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Amacg: Hipoksi ile birlikte seyreden cesitli
hastaliklarda serum irik asit diizeyinde artma
gozlenmistir. Bu calismada kronik obstriiktif
akciger hastaligi (KOAH) bulunan hipoksili olgu-
larda serum lirik asit diizeyinin hipoksinin goster-
gesi olup olamayacagini, solunum fonksiyon testi
ve kan gazi ile serum lirik asit diizeyleri arasinda-
ki iligki arastiriimistir.

Gereg ve yontem: Calismaya 35 KOAH'li olgu, 30
KOAH disi akciger hastaligi olanlar ve saghkli 20
birey alindi.Olgularin yas ortalamasi KOAH'da 51.5
+13.8 (29 E, 6 K), KOAH digi grupta 47.3+
11.2 (20 E, 10 K) ve saghkli bireylerde 49.5+
9.8 (10 E, 10 K) idi.

Bulgular: Elde edilen sonucglara gore KOAH'li
olgularin irik asit diizeyleri tedavi 6ncesi 8.69 T
2.94 mg/dl, tedavi sonrasi ortalama 6.82+
2.88 mg/dl iken KOAH disi akciger hastalig
olanlarin serum iirik asit diizeyi 4.651
194 mg/dl ve kontrol grubunun 4.62+
0.87 mg/dl idi. KOAH'l olgularda tedavi Oncesi
iirik asit diizeyi tedavi sonrasi lirik asit diizeyin-
den belirgin derecede yiiksekti (p<0.05). KOAH
olgularinin hem tedavi 6ncesi hem de tedavi son-
rasi Urik asit diizeyleri KOAH dis1 akciger hastaligi
olanlardan ve kontrol grubundan anlamli olarak
yuksekti (p<0.01). Tedavi sonrasi urik asidin
diismesi ile birlikte solunum fonksiyon para-
metrelerinde ve kan gazi degerlerinde belirgin
diizelme vardi.

Sonug: Serum irik asit diizeyinin KOAH'll olgu-

larda hipoksinin bir gostergesi olabilecegi fakat
bu konuda daha ileri ve ayrintili galigmalara ihtiyag

oldugu dusiiniildii.
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Uric Acid as a Marker of Hypoxic Status in
Chronic Obstructive Pulmonary Disease

Objective: Elevated serum uric acid concentra-
tions have been observed in clinical conditions
associated with hypoxia. In this study, we have
investigated the value of uric acid in COPD with
hypoxia as a marker of hypoxia and relation of uric
acid levels with pulmonary function tests and arte-
rial blood gases.

Methods: Thirty five patients with COPD, 30
patients without COPD and 20 healthy subjects
were investigated. The mean age was 51.5+4+
13.8 in patients with COPD (29 M, 6 F), 47.3+
11.2 in patients without COPD (20 M, 10 F) and 49.5
+ 9.8 in healthy subjects (10 M, 10 F).

Results: In patients with COPD, pretreat-
ment mean serum uric acid levels were 8.69+
2.94 mg/d and posttreatment levels were 6.82+
2.88 mg/dl. Mean serum uric acid was 4.65+
1.94 mg/dl in patients without COPD and 4.62+
0.87 mg/dl in healthy subjects. These data showed
that pretreatment levels of mean serum uric acid
was higher when compared to posttreatment level
(p<0.05). Also there were significant differences
between both pre and post treatment mean serum
uric acid levels and non-COPD patients and
healthy controls serum uric acid levels (p<0.01).
After treatment, serum uric acid level was
decreased and pulmonary function tests and arte-
rial blood gases were improved.

Conclusion: Our findings indicate that serum uric
acid level may be a marker of hypoxia in patients
with COPD but further investigations are needed
for this topic.
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Diilger ve ark..

Kronik obstriiktif akciger hastalifi (KOAH),
kalp yetmezligi, siyanotik kalp hastalig1 ve
neonatal hipoksi gibi hipoksik durumlarda serum
tirik asit diizeyinin arttigi gézlenmistir 1. Dokular
tarafindan oksijenin kullanilmasi , hiicresel home-
ostazin 6nemli bir unsuru olan adenozin trifosfat
(ATP)'m  aerobik iiretimini gosterir. Hipoksik
durumlarda, oksijen miktar1 hiicrelerin oksijen
talebini karsilamada yetersiz kaldiginda adenozin
di fosfattan (ADP) ATP olusumu bozulur ve ATP
ADP'ye indirgenir ve adenozin monofosfat
(AMP) meydana gelir. Bu olay purin niikleotid
yikilim ara {iriinlerinin (adenozin, inozin, hipo-
ksantin, ksantin) ve purin katabolizmasinin son
tirtinii olan tirik asidin salimimina neden olur 2.
Hipoksi olusturulmus hayvan modellerinde,
ATP'nin iirik aside indirgenmesinin arttig1 goste-
rilmistir 3. Yapilan ¢alismalarda artmus irik asit
iiretiminin hayvanlarda ve insanlarda anaerobik
metabolizmanin bir gostergesi olarak kullanila-
bilecegi bildirilmistir 4-5. Bu galismada akut atak
ile gelen KOAH'li olgularda serum firik asit
diizeyinin hipoksinin bir gostergesi olarak kul-
lanilabilirligini ve serum {irik asit degerinin kan
gaz1 ve solunum fonksiyon testleri ile aralarinda-
ki iliski arastirilmustir.

Gere¢ ve Yontem

Calismaya 35 akut atakli KOAH'l1 olgu, 30
KOAH dis1 akciger hastaligi olanlar ve saglikli 20
birey alindi. Yas ortalamast KOAH' lilarda 51.5
¥ 13.8 olup 29 erkek ve 6 kadindan olusmaktaydi.
KOAH dis1 hastalarin yas ortalamast 47.3+
11.2 olup 20 erkek ve 10 kadin idi. Saglikl kisi-
lerden olusan 10 kadin ve 10 erkegin ise 49.5 *
9.8 idi. KOAH dis1 akciger hastaligi olanlarin
15'ini akciger tiiberkiilozu, 10'unu pnémoni ve
5'ini astiml1 hastalar olusturuyordu. Bu hastalarin
hi¢ birinde hipoksi yoktu. Calismaya alinan
KOAH'l1 olgulara tam1 ATS kriterlerine gore
konuldu . KOAH akut atak kriteri Anthonisen'in
belirttigi kriterlere gore konuldu 7. KOAH'l olgu-
larin %96's1 ve KOAH dis1 grubun %63'ii sigara
igmekteydi. Olgularin tiimiinde bobrek fonksi-
yonlar1 normaldi. Olgularin anamnezleri alinip,
fizik muayeneleri yapildiktan sonra tedavi once-
st ve sonrast 5 cc vendz kan Ornekleri alindi. Ali-
nan kan orneklerinin serumlar1 ayrildi. Ayn1 giin
serum Orneklerinden Roche marka ticari kit kul-

2

lanilarak, Roche modiiler analizérde kolorimetrik
yontemle iirik asit ¢alisildi. Solunum fonksiyon
testleri Vitalograph Alpha III cihaz1 ile servise
yatiglarin1 takiben yapildi. Arteryel kan gazi ise
radiyel arter yolu ile heparinli 2 cc lik enjektore
alinarak calisildi. SPSS istatistik hazir paket
program kullanildi. One-Sample Kolmogorov-
Smirnov testi uygulanarak (p>0.05) gruplarin
normal dagilim gosterdigi anlasildi. Bagimli
gruplar student t (paired) testi ile test edildi.
Bagimsiz gruplar ise student t (unpaired) testi ile
test edildi.

Bulgular

KOAH'1 olgularin  tedavi oncesi
ortalama serum Urik asit diizeyi 8.69%+
2.94 mg/dl, tedavi sonrasi ortalama 6.82+

2.88 mg/dl bulundu. KOAH dis1 akciger hastaligi

bulunanlarin serum iirik asit diizeyleri 4.65
194 mg/dl ve  kontrol  grubu saglikli
bireylerin serum {irik asit dizeyi 4.62t

0.87 mg/dl 1di. KOAH'l1 olgularda tedavi 6ncesi
iirik asit diizeyi tedavi sonrasi iirik asit diizeyin-
den belirgin derecede yiiksekti (p<0.05). KOAH
olgularinin tedavi 6ncesi tedavi sonrasi iirik asit
diizeyleri KOAH dis1 akciger hastaligi olanlardan
ve kontrol grubundan anlamli olarak yiiksekti
(p<0.01, p<0.01, p<0.01, p<0.01). KOAH'1 olgu-
larin tedavi Oncesi-sonrasi iirik asit, solunum
fonksiyon testleri ve kan gazi degerleri tablo 1°de
gosterilmistir.

Tartisma

Urik asit ksantin dehidrogenaz tarafindan oksi-
dasyon ile ksantinden olusur ve enzimatik piirin
katabolizmasinin son tiriiniidiir 8. Hayvan model-
lerinde tirik asidin hipoksi sirasinda arttig1 goste-
rilmistir 4. Elsayed ve ark. 9 izole rat akcigerinde
urik  asit  olusumunda oksijenin etkisini
arastirdilar ve hipoksiye bagli olarak piirin kata-
bolizmasinda artis ve bunun sonucu olarak tirik
asit iretiminde yiikselmenin oldugunu bildirdiler.
Leyva ve ark.! konjestif kalp yetmezliginde
serum irik asid  seviyesinin  arttifini
bildirmislerdir. Sahebjaminin c¢alismasinda ise
obstriiktif uyku apneli hastalarda idrar iirik asit
atiliminin arttig1 gosterilmistir 2. Braghiroli ve
ark. 3 nokturnal hipokseminin bir gostergesi
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Tablo 1. KOAH tedavi éncesi-sonrast degerler (ortd SD).

Tedavi éncest Tedavi sonrasi| p degen
Urik asit ( mgfdl) 8.6542 .94 6.8242.88 0.015
FEV1 (L) 1.284+0.73 1.76+0.78 0.001
FEVW/EVC (%) 62.5824.5 63.12424.2 0.972
POy (mmHg) 4971168 53.06+15.8 0.045
PCOy (mmHg) 47.52%12 45 679 0.047
Oy Sat (%) 78.01+19.58 82.66%£14.05 0.040

olarak idrar tirik asit / kreatinin oranin kullanila-
bilecegini bildirdiler. Uzun ve ark. 10 nin yapmis
olduklar1 bir c¢alismada, transuda-eksuda
ayiriminda iirik asidin tanisal degeri arastirilmis
olup KOAH'a bagh kronik kor pulmonaleli olgu-
larin hem serumunda hem de plevra sivilarinda
irik asit degeri eksuda nedenli hastaliklardan
anlaml olarak yiiksek bulunmustu. Yapilan calis-
malarda hipoksinin ksantin oksidaz/dehidrogenaz
aktivasyonuna ve hipoksantin-ksantin gibi {irik
asit prekiirsorlerinin birikimine neden oldugu ileri
stiriilmiisttr 11,

Anton ve ark. 12, kronik havayolu kisitlamasi
olan hastalarda ksantin, hipoksantin, iirik asit ve
total piirinlerin renal atiliminin arttig1 ve oksijen
tedavisi ile renal atilimin belirgin olarak
azaldigin1 bildirmislerdir. Calismamizda ise
KOAH akut atak ile gelen hipoksik hastalarda
serum irik asit diizeyinin yiiksek oldugunu ve
bunun tedavi ile diistiigiinii gozlemledik. KOAH
akut atak tedavisi ile birlikte serum tirik asid
degerlerinin solunum fonksiyon parametreleri ve
kan gazi degerleri arasinda negatif korelasyon
vardi. Bu da hipoksinin serum iirik asid deger-
lerinin yilikselmesinde Onemli bir role sahip
oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak, hipoksi ile seyreden KOAH akut
atakli hastalarda serum iirik asid diizeyinin hipok-
sik durumun bir gostergesi olarak kullanilabile-
cegini, fakat bunun i¢in hasta sayisinin daha fazla
oldugu daha genis calismalara ihtiya¢ oldugunu
diistinmekteyiz.

Kaynaklar

1. Leyva F, Anker S, Swan JW, Godsland IF, Wingrove CS,
Chua TP, Stevenson JC, Coats AJS. Serum uric acid as an
index of impaired oxidative metabolism in chronic heart
failure. Eur Heart J 1997; 18:858-65.

Tip Aragtirmalari Dergisi 2003;1(1):1-4

2. Sahebjami H. Changes in urinary uric acid excretion in
obstructive sleep apnea before and after therapy with nasal
continuous positive airway pressure. Chest 1998; 113:1604-
8.

3. Braghiroli A, Sacco C, Erbetta M, Ruga V, Donner CF.
Overnight urinary uric acid: creatinine ratio for detection of
sleep hypoxemia. Am Rev Respir Dis 1993;148(1):173-8.

4. Westing YH, Ekblom B, Sjodin B. The metabolic rela-
tion between hypoxanthine and uric acid in man following
maximal short-distance running. Acta Physiol Scand 1989;
137: 341-345.

5. Yoshino M, Kato K, Murakami K, Katsumata Y, Tana-
ka M, Mori S. Shift of anaerobic to aerobic metabolism in
the rats acclimatized to hypoxia. Comp Biochem Phsiol
1990; 97: 342-344.

6. American Thoracic Society. Standarts for the diagnosis
and care of patients with chronic obstructive pulmonary dis-
ease. Am J Respir Crit Care Med 1995; 152: S77-S120

7. Anthonisen NR, Manfreda J, Warren CP, Hershfield ES,
Harding GK, Nelson NA. Antibiotic therapy in exacerba-
tions of chronic obstructive lung disease. Ann Intern Med
1987; 106 (2): 196-204.

8. Kinnula VL, Everitt JI, Mangum JB, Change LY, Crapo
JD. Antioxidant defense mechanisms in cultured pleural
mesothelial cells. Am J Respir Cell Mol Biol 1992; 7:95-
103.

9. Elsayed Nabil M, Nakashima JM, Poslethwait EM.
Measurement of uric acid as a marker of oxygen tension in
the lung. Arch Biochem Biophys 1993; 302(1):228-32.

10. Uzun K, Vural H, Ozer F, Imecik O. Diagnostic value
of uric acid to differentiate transudates and exudates Clin
Chem Lab Med 2000; 38(7): 661-665.

11. Hassoun P, Shedd A, Lanzillo J, Thappa V, Landman
M, Fanburg B. Inhibition of pulmonary artery smooth mus-

cle cell growth by hypoxanthine, xanthine and uric acid.
Am J Respir Cell Mol Biol 1992; 6: 617-624.

12. Mateous AF, Garcia PJ, Gomez FP, Ramos HT, Lopez
3



Diilger ve ark..

JM. Degradation of purine nucleotides in patients with

chronic obstruction to airflow. Med Clin (Barc) 1989;

92(9): 328-330. Yazisma Adresi: Dr. Haluk Diilger
YYU Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali
65200 VAN
Tel: 0 432 2164705-14/1009

4 Tip Aragtirmalari Dergisi 2003;1(1):1-4



