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Abstract

Amag: Kronik obstriktif akciger hastaligi akut ataginda hipoksemi,
sistemik inflamasyon gibi nedenler ile bircok sistemik etkiler
meydana gelmektedir. Bu calismanin amaci, KOAH akut atak ile
hastaneye basvuran hastalarin Urik asit, Urik asit kreatinin oraninin
arastinimasidir.

Yéntemler: Calismaya Uludag Universitesi Gégls Hastaliklari
Klinigine, Mayis 2011 ile Aralik 2011 tarihleri arasinda basvuran
ve GOLD Tani ve Tedavi Rehberi kriterlerine gére KOAH tanisi alan,
KOAH akut atakli olgularda Urik asit diizeyleri ve Urik asit kreatinin
oraninin arastirildigi 25 hasta alindi. Hastalarin arteriyel kan gazlari
hafif, orta, ileri derece hipoksemi olarak Ug gruba ayrildi.

Bulgular: Arteriyel kan gazi parametrelerinde hipoksemi
siniflamasina gére olgularin sirasiyla Urik asit ve Urik asit/kreatinin
ortalama degerleri hafif derece hipoksemiye sahip olanlarda
5.74¢2.09 mg/dl ve 7.32+3.0; orta derece hipoksemiye sahip
olanlarda 6.4+2.1 mg/dl ve 7.01+2.9; ileri derecede hipoksemiye
sahip olanlarda 6.7+2.0 mg/dl ve 9.1£1.8 olarak saptandi.
Uc gruptaki drik asit ve drik asit/kreatinin degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamlilik saptanmamasina (sirasiyla p=0.97 ve
0.76) ragmen, hipoksemi degerlerinin artmasi ile Urik asit ve Grik
asit/kreatinin degerlerinin yikseldigi goruldu.

Sonug: Sistemik bir hastalik olan KOAH'In akut alevlenme
déneminde hipoksemi arttikca Urik asit ve Urik asit/kreatinin
oraninin istatistiksel olarak etkilenmedigi fakat hipoksemi
degerlerinin artmasi ile Urik asit ve Urik asit/kreatinin degerlerinin
yukseldigi gértlmustdr. (Haseki Tip Bilteni 2013, 51: 147-50)
Anahtar Kelimeler: Kronik obstriktif akciger hastalidi, alevlenme,
Grik asit, Urik asit kreatinin orani

Aim: Acute exacerbation in chronic obstructive pulmonary disease
(COPD) may result in a lot of systemic consequences due to
hypoxemia and systemic inflammation. We investigated uric acid
levels and uric acid to creatinine ratio in COPD patients developing
acute exacerbation.

Methods: We included 25 patients who had been admitted with
acute exacerbation of COPD according to the GOLD diagnosis and
treatment guidelines between May and December 2011. Uric acid
and creatinine levels were recorded from blood samples of the
patients.

Results: Average uric acid and uric acid to creatinine ratio
values were 5.7+2.09 mg/dl and 7.32+3.0 in patients with mild
hypoxemia, 6.4+2.1 mg/dl and 7.01£2.9 in those with moderate
hypoxemia, and 6.7+2.0 mg/dl and 9.1£1.8 in those with
severe hypoxemia, respectively. While no statistically significant
correlation was found between uric acid levels and uric acid to
creatinine ratio in the three groups (p=0.97, p=0.76, respectively),
these values were found to increase along with increasing severity
of hypoxemia.

Conclusion: Uric acid levels and the ratio of uric acid to creatinine
remained unchanged while severity of hypoxemia increased during
acute exacerbations of COPD, however, these values were found
to increase with increasing severity of hypoxemia. (The Medical
Bulletin of Haseki 2013, 51: 147-50)
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Giris

Kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH), basta sigara
olmak Uzere akcigerlerin zararli partikil ve gazlara anormal
kronik inflamatuar cevabina bagli tamamen geri donlsim
olmayan hava akimi kisitlamasi ve tekrarlayan akut
alevlenmeler ile karakterize bir hastalikti. Zaman icinde
ventilasyonun ve kan akiminin dengesiz dagilimina bagli
olarak gelisen hipoksemi, ¢zellikle alevlenmeler esnasinda
siddetlenir (1).

Son zamanlarda yapilan calismalarda, KOAH'In sistemik
etkiler olarak adlandirilan akciger disi bulgularinin oldugu
tanimlanmistir. Bu etkilerin bilinmesi, hastaligin tedavisi ve
izlenmesinde veya yonetiminde prognostik éneme sahiptir
(2). Serum urik asit (UA) dizeyi pirin katabolizmasinin
son Urtndddr ve hipoksemiye neden olan durumlar
plrin yikiiminin tetikleyicisidir. Renal fonksiyonlara bagl
olasi serum UA seviyesi degisikliklerinin etkisini nétralize
etmek icin kreatinine oranlanarak dizeltme yapildiginda
elde edilen UA/Kreatinin (UA/Kr) orani hipoksiye bagl
anaerobik  degisiklikleri gdstermede UA  seviyesinden
daha duyarlidir. UA/Kreatinin oraninin  KOAH, siyanotik
kalp hastaligl, kalp yetersizligi, pulmoner hipertansiyon,
pulmoner tromboembolizm gibi hipoksemiyi ortaya cikaran
hastaliklarda artmis oldugu gosterilmistir (3,4). Bu calismanin
amaci, KOAH'll hastalarda akut atagin siddeti ile Urik asit ve
Urik asit kreatinin orani arasindaki iliski arastirmaktir.

Yontemler

Calismaya Uludag Universitesi Gogus Hastaliklari
Klinigi'ne, Mayis 2011 ile Aralik 2011 tarihleri arasinda
basvuran ve GOLD Tani ve Tedavi Rehberi kriterlerine
gore KOAH tanisi alan 25 KOAH akut atakli hasta alindi.
Calisma Uludag Universitesi Tip Fakdiltesi Tibbi Arastirmalar
Etik Kurulu tarafindan 28 Haziran 2011 tarihinde 2011-
14/14 karar numarasi ile onaylanmistir. Tim hastalardan
bilgilendirilmis onam formu alindi. Serum Urik asit seviyesini
etkileyebilecek hastaligi olan (malignite, hipoksantin-guanin
fosforibozil transferaz (HGPRT) enzim eksikligi, kronik bobrek
yetmezligi, gut, psoriasis), ila¢c kullanan (salisilat, tiyazid
grubu dilretikler, alloptrinol, sitotoksik ilaglar, etambutol ve
pirazinamid vs), alkol tiketen, bilgilendirilmis onam formunu
imzalamayi kabul etmeyen olgular calismadan dislandi.

Hastalar KOAH yoéninden anamnez, fizik muayene
bulgulari, akciger grafisi, arter kan gazi (AKG) ve C-reaktif
protein (CRP) dizeyleri ile degerlendirildi. Kronik obstruktif
akciger hastaligi alevlenmesi olan ve CRP dizeyi normal
degerin Ust sinirindan ylksek olan hastalar servise yatirilarak
izlendi. Hastalarin boy, kilo élctimleri yapilarak kg/boy? (kg/
m?2) formuliyle beden kitle indeksleri hesaplandi. Olgularin
AKG'si yatislarinin 1. glni icinde en az 30 dakika oda
havasi solurken, radial arterinden heparinli enjektor ile 2
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cc kan alinarak, otuz dakika icinde NOVA Biomedical Stat
Profile Critical Care Xpress kan gazi cihazi ile degerlendirildi.
Olgulara AKG parametrelerindeki PaO, degerlerine gdre
hipoksemi siniflamasi yapildi. Arteriyel parsiyel oksijen
basinci 60 ile 80 mmHg arasinda olanlar hafif derecede
hipoksemi, 40 ile 59 mmHg arasinda olanlar orta derecede
hipoksemi, 40 mmHg'nin altinda olanlar ise ileri derecede
hipoksemi olarak kabul edildi (5). Olgularin yine yatisinin 1.
gindnde alinan 2 cc’lik vendz kanda, serum drik asit ve
kreatinin Sl¢lmleri yapildi. Tum olgularin serum Urik asit
kreatinin orani hesapland.

istatistiksel Analiz

Elde edilen verilerin istatistiksel analizinde, Windows
icin SPSS 11.5 striimu paket programi kullanildi. Tanimlayici
istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma) ve
niceliksel verilerin  karsilastirimasinda, normal dagilim
gosteren parametrelerin gruplar arasi karsilastiriimasinda
One-Way ANOVA testi kullanildi. De@erler ortalamazstandart
sapma (SS) olarak verildi. Sonuclar %95 glven araliginda
verildi ve p<0.05 dizeyi anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calisma akut alevlenme nedeniyle yatisi yapilan toplam
25 KOAH’ll olgu Uzerinden yapildi. Olgularin demografik
ozellikleri, trik asit ve UA/Kr degerleri Tablo 1'de belirtilmistir.
Arteriyel kan gazi parametreleri ve doku oksijen satiirasyon
degerleri Tablo 1'de agiklanmistir.

Arteriyel parsiyel oksijen basinci siniflamasina gore
hafif derecede hipoksemiye sahip olan 11, orta derecede
hipoksemiye sahip olan 11, ileri derecede hipoksemiye sahip
olan 3 olgu bulundu. Arteriyel kan gazi parametrelerinde
Pa0,’'si 60-80 mmHg arasindaki olgularin drik asit ve asit/
kreatinin degerleri sirasiyla ortalama 5.72+2.09 mg/d|,

Tablo 1. Kronik obstriktif akciger hastaligi akut ataktaki
olgularin demografik dzellikleri, laboratuvar degerleri ve arteriyel
kan gazi 6lciimlerinin dagilimi

En alt-En list Ortalama+SSt
Yas (yil) 52-82 67.7+8.8
Cinsiyet (E/K) 22/3
VKi *(kg/m?) 18.3-36.7 27.445.4
Urik asit (mg/dI) 3.69.7 6.142.0
Urik asit/Kreatinin | 2.5-14.5 7.38+2.85
pH= 7.27-7.44 7.38+0.04
PaCO, (mmHg)' 34-68 48.77+11.41
Pao, (mmHg)* 31.6-80 57.31+12.30
$a0,(%)§ 7296 88+6.83

*: Vlcut kitle indeksi, : Standart sapma, =: Kan asit-baz sabiti,
T: Arteriyel kan parsiyel karbondioksit basinci, f: Arteriyel kan
parsiyel oksijen basinci, §: Kan oksijen satlrasyonu ylzdesi
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Tablo 2. Kronik obstriktif akciger hastaligi akut ataktaki olgularin serum Urik asit, Grik asit/kreatinin orani ve PaO, arasindaki iligki

derz::z‘s)ik(sls::)lz*) Olgu sayisi D gg-En (mgl;t;;ll() %‘c’li.:ac:grzn?ii_sst En alt- En Ust Uri(l)(:;li;/r:‘( ;ia;tsi?in
(mmHg)
60-80 11 1.9-7.4 5.72+2.09 2.7-14.5 7.3213.00
40-59 11 3.6-10 6.42+2.18 2.5-12.5 7.01£2.90
<40 3 4.9-9 6.73%2.00 7-10.3 9.10+1.80
p 0.97 0.76

One-Way ANOVA testi kullaniimistir. *: Arteriyel kan parsiyel oksijen basinci, 1: Standart sapma

7.3243.00 idi. Arteriyel kan gazi parametrelerinde PaO,’si
40-59 mmHg arasindaki olgularin Urik asit ve asit/kreatinin
degerleri sirasiyla ortalama 6.42+2.18 mg/dl, 7.01+2.90
idi. Arteriyel kan gazi parametrelerinde PaO,’si 40 mmHg
altindaki olgularin Grik asit ve asit/kreatinin degerleri
sirasiyla ortalama 6.73+2.00 mg/dl, 9.10+1.80 idi. Ug
gruptaki ortalama Urik asit ve Urik asit/kreatinin degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamlilik saptanmamasina
(sirastyla p=0.97 ve 0.76) ragmen, hipoksemi degerlerinin
artmasi ile 6zellikle Urik asit dlzeyleri ve Urik asit/kreatinin
degerlerinin ylkseldigi gorildi (Tablo 2).

Tartisma

insanlarda parin yikiiminin - son  Griini UA'dir ve
ksantin dehidrogenaz enziminin katalize ettigi oksidasyon
reaksiyonu sonucunda ksantinden olusur (4). Hipoksik
durumlarda, hicrenin oksijen ihtiyaci yetersiz kaldigindan
adenozin difosfattan (ADP) ATP olusumu bozulur ve
ATP ADP'ye indirgenir, ortamdaki adenozin monofosfat
(AMP) miktarr artar. Bu durum purin nikleotid yikilim ara
Urlnlerinin (adenozin, inozin, hipoksantin, ksantin) ve
pirin katabolizmasinin son rini olan UA'nin salinimina
neden olur (3,4).

Kronik obstriktif akciger hastaligi olan akut atakl 48
hastada yapilan bir calismada, arter kan gazi parametrelerine
gore akut atak ciddiyeti fazla olan hastalarda serum UA
dizeyleri cok ylksek saptanmistir. Bu hastalarda ciddi hava
yolu kisithhd, hipoksemi ve hiperkapni oldugu gorilmustur.
KOAH akut atakta urik asit ve hiperkapni arasinda belirgin
derecede ylksek korelasyon saptanmis ve KOAH akut
ataktaki hiperkapnik hastalarda ve KOAH'in ciddiyetini
belirlemede serum Urik asit dlzeylerinin iyi bir gdsterge
olabilecedi sonucuna varilmistir (6).

Aida ve ark. genel toplumda yaptiklari bir arastirmada
zorlu vital kapasite ve 1. saniyedeki zorlu ekspiryum
kapasitesi degerlerinin serum Urik asit seviyeleri ile iliskili
oldugunu ve bu degerler azaldik¢a Urik asit seviyelerinin
arttigini gostermislerdir (7). Dilger ve ark., KOAH akut atak
ile gelen hipoksik hastalarda serum urik asit diizeyinin ytksek
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oldugunu ve bunun tedaviile distiglnu géstermislerdir (8).
Kronik obstriktif akciger hastaliginin akut atak tedavisinde
kan gazi degerleri ve serum Urik asit degerleri arasinda
negatif korelasyon oldugunu saptamislardir.

Calismalarda, hiperlriseminin  ¢ogunlukla erkeklerde
(%92) ve 50 yasin Uzerinde (%69) oldugu gosterilmistir.
Hiperirisemiye eslik eden en sik hastalik hipertansiyon
olmakla birlikte, KOAH'In da eslik ettigi saptanmistir
(8). Calismamizda da benzer olarak olgularin blylk
cogunlugu erkek (%88) ve vakalarin tima 50 yas Gzerindeki
hastalardan olusmaktaydi. Serum UA diizeyinin tek basina
hipoksemiyi gdstermedeki etkinligi renal fonksiyonlardan
etkilenmesinden dolayr negatif 6zellik olusturmaktadir.
Hipoksemik hastalarin siddetini ve mortalitesini belirlemede
UA kullanimina gdre UA/Kr oranini kullanmanin daha yararli
olacagl gosterilmistir (9,10). Saito ve ark. 18 uyku apne
sendromu olan hastalarda yaptiklari bir calismada UA/Kr
oraninin uyku apne ile iliskili doku hipoksisini gdsteren iyi
bir belirte¢ oldugunu gostermislerdir (11). Kadowaki ve ark.
restriktif akciger hastaligi olup invazif olmayan aralikli pozitif
basingli ventilasyon (NIPPV) ile tedavi edilen hastalarin
UA seviyelerindeki degisikligi arastirmislar ve %62'sinde
(18/29) UA/Kr oraninin NIPPV tedavisinden sonra azaldigini
saptamislardir. Serum UA/Kr seviyelerinde azalma olan
hastalar azalma olmayanlarla karsilastirildiginda, ilk grupta
cok daha az hastada kronik solunum yetmezIigi alevlenmesi
gorilmistir. Bu nedenle UA seviyelerinin kronik solunum
yetmezIigi alevlenmesi olan ve NIPPV tedavisi alan hastalarda
faydali bir belirte¢ oldugu sonucuna varmislardir (12).

KOAH akut atakta hipokseminin UA diizeyine olan
etkisi, son zamanlardaki calismalarda artarak daha cok
degerlendirilmistir. Bircok c¢alismada, kontrol grubu ile
karsilastinlmis KOAH akut ataktaki hastalarda serum UA
seviyelerinin belirgin olarak ytksek oldugu saptanmistir
(13,14). Guler ve ark. KOAH akut ataktaki hastalarin
kesim degeri olarak PaO, degerini 60 ve PaCO, degerini 45
kabul ettikleri bir calismada Grik asit dizeyi ile hipoksemi
ve hiperkarbisi olanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulamamislardir (6). Yine ayni calismada KOAH
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akut atak ve stabil KOAH'll hastalarda UA ve UA/Kr oran
karsilastirimis, atak sirasindaki hastalarda bu degerlerin
istatistiksel olarak anlamli yiksek oldugu saptanmistir.

Mateos ve ark. KOAH akut ataktaki hastalarin siddeti
ile serum UA diizeyleri arasinda iliski oldugunu belirtmistir
(14). Bu calismayi destekler sekilde bizim calismamizda da
hipoksemi siniflandirimasina gére hipoksemi arttikca UA ve
UA/Kr degerlerinin yikseldigi gorilmustir.

Sonu¢ olarak, KOAH'In akut alevlenme doneminde
hipoksemi arttikca UA ve UA/Kr oraninin istatistiksel olarak
etkilenmedigi fakat hipoksemi degerlerinin artmasi ile Urik
asit ve UA/Kr degerlerinin yiikseldigi gorilmustiir.
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