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OZET

Calismamizda, kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH) akut atagindaki olgularda serum TNF-a diizeylerinin belirlenme-
si ve kisa donemde yiiksek doz inhaler steroidlerin, bu olgularda klinik ve inflamatuvar belirleyiciler tizerine etkilerinin in-
celenmesi amaclandi.

Calismaya, KOAH akut ataginda, FEVq < %70, beden kitle indeksi > 19 olan 26 hasta alindi. Olgulara 2 hafta siire ile yGk-
sek doz inhaler steroid (1000 pg/glin/budesonid) tedavisine ek olarak standart akut atak tedavisi uygulandi.

Tedavi 6ncesi ve sonrasi arteryel kan gazlari (AKG), solunum fonksiyon testleri (SFT), diflizyon testi (DLCO), hemogram,
beyaz kire, serum TNF-a dizeyleri, “American Thoracic Society (ATS)” dispne skoruna gore dispne dereceleri belirlendi.

Beyaz kiire sayilari ve notrofil sayilari; tedavi sonrasi, dncesine gore istatistiksel anlamli azaldi (sirasiyla; 9.2 £ 3, 6.4 + 1.0
ve 8 +2.3,51+2.1) (p< 0.001). Serum TNF-a diizeyleri; tedavi sonrasi, 6ncesine gore istatistiksel olarak anlaml diizey-
de azaldi (sirasiyla; 28.7 £ 7.2; 33.6 £ 1.1 pg/mL) (p< 0.005). Tedavi sonrasi FEV; degerlerinde, tedavi 6ncesine gore is-
tatistiksel olarak belirgin diizelme izlendi (tedavi oncesi; %43.4 + 22.7, tedavi sonrasi; %50.2 £ 26.3) (p< 0.05).
DLCO ol¢iimii 16 hastada yapilabildi, tedavi 6ncesi ortalama beklenenin %57.1 + 26.8, tedavi sonrasi %67.2 + 24’
idi (p< 0.01). AKG; tedavi 6ncesi pCO, ve PaO, degerleri sirasiyla, 41.9 + 13.7 ve 56 + 14.4 iken, tedavi sonrasi 35.6 + 6.7
(p< 0.01) ve 64.1 £ 11.6 p< 0.01) idi. ATS dispne skoruna gore tedavi dncesi, sonrasi degerleri 3.2 £ 0.9 ve 1.8 £ 0.2 bu-
lundu, aradaki fark istatistiksel olarak anlamlydi (p< 0.001).

Sonug olarak, KOAH akut atagindaki olgularda tespit edilen yiiksek serum TNF-a dizeyleri, bu sitokinin inflamasyon be-
lirleyicisi olarak kabul edilebilecegi goriistinii desteklemektedir. Calismamizda, kisa donem yliksek doz inhaler steroidlerin
serum TNF-a diizeyleri ile periferik kan notrofil de§erleri izerindeki baskilayici etkisinin kontrollii calismalarla desteklen-
mesi gerektigi diistiniilmekle birlikte, sonuglarimiz, KOAH akut atagindaki inflamasyonun kisa dénem yiiksek doz inhaler
steroidlerin etkilerine duyarli oldugunu bildiren calismalarla uyumludur.

ANAHTAR KELIMELER: TNF-a, KOAH, inhaler steroid, inflamasyon

SUMMARY

THE ASSESSMENT OF SERUM TNF-o LEVELS IN ACUTE EXACERBATION OF COPD AND THE EFFECTS OF
INHALER STEROIDS ON CLINICAL AND INFLAMMATORY DETERMINANTS

Aim of this study is to assess the serum TNF-a levels and the effects of high dose inhaler steroids used in short period,

on clinical and inflamatory determinants, in acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) pati-
ents.
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Twenty-six patients, diagnosed as acute exacerbation of COPD with FEVq < 70% and body mass index (BMI) > 19, we-
re included. Conventional therapy in addition to high dose inhaler steroids as 1000 ug/day budesonide were applied to
these patients beside conventional therapy.

The decrease in white blood cell count and total neutrophil number were found statistically significant. The decrease in se-
rum TNF-a levels in posttreatment period was also statistically significant (28.7 £ 7.2; 33.6 + 1.1 pg/mL respectively). The
FEV; values of patients were improved significantly (pretreatment; 43% + 22.7; posttreatment 50.2% + 26.3) (p< 0.05).
Before treatment DLCO was 57.1% * 26.8 of mean predicted value; after treatment it was 67.2% + 24 (p< 0.01).

In blood gas analysis statistically significant improvements were achieved. By using American Thoracic Society (ATS) dys-
pnea scorring system, pre and post treatment values were found as 3.2 + 0.9 and 1.8 + 0.2 respectively (p< 0.001).

As a result high serum TNF-a levels in patients with acute exacerbation of COPD can be accepted as the determinant of
inflammation. Though the effects of high dose inhaler steroids on serum TNF-a, COPD, inhaler steroids, inflammation
and neutrophil levels need to be studied in a controlled manner, our results were consistent with the other studies.

KEY WORDS: TNF-a, COPD, inhaler steroids, inflammation

GiRis

Kronik obstriktif akciger hastahgi (KOAH), zararl
partikil ve gazlarin kronik inhalasyonu sonucu ak-
cigerlerde olugan anormal inflamatuvar yanitin ne-
den oldugu ilerleyici hava akimi sinirlanmasi ve
tekrarlayan akut ataklar ile karakterize bir hastalik-
tir. KOAH'ta ortaya cikan patolojik bulgularin esas
kaynagdi, inflamasyon drinlerinin yarattigi harabi-
yet ve yapisal degisimlerdir. KOAH akut ataklari ha-
va yolundaki bu anormal inflamasyonu arttirir
1,2).

inhaler steroidlerin astimli olgularda, hava yolu inf-
lamasyonunda azalma ve bununla iliskili olarak
bronsg hiperreaktivitesi ile hava yolu obstriiksiyo-
nundaki diizelme gibi olumlu etkilerinin g6zlenme-
si nedeniyle, KOAH'll hastalarda da kullaniimaya
baslanmistir (3,4).

KOAH’li bireylerin indiiklenmis balgam ve bronkoal-
veoler lavajlarinda (BAL) yiiksek konsantrasyonlarda
tespit edilmis olan TNF-a, IL-8 gibi sitokinler, lokal
inflamasyondaki 6nemli rolleri nedeniyle proinflama-
tuvar sitokinler olarak isimlendirilmistir. Sitokinlerin
gen ekspresyonunun kortikosteroidlere cevap olarak
(in vivo ve in vitro) azaldigi da bilinmektedir (3).

Biz calismamizda;

1. KOAH akut ataginda serum TNF-a dUzeylerinin
inflamasyonun belirleyicisi olup olmadigi,

2. Kisa donemde ytiksek doz inhaler steroidlerin kli-
nik ve inflamatuvar belirleyiciler Gzerine olan etki-
lerini incelemeyi amacladik.

GEREC ve YONTEM
Hasta Secimi

Calismaya, Haziran 2000-Nisan 2001 tarihleri ara-
sinda Atatiirk Gogus Hastaliklari ve G6glis Cerrahi-
si Egitim ve Arastirma Hastanesi’'ne KOAH akut atak
tanisiyla kabul edilen ve yatirilarak izlenen, yaslan
36-76 (ortalama 60.8) yil arasinda degisen 22
(%84.6)'si erkek, 4 (%15.4)'G kadin toplam 26
hasta alindi. Calisma, Atatlirk Gogis Hastaliklari ve
Gogus Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik
Kurulu tarafindan onaylandi ve ¢alismaya baslama-
dan once tiim hastalardan izin alindi.

KOAH akut ataginda (orta siddetteki) en az 10 pa-
ket/yil sigara icme Oykulsu ya da “biomass” maru-
ziyeti olan, FEV; < %70, FEV;/FVC < %70, beden
kitle indeksi > 19 olan hastalar calismaya alind.

Astim, atopi 0yku ve semptomlari olanlar, balgam-
da eozinofil saptananlar, total eozinofil sayilar
200’Un Uzerinde, en az 6 hafta oncesinden beri
oral ya da inhaler steroid kullanma 6ykisu olanlar
calismaya alinmadi. Ayrica, bobrek fonksiyon bo-
zuklugu, tiberkiloz, pnémoni, gram-negatif sepsis
ve siddetli kalp yetmezliginde TNF-a diizeyleri y(ik-
sek olarak saptanabildiginden, bu tir patolojileri
bulunan olgular calismaya alinmadi.

Tedavi

Hastalar 2 hafta siiresince yatirilarak takip edildi ve
bu silire boyunca yiiksek doz inhaler steroid (1000
pg/gun budesonid, nebiilizator esliginde) tedavisi
verildi. Hastalara ek olarak 3, agonist, antikoliner-
jik, metilksantinden olusan bronkodilatator, nazal
O, ve nonspesifik antibiyotikten olusan standart
akut atak tedavisi verildi.
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Parametreler

Tedavi 6ncesi ve sonrasi arteryel kan gazlari (AKG),
solunum fonksiyon testleri (SFT), difiizyon testi
(DLCO), hemogram, beyaz kiire formiil, total eozi-
nofil sayisi, balgamda eozinofil, serumda TNF-a
dizeyleri bakildi. Yine tedavi 6ncesi ve sonrasi ol-
mak Uzere, hastalar “American Thoracic Society
(ATS)"ye gore evrelendirildi ve ATS dispne skoruna
gore de dispne dereceleri belirlendi.

Yontem

TNF-a diizeyi 6lcimu icin, hastalardan alinan 5’er
cc’lik vendz kan ornekleri 5000 devirde 10 dakika
santrifiij edildi. Hiicresel elemanlarindan ayrilarak el-
de edilen serumlar, -20°C saklandi. Serum TNF-a di-
zeyleri ELISA teknigiyle “CytElisa™ Human TNF-a”
kiti kullanilarak ol¢tldi (ELISA; sandvic teknigiyle
TNF-a'nin kantitatif 6lcimuni saglayan bir yon-
temdir).

istatistiksel Analiz

Calismanin istatistikleri bilgisayar yardimiyla “SPSS
for Windows” yazilimi ile yapildi. Tedavi 6ncesi ve
tedavi sonrasi olarak belirledigimiz gruplar Stu-
dent’s t-testi ile karsilastinldi. Farkli parametreler
arasindaki iliskiler (korelasyonlar), “Pearson corre-
lation” testi kullanilarak degerlendirildi.

SONUCLAR
Hastalar

Calismaya alinan 26 hastanin yaslari 36 ile 76 (or-
talama + SS: 60.8 = 10) yil arasindaydi ve 22
(%84.6)'si erkek, 4 (%15.4)'UG kadindi. Hastalik 6y-
ku yillari ortalama + SS 12.1 + 10 yil olan hastala-
rin, sigara icme durumlari 50.7 £ 25.6 paket/yil idi.
Hastalarin %26.9'u sigara icmeye devam ediyordu,
%A57.7'si sigarayi birakmisti, %15.4'0 ise hi¢ icme-
misti. Hastalarin beden kitle indeksleri ortalama +
$S: 24 £ 5.03 idi.

inflamatuvar Belirtegler

Beyaz kure sayisi, notrofil (%) degerleri tedavi son-
rasi, tedavi Oncesine gore istatistiksel olarak anlam-
I bir sekilde azaldi (p< 0.001) (Sekil 1) (Tablo 1).

Tedavi sonrasi, 6ncesine gore, TNF-a diizeyindeki ds-
me istatistiksel olarak anlamli diizeyde idi (p< 0.005)
(Sekil 2) (Tablo 1).

Sedimentasyon degerlerinde diisme (24.6 + 28.4'den
20.6 = 21.9 mm/saat) vardi, fakat istatistiksel ola-
rak anlamli degildi.
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Sekil 1. Hastalarin tedavi dncesi ve sonrast % notro-
fil degerleri (p< 0.001).
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Sekil 2. Hastalarin tedavi oncesi ve sonrasi serum
TNF-a diizeyleri (pg/mL) (p< 0.005).

Tablo 1. Tedavi once ve sonras1 TNF-q, periferik kan beyaz Kiire sayis1 ve % noétrofil deger-
leri (ortalama + SS).
Tedavi oncesi Tedavi sonrasi P

Beyaz kiire sayis1 9.2846 + 0.593 8.0923 + 0.4606 0.007
Notrofil % 70.6962 + 2.0359 64.7269 £ 1.9595 0.001
Eozinofil % 1.9080 £ 0.4186 2.5480 £ 0.4282 0.024
Lenfosit % 19.4923 + 1.4980 22.4231 £ 1.5835 0.015
TNF-a (pg/mL) 33.6160 + 2.2214 28.7520 £ 1.4524 0.005
Degerler (ortalama = SS)
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Klinik ve Fizyolojik Parametreler

Solunum fonksiyon testleri: Hastalarin tedavi once-
si ortalama * SS FEV, ve FEV,/FVC degerleri sirasiy-
la beklenenin; %43.4 + 22.7 ve %66.1 + 25'i, te-
davi sonrasi %50.2 + 26.3 ve %58.9 £+ 20.6's! idi.
istatistiksel olarak aradaki fark, FEV; icin anlamli
(p< 0.05) bulunurken, FEV;/ FVC icin (p< 0.10) an-
lamli degildi.

DLCO olcuimi 10 hastada teste uyum gostereme-
dikleri icin yapilamadi. Onalti hastanin tedavi on-
cesi DLCO degerleri beklenenin %57.1 £ 26.8'i, te-
davi sonrasi %67.2 + 24'l idi (p< 0.01).

AKG: Tedavi 6ncesi ortalama + SS PaCO, ve PaO,
degerleri sirasiyla, 41.9 + 13.7 ve 56.0 + 14.4
mmHg iken, tedavi sonrasi 35.6 £ 6.7 (p< 0.01) ve
64.1 £ 11.6 mmHg (p< 0.01) idi.

ATS dispne skoru: Hastalarin tedavi 6ncesi ve teda-
vi sonrasi dispne algilama dereceleri ortalama % SS;
3.2+ 0.9 ve 1.8 £ 0.2 olarak bulundu. Aradaki fark
istatistiksel olarak anlamlydi (p< 0.00T).

Tedavi 6ncesi ve sonrasinda serum TNF-a ve not-
rofil degerleri arasinda, hem tedavi dncesinde hem
de tedavi sonrasinda pozitif bir korelasyon izlenmek-
le birlikte bu iligkinin istatistiksel anlam tasimadig
saptandi (sirasiyla; r= 0.056, p= 0.776, r= 0.049,
p= 0.813).

Serum TNF-a dizeyleri ile FEV, degerleri arasinda-
ki iliski degerlendirildiginde, hem tedavi 6ncesinde
hem de tedavi sonrasinda anlamli bir korelasyon iz-
lenmedi (r= 0.12, p= 0.57, r= 0.28, p= 0.20).

TARTISMA

KOAH olgularinda genetik ve cevresel etkenlerin
olusturdugu kronik bir inflamasyon vardir. Yapilan
biyopsi calismalarinda, bu inflamasyonun ozellikle
notrofil, makrofaj, CD8 T-lenfositlerden zengin ol-
dugu gosterilmistir. Bu kronik inflamasyon siirecin-
de, artmis bir oksidan stres ve proteaz aktivitesi
vardir. KOAH akut ataginda ise varolan inflamas-
yon daha da artmaktadir (5).

KOAH fizyopatogenezinde inflamasyonun 6nemi
bu bilgiler 1siginda agiga cikarken, tedavide direkt
inflamasyonun durdurulmasi, hastalik stirecini etki-
leyebilecek en 6nemli basamaktir. Bugiin i¢in etkin
bir antiinflamatuvar tedavi gelistirilememis olsa da
bu amac icin en ¢ok arastirma steroidlerle yapilmig
ve yapilmaktadir (6).

Tedavinin baglangicindaki ve sonrasindaki duru-
mun degerlendirilmesi, ancak invaziv metodlarla
net olarak gosterilebilir. Bunun yapilmasi mimkiin
olmadigindan, calismalarda indirekt metodlar kul-
laniimaktadir (5). Direkt inflamasyonun azalmasi ile
ilgili parametrelerin kullanildigi calisma sayisi kisitli
olmakla birlikte son yillarda yogunlagmistir.

Yapilan arastirmalarda KOAH’li bireylerin indUklen-
mis balgam ve BAL'larinda TNF-a, IL-8 gibi sitokin-
ler, yliksek konsantrasyonlarda tespit edilmistir (3).
Keman ve arkadaslarinin yaptiklari ¢calismada, akut
ve kronik bronsitlilerde, kanda belirgin derecede
yuiksek miktarlarda IL-8 ve TNF-a tespit edilmesi,
bu sitokinlerin bronsitli bireylerde lokal inflamasyo-
nu gosteren 6nemli bir belirte¢ olabilecegini du-
sindirmektedir (7). TNF-a baglica aktif makrofajlar
olmak lizere T-lenfositler, notrofiller, mast hiicrele-
ri ve epitel hiicreleri tarafindan salinir. Sentez ve sa-
linimindan endotoksinler, toksik sok protein-1, mi-
kobakteriyel proteinler, fungal antijenler, virisler
ve komplemanin C5a komponenti neden olabilir
(8,9). TNF-a’nin kan seviyelerinin malnutrisyon,
gram-negatif sepsis, bobrek hastaliklari, malignite,
kollajen vaskiiler hastalik, siddetli kalp yetmezIigi
nedeniyle arttigi bilinmektedir (10).

Yapilan bazi calismalarda saglkli bireylerde, TNF-a
serum duzeyleri icin 7.8 £ 3.9 pg/mL ve 0.01 *
0.01 ng/mL gibi degerler bildirilmistir (7,10). Biz
de, TNF-a serum diizeyini ylkseltebilecek diger ne-
denleri ekarte ederek calismaya aldigimiz KOAH'l
hastalarda, steroidlerle tedavi 6ncesi TNF-a serum
dizeylerini 33.6 + 0.01 pg/mL olarak tespit ettik.
Tedavi oncesi, KOAH'lI hastalardaki bu yiksek se-
rum TNF-a dizeyleri, TNF-a’nin lokal inflamasyo-
nu gosteren bir belirteg oldugu distincesini des-
teklemistir.

Balgam ve BAL 6rnekleriyle yapilan ¢alismalarda IL-8
ve TNF-a'nin notrofiller icin potent kemotaktik fak-
torler oldugu gosterilmistir (3,11,12). Bizim calis-
mamizda yuksek serum TNF-a diizeylerine ragmen
normal sinirlarda beyaz kiire sayisi ve notrofil de-
gerlerinin olmasi, TNF-a’nin etkisiyle notrofillerin
inflamasyon bolgesine toplanmasina baglanmis ve
hastalarin balgam ya da BAL 6rneklerinde inflama-
tuvar belirleyicilere bakilamadigindan daha ileri yo-
rum yapilamamistir.

KOAH akut atak tedavisinde sistemik kortikostero-
idlerin, ciddi hava yolu sinirlanmasina bagh gelise-
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bilecek ilag yetersizliginin 6nlenmesi amaciyla in-
haler formlara tercih edilmelerine ragmen, ytksek
dozlarda inhaler kortikosteroid (giinde en az 1 mg
flutikazon, 1200 pg budesonid veya 3 mg/gln
beklometazon ve esdegerindeki dozlar) kullaniima-
si ve bronkodilatator sonrasi uygulanmasiyla etkili
olabilecegi bildirilmistir (13). Keatings ve arkadas-
larinin calismasinda ise 14 giin 1600 pg budeso-
nid tedavisi ile indiiklenmis balgamda IL-8, TNF-q,
eozinofilik katyonik protein diizeyleri degismemis,
30 mg/giin prednizolon ile de ayni sonuglar elde
edilmistir (3).

Bizim calismamizda, KOAH akut atak nedeniyle
hospitalize edilen olgulara 14 gin sureyle, nebiili-
zator egliginde 1000 ug/glin budesonid tedavisi
uygulandi. Tedavi bitimi olan 15. glinde serum
TNF-a diizeylerinin istatistiksel olarak anlamli du-
zeyde dustigu gozlendi (p< 0.005).

Monton ve arkadaslarinin mekanik ventilasyon ge-
rektiren ciddi pnomonili hastalarda kortikosteroid-
lerin inflamatuvar cevaba etkilerini inceledikleri ca-
lismalarinda, kortikosteroid tedavisi alan ve alma-
yan gruplarin serum TNF-o dizeylerinin farklilik
goOstermedigi saptanmis, ancak BAL TNF-a diizey-
leri kortikosteroid tedavisi alan grupta anlamli ola-
rak dusik bulunmustur. Her iki grubun, serum
TNF-a diizeylerinin kontrol grubuna gore yiiksek
olarak saptandig: bildirilmistir (14).

Levellin-Jones ve arkadaglar haftalik 1500 pg fluti-
kazon tedavisi ile balgamda notrofil kemotaktik ak-
tivitesinin azaldigini, proteinaz/antiproteinaz den-
gesinin duzeldigini, ancak siiperoksit olusumunda
etkin olmadigini gozlemislerdir (15). Confalonieri
ve arkadaslari ise KOAH grubunda kontrollere go-
re, 2 ayhk beklometazon tedavisi ile indiklenmig
balgamda total hiicrelerde %65, nétrofillerde %21
disme saptamislardir (16). Bizim calismamizda da,
notrofil sayilar tedavi sonrasi, tedavi oncesine
gore istatistiksel olarak anlamli bir sekilde azaldi
(p< 0.001).

TNF-a‘nin notrofiller icin potent bir kemotaktik
faktor oldugu gozoniinde bulundurularak tedavi
oncesi ve sonrasinda TNF-a ve notrofil (%) deger-
leri arasindaki korelasyon degerlendirildi. Hem teda-
vi oncesinde hem de tedavi sonrasinda pozitif bir
korelasyon izlenmekle birlikte, bu iligskinin istatistiksel
anlam tasimadigi saptandi (tedavi 6ncesi; r= 0.056,
p= 0.776, tedavi sonrasi; r= 0.049, p= 0.813).

Weir ve arkadaglar stabil KOAH'ta yiiksek doz inha-
ler steroidlerin etkisini arastirdiklar ¢calismalarinda,
FEV,'de ve semptom skorlarinda diizelme sapta-
miglar; fakat brons asiri duyarlihgr tizerine etkili ol-
madigini bildirmislerdir (17).

Dahlen ve arkadaglari ise KOAH akut atagindaki ol-
gularda yuksek doz inhaler steroid kullanimiyla,
yuiksek dilizeylerde eozinofil markerlari tespit edi-
lenlerde, FEV,'deki diizelmenin daha belirgin oldu-
gunu gostermislerdir (18).

Van Grunsven ve arkadaslarinin, orta agir KOAH
olgularinda ylksek doz inhaler steroidlerin etkileri-
ni arastiran uzun sureli ve plasebo kontrolli 3
arastirmanin sonuclarini degerlendirerek yaptiklari
meta-analiz sonucunda, tedavi alan grupta 2 yil
sonunda FEV;’de baslangi¢c degerlere gore artis
gOzlenmistir (19).

Cahsmamizda, FEV, degerlerindeki diizelme istatis-
tiksel olarak anlamli bulundu (p< 0.05).

Calismamizda hastalarin serum TNF-a dizeyleri ile
FEV, degerleri arasindaki korelasyon degerlendirildi-
ginde, hem tedavi 6ncesinde hem de tedavi sonra-
sinda anlamli bir korelasyon izlenmemistir (r= 0.12,
p=0.57; r= 0.28, p= 0.20).

KOAH'li olgularin biyik cogunlugunun kortikoste-
roid tedavisiyle subjektif olarak kendilerini daha iyi
hissettikleri bilinmektedir (16). Biz de hastalari sub-
jektif olarak degerlendirebilmek amaciyla, ATS
dispne skoruna gore tedavi oncesi ve sonrasi disp-
ne derecelerindeki degisimi inceledik. ATS dispne
skoruna gore hastalarin dispne derecelerinin azal-
dig1 belirlendi, bu azalma istatistiksel olarak anlam-
hydi (p< 0.001).

Thompson ve arkadaslari oral steroidlerle yaptikla-
ri calismada, tedavi alan grupta plasebo alan gru-
ba gore, semptomlara ek olarak, AKG (PaO,) ve so-
lunum fonksiyonlarinda ortaya c¢ikan dizelmeyi
gostermislerdir (20).

Biz de calismamizda tedavi sonrasinda, tedavi 6n-
cesine gore PaO, degerlerinde yiikselme, PaCO,
degerlerinde diisme gozledik (p< 0.01).

Calismamizin sonucunda; KOAH akut atagindaki
olgularda tespit edilen yliksek serum TNF-a diizey-
leri, bu sitokinin inflamasyon belirleyicisi olarak ka-
bul edilebilecegini desteklemektedir. KOAH akut
atak tanisiyla hospitalize edilen hastalarimiza non-
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spesifik antibiyotik tedavisi de verilmistir. Bu ne-
denle ylksek doz inhaler steroidlerin serum TNF-a
diizeyleri ile periferik kan notrofil degerleri tzerin-
deki baskilayici etkisinin kontrolli calismalarla des-
teklenmesi gerektigi disuindirmusgtar.

KOAH akut ataginda inflamasyon belirleyicisi olarak
serum TNF-a duzeylerinin kullanilabilmesi icin; se-
rum, BAL ve balgam orneklerinin birlikte kullanildi-
g1 calismalarla elde edilen sonuclara ihtiyag vardir.

10.
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