniminin pné-
moni riskini arttirdigim belirtmekle beraber bunlarin
kullanimini  6nermektedir. Alevlenmelerin kontrol
altina alinmas: icin daha agresif tedavilerin uygulan-
masi, influenza ve pnémokok agilarindan baglayarak
immiunoprofilaksilerin daha genis kullanilmas: alin-
masi gereken nlemler olarak énerilebilir.

Daha radikal bir éneri ise, daha az pnémoni riski ta-
siyan IKS kullanimi veya roflumilast gibi IKS dig1 an-
ti-inflamatuar kullanimidir. Roflumilast ile pnémoni
gelisimi arasinda bir iligki gosterilmemekle beraber
bu ilacin yan etkileri IKS’ye gore daha fazladir. Ayrica
bu ilag, ileri evre KOAH olan ve sik alevlenme yasayan
olgularda énerilmektedir V.
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