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Abstract

Reflect the ability of carbonmonoxide (CO) to diffuse into the blood 
through the alveolar capillary membrane. DLCO is used to estimate 
gas transfer, which is impaired in many disorders.  The most used 
method of measuring DLCO is the single breath technique. In this re-
view the measuring technique and the clinically use of CO diffusion 
will be discussed.
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Özet

Difüzyon testi karbonmonoksitin alveol membranından kana ge-
çişini gösteren bir ölçümdür. Gaz transferi olarak da adlandırıl-
makta ve birçok hastalıktan etkilenmektedir. Difüzyon ölçümünde 
en çok kullanılan teknik tek soluk karbonmonoksi tekniğidir. Bu 
yazıda difüzyon testinin uygulaması ve klinik kullanımı tartışıla-
caktır.

Anahtar Kelimeler: Difüzyon kapasitesi, DLCO, tek soluk tekniği

GİRİŞ

Akciğerlerde, alveol ve kapiller arasında başta oksijen 
olmak üzere tüm gazların değişimine yol açan primer me-
kanizma difüzyondur. Difüzyon; herhangi bir maddenin 
yüksek konsantrasyonlu bölgeden düşük konsantrasyonlu 
bölgeye geçişidir. Akciğerde ise difüzyon gaz ve sıvı fazlar 
arasında elektrokimyasal bir olay olup, gazların parsiyel ba-
sınç gradiyenti doğrultusunda olur. Bu geçiş pasif bir olay 
olup gazların konsantrasyonu ile ilgili değildir. Örneğin, ve-
nöz kanda 46 mmHg parsiyel basınçtaki karbondioksit (CO2) 
konsantrasyonu (1.3 mmol/L), alveoldeki 40 mmHg’lık CO2 
konsantrasyonundan (2.5 mmol/L) daha düşüktür (1). Bir ga-
zın alveolekapiller membranı geçiş hızı şu formüle bağlıdır:

V=  A k α (P1 – P2)

                 h
V: Bir gazın belli bir zamanda difüze olma hızı

A: Difüzyonun gerçekleşeceği yüzeyin alanı

k: Difüzyon sabitesi

α: Gazın çözünürlüğü

P1-P2: Difüzyonun gerçekleşeceği iki ortam arasındaki 
parsiyel basınç farkı

h: Membranın kalınlığı

Formüldeki A ve h membranın özelliklerini yansıtırken, 
k ve α gazın özelliklerini yansıtır.  Bir gazın difüzyon sabi-
tesi, ağırlıklı olarak o gazın moleküler ağırlığıyla ilgilidir. Bu 
nedenle oksijenin (1/√32) difüzyon sabitesi, CO2’ten 1/√44 
hafifçe fazladır. Ancak CO2’in çözünürlüğü (α) oksijenden 
yaklaşık 20 kat fazladır. Bu nedenle CO2 alveole kapiller 
membrandan çok daha hızlı difüze olur (1).

Difüzyon hızı ayrıca difüzyonun gerçekleştiği ortamın 
viskozitesinden de etkilenir. Havadaki difüzyon sıvıya oranla 
daha hızlıdır. Dokuların su konsantrasyonu oldukça yüksek 
olduğundan genelde organizmada dokulardaki gazların di-
füzyon hızı suyunkine çok yakındır. Bunun tek ayrıcalığı erit-
rositlerdir. Eritrosit içindeki hemoglobin konsantrasyonun-
dan dolayı viskozitesi artmış ve buna bağlı olarak difüzyon 
hızı azalmıştır.

GAZLARIN ÖZELLİKLERİ

Difüzyon testi ölçümlerinde standart olarak kullanılan 
gaz karbonmonoksit (CO)’tir. Bunun nedeni; CO’in alveol ga-
zından eritrosit içine hızla girmesi ve eritrosit içindeki hemog-
lobine olan yüksek afinitesidir (oksijenden 210 kat fazla) (2). 
CO ile hemoglobin arasındaki sıkı bağdan dolayı plazma 
parsiyel basıncında herhangi bir değişim olmadan yüksek 
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miktarda CO hemoglobin ile bağlanır. Bu nedenle CO’in di-
füzyonunu sınırlayan tek etken alveolo-kapiller membrandır. 
Bunun yerine hemoglobin ile bağlanmayan (asetilen-C2H2-, 
azot protoksit-N2O- vb.) bir gaz olsaydı bir süre sonra plazma 
konsantrasyonu yükselerek difüzyonu kısıtlayacaktı. Yani bu 
gazların alveolo-kapiller transferi perfüzyonla sınırlıdır. Ok-
sijen ise hemoglobin ile bağlanmasına karşın, hemoglobine 
olan afinitesi CO kadar yüksek değildir. Hemoglobin satü-
rasyon miktarı arttıkça oksijen bağlanması azalır ve plazma 
oksijen parsiyel basıncı yükselir, bu da difüzyonu kısıtlar. Nit-
rik oksit (NO) de kullanılabilecek gazlardan biri olmasına kar-
şın, halen oturmuş bir yöntem yoktur. Ayrıca son yıllarda üst 
solunum yollarında ve akciğerde NO yapımının gösterilmiş 
olması da kullanımı zorlaştırmaktadır.

DİFÜZYON TESTİNİN UYGULANMASI

On yılı aşkın bir süredir CO difüzyon testi için ERS ve 
ATS’nin ayrı ayrı yayınladığı iki kılavuz referans olarak kul-
lanılmaktaydı (2,3). En son yayınlanan ATS/ERS ortak kılavu-
zunda da birçok konunun bu iki kılavuzdan alındığı bildiril-
mektedir (4). 

Daha önceki ERS kılavuzunda yedi farklı ölçüm yönte-
minden söz edilmekteyken son ATS/ERS kılavuzunda aynen 
daha önce ATS kılavuzunda olduğu gibi, en sık kullanılan 
yöntem olmasından dolayı “single breath” yöntemi öneril-
mektedir (2) (Şekil 1).

Terminoloji

Son yıllara kadar ERS ve ATS kılavuzlarında farklı termi-
nolojiler kullanılmakta idi. ERS, testin difüzyon dışında akci-
ğerin başka özelliklerinden de etkilenmesi ve genelde isti-
rahatte ya da submaksimal egzersizde yapılması nedeniyle 
bir kapasite olmadığı savlarına dayanarak difüzyon kapasi-

tesi terimi yerine transfer faktör terimini önermekteydi. ATS/
ERS kılavuzunda ERS’nin eleştirileri kabul edilmekle birlikte 
geleneksel olarak difüzyon kapasitesi teriminin kullanımı be-
nimsenmiştir. ATS/ERS kılavuzu kullanılan birimler arasındaki 
farklılığın da önemli olmadığını, ERS’nin önermiş olduğu bi-
rimlerin (SI) 2.987 ile çarpılarak geleneksel (difüzyon kapa-
sitesi) değerlere ulaşılabileceğini belirtmiştir. Pratikte de bu 
konunun göz önüne alınmasında yarar vardır. Aletlerin bir-
çoğunda iki yöntem de bulunmakta ve hangisi seçilirse ona 
göre sonuç vermektedir. Özellikle farklı aletlerde yapılmış 
sonuçların karşılaştırılmasında mutlaka kullanılan birimlerin 
aynı olup olmadığı kontrol edilmelidir.

ERS:

TLCO = mmol.min-1kPa-1

ATS/ERS:

DLCO = mL.min-1mmHg-1

DLCO/VA (KCO) = mL.min-1mmHg-1L-1

DLCO= TLCO x 2.987 

Testin Uygulanması

Test eğer egzersiz sırasında ya da yatar pozisyonda yapı-
lacaksa bu mutlaka belirtilmeli ve eğer klinik olarak müm-
künse hasta en az 10 dakika oksijen almamalıdır. 

Hasta burun mandalı takılı iken ağızlık aracılığıyla rahat 
rahat nefes alıp verir, bu sırada derin nefes almaması ge-
rekir. Daha sonra DLCO manevrası hastanın rezidüel volüm 
(RV) düzeyine kadar zorlu olmayan ekspirasyon yapmasıyla 
başlar. Obstrüksiyonu olan hastalarda RV düzeyine gelmek 
için gereken zamanın daha uzun olması beklenmesine kar-
şın, 6 saniyelik ekspirasyon süresinin yeterli olduğu belirtil-
mektedir (!). RV düzeyinden hasta hızlı olarak total akciğer 

Şekil 1. CO difüzyon testi için kullanılan değişik soluk tutma zamanı 
ölçüm yöntemleri.
EPS: Epidemiyolojik standardizasyon yöntemi.
# Ölü boşluk washout
¶ Örnek toplama

Şekil 2. Single-breath CO difüzyon testinde ortaya çıkabilecek olası so-
runlar

	Kademeli nefes alıp verme
	Ekspirasyonda kaçak
 Yavaş inhalasyon
 Ekspirasyon volümü > inspirasyon volümü
 Geçici yüksek akım ve gaz sıcaklığında değişiklikler
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kapasitesine (TLC) kadar inspirasyon yapar. Bu inspirasyon 
sırasında ulaşılan volümün (VI) hastanın maksimal vital kapa-
sitesinin (VC) %85’ine ulaşması hedeflenmektedir (Şekil 2). 
Eski kılavuzlarda bu oran %90 idi. Bunun gerekçesi olarak 
da 6000’den fazla olgunun incelendiği bir çalışma gösteril-
miştir (5). Bu çalışmada olguların %72’sinin bilinen VC’nin 
%90’ına, %86’sının ise %85’ine ulaşabildiği gösterilmiştir. 
VC’deki %15’lik bir azalmanın DLCO’da %5’ten az bir azal-
maya yol açtığı da gösterilmiş olduğundan %85 değerinin 
akılcı olacağı bildirilmiştir (6,4). İnspirasyon süresinin de 4 
saniyeden az olması gerekmektedir. Daha sonra hastanın 
TLC düzeyinde soluğunu tutması istenmektedir. Daha ön-
ceki kılavuzlarda soluk tutma zamanı 9-11 saniye iken yeni 
kılavuzda 10 ± 2 saniye (10-12 saniye) olarak belirtilmiştir.

CO DİFÜZYONUNU ETKİLEYEN FAKTÖRLER

CO’in çevreden kapiller kanda hemoglobine bağlanması-
na kadar geçen süreç kabaca iki başlık altında basitleştirilebi-
lir. Birincisi alveolo-kapiller membranın difüzyon özelliklerini 
yansıtan membran kondüktivitesi (DM), diğeri ise CO’in he-
moglobine bağlanması. Bu ikinci durum ise CO ile hemog-
lobin arasındaki kimyasal reaksiyon (θ) ile alveoler kapiller 
kandaki hemoglobin volümünün (Vc) çarpımına eşittir (4) 
(Şekil 3).

ATS/ERS Kılavuzuna Göre CO Difüzyon 

Kapasitesini Etkileyen Fizyolojik ve 

Patolojik Değişikliklerin Sınıflandırılması (4)

1.	 DM ya da θVc’de değişikliğe yol açarak DLCO’da azal-
maya yol açan, akciğer inflasyonunu azaltan ekstra-
pulmoner nedenler;

a.	 Azalmış efor ya da solunum kas güçsüzlüğü

b.	 Tam akciğer inflasyonunu engelleyen toraks de-
formiteleri

2.	 θVc ve dolayısıyla DLCO’da azalmaya yol açan hasta-
lıklar;

a.	 Anemi

b.	 Pulmoner emboli

Anemide doğrudan pulmoner embolide ise kan akımının 
azalmasına bağlı olarak dolaylı yoldan temas edilen hemog-
lobin miktarının azalması difüzyonda azalmaya neden olur. 
Anemiye bağlı değişiklikler hemoglobin düzeyine göre deği-
şiklik yapılarak düzeltilebilir.

3. 	 θVc ve dolayısıyla DLCO’da azalmaya yol açan diğer 
durumlar;

a.	 Hemoglobin bağlanmasındaki değişiklikler (HbCO, 
artmış FiO2 vb.)

b.	 Valsalva manevrası (artmış intratorasik basınç)

4. 	 DM ve θVc’de değişikliğe yol açarak DLCO’da azal-
maya yol açan hastalıklar;

a.	 Akciğer rezeksiyonu (kompansatuar olarak 
θVc’de artış görülebilir). Genelde DLCO/VA nor-
mal sınırlarda bulunur.

b.	 Amfizem. Klasik olarak interstisyel akciğer has-
talıklarında difüzyon testinde azalmaya karşın, 
DLCO/VA daha yüksek bulunurken amfizemde 
alveoler volüm artışı nedeniyle DLCO/VA daha da 
düşük bulunur.

c.	 İnterstisyel akciğer hastalıkları (IPF, sarkoidoz 
vb.)

d.	 Pulmoner ödem

e.	 Pulmoner vaskülitler

f.	 Pulmoner hipertansiyon

5. 	 θVc’yi artırarak, DLCO’da artışa yol açan hastalıklar;

a.	 Polisitemi

b.	 Sol-sağ şantlar

c.	 Pulmoner hemoraji 

Aslında θVc’de ve dolayısıyla DLCO’da gerçek bir artış yok-
tur, akciğerdeki toplam hemoglobin -alveol içinde- artmıştır. 
Difüzyon testinin genel mantığı, hastaya verdiğimiz CO’in 
ne kadarının akciğerlere geçtiğinin saptanmasıdır. Ancak bu-
nun için kandaki CO ölçülmez akciğerlerde testin başında 
verdiğimiz CO ile testin sonunda kalan CO farkından difüze 
olmuş CO miktarı hesaplanır. Alveoler hemorajilerde testin 
başında verilen CO alveol içindeki hemoglobinle bağlanaca-
ğından testin sonunda azalmış olarak bulunur ve aslında bir 
yanlış pozitiflik olarak DLCO yüksek saptanır (Şekil 4). Good 
Pasture gibi alveoler hemoraji sendromlarında artabileceği 
gibi hastanın kendi kanını aspire ettiği her türlü kanama-
da da artış saptanabilir. Bu nedenle akciğerlerde radyolojik 
olarak alveoler tutulumun görüldüğü hastalarda eğer DLCO 
yüksek bulunursa akla alveoler hemoraji gelmelidir. 

d.	 Astım. Nedeni tam olarak bilinmemektedir.

6.	 θVc’yi artırarak, DLCO’da artışa yol açan diğer du-
rumlar;

a.	 Hemoglobin bağlanmasındaki değişiklikler 
(azalmış FiO2 vb.)

b.	 Müller manevrası (astımdaki gibi azalmış intra-
torasik basınç)

c.	 Yatar durum (ayrıca DM’de hafif artış olur)

d.	 Obezite (ayrıca DM’de artış olabilir)

PREOPERATİF DEĞERLENDİRMEDE 
DİFÜZYON TESTİ

“American College of Chest Physicians (ACCP)” akciğer 
kanseri kılavuzuna göre rezeksiyon cerrahisi yapılacak olan 
her olguda FEV1 ile birlikte DLCO da ölçülmeli ve prediktif 
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Şekil 3: Spirometrik değerler, akım-volüm halkası ve difüzyon testi değerleri.
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postoperatif değerler (ppo FEV1 ve ppoDLCO) hesaplanma-
lıdır. Buna göre ppoDLCO > %60 olan olgularda rezeksiyon 
cerrahisi yapılabilir. Bunun altındaki değerlerde, ppoDLCO > 
%30 ise düşük teknoloji egzersiz testleri, %30’un da altın-
daki olgularda ise standart kardiyopulmoner egzersiz testleri 
uygulanmalıdır (6).

PREOPERATİF DEĞERLENDİRMEDE 
DİFÜZYON TESTİ

“American College of Chest Physicians (ACCP)” akciğer 
kanseri kılavuzuna göre rezeksiyon cerrahisi yapılacak olan her 
olguda FEV1 ile birlikte DLCO da ölçülmeli ve prediktif postope-
ratif değerler (ppo FEV1 ve ppoDLCO) hesaplanmalıdır. Buna 
göre ppoDLCO > %60 olan olgularda rezeksiyon cerrahisi yapı-
labilir. Bunun altındaki değerlerde, ppoDLCO > %30 ise düşük 
teknoloji egzersiz testleri, %30’un da altındaki olgularda ise 
standart kardiyopulmoner egzersiz testleri uygulanmalıdır (6).
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Şekil 4: Difüzyon testini etkileyen durumlar.
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