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OZET

Giris: Fosfor (P), biitiin canli hiicreleri i¢in gerekli
ve niikleik asitin yapisin1 olusturan adenosin
trifosfat (ATP) tiretimi siirecinde son derece 6nemli
olan, bir elementtir. ATP’nin yiiksek enerji
baglarinin yapisinda yer almasindan dolayi, kas
kasilmasi gibi bircok fizyolojik siiregte dnemli rol
oynar. Kandaki diisiik fosfor seviyesi, nadir
olmasma ragmen, kronik obstriiktif akciger
hastaliginin  (KOAH) siddetini ve alevlenme
sikligin arttirabilir.

Ama¢: Bu c¢alisma, KOAH  hastalarinda
hipofosfateminin prognostik etkilerini incelemeyi
ve fosfor diizeyleri ile hastaligin siddeti, alevlenme
sikliklar1  ve semptomlart arasindaki iliskiyi
degerlendirmeyi amaglamaktadir.

Gere¢ ve Yontem: Retrospektif dosya tarama
seklinde yapilan ¢aligmamizda, gogiis hastaliklari
poliklinigimizde takip edilen, KOAH tanis1 almus,
stabil donemdeki ve tedavisi halen devam eden, 53
hastanin kan P diizeyleri incelenmistir. Hastaligin
evresi ile normal kan fosforlu grupla (% 2,5-4,5
mg/dl), disik fosforlu hasta grup (<% 2,5 mg/dl)
karsilagtirilmigtir.

Bulgular:  Caligmaya 53  hasta  katild1
Katilimeilarin yas ortalamasi 68,2+9,3 (Ortanca:68,
Minimum-Maksimum: 45-87) yil idi. Katilimcilarin
%90,6s1 erkekti. Calismaya katilanlarin
%11,3’tinde hipofosfatemi mevcuttu. KOAH evresi
ve semptom skoruna gore fosfor seviyeleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. Evre A’da
fosfor seviyesi ortalamast en yiiksek saptanirken,
evre D’de en diisiik saptandi. Semptom skoru
10°’dan disiik olan grupta, >10 olan gruba gore
fosfor seviyesi ortalamasi daha yiiksekti.

Sonu¢: Sonug olarak; kan fosfor seviyelerinin
izlenmesi  basittir ve KOAH alevlenmesinde
sagkalimi arttirmak igin, diisik kan fosfor
seviyelerini normal seviyelere miimkiin oldugunca
yaklagtirmak oOnerilmektedir. Stabil ddnemdeki
KOAH hastalarinda hipofosfateminin, hastaligin
evrelerine ve prognozuna etkilerinin daha iyi
anlagilmasi igin, prospektif calismalarin
planlanmasinin gerektigini ve ayrica KOAH'h
hastalarin ~ hayatta  kalma  oranlarni  da
artirabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: KOAH, prognoz, fosfor

Forgotten Element in COPD; Phosphorus
ABSTRACT

Introduction: Phosphorus (P) is an essential
element for the production of adenosine
triphosphate (ATP), which is essential for all living
cells and constitutes the structure of the nucleic
acid. As ATP is involved in the structure of high
energy bonds, it plays an important role in many
physiological processes such as muscle contraction.
Low levels of phosphorus in the blood, although
rare, may increase the severity and exacerbation of
chronic obstructive pulmonary disease (COPD).

Objective: This study aims to investigate the
prognostic effects of hypophosphatemia in COPD
patients and to evaluate the relationship between
phosphorus  levels and disease  severity,
exacerbation frequency and symptoms.

Material-Methods: In our study, which was
performed in the form of retrospective file
screening, the blood P levels of 53 patients who
were followed up in our outpatient clinic of COPD,
diagnosed as COPD, who were in stable period and
who were still on treatment were examined. The
stage of the disease was compared with normal
blood phosphorus group (2.5-4.5 mg / dl) and low
phosphorus patient group (<2.5 mg / dl).

Results: Fifty-three patients participated in the
study. The mean age of the participants was 68.2 +
9.3 (Median: 68, Minimum-Maximum: 45-87)
years. 90.6% of the participants were male.
Hypophosphatemia was present in 11.3% of the
participants. Statistically significant difference was
found between phosphorus levels according to
COPD stage and symptom score. The mean
phosphorus level was found to be highest in stage A
and lowest in stage D. In the group with a symptom
score less than 10, the mean phosphorus level was
higher than the group with >10.

Discussion: As a result; monitoring of blood
phosphorus levels is simple, and to improve
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survival in COPD exacerbation, it is recommended
to bring low blood phosphorus levels as close to
normal levels as possible. In order to better
understand the effects of hypophosphatemia on
stage and prognosis of stable COPD patients, we
believe that prospective studies should be planned
and also may increase the survival rates of COPD
patients.

Key Words: COPD, prognosis, phosphorus
GIRiS

Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig
(KOAH), genellikle zararli partikiil veya
gazlara ciddi maruziyetin neden oldugu
havayolu ve/veya alveoler anormalliklere bagl
kalict hava akimi kisitlanmasi ve solunumsal
semptomlarla karakterize, yaygin, onlenebilir
ve tedavi edilebilir bir hastaliktir (1). Gelismis
tilkelerde KOAH prevalansi, yash
popiilasyonun artmasi  nedeniyle giderek
artmaktadir (2). KOAH diinya c¢apinda
dordiincii 6nde gelen 6liim nedenidir, 6zellikle
yaslanan niifusta prevalansi ve mortalitesinin
2020 yilina kadar diinya capinda ii¢iincii 6nde
gelen 6liim nedeni olmasi beklenmektedir (3).
Tan1 konduktan sonra 10 yillik sag kalim orani,
solunum yetmezligi gelisen hastalarda yaklasik
%50'dir (4). KOAH etiyolojisinde birgok
faktor rol oynamasina ragmen, baskin neden
sigara kullanimidir.

Fosfor (P), kas kasilmasi, hiicresel
saglamlik ve diger biyolojik fonksiyonlar
iizerinde etkisi olan ATP (Adenozin Trifosfat)
yiiksek enerjili baglar dahil olmak {izere farkli
fizyolojik, hiicresel biyokimyasal islemlerde
rol oynayan 6nemli bir elektrolittir (5).

Kandaki diisiik fosfor seviyeleri sik
olmasina ragmen, klinik olarak hastalarin
tedavileri diizenlenirken, hekimler tarafindan
kan sodyum veya potasyum seviyelerine dikkat
edildigi kadar Onemsenmemektedir. Diisiik
serum P seviyeleri, KOAH'1 olumsuz yodnde
etkileyen kas zayifligindan sorumlu olabilir
(6). Ayrica, kandaki diisiik P seviyesi, KOAH
hastalarinda, mortaliteyi arttiran alevlenme
sikliklarini artirir (7).

Biz bu calismada, KOAH
hastalarimizda, diisiik kan P seviyesi ile
hastaligin siddetini ve hastalarin alevlenme
sikliklar1  arasindaki  iliskiyi  arastirmayi
amacladik.

GEREC ve YONTEM

Goglis  hastaliklar1  poliklinigimizde
KOAH tanisiyla takip edilen ve halen KOAH
tedavisi alan 53 hasta c¢aligmamiza alindi.
Retrospektif olarak, dosya taramasi seklinde,
KOAH’m stabil oldugu donemdeki P
seviyeleri, hastalarin evreleri, semptomlar1 ve
alevlenme sikliklaria gore degerlendirildi.

Hastalara ATS kriterlerine (8) uygun
olarak Viasys marka spirometri cihazi ile
solunum fonksiyon testi iki kez yapildiktan
sonra en iyi test kaydedilip, bronkodilatasyon
testinde ise hava haznesi ile 4 puf salbutamol
(400 pgr) inhalasyonunu takiben 15 dakika
sonra FEV1/FVC (%), FEV1 (%, It), FVC (%,
It) degerleri Olclilmiistir. GOLD (Global
Strategy for the Diagnosis, Management, and
Prevention of Chronic Obstructive Lung
Disease) 2017°ye gore (1) KOAH
evrelendirmesi yapilmistir.

“A grubu”: Diisiikk Risk, Az Semptom (GOLD
1 veya 2 (hafif veya orta derecede hava akim
kisitlanmasi), ve/veya 0-1 alevlenme /yil ve
alevlenmeye bagli hastaneye yatis yok.)

“B grubu”: Dislik Risk, Fazla Semptom
(GOLD 1 veya 2 (hafif veya orta derecede
hava akim kisitlanmasi), ve/veya 0-1
alevlenme /yi1l veya hastaneye yatisa neden
olan alevlenme yok.)

“C grubu”: Yiksek Risk, Az Semptom
(GOLD 3 veya 4 (agir veya ¢ok agir hava akim
kisitlanmasi), ve/veya >2 alevlenme yil veya
>1 hastaneye yatisa neden olan alevlenme)

“D grubu”: Yiiksek Risk, Fazla Semptom
(GOLD 3 veya 4 (agir veya ¢ok agir hava akim
kisitlanmasi), ve/veya >2 alevlenme yil veya
>1 hastaneye yatisa neden olan alevlenme.)

KOAH alevlenmesi, tedavi degisikligi
gerektiren ve/veya hastane yatig1 gerektiren,
dispnenin kotiilesmesi, balgam miktar1 ve
plrulansinda artma olarak tanimlanmaktadir

).

Alevlenme siklig1 yilda bir
alevlenmeden az olan hastalar, az alevlenen
grup ve alevlenme siklig1 yilda 2 ve iizeri olan
hastalar stk alevlenen  grup  olarak
¢aligmamizda adlandirildi.
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Semptom  skorlamasi1 igin GOLD
tarafindan onerilen ve KOAH’l1 hastanin
yasam kalitesi hakkinda c¢ok kapsamli fikir
veren KOAH degerlendirme testi [COPD
Assesment Test (CAT)], kullanildi. CAT
Tiirkge formu gilnliik klinik uygulamada
giivenilir ve gecerli bir degerlendirme aracidir
(9). CAT’ e gore; puant <10 olan hastalar az
semptomlu, puam1 >10 olan hastalar c¢ok
semptomlu hastalar olarak degerlendirildiler.

Hastalarimiz 40 yas dsti ve 10
paket/y1l tstiinde sigara igme Oykiisii olan
kisilerdi. Kan fosfor diizeyi, inorganik
fraksiyona veya fosfata (mg / dL) karsilik
gelen, amonyum fosfomolibdat olusumuna
dayanan bir yontemle 6l¢iilmiistiir.

Caligmadan diglanma kriterleri:

1) Kronik bobrek yetmezligi olan hastalar
(Kreatinin>% 2.0 mg)

2) Fosfor bilesikleri tedavisi gdren veya
parenteral beslenme altindaki hastalar

3) Edinilmis immiin yetmezlik sendromu
(AIDS) veya diger immiinosiipresif hastaliklar
olan hastalar

4) Malignitesi olan hastalar

5) Akut serebrovaskiiler hastalig1 olan hastalar
6) Bronsiyal astimi olan hastalar

7) Kalp yetmezligi olan hastalar

8) Sepsis veya diger herhangi bir ciddi
inflamatuar hastalig1 olan hastalar

9) KOAH alevlenmesi olan hastalar

Calismamiz, kurumumuz etik kurulu
tarafindan Helsinki Deklarasyonuna uygun
olarak onaylandi.

istatistiksel analiz

Calismanin verileri istatistik paket
programi SPSS 20.0 (IBM Company, Chicago,
IL, USA) siiriimil ile analiz edildi. Verilerin
sunumunda sayi, yiizde, ortalama, standart
sapma, ortanca, minimum,  maksimum
degerleri kullanildi. Normal dagilima uygunluk
testi sonuglarina gore parametrik test olarak iki
ortalama arasindaki farkin onemlilik testi ve
Varyans Analizi (ANOVA) testi kullanildi.
Varyans Analizi (ANOVA) testinde gruplar
arast1 farklilik bulununca farkliligi ortaya
¢ikaran grubun belirlenmesi amaciyla Post Hoc
‘Tukey’ yoOntemi uygulandi.  Kategorik

verilerin analizinde Ki-kare testi kullanildi.
Verilerin korelasyon ile analizinde normal
dagilima uygunluk testi sonuglarmma gore
Spearman Korelasyon Analizi ve Kendall
Korelasyon Analizi uygulandi. Korelasyon
katsayisinin  degerlendirilmesinde  1:0-0.24
oldugu durumlar zayif; 1r:0.25-0.49 oldugu
durumlar orta; r:0.50-0.74 oldugu durumlar
giiclii; r:0.75-1.0 oldugu durumlar ise ¢ok
giicli  korelasyon olarak degerlendirildi.
Istatistiksel ~ analizlerde —p<0,05 oldugu
durumlar istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

BULGULAR

Calismaya 53 hasta katildi.
Katilimcilarin =~ yas  ortalamas1  68,249,3
(Ortanca:68, Minimum-Maksimum: 45-87) yil
1di. Katilimcilarin %90,6’s1 erkekti.

Calismaya katilanlarin = %11,3’iinde
hipofosfatemi mevcuttu.

KOAH evresi A olanlar katilimcilarin
%9,4’lnii, B olanlar %32,1’ini, C olanlar
%28,3’tnl,, D olanlar ise %30,2’sini
olusturmaktaydi.

Kisilerin %58,5’inde sik alevlenme
mevcuttu, %62,3’iinde semptom skoru 10 ve
tizerindeydi. Biitin  katihmcilarda  sigara
kullanim Oykiisii mevcuttu. Sigara kullanimi
ortalama 38,2+17,9 (Ortanca:40, Minimum-
Maksimum: 10-90) paket yil idi. (Tablo 1)’de
katilanlarin 6zellikleri verilmistir.

Tablo 1. Calisma grubunun 6zellikleri

Degiskenler n (%)
Cinsiyet

Erkek 48 (90,6)
Kadin 5(9,4)
Fosfor durumu

Hipofosfatemi 6 (11,3)
Normal 47 (88,7)
KOAH evresi

A 5(9,4)

B 17 (32,1)
C 15 (28,3)
D 16 (30,2)
Alevlenme durumu

Az 22 (41,5)
Sik 31 (58,5)
Semptom skoru

<10 20 (37,7)
>10 33 (62,3)

n: Sayl, %: Siitun yiizdesi
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Cinsiyet, KOAH evresi, alevlenme ve
semptom skoruna gdre fosfor seviyesi
karsilagtirildiginda; KOAH evresi (p:0.010) ve
semptom skoruna gore (p:0.030) fosfor
seviyeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptandi. KOAH evresi A ile B (p:0.021),
A ile D (p:0.006) karsilastirmasinda fosfor
seviyeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptandi. KOAH evresi A ile C (p:0.063),
B ile C (p:0.932), B ile D (p:0.890), C ile D
(p:0.576)  karsilagtirmasinda  ise  fosfor
seviyeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmadi. KOAH evresi A olan grupta
fosfor seviyesi ortalamast en yiiksek
saptanirken, KOAH evresi D olan grupta en
diisiik saptandi. Semptom skoru 10’dan diisiik
olan grupta, >10 olan gruba gore fosfor
seviyesi ortalamasi daha yiiksekti (Tablo 2).

Tablo 2. Cinsiyet, KOAH evresi, alevlenme ve
semptom skoruna gore fosfor seviyesi

Tablo 3. Cinsiyet, KOAH evresi, alevlenme ve
semptom skoruna gore fosfatemi kargilagtirmasi

Fosfatemi Durumu

karsilastirmasi
Degiskenler  Fosfor Seviyesi (mg/dl) p
Ortalama+SS  Ortanca

(Minimum-
Maksimum)

Cinsiyet

Erkek 3,2+0,6 3,2 (1,9-4,5) 0,304

Kadin 3,5+0,4 3,6 (3,0-4,0)

KOAH

evresi

A 4,0+0,4 4,0 (3,4-45) 0,010*

B 3,2+0,6 3,2(2,1-4,4)

C 3,3+0,5 3,3 (2,4-4,0)

D 3,1+0,6 3,0 (1,9-4,5)

Alevlenme

durumu

Az 3,4+0,6 3,4(2,1-45) 0,220

Sik 3,2+0,6 3,2(1,9-4,5)

Semptom

skoru

<10 3,5+0,6 3,5(24-45) 0,030

>10 3,1+0,6 3,2 (1,9-4,5)

SS: Standart sapma, p: Iki Ortalama Arasindaki
Farkin Onemlilik Testi, *: Varyans Analizi
(ANOVA) Testi

Cinsiyet, KOAH evresi, alevlenme ve
semptom skoruna goére fosfatemi durumu
karsilagtirildiginda;  kadinlarin ~ tamaminin
fosfor seviyesinin normal smirlarda oldugu,
KOAH evreleri arasinda D  grubunda
hipofosfateminin (%18.8) daha fazla oldugu
belirlendi. Cinsiyet, KOAH evresi, alevlenme
ve semptom skoru ile fosfatemi durumu
karsilagtirilmalarinda  istatistiksel ~ olarak
anlamli fark saptanmadi (p>0.005) (Tablo 3).

Degiskenler Hipofosfatemi Normal p

n (%) n (%)
Cinsiyet
Erkek 6 (12,5) 42 (87,5) 0,922
Kadin 0(0,0) 5 (100,0)
KOAH
evresi
A 0(0,0) 5 (100,0) 0,507
B 2(11,8) 15 (88,2)
C 1(6,7) 14 (93,3)
D 3(18,8) 13 (81,2)
Alevlenme
durumu
Az 2(9,1) 20 (90,9) 0,666
Sik 4 (12,9) 27 (87,1)
Semptom
skoru
<10 1(5,0) 19 (95,0) 0,494
>10 5(15,2) 28 (84,8)
n: Say, %: Satir yiizdesi, p: Ki-kare testi
TARTISMA

Gelismis tllkelerde KOAH prevalansi,
yasli popiilasyon nedeniyle giderek artmaktadir
(2) ve spirometri ile yapilan taramalarda
yetigkinlerde ortalama %5-15'inde KOAH
saptanmistir (10,11). KOAH, birinci saniye
zorlu ekspiratuar voliimiin (FEV1) geri doniisii
olmayan azalmasi1 ve saghk durumunun
progresif kotiilesmesiyle karakterize, uzun
siireli bir seyre sahiptir.

Hipofosfateminin  klinik  belirtileri,
hafif belirtilerden (miyalji, zayiflik, anoreksi),
tetanyum, koma, rabdomiyoliz, solunum
yetmezligi ve ventrikiiler tagikardi gibi siddetli
belirtilere kadar degisebilir. Solunum yolu
enfeksiyonu nedeniyle tedavi edilen hastalarin
%20 -25'inde hipofosfatemi saptanmistir (12).
Hipofosfatemi, KOAH'li hastalarda, diger
hastalardan %20 daha yiiksek oranda olmasina
ragmen (13), klinisyenler tarafindan KOAH’I1
hastalarin  degerlendirilmesi sirasinda ¢ok
dikkat edilmemektedir.

Hipofosfateminin erken tespiti ve
tedavisi ile, solunum kaslarmin, 06zellikle
diyafragma fonksiyonunun oOnemli Olgiide
diizeldigini, ayrica Oksiirme refleksinin
artmasiyla enfeksiyon riskini artirabilecek
solunum yolu sekresyonlarin  birikmesinin
onlendigini gosteren ¢alismalar mevcuttur (14-
17).
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Calismamizda, hastalarm  %90,6's1
erkekti, yas ortalamasi 68,2+9,3 yil ve tim
hastalar uzun sigara igme siiresine (38,2+17,9
yil) sahipti. Bu bulgular, literatiirdeki benzer
caligmalarla uyumluydu (7,18). Sigara i¢iminin
hala kadinlarin arasinda diisik olmasi
nedeniyle KOAH c¢alismalarinda, erkek
baskinlig1 ortaya ¢ikmaktadir.

Calismamizda, KOAH evresi A ile B
(p:0.021), A ile D (p:0.006) karsilagtirmasinda
fosfor seviyeleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi. KOAH evresi A olan
grupta fosfor seviyesi ortalamasi en yiiksek
saptanirken, KOAH evresi D olan grupta en
diisiik saptandi.

KOAH evreleri arasinda D grubunda
hipofosfateminin (%18,8) en fazla oldugu
belirlendi.

Literatiiri  inceledigimizde, stabil
donemdeki KOAH hastalarinin  evrelerine
gore, kan fosfor diizeylerinin karsilastirildigi
bagka bir c¢alisma bulamadik. Bu yodnden
caligmamiz, literatiire yeni bir bakis getirse de
retrospektif planlanmasi ve hasta sayimizin az
olmas: bir kisitlilik olusturmaktadir.

Literatiirde yapilan calismalara
bakildiginda, KOAH akut alevlenmesinde,
hipofosfatemi %60 oraninda saptanmis ve
hipofosfatemi ile mortalite, ventilatorde kalma
stiresi, ventilatdrden ayrilmada basarisizlik ve
ventilator ~ destegi  altindaki  hastalarin
mortalitesi arasinda anlamli  bir iliski
saptanmustir (7,19-21).

Caligmamizda, semptom skoruna gore
(p:0.030) fosfor seviyeleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptandi. Semptom skoru
10°dan diisiik olan grupta, >10 olan gruba gore
fosfor seviyesi ortalamasi daha yiiksekti.
Alevlenme sikligiyla, fosfor seviyeleri arasinda
bir fark saptanmamustir.

KOAH kadin hastalarimizin
tamaminda, fosfor seviyeleri normaldi fakat bir
genelleme yapilabilmesi i¢in kadin hasta
sayimiz yeterli degildi. Kadin hormonlarinin,
kardiyovaskiiler hastaliklarda oldugu gibi bazi
hastaliklarda, koruyucu etkisi bilinse de,
KOAH i¢in bu konu belirsizligini korumaya
devam etmektedir.

Sonug olarak; kan fosfor seviyelerinin
izlenmesi basittir ve KOAH alevlenmesinde
sag kalimi arttirmak ig¢in, diisiik kan fosfor
seviyelerini  normal seviyelere —mimkiin
oldugunca yaklastirmak onerilmektedir. Stabil
donemdeki KOAH hastalarinda
hipofosfateminin, hastaligin evrelerine ve

prognozuna etkilerinin daha iyi anlagilmasi
i¢cin, prospektif calismalarin planlanmasinin
gerektigini ve ayrica KOAH'1 hastalarin
hayatta kalma oranlarim1 da artirabilecegini
diisiinmekteyiz.

Cikar catismasi: Yoktur.
Finansal destek: Yoktur.
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