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Amacg

Morbidite ve mortalitesi yuksek olan KOAH’'da, prog-
nostik belirteglerin saptanmasi énemlidir. Plazma lak-
tat duzeyi, doku oksijen ihtiyacini gosteren ve kolay
ulasilabilen bir tetkiktir. Calismamizin amaci; stabil
KOAH olgularinda plazma laktat duzeyi ile GOLD
KOAH kategorisi, FEV1, ataklar ve hipoksemi arasin-
daki iliskiyi incelemektir.

Gerec¢ ve Yontem

GoOgus Hastaliklari Poliklinigi'ne basvuran stabil do-
nemdeki KOAH olgulari retrospektif olarak degerlen-
dirildi. Demografik 6zellikler, arter kan gazi analizleri,
yillik atak sayilari, GOLD KOAH kategorisine gore;
A,B,C,D siniflari, spirometrik parametreler, evde uzun
sureli oksijen tedavisi (USOT) ve non-invaziv mekanik
ventilasyon (NiMV) kullanip kullanmadiklari kaydedildi.

Bulgular

Toplam 103 stabil KOAH olgusu (E/K: 90/13, orta-
lama yas: 66.8+8.0/y1l) calismaya dahil edildi. OI-
gularin  FEV1:%45.7+20.2, FVC:%63.5+22.2, Pa-
02:66.3£15.0mmHg, PaC02:43.9+8.3mmHg, laktat:
1.5+0.6 mmol/L idi. On iki olgu(%11.7) A, 16 olgu
(%15.5) B, 25 olgu (%24.3) C, 50 olgu (%48.5) D gru-
bunda idi. Olgularin %47.6'sI (n=49) USOT, %37.3'U
(n=28) NIMV kullanmakta idi. D kategorisindeki ol-
gularda laktat duzeyi A, B, C siniflarina gore belirgin
yuksekti (p<0.001). USOT kullananlarda kullanma-
yanlara gore; laktat diizeyi ve PaCO2 belirgin yuksek-
ti (sirasiyla 1.7+£0.7 vs. 1.3+£0.5, p<0.001, 47.94+9.4 vs.
40.2+4.8, p<0.001). Laktat dizeyi ile FEV1 (%) ara-

sinda negatif korelasyon mevcuttu (r=-0.32, p=0.001).
Laktat duzeyi, yillik atak sayisi =2 olanlar ve KOAH
atak nedeniyle hastane yatisi olanlarda anlamli ola-
rak yuksekti (1.6+0.6 vs 1.2+0.5, p=0.002).Agir sid-
detteki KOAH"I 6ngdrmede plazma laktat diizeyinin
1.45mmol/L'nin Gzerinde olmasinin spesifitesi %68,
sensitivitesi %64 olarak saptandi.

Sonug

Plazma laktat diizeyi, KOAH kategorisi D olan ve
USOT kullanan olgularda yuksek saptanmistir. Plaz-
ma laktat duzeyinin KOAH'da prognostik édneminin
olup olmadiginin saptanmasi icin konuyla ilgili pros-
pektif calismalarin yapilmasina ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: GOLD; KOAH; laktat dluizeyi
Abstract

Objective

Lactate level is an indicator of tissue oxygenation.
It might be valuable for COPD patients to have
a prognostic marker. Thus, we aimed to evaluate
the relationship between lactate level and COPD
classification, FEV1 level, exacerbations, hypoxemia
in stable COPD patients.

Materials and Methods

In this retrospective study, demographics, arterial
blood gas analysis, exacerbation history, GOLD
classification, pulmonary function tests, long-term
oxygen therapy (LTOT) and non-invasive mechanical
ventilation (NIMV) usage in stable COPD patients
were recorded.
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Results

Totally 103 patients (M / F: 90/13, mean age: 66.8 +
8.0years) were included. Mean FEV1:45+20%, FVC:
63+22%, Pa02:66x15mmHg, PaC02:43+8mmHg,
lactate level: 1.5+0.6mmol/L. The groups of the
patients according to GOLD COPD classification were
as follows;; 11.7%, 15.5%, 24.3%, 48.5% in A,B,C,D,
respectively. Of patients 47.6% were using LTOT and
37.3% were using NIMV. Lactate level of the patients
in category D was significantly higher than the patients
in A, B, C categories (p<0.001). Lactate level and
PaCO2was significantly higher in patients who used
LTOT (1.7+0.7 vs. 1.3+0.5 p<0.001, 47.9+9.4 vs.
40.2+4.8 p<0.001, respectively). There was a negative

Giris

Kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH), ilerleyici
hava yolu obstriksiyonu ile karakterize, tim dinyada
Onemli mortalite ve morbidite nedeni olan bir hastalik-
tir. Diinyada en sik gorulen 6lum nedenleri icinde dor-
dinci sirada yer almaktadir ve Gg¢inci siraya yuksel-
mesi beklenmektedir (1,2).KOAH ekonomik ve sosyal
yuk acisindan da odncelikli bir toplum saghgi sorunu-
dur. Cunktu KOAH yuksek oranlardaki hastane yatisi
ve acil servis basvurusundan sorumlu bir hastaliktir.
Bu nedenle prognostik faktorlerin saptanmasi takip ve
tedavinin yonlendirilmesine katki saglayacaktir.

Plazma laktat seviyesi arter kan gazi (AKG) érnegin-
de olculen, kolay ve hizli ulasilabilen bir tetkik olup,
doku oksijen ihtiyacinin agirhgini gosteren bir belir-
tectir. Normal kan basinci varliginda bile doku hipo-
perfiizyonunu yansitir (3). istirahat halindeki laktat de-
geri, dusuk oksidatif kapasite belirteclerinden biridir.
Oksidatif kapasite azaldiginda, glikoliz yolagi devreye
girdiginden laktat seviyesi artmaktadir (4,5). Onceki
calismalar yiiksek laktat seviyesinin kalp yetmezligi,
sepsis, travma, pulmoner emboli ve kardiyovaskuler
nedenli mortalite riskini arttirdigini géstermistir (6-10).
Sepsis, travma, masif pulmoner emboli, kardiyak cer-
rahi gibi akut kritik durumlarda, vazodilatasyon, en-
dotel aktivasyonu, mediyator salimi ile doku hipoksisi
ve multiorgan disfonksiyonu gelisir ve tum bunlarin
sonucunda 6lum riski artar (11). Laktat karacigerden
metabolize edilir ve plazma laktat konsantrasyonun-
daki minimal artisin (>1.5mEq/L) bile mortalite ile ilis-
kili oldugu gosterilmistir (12). KOAH'da laktat diizeyi
ile ilgili sinirli sayida calisma yapilmistir ve genellik-
le laktat dizeyi efor yaparken ya da atak donemin-
de degerlendirilmistir (13-16).Bu calismalarda olgular
sadece FEV1 diuzeyini dikkate alan eski KOAH ev-
releme sistemine gore siniflandirilmistir. Calismamiz-
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correlation between lactate level and FEV1 (r=-0.32,
p=0.001). Lactate level was significantly higher in
patients who had moderate or severe exacerbation
history (=2 or =1 hospitalization) (p=0.002). Lactate
level above 1.45mmol/L showed 68% specificity and
64% sensitivity for predicting severe COPD.

Conclusion

Lactate level is increased in patients with GOLD
category D and LTOT usage. Prospective studies
are required to determine whether lactate level has
prognostic significance in COPD.

Keywords: GOLD; COPD; lactate level

da, istirahatte stabil KOAH olgularinda plazma laktat
dizeyi ile GOLD KOAH kategorisi, FEV1 duzeyi, yillik
atak sayisi ve hipoksemi arasindaki iliskiyi incelemeyi
amacladik.

Gerec ve Yontem

Kesitsel olarak dizayn edilen calismaya Gogls Has-
taliklari Poliklinigi'ne 1 Haziran 2019- 31 Aralik 2019
tarihleri arasinda basvuran stabil donemdeki KOAH
olgulari dahil edildi. Olgulardan verilerine ulasilama-
yanlar, spirometri kooperasyonu olmayanlar, ciddi
karaciger ve bobrek yetersizligi olanlar, kronik iskelet
kas sistemi hastaligi olanlar, herhangi bir solid organ
kanseri tanisi olanlar, poliklinik basvurusu sirasinda
akut enfeksiyon (solunumsal, Urogenital ve gastro-
intestinal) semptomlar olanlar, herhangi bir nedenle
hipotansiyon 6ykiusiu olanlar, metformin ve salisilat
kullananlar ve KOAH disinda kronik akciger hastaligi
olanlar ¢alisma digi birakildi. GOLD klavuzuna gére
KOAH ile uyumlu olmayan olgular ¢alismadan dislan-
di (2). istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu'ndan onay alindi (onay numarasi:2020/1442).
Demografik 6zellikler, AKG analizleri, yillik atak say!-
larl, hastane yatislari, spirometrik parametreler, evde
uzun sureli oksijen tedavisi (USOT) ve non-invaziv
mekanik ventilasyon (NiMV) kullanip kullanmadiklari-
na dair bilgiler retrospektif olarak kaydedildi. Olgularin
MmMRC (modified Medical Research Council) dispne
ile KOAH degerlendirme anketi skorlari poliklinik kart-
larindan 6grenildi. Poliklinigimizde rutin olarak AKG
bes dakikalik istirahat sonrasi oturur pozisyonda ali-
nir ve analiz edilir (Radiometer ABL 5, Copenhagen,
Denmark cihazi). Bu retrospektif calismadaki AKG
verileri, bes dakikalik istrahat sonrasi alinan AKG
analizlerine aittir. Hipoksemi; parsiyel arteriyel oksijen
basinci (PaO2) <60mmHg, hiperkapni ise parsiyel ar-
teriyel karbondioksit basinci (PaC0O2)>45 mmHg ola-
rak kabul edildi. Spirometri Avrupa Solunum Dernegi



Klavuzu'na uyularak yapildi (17). Klinigimizde spiro-
metri ZAN 74N cihazi kullanilarak yapilmaktadir. Bu
retrospektif calismada da tiim olgularin spirometrisi
bu cihazla yapiimistir Solunum fonksiyon paramet-
releri olarak zorlu vital kapasite (FVC), zorlu ekspira-
tuvar 1. saniye volimiu (FEV1) ve FEV1/FVC orani
kaydedildi. Olgular, GOLD KOAH kategorisine gore;
A, B, C, D siniflari olarak gruplara ayrildi, gruplarin
bulgulari karsilastirildi.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirme SPSS 21.0 paket programi
(AIMS, istanbul, Turkiye) kullanilarak yapildi. Siirek-
li degiskenler ortalama ve standart sapma, kategorik
degiskenler ise sayi ve yiizde olarak ifade edildi. iki
grup arasindaki istatistiksel karsilastirmada Student
t-testi ve Mann-WhitneyU testi kullanildi. Normal da-
gihmh ikiden fazla grup karsilastirimasinda ANOVA,
normal dagimh olmayan gruplarin karsilastirilmasin-
da Kruskal Wallis testi kullanildi. Kategorik degisken-
ler ki-kare testi ile karsilastirildi. Korelasyon analizi
Spearman testi kullanilarak yapildi. Agir KOAH varli-
gini 6ngdren plazma laktat esik degerinin belirlenme-
si ROC analizi ile yapildi. TUm istatistiksel veriler igin
p<0.05 anlaml kabul edildi.
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Bulgular

Calismamizal03 KOAH olgusu (kadin/erkek: 13/90,
ortalama yas: 66.8+8.0/y1l) dahil edildi. Olgularin de-
mografik, spirometrik ve AKG bulgulari Tablo 1'de
gOsterilmistir. Olgularin %17.5'i (n=18) aktif sigara ici-
cisi, %76.7'si (n=79) sigaray! birakmis, %5.8'i (n=6)
hi¢ sigara icmemis kisilerdi. GOLD KOAH kategorisi-
ne gore olgularin, %11.7'si (n=12) A, %15.5'i (n=16)
B, %24.3'0 (n=25) C, %48.5'i (n=50) D grubunda idi.
GOLD KOAH kategori siniflarina gére A,B,C,D grup-
larinin karsilastirmasi Tablo 2'de gésterilmistir. D ka-
tegorisindeki olgularda laktat diizeyi (1.8+0.6 mmol/L)
A, B ve C siniflarina gore belirgin yiksekti (p<0.001).
USOT kullananlarda kullanmayanlara gére; PaCO2
ve laktat diizeyi belirgin yiksekti (sirasiyla 47.9+9.4
vs. 40.2+4.8 p<0.001, 1.7+0.7 vs. 1.3+£0.5 p=0.001).
USOT kullanan ve kullanmayanlarin dzellikleri Tablo
3'de gosterilmistir. istirahatte hipoksemik olmamasina
ragmen eforla ve/veya nokturnal desatlirasyon nede-
niyle USOT kullanan 8 olgu vardi. Laktat duzeyi ile
FEV1 (%) arasinda negatif korelasyon mevcuttu (r=-
0.32, p=0.001). Laktat diizeyi ile anlamh korelasyon
gosteren parametreler Tablo 4'de gosterilmistir. NIMV
kullanan ve kullanmayanlar arasinda laktat duzeyi

Tablo 1 Hastalarin demografik ve laboratuvar 6zellikleri

Parametreler Ortalama, *std
Kadin/erkek (n) 13/90
Yas (yil) 66.8+8.0
FVC (%) 63.5+22.2
FEV, (%) 45.7+20.2
PaO, (mmHg) 66.3£15.0
PaCO, (mmHg) 43.9+8.3
Laktat (mmol/L) 1.5+0.6
Yilhk atak sayisi (yil) 2.0+1.1
Yillik hastane yatisi (yil) 1.1+0.9
KOAH degerlendirme anketi skoru (puan) 14.5+7.6
Sigara (paket-yil) 44.3+28.3
USOT (%) 47.6
NiMV (%) 27.2
Pa0,<60mmHg (%) 39.8
PaCO,>45mmHg (%) 3519
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acisindan anlamli farklilik saptanmadi. Laktat dize-
yi, yillik atak sayisi =2 olanlar ve KOAH atak nede-
niyle hastane yatisi olanlarda anlamli olarak yuksekti
(1.6£0.6 vs 1.2+0.5, p=0.002). Plazma laktat diizeyi-
nin 1.45mmol/L’'nin Uzerinde olmasinin, agir siddet-
teki KOAH'I 6ngérmede spesifitesi %68, sensitivitesi
%64 olarak saptandi (pozitif prediktif deger: %65.3,
negatif prediktif deger: %66.7, egri altinda kalan alan:
0.74) (Sekil 1).

Sekil 1
Agir KOAH varligini 6ngoéren plazma laktat esik degerinin
ROC egrisi ile gosterilmesi

KOAH'da Laktat Diizeyi

0,64

Sensitivite

044

0,

0 T T T T
00 02 04 086 08 10

Spesifite

Tablo 2 GOLD KOAH kategori siniflarina gére A,B,C,D gruplarinin karsilastirmasi

Kategori A KategoriB Kategori C Kategori D p degeri
Kadin/erkek (n) 0/12 1/15 6/19 6/44 0.9
Yas (yil) 70.4%6.5 64.3+9.1 68.8+7.2 65.7+7.9 0.1
FVC (%) 88.3£16.7 80.3£18.1 63.6£19.0 52.1+17.8 <0.001
FEV, (%) 72.8+24.4 61.6+16.1 48.2+13.5 32.9+10.5 <0.001
PaO, (mmHg) 80.6+11.6 75.4+10.8 77.3+8.2 54.5+9.5 <0.001
PaCO, (mmHg) 39.945.2 40.945..2 40.24£5.2 47.7£9.4 <0.001
Laktat(mmol/L) 1.17+£0.5 1.24+0.6 1.31+0.4 1.8+£0.6 <0.001*
* Anlamlilik D grubu ile A,B ve C gruplari arasinda ayri ayri mevcuttur
Uzun sureli oksijen tedavisi (USOT) kullanan ve kullanmayan olgularin karsilastiriimasi

USOT (+) USOT (-) p degeri
Yas (yil) 65.1+7.7 68.2+8.0 0.06
Cinsiyet (KI/E) 5/44 8/46 0.6
Sigara (paket-yil) 44.1+30.1 43.5+27.6 0.9
Yilhk atak sayisi (yil) 2.7+0.8 1.4+1.1 <0.001
Yillik hastane yatisi (yil) 1.6+0.9 0.7+0.7 <0.001
KOAH degerlendirme anketi skoru (puan) 20.2+5.0 9.445.6 <0.001
FEV, (%) 33.2+10.7 57.0+20.1 <0.001
FVC (%) 52.6x£17.4 73.3£21.7 <0.001
Laktat (mmol/L) 1.7+£0.7 1.3+0.5 0.001
PaO, (mmHg) 53.7+8.8 77.819.1 <0.001
PaCO,>45mmHg 47.9+9.4 40.2+4.8 <0.001
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Tablo 4 Laktat diizeyi ile anlamh korelasyon gosteren parametreler

FEV, (%) FVC (%) PaO,(mmHg)
Korelasyon katsayisi -0.32 -0.29 -0.32
p degeri 0.001 0.003 0.001
N 103 103 103
Tartisma linde yorumlanmistir. Biz KOAH hastalarinda plazma

Retrospektif olarak yapilan bu calismada plazma lak-
tat diizeyi, GOLD KOAH kategorisi D olan ve USOT
kullanan olgularda artmistir.

Anaerobik sartlarda, oksidatif fosforilasyon miamkin
olmadigindan anaerobik glikoliz gerceklesir. Anaero-
bik glikoliz, sistemik oksijen tasinmasi ve oksijen ti-
ketimi arasinda dengesizlige neden olmaktadir. Doku
hipoksemisinin belirteci olan laktat, adenozin trifosfat
(ATP) glikoliz yolu ile piruvatin laktik asite déntusimu
sirasinda Uretilir..Bu nedenle,laktat tretimi hipoksemi
ve hipoperfiizyon durumunda artmaktadir (7). Calis-
mamizda hipokseminin diger gruplara goére daha sik
izlendigi D kategorisinde ve ciddi hipoksemi nedeni
ile USOT kullanan olgularda laktat daha yiksek sap-
tanmistir.

Literatide KOAH ‘da laktat diizeyinin degerlendirildigi
sinirli sayida calisma vardir. Brasil Santos ve ark.'nin
calismasinda, egzersiz sonrasi 91 KOAH olgusunun
laktat diizeyinin artti§i ve istirahatte obstriksiyon de-
recesi ile laktat diizeyi arasinda korelasyon olmadigi
belirtilmistir (14). Aksine calismamizda laktat dizeyi
ile FEV1 arasinda negatif korelasyon mevcuttu ve
KOAH kategorisi D olan hastalarda laktat duzeyi di-
ger siniflara gére belirgin artmisti. Baska bir calisma-
daise 12 dakikalik ylrime testi sonrasi, plazma laktat
diizeyi 0.5 mmol/l ve Gizerinde yiikselen KOAH olgula-
rina pulmoner rehabilitasyon dnerilmektedir (15). KO-
AH’hlarda egzersize bagl pulmoner hipertansiyonun
(PH) izlendigi baska bir calismada PH izlenen KOAH
olgularinda laktat diizeyi digerlerine gére anlamli
yiksek bulunmustur.Yine ayni calismada, istirahatte
PH olmayan, egzersiz sonrasi PH saptanan ve he-
modinamisi normal olan KOAH olgularinda da laktat
dizeyi yuksek izlenmistir (16). Benzer sekilde sepsis-
te hemodinamik bozukluk gelismeden 6nce plazma
laktat konsantrasyonu yikseldigi gosterilmistir (6).Bu
durum, plazma laktat diizeyinin hemodinamisi normal
ancak komplikasyon gelisme riski olan hastalarin ta-
nimlanmasinda iyi bir prognostik belirtec oldugu sek-

laktat diizeyinin, hastahgin seyri icin dnemli bir takip
kriteri olabileceg@ini dusunlyoruz. Baska bir calisma-
da acil servise basvuran KOAH olgularinda basvuru
aninda ve altinci saatte laktat diizeyi ile laktat klirensi
calisiimistir (13). Acil Servis Birimi'nden evine tabur-
cu edilen ve hastaneye yatirilan olgularin kan laktat
dizeyleri (baslangi¢ ve altinci saat) benzer iken laktat
klirensi hastaneye yatirilan grupta disik bulunmus-
tur.Akut durumlarda plazma laktat seviyesinin yuksel-
mesi altinci saatten sonra baslar ve ylksek plazma
diizeyinin en iyi hangi zaman araliinda saptanacagi
net olarak bilinmemektedir (7). Bu nedenle laktat di-
zeyi ve mortalite ile ilgili calismalar, tek bir plazma lak-
tat diizeyi 6lgimu yerine seri laktat diizeyi ve laktat
klirensinin 6lcimind 6nermektedir (11).Plazma laktat
dizeyi yiksekliginin, hemodinamisi normal olan pos-
toperatif donem hastalarinda mortalite i¢in prognostik
oldugu belirtilmistir (11). Bu nedenle plazma laktat di-
zeyinin KOAH'da, stabil donemde de prognostik aci-
dan 6nemli olabilecegini disintyoruz.

Calismamiz KOAH'da laktat diizeyi ile ilgili dnceki ¢a-
lismalara gore daha fazla hasta populasyonuna sa-
hiptir. Diger bir gicld yani da, GOLD KOAH kategori
A, B, C, D ile plazma laktat diizeyi arasindaki iliskiyi
inceleyen ilk calismadir.

Calismamizin limitasyonu ise retrospektif olmasi,
laktat diizeyinin bir kez bakilmis olmasi ve klinisyenin
laktat diizeyine kér olmamasidir.Ancak bu retrospek-
tif bir calismadir ve hastalar degerlendirildigi zaman
bu calisma henliz tasarlanmamisti. Diger kisith tarafi
ise hastalarimizda hiperlaktatemiye neden olabilecek
tiamin eksikliginin degerlendirilmemis olmasidir. Ayri-
ca KOAH'da kullanilan ana ilaglar arasinda yer alan
beta2-agonistler de laktat dizeyinde artisa neden
olabilirler ve bizim tiim olgularimiz ayni dozda inhale
beta2-agonist kullanmakta idi.

Sonug¢ olarak agir KOAH olgularinda ve hipoksemik

KOAH olgularinda plazma laktat diizeyi artmaktadir.
Plazma laktat dizeyinin KOAH icin prognostik bir
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oneminin 0|up o|mad|g|n|n an|a§||mas| |(;|n daha ge- 16. Skjgrten I, Hilde JM, Melsom MN, Hisdal J, Hansteen V, Steine

; ; ; _ K, et al. Exercise capacity in COPD patients with exercise-indu-
hig hasta populasyonunu iceren prospekiif calisma ced pulmonary hypertension. Int J Chron Obstruct Pulmon Dis.

lara ihtiyag vard!r. Konuyla ilgili .yapl!acak prosp_ektif 2018:13:3599-610.
calismalarda seri plazma laktat diizeyi ve laktat kliren-  17. Quanjer PH, Tammeling GJ, Cotes JE, Pedersen OF, Peslin R,
sinin degerlendiriimesi faydal olacaktir. Yemault JC. Lung volumes and forced ventilatory flows.Report

working party standardization of lung function tests, European

community for steel and coal.Official statement of the Europe-
Cikar Catismasi an respiratory society. Eur Respir J Suppl. 1993;16:5-40
Herhangi bir ¢ikar catismasi yoktur.
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