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Abstract

Objective: Although protein-calorie malnutrition and associated weight
loss have been demonstrated in chronic obstructive pulmonary disease
(COPD), the reasons for weight loss, as well as the relation of weight loss
with hormonal and inflaimmatory markers is not clear. Therefore, the
present study aimed to investigate the reasons for weight loss in COPD
patients and the relation of weight loss with hormonal/inflammatory
markers and hyperinflation.

Methods: The present study included 60 patients with stable COPD who
were admitted to the Chest Diseases Outpatient Clinic and 20 healthy
controls. The patients were divided into three groups according to their
body mass index (BMI); Group 1: BMI <20 kg/m?, Group 2: BMI 20-25
kg/m? and Group 3: BMI >25 kg/m?’. The patients underwent pulmo-
nary function testing and arterialgblood gas analysis. Serum adiponectin,

hrelin, leptin, tumour necrosis factor STNF) pha, C-reactive protein
CRP), prealbumin and transferrin levels were measured. The results
were evaluated by appropriate statistical methods.

Results: Considering the patient groups together, leptin and ghrelin
levels were found to be statistica]i; significantly lower in the patient
group (p=0.001 and p=0.003). Serum leptin level was found to be lower
in Group 1 with a BMI <20 as comparetf to the other COPD patients and
the control group (p<0.001). Adiponectin level was lower in the group
with a BMI <20 as compared to the group with a BMI >25 (p=0.031). No
statistically significant difference was determined between the patients
with and without hyperinflation in terms of serum ghrelin, leptin, adi-
ponectin, TNF-a, prealbumin and transferrin levels.

Conclusion: Decreased serum ghrelin and leptin levels were associated
with weight loss. However, no relation could be identified between hy-
perinflation and hormonal markers. It was thought that further studies
are needed in order to reach a definite conclusion.
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Ozet

Amag: Kronik obstriiktif akciger hastahginda (KOAH), protein-kalori
malniitrisyonu ile buna bagh kilo kayb: gelistigi gésterilmekle birlikte,
kilo kayb1 nedenleri ve kilo anbl ile hormonal ve inflamatuar belirtecler
arasmgaki iliski net degildir. Cahsmarmzin amaci KOAH'h hastalardaki
kilo kaybimin nedenlerini, kilo kayb: ile hormonal, inflamatuar belirtec-
ler ve hiperinflasyon arasindaki iligkiyi aragtirmaktir.

Yontemler: Calismamiza, G6giis Hastahklar: Poliklinigine bagvuran 60
stabil KOAH'h hasta ve 20 saglikh kontrol alind:, Hastalar viicut kitle in-
dekslerine (VKI) gore 3 gruba ayrildu: 1. grup VKI <20 kg/m?, 2. grup VKI
20-25 kg/m? ve 3. grup VKI >25 kg/m? olarak belirlendi. Hastalara solu-
num fonksiyon testleri ve arter kan gazi analizi yapildi. Serum adiponek-
tin, grelin, leptin, tiimor nekroz fakt6r (TNF) alfa, C-reaktif protein (CRP),
prealbiimin ve transferrin diizeyleri ¢ahgildi. Sonuglar uygun istatistiksel
yontemlerle degerlendirildi.

Bulgular: Hasta grubu biitiin olarak degerlendirildiginde, leptin ve grelin
diizeyleri hasta grubunda istatistiksel olarak anlam.ﬁ-‘ﬁerecede diisiik bu-
lundu (p=0,001 ve p=0,003). Serum leptin diizeyi VKI <20 olan 1. Grupta,
diger KOAH'l1 hastalara ve kontrol grubuna gére diisiik bulundu (p<0,001).
Acigiponektin diizeyi VKI <20 olan grupta, VKI >25 olan gruba gére daha
diistik bulundu (p=0,031). Serum grelin, leptin, adiponektin, TNF-a, preal-
biimin ve transferrin diizeyleri agismdan hiperinflasyonu olan ve olmayan
hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark saptanmad.

Sonug: Azalmus serum grelin ve leptin diizeyleri, kilo kayb ile iligkili idi.
Bununla birlikte hiperinflasyon ve hormonal belirtecler arasinda iligki
bulunmadi. Bu konunun agikhiga kavusmasi icin daha ileri cahgmalara
ihtiyac oldugu diigtiniildii.

Anahtar Kelimeler: Adiponektin, grelin, KOAH, leptin, viicut kitle indeksi

Kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH), kronik hava yolu kisitlamasi ile karakterize olan progresif ve
inflamatuar bir hastaliktir. Gegmis yillarda hava akimi kisitlanmasi tGzerinde durulurken, glinimizde
artik hastaligin sistemik inflamatuar komponenti 6n plana ¢ikmaktadir. Bu hastaligin taniminda zaman
icerisindeki baslica kavram degisikligi, KOAH'In sadece akcigerlerle sinirli bir hastalik olmayip ayni za-
manda sistemik inflamatuar bir hastalik oldugunun anlasilmasidir (1-3).

Kronik obstriiktif akciger hastaligindaki sistemik inflamasyonun nasil ve nicin gelistidi ile ilgili cesitli hipotez-
ler olmasina karsin, timayle acikhida kavusmamistir. Ancak mekanizma ne olursa olsun KOAH'taki sistemik
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inflamasyonun, viicut kompozisyon degisimi, osteoporoz, kardiyovasku-
ler sistem hastaliklari ve diyabetes mellitus gibi cesitli komorbiditelere
neden olabilecegdi yapilan calismalarda gosterilmistir (2-5).

Onemli bir komordite olarak kabul edilen viicut kompozisyon degi-
simleri (yagsiz kitle, yag kitlesi ve kemik mineral icerigi gibi), klinik
olarak anlamli kilo kaybi olmayan KOAH'li hastalarda da gorilmek-
tedir (6,7). Viicut kompozisyon degisiminin nedenleri net olmamak-
la beraber, solunum isindeki artisa paralel gelisen, solunumla iliskili
enerji tiketimindeki artis, metabolik ve fonksiyonel kapasitelerdeki
bozulmanin yol actigi negatif enerji dengesi bu degisimi aciklamak
icin kullaniimaktadir (8).

Literatirde KOAH'ta sistemik inflamasyon ve viicut kompozisyon de-
gisimleriile ilgili calismalarda bircok inflamatuvar belirteg arastiriimis,
ancak net bir gorus ortaya ¢ikmamistir (3,4,9). Calismamizin amaci;
stabil donemdeki agir KOAH'lI hastalarda gelisen viicut kompozis-
yon degisimleri ile leptin, adiponektin, grelin, timor nekroz faktor
alfa (TNF)-alfa ve solunum fonksiyonlari arasindaki iliskiyi arastirarak,
hastalarin prognozlarini olumsuz yonde etkileyen kilo kaybi nedenle-
rinin daha iyi anlasiimasini saglamaya calismaktir.

YONTEMLER

Calismamiz igin Yerel Etik Kurul'dan 04.06.2008 tarih ve 2008/58 nu-
marali karar ile onay alinmistir. Calismaya alinan tim hastalar, calisma
oncesi bilgilendirilerek onaylari alinmistir.

Calismaya Mayis-Eylil 2009 tarihleri arasinda Gogus Hastaliklar Polikli-
nigi'ne basvuran, en az 2 yildir optimal medikal tedavilerini kullanan ve
6 haftadir stabil donemde olan 60 KOAH'l hasta ve 20 saglikl kontrol
alindi. Kronik obstriiktif akciger hastaligi tanisi, GOLD 2009 kriterleri-
ne gore (postbronkodilatér FEV,/FVC <%70 ve FEV, <%80) konuldu ve
ayni kriterlere gére agir KOAH'l hastalar (FEV, <%50) secildi. Tim birey-
lerin ayrintill anamnezi alindi ve fizik muayeneleri yapildi.

Asagidakilerden herhangi birine sahip olan hastalar calismaya dahil
edilmedi: 1) Nutrisyonel destek almak, 2) Oral ya da inhale kortikos-
teroid tedavisi kullanmak, 3) Diyabet, hipertiroidi, hipotiroidi, kronik
bbébrek yetmezligi, romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus gibi
sonuglar etkileyebilecek ek hastaliklar olmak, 4) Son 6 hafta icinde
alt solunum yolu enfeksiyonu ve KOAH atadi gecirmek.

Solunum Fonksiyon Testleri

Tum bireylerin spirometrik testleri ve akciger volim olctimleri, Av-
rupa Solunum Dernegi'nin 6nerdigi kriterlere gore bilgisayara bagh
spirometre cihazi (Vmax22D, Sensor Medics, California, ABD) ile ya-
pildi. FVC, FEV,, FEV,/FVC orani 6lciildii ve bu parametrelerin mut-
lak degerleri ile beklenen degerin ylizdesi degerlendirmeye alindi.
Hastalarin, ¢ok soluklu nitrojen arinma ydntemi ile akciger volimleri
Olclldi. FRC'nin %120'nin lzerindeki degderi hiperinflasyon olarak
yorumlandi (10). Arter kan gazi analizleri, (cobas b 121, Roche, Man-
nheim, Almanya) istirahat halindeki hastalarin, radial arterlerinden
alinan kan 6rneginde yapildi ve pH, parsiyel arteriyel karbondioksit
basinci (PaCO,), parsiyel arteriyel oksijen basinci (PaO,), bikarbonat
(HCO,), oksijen satlirasyonu parametreleri degerlendirildi.

Antropometrik Olgiimler
Antropometrik 6lclimlerde boy ve agirlik ayni kisi tarafindan, bireyler
ayakta ve a¢ iken standart 6l¢iim aletleri kullanilarak 6lgtld. Yagsiz
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doku kutlesi (YDK) ve yag kiitlesi (YK); tek frekans (50 khz) biyoelek-
trik impedans analizorii (Body Fat Analyzer, model TBF 300, Tanita,
Tokyo, Japonya) ile dlciildii. Viicut kitle indeksi (VKi) ve Quetelet in-
deksi kullanilarak hastanin kilosu, boyunun karesine boliinerek (agir-
lik/boy?) hesaplandi ve kg/m? olarak ifade edildi. Hastalar VKi'ye gére
3 gruba ayrildi (1. grup VKi <20; 2. grup VKi 20-25; 3. grup VKi >25).

Biyokimyasal Analiz

Kan 6rnekleri 12 saat aglik sonrasi sabah 08.00 ile 09.00 arasinda alin-
di. TNF-alfa, leptin, adiponektin, grelin diizeyleri ELISA (Enzyme-Lin-
ked Immunosorbent Assay, Organon Teknika, Durham NC, ABD) ciha-
zinda calisildi. Prealbiimin ve transferrin diizeyleri cobas 501 (Roche
Diagnostics, GmbH, Roche, Mannheim, Almanya) otoanalizériinde
immdinoturbidimetrik ydntemle calisildi.

istatiksel Analiz

Surekli degiskenlerin analizi igin, verilerin normal dagilim kontrolii so-
nucunda degiskenlerinin normal dagilim gostermedigi gézlenmistir.
Bu nedenle istatistik analizlerde nonparametrik yontem tercih edil-
mistir. ki grup karsilagtirmalar Mann-Whitney U test ile yapilirken, iki-
den fazla grup karsilagtirmalari ise Kruskal-Wallis H testi ile yapilmistir.
Anlamli farkhlik bulunan sonuglarda, bu farkliigin hangi gruptan kay-
naklandigini belirlemek icin Dunn post-hoc test istatistiginden yarar-
laniimistir. Degiskenler arasindaki korelasyonun incelenmesi amaciyla
Spearman’s Rho katsayilar hesaplanmistir. istatistik analizler SPSS v.
11.5.1 ve STATISTICA v. 6.1 paket programi ile yapilmistir. istatistik ana-
lizlerde p<0,05 ise sonuglar anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR
Galismaya alinan hastalarin ve kontrol grubunun demografik ve fonk-
siyonel 6zellikleri Tablo 1'de verilmistir.

Viicut kitle indeksine gére 3 gruba ayrilan ( VKi <20, VKi: 20-25 ve VKi
>25) KOAH hastalarinin biyokimyasal endokrin parametreleri ve bu
parametrelerin viicut kitle indekslerine gore karsilastiriima sonuglari
Tablo 2'de gosterilmistir.

Leptin diizeyleri, KOAH hastalarinda kontrol grubuna gore istatistik-
sel olarak anlamli diizeyde duisiik bulundu (p=0,001) (Tablo 1). Alt
grup analizi yapildiginda, leptin diizeyinin VKi <20 olan KOAH has-
talarinda diger KOAH'l hastalara ve kontrol grubuna gore istatistik-
sel olarak anlamli diizeyde daha diisiik oldugu gozlendi (p<0,001).
Korelasyon analizinde, serum leptin diizeyleri ile VKbnin (r=0,522 ve
p=0,0001) ve yagsiz viicut kitlesinin (r=0,408 ve p=0,001) pozitif ko-
relasyon gosterdigi saptandi.

Adiponektin diizeylerine bakildiginda, tim hasta grubu ile kontrol
grubu arasinda fark gézlenmezken, VKi <20 grubunda adiponektin
diizeyinin, VKi >25 grubuna gére istatistiksel olarak anlamli diizeyde
disiik oldugu gériildii (p=0,031). Serum adiponektin diizeyi ile VKIi
(r=0,314 ve p=0,005) ve yagsiz viicut kitlesi (r=0,343 ve p=0,007) ara-
sinda pozitif korelasyon saptandi.

Grelin dlzeyleri, tiim hasta grubunda kontrol grubuna gére anlamh
diizeyde dusuktu (p=0,003). Alt grup analizi yapildiginda ise, gruplar
aras farkin yalnizca 2.grup (VKi: 20-25 kg/m?) ile kontrol grubu ara-
sinda oldugu saptandi (p=0,007).

KOAH'l hastalarda solunum fonksiyon testleri ile viicut kompozisyo-
nu, endokrin ve biyokimyasal parametreler arasindaki korelasyonlara
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bakildiginda (Tablo 3), FEV, (%) ile VKi (r=0,259 ve p=0,046) (Resim 1)
ve leptin diizeyleri (r=0,284 ve p=0,028) arasinda pozitif bir korelas-
yon oldugu saptandi.

inspiratuar kapasite (IC) ile yagsiz viicut kitlesi (r=0,309 ve p=0,016),
leptin (r=0,338 ve p=0,008), adiponektin (r=0,401 ve p=0,002) dlizey-

Cingbzler ve ark. KOAH'ta Kilo Kaybr ile Hiperinflasyon ve Biyobelirteglerin Iligkisi

leri arasinda pozitif (Resim 2,3), TNF-alfa (r=-0,356 ve p=0,005) ile ne-
gatif bir korelasyon saptandi. Yine total akciger kapasitesi ile TNF-alfa
(r=-0,323 ve p=0,012) arasinda negatif bir korelasyon mevcuttu.

Hastalar hiperinflasyon agisindan degerlendirildiginde, FRC (%) >120
ve FRC (%) <120 hasta gruplari arasinda; VKI, yagsiz viicut kitlesi, lep-
tin, adiponektin, grelin, TNF-Alfa, prealbiimin, transferrin ve CRP du-
zeyleri arasinda fark g6zlenmedi (Tablo 4).

TARTISMA

Bu calismada, stabil donemdeki KOAH'l hastalarda viicut kompozis-
yonu degdisimleri ile endokrin ve sistemik inflamatuar parametreler
(leptin, adiponektin, grelin, TNF-alfa) ve solunum fonksiyonlari ara-
sindaki iliski arastinlmistir. Viicut kitle indeksi ile hava yolu obstrik-
siyonu arasinda zayif derecede; yagsiz viicut kitlesi ile inspiratuar ka-
pasite arasinda orta derecede pozitif korelasyon saptanmistir. Kronik
obstriktif akciger hastaligi hastalarinda leptin ve grelin diizeyleri is-
tatistiksel olarak anlamli derecede diistik bulunmustur. TNF-alfa, CRP,
prealblimin ve transferrin agisindan ise istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmamistir.

Leptin, adipositlerden salinan bir hormondur ve temelde goérevi; ener-
ji tiiketimi, istah kontrold ile kilonun diizenlenmesi, enerji dengesinin
saglanmasidir. Leptin ayrica proinflamatuar bir sitokindir (11). Leptin
Uretimi, genetiksel olarak defektli farelere rekombinant leptin uygulan-
masindan sonra besin aliminda azalma, enerji kullaniminda artma ve
viicut agirhginda azalma oldugu gézlenmistir. Luo ve ark. calismalarin-
da (12) KOAH'li olgularda saglikli bireylere gére VKi'yi, viicut yag orani-
ni, plazma grelin ve leptin konsantrasyonlarini daha distik diizeylerde,
TNF-alfa ve CRP'yi ise daha ylksek diizeylerde bulmuslardir.

Kilo kaybi bulunmayan KOAH’li hastalarda, TNF ve leptin diizeyleri ve
onlarla iliskili parametreleri degerlendiren bir calismada, leptin di-
zeylerinin KOAH atak gegiren hastalarda artmis oldugu, ancak stabil
KOAH'll hastalarda kontrol grubuna gére daha diisiik olmakla bera-
ber istatiksel farkin olmadigi bulunmustur (13). Disiik VKi'ye sahip
KOAH'lI hastalarda yapilan bir baska calismada, diisiik VKi'ye sahip
KOAH'l hastalarda serum leptin seviyeleri dlistik olarak bulunmustur
(14). Ayrnica KOAH'l hastalarda kilo kaybinin dolasimdaki leptin sevi-
yelerinde artisa neden olmadigi, aksine leptin seviyelerinin KOAH'li

Tablo 1. KOAH'l hastalarin demografik ve fonksiyonel 6zellikleri
Erkek/Kadin (n) 57/3 18/2 0,424
Yas (y1l) 60,83+6,59 58,4+5,81 0,146
Sigara oykusu (pk.yil) | 44,66+17,58 0 0,0001
VKi (kg/m?) 24,06+5,36 24,48+2,05 0,735
YDK (kg) 54,29+8,2 57,35+6,94 0,140
YDKI (kg/m?) 18,89+2,4 20,24+1,58 0,024
FEV, % 37,80+9,53 90,70+14,11 0,0001
FRC % 116,78+34,27 | 95,70+£22,24 0,012
IC (L) 1,70+0,48 2,63+0,76 0,0001
RV/TLC (%) 53,13+11,38 34,75+6,10 0,0001
PaO? (mmHg) 73,69+£12,99 87,20+12,53 0,0001
Leptin (ng/mL) 2,32+1,52 3,93+1,05 0,001
Adiponektin (ugr/mL)  8,52+4,46 8,74+2,34 0,840
Grelin (pg/mL) 25,32+17,22 43,47+27,07 0,003
TNF-alfa ( pg/mL) 16,65+28,62 19,3£18,28 0,693
Prealbimin (g/L) 0,33+0,68 0,25+0,07 0,588
Transferrin (g/L) 2,78+0,76 2,77+0,38 0,916
CRP (mg/L) 5,14+£5,59 7,49+7,36 0,138
Albiimin (g/ dL) 4,05+0,46 4,12+0,35 0,562
CRP: C reaktif protein; FEV: 1. saniye zorlu vital kapasite; FRC: fonksiyonel reziduel ka-
pasite; IC: inspirasyon kapasitesi; KOAH: kronik obstruktif akciger hastaligi; RV: reziduel
volum; SD: standart sapma; TLC: total akciger kapasitesi; TNF-alfa: tumor nekroz fakt-
or-alfa; VKI: vucut kutle indeksi; YDK: yagsiz doku kutlesi; YDKI: yagsiz doku kutle indeks
Tablo 2. KOAH hastalarinda viicut kitle indekslerine gore biyokimyasal ve endokrin parametrelerin karsilastiriimasi

AKS (mg/dL) 93,00+10,12 93,05+11,98 98,70+10,08 94,60+9,73 0,281

Leptin (ng/mL) 0,93+0,46 4,73+3,86 5,66+9,23 1,93+1,48 <0,001
Adiponektin (ugr/mL) 7,07+2,39 8,11+4,16 10,39+5,73 8,74+2,35 0,064
Grelin (pg/mL) 31,37+19,21 20,01+12,72 24,59+17,94 43,47+27,07 0,002
TNF-alfa ( pg/mL) 27,57+46,50 8,81+4,07 13,57+£12,89 19,36+18,28 0,089
Prealbimin (g/L) 0,23%0,07 0,24+0,06 0,53+1,17 0,25+0,07 0,301

Transferrin (g/L) 2,93%0,72 2,85%0,60 2,58+0,94 2,77%0,38 0,987
CRP (mg/L) 6,52+7,43 4,91+5,54 3,99+2,81 7,49+7,36 0,447
Alblmin (g/ dL) 3,88+0,50 4,22+0,35 4,07+0,47 4,12+0,35 0,562
AKS: Aclik kan sekeri; CRP: C-reaktif protein; KOAH: kronik obstruktif akciger hastaligi; SD: standart sapma; TNF-alfa: tumor nekroz faktor-alfa; VKi: vucut kutle indeksi
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Tablo 3. Solunum fonksiyon testleri ile viicut kompozisyonu, endokrin ve biyokimyasal parametreler arasindaki korelasyon

VKi (kg/m?) ,259 | ,046 ,046 727 ,008
YDK (kg) 232 | ,074 ,107 A17 | -,051
Leptin (ng/mL) 284 | 028 | ,084 | ,524 | ,095
Adiponektin (ugr/mL) | ,234 | ,071 | 117 | 372 | ,124
Grelin (pg/mL) -097 | 462 | -060 | 650 | -,078
TNF-alfa (pg/mL) -101 | ,443 | -323 | ,012 | -161
Prealbiimin (g/L) -044 | ,739 ,156 | ,235 | ,070
Transferrin (g/L) 114 | 385 ,046 | ,726 | -,043
CRP (mg/L) 176 | 177 | -167 | ,202 | 210

954 | -,038 | ,775 014 | 917 ,248 ,056 | 5171 | 192
699 | -036 | ,787 | -,014 | 915 ,309 ,016 | -,225 | 084
467 038 | 771 ,052 | ,693 ,338 ,008 | -,032 |,810
346 ,027 | ,835 134 | ,305 401 ,002 | -,081 | ,540
,555 | -,035| ,790 | -,033 | ,805 | 145 | ,262 | ,053 |,687
,220 | -245| 059 | -167 | 202 | -356 | ,005 | -137 | ,295
,596 145 | 269 134 | ,308 | -,042 | ,748 ,68 | ,608
743 ,054 | ,683 | -,009 | ,945 ,081 ,538 | ,045 | ,734
105 | -113 | ,390 | 154 | 241 -008 | ,950 | -,112 |,393

CRP: C reaktif protein; FEV: 1. saniye zorlu vital kapasite; IC: inspirasyon kapasitesi; RV: rezidiiel voliim; TLC: total akciger kapasitesi; TNF-alfa: tiimér nekroz faktér-alfa; VKI: viicut

kitle indeksi; YDK: yagsiz doku kitlesi
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Resim 1. FEV, (%) ile viicut kitle indeksi (r=0,259 ve p=0,046)
arasinda pozitif korelasyon saptandi

Resim 2. inspiratuar kapasite ile yagsiz viicut kitlesi (r=0,309 ve
p=0,016) arasinda pozitif korelasyon saptandi

hastalarda yagsiz viicut kitlesinin korunmasi adina kompansatuvar
mekanizma olarak belirli seviyelerde kaldigi iddia edilmistir (14).

Bizim calismamizda, plazma leptin diizeyi KOAH hastalarinda kontrol
grubuna goére azalmis bulunmakla beraber, viicut kitle indekslerine
gére alt grup analizi yapildiginda kilo kaybi olan hastalarda (VKi <20
kg/m?) plazma leptin seviyeleri daha diistik diizeylerde, diger hasta
gruplarinda (VKi =20 kg/m?) ise daha yiiksek diizeylerde bulunmustur.
Ayni zamanda KOAH'll hastalarda plazma leptin diizeyleri, VKi, yagsiz
viicut kitlesi, FEV, ve IC ile pozitif korelasyon géstermistir. Bizim
bulgularimiza benzer sekilde Eker ve ark. (15) da calismalarinda
KOAH grubunda leptin diizeylerini kontrol grubuna goére daha
diisiik bulmuslar ve leptin seviyesi ile VKi arasinda pozitif korelasyon
saptamiglardir. Bu sonuglar hava yolu obstriiksiyonunun ilerledigi,
inspiratuar kapasitenin azaldigi dolayisi ile hiperinflasyonun arttigi
hastalarda leptin diizeylerinin daha duisiik oldugunu ve azalmis plazma

leptin seviyelerinin viicut kitle indeksi ve yagsiz viicut kitlesinde azalma
ile iliskili olabilecegini dislindirmektedir. Ayni zamanda KOAH'li
hastalarda kilo kaybinin dolagimdaki leptin seviyelerinde artisa neden
olmadigi, aksine leptin seviyelerinin KOAH'li hastalarda yagsiz viicut
kitlesinin korunmasi adina, kompansatuvar mekanizma olarak belirli
seviyelerde kaldigi goriisiini de desteklemektedir (14).

Grelin, endojen growth hormon (GH) iliskili peptid olarak adlandiril-
makta ve mide mukozasindan salgilanmaktadir. Grelin, GH salinimini
uyarir ve pozitif enerji dengesine neden olur. Grelin agisindan bakildi-
ginda literatlirde az sayida calisma oldugu gorilmektedir. Japonya'da
yapilan bir calismada, hastalar iki gruba (VKi =20 ve VKi <20) ayrilmis
ve serum grelin, TNF, IL6 ve norepinefrin seviyeleri diisik kilolu grupta
belirgin olarak yliksek bulunmustur. Alt grup analizi yapildiginda, plaz-
ma grelin seviyelerinin diistk kilolu hastalarda normal kilolu hastalara
kiyasla daha yiksek oranlarda bulundugu goérilmustir. Plazma grelin
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Resim 3. a,b. inspiratuar kapasite ile leptin (r=0,338 ve p=0,008) ve adiponektin (r=0,401 ve p=0,002) diizeyleri arasinda pozitif korelasyon
saptandi
Tablo 4. Hiperinflasyon varligina gore viicut kompozisyonu, endokrin ve biyokimyasal parametrelerin karsilastiriimasi
VKi (kg/m2) 15,60 42,00 19,45 23,65 31,18 18,50 30,00 19,95 22,70 26,00 0,395
YDK (kg) 39,00 75,00 47,75 52,50 65,00 39,00 | 65,00 49,75 52,50 | 57,25 0,358
Leptin (ng/mL) 0,32 42,00 1,02 2,40 4,18 0,13 15,00 1,12 2,20 3,86 0,709
Adiponektin (ugr/mL) 2,55 23,93 511 8,20 11,25 3,19 24,25 5,44 7,38 9,65 0,682
Grelin (pg/mL) 2,13 71,73 12,09 15,61 34,88 1,31 67,49 12,01 21,62 42,37 0,521
TNF-alfa (pg/mL) 2,70 211,0 532 9,90 19,53 1,60 65,13 571 9,25 15,44 0,817
Prealbiimin (g/L) 0,04 5,50 0,20 0,25 0,30 0,13 0,35 0,20 0,26 0,28 0,928
Transferrin (g/L) 0,20 4,30 2,39 2,82 3,20 0,20 4,09 2,39 2,70 3,31 0,704
CRP (mg/L) 0,40 31,00 1,28 3,50 8,00 0,60 16,00 1,23 2,65 5,63 0,575
CRP: C reaktif protein; FRC: fonksiyonel rezidiiel kapasite; TNF-alfa: tiimér nekroz faktér-alfa; VKI: viicut kitle indeksi; YDK: yagsiz doku kitlesi

seviyeleri rezidiiel volim (RV), rezidiiel voliim/total akciger kapasitesi
(RV/TLC) ile dogru orantili bulunmustur. Sonucta, plazma grelin seviye-
lerinin dustik viicut agirhikli KOAH'll hastalarda yiikseldigi ve seviyelerin
anormal pulmoner fonksiyonlar ve kasektik durumla baglantili oldugu
savunulmustur (16). Bizim calismamizda, serum grelin diizeyi KOAH
hasta grubunda kontrol grubuna gére disik bulunurken, alt grup
analizinde istatiksel farkin grup 2 (VKi: 20-25) ve grup 3'ten (VKi >25)
kaynaklandigi izlendi. Solunum fonksiyon testleri ile grelin arasinda bir
iliski saptanmadi. Anormal grelin aktivitesinin asiri kilo ya da dustik ki-
loya neden olabilecegi tizerinde durulmaktadir (17).

Adiponektin antienflamatuar, antiaterosklerotik ve antiobezite etkileri
olan, visseral yag dokusundan salinan adiposit spesifik proteindir. Ya-
pilan bir calismada, normal agirliktaki KOAH'li hastalarda adiponektin
seviyeleri saglikh bireylere oranla belirgin derecede yiiksek bulunmus
ve serum adiponektin seviyeleri ile rezidiel volim arasinda pozitif
korelasyon saptanmistir (18). Bizim calismamizda KOAH'l hastalar ile

kontrol grubu arasinda adiponektin diizeyi acisindan fark gézlenmedi,
ancak alt grup analizinde VKi <20 grubunda, VKi >25 grubuna gére adi-
ponektin diizeyinin istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik oldugu
saptandi (p=0,031). Ek olarak serum adiponektin diizeyi ile VKi (r=0,314
ve p=0,005) ve yagsiz viicut kitlesi (r=0,343 ve p=0,007) arasinda pozitif
korelasyon saptanirken, inspiratuar kapasite ile serum adiponektin du-
zeyi arasinda da pozitif korelasyon saptanmistir (r=0,401 ve p=0,002).
Bu sonuclar, KOAH hastalarinda hiperinflasyon gelismesi ve VKide
azalmayla korele bir sekilde serum adiponektin diizeylerinin azaldigini
disundirmekle birlikte tartismaya agiktir.

Yapilan calismalarda, serum TNF-alfa seviyeleri KOAH'lI hastalarda
saglikli kontrollere goére yiiksek bulunmustur (5,12,13,18). Ayni za-
manda, TNF-alfa seviyelerinin zayif hastalarda normal viicut agirlikh
olanlara gore daha yiiksek oldugu gosterilmistir (18). 2006 yilinda ya-
pilan bir calismada ise, serum TNF-alfa seviyeleri agisindan malndtris-
yonu olan ve olmayan stabil KOAH arasinda belirgin farklilik olmadig
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gozlenmis, ayrica leptin ve TNF-alfa arasinda da bir korelasyon elde
edilememistir (19). Bizim calismamizda, KOAH hasta grubunda TNF-
alfa serum diizeyleri kontrol grubundan farkli bulunmadi; ancak alt
grup analizinde diisiik viicut agirlikl KOAH hasta grubunda (VKi <20
ka/m? TNF-alfa diizeyleri daha yiiksek olmakla birlikte istatistiksel
olarak anlamli degildi. TNF-alfa diizeyinin, IC ile negatif korelasyon
gostermesi, hastaligin ilerlemesi ve hiperinflasyon gelisimi ile paralel
olarak serum seviyesinin arttigini diisindiirmektedir.

Akciger volumleri agisindan bir degerlendirme yapildiginda, hi-
perinflasyonun (FRC >%120) kilo kaybi ya da biyokimyasal belirte¢
dizeyleri ile bir iliskisini saptamadik. Ancak hiperinflasyon gelistikce
IC'de azalma oldugu bilinen bir gercektir ve bizim calismamizda IC
ile yagsiz viicut kitlesi (r=0,309, p=0,016), leptin (r=0,338, p=0,008),
adiponektin (r=0,401, p=0,002) diizeyleri arasinda pozitif, TNF-alfa
(r=-0,356, p=0,005) ile negatif bir korelasyon saptanmistir. Bu bulgu-
lar, IC'nin hasta takibinde daha kiymetli olabilecegini distindiirmek-
tedir. Adiponektin dizeylerindeki degisikliklerin akciger hastaliginin
bir hazirlayicisi mi yoksa sonucu mu oldugu heniiz net degildir. Sag-
likl bireylerde adiponektin diizeyleri akciger fonksiyonlari ile pozitif
korelasyon gostermekle birlikte, genelde yapilan calismalarda KOAH
grubunda bu iliskinin ters ydnde oldugu gosterilmistir (20, 21). Ancak
bizim calismamizda, KOAH hasta grubunda adiponektin ile IC arasin-
da pozitif korelasyon saptanmistir.

SONUC

Literatiirde KOAH'ta sistemik inflamasyon ve kilo kaybi ile ilgili ca-
lismalar genel olarak degerlendirildiginde, bircok inflamatuvar be-
lirtecin kilo kaybu ile iliskilendirildigi gorilmektedir. Ancak, tim bu
verilerden yola ¢ikarak halen kilo kaybini tam olarak agiklamak miim-
kiin gérinmemektedir. Calismamiz sonucunda elde ettigimiz veriler
oldukca karmasik ve tartismaya aciktir. Kronik obstriiktif akciger has-
taliginda kilo kaybinin nedenlerinin daha iyi anlasilabilmesi icin daha
ileri calismalarin planlanmasi ve uygulanmasina ihtiyag vardir.
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