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KADIN VE KOAH iLiSKISINE GUNCEL YAKLASIM

Abdurrahman KOC!

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) artik agirlikli olarak erkekleri
etkileyen bir solunum yolu hastalig1 olmaktan ¢ikmis, kismen tiitiin ve biyomass
yakitlarina daha fazla maruz kalmalari nedeniyle 2008 yilindan bu yana kadinlar
arasindaki yayginlik erkeklerle esitlenmistir. KOAH, ABDde kadinlarda 6nde
gelen 6lim nedeni haline gelmistir. Kadinlarin sigara ve kirleticilere karsi daha
duyarli olmasi buna sebep olabilir. Ayrica, daha sik nefes darlig, anksiyete veya
depresyon, akciger kanseri (6zellikle adenokarsinom), yetersiz beslenme ve
osteoporoz goriilen kadinlarda klinik tablo farkli gériinmektedir. Yasam kalitesi
kadinlarda daha belirgin olarak bozulmaktadir. Bu farkliliklar1 agiklamak i¢in
ileri siirtilen teoriler Ostrojenlerin rolii, daha kiigiik bronslar, akcigerlerdeki
bozulmus gaz degisimi ve sigara igme aligkanliklarini igerir. Olagan ilaglar
(bronkodilatérler, IKS) erkeklerde ve kadinlarda alevlenmeyi énleme ve akciger
fonksiyonlarini iyilestirme acisindan benzer egilimler gostermistir. Kadinlarda
KOAHn artan yiikiiniin farkina varilmasi ve bu nedenle niifusun yarisinda
hastalik yonetiminde (sigarayr birakma, pulmoner rehabilitasyon...) kiiresel
iyilestirmelerin kolaylastirilmasina acil ihtiyag vardir. Bununla birlikte, KOAH’l1
kadinlarin tedavisindeki 6nemli kisitlamalar arasinda erkeklere kiyasla daha az
tan1 konulmasi, daha az spirometri testi ve konstiltasyon yer almaktadir.

Sonug olarak, kadinlarda KOAHin artan yiikiintin farkina varilmasi ve bu

nedenle bu 6zel popiilasyonda hastalik yonetiminde kiiresel iyilestirmelerin
kolaylastirilmasina acil ihtiyag vardir.

KOAH EPIDEMIYOLOJISI

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) artik sadece erkekleri etkileyen
bir hastalik degildir, ¢linkii prevalans: tim niifusun erkeklerde %9,23>linii
[8,16-10,36], kadinlarda ise %6,16>si1 [5,41-6,95] temsil etmektedir (1). Bazi
tilkelerde KOAH prevalans: kadinlarda erkeklerden bile daha yiiksektir (2) ve
prevalansi kadinlarda, 6zellikle de gen¢ kadinlarda daha hizli artmaktadir (3).
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Ayrica, kadinlarin astim tanist alma ve astimli olarak degerlendirilme olasilig
daha yiiksektir (4). Cinsiyetin KOAH gelisimine belirli bir yatkinlik saglayip
saglamadig1 tartismalidir (5, 6), ancak belirli bir risk maruziyeti diizeyi icin
kadinlarin KOAH gelisimine daha yatkin oldugunu veya hastaligin ilerlemesinin
erkeklerden daha hizli oldugunu gésteren kanitlar artmaktadir (7, 8). Ornegin,
sigara icen kadinlarda hava akimi obstriiksiyonu riski erkeklere gore daha
yiiksektir (9, 10). Kadinlar arasinda KOAH prevalansindaki artis da tiitiine ve
biyokiitle yakitlarina maruziyetin artmasindan kaynaklanmaktadir (11, 12). Buna
ek olarak, spesifik mesleki maruziyet iyi bilinmemektedir (13). Ornegin, kimyasal
dezenfektanlarin diizenli kullanim1 KOAH gelisimine yol agabilir (14) ve aromatik
¢oziictilere kiimiilatif maruziyet yili erkeklere gore daha diisiik olan kadinlarin
akciger fonksiyonlarinda erkeklere gore daha fazla azalma goriilmektedir (15).

KLINiK DURUM

Stabil Durumda

KOAHn klinik belirtileri cinsiyete gore farklilik gosterebilir; kadinlar erkeklere
gore daha kotii akciger fonksiyonu ve saglikla ilgili yasam kalitesi yasarlar.
Kadinlarin sigara igmeye daha yatkin olduguna dair kanitlar vardir. Prescott
ve arkadaglari, 13.000den fazla denek arasinda, sigara icen kadinlarda paket-
yil basina asir1 FEV1 kaybinin 7,4 ila 10,5 ml arasinda oldugunu, buna karsilik
sigara icen erkeklerde 6,0 ila 8,4 ml arasinda oldugunu tahmin etmistir (16).
Akciger yogunlugundaki yillik azalma kadinlarda daha hizhidir (17). Ayrica,
erken KOAH baslangic olanlar arasinda kadin orani daha yiiksektir (6). Kadinlar
ayn1 hastalik siddetinde daha fazla semptom bildirme egilimindedir. Belirli bir
hava akimi obstriiksiyonu ve yas icin, KOAH’l1 kadinlarda anksiyete daha sik
goriilmektedir (anksiyete skoru 9,8%e kars1 7,1 daha yiiksektir) (18-20). Yasam
kalitesi de kadinlarda daha fazla bozulmaktadir (SGRQ skorlar1 50,6’ya kars1 45,4;
p < 0,02) (19). Yas ve FEV1%e gore eslestirme yapildiktan sonra bile daha yiiksek
dispne ile daha yiiksek hastalik yiikii dogrulanmistir (18, 21, 22). Bununla birlikte,
kadinlarin oksiiriik ve balgam bildirme olasilig1 daha distiktiir (22), ancak belirli
bir hava akimi tikaniklig1 seviyesi i¢in egzersiz kapasitesi, nefes darlig1 ve daha
kotii yagam kalitesi tizerinde daha biiytik bir etki yasarlar (Sekil 1). Komorbiditeler
de gesitli ¢alismalarda kadin ve erkekler arasinda farklilik gostermektedir (23,
24); kadinlarda anksiyete, depresyon ve osteoporoz sikligi daha yiiksekken,
kardiyovaskiiler hastalik prevalansi erkeklere kiyasla daha dustktir (25).
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Sekil 1. Erkekler ve kadinlar arasinda KOAH ekspresyonunu farklilagtiran klinik durumlar

Alevlenmeler

Kadinlar arasinda erkeklere kiyasla daha yiiksek alevlenme riski bildirilmistir
(18, 21, 22). Ayrica, ilk orta veya siddetli alevlenme riskinin kadinlarda erkeklere
gore %17 daha fazla oldugu (tehlike orani, 1,17; %95 GA, 1,12-1,23) ve ilk
alevlenmeye kadar gecen medyan siirenin kadinlarda 504 giin, erkeklerde ise 637
gtin oldugu tahmin edilmistir. Daha 6nce de belirtildigi gibi, KOAH1n kadinlarda
daha erken baglamasi, bu farkliliklarin neden 40 yasindan 65 yasina kadar
olan geng yas grubunda daha belirgin oldugunu agiklamaktadir (Sekil 1) (26).
Ayrica, COPDGenedeki boylamsal veriler, kadin cinsiyetinin diger ilgili ortak
degiskenlerden bagimsiz olarak akut solunum hastalig1 ataklar: riskiyle bagimsiz
olarak iligkili oldugunu ortaya koymustur (27). Bu nedenle, kadinlar erkeklere
kiyasla KOAH gelisimi agisindan daha biiyiik risk altinda goriinmekte ve daha
siddetli hastalikla bagvurabilmektedir. Ayrica, kadinlarda KOAH nedeniyle
hastaneye yatis riski erkeklere kiyasla daha ytiksektir (RR=1,5[1,2;2,1] ila 3,6 [1,4;
9] (16, 28). Ayrica, hastaneye yatirilan KOAH alevlenmeleri arasinda kadinlarin
orani zaman i¢inde artmaktadir (29). Bununla birlikte, kadinlara kiyasla erkek
cinsiyet, daha yiiksek 30 ve 90 giinliik mortalite ile daha kétii bir prognozla iliskili
gortinmektedir (30).

Tedaviler

Cinsiyete gore tedavi yanitina iliskin cesitli kisitlamalar mevcuttur. Birincisi,
doktorlarin KOAH farkindaligindaki 6nyargidir; bu da KOAHl1 kadinlarda
erkeklere kiyasla daha yiiksek oranda yanlis veya ge¢ tan1 konmasina ve potansiyel
olarak suboptimal tedaviye yol agmasina neden olmaktadir (31, 32). Spirometri
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kullanimu ile tanidaki cinsiyet yanlilig1 azaltilsa da, bu arag 6zellikle kadinlarda
yeterince kullanilmamaktadir (33, 34). ikinci olarak, farmakolojik ¢alismalarda
cinsiyete dayal1 analizler 6nemli dl¢iide eksiktir ve ¢alismalar, 6zellikle kadinlarin
yetersiz temsil edildigi durumlarda, cinsiyete dayali analizler i¢in yetersiz giice
sahiptir. KOAH’l1 kadinlarin saglik hizmeti saglayicilariyla etkilesime girme
olasilig1 erkeklere kiyasla daha yiiksek olsa da (32, 35), KOAH igin erkeklere
kiyasla daha az ilag sinifi ve farmakolojik olmayan miidahale almaktadirlar (22, 33,
36). Paradoksal olarak, erkeklerin KOAH icin birden fazla idame ilaci, 6zellikle de
uzun etkili anti-muskarinik veya ¢ift uzun etkili bronkodilat6r alma olasilig1 daha
yiiksektir (37, 38). Sigaranin birakilmasi KOAH tedavisinde en 6nemli baslangi¢
adimi olmakla birlikte, erkeklerin 12 ve 36. aylarda sigaray1 birakma oranlarinin
daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Egitim diizeyi gibi karistirici onyargilar
ayarlandiktan sonra, cinsiyetin etkisi 12. ayda kaybolmus, ancak 36. ayda anlaml
kalmigtir. Ayrica, sigaray1 birakmaya yardimei olacak spesifik ilaglarin kadinlarda
daha sik regete edildigi gorilmektedir (37). ve sigara birakma stratejilerinin
kadinlara daha sik 6nerildigi goriilmektedir (39). Bu durum, kadinlarin tiitiinden
uzun siireli uzak durmay: siirdiirmede erkeklere kiyasla daha fazla zorluk
yagadigr anlamina gelebilir (40). Bununla birlikte, cinsiyete bagli farkliliklar:
incelemek i¢in 6zel olarak tasarlanmis ¢ok az ¢aligma vardir. Bazi nikotin yerine
koyma tedavileri, kadinlarda istek duymay:1 erkeklere gore daha az etkili bir
sekilde azaltarak kadinlarda daha fazla kilo alimina neden olarak kadinlarda
o kadar etkili olmayabilir. Bununla birlikte, bir ¢alisma bupropionun KOAH’l1
kadin ve erkeklerde esit derecede etkili oldugunu gostermistir (41). Pulmoner
rehabilitasyon da KOAHl1 hastalar i¢in 6nemli bir farmakolojik olmayan
miidahaledir, ancak ¢ogu ¢alismaya kadinlardan daha fazla erkek katilmistir ve
kadinlarla erkekler arasinda bir fark gosterilmemistir. Bununla birlikte, kadinlar
dispne alaninda (+0,85% kars1 0,4 birim) ve yorgunluk alaninda (0,55% kars1 0,3)
erkeklerden daha fazla fayda bildiriyor gibi goriinmektedir (42). Bu faydalar ve
erkekler ve kadinlar i¢in fayday1 en iist diizeye ¢ikarabilecek spesifik miidahaleler
daha fazla arastirma gerektirmektedir.

Son olarak, farmakolojik ¢alismalarda kadinlar yeterince temsil
edilmemektedir ve tedaviye yanit agisindan cinsiyet farkliliklar1 hakkinda ¢ok az
sey bilinmektedir. Uzun etkili bronkodilatorleri degerlendiren klinik ¢aligmalarin
post-hoc analizleri, erkeklerde ve kadinlarda alevlenmenin 6nlenmesi ve akciger
fonksiyonlarinin iyilestirilmesi i¢in benzer egilimler gostermistir (43, 44).
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Tartisma

Cinsiyetin KOAH patogenezi, ilerlemesi, sunumu ve tedavilere verilen
yanitlar iizerindeki etkilerinin birgok alani hala ¢ok az anlagilmistir. Ulkeler ve
maruziyetler arasindaki 6nemli farkliliklar hava yolu hastaliklarinin gelisimini,
fenotiplerini ve teghisini, dzellikle de KOAH™ etkilemektedir. Ilging bir sekilde,
Medicare Advantage plani dahilindeki 68.532 kisiden olusan biiyiik bir kohortun
%22,8’1 astimla iligkili KOAH tanis1 almigtir. Astimi olmayan KOAH hastalar:
ile karsilagtirildiginda, daha yiiksek oranda kadin oldugu goriilmiistiir (45). Bu
faktorler cok daha ayrintili analizler gerektirmektedir ve tedavinin gergek diinya
ortamlarindaki etkilerini tam olarak degerlendirmek i¢in dikkatle yiiriitiilen
prospektif caligmalara ihtiyag¢ vardir. Aslinda, tedavilerin cinsiyete gore yanitiyla
ilgili gesitli sinirlamalar mevcuttur ve kiiresel olarak, cinsiyete dayali analizler
icin c¢alismalar, ozellikle kadinlar yeterince temsil edilmediginde, cinsiyete
dayali analizler i¢in yetersiz oldugundan, farmakolojik ¢alismalarda cinsiyete
dayal1 analizler 6nemli 6l¢iide eksiktir. Bu goézlemlerin nedenleri tam olarak
anlagilamamistir ancak KOAH’ta cinsiyet farkliliklarinin degerlendirilmesinin
o6nemini vurgulamaktadir. KOAH sonuglarinda cinsiyetin etkisini daha iyi
anlamak i¢in biiyiik bir zorluk var.

SONUC

Kronik obstriiktif akciger hastaligt (KOAH) artik agirlikli olarak erkekleri
etkileyen bir solunum yolu hastalig1 degildir. Kadinlarin sigaranin zararli etkilerine
kars1 daha duyarli olduklar1 ve yasam kalitelerinin daha fazla bozuldugu, daha
sik alevlenmeler yasadiklar1 ancak kardiyovaskiiler komorbiditelerinin daha az
oldugu goriilmektedir. KOAH’l1 kadinlarin en iyi sekilde nasil desteklenebilecegini
belirlemek icin bu alanda daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir. Daha ileri
arastirmalar, KOAH’l1 kadinlarda optimal tedaviye ulagmak i¢in kisisellestirilmis
yaklasimlara odaklanabilir.
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