('rl‘!llls Online Tiirk Saghk Bilimleri Dergisi 2019, Cilt 4, Say1 1, 13-23

Online Turkish Joumnal of Health Scences

Arastirma Makalesi Mehmet AKDOGAN

Kronik obstruktif akciger hastahigi (KOAH) tedavisinin nitrik oksit (NO) ve asimetrik dimetil
arjinin (ADMA) diizeylerine etkisi
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0Oz Yayn Bilgisi

Asimetrik dimetilarjinin (ADMA) ve nitrik oksit (NO), etki mekanizmalarini karsilikli olarak
gosterirler, bu molekiiller arasindaki denge hava yolu tonusunun ve fonksiyonunun siki
diizenlenmesine katkida bulunur. Calismamiz kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH),
tedavisinin kandaki hemogram, total IgE ve serum ADMA, NO diizeylerine ve solunum
fonksiyon testi (SFT) degisimlerine olan etkisine bakmayi amaglamustir. Caligmada segilen
tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi gruplarindan alinan kan 6rneklerinden total IgE, hemogram
ve serum ADMA, NO diizeylerine bakildi. Serum ADMA ve NO diizeyleri ise NO ticari
ol¢tim kiti kullanilarak ELISA yontemiyle, hemogram ve total IgE degerlerine ise otomatik
kan sayim cihazinda bakilmistir. Kontrol ile tedavi 6ncesi serum ADMA diizeyleri arasinda
anlamli fark bulunurken (p<0,05) tedavi sonrasindaki grupla arasinda anlamli fark
bulunmadi (p<0.05). KOAH’l1 bireylerde yapilan tedavi kontrol grubu diizeyi ile olan
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ADMA farkini azaltmigtir. Tedavi 6ncesi ile tedavi sonrast ADMA diizeyleri arasindaki fark Sorumlu Yazar
anlamli bulunmamistir (p<0,05). Kontrol ile tedavi dncesi ve tedavi sonrasi gruplarin NO _
konsantrasyonlar1 arasmndaki fark anlamli bulunurken (p<0,001), tedavi oncesi ile tedavi Mehmet AKDOGAN

sonrast NO diizeyleri arasindaki fark anlamli bulunmamustir (p<0,05). Kontrol ile tedavi
oncesi ve tedavi sonrasi gruplarin total IgE konsantrasyonlar1 arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p<0,001). Tedavi dncesi ile tedavi sonrasi gruplarin total IgE
diizeyleri arasindaki fark anlamli bulunmamustir (p<0,05). Tedavi oncesi ve tedavi sonrasi
gruplarin KOAH serum ADMA ile NO degerleri arasinda onemli negatif bir iligki
bulunmustr. KOAH’l1 bireylerde ADMA diizeylerinin yiiksek, NO diizeylerinin diisiik
oldugunu ve her ikisinin de hava akimi sinirlamasi derecesi ile giicli bir korelasyon
gosterdigini gozlemledik. ADMA, KOAH prognozunun olasi yeni bir gostergesi gibi
goriinmektedir ve KOAH tedavisinde yeni bir potansiyel tedavi hedefi olabilir.

Anahtar Kelimeler: Asimetrik dimetil arjinin, nitrik oksit, total 1ge, kronik obstriiktif
akciger hastalig1, elisa

The effect of chronic obstructive lung disease (COPD) treatment on nitric oxide (NO) and

asymmetric dietary arginine (ADMA) levels
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The purpose of this study is to examine the perceived benefits and barriers, which are Received:24.04.2018
effective in adherence of pregnant women with hypertension to salt-restricted diet. The
population of the study consisted of 100 pregnant women followed up due to hypertension in
the gynecology outpatient clinic. The data were collected using the questionnaire inquiring
the sociodemographic and obstetric information of the pregnant women; five questions
assessing their attitudes and behaviors towards salt consumption; and the Dietary
Compliance Scale. In evaluating of the data were used to mean, standard deviation, median,
percentages and spearman correlation analysis. The pregnant women, whose average age
was 31.16, 91% of the pregnant women developed hypertension during their pregnancy.
When the status of adherence to the salt restricted diet in pregnant women was examined, it
was determined that while total score of the Benefit subscale was 28.73, total score of the
Barrier subscale was 12.65.1t was determined that the majority of the eating a low-salt diet
reported positive effects on health and heart as a perceived benefit, and as a perceived
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barriers to causing limitations in taste and social life. attitudes and behaviors related to salt Corresponding Author
restricted diet were found to positively affect the perceived benefits. It was seen that the 5
perceptions of benefits and barriers of pregnancies were at a good level. Midwives benefits Mehmet AKDOGAN

of salt intake and regular follow-up of pregnant women in perceptions of barriers should
evaluate their attitudes and behaviors.

Keywords: Blood pressure, high, gestational hypertension,, diet, low-salt, salt-free
midwifery, nursing
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GIRIS

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH);
tim diinya iilkelerinde ©Onemli bir morbidite
(belirli bir niifusta belirli bir zaman dilimi
icerisinde belli bir hastalifa yakalananlarin
sayisinin - saglikli  kalmis niifusa orani) ve
mortalite (genel popiilasyon icinde belli bir
hastaliga bagli oliim orani) nedeni olmakla
birlikte hastalik tam olarak geri doniisli olmayan
hava akimi smirlanmas: ile karakterize bir

solunum sistemi hastalig1 olarak
tanimlanmaktadir.? Hastalik akciger 6gelerinde
doniistimii hava  akimi

geri olmayan

smirlanmasiyla karakterize olup, genellikle
ilerleyici oldugu bilinmekle birlikte zararl
partikiil ve gazlara karsi akcigerlerde gelisen
anormal inflamatuvar yanitla iligkili oldugu
diisiiniilmektedir.* Bu hastalik, zararli gaz ve
partikiillere 0Ozellikle sigara dumanina karsi
olusan inflamatuvar bir siirecin sonunda gelisir.*
Kronik obstriiktif akciger hastalig1 i¢in kiiresel
girisim (Global iniative for chronic Obstructive
Lung Disease, GOLD) 2017 raporu ise,
KOAH’1 hava yolu ve alveolar anormalliklere
bagli kalict solunumsal belirti ve hava akimi
kisitlamas1 ile karakterize bir hastalik olarak

degerlendirmektedir.?

KOAH’in erken ve en Onemli semptomlari
oksiiriik, balgam cikartma ve nefes darligidir®.
Bunun yani sira hiperkapni, hipoksemi, kronik
kor pulmonale ve kilo kaybi KOAH’in geg
goriilen etkileri olup hastaligin tedaviye verdigi
gosterirler.!

yanit ile pozitif korelasyon

Mehmet AKDOGAN

KOAH’in bilinen bir komplikasyonu da

pulmoner hipertansiyon (PH) gelisimidir.®
Pulmoner arter basing artisinin nedeni giiclii
(NO)
etkinliginin azalmasi olarak kabul edilmektedir.
Kronik

hipertansiyon,

vazodilatator  etkili nitrik  oksitin

hipokside  sekonder

nitrik  oksit

pulmoner
(NOS)

enzimlerinin artmis pulmoner ekspresyonu ile

sentaz

birlikte gozlenir. Buna ragmen bu hastalikta
nitrik oksitin pulmoner {retiminin azaldig
gosterilmistir. NO sentezini diizenleyen NOS
enziminin aktivitesi ise endojen bir inhibitor
(ADMA)

molekiilii ile diizenlenmektedirl. ADMA’nin

olan asimetrik dimetil arjinin

nitrik  oksit

bilinmektedir.’

olusum hizin1  diizenledigi

ADMA’nin NO’nun endojen inhibitérii oldugu

cesitli calismalarda gosterilmistir. ADMA,
proteinlerde bulunan arjinin kalintilarina protein
arjinin metil transferaz 1 (PRMT1) enzimi
araciliftyla metil gruplarinin eklenmesi ile
olusan bu metillenmis proteinlerin yikilmasi
sonucunda meydana gelen arjinin amino asitinin
tiirevidir.® ADMA’nin en 6nemli olusum yolu
dimetilarjinin dimetil amino hidrolaz (DDAH)
enzimiyle sitriillin ve dimetilamine yikildig1

metabolik yoldur.*

Calismamiz  KOAH tedavisinin hastalardan
alinan kan oOrneklerindeki serum NO, ADMA
hemogram ve Total IgE diizeylerinin yani sira,
solunum fonksiyon testlerindeki SFT’ye olan

etkisine bakmay1 amaglamistir.
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MATERYAL ve METOT

Bu arastirma Sakarya Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeleri Komisyonu (BAP-K 2016-
40-01-005 nolu proje) tarafindan desteklenmis
olup Tip Fakiiltesi Girigimsel
Arastirmalar Etik Kurulu (71522473 /050.01.04/

Olmayan

99 sayili karar1)’ nun onayr alindiktan sonra

gergeklestirilmistir.
Hasta Se¢cimi

Saglik Bakanlhig1 Sakarya Universitesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi (SEAH) Go6giis Hastaliklar
Poliklinigi’ne bagvuran GOLD’a* goére KOAH
tanis1 konmus 30 Erkek / Kadin hastadan (40-60
yas) tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi alinan kan
ornekleri ile gergeklestirildi. Kontrol grubu
olarak ise hasta grubuna benzer yas grubunda
bilinen herhangi bir hastaligi olmayan goniillii

30 Erkek / Kadin belirlendi.
Kan Orneklerinin Alinmast ve Hazirlanmast

Tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi hasta ve kontrol
gruplarindan a¢ karnina ADMA, NO ve Total
IgE i¢in hastalar oturur pozisyonda iken iki ayri
anti-koagulansiz ve antikoagulanli tiiplere kan
ornekleri alindi. ADMA ve arjinin Ornekleri
hemen soguk zincir kurallarma uyularak
sogutmali santrifiij ile +4 °C de 2000 x ¢
devirde 5 dakika santrifiij edildikten sonra
serumlar1 ayrildi. Ayrilan serumlar siilfosalisilik
asit ile uygulanan deproteinizasyon isleminden
sonra ADMA

ve arjinin c¢aligmalar1 i¢in

Mehmet AKDOGAN

ependorf tiiplere aktariip —80 °C de ¢alisma
giinline kadar muhafaza edildi. NO 06rnekleri
2000 x g devirde 5 dakika santrifiij edilerek
serum Ornekleri —80 °C de c¢alisma giiniine

kadar muhafaza edildi.
ADMA Tayini

Calismada ADMA tayini gerceklestirmek igin
ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay)
yontemi  kullanilmistir.  Uygulanan islemler
sonucu olusan renk degisimi 450 nm’de elisa
okunmustur. ADMA
sollisyonundan (0,5 mM) 200 pL alind1 ve 0,1
M HCI ile 1000 pL’ ye tamamlanarak (1/5)

standart

reader ile stok

hazirlandi.  Hazirlanan

HCI ile

sollisyon

standart soliisyon 0,1 M seri
diliisyonlara tabi tutularak standart cozeltiler

hazirlandi.

Diliie edilmis standart soliisyondan 50 pL
alarak standart i¢in ayrilmis kuyulara eklendi.
Ornekler i¢in ayrilmis kuyulara 40 pL 6rnek ve
iizerine 10 pL ADMA antikoru eklendi. Kor
icin ayrilan kuyulara herhangi bir reaktif
eklenmedi. Sonrasinda standart ve 6rneklere 50
puL  Streptavidin-HRP  eklendi,

yardimiyla karigtirildi ve 60 dakika 37 °C’de

calkalayict

inkiibe edildi. Inkiibasyon sonrasmnda 30X
yikama soliisyonu (30 kere distile su ile
seyreltilmig) ile plate 5 kere yikandi. Yikama
islemi tamamlandiktan sonra kor i¢in ayrilmig
olan kuyularda dahil olmak {iizere kor, standart
ve numunelere 50 uL Kromojen ¢ozelti A, 50

pL Kromojen c¢ozelti B eklendi, 10 dakika
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37°C’ de inkiibe edildi. Inkiibasyon sonrasinda
tiim kuyulara 50 pL durdurma ¢ozeltisi eklendi,
calkalayict  yardimiyla kanstirdldi  ve 15
dakikalik zaman dilimi igerisinde 450 nm’de

kore karsi okudu.
NO Tayini

Calismada nitrit/nitrat kalorimetrik ticari Kiti

kullanildi. Analiz sonucunda olusan renk
degisimi 540-550 nm’de elisa reader ile okundu.
[lk olarak kor olarak belirlenen kuyulara 200 pL
distile su eklendi. NO olglimii i¢in nitrat
standard1 hazirlanarak kullanildi. Ornekler 1/5
oraninda diliie edilerek toplam hacim 80 pL (16
pL serum + 64 pL deney c¢ozeltisi) olacak
sekilde kuyulara yiiklendi. Sonrasinda standart
ve orneklerin lizerine 10 pL nitrat rediiktaz ko-
faktor karisimi ve 10 pL nitrat rediiktaz enzimi
eklendi. Hazirlanan Ornekler plate’in iizeri
parafilm ile kapatilarak 1 saat oda sicakliginda
inkiibe edildi. Bir saatlik inkiibasyon siiresi
sonunda kor kuyu disinda standart ve Ornek
kuyularma 50 pL griess reaktifi 1 ve 50 pL
griess reaktifi 2 eklendi. Hazirlanan plate oda
sicakliginda karistirllarak 10 dakika inkiibe
edildi. olusan renk

Inkiibasyon sonunda

degisimi 540 nm’de okundu.
Istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirmeler “SPSS 9.00 for

Windows” programi kullanilarak

gerceklestirildi. Gruplar arasindaki anlamlilig
belirlemek i¢in Kruskal-Wallis varyans analiz
testi kullanildi.

Gruplarin ikiserli

Mehmet AKDOGAN

karsilagtirilmasi i¢in; normal dagilim gosteren
gruplarda Student’s t testi, normal dagilim
gostermeyen gruplarda ise Mann Whitney U
kullanildi.

testi Sonuglarda p<0.05 anlamh

kabul edilmistir. Sonug¢lar ortalama =+ SD

(standart sapma) olarak verilmistir.

BULGULAR

Analiz i¢in hastalardan alinan toplam 90
ornekten (30 kontrol, 30 tedavi Oncesi ve 30
tedavi sonrasi) calisilmaya uygun olan 84
tanesinde belirlenen ADMA, NO, CRP, Total
IgE diizeylerinin aritmetik ortalama ve standart
sapmalar1 Tablo 1’de verilmistir. Kontrol grubu
ile tedavi oncesi ADMA konsantrasyonlari
fark bulunurken (p<0,05)
grupla fark

KOAH hastalarina

arasinda anlamli
sonrasindaki anlaml
(p<0,05).

uygulanan tedavi kontrol grubu ile olan ADMA

tedavi
bulunamadi
seviyesindeki farki azaltmistir. Tedavi Oncesi
ile tedavi sonrast ADMA diizeyleri arasindaki
fark anlamli bulunmamistir (p<0,05). Kontrol
grubu 1ile tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi
gruplarin NO konsantrasyonlar1 arasindaki fark
anlamli bulunurken (p<<0,001), tedavi Oncesi
ile tedavi sonras1 NO diizeyleri arasindaki fark
anlamli bulunmamstir (p<0,05). Kontrol grubu
ile tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi gruplarin
hsCRP konsantrasyonlar1 arasinda fark anlamli
bulunurken (p<0,001), tedavi Oncesi ile tedavi
sonrasi hsCRP diizeyleri arasindaki fark anlamli

bulunmamistir (p<0,05). Kontrol grubu ile
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tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi gruplarin total

IgE  konsantrasyonlar1  arasindaki  fark

istatistiksel ~ olarak  anlamli  bulunurken
(p<0,001), tedavi oncesi ile tedavi sonras1 total
IgE fark  anlamh

diizeyleri  arasindaki

bulunmamustir (p<0,05).

KOAH’l1 bireylerde SFT’lerden FEV, FEV%,
FEV1/FVC, PEF25-75, PEF25-75%
diizeylerinin aritmetik ortalama ve standart
sapmalar1 Tablo 2’de verilmistir. Kontrol grubu
ile tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi gruplarin
FEV1 diizeyleri arasindaki ve tedavi Oncesi ile
tedavi sonrasi total FEV1 diizeyleri arasindaki
fark anlamli bulunmustur (p<0,001). KOAH
icin uygulanan tedavi FEV1 diizeylerini
artirmistir. Kontrol grubu ile tedavi Oncesi ve
tedavi sonrast FVC diizeyleri arasindaki fark ve
tedavi Oncesi ile tedavi sonrasi total FVC
diizeyleri arasindaki fark anlamli bulunmamistir
(p<0,05). Kontrol grubu ile tedavi 6ncesi FVC%
diizeyleri arasinda anlamli fark bulunurken
(p<0,01) tedavi sonras1 grubu ile arasindaki fark
anlamli bulunmamistir (p<0,05). Tedavi 6ncesi
ile tedavi sonras1t FVC% diizeyleri arasindaki
fark anlamli bulunmustur (p<,05). Kontrol
grubu ile tedavi oncesi FEVI/FVC% diizeyleri
arasinda anlamli fark bulunurken (p<0,001)
tedavi sonrasi grup ile arasindaki fark anlamh

bulunmamistir (p<0,05). Tedavi
FEV1/FVC%

Oncesi 1ile

tedavi  sonrasi diizeyleri
arasindaki fark anlamli bulunmamistir (p<0,05).
Kontrol grubu ile tedavi dncesi ve tedavi sonrasi

PEF25-75 diizeyleri arasinda anlamli fark

Mehmet AKDOGAN

bulunurken (p<0,001). Tedavi 6ncesi ile tedavi
sonrast PEF25-75 diizeyleri arasindaki fark
anlamli bulunmamistir (p<0,05). Kontrol grubu
ile tedavi Oncesi ve tedavi sonrast PEF25-75%
diizeyleri arasinda ve tedavi Oncesi ile tedavi
sonrast PEF25-75% diizeyleri arasindaki fark

anlamli bulunmustur (p<0,05).

KOAH’11 bireylerin kan 6rneklerindeki Hb, Htc,
WBC, PLT, LYM (%) diizeylerinin aritmetik
ortalama ve standart sapmalar1 Tablo 3’de
verilmistir. Kontrol grubu ile tedavi dncesi ve
tedavi sonras1t HB, HTC, trombosit diizeyleri
fark istatistiksel olarak anlamli
(p<0,05), WBC

arasindaki fark anlamli bulunmustur (p<0,05).

arasindaki
bulunmazken diizeyleri
Tedavi Oncesi ile tedavi sonrast HB, HTC,
trombosit diizeyleri arasindaki fark anlamh

bulunmamastir (p<0,05).

KOAH’l1 bireylerin serum 6rneklerindeki AST,
ALT, ALP, GGT aktivite diizeylerinin aritmetik
ortalama ve standart sapmalari Tablo 4’de
verilmistir. Kontrol grubu ile tedavi dncesi ve
tedavi sonrasi serum AST, ALT, ALP, GGT
aktivite diizeylerinin arasindaki ve tedavi oncesi
ile tedavi sonrast serum AST, ALT, ALP, GGT
fark anlamli

aktivite diizeyleri arasindaki

bulunmamaistir (p<0.05).

TARTISMA

KOAH giin gectikce artmakta olan Onemli

kiiresel saglilk  problemlerinden birini

olusturmaktadir.  Diinya  Saghk  Orgiitii
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(WHO)'ne gore, KOAH, ateroskleroz ve kalp

hastaliklarindan sonra ¢agimiz insant igin
oliimiin ti¢lincli ana nedeni olurken, 2020 yilina
kadar diinyadaki o6liimlerin besinci ana nedeni
olacaktir.’ Artan farkindaliga ragmen, KOAH
patojenezi klinisyenler, aragtirmacilar ve ilag
endiistrisinden beklenenden az ilgi
gormektedir.’® KOAH’1n altinda yatan hastalik
siirecinin geri dondiiriilemez olarak
diisiiniilmesi ve bu hastalig1 kisinin kendine
zarar vererek (sigara igerek) yakalanmasi,
hastaliga olan ilgiyi azaltmaktadir. Bu hastaliga
olan ilginin azlig1, hastalik patojenezi ve tedavi
ile 1igili bilgi azligina da sebep olmaktadir.
KOAH  patolojisinin  ayrintili  hiicresel,
molekiiler ve genetik mekanizmalar1 heniiz tam
olarak bilinmemektedir. Bilinen sudur ki;

KOAH, baskin olarak kii¢iik hava yollarinda ve

akciger  parankimasinda, aktive  edilmis
notrofiller ve  makrofajlar ve  solunum
yollarindaki artmis inflamatuvar mediator

sayistyla karakterize edilern kronik inflamatuvar

yanit ile iliskili bir hastaliktir.11?

Calismamiz1 diger ¢alismalardan ayiran en
onemli fark; KOAH tedavi Oncesi ve tedavi
sonrast gruplar1 olusturularak ayni hastalardan
alman kan orneklerinde serum ADMA ve NO
hemogram ve Total IgE diizeylerine ek olarak
SFT  degisimlerine  bakmayr  amaglamis
olmamizdir. Yaptigimiz ¢alismada tedavi dncesi
hasta grubunda ADMA diizeylerinin kontrol
grubuna gore belirgin sekilde yliksek oldugunu

gozlemledik. Elde ettigimiz bu bulgunun diger

Mehmet AKDOGAN

arastirmacilar tarafindan yapilmis olan deneysel
calismalarda elde edilen ADMA bulgular ile
uyumlu oldugu tespit edilmistir.! Bu ¢alismanin
temel bulgusu, tedavi gormiis olan KOAH’I
bireylerde saglikli kontrollere gore ADMA’nin
serum konsantrasyonunun artmasina karsin,
NO’un azalmasi ve serum ADMA ve NO’nun
hava yolu obstriiksiyonunun siddeti ve FEV1 ile
korelasyona sahip olmasidir. Ayrica NO diizey
belirleyicilerinin ¢ok degiskenli modellenmesi,
KOAH ve ADMA, NO diizeyleri ile anlamli ve

bagimsiz olarak iliskili bulunmustur.

Kan dolasimdaki ADMA anormal havayolu
fizyolojisi ve pulmoner fonksiyonlara katkida
Astim ve kistik fibrozisli

ADMA

bulunmaktadir.

hastalarda  artmis ekspresyonu
bildirilmistir. Ayrica oksidatif stres de bu
hastaliklar ve ADMA arasinda ortak bir baglanti
KOAH

oksidatif

13-15 inflamatuvar  bir

KOAH

olmaktadir.
hastaliktir  ve stres,
patojenezine zemin hazirlayan biiyilik bir faktor
olarak tanimlanmaktadir.®’ Bu nedenle
ADMA ve KOAH, oksidatif stresle iligkili
olarak ortak bir bag ile baglanabilir. Bu hipotez,
son yillarda yapilan c¢aligmalar tarafindan
desteklenmektedir. ADMA inkiibasyonunun,
insan serumunda ROS iiretiminde bir artisa
sebep olarak NO sinyal yolunun inhibisyonuna
yol agtig1 bildirilmistir.®2° KOAH’I1 bireylerde
yapilan solunum testleri ve kan gazi analizleri
sonucu tespit edilen hipoksinin de ADMA
diizeyleri {lizerine artict bir etkisinin oldugu

cesitli arastirmacilar tarafindan gosterilmigtir.?!"
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23 Yapilan bir calismada bir hafta siireyle

hipoksiye maruz birakilan ratlarda eNOS

ekspresyonundaki artisa paralel olarak ADMA
diizeyinin de arttig1 bulunmustur.?
Calismamizda benzer sekilde tedavi Oncesi ve
tedavi sonrast KOAH gruplarinda ADMA
diizeyinin kontrol grubuna gore belirgin sekilde
yiiksek oldugunu gozlemledik. Elde ettigimiz bu
arastirmacilar  tarafindan

bulgunun  diger

yapilmis olan deneysel calismalarda elde
ettikleri ADMA bulgulart ile uyumlu oldugu
tespit edilmistir. ADMA’nin sadece KOAH’I1
bireylerde belirli derecelerde meydana gelen
hipertansiyonla  birlikte

pulmoner artmis

olabilecegine ek olarak bu hastalarda olugmus

olan kronik hipoksi sonucunda da artmis
olabilecegini  diisiinmekteyiz. Calismamizda
tedavi Oncesi ve tedavi sonrasti KOAH

gruplarinin NO diizeylerinin kontrol grubuna
gore disik oldugu tespit edildi. NO oldukg¢a
molekiil

degisken bir oldugundan gercek

diizeyinin tespiti olduk¢a zor olmaktadir.
Azalan NO diizeylerinin artmis hasara neden
olabilecegi gesitli calismalarda gosterilmistir.t®
26 Gerek bizim calismamz gerek literatiirlerdeki
diger ¢aligmalar ADMA’nin 6nemli bir hedef
molekiil olabilecegini ve diizeyinin
diisiiriilmesinin hastaliginin ilerlemesi lizerinde
onemli etkisinin olabilecegini gostermektedir.
Yine ¢alisgmamiz ADMA diizeyi yiiksekliginin
KOAH’l1 bireyler icin kotii bir prognostik
belirteg olabilecegini gostermektedir. ADMA
azaltacak bulunmasi

diizeyini stratejilerin

Mehmet AKDOGAN

hastaligin  tedavisinde ve semptomlarmin
azaltilmasinda 6nemli rol oynayabilir. Yapilan
calismalarda ADMA ile iligkili enzimlerin
regiilasyonunun bozulmasi1 asttim ve kistik
fibrozisli hastalarda hava yolu obstriiksiyonuna
katkida bulundugu

ADMA/arginin orani 0.0044-0.0076 araliginda

gosterilmistir, 182

olup, calismamizdaki kontrol grubundan elde
ettigimiz degerlere uygunken, Aydin ve ark.
tarafindan bildirilen son verilere gére KOAH’I1
bireyler bu degerden daha yiiksek degerlere
sahip olmaktadirlar.?® Bununla birlikte, hastalik
siddetinin ADMA konsantrasyonlar1 lizerindeki
etkisi hakkinda hicbir bilgi bulunmamaktadir.
Calismamizdan elde ettigimiz veriler ile orta
KOAH’l1 bireylerde ADMA’nin normal araligin
iizerindeki degerlerde oldugu ancak orta
dereceli KOAH’l1 bireylerde normal dagilimda
medyan degerlerde oldugunu goézlemledik.
Ayrica ADMA ve argininin Oncelikli olarak
hastaligin patojenezinde O6nemli rol oynadigi
destekler elde etmis

gorusinu bulgular

bulunmaktayi1z.

Karadag ve ark.?’, KOAH’lL 24 bireyde
alevlenme ve sabit donem olarak farkl iki grup
olusturmus ve bu gruplar1 saglikli bireylerden
olusan  kontrol

grubu ile karsilastirma

yapmiglardir. Alevlenme donemindeki hasta
bireyler ve kontrol grubu arasindaki serum total
IgE diizeyinin karsilastirilmasinda, alevlenme
donemindeki hastalarda kontrol grubuna gore
IgE  diizeyinin  daha

yiksek  oldugu

belirlenmistir.?’ Calismamizda elde ettigimiz
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sonuglara gore, tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi
gruplarin kontrol grubuna gore serum total IgE

diizeylerinin  yiikksek oldugu gdzlenmistir.

Viicudun herhangi bir yerindeki enfeksiyon ve

inflamasyonun varligini/siddetini gosterebilen,

kanda  Olciilebilir  bir takim  belirtegler

tanimlanmistir.  Bunlar  infektif  tabloyu

belirlemede erken ve hassas gosterge olarak
kullanilabilmektedir. Serum CRP diizeyi,

sedimentasyon degeri, lokosit sayisi, lokosit

formiiliindeki nétrofilhakimiyeti gibi
parametreler  Kklinik  pratikte  enfeksiyon
takibinde olduk¢a sik kullanilan

parametrelerdir.?®

CRP, enfeksiyon belirteglerinden en sik

kullanilanmidir. ~ Streptococcus pneumonia C
polisakkaridini presipite edebildigi i¢in bu ismi
almistir. Hangi nedenden kaynaklaniyor olursa

olsun (infeksiyontravma, romatizmal hastaliklar,

malignite)  viicuttaki  inflamasyonu  ve
siddetinigdsteren en iyl belirtectir.
Beslenmeden, diiirinal varyasyonlardan ve
kullanilan  ilaglardan  etkilenmedigi icin

KOAH’l1 bireylerde inflamasyon varligini iyi
yansitmaktadir. KOAH’l1 bireylerde akut ataklar
sirasinda CRP diizeyindeki bir artig Atagin agir
siddette oldugunu gostermektedir ve artmig CRP
diizeyi de solunum fonksiyonlar1 ile ters
orantilidir. Ayrica yapilan bir ¢calismada FEV1
degeri diisiik olan agir KOAH’l1 bireylerde CRP
diizeylerinin de arttig1 gosterilmistir.® Yapilan
bir calismada KOAH’l1 bireylerde serum CRP

diizeyinin kontrol grubuna gore oldukc¢a yiiksek

Mehmet AKDOGAN

oldugunu ve bu yiiksekligin FEV1 degerleri ile
ters iliskili oldugunu gdstermigler ve akut atakta
daha da artan CRP diizeyinin mortalite

gostergesi oldugunu belirtmislerdir.*

FEVI1 degerinin %50’nin altinda olmasi, agir

KOAH’li1 bireylerde ataklarin siklagmasina

neden oldugu gozterilmistir. Bu olgularda
gelisen ataklar ¢ogunlukla solunum yetmezligi
ile sonuc¢lanmaktadir. Solunumsal asidoz
tablosu gelisir ve mekanik ventilasyon ihtiyaci
baslamaktadir.®® Calismamizdan elde ettigimiz
verilere gore serum hsCRP diizeylerinin kontrol
grubu ile tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi
gruplarinda istatistiksel olarak anlamli derecede
yiilksek olmasi bu verileri desteklemektedir.

Serum 16kosit sayist enfeksiyonun bir diger

belirtecidir. Infektif tablonun kontrol altina
alinmasin1  saglamak amaciyla bir denge
mekanizmas1 olarak enfeksiyona yol acan

mikroorganizmalarla ilk karsilasan makrofajlar
tarafindan salinan IL-8 gibi birtakim sitokinler,
kan olusumunu uyarir ve serum lokosit
degerinde artisa neden olur.®? yapilan bir diger
caliygmada KOAH akut atakta yliksek serum
l16kosit degerlerinin, atagin siddeti ile dogru
orantili oldugu gdsterilmistir.3® Gan ve ark.>* ise
artmis 10kosit degerinin KOAH akut atakta
sistemik inflamasyonun artigin1 gosterdigini ve

atagin agirligint yansittigini belirtmislerdir.

Sonu¢ olarak; KOAH’Il bireylerde serum
ADMA’nin arttigmi ve NO’nun azaldigini ve
FEV1 ile ol¢iilen ADMA ve NO’nun hava yolu

obstriiksiyonunun siddeti ile iliskili oldugunu
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gostermis bulunmaktayiz. Ayrica enfeksiyonun
kanda degerlendirilebilen CRP, l6kosit, nétrofil,
lenfosit gibi parametrelerinin KOAH akut atakta
atagin agirhigini gosterdigi belirlenmistir. Bu
belirteglerin diizeylerinin de solunum fonksiyon
parametreleri ile korelasyon gosterdigi; atagin
ve tedaviye yanitin takibinde ve mortalitenin
belirlenmesinde basit fakat oldukc¢a giivenilir ve

kullanisli oldugu goriisiinde bulunmaktayiz.
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