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BOLUM

Preoperatif Pulmoner
Degerlendirme

Berna Akinci Ozyiirek
Seving Saring Ulasl,

Preoperatif pulmoner degerlendirme ile varolan hastaligin tedavisinin diizenlenme-
si, daha 6nce tanimlanmamis eslik eden hastaligin tanisinin konulmasi, postoperatif
pulmoner komplikasyonlar icin risk faktorlerinin belirlenmesi, preoperatif medikal
durumun en iyi hale getirilmesi ve preoperatif takimin bir parcasi olarak anestezi
uzmani ve operasyonu uygulayacak olan cerrahla beraber calisma saglanabilmesi
hedeflenmektedir. Dogru yapilmis bir preoperatif degerlendirme ile hastanin en az
riskle opere edilmesi saglanacaktir.

Preoperatif Pulmoner Degerlendirmenin Onemi

Major cerrahi girisim, hastada olctlebilir pulmoner fizyolojik degisiklilere yol ag¢-
maktadir. Komplikasyonlar fizyolojik degisikliklere, hastanin ve girisimin 6zelliklerine
gore ortaya clkmaktadir. Toraks ve Ust abdomen cerrahi girisimlerinde akciger degi-
siklikleri 2 hafta veya daha fazla stirmektedir.

Postoperatif pulmoner komplikasyon klinik olarak anlamli olan ve klinik seyri
olumsuz etkileyen durum olarak tanimlanmaktadir. Postoperatif pulmoner kompli-
kasyonlar mortalite ve morbiditeyi olumsuz etkiler, 6zellikle postoperatif 1. haftada
risk yUksektir. Hastaneye yatis sUresini uzatir, yogun bakim gereksinimi olusturabilir,
total saglik harcamalarini arttirir. Ciddiyet derecesine gére %6-80 arasinda gordldr.
Bu durumlar (1);

*  Atelektazi

* Infeksiyonlar (bronsit ve pnémoni)
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e Solunum yetmezligi (cerrahiden 48 saat sonra mekanik ventilasyon ihtiyaci-
nin devam etmesi veya planlanmamis reentibasyon)

* Hipoksemi
e Altta yatan astim veya KOAH gibi bir hastaligin alevlenmesi

Yapilan bir calismada Amerika Birlesik Devletlerinde yillik yapilan cerrahi operas-
yonlarda 1 milyondan fazla postoperatif komplikasyon gorilmekte, 46200 6lim ve
4.8 milyon ek giin hastane yatisi olmaktadir (2).

Fernandez-Bustamante ve ark. (3) tarafindan yapilan 1202 hastanin dahil edil-
digi cok merkezli bir calismada da en sik gorilen postoperatif pulmoner komplikas-
yonlar Tablo 1'de g6sterilmistir.

Perioperatif Pulmoner Fizyoloji: Perioperatif donemde ortaya cikan mortalite ve
morbiditenin %70-80'i solunum fonksiyon bozuklugu ile iliskilidir (4). Genel anes-
tezi; kullanilan ilaglar (intraventz veya inhalasyon) ve ventilasyon modlarindan ba-
gimsiz olarak atelektaziyi destekler. Genel anestezi sirasinda akcigerlerin yaklasik
%15-20'sinde atelektazi gelisir (5). Postoperatif donemde de atelektazi devam ede-
bilir. Bu ilaglara bagli olarak solunum kas tonusunda azalma gérulir. Fonksiyonel
rezidUel kapasite (FRC) azalir. Diyafragma hem supin hem pron pozisyonda yukariya
dogru yer degistirir. Hipoksik pulmoner vazokonstriksiyon yanitinin inhibisyonuna
bagl olarak ventilasyon/perflizyon dengesi bozulur, 6ksurik refleksi baskilanir ve

Tablo 1: Postoperatif pulmoner komplikasyonlar (3)

Komplikasyon Yiizde
Pnomoni 1.8 (22)
Atelektazi 17.1 (206)
Pnomotoraks 0.3 (4)
Plevral Eftizyon 9.7 (116)
Bronkospazm 1.1(13)
ARDS 0.2 (2)

1 glinden uzun siren O, tedavisi

Nazal kandlle O, 19.36 (235)
Yuz maskesi ile O, 1(12)
NIMV 3.8 (46)
Reentlbasyon+mekanik ventilasyon 1.7 (21)

En az 1 postoperatif komplikasyon 33.4 (401)
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mukosiliyer klirenste bozulma gorilir (6). Postoperatif 4-6 gin boyunca mukosi-
liyer aktivite bozuklugu devam eder, bu durum da pulmoner komplikasyon riskini
dzellikle infeksiyon riskini artirir. inhalasyon anesteziklerine bagli olarak hipoksi ve
hiperkapniye olan cevap azalir. Cerrahi sonrasi akciger hacminde azalma postopera-
tif pulmoner komplikasyonlarin gelismesine neden olan en 6nemli faktérdir. Tora-
sik ve Ust abdominal cerrahi akciger hacimlerinde restriksiyon neden olacak sekilde
azalir. Vital kapasite cerrahiden en fazla etkilenen akciger kapasitesidir. Vital kapa-
site yaklasik %50-60 oraninda duser ve bu durum yaklasik bir hafta devam eder. Bu
dusus ozellikle obez bireylerde, ndromuskuler hastaligi olanlarda, diyafragma dis-
fonksiyonu veya KOAH varliginda daha belirgindir (7). Fonksiyonel rezidlel kapasite
yaklasik %30 oraninda azalir. Diyafram disfonksiyonu bu degisikliklere neden olur.
Fonksiyonel rezidUel kapasitenin kapanma hacminin altina dismesi ile atelektazi,
pnémoni ve ventilasyon perfizyon uyumsuzlugu ortaya cikar. Mikroatelektaziler
perflzyonu devam eden ancak ventile olmayan alanlara neden olur.

TUm cerrahi yontemler arasinda Ust abdominal cerrahi ve toraks cerrahisi en
fazla postoperatif komplikasyonun goruldiuga cerrahilerdir (8). Kesi diyafragmaya
ne kadar yakinsa postoperatif komplikasyon riski o kadar artar. Abdominal ve tora-
sik cerrahi sonrasi ortaya cikan tidal hacimde azalma ve solunum sayisinda artma
komplikasyonlarin ortaya cikmasina katkida bulunur. Ayrica anestezik ilaglarin uza-
mis etkisi ve postoperatif opidoidler solunumu baskilar (Tablo 2).

Alt abdominal cerrahi de benzer degisikliklere daha az dizeyde neden olur.
Ekstremite cerrahilerinde akciger hacimlerindeki azalma goértlmez.

Pulmoner komplikasyonlar icin risk faktorleri hasta ile iliskili ve prosedrle iliskili
olmak Uzere iki ana grupta 6zetlenebilir (1).

Hasta iliskili Risk Faktorleri

Yas: lleri yas postoperatif pulmoner komplikasyonlarin gérilmesinde bagimsiz bir
risk faktoridir. ileri yas ile birlikte sistemik hastaliklarda artis olmasi postoperatif
pulmoner komplikasyon gelisme riskini artirmaktadir. Altmis yas Uzerinde her 10

Tablo 2: Cerrahi ile akciger fonksiyonlarinda gérilen degisiklikler

Akciger hacimlerinde azalma

Diyafram disfonksiyonu

Gaz degisiminde bozulma

Anestezinin uzamis etkisi veya postoperatif narkotiklere bagh solunum depresyonu

Bozulmus oksurtk refleksi ve mukosiliyer klirens
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yilda bu risk giderek artar (1). Pulmoner komplikasyonlarin géridlme durumu kar-
silastinldiginda 80 yas ve Ustl hastalarda 50 yas ve alti hastalara goére daha fazla
pulmoner komplikasyon gortlmustar.

Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH): KOAH postoperatif komplikas-
yonlar icin hasta ile iliskili 6nemli bir risk faktoridar. Onemli bir gézlemsel calisma-
da KOAH'lI hastalarda postoperatif pnémoni, uzamis ventilasyon ve reentiibasyon
oranlari sirasi ile %6.5; %8.8 ve %5.5 olarak tespit edilmistir (9). Komplikasyon ge-
lisme riski preoperatif fonksiyonel kapasite ile iliskilidir. FEV, <%50 olanlarda komp-
likasyon gelisme riski daha yUksektir ve komplikasyonun prognozu daha kétidur.
KOAH olan hastalarda eger FEV1 vital kapasitenin %65‘inden daha az veya FEV,
<1.5 Lise postoperatif uzamis ventilator destedi gerekebilir (10).

Astim: Kontrol altinda olan astimli hastalar postoperatif pulmoner komplikasyon-
lar icin ek risk tasimazlar. Kontrol altinda olmayan semptomatik hastalarda acil ope-
rasyon gerektigi durumlarda hayati tehdit eden ciddi bronkospazm gelisir.

Restriktif Akciger Hastaliklari: Genel anestezi ve mekanik ventilasyon paranki-
mal fibrotik akciger hastaliklarinda akut atak ve ARDS riskini artirir (11). Fonksiyonel
kayba bagli olarak postoperatif geg ekstiibasyon sik gorilir. Uzamis entibasyona
bagli infeksiyon riski artar.

Sigara: Kronik akciger hastaligi olmayanlarda bile sigara icimine bagli pulmoner
komlikasyon riski artar. Sigara icenlerde risk %4.3 iken sigara icmeyenlerde %1.4"
olarak bulunmustur (12). Cerrahiden en az 8 hafta 6nce sigaranin birakilmasi gerek-
mektedir. Warner ve ark. tarafindan yapilan prospektif bir calismada sigarayr ope-
rasyondan 8 hafta dnce birakan koroner bypass operasyonu geciren hastalarda hala
sigara icen hastalara gére pulmoner komplikasyon daha az (%14.5-%33) gelismistir
(13). Operasyondan 4 hafta dnce sigarayi birakanlarda komplikasyon gelisme riski
% 23 azalirken, 8 hafta 6nce birakanlarda % 43 daha az gortlmusttr (14). Yirmi
paket yil ve Uzerinde sigara i¢gmis olanlarda postoperatif pulmoner komplikasyon
riski daha yUksektir. Artan her paket/yil riski daha da artrmaktadir. Yapilan bir meta-
nalizde preoperatif sigara icimi ile morbidite, genel infeksiyon gelisimi, pulmoner ve
norolojik komplikasyon gelisimi ile yogun bakim Unitesine yatis da artis gorulirken;
postoperatif mortalite, kardiyovaskuler komplikasyon, kanama, anastomoz kacagi
ve allograft rejeksiyon riski arasinda iliski saptanmamistir (15). Baska bir calismada
ise aktif sigara icenler ile hic icmemis ya da operasyondan en az 1 yil dnce sigarayi
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birakmis kisiler postoperatif 1 aylik mortalite acisindan karsilastirilmis, aktif sigara
icenlerde mortalite riskinin daha yiksek oldugu saptanmistir (16).

Obezite: Morbid obezitede gorilen fizyolojik degisiklikler (akciger hacimlerinde
azalma, ventilasyon perflizyon uyumsuzlugu, relatif hipoksemi vb) anestezi ile bir-
likte gorilen benzer fizyolojik degisiklerin artmasina neden olacagi ve pulmoner
komplikasyon riskini arttirmasi beklenmesine ragmen obezitenin postoperatif pul-
moner komplikasyonlar icin anlamli bir risk faktért olmadigi calismalarda goste-
rilmistir. Obezite hipoventilasyon sendromu olan hastalarda postoperatif pozitif
basincli ventilasyon destegi gerekebilecedi géz dniinde bulundurulmalidir. BMI =40
kg/m? olan hastalarda abdominal cerrahi sonrasinda %30’lara kadar degisen oran-
da atelektazi ya da pnémoni géralebilir. Yine bu hastalarda BMI normal olan hasta-
lara gore tromboemboli riski ve yara yeri enfeksiyon riski artmaktadir (17).

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu (OSA): Pulmoner ve diger komplikasyonlar
icin risk faktoéradir. Anestezinin ve cerrahinin uyku yapisini degistirmesi, ayrica
postoperatif narkotik ilaglarin ventilatuar kemosensitiviteyi bozmasi ile postoperatif
morbiditelerin bu hastalarda sik gérilmesine neden olmaktadir. Perioperatif uygu-
lanan anestezik ajanlar (sedatifler, anestezikler ve narkotik analjezikler), Ust solu-
num yolu dilatér kas tonusunu azaltarak koruyucu refleks mekanizmalari engeller,
santral solunum durtlst ve arousal mekanizmalarini inhibe ederek OSA’ll hastala-
rin Ust solunum yollarinda ardi ardina kollapsa neden olur, Gst solunum yolunun
acgikhgl korunamaz ve apne/hipopneye egilim artar (18). Supin pozisyon da OSA’li
hastalarda Ust solunum yollarinda kollapsi kolaylastirir. OSA’l hastalar zor entiibas-
yon adayidirlar. Cerrahiye hazirlanan hastalarin yaklasik %70’inde tani almamis OSA
bulunmaktadir (19). Cerrahi 6ncesi riskli hastalarda Berlin anketi ya da STOP-Bang
anketi kullanilarak OSA taramasi yapilabilir. Postoperatif dénemde hipoksemi, re-
entlbasyon, kardiyak aritmiler, akut koroner sendrom ve ani élim gorulebilir (20).

Pulmoner Hipertansiyon: Pulmoner hipertansiyonun altta yatan etiyolojisinden
bagimsiz olarak pulmoner hipertansiyon varligi cerrahi sonrasi komplikasyon oran-
larini arttinir. Ciddi hipoksemi, akut sag kalp yetmezligi, kardiyak aritmiler ve 6lim-
le sonuglanabilen hemodinamik instabilite potansiyel komplikasyonlar arasindadir.
Cerrahi endikasyon ve potansiyel riskler pulmoner hipertansiyonu olan hastalarda
tekrar degerlendirilmelidir. Sag atriyum basinci >77 mmHg olan ve preoperatif ya-
pilan 6 dakika yurime testinde <399 metre yirlyen hastalarda postoperatif mor-
talite ve morbidite riski daha yuksektir (21).
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Kalp Yetmezligi: Kalp yetmezligi olan hastalarda KOAH'I olan hastalara gore
daha fazla postoperatif pulmoner komplikasyon gortlmektedir (1). Goldman kardi-
yak risk indeksinin kardiyak komplikasyonlarin yaninda pulmoner komplikasyonlari
da 6ngordugu gosterilmistir.

Genel Saglik Durumu: Fonksiyonel bagimlilik pulmoner komplikasyon riskini art-
tinr. Anestezi pratiginde rutin olarak kullanilan fiziksel durum siniflandirma siste-
mi Amerikan Anestezi Dernegi (ASA) tarafindan modifiye edilen ASA siniflamasidir
(Tablo 3). ASA siniflamasi anestezi alacak olan hastalan fiziksel durumlarina gére
kategorize ederek perioperatif risk tahmini icin kullanilmaktadir.

Ust Solunum Yolu infeksiyonu: Mevcut veya yakin zamanda gecirilen Ust solu-
num yolu infeksiyonu durumunun pulmoner komplikasyonlar icin risk olup olma-
dig1 konusundaki veriler sinirlidir. Postoperatif dénemde laringospazm, bronkos-
pazm, pndmoni, desaturasyon ve atelektazi gibi komplikasyonlar gelisebilir. Elektif
bir cerrahi planlaniyorsa bu durumda olan hastalarda cerrahiyi ertelemek uygun bir
yaklasim olacaktir.

Tablo 3: ASA Fiziksel Durum Skalasi

Sinif/Fiziksel Durum

1 Saglkl hasta
Ornek: Fitik ameliyati yapilacak olan saglikli genc hasta

2 Cerrahi olarak tedavi edilecek olan veya herhangi bir baska sistemik hastalik, fonksiyonel
kisitlama yok

Ornek: Hafif diyabet, kontrol altinda hipertansiyon, sigara anamnezi

3 Ciddi sistemik hastalik, fonksiyonel kisitlama var

Ornek: Egzersiz kapasitesi kisitll iskemik kalp hastasi, egzersiz dispnesi olan KOAH hastasi

4 Hayati tehdit eden ve fonksiyonlari ciddi olarak kisitlayan sistemik hastalik

Ornek: istirahat dispnesi olan KOAH, ileri kronik bébrek, karaciger yetmezligi

5 Ameliyat olsun veya olmasin, 24 saat icinde 6lecedi dlstnilen hasta

Ornek: Abdominal anevrizma riiptrl, masif pulmoner emboli, artmis kafa ici basina ile
beraber olan kafa travmasi

6 Organ dondri olarak transplantasyon bekleyen, beyin 6limu gerceklesmis hastalar

E: Acil operasyon. Yukarida agiklanan siniflamadaki hastalar acil operasyona alinacak ise
sonuna E harfi eklenir (2E gibi)




BOLUM 12 | Preoperatif Pulmoner Degerlendirme i

Metabolik ve Beslenme iliskili Faktorler: Malnitrisyon hipoksiye ventilatuar
yaniti bozar, diyafram kas fonksiyonunu azaltir, hiicresel ve humoral immuniteyi
bozar ve akcigerin elastik dzelliklerinde degisikliklere yol acar. Ayrica ekspiratuar kas
glicstizligu ve artmis postoperatif komplikasyonlarla iliskilidir. VKi 20 altinda olan
hastalarda postoperatif mortalite, serebrovaskuler olay, gecici iskemik atak, renal
yetmezlik ve pnémoni riskinde artis saptanmistir. Hipoalbuminemik hastalarda pos-
toperatif infeksiyon riskinin arttigi géralmastar (22).

Postoperatif solunum yetmezIigi icin iki metabolik risk faktord tanimlanmustir.
Albumin ddzeyinin 3 g/dL altinda olmasi ve BUN degerinin 30 mg/dL Uzerinde ol-
masl postoperatif solunum yetmezligi tahmininde kullanilmaktadir. Son 6 ay iceri-
sinde 10 kg ve Ustu kilo kaybi olan postoperatif komplikasyon gelisimi icin bagimsiz
bir risk faktoradur (23).

Kronik Bébrek Yetmezligi: Kan Gre dizeyinin =21 mg/dl olmasi postoperatif
pulmoner komplikasyon riskini artrir. Preoperatif kreatinin degeri =1.5 mg/dl olan
hastalarda postoperatif solunum yetmezligi riski artar (24).

Prosediir iliskili Risk Faktorleri

Cerrahi Alan: insizyonun diyaframa olan mesafesi arttikca komplikasyon insidansi
azalir. Toraks ve Ust abdomen cerrahisinde postoperatif pulmoner komplikasyon
orani alt abdomen ve diger tim prosedurlere gore anlamli 6lclide daha yuksektir.
BlyUk damar cerrahisi, abdominal aort anevrizma rlptlrd, bas-boyun ve nérolojik
cerrahi operasyonlarda da postoperatif pulmoner komplikasyon riski artmistir (24).

Cerrahinin Suresi: Cerrahi sUresi 3-4 saatin Uzerine ¢iktiginda pulmoner kompli-
kasyon riski artmaktadir.

Anestezi Tipi: Genel anestezinin epidural veya spinal anesteziye gore pulmoner
komplikasyonlarda anlamli artisa neden oldugu gézlemlense de bu konuda ileri
arastirmalara ihtiyac vardir. Bolgesel sinir blokaji yiksek riskli hastalarda akilda tu-
tulmalidir. Anesteziye bagl solunum yollarinda ortaya ¢ikan degisiklikler Tablo 4'te
gosterilmistir.

Néromuskiiler Blokaj Tipi: Rezidiel noromuskuiler blokaj diyafragma disfonksi-
yonu, mukosiliyer klirensin bozulmasina dolayisiyla postoperatif komplikasyonlara
katkida bulunabilir. Pankironyum uzun etkili ajan olmasi nedeni ile diger kisa etkili
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Tablo 4: Anestezinin respiratuar sistem (izerine etkisi (11)

1- Akciger parankimi:

Akciger volimlerinde azalma
Kapanma hacminde artis
Akciger kompliyasinda azalma

Ventilasyon isinde artma

2- Havayollart:
Bronkodilatasyon (inhale ajanlar ile)
Bronkokonstriksiyon

Mukosiliyer klirenste azalma

3- Solunum kontrolt:

Hiperkapniye solunum yanitinda azalma
Hipoksi

Asidoz

4- Pulmoner dolasim:

Hipoksiye bagli refleks vazokonstriiksiyonda azalma (inhale ajanlar)

5- Gaz degisimi:
Alveole-arteriyal gradiyentte artis

Ventilasyon/perflzyon oraninda degisiklik

6- Immiin sistem:

Alveoler bakterisidal aktivitede ve makrofajlarda azalma

Proinflamatuar sitokin saliniminda artis

ajanlara gore daha fazla postoperatif rezidtel blokaja neden olur. Rezidlel néro-
muskuler blokaj kritik solunum olaylarinda énemli bir risk faktoradir.

Acil Cerrahi: Acil operasyonlarda eslik eden hastaligi stabilize etmek icin yeterli
vakit olmamasi, operasyona hazirlik prosedurlerinin yeterince uygulanmamasi nede-
niyle postoperatif pulmoner komplikasyon gelisme riski daha yUksektir (25).

Preoperatif Degerlendirmede Risklerin Belirlenmesi

Anamnez ve fizik muayene bulgulari preoperatif risk degerlendiriimesinde temeli
olusturur.



BOLUM 12 | Preoperatif Pulmoner Degerlendirme n i

Anamnezde mevcut ve gecirilmis akciger hastaligi, solunumsal semptomlar
(dispne, okslrik), sigara dykusu, eslik eden hastaliklar, kullanilan ilaglar, atopi (kisi-
sel ya da ailesel) 6ykisu ve egzersiz intoleransi mutlaka sorgulanmalidir. Fizik mu-
ayenede asir sekresyon bulgulari, obstriksiyon bulgulari (hinltili solunum, uzamis
ekspiryum, ronkus), amfizem bulgulari, solunum yetmezligi bulgulari, hipertansi-
yon, ritm bozuklugu, tasikardi degerlendirilmelidir. Akciger rezeksiyonu yapilacak
olgularin hepsine preoperatif solunum fonksiyon testleri yapiimalidir.

Solunum fonksiyon testleri: Ekstratorasik cerrahi yapilacak olan hastalarda bili-
nen ya da stphelenilen solunum sistemi hastaligi yoksa solunum fonksiyon testle-
rinin yapilmasina gerek yoktur. Agir KOAH'll hastalarda preoperatif solunum fonk-
siyon testlerinin pulmoner komplikasyon riskini tahmin etmedigi, cerrahinin suresi,
ASA sinifi ve cerrahinin tipinin dénemli géstergeler oldugu belirtildi. Tim calismalarin
sonuglar degerlendirildiginde postoperatif pulmoner komplikasyon riskinin tahmini
icin preoperatif spirometrenin kullaniimasi énerilmemektedir. Daha agresif preope-
ratif yonetimin yapilmasi gereken KOAH veya astimi olan hastalarin belirlenmesinde
SFT istenmelidir. Ayrica klinik degerlendirme ile agiklanamayan dispne ya da egzer-
siz intoleransi olan hastalarda ayirici tani icin istenmelidir. Bu hastalarda solunum
fonksiyon testi sonuclari preoperatif ydnetimi degistirebilir. Solunum fonksiyon test-
leri primer olarak akciger rezeksiyon disi cerrahiyi engellemez. Solunum fonksiyon
testleri akciger rezeksiyonu disindaki diger cerrahilerde semptomu olmayan ve altta
yatan astim veya KOAH gibi bir hastaligi bulunmayan hastalarda rutin olarak isten-
memelidir. Néromuskuiler hastaligi ya da kifoskolyozu olan hastalarda maksimum
inspiratuar ve ekspiratuar basing élctimleri (MiP-MEP) yapiimalidir (11).

Arter Kan Gazi Analizi: Pulse oksimetre ile satlirasyonun degerlendirilmesi ARIS-
CAT Risk indeksi ve postoperatif pndmoniicin Gupta hesaplamasinda kullaniimakta-
dir (26,27). Arter kan gazi analizi, SpO, <%93 (istirahatte), anormal bikarbonat du-
zeyi veya FEV1degeri 1 litrenin altinda olan hastalarda degerlendirilmelidir. KOAH" i
hastalarda hiperkarbi (PaCO, >45 mmHg) olmasi cerrahi girisim icin tam bir kont-
rendikasyon olmamakla birlikte, postoperatif komplikasyon gelisimi ve mortalite icin
ylksek riskli kabul edilir. Preoperatif kan gazi degerlendirilmesinin postoperatif pul-
moner komplikasyon riskini belirlemek icin kullanimi desteklenmemektedir.

Akciger Grafisi: Kardiyopulmoner hastaligi olan, 50 yas ve Uzeri yiksek riskli
cerrahi (Ust abdominal, aort, 6zofagus ve toraks cerrahisi) planlanan hastalarda
preoperatif donemde akciger grafisi cekilmelidir. Saglikli hastalarda perioperatif
komplikasyon icin risk belirlemede klinik degerlendirmeye olan katkisi cok dsuktar.

Egzersiz testleri: Kardiyopulmoner egzersiz testleri solunum fonksiyon testleri
dusutk olan hastalarda planlanan akciger rezeksiyon cerrahisinin guvenli olup olma-
digr konusunda dnemli bilgiler vermektedir. Ayrica agiklanamayan dispne yakinmasi



i m Berna Akinci Ozyirek | Seving Saring Ulasli

olan hastalarin degerlendiriimesinde tani algoritmasinda yer almaktadir. Toraks cer-
rahisi disinda rutin kullanimi énerilmemektedir.

Postoperatif Pulmoner Risk Degerlendirilmesi

Postoperatif pulmoner komplikasyon goérilme risk faktorleri olarak ileri yas, ASA si-
nif =22, KOAH, fonksiyonel bagimlilik ve konjestif kalp yetmezligi hasta ile iliskili kanit
duizeyi yiksek parametrelerdir. lyi kontrol saglanan astim ve obezitenin risk faktord
olmadigi gosterilmistir. Ameliyat alani postoperatif pulmoner komplikasyon riskini
belirleyen 6nemli bir faktordir. Aort anevrizma onarimi, torasik cerrahi, abdominal
cerrahi, beyin cerrahisi, vaskuler cerrahi ve bas-boyun cerrahisi yuksek riskli cerrahi-
lerdir. Ayrica acil ve uzun slren cerrahiler de postoperatif pulmoner komplikasyon
gorulme acisindan kanit dlzeyi ylksek risk faktorlerini olusturmaktadir. Postopera-
tif pulmoner komplikasyon riskinin belirlenmesi icin preoperatif faktorleri kullanan
pulmoner risk indeksleri bulunmaktadir. Bu indeksler 6zellikle risk azaltma strateji-
lerinden fayda gorecek hastalarin belirlenmesinde énemlidir. Ozellikle postopera-
tif solunum yetmezligi icin yuksek riskli hastalara énceden yogun bakim yataginin
ayarlanmasi bu hastalarin yonetiminde fayda saglar. ARISCAT (Canet) risk indeksi,
Arozullah indeksi ve Gupta risk hesaplamalarindan bahsedilecektir.

ARISCAT (Canet) Risk indeksi

Yedi bagimsiz risk faktortndn (ileri yas, preoperatif oksijen sattrasyonunun dustk
olmasi, son 1 ay igerisinde solunum sistemi infeksiyonu gecirilmis olmasi, preope-
ratif anemi, Ust batin veya toraks cerrahisi, iki saatten daha uzun stren cerrahi, acil
cerrahi) skorlanarak postoperatif pulmoner komplikasyon insidansini tahmin eden
bir risk indeksidir (26) (Tablo 5).

Validasyon kohortunda dusuk, orta ve yuksek riskli hastalarda sirasiyla %1.6,
%13.3 ve %42.2 oranlarinda pulmoner komplikasyon izlenmistir. Kolay kullanimi,
yatak basinda hizlica hesaplanabilmesi ve zaten varolan klinik bilgileri iceriyor olmasi
bu indeksin avantajlarindandir. Cerrahi dncesi hastalarin bu indeksle degerlendiril-
mesi gerekli dnerilerde bulunulmasina ve risk azaltan girisimlerden hangi hastalarin
daha fazla faydalanacagi konusunun aydinlatiimasina yardimci olacaktir.

Arozullah Solunum Yetmezligi indeksi

Postoperatif solunum yetmezliginin (=48 saat mekanik ventilatorde kalma) tahmini
icin tanimlanmistir (28). Bu indeksin yazarlar postoperatif solunum yetmezliginin
tahminindeki faktorleri (cerrahinin tipi, laboratuvar sonuclar, fonksiyonel durum,
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Tablo 5: ARISCAT (Canet) Risk indeksi (26)

Faktor Duzeltilmis odds ratio (%95 GA)
Yas, yil

<50 1

51-80 1,4 (0,6-3,3)
>80 5,1(1,9-13,3)
Preoperatif O, saturasyonu

2%96 1
%91-95 2,2(1,2-4,2)
<%90 10,7 (4,1-28,1)
Gecgen ay gecirilmis solunum yolu infeksiyonu 5,5(2,6-11,5)
Preoperatif anemi - hemoglobin <10 g/dL 3,0 (1,4-6,5)
Cerrahi insizyon

Ust abdomen 4,4 (2,3-8,5)
intratorasik 11,4 (1,9-26,0)

Cerrahinin suresi

<2 saat 1

2-3 saat 4,9(2,4-10,1)

>3 saat 9,7 (2,4-19,9)

Acil cerrahi 2,2(1,0-4,5)

Risk siniflamasi Risk skorundaki puanlar
Dusuk <26 puan

Orta 26-44 puan
Yksek risk =45 puan

KOAH hikayesi ve yas) degerlendirmis ve her duruma puan vererek risk skoru olus-
turmuslardir (Tablo 6 ve 7). Prosedur iliskili risk faktorlerinden cerrahinin tipi ve acil
cerrahi en dnemli tahmin ediciler olarak verilmektedir. Bu ¢alismadaki yeni g6zlem-
ler; abdominal aort anevrizmasi onarim cerrahisi, acil cerrahi ve metabolik faktor-
lerin 6nemli risk faktorleri olarak tanimlanmalaridir. Distk serum albumin dizeyi
(<3 g/dL) ve yiksek BUN degerleri (>30 mg/dL) pulmoner komplikasyonlari tahmin
etmede dnemlidir. GUnllk pratikte kullanima uygun degildir ancak arastirma amaci
ile kullanilabilir.
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Tablo 6: Arozullah solunum yetmezIigi indeksi (28)

Preoperatif risk faktorleri

Cerrahinin tipi

Abdominal aort anevrizmasi

Toraks

Beyin cerrahisi, Gst abomen, periferik vaskuler cerrahi

Boyun

Acil cerrahi
Albumin <3.0 g/dL
BUN >30 mg/dL

Bagimli fonksiyonel durum

KOAH hikayesi

Yas

>70 yas

60-69 yas

Tablo 7: Arozullah solunum yetmezIigi indeksinin
degerlendirilmesi

Sinif Toplam puan
1 <10

2 11-19

3 20 -27

4 28 -40

5 >40

Postoperatif Solunum Yetmezligi Tahmininde Gupta Hesaplamasi

Cerrahinin tipi, acil cerrahi, yliksek ASA siniflamasi ve bagiml fonksiyonel durumu
iceren dort risk faktoriine preoperatif sepsis varliginin eklenmesiyle postoperatif so-
lunum yetmezliginin tahmin edilmesi icin diger bir risk hesaplamasi da dnerilmistir
(29). Gunluk pratikte hesaplanmasi zordur.

Internet ortaminda bulunup indirilebilir (http://www.surgicalriskcalculator.com/
prf-risk-calculator.).
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Postoperatif Pnémoni Tahmininde Gupta Hesaplamasi:

Postoperatif pnémoni icin Gupta hesaplamasi solunum yetmezIigi icin olana benzer
sekilde hesaplanmaktadir (27).

internet ortaminda bulunup indirilebilir. (http://www.surgicalriskcalculator.
com/postoperative-pneumonia-risk-calculator).

Postoperatif Pulmoner Komplikasyonlarin Onlenmesi

Postoperatif pulmoner morbidite ve mortalitenin azaltiimasi icin preoperatif do-
nemde bazi 6nlemlerin alinmasi gerekmektedir (Tablo 8).

Ozellikle obstriiktif hava yolu hastaligi olan hastalarda yogun preoperatif teda-
vi (bronkodilatérler, kortikosteroid, gerekli durumlarda antibiyotik tedavisi ve solu-
num fizyoterapisi) postoperatif komplikasyonlari %50 oraninda azaltabilmektedir.
Obstruktif hava yolu hastaligi olan hastalarda solunum fonksiyonlarini optimum
duzeye getirmemiz gerekir. Sigaranin cerrahiden en az 8 hafta 6nce birakilmasi ge-
rekir. Cerrahiden iki hafta 6nce inspiratuar kas egzersizlerine baslanmasi ytksek riskli
hastalarda postoperatif komplikasyon insidansini azaltabilir. Postoperatif okstrigin
6nemi ve agri kontroli konusunda hasta egitimi preoperatif ddnemde verilmelidir.

intraoperatif dénemde ise secilmis hastalarda epidural, spinal ya da rejyonel tek-
nik ile intraoperatif analjezinin saglanmasi, uzun etkili néromuskuler blokaj yapan
ajanlardan kaginilmasi, atelektaziden korumak icin intraoperatif recruitment manev-

Tablo 8: Preoperatif dénemdeki énlemler

Obstruktif hava yolu hastaliginin optimal tedavisi

Sigaranin en az 8 hafta 6nce birakilmasi

Hasta egitimi (derin soluk egzersizleri, etkin 6kstrik ve agri kontroltiniin 6nemi, insentif
spirometrenin kullanimi)

inspiratuar kas egzersizleri

Tablo 9: Postoperatif dénemdeki énlemler

Erken mobilizasyon

Profilaktik akciger ekspansiyon manevralari

Yeterli analjezinin saglanmasi

Tromboemboli profilaksisi
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rasinin yapilmasi, laparoskopik cerrahi gibi daha az invaziv islemlerin tercih edilmesi,
hedefe yonelik tedavi ve yeterli sivi desteginin yapilmasi postoperatif komplikasyon
riskini azaltir (24). intraoperatif nazogastrik tiip kullanimi mikroaspirasyon ve pos-
toperatif donemde pnémoni riskini artirmaktadir. Rutinde kullanilmamalidir (30).

Pulmoner komplikasyonlarin énlenmesi icin postoperatif donemde yapilabilecek
girisimler Tablo 9'da gosterilmistir. Atelektazinin 6nlenmesi, sekresyonlarin temiz-
lenmesi ve tromboemboli riskinin azaltiimasi icin erken mobilizasyon saglanmalidir.
Profilaktik akciger ekspansiyon manevralarina baslanmalidir. Derin nefes egzersizleri
ve insentif spirometre etkili ydntemlerdir. inspiratuar manevralara koopere olama-
yan hastalarda intermitan CPAP tedavisi verilebilir. Yeterli analjezi saglanmalidir.
Epidural analjezi, periferik sinir blokaji, paravertebral blokaj sistemik opioidlere al-
ternatif olarak denenebilir. Tromboemboli icin profilaksi ve diger tim postoperatif
komplikasyonlar icin yakin takip gerekmektedir.
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BOLUM

Cerrahi Yapilan Hastada Akut
Solunum Yetmezligine Yaklasim

Aslihan Gurin Kaya
Akin Kaya

Cerrahi yapilan hastalarda solunum yetmezligi, baska bir ifade ile postoperatif solu-
num yetmezligi (PSY), pnémoni, uzamis mekanik ventilasyon, atelektazi, bronkos-
pazm, plevral eflizyon, pnémotoraks, aspirasyon pnémonisi gibi degisen pulmoner
komplikasyonlarla birlikte gelisebilmektedir. PSY, cerrahi yapilan hastalarda gelisen
en sik pulmoner komplikasyondur. insidansi yapilan calismalarda %0.2 ile % 10
arasinda degismektedir (1-5).

Cesitli kaynaklarda PSY tanisi icin postoperatif donemde 1 glinden uzun stren
ventilator destek ihtiyacinin olmasi (6), 48 saatten daha uzun mekanik ventilator
destegi gerekliligi (7,8), cerrahi sonrasi 30 gln icinde hipoksi, hiperkapni, respira-
tuar asidoz nedeniyle yeniden entlbasyon gerekliligi (9) gibi cesitli tanimlar kulla-
nilmis olsa da; 2015 yilinda yayinlanan Avrupa Perioperatif Klinik Sonuclar (Euro-
pean Perioperative Clinical Outcome-EPCO) kilavuzunda postoperatif donemde oda
havasindaki parsiyel arteriyel oksijen basincinin (PaO,) <60 mmHg / 8 kP, PaO,/
FiO, (inspire edilen oksijen fraksiyonu) <300 mmHg / 40 kPa veya pulse oksimetre
ile dlctlen arteriyel oksihemoglobin satlirasyonun <%90 olmasi ve oksijen destegi
gerektirmesi olarak tanimlanmistir (10). Solunum yetmezliginin siddeti erken posto-
peratif ddnemde ortaya ¢ikan gecici hipoksemiden, gec dénemde ortaya cikan akut
respiratuar distress sendromu (ARDS) gibi agir komplikasyonlara kadar degisiklik
gosterebilmektedir (Tablo 1) (11).

Cerrahi sonrasi gelisen solunum yetmezliginin ortaya cikis mekanizmalarina
baktigimizda, baslica genel anestezi sonrasi kas tonusunun ve akciger hacminin
azalmasi, havayollari capinin daralmasi sonucunda ortaya cikan atelektaziler yer al-
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Tablo 1: Postoperatif pulmoner komplikasyonlar

Agir komplikasyonlar Hafif-Orta komplikasyonlar
Akut respiratuar distres sendromu Hipoksi

Pnémoni Hiperkapni

Solunum yetmezligi Plevral eftizyon

Uzamis mekanik ventilasyon Pulmoner 6dem

Pnomotoraks Atelektazi

maktadir. Ortaya ¢ikan bu atelektaziler, akcigerlerin 6zellikle alt bolgelerinde gelisir,
anormal gaz degisim bozukluklarina, ventilasyon-perfizyon dengesizligine ve sant
gelisimine neden olur. Diyaframin altina ya da Ustline uygulanan cerrahi prosedur-
lerde bu atelektazilerin gelisim riski daha fazladir. Ayrica genel anestezi sirasinda
gereginden fazla verilen oksijen destegdi nedeniyle absorbsiyon atelektazileri de ge-
lisebilmektedir (5,11,12).

Genel anestezi veya hafif sedasyon sirasinda uygulanan anestetik ilaclarin ilag-
larin rezidUel etkileri sonucu ortaya cikan akciger 6demi, laringospazm ya da bron-
kospazm nedeni ile hipoksemi meydana gelebilir (1).

Anestezi veya cerrahi ile direkt olarak iliskili solunum yetmezligi genellikle pos-
toperatif birkag guin icinde ortaya cikar. Verilerin cogu direkt cerrahi ve anestezi ile
iliskili komplikasyonlarin genellikle ilk 7 gln icerisinde ortaya ¢iktigini gosterse de,
30 glne kadar postoperatif solunum yetmezliginin gelisebildigini bildiren bazi calis-
malar mevcuttur (9,13,14). Postoperatif komplikasyonlar, preoperatif, intraoperatif
ve postoperatif faktorlerin sinerjistik etkileriyle gelisebildigi icin, ortaya ¢ikan komp-
likasyonlarin ne kadarinin anestezi veya cerrahi ile direkt ilgili oldugu tam anlamiyla
bilinememektedir.

Cerrahi geciren hastalarda ortaya cikan solunum yetmezliginde hem mortalite hem
de morbidite orani yUksektir. Artmis morbidite, uzamis hastane yatisi, uzamis mekanik
ventilasyon ihtiyaci, uzamis yogun bakim yatisi, uzamis yogun bakim yatislarina bagli
deliryum gibi psikiyatrik problemler ve rehabilitasyon ihtiyaci ile iliskilidir (3,7,11).

Cerrahi Sonrasi Solunum Yetmezligi Gelisimi igin Risk Faktérleri

Hastalarin cerrahi sonrasi gelisen solunum yetmezligi icin risk degerlendirmesin-
de, preoperatif, intraoperatif ve postoperatif faktérlerin belirlenmesi gereklidir. ileri
yas, vlcut kitle indeksinin 30'un Gzerinde olmasi, aktif sigara iciciligi, altta yatan
kronik obstruktif akciger hastaligr (KOAH) varligi, aktif enfeksiyon durumu, dusik



i m Aslihan Gurin Kaya | Akin Kaya

serum alblmin dizeyi, postoperatif dénemde solunum yetmezligi gelisimi ve uza-
mis mekanik ventilasyon ihtiyaci agisindan preoperatif risk faktorleri olarak sayilabilir
Cerrahi teknik ve insizyon tipi (torakotomi gerekliligi gibi) faktorler ise PSY geli-
simi icin intraoperatif risk faktorleridir. Cerrahi sonrasi donemde asiri sedasyona
neden olmadan agr kontrolinin saglanmasi, erken mobilizasyon, sekresyonlarin
aktif temizlenmesi, cerrahi dncesi yerlestirilen epidural kateterler ve cerrahi sirasinda
yerlestirilen godgus tlpleri uygun zamanda cikartilmasi, bu kateterlerin hijyeninin
saglanmasi, gogus fizyoterapisi uygulanmasi, hava yollarinda temizligi saglayan ve
atelektazi gelisimini dnleyen uygulamalardir. Bu asamalarda olusabilen aksaklik so-
lunum yetmezligi gelisimi icin risk olusturmaktadir (Tablo 2) (1,11,15).

Postoperatif Solunum Yetmezliginin Onlenmesi

intraoperatif ve postoperatif siirecte ortaya cikan solunum yetmezligi gelisimini én-
leyebilmek icin gerekli yaklasimlar (Sekil 1) (1,11,15);

1. Ventilator ile iliskili
* Yeterli FiO, uygulanmasi

* Atelektotravmadan kacinma (PEEP uygulanmasi, recruitment manevrala-

r)

* Volltravmadan kaginma (plato basinci <20 cmH,0, 6-10 ml/kg tidal vo-
[Gm)

2. Ventilator disi

e Uygun anestezi teknigi

Tablo 2: Postoperatif pulmoner komplikasyonlarin gelisimi igin islem ve hasta
iliskili risk faktorleri

isleme bagh faktérler Hastaya bagh faktorler

e Cerrahi tipi (abdominal ve torasik cerrahi * Yas (>80 yas en yuksek risk)

en yiksek risk) * Sigara oykisi

e Islem siiresi >2 saat o Anemi

* Adil cerrahi « Altta yatan akciger hastalig

* Genel anestezi * Bazal hipoksemi
* Karaciger hastalig

¢ Bozulmus mental durum

e Aktif solunum yolu enfeksiyonu
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e Etkisi tamamen reversible néromuskdaler blokaj kullaniimasi
* Yeterli postoperatif analjezi

* Fazla intravendz sivi uygulamasindan kaciniimasi

* Transflzyondan kacinilmasi

* Pulmoner enfeksiyon riskinin azaltilmasi (antibiyotik profilaksisi, etkili agiz
bakimi, orotrakeal tlip bakimi)

e Erken mobilizasyon
e Venoz tromboembolizm profilaksisi
3. Uygun cerrahi teknik
* Torakoskopik veya laporoskopik yaklasim

e Uzamis cerrahi stresinden kacinma

Tedavi Yaklasimi

Tedavi yaklasimi solunum yetmezligi gelisiminde neden olan altta yatan patolojiye
yonelik degismekle birlikte, hedef oksijenizasyonun ve ventilasyonun saglanmasina
dayanir. Hastanin ihtiyacina goére konvansiyonel yontemler, son yillarda kullanimi
yayginlasan ylksek akimli nazal kanul (HFNC), non-invaziv mekanik ventilasyon
(NIMV) ve invaziv mekanik ventilasyon (IMV) kullanilabilir. 2017 yilinda yayinlanmis
ingiliz Toraks Derneginin rehberine gére postoperatif hastalarda tedavi altta yatan

Atelektazinin 6nlenmesi
veya geri dondurialmesi
icin non-invaziv
ventilasyon

Yeterli agri kontrolii Erken mobilizasyon
epidural analjezi
hasta kontrolli analjezi
opioid disi anajezi

periferik sinir blokaji CPAP/BPAP
HFNC
Postoperatif
Pulmoner
Komplikasyonlarin
Onlenmesi
Fizyoterapi
intensif spirometri Pulmoner rehabilitasyon
Sksurtik solunum egzersiz egitimi

derin solunum aile bireylerinin bakima katilimi

perklsyon

Sekil 1: Postoperatif strecte pulmoner komplikasyonlarin dnlenmesi. CPAP: surekli
pozitif havayolu basinci, BPAP: bilevel pozitif havayolu basinci HFNC: ylksek
akimli nazal kanul.
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nedene gore degismekle birlikte hedef oksijen satlirasyonunun %94-98 araliginda
olmasi, eger hastanin hiperkapni riski bulunuyor ise bu degerin %88-92 araliginda
olmasi onerilmistir. Ayrica bu rehberde elektif cerrahi islemler éncesi, cerrahi alan
enfeksiyon riskini azaltmak veya bulanti-kusmanin engellenmesi amaciyla periope-
ratif hiperoksemi uygulamasi énerilmemistir (1,11,16).

Konvansiyonel Oksijen Tedavisi

Konvansiyonel oksijen tedavisi nazal kanul, yiz maskesi, geri solumali rezervuarli
maske veya geri solumasiz rezervuarli maske ile hastalarin hedef oksijen satras-
yonlarini saglayacak sekilde ihtiya¢ dogrultusunda uygulanabilir. Dustk akiml bu
sistemlerde verilen oksijen fraksiyonunun sabit olmadigi, ézellikle dakika ventilasyo-
nun arttigi klinik durumlarda daha duslk oksijen fraksiyonu saglandigi unutulma-
mali ve hastalar yakin monitorize edilmelidir. Yiksek akim saglayan ventiri maskeler
ile sabit oksijen fraksiyonu verilebilmektedir (16).

Yuksek Akimli Nazal Kanul Tedavisi (HFNC)

Son yillarda kullanimi giderek yayginlasan ylksek akimli nazal kanul tedavisi, maske
olmadan 60 L/dk ya kadar artan akim hizlarinda, isitilmis ve nemlendirilmis yuk-
sek oksijen fraksiyonlari saglayan solunum destek sistemidir. Verilen ylksek akim
hizlarindan dolayi, hava yollarinda distk dizeyde bir pozitif basing olusur. HFNC,
st hava yollarindaki 610 bosluk ventilasyonunu azaltir ve buradaki yiksek karbon-
dioksit, duslk oksijen icerigi olan gazin yeniden solunmasini engeller. Yapilan calis-
malarda konvansiyonel oksijen tedavisi ile karsilastirildiginda hastalarin inspiratuar
cabasi ve akciger kompliyansinda artisa neden oldugu saptanmistir. Artan nem-
lendirme 6zelligi ile sekresyonlarin atilimi kolaylasir (17,18). Postoperatif solunum
yetmezligi tedavisinde rutin olarak kullanimin degerlendirildigi yeterli randomize
calisma olmamakla birlikte, 6zellikle NIMV tedavisini tolere edemeyen hastalarda
entlibasyonu énlemek ici 6nemli bir alternatif olabilecegi distinilmektedir. Kardi-
yotorasik cerrahi sonrasi gelisen akut solunum yetmezligi hastalarinda yapilan HFNC
ile NIMV tedavisinin karsilastirildigi bir calismada her iki grup tedavi basarisizhgi,
mortalite, hastanede kalis stresi acisindan benzer bulunmustur (19). Postoperatif
donemdeki 2781 hastalanin degerlendirildigi bir meta-analizde ise HFNC tedavisi ve
konvansiyonel oksijen tedavisi karsilastirilmis ve gruplar arasi reenttibasyon oranlari
benzer olarak bulunmustur. Ancak, ayni calismanin yogun bakimda takip edilen
hastalarla yapilmis subgrup analizinde HFNC tedavisi uygulanan hasta grubunda
reentlibasyon oranlarinin konvansiyonel oksijen tedavisine gére daha dusuk oldugu
bulunmustur (20). HENC tedavisinin postoperatif solunum yetmezliginde kullanimi
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ile ilgili yapilacak calismalara ihtiyac olmakla birlikte, postoperatif solunum yetmez-
liginin hem onlenmesi hem de tedavisinde, NIMV tedavisinin bir alternatifi olarak
kullanilabilecegi belirtilmektedir (19-21).

Non-invaziv Mekanik Ventilasyon (NIMV)

Non-invaziv mekanik ventilasyon (NIMV) endotrakeal tlp veya trakeostomi olmadan,
maske araciligiyla uygulanan mekanik ventilasyon destegidir. NIMV tedavisinde su-
rekli sabit bir hava yolu basinci (CPAP) uygulanabildigi gibi, inspiryum basinci da olus-
turabilen iki seviyeli hava yolu basing destegi de verilebilir (BPAP). Uygulanan pozitif
hava yolu basincinin kapali alveolleri acmasi, acik olanlarin ise agikliginin devaminin
strdUralmesi, fonksiyonel rezidlel kapasitenin artirlmasi, intratorasik basinci artirarak
kalbin 6n ve ard yUkinU azaltmasi, mekanik etki ile alveollerin cevresindeki 6demin
itilerek, gaz degisim alaninin artirilmasi, solunum is yikind azaltmasi gibi mekaniz-
malar Gzerinden etkisini olusturur. Ayrica NIMV uygulanmasinin, IMV ile iliskili komp-
likasyonlardan kacinilmasi, sedasyon gerekmemesi, havayolu savunma mekanizmala-
rin Uzerinde olumsuz etki olusturmamasi gibi avantajlari vardir. NIMV tedavisi ile iligili
2017 yiinda yayinlanan Avrupa ve Amerika solunum derneklerinin (ERS/ATS) kilavu-
zunda postoperatif solunum yetmezliginde NIMV tedavisi énerilmektedir (5,22,23).

NIMV tedavisi postoperatif dénemde hem solunum yetmezligini 6nlemek icin
hem de solunum yetmezligini tedavi etmek icin uygulanabilmektedir. Eslik eden
KOAH veya kardiyak hastalik varligi, obezite, ileri yas gibi PSY gelisimi icin yUksek
riskli hasta grubunda, PSY gelisimini dnlemek icin secenegidir. Tedavi amaciyla NIMV
uygulanmasi ise, PSY gelismis, hemodinamik olarak stabil hastalarda invaziv mekanik
ventilasyona gereksinim kalmadan uygulanan bir solunum destek ¢esididir. Ancak
burada énemli olan, IMV endikasyonu olan hastalarda direkt olarak IMV tedavisini
uygulamaktir. Ayrica NIMV tedavisi ile takip edilen PSY olgularinin yakin takip edi-
lerek, tedavi basarisizligi durumunda gecikmeden IMV destegine gecilmesi gerek-
mektedir (5,22). Akciger rezeksiyonu yapilan postoperatif solunum yetmezIigi geli-
sen hastalarda NIMV tedavisinin konvansiyonel tedavi ile karsilastirildigi randomize
bir calismada, NIMV grubunda reentlibasyon, hastane ici mortalite ve 120 gunluk
mortalite orani daha dustk saptanmistir (24). Abdominal cerrahi sonrasi PSY gelisen
olgularla yapilan bir calismada ise, NIMV tedavisi verilen hastalarin %67'sinde IMV
gerekmedigi, IMV tedavisi alan hastalara gére ise hastanede kalis stresi ve mortalite-
nin NIMV destegi alanlarda anlamli olarak dustk oldugu saptanmistir (25).

NIMV tedavisi hem PSY gelisen olgularda, hem de PSY gelisimi acisindan riskli
olgularda kullanilabilinecek bir solunum destek yontemidir. Uygulamanin tecribeli
bir ekip tarafindan, dogru hasta segimi ve dogru ekipman ile yapiimasi basari sansini
artiran en 6nemli faktorlerdendir (5,24).
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invaziv Mekanik Ventilasyon

Hemodinamik instabilite varligi, agir solunum yetmezligi, biling bozukluklari, kon-
vansiyonel yontemler, NIMV veya HFNC tedavisi altinda solunum yetmezliginin
kotulesmesi durumlarinda gecikmeden IMV destegine gecilmelidir. Mekanik ven-
tilasyon modlari ve ayarlari her hastanin klinigi, solunum yetmezligi nedeni ve eslik
eden diger postoperatif komplikasyonlara gore degismektedir. ARDS klinigi gelisen
hastalarda akciger koruyucu ventilator stratejileri, disuk tidal volim, yiksek pozitif
ekspiryum sonu basinglari (PEEP) stratejileri, gerekli durumlarda recruitment manev-
ralar uygulanabilmektedir (26,27).

Cerrahi sonrasi solunum yetmezligi ile birlikte gorilebilenbaslica postoperatif
pulmoner komplikasyonlar

Cerrahi sonrasi dénemde ortaya ¢ikan pnémoni, pulmoner emboli, pulmoner
o6dem tablolari da postoperatif solunum yetmezligi ile birlikte gérilebilmektedir.

Postoperatif Pnémoni

Postoperatif pnémoninin gortlme sikligi yapilan calismalarda %2.2 ila %6 ara-
sinda bildirilmektedir ve bu hastalarda mortalite uzamis hastane yatisiyla birlikte
%20'den %50'ye kadar cikabilmektedir. Preoperatif donemde hastane yatisi, ba-
gisikhgr baskilanmis olmasi, uzamis cerrahi islem, kardiyopulmoner rezervin koti
olmasi, sigara dyklsu ve atelektazi varligi postoperatif dénemde pnémoni gelisimi
icin risk faktorleri olarak siralanabilir.

Siklikla postoperatif 5 glin icerisinde ortaya cikar. Ates, hipoksemi, I0kositoz,
artmis orofarengeal sekresyon, dispne, takipne ve akciger grafisinde yeni gelisen
infiltrasyonlar saptanir. Tanisi ve tedavisi hastane kdkenli pnémoniler gibidir. Stp-
helenildigi durumda alt solunum yollarindan mikrobiyolojik érnek alinir ve genis
spektrumlu antibiyotikler baslanir. Enterobakter, stafilokok ve streptokoklar en sik
saptanan etkenlerdir. Torakoabdominal cerrahi sonrasi gelisen pnémonilerde anae-
robik etkenler de dustntlmelidir. Hastalara hedef SpO, duzeyi %94-98 olacak sekil-
de oksijen destegi verilmelidir KOAH gibi hiperkapni gelisim riski bulunan hastalar-
da ise hedef SpO, duzeyi %88-92 olmalidir. Solunum yetmezliginin agirhigina gére
NIMV, HFNC veya iIMV gerekebilir.

Postoperatif Pulmoner Odem

Postoperatif pulmoner 6dem cesitli nedenlere bagl olarak ortaya cikabilen ve solu-
num yetmezligine neden olabilen bir klinik durumdur. Altta yatan kardiyak hastalik
varligi, preoperatif ve intraoperatif dénemde verilen fazla intraven6z sivi dested;,
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gibi nedenlerle olusabilecegi gibi postpndmonektomi sonrasi kardiyak nedenlerden
bagimsiz olarak da ortaya cikabilir. Postpndmonektomi sonrasi gelisen pulmoner
6demde pulmoner kapiller wedge basinci 18 mmHg'nin altinda 6lgildr. Postpno-
mononektomik pulmoner édemin mortalitesi, %50 ile %100 arasinda bildirilmek-
tedir. Kafa travmasi, postoperatif hiponatremik ensefalopati, hava embolisi gibi ne-
denlere bagl norolojik pulmoner 6dem de ortaya cikabilmektedir.

Postoperatif pulmoner 6dem, cerrahi sonrasi dakikalar icinde gelisebilecegi gibi,
ortaya cikisi 72 saate kadar uzayabilir. Hastalarda hipoksemi, takipne, tasikardi, or-
topne, radyolojik olarak bilateral infiltrasyonlar saptanabilir. Bulgular postoperatif
pndmoni ile karisabilmekte ve pulmoner 6dem tanisini geciktirebilmektedir.

Tedavi pulmoner 6demin gelisimine neden olan altta yatan nedene bagh degis-
mektedir. Artmis volim ve kardiyak nedenlere bagli gelisen pulmoner 6dem olan
hastalarin buytk cogunlugunda konservatif ve semptomatik tedavilerle iyi sonuglar
alinmaktadir. Pozitif basincli ventilasyonun toraks ici basinci artirmasi, kalbin 6n ve
ard yUkunu azalticr etkilerinin olmasi nedeni ile kardiyak nedenlere bagli gelisen
pulmoner 6dem tedavisinde NIMV tedavisi etkin bir sekilde kullaniimaktadir. Postp-
némonektomik pulmoner 6dem de ise siklikla IMV destedi gerekmekte; distk tidal
voliim ve PEEP ile akciger koruyucu tedavi stratejileri gerekmektedir.

Pulmoner Emboli

Immobilite, gecirilen cerrahi ve cerrahi uygulanmasini gerektiren malignite varligi
gibi nedenler pulmoner emboli gelisimi icin dnemli risk faktéradar. Ayrica ileri yas,
gecirilmis vendz tromboembolizm 6ykusl, obezite, hiperkoagilopati varligi pos-
toperatif donemde pulmoner emboli gelisimi icin risk faktorleridir. Bu hastalarda
postoperatif donemde solunum yetmezligi saptanmasi durumunda, ayirici tanida
pulmoner emboli mutlaka dustndlmelidir. Pulmoner emboli genellikle atipik bul-
gularla seyretmekle birlikte, ani baslayan ploretik gégus agrisi, dispne ve hipoksemi
ile semptom verebilmektedir. Ates, hemoptizi, abdominal agri, ortopne, bacaklarda
6dem gibi spesifik olmayan bulgulari da olabilmektedir. Pulmoner emboli stiphesi
oldugunda bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi (BTPA) cekilerek tani konu-
lur. Hemodinamik olarak stabil olmayan ve BTPA cekilemeyecek olgularda ampirik
olarak sistemik antikoagulan tedavi baslanmali, derin ven trombozunu arastirmak
icin alt ekstremite doppler ultrasonu, sag kalp bulgularinin degerlendiriimesi icin
de ekokardiyografi planlanmalidir. Cerrahi sonrasi kanama riski yiksek olmadig
muddetce, antikoagulasyon tedavi baslanabilir. Hemodinamik olarak stabil olma-
yan hastalarda cerrahi sonrasi sistemik trombolitik tedavisinin kontraendike oldu-
gu durumlarda, hastalar cerrahi embolektomi acisindan degerlendirilmelidir. Vena
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cava filtrelerinin pulmoner emboli tedavisinde rutin uygulamada yeri olmasa da,
tekrarlayan emboli varligi ve antikoagulasyon kontraendikasyonu olan hastalarda
vena cava filtreleri uygulanabilir.

Sonug olarak, postoperatif solunum yetmezligi, postoperatif komplikasyonlarin

icinde dnemli bir yere sahip olup, diger komplikasyonlarla birlikte de gorilebilir.
Postoperatif solunum yetmezIgi olan hastalar yiiksek mortalite ve morbidite oranina
sahip olup, bu hastalarda tedavi yaklasimi, hastanin 6zellikleri ve altta yatan neden
ve eslik eden diger olasi komplikasyonlara gore degisiklik gdstermektedir. Postope-
ratif solunum yetmezligi gelisimi acisindan riskli olan hastalari énceden belirleyip,
PSY gelisimi icin koruyucu énlemlerin alinmasi gereklidir.
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Toraks Travmalari

Burcu Ancin
Erkan Dikmen

Giris

Travmaya bagli élumler; tim 6lim nedenleri icerisinde kanser ve kardiyovasku-
ler hastaliklardan sonra Uctnci sirada yer almaktadir. Travmaya bagh 6lumlerin
%25'inin nedeni ise toraks travmalaridir. Genglerde travmanin en sik sebebi trafik
kazalari iken, yaslilarda en sik dismedir (1).

Toraks travmasi; kiint ve penetran travmaya bagli gogus kafesi ve icindeki or-
ganlarin yaralanmasidir. Travmalarin yaklasik %70’i kiint toraks travmasidir. Toraks
travmasinda; solunum ve dolasim sistemlerinin etkilenmesi temel problemdir.

Trafik kazalari, is ve ev kazalari, disme, dogal afetler, darp, savas, kesici-delici
alet yaralanmalari ve atesli silah yaralanmalari travmanin olusmasina sebebiyet ver-
mektedir. Tip diinyasindaki gelismeler ve emniyet kemeri, isyeri gvenliginin saglan-
masi gibi glvenlik dnlemlerinin gelistirilmesi toraks travmalarina bagl mortaliteyi
%62'den, %4-7'lere kadar distrmustur (2).

Toraks travmasi sonrasi; tansiyon pndémotoraks, kardiyak tamponad, hava yolu
obstriksiyonu, kontrolstiz kanama gibi nedenler erken 6lime (30 dakika—3 saat)
neden olmakla beraber, g6gus travmalarinin yaklasik %75'i tlp torakostomi ve vo-
lGm destegi ile tedavi edilebilir (3).

Gogus Duvari Yaralanmalari

Travma ile gelen hastalarda gégus agrisi veya nefes darligi olmasi durumunda olasi
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toraks travmasi acisindan dikkatli olunmalidir. Hastayi oncelikle detayli bir fizik mu-
ayene ile degerlendirmek gereklidir.

Inspeksiyon ile g6gus duvari hareketleri izlenmeli, solunuma katilmayan taraf
veya paradoks hareket varligi degerlendirilmelidir. Ekimoz gibi ytzeyel cilt lezyon-
lart travmanin lokalizasyonu ile ilgili bilgi verebilmektedir. Boyun venéz dolgunlu-
gu varhginda, kardiyak tamponad stphesi akla gelmelidir. Palpasyon ile kostalar ve
sternum Uzerinde hassasiyet ve cilt alti amfizem degerlendirilebilir. Perkisyon ile
pnémotoraksta hipersonorite mevcutken, hemotoraks varliginda ise matite alinir.
Oskultasyon ile de solunum seslerinin varligi ve karakteri degerlendirilir.

Eger hasta stabil degil ise ve hemotoraks ve/veya pnomotoraks stphesi varsa
radyolojik goérintileme yapmaksizin sadece fizik muayene ile tiip torakostomi uy-
gulanabilir. Ardindan radyolojik tetkikler ile taniya gidilmelidir (4).

1- Cilt ve Yumusak Doku Yaralanmalari

GOgus duvari; direkt olarak aortadan dallanan ve her kostaya eslik eden interkostal
arterler ve sternumun iki yanindan seyreden torasika interna arterinden beslenen
zengin vaskiler aga sahiptir. Kosta fraktlrl sonrasi interkostal damarlardan, kirik
ylUzeylerinden ve kas yirtiklarindan kanama sonucu hematom gelisebilir. Hematom
nedeniyle transflizyon veya hematomun drenaji gerekebilir.

Cilt alt amfizemi, cilt altinda hava bulunmasidir. Palpasyon ile karekteristik kre-
pitasyon hissedilebilir veya gorintileme ydntemleri ile cilt alti dokularla hava varhgi
gosterilebilir (Sekil 1 ve 2).

| TSI | Tk

Sekil 1: Kardiyopulmoner  resusitasyon Sekil 2: Arag ici trafik kazasi sonrasi

sonrasl posteroanterior akciger pnoémotoraks olan ve gogus
grafisinde cilt alti amfizem (Ha- tUpu takilan hasta cilt alti amfi-
cettepe Universitesi Tip Fakiltesi zem, bilgisayarli tomografi go-
G6gUs Cerrahisi Anabilim Dall riintlst (Hacettepe Universitesi
arsivinden) Tip Fakultesi Gogus Cerrahisi

Anabilim Dali arsivinden).
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Travma sonrasi cilt altt amfizemin baslica nedenleri sunlardir:
* Pndmotoraksta gogus duvarindaki defektten toraks disina hava cikisi

* Kulcuk brons veya periferik alveol hasarlarindan perivaskiler alan boyunca
ilerleyen havanin mediasten veya hilusa sizmasi

* Trakea veya major brons rlptlrl ile mediastene hava gecisi
 Ozefagus perforasyonu ile mediasten ve boyuna hava yayilimi

* Plevraya ulasmayan penetran yaralanmalarda (toraksa nafiz olmayan) cilt al-
tina hava girisi

Primer patolojinin tani ve tedavisi cilt alti amfizeminin gerilemesi icin yeterlidir.
Semptomatik olmayan hafif cilt alti amfizemlerde havanin yumusak dokular tarafin-
dan rezorbe edilmesi beklenebilir. Havanin drenaji icin cilt ve cilt alti dokuya yaklasik
2 cm’lik bir kesi yapilabilir veya genis limenli intraketler cilt altina yerlestirilerek
havanin drenaji saglanabilir (4).

2- Kot Frakturleri

Toraks travmalari sonrasi en sik gorilen durum kosta frakturleridir ve hastaneye ya-
tan hastalarin cogunlugunu olustururlar (Sekil 3). Travma sonrasi en fazla kirilan kos-
talar 4-9. kostalardir. Bu kiriklarda akciger, plevra, brons ve kardiyak yaralanmalarin
olabilecegi akilda tutulmalidir. Birinci ve ikinci kostalar en saglam kostalardir. Kla-
vikula, skapula ve omuz tarafindan korunmaktadirlar. Kirilmalari igin blytk kuvvet
gereklidir. Birinci ve ikinci kosta kiriklarina komsuluklari nedeniyle subklavyen damar
yaralanmalari eslik edebilir (4). 9-11 kosta kiriklari intraabdominal yaralanmalara
neden olabilir. Bu nedenle ultrason veya tomografi gibi gorintileme yontemleri

Sekil 3: Yiksekten diisme sonrasi
posteroanterior  akciger
grafisinde multiple kos-
ta fraktrleri (Hacettepe
Universitesi Tip Fakltesi
G6gUs Cerrahisi Anabilim
Dali arsivinden).
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ile organ hasari arastinlmalidir. Sol kosta kiriklarinda dalak yaralanmasi, sag kosta
kiriklarinda ise karaciger yaralanmasi olabilecegi mutlaka akilda tutulmalidir (5).

Kosta kiriklar pulmoner komplikasyonlara neden olabilmektedirler. Komplikas-
yon oranlari genellikle kirik sayisi ile paralellik gosterir, kirik sayisi arttikca kompli-
kasyon orani da artar. Kosta fraktlriinin erken komplikasyonlari hemotoraks ve
pnomotoraks, ge¢ komplikasyonlari ise atelektazi ve pndmonidir.

Kot kinginin en 6nemli belirtisi agridir. Anteriorda, kostokondral bileskedeki ay-
rilma ve kirilmalar daha agrili seyretmektedirler. Agri 6kstirmek ve nefes almakla ar-
tar. Ekimoz ve kaburga Uzerinde kas spazmi da eslik edebilir. Tanida akciger grafisi
ancak %50 oraninda kosta fraktirlerini gésterebilir fakat intratorasik ve mediastinal
yaralanmalar hakkinda da fikir vermektedir. Bilgisayarli tomografi ile kiriklar (Sekil 4)
ve eslik eden diger patolojiler degerlendirilebilir (7).

Kosta frakturlerinin baslica tedavisi agri kontrolidur. Eger toraks travmali hasta-
larda agri kontroll iyi yapilmazsa sekresyon birikmesi ve atelektazi gelisebilir. Kirik-
larin iyilesmesi 3—6 hafta arasinda olur. Ilk 1-2 hafta analjezik tedavi verilmesi ¢o-
gunlukla yeterlidir. Agri kontrollinde non-steroid analjezikler ve narkotik analjezikler
kullanilabilir. Siddetli agrisi olan hastalarda bolgesel anestezi teknikleri olan inter-
kostal sinir blokaji, intraplevral analjezi, torasik epidural da blok tercih edilebilir (4).

Kot kingi olan hastalarda cerrahi tedavi;

e Baska sebep ile torakotomi yapilacak ise,

* Hasta mekanik ventilasyondan yeterince fayda gérmuyor ise,

* Toraks duvari batinligu agir derecede bozulmus ise,

* Analjezik tedavi verilmesine ragmen solunumu bozan ciddi agrisi olanlarda,
* Kalicr veya ilerleyici akciger fonksiyon kaybi olan hastalarda uygulanir (8).

Pnomoni kosta fraktlrl olan hastalarda gec donem komplikasyonudur. Kon-
servatif tedavi goren hastalarda, agri nedeniyle solunum sikintisi ve vital kapasitede

Sekil 4: Yiksekten disme sonrasi
kosta fraktrl bilgisayarli
tomografi gorintusd (Ha-
cettepe  Universitesi  Tip
Fakultesi Gogus Cerrahisi
Anabilim Dali arsivinden).
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azalma olabilmektedir. Bu durumun da pulmoner enfeksiyon, atelektazi gibi komp-
likasyonlara daha fazla neden olabilecegini bildiren calismalar da mevcuttur. Bu
sebeplerle son yillarda yelken goégis olmasa dahi ikiden fazla kot kinginin oldugu
durumlarda da cerrahi stabilizasyon bazi calismalarda 6nerilmektedir (9).

Cocuklarda kemik elastikiyeti fazladir. Bu nedenle kaburga kirgi olmadan da
ciddi i¢ organ hasari olabilecedi unutulmamali ve kaburga kirgi varsa bunun agir
bir travmanin gostergesi olduguna dikkat edilmelidir (10).

3- Sternum Fraktiira

Toraks travmalari sonrasi sternum fraktlrt kosta fraktlrlerine oranla daha az go-
rilmektedir. Genellikle arac ici trafik kazalarinda goégus on duvarinin direksiyona
carpmasi sonucunda olur. Emniyet kemeri kullaniimasi da bazen sternum frakttrd-
ne yol agmaktadir.

Sternum UGzerinde agri, ekimoz, palpe edilebilen deformasyon ve krepitasyon
olabilir. Hastanin semptomlarina solunum sikintisi da eslik edebilir. Bazi hastalarda
myokard kontlzyonu gorulebilir. Bu nedenle siphe oldugu zaman mutlaka EKG
cekilmesi ve ekokardiyografi yapilmasi gereklidir. Hastanin 12 saat EKG monitorizas-
yonu ile izlenmesi dnerilmektedir.

Tanida akciger grafisi, bilgisayarli tomografi ve ultrason kullanilabilir. Postero-
anterior akciger grafisi; %50 oraninda bir sensitivite ile sternum frakttrd oldugunu
gOsterir. Lateral grafinin ise sensitivitesi daha ytksektir (Sekil 5). Tomografi ise ster-
num fraktird ve eslik eden patolojileri gostermede yarar saglamaktadir (Sekil 6).

Sekil 6: Arac ici trafik kazasi sonrasi
sternum fraktlrd, bilgisayarli
tomografi gorintlsu (Hacet-
tepe Universitesi Tip Fakiilte-
si Gogus Cerrahisi Anabilim
Dali arsivinden).

Sekil 5: Arac ici trafik kazasi sonrasi ster-
num fraktdrd, lateral direk grafi
gorintisi (Hacettepe Universi-
tesi Tip Fakultesi G6gus Cerrahisi
Anabilim Dali arsivinden).
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izole sternum fraktiriniin mortalitesi %0.7'dir. Bu hastalarda yaklasik 10 hafta-
da tamamen iyilesme saglanir. Tedavi de agr kontroll saglanmali ve yaklasik 1 ay
sirt Gstl yatarak yatak istirahati énerilmelidir. izole sternum fraktiir(i olan ve ek ya-
ralanmasi olmayan hastalarin %95'i sadece agri kontrolU yapilarak tedavi edilebilir.
Az sayida hastada parcali sternum fraktlrG olur ve bu durum agri, solunum sikintisi
ve fiziksel deformiteye neden olur. Bu hastalarda cerrahi fiksasyon uygulanir (12).

4- Yelken Gogus (Flail Chest)

Yelken g6gus; toraks duvarinda en az dort kostanin en az iki yerden kirilmasi,
parcali sternum kiriklari veya kostakondral eklem ayrilmasi sonucu meydana gelir.
Travmali g6gus duvarinin kalan gdégus duvari ile baglantisi kayboldugu icin yelken
go6gus olusur. Kirik segment inspiryumda iceri, ekspiryumda disari dogru hareket
eder ve bu durum paradoksal hareket olarak adlandirilir. Posteriorda kas gruplarinin
yogunlugu ve skapula nedeniyle yelken goguse bagli paradoksal solunum daha az
gorulur. Paradoks hareket yelken gégus olan tarafta negatif inspiratuar glic meyda-
na getirir ve o taraf akcigerin ekspansiyonunu onler. Ventilasyon azalir ve sekresyon
atilimi glclesir, atelektazi gelisir. Genellikle pulmoner konttzyon da eslik eder. So-
lunum yetmezliginin en dnemli sebebi bu kontlizyonlu akciger dokusudur. Yapilan
calismalarda yelken gogusin tek basina mortalitesi %16 iken, yelken gégus ve pul-
moner kontlizyonun birlikte olmasi durumunda bu oran %42'ye ylkselmektedir.

Yelken goguste hemodinamiyi etkileyen en dnemli durum mediastenin sallanma-
si olarak tanimlanan “Mediastinal Flatter”dir. Toraks duvarindaki paradoks hareket,
inferior ve superior vena kavada bukulmelere neden olur. Kalbe dénen kan azalir,
kardiyak output duser. Hipotansiyon, senkop ve ani kardiyak arrest meydana gelebilir.

Travma hastalarinda fizik muayene ile paradoks hareket varligi mutlaka deger-
lendirilmelidir. Travma sonrasi erken dénemde kas spazmi nedeniyle paradoks ha-
reket gizlenebilir. Agri, hassasiyet ve krepitasyon gorulebilir. Hastalarda genellikle
nefes darligi mevcuttur. Klinik gérintdleri yaniltici olabilecedi icin bu hastalar moni-
torize edilmeli ve tansiyon, ritim ve arter kan gazi takibi yapilmalidir.

Tanida kirik kostalari géstermede akciger grafisi (Sekil 7) kullanilabilir. Posterior
ve lateraldeki kiriklar tespit edilebilirken, anteriordaki kiriklar ve kosta ayrilmalari
tespit edilemez. Hem kosta frakturlerinin hem de akciger hasarinin gésterilebilmesi
icin bilgisayarli tomografi (Sekil 8) akciger grafisinden daha hassas bir yontemdir.

Tedavide agri kontroll, solunum fizyoterapisi ve brons temizligi yapiimaktadir.
Inhaler oksijen, mukolitik ajanlar ve inhaler bronkodilatatérler de kullanilmaktadir.
Distan bandajlama, yelken g6gus tarafina yatirma gibi pozisyonel énlemler alinabi-
lir. Eksternal fiksasyon, internal pndmatik stabilizasyon ve operatif fiksasyon diger
tedavi secenekleridir.
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Sekil 7: Yelken go6gusltu bir hastanin Sekil 8: Yelken gogusli bir hastanin bil-
akciger grafisi. gisayarl tomografi gértntusd.

GUnUmuUzde en cok tercih edilen yontem; internal pnédmatik stabilizasyon olarak
adlandirilan mekanik ventilasyondur. Volim kontrolli ventilator ile tedavi gogus
duvarinin fibréz stabilizsyonu saglanana kadar uygulanir. Uc hafta stre ile paradok-
sal hareket sonlanana kadar devam edilir (4-13).

5- Klavikula Kiriklari

Klavikula kingi, kint toraks travmalarinda siklikla gorilmektedir. Genelde 1/3 orta
bolamden kirilir (Sekil 9). Emniyet kemeri kullanimi, klavikula kiriklarini artirmistir.
Hareket ile artan agri, sislik, ekimoz ve hassasiyet olmaktadir. Ayni tarafta kosta ve

mografi gorintisi (Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Gogis Cerrahisi Ana-
bilim Dali arsivinden).
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kol kiriklarr ile birlikte olabilir. Genelde sekiz bandaji ile kolun arkaya cekilmesi tedavi
icin yeterli olur. Ancak hasta uyumu zordur ve genellikle dogal seyirde kaynama
gelisir. Asirt deplase kiriklarda cerrahi rediksiyon gerekebilir (14).

6-Skapula Kiriklari

Nadir goérulen bir patoloji olan skapula kiriklari siddetli travmanin gostergesidir.
Skapula kaslar tarafindan cok iyi bir sekilde 6rtuldugu icin rélatif bir korunmaya
sahiptir. Akciger konttzyonu, kosta kiriklari, subklaviyan, aksiler ve brakiyal arter
yaralanmalari ve brakiyal pleksus zedelenmesi ile birlikte olabilir. Tipik fizik mua-
yene bulgulari; ekimoz, sislik, krepitasyon ve hassasiyettir. Omuz hareket aciklig
sinirlanmistir.

Genel olarak skapula kiriklarinda konservatif tedavi uygulanir. Kolun aski bandaja
alinmasi yeterlidir (4—14). “Skapulotorasik dislokasyon”da skapula, nérovaskuler ya-
pilari, ligamanlari ve kas yapilari ile toraks duvarindan ayrilir. Etkilenen ekstremitenin
norovaskuler butlnligund korumak ve omuzun stabilizasyonunu saglamak icin cer-
rahi fiksasyon gerekebilir. Geg kalmis olgular ise ampUtasyona kadar gidebilir (13).

Akciger Yaralanmalari

1- Pulmoner Kontiizyon

Pulmoner kontlzyon; disaridan gelen bir travma ile akciger dokusunda belirgin bir
laserasyon olmadan ortaya cikan interstisyel ve alveolar hasar olarak tanimlanir. Ya-
ralanmaya bagli akciger dokusu icine 6dem ve kanama olur (4).

Toraks travmalarinda en sik karsilasilan akciger yaralanmasidir. Hem penetran
hem kint travma sonrasi goérulebilir. Kiint toraks travmalarinda %30 ile %70 ara-
sinda gortlmektedir. Trafik kazalarindan ve ylksekten dismelerden sonra siklikla
goralur (15).

Hastalarda dispne, takipne, tasikardi, siyanoz, hipotansiyon ve gogus duvarin-
da yaralanma gérulebilir. Pulmoner konttzyona spesifik bir bulgu yoktur ama he-
moptizi ve oskultasyonda raller duyulmasi pulmoner konttzyonu akla getirmelidir.
Genellikle kosta frakturleri eslik eder. Yelken g6gus durumunda da kontlizyon co-
gunlukla mevcuttur. Cocuklarda ve genclerde gégus duvari elastikiyeti eriskine gore
daha fazladir. Bu nedenle travmada daha fazla kuvvet gogus duvarinin icine iletilir.
Cocuklarda kosta veya sternum kirigi olmasa da pulmoner kontlzyon olabilir (16).

Akciger kontlzyonu yaralanma aninda olmasina ragmen, akciger grafisinde
travmadan sonraki ilk 6 saat gortlmeyebilir, 24 saat icinde hemoraji ve 6dem ge-
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Sekil 10:  Arac ici trafik kazasi sonrasi Sekil 11:  Arac ici trafik kazasi sonrasi pul-

pulmoner kontiizyon, direk moner kontlzyon; bilgisayarli
grafi gorintusu (Hacettepe tomografi gorintisu (Hacettepe
Universitesi Tip Fakiltesi G6- Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis
gus Cerrahisi Anabilim Dali Cerrahisi Anabilim Dali arsivin-
arsivinden). den).

lismesi ile gorinar hale gelir (Sekil 10). 24 saat icinde gelisen konsolidasyonun ayni
zamanda; aspirasyon, pnémoni, yag embolisi gibi durumlarda da gelisebilecegi
unutulmamalidir. BT pulmoner kontlizyonu géstermede cok daha iyi bir ydntemdir.
Kontuzyon; travmanin oldugu bodlgede, segmenter olmayan bir alanda buzlu cam
gorinimu veya konsolidasyon seklinde goralar (Sekil 11).

Pulmoner kontlzyonun primer tedavisi destektir. Arteryal kan gazi takibi yapi-
larak hipoksinin giderilmesi, sekresyonlarin temizlenmesi ve fizyoterapi uygulanir.
Genis alani etkileyen kontlizyonlarda mekanik ventilasyon gerekebilir. Eger sadece
bir akcigerde kontlizyon var ise; cift [imenli tip ile entlibasyon yapilarak ve iki ayri
ventilator kullanilarak, bir akciger hiperekspansiyondan, digeri de kollapstan koru-
nabilir; ciinkl kontlizyon olan ve saglam akcigerin kompliyanslari farklidir (18).

izole akciger kontlizyonu olan hastalarda mortalite orani %11 iken eslik eden
baska yaralanmalar da mevcutsa bu oran %22'ye kadar cikmaktadir

Travmadan 7-8 glin sonra akciger kontlzyonunda iyilesme yok ise; enfeksiyon,
atelektazi, akut respiratuar distress sendromu (ARDS) gibi komplikasyonlar akla
gelmelidir. Kontlzyon sonrasi pnémoni gelisme orani yaklasik %20°dir. Profilaktik
antibiyotik kullanimi ve erken dénemde steroid kullanimi tartismalidir. Profilaktik
antibiyotik kullaniimasini 6neren ve sadece enfeksiyon bulgulari varsa antibiyotik
kullanimini 6neren calismalar mevcuttur (19).

2- Pulmoner Hematom

Pulmoner hematom; hem kiint hem penetran travmalardan sonra gorulebilir. Kon-
tlzyondaki gibi akciger dokusu icine kanama ile olur; ancak akciger icinde yer kap-
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Sekil 12:  Yuksekten disme sonrasi
multiple kosta fraktlrd
kontiizyon ve pulmoner
hematom (Hacettepe
Universitesi Tip Fakdiltesi
G6gUs Cerrahisi Anabilim
Dali arsivinden).

layici bir lezyon olarak gorulur (4). Pulmoner kontlizyon sonrasi hematom olusma
orani %4 ile %11 arasindadir (Sekil 12) (19).

Hastalar genellikle asemptomatiktir. Hemoptizi ve gogus agrisi gordlebilir. Pul-
moner hematomlar genellikle gaz degisimini etkilemez ve shunt olusumuna neden
olmazlar. Gogus duvarinin alt kismi daha fazla sikisabildigi icin, hematom daha sik
olarak alt loblarda ve subplevral olarak géralur.

Travmadan sonra erken dénemde direk grafide hematom gériilmeyebilir. ilerle-
yen gunler igerisinde 2-5 ¢cm capinda keskin sinirli pulmoner nodil olarak goralir.
Bilgisayarli tomografi daha dogru ve erken tani konulmasina yardimci olur.

Bilgisayarli tomografide hematom goérintusy, travmadan yaklasik 2-4 hafta
sonra kaybolur. Bazi hastalarda rezorbsiyon bir asamada durur ve 4 haftadan sonra
da nodul gérinimi devam edebilir. Béyle durumlarda stiphe varsa nodulden bi-
yopsi alinmasi gerekmektedir.

Tedavisi destek tedavisidir. Akciger absesi ve enfeksiyon gelisebilir, bu nedenle
tamamen rezorbe oluncaya kadar takip edilmelidir. Bu durumlarda ates ylksekligi
ve dispne de gorilebilir. Profilaktik antibiyotik kullanimi tartismalidir, 6neren calis-
malar mevcuttur (4-20).

3- Pulmoner Parankimal Laserasyon

Akciger laserasyonu; toraks travmasi sonrasi akciger parankiminde yirtilmalarin
olusmasi ve bu bolgeye hava ve kan dolmasidir. Pulmoner parankimal laserasyon-
lar siklikla penetran toraks travmalarinda gorilir. Kint travmalarda ise kot frak-
tdrlerine bagh gelisebilir veya ylksek basing akciger dokusunda laserasyona neden
olabilir. Akcigerin elastik yapisi nedeniyle laserasyona bitisik saglikli akciger dokusu
geri toplanarak (elastik recoil) ici bos yuvarlak ya da oval defektler olusturur. Bunun
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sonucunda akciger laserasyonu diger solid organlarda gorulen lineer defektlerden
farkli bir morfolojik yapi gosterir (17).

Pulmoner laserasyonlar genellikle konttzton ile birlikte oldugu icin erken dénem
direk grafi ile ayirt edilmesi zordur. Bilgisayarli tomografi ile degerlendirilebilir (Sekil
13) (19).

4 tip pulmoner laserasyon tanimlanmistir.

Tip 1: Elastik gdgus duvarinin kompresyonu nedeniyle alttaki havayla dolu akci-
gerde ruptir

Tip 2: G6gus duvarinin alt kisminin kompresyonu sonucu alt lobun vertebraya
dogru ani yer degistirmesiyle yirtiimasi

Tip 3: Kosta kiriklarinin yakininda bulunan kirik uclarin neden oldugu kucuk pe-
riferik laserasyonlar

Tip 4: Ani gogus duvar kompresyonu nedeniyle akcigerin yer degistirmesi sira-
sinda pléro-pulmoner bir adezyonun neden oldugu yirtiima

En sik gorllen laserasyon tip 1, en az gorllen ise tip 2'dir. Genclerde en sik tip
1 laserasyon gordldr. Yashlarda ise en sik tip 3 laserasyon goérdlur. Tip 4 yalnizca
operasyon sirasinda ya da postmortem calismalarda taninabilir.

Klinik olarak hemoptizi ile kendini gosterir. Eger laserasyon plevral alan ile
iliskili ise, pnédmotoraks, hemotoraks ile sonuclanabilir. Bu durumlarda acil gégus
tlpU takmak gerekebilir. Bu sayede hem akciger ekspansiyonu saglanir, hem de
kanamanin siddetinin belirlenir. Hava kagagi ve kanama miktarina gore cerrahi

karari alinabilir. Laserasyona ugramis akciger dokusunun primer onarimi yeterli
olacaktir.

Sekil 13:  Bicaklanma sonrasi akci-
ger laserasyonu, bilgisa-
yarli tomografi gériuntasu
(Hacettepe  Universitesi
Tip Fakdltesi Gogus Cerra-
hisi Anabilim Dali arsivin-
den).
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Siddetli toraks travmalarinda yaygin laserasyonlar olabilir. Akciger parankiminin
volvulus veya torsiyonu goérulebilir. Ciddi veya bir baska deyisle derin laserasyonlarda
(akcigerin 1/2 veya 1/3 dis kisminda lokalize) wedge rezeksiyon, traktotomi veya
lobektomi yapilabilir. Pnémonektomi, hilusa yakin vaskuler yaralanmasi olan hasta-
larda istenmemekle birlikte nadiren yapilmaktadir (21).

4- Travmatik Pulmoner Psédokist (Pnématosel)

Travmatik pulmoner psddokist, toraks travmasi sonrasinda gelisen, akciger paranki-
mi iginde, i¢i hava dolu kistik lezyonlardir (Sekil 14). Siklikla kiint travma sonrasinda
gelisir ama penetran toraks travmalarindan sonra da gorilebilir.

Gocuklar ve geng eriskinler, visseral plevranin intakt kalmasini saglayan gogus
duvarlarinin asiri fleksibilitesi nedeni ile bu tir yaralanmalara daha aciktirlar. Bu
nedenle travmatik psédokist olan hastalarin %85'i 30 yasin altindadir.

Travmatik pulmoner psédokistler asemptomatik olabilir veya agri, hemotizi ve
dispne ile birlikte olabilirler. Akciger grafilerinde tesbit edilebilirler. Hava-sivi sevi-
yesi ve pulmoner kontlizyona bagli olarak cevresinde konsolide akciger gorulebi-
lir. Eriskinlerde akciger grafisinde akciger apsesine, tliberkiloza veya kaviter brons
karsinomuna benzer goriinim vardir. Cocuklarda ise pnématosel, pulmoner kist
veya pulmoner sekestrasyonla karisabilir. Bilgisayarli tomografi bu lezyonlarin gos-
terilmesinde en iyi yontemdir. Direk grafide gosterilemeyen kistler de bilgisayarli
tomografide gosterilebilir. Psddokistlerin radyolojik rezolGsyonu genellikle 2-3 ay
icinde olur.

Psodokistler genellikle spesifik tedavi gerektirmeyen benign lezyonlardir. Destek
tedavisi uygulanir. Hemoptizi cogu zaman yasami tehdit edici degildir, ancak na-
diren de olsa endobronsiyal kanamayi kontrol etmek icin acil lobektomi gerektiren
olgular bildirilmistir.

Sekil 14:  Yiksekten diisme sonrasi
travmatik pulmoner psé-
dokist, blgisayarli tomog-
rafi goruntist (Hacettepe
Universitesi Tip Fakdiltesi
G6gUs Cerrahisi Anabilim
Dali arsivinden).
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Enfeksiyon nadiren gelisir. Profilaktik antibiyotik tedavisi verilmemektedir. Enfekte
olan kistlerde medikal tedavi uygulanir, cevap alinamazsa cerrahi eksizyon uygulanir.

Barotravma ve Akciger Blast Yaralanmalan

Akciger barotravmasi intraalveoler basing artisi ile olusmaktadir. Mekanik venti-
lasyon sonrasinda veya dalgiclarda goérilebilir. Akciger blast yaralanmalari ise; bir
patlama sonrasi olusan, ani dis ortam hava basinci degisikligi ve patlama dalgasi
sonucu gelisir. Bu hasar ile alveoller ve damarlar riptire olur ve alveol icine ve
interstisyel alana kanama olur (22). Bur durum ayni zamanda alveol veya mevcut
bullerin raptdrine yol acabilir.

Klinikte hemoptizi, hemotoraks, pnémomediastinum, subkutan amfizem, go-
gus agrisi, oksuruk ve nefes darligi gorulebilir. Akciger grafisinde genellikle bilateral
diffiz infiltrasyon olur ve gtnler icerisinde ilerler. Radyolojik olarak gorilen tablo-
dan cok daha agir bir klinik tablo ve solunum yetmezIigi olabilir (4). Bu hastalar,
pnomotoraks ve akut respiratuar distress sendromu (ARDS) gelisimi yéntnden yakin
takip edilmelidir.

Destek tedavisi uygulanir. Gerekli oldugu durumlarda mekanik ventilasyon uy-
gulanabilir. Akciger fonksiyonunu bozan pndmotoraks ve/veya hemotoraks varsa
drenaj gerekebilir (4-22).

inhalasyon Yaralanmalari

Akut inhalasyon hasari; i1si, duman veya kimyasal irritanlarin solunum yoluna veya
akciger dokusuna verdigi hasardir. Ust hava yollari isinin dogrudan etkisi ile yarala-
nirken, alt hava yollari ise duman icerisinde bulunan gazlar ile kimyasal olarak hasar
goérmektedir.

Nefes darligi, oksurik, ses kisikhdi, stridor, takipne gibi bulgulari olabilir. Yizde
ve burun deliklerinde yanik, orofarinkste kurum ve karbonlu balgam gorilebilir.
Oskultasyonda ise ral ve ronkls duyulabilir.

Hava yolu acgikhiginin saglanmasi tedavide en énemli basamaktir. Bunun icin
gerekirse endotrakeal entlibasyon yapilmalidir. Hastaya %100 oksijen verilmelidir.
inhalasyon hasari teshisi éykd ve solunum yollarinin gérsel incelemesiyle konulur.
Direk laringoskopi ve/veya fleksible bronkoskopi ile orofarenksten lober bronslara
kadar inceleme yapilmalidir. Bu inhalasyon hasari teshisi icin altin standarttir. Mu-
kozal eritem, 6dem, sislik, Ulserasyon veya bronkore, fibrin debrisleri ve komurlesme
varligr gorulebilir (23).
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Tedavide solunum yollari acgik tutulmali, sekresyon ve nekrotik dokular temizlen-
melidir. inhalasyon hasarinda tedavi genel olarak destek tedavisi seklindedir. Brons
temizligi, sivi replasmani, bronkodilatér tedavi, mukolitik tedavi ve endikasyon var-
liginda mekanik ventilasyonu kapsar. inhalasyon hasarinin ayni zamada sistemik
toksisiteye de neden oldugu unutulmamali, uygun tedavisi diizenlenmelidir (24).

Travmatik Asfiksi

Travmatik asfiksi; kint toraks travmasi sonucu gelisen, asiri vendz basing artisina
bagli olusan bir tablodur. Yizde ve gévdenin Ust bolimdnde petesi, subkonjuktival
kanama, servikofasiyal siyanoz ve retinal 6dem nedeniyle gelisen gegici gérme kaybi
gibi noérolojik semptomlardir (25). Akut torasik kompresyon sendromu, ekimotik
maske, Ollivier sendromu ve Perthes sendromu bu klinik tablonun diger adlandir-
malaridir.

Travmatik asfiksinin patofizyolojisi tam olarak anlasiimis olmamakla birlikte,
travmanin akut olarak kalbe ve mediastene yaptigi basing suclanmaktadir. Travma
sirasinda 4 faktorin rol oynadigi kabul edilmektedir. Bunlar;

e Derin inspirasyon

* Kapali glottis

* Torakoabdominal efor

e Kanin servikofasiyal alana yénlenmesine neden olacak torakoabdominal
kompresyondur.

Klinik ve deneysel calismalarda arastirmalar korkuya cevap olarak yapilan refleks
davranislarin da tablonun gelismesinde énemli rol oynadigini bildirmislerdir. Olgula-
rin kazalarin olusmasindan kisa stre 6nce kazayi fark ederek derin bir inspiryum yap-
malari ve valsalva manevrasi ile intratorasik basinci artirmalari bu mekanizmanin olus-
masina sebep olur. Kazanin olusmasini fark etmeyen olgularda bu tablo gelismez.

Klinikte bas ve boyunda siyanotik hemorajik gérintiim, skleral ve subkonjunkti-
val kanamalar ve kraniyo servikal petesiler olur. Bu gorlintl genelde 72 saat icinde
kaybolur. Serebral kanama ve akciger dokusu igine insterstisyel kanama gorulebilir.

Spesifik bir tedavisi yoktur. Destekleyici tedavi yapilir (26).

Travmatik Pnomotoraks

Pnémotoraks visseral ve parietal plevra yapraklar arasinda hava olmasidir (Sekil 15).
Tanisyon pnémotoraks ise valv mekanizmasi ile plevral boslukta devamli hava birik-
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Sekil 15:  Pnomotoraks, direk gra-
fi gorintist (Hacettepe
Universitesi Tip Fakdltesi
Gogus Cerrahisi Anabilim
Dali arsivinden).

mesi ve basincin artmasidir. Tansiyon pnémotoraks hizla solunum yetmezligi, kardi-
yovaskuler kollaps ve ani 6lime neden olabilmektedir (27).

Normal akcigerde intraplevral bélgedeki basing atmosfere gore negatiftir. To-
raks duvarinda penetran bir etki oldugu zaman hava negatif basing etkisi ile plevral
bosluga dolar. Pnémotoraks; travmatik veya travmatik olmayan olmak Uzere iki si-
nifa ayrilabilir.

Olus sekline gore travmatik pnémotoraks tipleri sunlardir:
* Penetran travmatik pnomotoraks (6rn: delici kesici alet yaralanmasi)
* Kint travmatik pndmotoraks (6rn: kosta kirigina bagli parankim laserasyonu)

e Barotravma sonrasi pndmotoraks (6rn:barotravma sonrasi bleb veya bul rip-
tUrd sonrasinda)

* lyatrojenik travmatik pnémotoraks ( 6rn: subklavyen kateter takiimasi, ince
igne aspirasyon biyopsisi sonrasi) (29)

Radyolojik olarak pnémotoraks siniflandirmasi:

¢ Hafif (%10 ve alti)

* Orta (%10-60)

*  Buyulk (%60 ve Ustl)

Fizyolojik mekanizmasina gore ise pnémotoraks su sekilde siniflandirilir:

*  Agik pnémotoraks: Genelde penetran yaralanmalar sonrasi gorltr. Toraks
duvarindaki defekt eger trakea capinin 2/3'U veya daha buyuk ise belirgin
derecede solunum bozuklugu ve hipoksi meydana gelebilir.

* Basit (kapal) pndmotoraks: Genellikle kiint travmalar sonrasi gérilmektedir,
siklikla da kot frakturlerine bagl gelisir.
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Sekil 16:  Arac disi trafik kazas
sonrasl bilateral pnémo-
toraks, bilgisayarli tomog-
rafi gérintisu (Hacettepe
Universitesi Tip Fakdltesi

4 GoOgus Cerrahisi Anabilim
— —— Dali arsivinden).

* Tansiyon pndmotoraks: Akciger parankimi ve/veya trakeobronsial sistemden
intraplevral bosluga valf mekanizmasi ile hava kacaginin olmasidir.

Travma sonrasl %1.8-6 oraninda gozUkebilen gizli pndmotoraks; bilgisayarli to-
mografi ile gorilebilen ancak direk grafi ile teshis edilemeyen patolojilerdir.

Pndmotoraksin semptomlari goégus agrisi, dispne, anksiyete, takipne, tasikar-
didir. Trakea kars! tarafa deviye olur. Pnémotoraks olan tarafin ekspanse olmadigi
gorulur ve o tarafta solunum sesleri alinamaz. Boyun venéz dolgunlugu olabilir.

Tanida posteroanterior akciger grafisi kullanilir. Ultrason ve tomografi de kulla-
nilabilecek diger radyolojik yontemlerdir (Sekil 16).

Travma sonrasi pndmotoraksi ekarte edebilmek icin 4-6 saat araliklarla iki veya
U¢ adet posteroanterior akciger grafisi gormek gereklidir. Akciger filminde visseral
plevranin olusturdugu pndmotoraks hatti, akciger parankiminin goérilmemesi, me-
diastenin yer degistirmesi, akcigerin kollapsi gordlebilir. Tansiyon pnémotorkasta;
posteroanterior akciger filminde, toraks hacminde artis, kosta araliklarinda acilma,
kalbin kontralaterale deviye olmasi ve diyafram depresyonu gézukur.

Bilgisayarli tomografi kiiciik pnémotorakslari géstermede ve pnémomediastinu-
mu g6stermede daha iyi bir yontemdir. Ultrasonografi ise acil durumlarda kullanila-
bilecek hizli ve glvenilir bir yontemdir. Yatak basinda kullanilabilmesi ve radyasyon
icermemesi 6nemli avantajlardir. Gebelerde kullanilabilir (30).

Hava kagagi durmus veya az miktarda pndmotoraksi olan hastalarda spontan
rezobsiyon olabilir. Hastada gizli pndémotoraks var ise veya akciger ve goégus du-
varl arasindaki mesafe 1,5 cm’den fazla degilse ve mekanik ventilatér tedavisi al-
mayacaksa tlp torakostomi gerekmeyebilir. Orta veya buylk pnémotoraksta tip
torakostomi uygulanir (Sekil 17 ve 18). Toraks dreni hava kacagi cekildikten 24 saat
sonra akciger filmi ekspanse ise cekilebilir. Masif hava kacagi varsa veya akciger
ekspanse olmuyorsa trakeobronsial riptir arastirimalidir. Agk pndmotoraksta tip
torakostomi uygulanmadan toraks duvarindaki aciklik kapatiimamalidir, aksi halde



i m Burcu Ancin | Erkan Dikmen

[

. -

Sekil 17:  Pnomotoraks sonrasi gégus Sekil 18:  Pnomotoraks sonrasi gogus tipu

tlpU takilan hastanin direk takilmis hasta, bilgisayarli tomog-
grafisi (Hacettepe Universite- rafi gériintiisti (Hacettepe Univer-
si Tip Fakdltesi Gogus Cerra- sitesi Tip Fakultesi Gogus Cerrahi-
hisi Anabilim Dali arsivinden). si Anabilim Dalr arsivinden).

tansiyon pnémotoraks gelisebilir. Tansiyon pnémotoraks durumunda ise acil olarak
mudahale edilmelidir. Pnémotoraksli tarafa ikinci interkostal araliktan midklavikiler
cizgiden girilen bir igne ile basing bosaltiimali ve basit pndmotoraksa donusturul-
melidir. Daha sonra hastaya kapali su alti drenaji uygulanmalidir.

Eger tlp torakostomi sonrasi hava kagagi birkac glinden fazla strlyor ise tora-
koskopi ile kacagin kaynaklandigi yer gosterilebilir ve onarilabilir. Acil torakotomi
travmatik pnémotoraksta iki nedenle yapilir. Birincisi; trakea veya major brons yara-
lanmasi, ikincisi ise; 6zefagusun travmatik raptaraduar (13).

Travmatik Hemotoraks

Travmatik hemotoraks; penetran veya kint gégus travmasi sonrasi plevral boslukta
kan toplanmasidir (Sekil 19). Travmatik hemotoraksta hizli tani konulmasi ve tedavi
edilmesi zorunludur. Kisa sureli gecikmeler bile 6lime neden olabilmektedir.

Travmatik hemotoraks asagidaki durumlara bagli olarak gelisebilir:
1. Kint travma
2. Penetran (delici travma)
a. Keskin (kesici-delici) aletle yaralanma
b. Atesli silahla yaralanma
c. lyatrojenik yaralanma:
- Santral ven6z kateter uygulamasi esnasinda

- Torasentez yapilirken interkostal damar yaralanmalarinda
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Sekil 19:  Yiksekten disme sonrasi

' sol hematoraks, direk gra-

fi goruntist (Hacettepe

Universitesi Tip Fakdiltesi

I Gogus Cerrahisi Anabilim
Dali arsivinden).

- Transtorasik ince igne biyopsisi yapilirken

- Tup torakostomi esnasinda interkostan damarlarin yaralanmasi sonu-
cunda

Kant travmalar iginde trafik kazalari siklikla hemotoraksa neden olur. Bu kompres-
yon yaralanmasi veya direk travmayla olabilir. Kanama genellikle kosta fraktirlerinde
kirik uclarin akcigerde ve/veya interkostal damarlarda olusturdugu hasara baghdir.

Penetran travmalarda hemotoraks, delici cismin cinsine ve toraks icerisinde iz-
ledigi yola baghdir. Atesli silah ile yaralanmalarin siddetli genellikle kesici delici alet
yaralanmalarina gére daha fazladir.

Hemotoraks toraks icine olan kanama miktarina gore siniflandirilir. Kanama mik-
tarl 400 ml ve daha az ise minimal, 400-1000 ml arasindaysa orta, 1000 ml'nin
Uzerindeyse masif hemotoraks olarak adlandirilir. Esik seviyesinin 400 ml olarak
alinmasinin sebebi 6n arka akciger grafisinde sivi miktari yaklasik olarak 400 ml'ye
ulasinca taninir hale gelmesidir (31).

Travmatik hemotoraksin baslica etkileri sonulum sistemi ve hemodinami Gzerine-
dir. Ornegin 70 kg agirhgindaki yetiskin erkeklerde 750 ml‘ye kadar kan kaybi belirli
bir hemodinamik degisiklige yol agmazken, 750-1500 ml arasi kayiplar tasikardi ve
hipotansiyon gibi bulgulara neden olur. 1500-2000 ml kan kaybi ise sok tablosuna
neden olur. Bir hemitoraksin hacminin 4 litreden fazla olabilecegi géz éniine alinir-
sa, hemotoraksin hipovolemik sok ve 6limle sonuglanabilecegi unutulmamalidir.

inspeksiyonda hastada anemik gériintim olabilir. Dispne ve hipovolemiye bagl
hemodinamik degisiklikler baslica semptomlaridir. Hemotoraks 500 cc’ye varinca
kostofrenik sinls hizasinda perkisyonda matite alinir. Oskiltasyonda koleksiyon
boélgesinde solunum sesleri azalir (32).
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Posteroanterior akciger grafisi tanida ilk kullanilacak radyolojik yontemdir. Ayak-
ta cekilen bir akciger grafisinde kostofrenik sinistiin kapali gériinmesi, en az 300—
400 ml'lik bir hemotoraks varligini géstermektedir. Supin pozizyonda cekilen grafi-
lerde kan posteriorda toplanacadi igin tani koymak zordur. Masif hemotoraks olan
olgularda tansiyon hemotoraks olabilecedi akilda tutulmalidir. Ultrasonografinin
sensitivitesi direk grafiye gore daha yiksek olmakla beraber, en iyi degerlendirme
yontemi bilgisayarli tomografidir (Sekil 20) (33).

Toraks travmasi olan hastalarda radyolojik olarak g6sterilen plevral sivinin hemo-
toraks oldugunun kanitlanmasi icin torasentez sarttir (32).

Tedavide kanama miktarina gore karar verilir. Eger hipovolemik sok durumu var-
sa, santral damar yolu acilarak sivi replasmanina baslanmalidir. Arka-orta aksiller
hat ile besinci veya altinci interkostal araligin birlestigi noktadan g6gus tipu takilir.
GOgUs tupunln yeterli drenaji saglayip saglayamadigi; su alti drenaj sisteminin sa-
atlik ve guinltk takipleri yapilarak ve glinlik posteroanterior akciger grafisi cekilerek
degerlendirilir. Akcigerin yeterli reekspansiyonunun saglandigi, intratorasik ek pa-
tolojinin olmadigr durumlarda, 48-72 saat sonra, gunlik drenajin 50 ml'den az
olmasi halinde dren cekilebilir.

Hemotoraksli olgularda torakotomi endikasyonlari sunlardir (31):

1. GOgUs tupu ile drenaj yapildiginda ilk drene olan miktar 1500 cc'den (20 ml/
kg) fazla ise,

2. ilk 2-4 saat icinde drene olan kan miktari saatte 200 mL'den (>2 ml/kg/
saat), ilk 6-8 saat icinde drene olan kan miktari 100 ml/saat'den fazla ise,

3. Volim replasmani yapilmasina ve gdgus tlpd ile drenaja ragmen, hastanin
kan basincl dustyor, akciger grafisinde hemotoraks gérinima genisliyor ve

Sekil 20:  Bicaklanma sonrasi  he-
mopnémotoraks, bilgisa-
yarli tomografi gorintisu
(Hacettepe Universitesi Tip
Fakiltesi Gogus Cerrahisi
Anabilim Dali arsivinden).
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hemodinamik stabilite saglanamiyor ise,

4. Posteroanterior akciger grafisinde, ilgili hemitoraksta yaygin bir opasite sap-
taniyor ise,

5. Posteroanterior akciger grafisinde bir opasitenin goérilmeye devam etmesi,
hemotoraksin yeterli drene edilemedigini ve pihtilasmis bir hemotoraks oldu-
gunu dustndurdr. Bu da ampiyem riskinin azaltiimasi icin bosaltilmalidir.

6. Hemoperikardium veya kardiak tamponad olmasi durumunda

7. Aorta veya buylk damar yaralanmasinin saptanmasi durumunda torakotomi
yapilir.

Travmatik Silotoraks

Duktus torasikus patolojisine bagh olarak olusan silotoraks, goégus cerrahisinin na-
dir bir komplikasyonudur. Ozefajektomi sonrasi insidansi %0.5 ile %3 arasinda de-
gismektedir (36). Travmatik silotoraksin %80'i iyatrojenik nedenlerle (6zefajektomi,
pndmonektomi) olmaktadir. lyatrojenik olmayan travmatik silotoraks nadir géri-
[Gr. Kint toraks travmalari sonrasi insidansi %0.2 ile %3, penetran toraks travmasi
sonrasi insidansi ise %0.9 ile %1.3 arasinda degismektedir (37). Penetran olmayan
travmalarda en sik neden omurganin ani hiperekstansiyonu sonucunda duktusun
diyaframin hemen Ustinde riptire olmasidir (38).

Silotoraks lenfatik sivinin duktus torasikustan plevral kaviteye gecmesi ile karak-
terize, nadir gorilen bir durumdur. Komplikasyonlari nefes darligi, malnutrisyon ve
lenfopeni iliskili immunstpresyondur (39).

Tani torasentezle alinan plevral sivinin incelenmesiyle konulur. Normal diyetle
beslenen bireylerde plevral sivinin st benzeri olmasi silotoraks lehinedir. Sivinin
analizinde yUksek trigliserid ve protein seviyeleri saptanir. Siloz sivinin kompozisyo-
nu Tablo 1'de gosterilmistir (34).

Akciger grafisinde silotoraks plevral eflizyon gibi gordlir. Kagagin lokalizasyonu-
nun bulunmasinda lenfanjiyografi ve lenfosintigrafi ile SPECT/CT yapilarak, torasik
kanaldaki siloz sivi kagaginin gosterilmesi mimkun olabilir (40).

Tedavide konservatif ve operatif tedavi modaliteleri mevcuttur.

Konservatif tedavide ilk olarak torasentez veya tiip torakostomi ile plevral kavitenin
drenaji saglanir. Bu akcigerin reekspansiyonunu saglayarak solunum fonksiyonlarini
rahatlatir. Tani konulduktan sonra enteral veya parenteral nutrisyonel diizenlemeler
hizla yapilmalidir. Orta zincirli yag asitlerinden zengin diyet verilebilir. Bunun sebebi
orta zincirli yag asitlerinin intestinal laktealleri bypass ederek direk portal sirkiilasyona
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Tablo 1: Sil6z sivinin kompozisyonu (34)
Sil6z Sivinin Kompoziyonu

PH 7.4-7.8
Dansite 1012-1025
Lenfosit 400-7000/d!
Kaltar Steril

Yag globulleri Sudan kirmizisi ile boyanir
Total protein 2.2-5.9 g/dI
Alblmin 1.2-3.6 g/dl
Globulin 1.1-3.6 g/dl
Fibrinojen 16-24 g/dl
Total yag 0.4-6 g/dl
Trigliserid > plazma
Kolesterol 65-220 mg/d|
Elektrolit = plazma
Glikoz 48-200
Kolesterol/Trigliserid <1

gecmesidir. Eger bu yaklasim basarisiz olursa total parenteral beslenmeye mutlaka
gecilmelidir. Somatostatin veya analogu olan oktreotid kullanilabilir. Bunlar intestinal
kan akimini ve silomikron sentezini azaltirlar boylece yag emilimi azalir. Duktus tora-
sikusun embolizasyonu da uygulanabilecek bir diger yontemdir (37).

Silotoraksta konservatif tedavi stiresi 1 ile 8 hafta arasinda degismektedir. Travma-
tik silotoraksta konservatif tedavi sonrasi duktustaki defekt %70-75 oraninda kapanir.

Cerrahi tedavide ise temel prensip siléz kacagin durdurulmasidir. Bilateral siloto-
raks olan hastalarda 6ncelikle sag tarafa mudahale edilmelidir. Kagak yeri bulunsun
ya da bulunmasin; duktus, aortik hiatustan toraksa girdigi yerden baglanir. Torako-
tomi ile basari sansi %90’dir. Diger alternatif tedavi yontemleri ise videotorakosko-
pik girisimler, plevra-peritoneal sant, toraks icine sklerozan madde enjeksiyonu ve
talk plorodezdir (13).

Trakea ve Brons Yaralanmasi

Trakeobronsial agag yaralanmalari nadir gérilmekle beraber %30'a yakin mortalite-
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ye sahiptirler. Trakea ve brons yaralanmalari, penetran travmalarda kint travmalara
oranla daha fazla gorilmektedir (42).

Penetran travmalar, lineer veya delinme tarzi yaralanmalar olarak gordlar ve
%75-80 oraninda servikal trakeadadirlar. Atesli silah yaralanmalari trakeal dokunun
bir kisminin kaybina neden olabilir. Kiint travmalarda yaralanma, siklikla karinanin
1-2 cm Uzerindeki torasik trakeada, kartilajindz ve membrandz parcalarin birlesim
yerinde olmaktadir. Kint travmalarda bronsial agacin riptire olmasi konusunda
degisik mekanizmalar 6ne surdlmastar. Hizli carpma ile toraksin 6n arka capi azalr
ve transvers capi artar. Bu etki ile akcigerler birbirinden uzaklasir ve karina ve krikoid
gibi fiksasyon noktalarinda olusan cekme kuvveti ile bronsial riptir meydana gelir.
Ayrica epiglot kapali iken trakeobronsial sistemin sternum ile kolumna vertebralis
arasina sikismasina bagli intrabronsial basing artisi sonucu da riptir olusabilir (43).

Klinik semptomlar yaralanmanin lokalizasyonuna gére degismektedir. Cilt alti
amfizem, dispne ve solunum yetmezligi genel semptomlaridir. Pnémotoraksta go-
gus tupl takildiktan sonra persistan hava kacaginin olmasi trakeobronsial yaralan-
may! akla getirmelidir. Penetran servikal trakea yaralanmasi olanlarda ise, yara yerin-
den hava cikisi olmasi patagnomonik bir bulgudur (42).

Gorunttleme yontemleri ile cilt alti amfizem, pnémotoraks, pndmomediastinum
ve trakea ve brons duvarinda interstisyel hava gortlmesi trakeobronsial yaralanmayi
akila getirmelidir. Direk grafide cilt alti amfizem ve pndmotoraks gordlebilir. Bilgisa-
yarli tomografi ile de trakea ve bronslardaki devamliligin bozuldugu gésterilebilir (44).

Kesin tani bronkoskopi ile konulur. Fiberoptik bronkoskopi yaralanmanin yerini
ve durumunu gosterebilmek icin kolay ve hizli bir yontemdir (42).

Tedavinin hava yolunu acik tutmak ve yaranin yénetimi olmak tzere iki ana kom-
ponenti vardir. Trakeobronsial yaralanma stphesi olan tim hastalarda endotrakeal
entlbasyon yapilmalidir. Fiberoptik entlbasyon bu hastalarda cok daha kullanish
bir metoddur. Hastanin boynu nétral pozisyonda tutulmalidir.

Konservatif kalinmayacak hastalarda en kisa stirede cerrahi uygulanmalidir. Clin-
ki zaman gectikge artan skar dokusu diseksiyonu zorlastirir. Canliligini kaybetmis
dokular debride edildir ve uc uca anastomoz yapilir. ilk 5nce membanéz kisim daha
sonra kartilaj kisim satire edilir. Havayolu mukozasinin karsi karsi gelmesi gerekli-
dir. Gereginde trakea %50'ye varan bir oranda rezeke edilebilir. Postop dénemde
anastomoz gerilimini distk dizeyde tutmak icin cene g6gus duvarina stiture edilir.

Trakeotomi uygulamasinin yara yeri enfeksiyonu, pnémoni, mediastinit, lari-
go-trakeal darlik ve postoperatif disfoni gibi yan etkileri mevcuttur. Bu ylzden rutin
olarak uygulamamalidir. Eger uygulanacaksa cerrahi insizyon hattindan ayri bir kesi
ile ve anastomoz hattinin 2-3 halka altindan agilmalidir (45).
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Ozefagus Yaralanmasi

Ozefagus yaralanmalarinin %601 iyatrojeniktir ve genellikle tanisal veya terapotik
endoskopilerden sonra meydana gelir. Ozefagus yaralanmalari; travmanin tipine
gore, kint (motorlu tasit kazasi, barotravma) veya penetran (bicaklanma) olabi-
lir. Anatomik lokalizasyonuna gore ise servikal (%57), torasik (%26) ve abdominal
(%17) ézefagus yaralanmasi olarak tce ayrilir. Ozefagusun travmatik defektleri gii-
nimuzde hala %20'den fazla mortaliteye sahiptir.

Ozefagus yaralanmalarinda klinik bulgular ilk anda silik olup, 24 saat icinde be-
lirginlesir (46). Patagnomonik bir semptomu yoktur. Servikal 6zefagus yaralanmasi
olan hastalarda agri, disfaji ve cilt alti amfizem, torasik 6zefagus perforasyonlarinda
gec bir semptom olarak mediastinal kontaminasyon sonucu ates yuksekligi, abdo-
minal 6zefagus yaralanmalarinda ise akut batin tablosu goérilebilir.

Direk grafide; servikal cilt alti amfizem %60-90 hastada gorilebilir, pnémoto-
raks, pnédmomediastinum ve plevral eflizyon olabilir. Bu bulgular %80 oraninda sol
hemitorakstadir. Subdiafragmatik hava goértlmesi abdominal 6zefagus perforasyo-
nunu akla getirmelidir.

Torasentez veya tlp torakostomi sonrasi elde edilen plevral sivida; yemek parti-
kalleri gortlmesi, pH'nin 6'nin altinda olmasi ve tukarak amilazini yiksek bulunma-
sl tantya yardimci olur (46).

Ozofagografi tani koymada kullanilabilecek bir ydntemdir. Hastaya oral kontrast
madde verilerek bilgisayarli tomografi cekilebilir ve pnémotoraks, pnémomedias-
tinum, ciltalti amfizem, mediastinal genisleme, apse kaviteleri, lezyon seviyesi ve
varsa yabanci cisim goralebilir (Sekil 21). Ayrica mediastendeki enfeksiyéz progesin
vertikal yayihmini da tespit etmeye yardimci olmaktadir (47).

Batin USG ise distal 6zofagus riptdrlerinde batin ici serbest hava ve siviyr gos-
terebilir. Yapilan parasentezde icirilen metilen mavisi veya gidalarin gorilmesi ve
amilaz seviyesinin yUksek olmasi da taniyi dogrular.

Sekil 21:  Transozefageal ekokardi-
yografi sonrasi 6zerfagus
riptdrd; bilgisayarli  to-
mografi gorintisu (Ha-
cettepe  Universitesi  Tip
Fakdltesi Gogus Cerrahisi
Anabilim Dali arsivinden)
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RUptdrdn en kesin tanisi 6zefagoskopi ile endoskopik olarak gosterilmesidir.

Ozefagus perforasyonu olan hastada yakin takip gereklidir. Genis spektrumlu
antibiyotik ve parenteral nutrisyon baslanmalidir. Pnémotoraks ve orta derece plev-
ral eflizyonda tlp torakostomi uygulanabilir.

Medikal tedavi sadece secilmis hastalarda uygulanmalidir. Medikal olarak te-
davi edilen hastalar en az 7-10 gun oral verilmeksizin takip edilmelidir. Bu seyir
boyunca hastalar stabil ise 6zofagusun butunliglu 6zofagografi ile kontrol edilir.
Kacak olmadigi gosterildiginde hasta oral alima baslayabilir. Sulu gidalar baslanir ve
hastanin tolerasyonu derecesinde ilerlenir. Konservatif ydntemlere ragmen 24 saat
icinde hastanin genel durumunda bir iyilesme olmazsa ve sepsis bulgulari gelisirse
cerrahi miidahale yapilir.

Cerrahi tedavi; kontamine araligin basit drenaji, perforasyonun primer onarimi ile
debridman, ¢zofagial diversiyon ve gecikmis tamir veya 6zofajektomidir. Nadir kul-
lanilan seceneklerden biri de perkitan olarak perforasyon igine T-tlip yerlestirmektir.

Cerrahi tedavide amag enfekte ve nekrotik dokularin debridmani, perforasyonun
kacagi onleyecek sekilde kapatilmasi, distal obstriksiyonun dizeltiimesi, kontamine
olmus ve enfekte alanlarin drenaji ve beslenme jejunostomisi acllmasidir. Preope-
ratif hastanin oral alimi kesilir, iv antibiyotik tedavisi ve sivi replasmanina baslanir.
Basarilabilirse nazogastrik sonda takilir. Gerekirse plevral bosluk drene edilir (47).

Travmatik Diyafram Ruaptira

Travmatik diyafram ruptdrlerinin %75'inin kiint %25'inin penetran yaralanmalar
sonucu olustugu bildirilmektedir (48). Kint travmalara bagl en sik riptir gelisen
bolge sol diyaframin posterolateral kesimidir. Sag taraf daha dayaniklidir ve kismen
karaciger tarafindan korunmaktadir. Penetran yaralanmalar kesici, delici aletler veya
atesli silahlara bagl olusmaktadir. Penetran travmalar sonrasi olusan lezyonlar, kint
travmadan sonra olusanlara gére cok daha kucukturler ve farkedilmeyebilirler. An-
cak penetran travma ile olusan diyafram rupturleri daha tehlikelidir. Cunkd ilerle-
yen dénemlerde diyafram hernisine ve intraabdominal organlarin strangulasyon ve
nekrozuna neden olabilirler (49).

Torasik veya abdominal bulgular gorulir. Azalmis solunum sesleri, kosta frak-
tarleri, yelken gdgus, hemotoraks veya pnémotoraks gordlebilir. Bagirsak seslerinin
toraksta duyulmasi diyafram rlptlrl icin patagnomoniktir. Karin agrisi, bulanti,
barsak seslerinin olmamasi gorulebilecek abdominal bulgulardir.

Gekilen posteroanterior akciger grafisinde diyafram riptirne ait bazi patagno-
monik goruntuler vardir. Bunlar; nazogastrik tipun toraksta gorilmesi, sag hemito-
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raksta karacigerin gorilmesi ve gégus boslugunda herniye olmus barsak gértlme-
sidir. Direk grafi sol tarafli diyafram riptirlerini %27-62 oraninda gosterebilirken,
sagdaki ruptirlerin %17'sini gosterir. Bilgisayarli tomografi diafram rlptiriind gos-
termede daha yararlidir ayni zamanda diger i¢ organ hasarlarini da géstermektedir.
Bilgisayarli tomografide diyafram riptlrd bulgulart kesintili gorinimli diyafram
ve abdominal organlarin toraksa herniasyonudur. Acil serviste hizli bir ydntem olan
ultrasonografi de tanida kullanilabilir (50).

Hastalarin cogunda morbidite ve mortalite, eslik eden yaralanmalardan kaynak-
lanmaktadir. Bu ylzden oncelikle hayati tehlike olusturabilecek patolojilere 6ncelik
verilmelidir. Trakotomi ve/veya laparatomi yapilabilir. Yeni calismalarda VATS (video
assisted thoracoscopic surgery) ile onarimin da yapildigi bildiriimektedir. Herniye
olan abdominal organlar karin boslugundaki konumuna dikkatlice indirilmelidir.
Nekroze dokular debride edilmeli ve olusan defekte kas dokusu gibi canli dokular
getirilmelidir. Debridmanin yetersiz yapilmasi getirilen kas flebinin nekroze olmasina
ve onarimin basarisiz olmasina neden olur. Protez materyaller de alternatif olarak
kullanabilir. Fakat enfeksiyon riski yiksektir (49).

Travmatik Kardiyak Yaralanmalar

Kint ve/veya penetran toraks travmalari kardiyak yaralanmaya neden olabilmekte-
dirler. Kardiyak yaralanma orani penetran travmalarda daha yUksektir.

Penetran kardiyak yaralanmalarda, sag ventrikil anatomik pozisyonu nedeniy-
le en sik etkilenen bolgedir. Travmaya bagli myokardiyal laserasyon, myokardiyal
perforasyon, koroner arter yaralanmasi, kapak hasari, tamponad ve hemotoraks
gorulebilmektedir.

Kesici delici alet yaralanmalari ve atesli silah yaralanmalari genellikle acil servise
tamponad ile gelirler. Kan kaybina bagli hipovolemi bulgulari gérdldr. Tanida en
onemli basamak hastanin 6ykuisu ve klinigidir. Eger hasta stabil ise EKG ve direk ak-
ciger grafisi cekilmeli, transtorasik ekokardiyografi yapilmalidir. Bilgisayarli tomog-
rafik anjiyografi ile de eslik eden vaskuler yaralanmalar tespit edilebilir.

Penetran kardiyak travma sonrasi ilk yapilmasi gereken volim replasmanidir.
Eger pndmotoraks ve/veya hemotoraks var ise gogus tlpu takiimalidir. Hemodi-
namisi bozuk olan hastalarda ise klinik stiphe halinde hi¢ vakit kaybetmeden acil
operasyon dustnulmelidir

Kint kardiyak travmalarinin %50’si motorlu tasit kazalarindan sonra gorilmek-
tedir. Kint travma ile kardiyak yaralanmalar kompresyon, deselerasyon, blast etki,
gogse direk carpma ve artmis intraabdominal basinca sekonder olarak gelisir. Kiint
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toraks travmalarinda myokardiyal kontlizyon, enfarktis, rtptar, aritmi, koroner ar-
ter yaralanmalari, rpttre bagh kapak hasari, perikard riptdrl, hemoperikardiyum
ve tamponad gibi durumlar olusabilmektedir.

Kint kardiyak travmasi olan hastalarda non-spesifik EKG degisiklikleri, ciddi ST-T
degisiklikleri, atriyoventrikiler ileti gecikmeleri, acil mtdahale gerektirebilecek atriyal ve
ventrikuler disritmiler, hipotansiyon, kardiyojenik sok ve hemoperikardiyum gérulebilir.

Kint kardiyak travmalarda da EKG ve akciger grafisi cekilmeli ve transtorasik
ekokardiyografi yapilmalidir. Kardiyak kontlzyonlarda cerrahi tedavi endikasyonu
yoktur. Ancak gec donemde ortaya cikabilecek aritmi, psédoanevrizma, serbest du-
var ruptird, konstriktif perikardit gibi senaryolara karsi yakin takip yapilmalidir (51).

Travmatik Buyuk Damar Yaralanmalari

Hem kint hem de penetran travmalar sonrasinda biytk damar yaralanmalari go-
rtlebilir. Kint toraks travmasi sonrasi aort yaralanmasi %1-2 oraninda gorilmek-
tedir. Torasik aortanin kint yaralanmalari en cok sol subklaviyan arter cikisindan
hemen sonra aort istmusundadir. Transvers arkusta, proksimal asendan aortada ve
desendan aortanin diyafram girisinin hemen éncesinde de gbzlenebilmektedir. Aort
yaralanmalarina eslik eden diger organ yaralanmalarinin orani %80'dir. Travmanin
siddeti nedeniyle kiint travma sonrasi izole aort yaralanmasi nadirdir.

En sik gorilen semptom skapulalarin ortasinda ve sirta yayillan agn ve gégus
agnsidir. Aort yaralanmalari icin tipik bolge olan, sol subklaviyan arterin aortadan
cikis yerinin hemen distalindeki yirtilmalarinda aort koarktasyonu belirtileri vardir.
Ust ekstremitelerde élctilen kan basinci ylksektir. Femoral nabizlar zayiflamistir.
Psddokoarktasyon ya da travmatik koarktasyon olarak adlandirilir ve inen aortun
hematoma bagli olarak baskiya ugramasi veya yirtik kenarlarinin limeni daraltmasi
sonucu olusur. Batin ici organlarin ve medulla spinalisin perfizyonu bozulmasina
bagl klinik bulgular da ortaya cikabilir.

Akciger grafisinde aort topuzunda silinme, inen aortanin sinirlarinin kaybol-
masi, mediastende genisleme, aortik sapka bulgusu, solda hematoraks, trakea ve
6zefagusun saga deviasyonu gorulebilir. BT anjiyografi tani koymada daha yararli
bir yontemdir. Travmaya bagl olusan diger patolojileri ve yaralanmanin lokalizas-
yonunu gosterir. Transtzefageal ekokardiyografi de tani koymada kullanilabilecek
yontemlerden birisidir.

Aort yaralanmalarina yaklasim hastanin hemodinamik durumuna, aort yaralanmasi-
nin derecesine ve eslik eden yaralanmalarin varligina baglidir. Hemodinamik olarak sta-
bil olmayan hasta hemen ameliyathaneye alinip cerrahi miidahale edilmelidir (54,55).
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Toraks Travmalarinda Enfeksiy6z Komplikasyonlar

Atelektazi enfeksiydz bir komplikasyon olmasa da enfeksiyon icin zemin hazirlamak-
tadir. Tedavi edilmemis atelektazi nedeniyle 24-48 saat icinde enfeksiyon ortaya
¢ikabilir. Atelektazi, toraks travmalarindan sonra %10-20 arasinda gorulir ve en sik
gorulen komplikasyondur.

Toraks travmalarinda atelektaziden sonra en sik gorilen komplikasyon pno-
monidir. Ozellikle akciger kontlizyonunun eslik ettigi, multipl kot kirikli olgularda
pnémoni riski yiksektir. Mekanik ventilasyon ve yogun bakimda yatis da pnémoni
gelisme olasiligini arttirir. Atelektazinin dizeltilmesi ve profilaktik antibiyotik kulla-
nimi ile pnémoni orani azaltilabilir. Pnémoni gelisen olgularda ise kdltir alinmali ve
tedavi buna gore planlanmalidir.

Toraks travmasi sonrasi akciger absesi gériilme sikligi %1°in altindadir. Ozellikle
travmatik pndmatosel gelisen hastalarda kavitenin enfekte olmasi sonucunda abse
gelisebilmektedir. Pnémoni sonrasinda da akciger absesi gelisebilir. Diizenlenecek
antibiyoterapinin anaerob etkili de olmasi gereklidir. Uygun tedavi almasina ragmen
genel durum ve radyolojik gorintdlerde bir gerileme olmamasi durumunda cerrahi
planlanabilir.

Toraks travmalari sonrasi posttravmatik ampiyem, toraks kavitesinin direkt pa-
tojenler ile enfekte hale gelmesi, akciger absesi perforasyonu veya pndémoni sonrasi
olusan parapnémomonik sivinin komplike hale gelmesi sebebiyle ortaya cikabilir.
Travma sonrasi akut dénemde ortaya ¢cikmaz. Taburculuk sonrasi ates, ploretik tipte
go6gUs agrisi, dipne ve genel durum bozuklugu olan hastalarda akla gelmelidir. Dre-
naj ve uygun antibiyotik tedavisi yapilir. Drenajin saglanamadigi durumlarda cerrahi
yapilir.

Ozefagus, trakea ve ana brons yaralanmalarindan sonra mediastinit gelisme ris-
ki artmaktadir. Mortalite orani cok yuksek bir komplikasyondur. Tedavisi aerob ve
anaerob etkili genis spektrumlu antibiyotikler ve cerrahi debridmandir. Perikardit de
mediastinit ile birlikte veya tek basina gérulebilen bir komplikasyondur ve antibiyo-
tik ve non steroid antienflamatuar ilaclar tedavide kullaniimaktadir.

Go6gUs duvari enfeksiyonlari da uygun antibiyoterapi ve debridman ile tedavi
edilmektedir. Bazi hastalarda rezeksiyon ve rekonstriiksiyon da uygulanabilir (56).

Toraks Travmalarinda Videotorakoskopi

G6gUs travma hastalarinda video yardimli torakoskopik cerrahi (VATS- Video-assis-
ted thoracoscopic surgery) yapilmasi ile ilgili randomize prospektif verilerin miktari
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oldukca azdir. Elektif cerrahi hastalarinda major cerrahi rezeksiyonlar icin VATS'In
kullaniminin artmasi ile birlikte, majér kanamalarin yénetimi konusunda teknik be-
ceriler kazanilmistir.

Kritik olmayan ve masif transflizyon ihtiyaci olmayan hastalarda VATS plevral
alan yoénetimi icin kullanilabilen iyi bir ydontemdir. Plevral bosluk debridmani acisin-
dan ve persistan ama majér damar kaynakli olmayan kanamalarda olan hemoto-
rakstaki degeri tartismasizdir (57).

Bazi vakalarda, VATS'nin acik torakotomi hastalarina kiyasla daha dustk ARDS
oranlariyla iliskili oldugu dustnulmektedir (58). Video yardimli torakoskopi ayni za-
manda diyafragmatik lezyonlar igin yararli bir eksplorasyon saglar ve tamiri yapilabi-
lir. Travmatik diyafragmatik lezyonlar yaygindir ve tani koyma esnasinda atlanabilir.
Bu da gecikmis komplikasyonlara neden olabilir. Plevral boslugun torakoskopik ola-
rak degerlendirilmesi, yanlis tani konulamayan bu lezyonlari gosterebilir ve hemo-
toraksi tedavi edebilir.

Kardiyak veya buytk damar yaralanmalarinin oldugu, masif transfizyon gerek-
tiren, hemodinamik olarak unstabil vakalarda torakoskopik yaklasim acik cerrahiyi
geciktirir ve acik cerrahi sonucunda da pozitif sonuc elde etme sansinin kaybedilme-
sine yol agabilir. Ancak minér yaralanmalarin oldugu ve hemodinaminin stabil ol-
dugu durumlarda VATS, hizli iyilesme, postoperatif agrinin az olmasi ve tiim plevral
boslugun mikemmel bir sekilde goériintilenmesini sagladigr icin gogus cerrahlarinin
degerli bir silahi olabilir.

Toraks travmali hastalarda VATS endikasyonlari sunlardir: (57)

* Hemodinamik olarak stabil ve minér kanamali penetran toraks travmalari
e Persistan hemotoraks

e Posttravmatik ampiyem

* Persistan hava kacagi

e Post travmatik diyafram rlptiri stphesi
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Akciger Naklinde Endikasyon
ve Kontrendikasyonlar:
Kimler Aday?

Dorina Esendagl
Elif Kipeli

Giris

Akciger nakli tim medikal ve cerrahi tedavilere ragmen ilerleyici son dénem akciger
hastaligi olan hastalarda bir tedavi secenegidir (1,2). Akciger nakli adaylarinin ge-
nelde gunltk aktiviteleri kisith ve yasam beklentileri distktir. Ayrica, ideal adaylar
akciger disi organlarda bir hastaligi olmayan ve nakil sonrasi klinik seyrini etkileye-
cek bir medikal problemi olmayan kisilerdir. Hastalarin uygun bir sekilde secilmeleri
transplantasyon sonucunun énemli bir belirleyicisidir. Adaylar degerlendirirken 2014
yiinda International Society of Heart and Lung Transplantation (ISHLT) tarafindan
yayinlanmis olan ve akciger naklinde uzman olanlarin ortak goéruslerinden olusan
kilavuz referans olarak kullanilmaktadir (2). Bu yayinin amaci hem nakil adaylarini
refere eden hem de nakil ile ugrasan hekimlere, akciger naklinden en cok fayda go-
recek olan kisilerin belirlenmesine yardimci olmaktir. Bir hastanin bir nakil merkezine
refere edilmesi hastanin nakil listesine alinacagi anlamina gelmez, o hastanin nakil
icin minimum kriterleri karsiladigini gosterir. Erken yonlendirilen hastalarin avantaji
uygun bir sekilde ve yeterli bir zamanda ayrintili incelemelerden ge¢mis olmalari ve
aktif listeye erkenden girmeleridir. Uygun alicilarin secimi ¢ok yonlU bir degerlendir-
me sUrecini gerektirir ve her merkezinin hasta bazinda karar vermesi énerilmektedir.

Endikasyonlar

Akciger nakli kronik ve son dénem akciger hastaligi olanlarda ve asagidaki kriterlere
uyan hastalarda dastnulmelidir (2):

i
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1. Maksimum medikal tedaviye ragmen klinik ve fizyolojik olarak agir akciger
hastaligi olanlar.

2. Nakil yapilmazsa iki yil icerisinde akciger hastaligi nedeniyle yiksek mortalite
riski olanlar (>%50).

3. Nakil sonrasi en az 90 glin yasama olasiligi yiksek olanlar (>%80).

4. Nakil sonrasi graft fonksiyonu yeterli olmasi durumunda 5 yillik sagkalimi
yUksek olanlar (>%80).

5. Yeterli psikososyal destegin olmasi.

Akciger naklinin en sik endike oldugu hastaliklar; Kronik Obstriktif Akciger
Hastaligi (KOAH) ve al-antitripsin eksikligi (A1ATE), interstisyel akciger hastaligi
(6zellikle idyopatik pulmoner fibrozis (iPF), kistik fibrozis (KF), pulmoner vaskiler
hastaliklar (6zellikle idiyopatik pulmoner arterial hipertansiyondur (IPAH). Bu hasta-
liklar vakalarin %85'ini olusturmaktadir, geri kalan kismi ise bircok cesitli son donem
akciger hastaligi icermektedir ki bunlar pulmoner langerhans hicreli histiyositozis,
sarkoidozis, lenfanjioleomiyomatozis, silikozis, alveolar mikrolityazis, pleuroparanki-
mal fibroelastozis, graft versus host disease (GVHD) olarak sayilabilir (3).

Hastalik Bazinda Endikasyonlar

1. KOAH

KOAH 2018 verilerine gore diinyada akciger naklinin en sik endikasyonudur (tim
nakillerin %30.9). KOAH ileri evrede olsa bile diger hastaliklara gére daha iyi sag-
kalima sahiptir. Bu nedenle prevalans ve donér kithgr géz éntnde bulundurarak
KOAH hastalarina akciger naklinin uygun olacagi noktayi belirlemek oldukga zordur.
Yapilan calismalarda mortalite ile iliskili bazi faktérler ortaya konulmustur: ileri yas,
oksijen kullanimi, dusuk total akciger kapasitesi ve yuksek rezidiel voliim, amfize-
min alt loblarda baskin olmasi ve dustk Ust/alt akciger perflizyon orani. Ayrica yilda
3 alevlenme veya daha fazla olmasi sagkalimi etkilemektedir. BODE indeksi, Viicut
Kitle indeksi (VKI), havayolu obstriiksiyonu (FEV, degeri), dispne ve egzersiz kapa-
sitesi, akciger nakli icin degerlendirilen hastalarda oldukga énemlidir ¢linki kotd
prognoz ve sagkalim ile iliskilidir. BODE indeks degeri =7 olan hastalar akciger nakli
icin uygun olarak bulunmustur (4). KOAH hastalari akciger nakli merkezine yonlen-
dirme ve nakil listesine alinmasi icin kriterler Tablo 1'de 6zetlenmistir.

2. interstisyel Akciger Hastaliklari (IAH)

interstisyel akciger hastaliklar arasinda &zellikle IPF hastaligi akciger naklinin endi-
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Tablo 1: KOAH hastalari icin énerilen kriterler

KOAH hastalarinda akciger nakli merkezine yonlendirmek icin kullanilan paramet-
reler:

* Maksimum tedaviye ragmen (medikal tedavi, pulmoner rehabilitasyon, oksijen tedavi-
si) ilerleyen hastalik,

* Hastanin endoskopik veya cerrahi volim kucultict islemler icin uygun olmamasi,
* BODE indeksi 5 veya 6 olanlar,

¢ PCO, >50 mmHg ve /veya PaO, <60 mm Hg olmasi

* FEV1 <%25

Akciger bekleme listesine alinmasi icin asagidakilerden en az bir kriterin olmasi:
e Son 1 yil icerisinde =3 ciddi alevlenme olmasi,
* Akut hiperkapnik solunum yetmezliginin eslik ettigi ciddi alevlenme olmasi,
e BODE indeksinin =7 olmasi,
* Orta-ciddi pulmoner hipertansiyon,
e FEV, <%15-20 olmasi.

kasyonlarina ve sikligina bakildiginda dinyada ikinci sirada yer aldigi gortlmektedir
(%25.7). IPF akciger nakli endikasyonu olan hastaliklar arasinda en kéti prognoza
sahip olmasi ve klinigi hizli bir sekilde ilerlemesi nedeniyle tani konur konmaz, yén-
lendirme kriterlerine bakilmaksizin hastalarin bir akciger nakli merkezine génderil-
mesi oldukca kritik 6Gneme sahiptir (2,3). Kollajen vaskuler hastaliklarina bagli akci-
ger tutulumu varsa (skleroderma ve romatoid artrit gibi), verilen medikal tedavilere
cevap alinamiyorsa ve nakil icin kontrendikasyon olusturacak bir ekstrapulmoner
tutulum yoksa IPF icin kullanilan kriterler gecerlidir (Tablo 2).

3. Kistik Fibrozis (KF)

Kistik fibrozis diinyada tim akciger nakillerinin %15.4'Un0 olusturur ve Uglncl si-
rada yer almaktadir. KF multisistemik bir hastaliktir ancak akciger bulgular ve iliski-
li komplikasyonlar 6n planda olup mortaliteyi ve hastalarin yasam kalitesini 6nemli
6lctide etkilemektedir. Akciger nakli, iki yillik sagkalimin %50 altinda olan ve fonk-
siyonel kapasite New York Heart Association (NYHA) fonksiyonel kapasite 3 veya
4’e giren hastalarda distntlmelidir. Hastalarin sagkalimi ve mortaliteyi 6ngérmede
birkag parametre ¢nerilmektedir (5). FEV, 6lcimi en sik kullanilan parametre olup
yapilan calismalarda %30 altinda olmasi durumunda 2 yillik mortalite kadinlarda
%55, erkeklerde ise %40 olarak hesaplanmistir. Bir calismada FEV, ‘in progresif olarak
dismesi ve 6zellikle PCO, >50 mmHg oldugunda mortalite icin daha iyi bir prediktor



i m Dorina Esendagl | Elif Kipeli

Tablo 2: iPF hastalari icin énerilen kriterler

iPF hastalarinda akciger nakli merkezine yénlendirmek icin kullanilan parametreler:

¢ Olagan interstisyel pnémoni (OIP) veya fibrotik tip non-spesifik interstisyel pnémoni
(NSIP) tanisinin (radyolojik veya histopatolojik) konulmasi,

* FVC %80 veya DLCO %40 olmasi,
* Dispne veya fonksiyonel kapasitenin akciger hastaligi ile iliskili olmasi,
* Sadece egzersiz sirasinda bile oksijen ihtiyacinin olmasi,

* Medikal tedaviye ragmen dispne, oksijen ihtiyacinda ve/veya akciger fonksiyonlarinda
iyilesme olmamasi.

iPF hastalarinda akciger nakli bekleme listesine alinmasi icin kriterler:

* 6 aylik takipte FVC'de 2%10 azalma (%5 dusme dahi kotu prognoz ile iliskili); DLCO'da
=%15 azalma; 6 dakika yurtime testinde (6DYT) >50 m’den fazla disme saptanmasi,

e 6DYT'nde desatlrasyon saptanmasi (<%88) veya ylrime mesafe <250 m olmasi
durumunda,

* Ekokardiyografide veya sag kalp kateterizasyonunda pulmoner hipertansiyon saptanmasi,

* Solunum fonksiyonlarinda dusts, pndmotoraks veya akut alevlenme nedeniyle hasta-
neye yatis Oyklsundn olmasi.

oldugu one strtlmustdr. Sagkalimi etkileyen diger faktorler: kadin olmak, diabetes
mellitus olmasi, alevlenme sayisi, Burkholderia cepacia infeksiyonun olmasi, disik
egzersiz kapasitesi (<400 m), pulmoner hipertansiyon, pnémotoraks ve tiberkuloz
disi mikobakteri (NTM) infeksiyonlarin varligi olarak saptanmistir. Tim nakil adaylari
NTM varligr acisindan tetkik edilmeli, saptandiginda uygun bir sekilde nakil dncesi te-
davi edilmelidir (6). Optimal tedaviye ragmen pulmoner hastalikta progresyonu olan
veya verilen tedaviyi tolere edemeyen hastalarda akciger nakli yapilmamalidir. Ayrica
B. cepacia kompleks infeksiyonun hizli FEV, dustistine sebep olmasi ve 6zellikle ceno-
cepacia tlrintn hem ytksek mortalite hem de nakil sonrasi yiksek rekirrens riskinin
olmasi, nakil yapilacak merkezlerde bu tir infeksiyonlarin yonetimi ve tedavisi ile il-
gilenen uzmanlarin bulunmasi olduk¢a 6nemlidir (7). KF hastalarinda akciger nakli
merkezine yonlendirme ve nakil listesine alinmasi icin kriterler Tablo 3'te 6zetlenmistir.

4. Pulmoner Vaskiiler Hastaliklar (PVH)

Pulmoner vaskdiler hastaliklarda akciger nakline ydnlendirmek icin zamanlama zor-
dur. Bircok medikal tedavilerin gelismesi ile daha énce nakil icin yonlendirilen IPAH'lI
hastalar 6ncelikle bu tedavilere yanit agisindan degerlendirilmelidir. Prostanoidler,
endotelin reseptor antagonistleri, fosfodiesteraz inhibitorleri sikca kullanilan teda-
viler arasinda yer almaktadir. Akciger nakli 6zellikle mortalite riski ylksek olanlarda
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Tablo 3: KF hastalari icin énerilen kriterler

KF hastalarinda akciger nakli merkezine yonlendirmek icin kullanilan parametreler:

* FEV1'in %30'a dlsmesi veya tedaviye ragmen FEV, de hizli dislis olmasi (6zellikle bayan-
larda), NTM veya B. cepacia ile enfekte olan ve/veya diyabetik hastalar
* 6DYT'nde ylriime mesafesinin <400 m olmasi
Hipoksik alevlenme olmaksizin pulmoner hipertansiyon (PHT) gelisimi (ekokardiyografide
sistolik PAB >35 mmHg olmasi veya sag kalp kateterizasyonunda ortalama PAB >25
mmHg olmasi),
* Atak sikhiginda artis ile giden bir klinik tablo ve asagidakilerden en az birinin eslik etmesi
durumunda:
o Non-invaziv mekanik ventilasyon (NIMV) gerektiren akut solunum yetmezliginin gelis-
mesi,
o Antibiyotik direncinde artis ve alevlenme sonrasinda yetersiz diizelme olmasi,
o Destek tedavilere ragmen nutrisyonel durumunda kétilesme olmasi,
o Pnémotoraks gelismesi,
o Bronsiyal arter embolizasyonuna ragmen hayati tehdit eden hemoptizinin varligi.

KF'li hastalarda akciger nakli bekleme listesine alinmasi icin kriterler:

* Kronik solunum yetmezligi (sadece hipoksemi olmasi PaO,<60 mmHg veya hiperkapni-
nin gelismesi PaCO, >50 mmHg)

 Uzun streli NIMV gereksinimi

e PHT gelismesi

 Sik yatis oykusu

e Solunum parametrelerinde hizli disls

* NYHA fonksiyonel kapasite 4 olmasi.

dasunilmelidir. Bu riskler arasinda: NYHA fonksiyonel kapasite 4, erkek olmasi, yas
>60, pulmoner vaskuler direncinin artmis olmasi, portal hipertansiyon varligi veya
ailede PAH 6ykust olmasi yer almaktadir. NYHA fonksiyonel kapasite 3, yiksek or-
talama sag atrial basing, tasikardi, sistolik basincin dinlenme sirasinda ddstk olmasi,
6DYT'in dustk olmasi, renal yetmezlik, brain natriuretic peptide (BNP) yiksek olma-
s, bag dokusu hastaliklarin varligi, perikardiyal sivi ve dustk difizyon kapasitesi de
yuksek mortalite ile iliskili bulunmustur (2). PVH'da akciger nakli merkezine yonlen-
dirme ve nakil listesine alinmasi icin kriterler Tablo 4'te 6zetlenmistir.

5. Ekstrapulmoner Tutulum ile Giden Akciger Hastaliklari

Sarkoidoz, Lenfanjiyoleomiyomatozis, Langerhans hucreli histiyositoz ve pulmoner
tutulum ile giden skleroderma gibi kollajen doku hastaliklari olan hastalar da akci-
ger nakli icin uygun olabilirler. Bu hastaliklarda nakil sonrasi rekurrens riski vardir o
nedenle yakindan takip edilmelidir.
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Tablo 4: PVH hastalari icin énerilen kriterler

PVH’da akciger nakli merkezine yonlendirmek icin kullanilan parametreler:

* Tedaviyi arttirirken hastada NYHA fonksiyonel kapasite 3 veya 4'e ait semptomlarin
varligi

 Hizli ilerleyici progresif hastalik
* Hastanin semptomlarina bakilmaksizin PAH icin parenteral tedavi almasi

* Pulmoner veno-okluziv hastalik veya pulmoner kapiller hemanjiyomatozis tanisi veya
stphesi olmasi.

PVH’da akciger nakli bekleme listesine alinmasi icin asagidakilerden en az bir
kriterin olmasi:

* Prostanoidleri iceren kombine tedavinin en az 3 ay devam edilmesine ragmen, hasta-
nin NYHA fonksiyonel kapasite 3 veya 4 olmasi

Kardiyak indeks (Ki) <2L/dk/m?
Ortalama sag atriyal basincin >15 mmHg olmasi

e 6 DYT <350 m olmasi

Belirgin hemoptizi, perikardiyal eflizyon veya progresif sag kalp yetmezligi bulgularinin
olmasi (renal yetmezlik, bilirubin dizeyinde artis, rekirren asitin varligi, yiksek BNP vs).

Sarkoidoz

Sarkoidoz tim akciger nakillerin %2.5'ini olusturmaktadir. Olgular diger organ tu-
tulumlarinin varligi ve derecesi acisindan (6rnegin kardiyak, hepatik, beyin) nakil
oncesi dikkatlice incelenmelidir. Ayrica bronsektazisi olanlar da bakteriyel koloni-
zasyon ve aspergiloma yoninden tetkik edilmelidir. Sarkoidoz seyrinin degisken
olmasindan dolayr akciger nakli icin uygun zamanin belirlenmesi zordur. Hastalar
fonkisyonel sinif 3 veya 4 ise bir akciger nakli merkezine yonlendirilmeli, egzersiz
toleransinda bozulmanin yanisira, dinlenme sirasinda hipoksemi, pulmoner hiper-
tansiyon veya sag atriyal basincinin 15 mmHg Uzerinde olmasi durumunda nakil
yapilmasi énerilmektedir (8).

Lenfanjiyoleomiyomatozis (LAM)

LAM nadir bir hastaliktir ve en son verilere gére akciger nakillerin %0.9'unu olus-
turmaktadir. Yapilan calismalarda LAM hastalarinin semptomlarin baslangicindan
akciger nakline kadar gecen sure ortalama 11 yil (3-24) olarak hesaplanmistir. Has-
taligin prognozunu etkileyen faktorler arasinda FEV./FVC oranindaki disme, total
akciger kapasitesinde artis ve histolojik incelemede kistik lezyonlarin predominansi
yer almaktadir. LAM hastalari fonksiyonel kapasite 3 veya 4 oldugunda nakil mer-
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kezlerine yonlendirilmeli, akciger fonksiyonlarinda ve egzersiz kapasitesinde agir
derecede bozulma ve dinlenme sirasinda hipokseminin varliginda akciger nakli ya-
pilmasi dnerilmektedir (9).

Langerhans Hiicreli Histiyositoz (LHH)

LHH nadir bir hastalik olmasi ve hastalarin az bir kisminda akciger fonksiyonlarin-
da bozulma olmasindan dolayi akciger nakillerin sadece %0.2'sini olusturmaktadir.
Median sagkalim 13 yildir ve k6tl prognoza sebep olan faktorler arasinda ileri yas,
FEV, ve FEV./FVC'de disme, reziduel volim ve bu volimin total akciger kapasi-
tesine oraninda artis, dustk difizyon kapasitesi ve pulmonoer hipertansiyon yer
almaktadir. Fonksiyonel kapasite 3 veya 4 olmasi durumunda hastalar akciger nakli
yapilan merkezlere yonlendiriimeli, akciger fonksiyonlarinda ve egzersiz kapasite-
sinde diisme ve dinlenme sirasinda hipokseminin varliginda akciger nakli yapiimasi
onerilmektedir (10).

Kollajen Doku Hastaliklari

Kollajen doku hastaliklari pulmoner tutulumu ile gidebilen sistemik hastaliklaridir.
Bu hastaliklar bir otoimmunite nedeniyle ortaya cikmasi nedeniyle akciger nakli icin
uzun sure kontrendikasyon olarak kabul edilmistir. Ote yandan 2018 ISHLT verileri-
ne bakildiginda IPF disi IAH nedeniyle akciger nakli yapilan hasta orani tim diinyada
%5.6 olarak hesaplanmistir. Bu hastalarda klinik seyrini etkileyen faktorler hakkinda
yeterli veri yoktur ancak genel yaklasim verilen tedavilere yanitsizlik ve akciger hasta-
liginda progresyon olmasi durumunda ve akciger nakli icin ekstrapulmoner hastalik
bir kontrendikasyon olusturmuyorsa iPF'de belirtilen kriterler bu hastaliklarda da
gecerlidir. Ancak bu hastalarda gorilebilecek bazi komplikasyonlar arasinda 6zo-
fagus dismotilitesi, kas gui¢suzligu, tromboza yatkinlk, pulmoner hipertansiyon,
otoimmdin vaskulit gibi durumlar sayilabilir. Akciger nakli sonrasi olgularin klinik
seyri de etkilenecegi icin bu hastalar dikkatlice incelenmeli ve hasta bazinda karar
verilmelidir (11,12).

Akciger Naklinde Kontrendikasyonlar

Akciger nakli peri ve post-operatif siirecinde morbidite ve mortalitesi en ylksek olan
solid organ naklidir. Bu nedenle hastalarin komorbiditelerin saptanmasi ve kontren-
dikasyonlarin bilinmesi nakil basarisi ve hastalarin sagkalimi icin oldukca énemlidir.
Kontrendikasyonlar iki grup altinda toplanir: Mutlak ve goreceli kontrendikasyonlar.
Her merkezinin tecrlbesi ve yaklasimi farkli oldugundan bazi durumlar bir merkez
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icin goreceli kontrendikasyon sayilirken baska bir merkez icin kesin kontrendikasyon
olarak siniflandirilabilir. Her degerlendirme merkezin deneyimine dayali olmali ve
mutlaka hasta bazinda yapilmalidir (2).

1. Kesin Kontrendikasyonlar

Kesin kontrendikasyonlar bircok merkez icin benzerdir ve Tablo 5'te 6zetlenmistir.

2. Goreceli Kontrendikasyonlar

Goreceli kontrendikasyonlar tartismali bir konudur. Nakil dncesi adaylarin degerlen-
dirilmesinde saptanan bu durumlar tedavi edilebilir ise ve bu konularda merkezinin

Tablo 5: Akciger naklinde kesin kontrendikasyonlar

1. Yakin zamanda malignite 6ykisinln olmasi. Rekurrens riski dustk olan kanserlerde
ornegin uygun sekilde tedavi edilmis melanom disi cilt kanserlerinde en az 2 yillik
hastaliksiz bir dénemin ge¢mis olmasi, rekirrens riski ytksek olanlarda ise (meme, mesane,
bobrek, melanom, hematolojik kanserler, sarkom) 5 yillik hastaliksiz sagkalim gerekir.

2. Diger organlarda tedavi edilemez, geri donistiimsiz belirgin fonksiyon kaybinin olmasi;
ornegin kalp, karaciger, bobrek yetmezliginin olmasi.

3. Organ iskemisi veya disfonksiyonuna yol acan, tedavi edilme olasiligi olmayan
aterosklerotik damar hastaliklari ve/veya revaskilarizasyona uygun olmayan koroner
arter hastaligin olmasi.

4. Medikal tablonun akut bozulmasi: sepsis, miyokardiyal enfarktis, karaciger yetmezligi
gibi durumlarin gelismesi.

5. Tedavi edilemeyen kanama diyatezleri.

6. Virllansi yiksek olan ve/veya direncli mikroorganizmalarla kronik enfekte olmasi.

7. Aktif tiberkul6z infeksiyonun olmasi.

8. Transplantasyon sonrasinda ciddi restriksiyona ve solunum sikintisina sebep olabilecegi
tahmin edilen g6gus duvari veya spinal deformitelerin olmasi.

9. Obezite tip 2 veya 3 (viicut kitle indeksi (VKi) =35 kg/m?)

10. Medikal tedaviye uyumsuzluk.

11. Medikal tedavi veya tibbi hizmet verenlerle koopere olamamasi (psikolojik veya psikyatrik
nedenlerden dolayr).

12. Yeterli ve glvenilir sosyal destegin bulunmamasi.

13. Ciddi azalmis fonksiyonel durum ve zayif rehabilitasiyon potansiyelinin olmasi.

14. Alkol, sigara, madde bagimliligi veya kullanim éykustnin olmasi.
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deneyimi varsa hastalar nakil olmadan 6nce tedavi edilmelidir. Her durumun/hasta-
ligin hasta bazinda ve agirlik derecesine gore degerlendirilmelidir.

lleri yas. Yas tek basina bir kontrendikasyon degildir, performans ve eslik
eden komorbidetelerle birlikte degerlendirilmelidir. >65 yas ve fizyolojik re-
zervi dUsuk ise ve/veya diger rolatif kontrendikasyonlarin varliginda hastalar
dikkatli secilmelidir. >75 yas Ustl olan hastalar mortalite riski yUksek olma-
sindan dolayi genelde nakil igin uygun degildirler (13).

Tip 1 ve ézellikle santral/trunkal obezite (VKI 30-34.9 kg/m?). Nakil éncesi
obezite diger faktorlerden bagimsiz olarak ameliyat sonrasi mortaliteyi yuk-
seltmektedir. Cok merkezli bir calismada normal sinirlarda VKi olan hastalara
goére VKI 30 Ustiinde olanlarda %22, VKi 25-29.9 olanlarda %15 ve daha
fazla mortalite riski oldugu gésterilmistir. Ote yandan VKI akciger nakli has-
talarinda obeziteyi 6lcmede zayif kalabilir ve o nedenle onun yerine adipoz
dokuyu daha iyi 6lcebilen dual x-ray absorptiometry (DEXA) yonteminin kul-
laniimasi 6nerilmektedir (14-16).

llerleyici veya agir malnutrisyon. ISHLT kilavuzunda diistk VKi mortalite riski-
ni arttiran bir faktér olarak belirtiimemistir. Bir calismada VKI <18.5 olmasi
daha yiiksek mortalite VKi <17 olanlarda ise 90 giinlik post-transplant si-
recinde mortalitenin ylkselme trendinde oldugu gésterilmistir. Ozellikle KF
ve KOAH hastalar igin nutrisyonel durum 6nemlidir, o nedenle nakil dncesi
beslenmeyi diizeltmek icin girisimler yapiimalidir. Ancak VKi tek basina nakil
icin veya listeye girebilmek icin bir parametre olarak kullaniimamalidir (14).

Ciddi, semptomatik, glukokortikoidlerin (GK) kullanimina ikincil gelisen os-
teoporoz. Osteoporoz dusuk kemik agirligi, kemik mikro-mimarisinin bozul-
masi ve frajil iskelet ile iliskili olup kirik riskini arttirmaktadir. ileri yas, uzun
streli GK kullanimi, daha &nce kirik hikayesinin olmasi, disuk vicut agirhig
(VA), sigara/alkol kullanimi, ailede kalca kingi éykistiniin olmasi osteoporoz
icin risk faktorleridir. Bu hastalarda kemik dansitometresi (KMD) ile élctlen
T degeri (-1)-(-2.5) arasinda ise vitamin D ve kalsiyum destegi verilmelidir.
Ciddi osteoporozda ise T-degeri <-3.5 altinda veya T-degeri <-2.5 altinda
olup en az bir adet kingin olmasi durumunda tedavide bifosfonatlar veya
intolerans/inefektif olmasi durumlarda paratiroid hormon (PTH) tedavisi ve-
rilmelidir (17).

Glukokortikoidlerin kullanimi. Sistemik GK kullanimi nakil icin kontrendi-
kasyon degildir. Daha 6nceki yillarda anastomozlarin iyilesmesinde gecikme
olacagindan dolayr perioperatif GK kullanimi yasak idi. Ancak yeni cerrahi
teknikleri ile pre-transplant GK kullaniminin komplikasyon ve mortalite riskini
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arttirmadigi gortlmusttr. Ayrica kullanilan GK dozun da énemli oldugu gos-
terilmistir. Yapilan calismalarda 0.2-0.3 mg/kg/gln prednizon kullaniminin
guvenli oldugunu gosterilmistir. Bir retrospektif calismada iki grup (0.42 mg/
kg/gln altinda ve Gstinde kullananlar) karsilastiriimis ve yiksek doz kullanan
grupta mortalite daha fazla oldugu bulunmustur. Ote yandan yiiksek doz
ancak kisa sureli GK kullanimi (6rnegin: KOAH alevlenmelerde) da nakil igin
bir kontrendikasyon degildir (17).

*  Gecirilmis torasik cerrahi. Daha 6nce gecirilmis kardiyotorasik cerrahi, pléro-
dez veya plorektomi akcigerin eksplorasyonunu teknik olarak daha da zor-
lastiracaktir ancak kesin bir kontrendikasyon degildir. lyi secilmis vakalarda
orta ve uzun vadeli sonuglari daha énce gecirilmis cerrahi dykistnden et-
kilenmemektedir. Kanama riski, re-eksplorasyon ve renal disfonksiyon daha
dnce torasik cerrahi ¢ykisu olanlarda daha fazla oldugu gérulmastir. Bir
calismada nakil dncesinde yapilan volim klclltlict tedavilerinin KOAH has-
talarinda daha k&tl sonuclara sebep oldugu gosterilmistir. Bu hastalarda ka-
nama daha siktir, morbidite yUksektir, greft disfonksiyonun sikca gorulduagu
saptanmistir. Bu konuda daha ¢ok calismalara ihtiyac vardir (18-20).

* Mekanik ventilasyon (MV) ve /veya ekstrakorporeal yasam destegi (ECMO).
Bekleme listesinde olan ve solunum yetmezligi gelisen hastalarda bu iki yon-
temin kullanimi ‘képrileme’ stratejisi olarak giderek artmistir. Dikkatle se-
cilen hastalarda uyaniklik ve invaziv MV kullaniimadigr durumlarda ECMO
kullanilabilir. Bu sekilde hem MV’nin verdigi barotravmadan korunmus olur
hem de fizik tedavinin uygulanmasi ve nutrisyonel durumunun iyilestirmek
daha kolay olmaktadir. Septik sok, coklu organ yetmezligi, agir arterial oklu-
ziv hastalik, heparin iliskili trombositopeni, uzun sureli mekanik ventilasyon,
ileri yas ve obezite varliginda ECMO o6nerilmemektedir. Verilerin analizine
gore 1 yillik post-transplant sagkalim ECMO destegi alan hastalarda 2005
yilinda %30 iken 2010 yilinda %75'e kadar yukselmistir. Ancak ECMO ile
yapilan koéprileme sirasinda organ yetmezligi, norolojik olaylar ve infeksiy6z
komplikasyonlarin gelismesi adaylarinin nakil olmalarina engel olmaktadir.
Bekleme listesinde olan hastalarin %20'si ¢Imektedir o nedenle bu konuda
daha ileri calismalara gerek vardir (21-24).

* Direncli veya virulansi yiksek olan mikroorganizmalarin infeksiyon veya kolo-
nizasyonun olmasi.

* Hepatit B/C. Hepatit B ve/veya C virlsu ile enfekte hastalarda siroza yonelik
klinik, radyolojik, biyokimyasal parametrelerde bozukluk veya portal hiper-
tansiyon yok ise ve hastanin klinigi stabil ise uygun tedavi altinda akciger
nakli icin degerlendirilebilir. Hastalarin nakil olacaklari merkezde deneyimli
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hepatologlarin olmasi gerekir. HBsAg (+) alicilarda immdnsuresif tedavi al-
digi strede antiviral tedavi de énerilmektedir. Anti-HBc(+) olanlarda ilk 1
yilda reaktivasyon riski vardir ancak bu konuda yeterince calisma yoktur. An-
ti-HCV, HCV-RNA duzeyine mutlaka bakilmalidir ve akut infeksiyon var ise
genotip belirlenmelidir. Kronik HCV var ise karaciger biyopsisi yapilarak he-
patik inflamasyon ve fibroz derecesine bakilmalidir. HCV icin kullanilan ilag-
larin etkilesimleri fazla oldugundan nakil 6ncesinde tedavi edilmelidir. Akut
rejeksyion riskini arttirdigi igin interferon tedavisi 6nerilmemektedir. Bir calis-
mada 5 yillik sagkalim HCV seronegatif ve pozitif akciger nakli hastalarinda
benzer bulunmustur (25). Kronik hepatit klinigi olan hastalar, hepatit D ve
E acisindan da arastirimalidir ancak bunlara yénelik etkin tedavi protokolleri
yoktur. HEV icin immunspresif tedavi dozunun azaltiimasi 6nerilmektedir.
Siroz varliginda karaciger nakli ve akciger nakli ayni anda yapilabilir.

* HIV. HIV ile enfekte hastalarda eger hastalik kontrol altinda ise akciger nakli
icin degerlendirilebilir. HIV-RNA negatif ise ve anti-retroviral tedaviye cevabi
varsa nakil distnulebilir. Ancak HIV ile enfekte olan hasta bakimi konusunda
uzmanlasmis olan merkezlerde akciger naklinin gerceklestiriimesi gerekir (2).

* Diger infeksiyonlar. Burkholderia cenocepacia, Burkholderia gladioli ve ¢ok-
lu ilag direnci gosteren Mycobacterium abscessus ile enfekte hastalarda
infeksiyonun pre-operatif donemde tedavi edilmis olmasi ve post-operatif
dénemde kontrol edilebilecegine inaniliyorsa hastalar nakil acisindan deger-
lendirilebilir. Bu mikroorganizmalarla enfekte hastalar bu alanda tecribeli
nakil merkezlerinde degerlendirilmelidir. Adaylar nakil sonrasi dénemde de
bu infeksiyonlara artmis riskler agisindan bilgilendirilmelidir (2).

* Aterosklerotik hastalik. Akciger nakli sonrasi son dénem organ hasari riski
getirecek olan ciddi aterosklerotik hastaliklar géreceli kontrendikasyolardir.
ileri yas ve sigara kullanimi koroner arter hastalik (KAH) riskini arttirmak-
tadir. Bu hastalarda nakil 6ncesi veya sirasinda bypass yapilabilir. Akciger
nakli adaylari icin kabul edilen KAH ciddiyeti merkezden merkeze degisebilir.
Anjiografi tetkikin rutin kullanimi tartismalidir. Son dénem akciger hastalik-
larinda tarama amacli yapilan non invaziv islemlerde yanlis pozitif sonuclar
olabilir (26-28).

* Son dénem organ hasarina yol acmamis kronik hastaliklar. Diabetes melli-
tus (DM), sistemik hipertansiyon, epilepsi, santral vendz obstriiksiyon, peptik
Ulser ve gastrodzofageal refli gibi hastaliklar akciger nakli éncesinde op-
timal tedavi edilmelidir. Nakil adaylarinda DM‘a sik rastlanmaktadir. 1106
akciger nakli hastasi iceren bir calismada DM olanlarda olmayanlara gore
post-transplant 1 yillik mortalite ayni iken 5 yillik mortalite hafif ytksek bu-



i m Dorina Esendagl | Elif Kipeli

lunmustur. Baska bir merkezde 386 hasta analizinde DM mortalite riskini 4
kat kadar arttirdigi gértlmustir. KOAH nedeniyle yapilan akciger nakli has-
talarinda (hasta sayisi 5873) DM varligi 14.9 yillik mortaliteyi hafif yikselttigi
saptanmistir. Bu durumda adaylarda mutlaka optimal glisemik kontrol sag-
lanmalidir (HbA1c <7) (29,30).

Adaylarin Takibi ve Listeden Cikarilma Durumlari

Akciger naklinde uygun adaylarin secimi bir kez yapilan bir degerlendirme degildir,
tam tersine devam eden bir strectir. Son dénem akciger hastalari nakil icin uygun
bulundugunda nakil listesine eklenmektedir ancak bu hastalarin klinigi her an degi-
sebilecegi icin ve nakil kararini da etkileyebilecegi icin aralikli olarak tekrar degerlen-
dirilmelidir. Asiri kilo alimi veya kaybi, bébrek yetmezliginin gelismesi, medikal te-
daviye direncli yeni bir infeksiyonun olmasi, hastalarin tedaviye uyumsuz veya nakil
konusunda kararsiz olmalari durumunda nakil listelerinden cikarilmasi s6z konusu
olabilir. Ayrica medikal tedaviye cevap veren ve klinigi iyilesen 6zellikle pulmoner
hipertansiyon hastalarin da akciger nakli ertelenebilir.

Sonug

Akciger nakli dogru hasta secimi yapildiginda hem sagkalimi hem de hayat kalitesini
arttiran bir tedavi seklidir. Hastalarin akciger nakli yapilan merkezlere erken zaman-
da yonlendirme yapildiginda ayrintili tetkiklerin yapilmasi ve dizeltilebilir durumla-
rin saptanmasi acisindan oldukca énemlidir. Sahada calisan hekimler son dénem
akciger hastalarin ne zaman yonlendirilmesi gerektigi bilmelidir ve hastlarina bu
konuda bilgi vermelidirler. Nakil karari icin mutlaka hasta bazinda karar verilmelidir.
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Dondér Secimi

Akciger transplantasyonu son dénem akciger hastaliklarinda etkin tedavi secenegidir
(1,2). 1963 yilindaki ilk basarili akciger transplantasyonu sonrasi diinya genelinde
akciger nakli yillar icinde artan sayida yapilmaya baslamis bu durum donér/bekleyen
hasta oranini hasta lehine artirmistir (3). Akciger nakli icin donérde var olan tibbi
dzelliklere gore ideal donér kriterleri tanimlanmistir (Tablo 1). Bu kriterler g6z éntine
alindiginda uygun sayida organa ulasmanin cok uzaginda kalindigi gortlmas, cesitli
calismalarda nakil bekleme listesindeki 6lim oranlari %1315 civarinda bildirilmis
ve bu orani azaltmak icin genisletilmis dondr kriterleri, kardiyak arrest sonrasi organ
bagisi (DCD) gibi donér yelpazesini genisletmeye déntik girisimler yapilmistir. Ulke-
mizde DCD yasal olmadigi icin genisletilmis donér kriterleri kullaniimaktadir (Tablo 2).

Akcigerler beyin 6lumu sonrasi, kardiyak masajla hasar, ventilatoér hasari, aspi-
rasyon, pnémoni, kardiyojenik/nonkardiyojenik 6dem gibi sebeplerle hasarlanmaya
cok agik organlar olup cesitli calismalarda coklu organ donérlerin %15-25'inde ak-
cigerlerin transplantasyon icin kullanilabildigi belirtiimistir (4-6).

ABO Uyumu

Akciger naklinde organ kabult ABO kan grubu uyumu ile baslamaktadir. Rh uyumu
aranmaz. Her ne kadar ¢zdes (identical) kan gurubu tercih sebebiyse de uyumlu
(compatible) kan gruplari ile yapilan transplantasyonlarda mortalite, hastanede kal-
ma, akut/kronik hava yolu komplikasyonlari ve akut rejeksiyon oraninda fark olma-

i
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Tablo 1: ideal donér kriterleri (2)

Yas <55

Akciger grafisi normal

PaO, >300 mm Hg (FiO, 1.0, PEEP 5 mmHg)

<20 paket/yll sigara 6ykusu

G6gus travmasl, gegirilmis torasik cerrahi 6ykuisu yok

Endobronsial mikroorganizma yok

Malignite 6ykisu yok

Endobronsial aspirasyonda pdrilan sekresyon yok

Viral seroloji normal

Tablo 2: Genisletilmis donér kriterleri (3)
Yas: 55-65

Akciger grafisinin normal olmamasi (Ateketazi ya da yiklenmenin tedavisi, ya da normal
tarafin single transplantasyon icin kullanilabilirligi?)

Mekanik ventilatérde; FiO,: %100, PEEP 5 mm Hg altinda iken, PaO,: 200-300 mmHg
arasinda olmasi

(Recruitment manevralari ya da ditretik, hemodializ, bronkoskopi/aspirasyon ile >300
mmHg degerinin gortlmesi)

G6gUs travmasi var, fakat hasar yaygin degil, ya da travmasiz tarafin single transplantasyon
icin kullanilabilirligi?)

Aspirasyon bulgusu var, tek tarafli ise single transplantasyon icin kullanilabilirligi?

Sigara kullanimi 20 paket yildan fazla ve 30 paket/yildan az ve gosterilmis akciger hasari yok

Kardiyovaskler cerrahi hikayesi olmasi

Uzamis MV slresi

digini bildiren calismalar mevcuttur (7). Uyumlu kan grubu ile yapilan nakillerdeki
endise Passenger Lokosit Sendromudur. Bu sendromda aliciya tasinan B lenfositler-
den salinan antikorlar alicidaki eritrositlerle reaksiyona girip akut hemolize sebep
olmasi s6z konusudur (8,9).

Boyut Uyumu

Akciger naklinde dondr ve alici arasinda uyumlulugu aranan bir diger husus boyut-
tur. Dondr ve alic arasindaki boyut uyumsuzluklari ciddi morbidite ile sonuglanabilir
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(10). Boyut uyumunu degerlendirmek icin boy 6lciimdi, akciger radyografisinde to-
raks boyutu olcimd, total akciger kapasitesi (TLC) 6lcimU gibi cesitli metotlara bas-
vurulmaktadir. Dondérdeki buylk boyutlu akciger atelektazi ve enfeksiyon seklinde
problem olusturma riskine karsi lobektomi, wedge rezeksiyon gibi tekniklerle daha
kicik toraks hacmine sahip aliciya gore kicultllebilmektedir. Sag tarafta orta lob,
sol tarafta lingula hedeflenerek sadece akciger boyutunda degil 6n-arka capinda
da %10-15 azalma beklenmektedir (11,12). Boyut uyumsuzlugu ile ilgili asil endise
kicuk akciger hacimli donérden alinan akcigerin buytk toraks hacmine sahip aliciya
nakledilmesi ile iliskilidir. Bu durumda bosluk problemleri, persistan pndémotoraks,
akciger hiperekspansiyonu ve sinirli ekgzersiz toleransi gibi problemlerin ortaya ¢ik-
masl kacinilmaz olacaktir (13). Ayrica kictk akcigerlerde yeterli pulmoner yatak
olusmasinda yetersizlik olacagi icin pulmoner hipertansiyon gelisebilmektedir (14).
Genel kural olarak fibrotik akciger hastaliklari nedeniyle transplantasyon planlanan
hastalarda daha kiglk, KOAH nedeniyle transplantasyon planlanan hastalarda daha
buytk hacimli donér akcigeri hedeflenmektedir. Akciger grafisinde toraks uzunluk
ve genislik 6lciimi, submamarial gogus cevresi 6lcimu, boy 6lciimi ve total akciger
kapasitesi (TLC) 6lciima gibi cesitli dondr /alici organ boyutu karsilastirma yontem-
leri tanimlanmustir (15). Bircok merkez boy ve TLC 6lcimUnU baz almaktadir. Donér
degerlendirmesi yapilirken TLC nin erkeklerde kadinlara gére %20, beyazlarda siyah
irka gore %10 fazla oldugu hesaba katilmalidir (16,17).

Yas

Yasla birlikte progressif bir sekilde akciger kompliansi, solunum kas glict ve elastik
rekoilde azalma olmasi sonucu akciger yapisi ve fonksiyonlarinda bozulmanin olus-
tugu bilinen bir gercektir. Yasin ilerlemesiyle alveolar keselerin capinda artma ve
derinliginde azalma olusur. Akcigerlerin elastik liflerinde azalmayla birlikte elastik
rekoil basincinda azalma ve alveolar bosluklarda distansiyon ve akciger hacminde
artma meydana gelir. Ozellikle periferik hava yollarinda kollaps alanlari olusur. Azal-
mis alveloler ylizey ve ventilasyon/perflizyon heterojenitesine ragmen kompanzatu-
var mekanizmalarla gaz degisimi korunmaktadir. Bu sebeple yasla birlikte gérulen
normal degisiklikler oldugu bilinmeli ve yas organ reddi icin bir sebep olarak go-
rilmemelidir (18,20). Donor kriterlerinde yas <55 olarak belirlenmistir. Literattrde
yasla birlikte mortalite ve kronik rejeksiyon oraninin arttigi ve degismedigi ile ilgili
farkli yayinlar bulmak mtumktndar (20,21).

Donér Sigara Kullanimi

Sigara aliskanhgini degerlendirecek kantitatif bir test olmayip tamamen hasta
yakinlarinin beyani ve varsa eski tibbi kayitlarindaki anamnezlere dayalidir. ideal
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dondr kriterlerinde 20 paket/yil dan daha az sigara iciciligi istenmektedir. Sigara
aliskanhigi olan bir donérden nakil yapilan akcigerde, gizli malignite, azalmis pul-
moner fonksiyon, permeabilite degisiklikleri, havayolu obstriiksiyonu, mukosilier
klerans azalmasi sonucu sekresyon problemleri ve enfeksiyona yatkinlk gibi komp-
likasyonlarin gelisebilecegi bildirilmistir (3). Sigaranin transplantasyonun uzun
doénem sonuclarini etkiledigi konusunda celisen calismalar olsa da kisa dénem
mortalite, uzamis Ekstrakorporiyal Membran Oksijenatér (ECMO) ihtiyaci, primer
greft disfonksiyon riskini artirmasi konusunda calismalarin benzer sonuca ulastik-
lart gorilmdstar (22-26). Bu calismalarin aksine, Sabashnikow ve ark. donérlerin
yariya yakinin sigara icicisi ve %18'inin >20 paket/yil sigara icicisi oldugu 237
olguluk calismalarinda kisa ve orta dénem sonuglarinin sigaradan etkilenmedigini
bildirmistir (27). Sigara icen 35-49 yas aras! bir insanda yasami boyunca akciger
kanseri gelisme riski icmeyenlere gore 3-5 kat fazla bulunmustur (28). Bu donér-
lerden alinan akcigerin gizli bir timor tasidigi ve nakil sonrasi kullanilan immun-
supresiflerle timoérin agreve olabilecegdi bildirilmistir. Literatlrde sigara ile alicida
takiplerinde gelisen akciger kanseri arasinda asikar iliski kurabilen ve kuramayan
calismalar mevcuttur (29,30).

Olim Sebebi

Dondrdeki 6lUm sebebi ve beyin 6limuntn kendisi akcigerde degisik sekillerde ha-
sar olusturma ya da hasara yatkinlik olusturabilir. ideal donér kriterlerinde gég(is
travmasi olmamasi yer alirken genisletilmis donor kriterlerinde diger parametreler
agisindan uygun olan vericilerde ise bu konu goz ardi edilmektedir. Ciccone ve ark
tarafindan yapilan 500 olguluk calismada travmatik ve nontravmatik beyin élima
gerceklesen dondrlerden elde edilip nakil yapilan hastalar karsilastiriimis ve erken
sonuclar ve uzun dénem survivalde anlamli fark bulmamisken akut rejeksiyon ve
BOS oraninin travmatik beyin injurisi grubunda daha yiksek oldugunu belirtmis-
lerdir (31). Wauters ve Ganesh ise yaptiklari calismalarda survival, mortalite BOS ve
akut rejeksiyon ile 6lim sebebi arasinda anlamli iliski bulamamislardir (32,33).

Enfeksiyon Belirtecleri

Potansiyel dondrler aliciya bulasi 6nlemek icin enfeksiyon serolojisi acisindan aras-
tinlmalidir. Dondrde Hepatit-B ylzey antijeni, HIV/HCV ve HBV kor antikorlarina
bakilmalidir. Bu testleri pozitif olan hastalarda nuklesik asit ampifikasyon testi (NAT)
yapilmaktadir. NAT (-) olanlarda aliciya bulas riskinin %1 den az oldugu bildirilmistir
(34). Sadece testler degil ilaveten donorin aliskanliklarini ve yasam tarzini da sor-
gulamak ve bunun icin sadece yakin aile bireyleriyle birlikte arkadaslarindan da bilgi
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Tablo 3: Organ reddi yapilan enfeksiyéz durumlar

Virls HIV, reaktif hepatit B ylizey antijeni, aktif HSV, Varicella zoster ve CMV
viremisi, WNV ensefaliti

Bakteri Tuberklloz, menenijit, barsak gangreni ya da intrabdominal sepsis

Fungus Kriptokokok, aspergilloz, histoplazmozis, koksidiozis, kandidemi

Prion Creutzfeldt-Jakob hastalig

Parazit Chagas Hastaligl, lesmaniazis, malaria, rabies

HIV: Human immunodeficiency virus; CMV: Cytomegalovirus; WNV:West Nile Virus.

almak gerekli olabilir. HIV icin seronegatif olan fakat yasam stili olarak ytksek riskli
olan dondrler reddedilmemeli fakat transplant ekibi, alici ve yakinlari durumdan
haberdar edilmelidir.

Bazi kaynaklarda HCV antijeni pozitif donoriin hemen reddedilmemesi, HCV an-
tijeni pozitif aliciya nakledilebilecegi belirtilmistir (3). Yine bazi calismalarda bekle-
nen 6limun cok yakin oldugu, baska alternatifin olmadigi ve yakinlarindan ytksek
riskli donér icin onay alindigr durumlarda HCV antijeni negatif hastaya da enfekte
donérin akcigerinin nakledilebilecegi iddia edilmistir (35,36). Organ bagisi icin ke-
sin kontrendike olan enfektif durumlar Tablo 3'de verilmistir.

Dono6r Kanser Anamnezi

Donor organi yoluyla alictya malignite transferi transplantasyonun tanimlanmis
bir komplikasyonudur. Malignite 6yklsli organ bagisi icin kontrendikasyon olus-
turmakla birlikte bazi maligniteler bu kapsama girmemektedir. Distk dereceli deri
timorleri (melanom haricinde), serviks karsinoma insitu gibi malignitelerin me-
tastaz olasiligr cok disuk olup donér reddini gerektirmemektedir. Bu durumlarda
tam bir degerlendirme yapilarak, detayli 6yku alinarak ve alici yakinlari donériin
malignite ¢ykust hakkinda bilgilendirilerek harvesting yapilmasi dustndlebilir
(3). Malign melanom hikayesi organ bagisi icin kontrendikedir (37). Primer SSS
timorlerinin kan beyin bariyerini asmasi pek olasi olmasa da astrositom ya da
medulloblastom gibi ylksek metastaz olasilikli timér anamnezi organ bagisi icin
kontrendikasyon olusturur (17) Ayrica beyin timéri nedeniyle sant operasyonu
yapllmasi, radyoterapi uygulanmasi, timoér nedeniyle kraniotomi yapilmasinin
kan beyin bariyerini bozarak timor metastazini hizlandirdigr distntlmektedir,
bu durumlarin varliginda organ reddedilmelidir (38). Renal hiicreli kanser, akci-
ger kanseri, koriokarsinom, meme kanseri ve kolon kanseri éykust olan donérler
reddedilmelidir (14).
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DM

Kriterlerde yer almasa da dondrdeki DM ile mortalitenin arttigini bildiren calismalar
mevcuttur (39).

Cinsiyet

Cinsiyetin akciger transplantasyon sonuclari Gzerine direkt etkisi kesin bilinmemekte
ve olasi uyumsuzluklarin daha cok akciger boyutu ile ilgili oldugu dustnulmektedir.
Galismalarda travmatik beyin injurili dondrlerin daha cok erkek cinsiyet oldugu ve
boyut uyumuyla ilgili olarak alicilarinda yiksek oranda erkek oldugu bildirilmistir
(40). Literattrde cinsiyetin bu dolayl etkisinden baska direkt etkisin arastiran calis-
malar da mevcuttur. Ostrojenin T hiicre aracili immuniteyi baskilayip, B hiicre aracili
immunite ve antikor Uretimini agreve ettigi, IL2 Gretimini baskiladigi, glukokortikoid
cevabini degistirdigi bildirilmistir. BOS riskinin kadin donérlerde daha az oldugunu
bildiren makaleler olsa da cinsiyetin etkisi belirsizligini korumaktadir (41-44). Bircok
calismada donor ve alicl cinsiyet karsilastirmasinda sonuclarda anlambh fark bulun-
madigi belirtilmistir (45-47) Demir ve ark. ise cinsiyetin survivalde etkili oldugunu ve
en kotl sonuglarin kadin donér erkek alici kombinasyonunda gelistigini bildirmis-
lerdir (48). Literattirde ayrica erkek donér, kadin alici kombinasyonunda sonuclarin
iyi oldugu, erkek donor, erkek alici kombinasyonunda sonuclarin kétd oldugu, en
iyi sonucun kadin donér-kadin alicida oldugu gibi ¢esitli sonuclara ulasan calismalar
bulmak mumkinddr (49-52). Gunlik pratikte uygun donér sikintisindan dolayr bo-
yut uyumu saglandiktan sonra cinsiyet farkliligi gozetilmedigi sdylenebilir.

Donor Genetigi

Calismalarda ATP11B, FGFR2, EGLN1, and MCPH1 genlerinin primer greft disfonk-
siyonunu gelisimi ile iliskisi Gzerinde calisiimis ve upregile olduklar gésterilmistir.
Gelecekte donérde bu genlerin PGD tahmini icin calisiimasi gtindeme gelebilir (53).

Irk

Alicinin irkina bakilmaksizin afro-amerikan donérlerde mortalitenin yiksek olma-
ya egilimli oldugu belirtilse de genel sag kalimla irk iliskisi olmadigr bildirilmistir
(54,55).

Uzamis MV Siiresi

Uzamis MV ile pndmoni ve akciger injurisi riski artmaktadir. Calismalarda 2 gtinden
fazla stiren entlbasyonlarin ventilatér iliskili pnémoni icin bagimsiz bir risk fakto-
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rG oldugunu ve entlibe kalinan her giin riskin %1-3 arttigini belirtmektedir (56).
Akciger tranplantasyonunda MV etkilerinin sonuclari cok net degildir. Tek basina
uzamis entiibasyon organ reddi icin bir kriter olmamalidir. Iyi oksijenize olan, ak-
ciger grafisinde infiltrasyon olmayan, solunum yolu sekresyonlarinda dikkate deger
Gremesi olmayan, bronkoskopik degerlendirmesi uygun olan uzamis entibasyonlu
bir donor, travmatik beyin injuriili ve aspirasyon riski yuksek bir kisa entibasyonli
dondrden daha uygun olabilir (17).

Bronkoskopi

Kan grubu, boyut, kan gazi, radyolojik degerlendirme ve diger kriterler sonrasi uy-
gun oldugu distnulen dondrlerde bronkoskopik degerlendirme yapilmalidir. Bron-
koskopi ile solunum yollarinda gastrik icerik aspirasyon, puralan sekresyon ya da en-
dobronsial kitle varligi degerlendirilir, yogun inflamasyon ve ply varligi organ reddi
sebebidir. Bir calismada tim beyin élimlerinin %67'sinde, kan gazi ve radyolojik
bulgularla ideal donor kriterlerini karsilayan donérlerin ise %38’inde anormal bron-
koskopik bulgu saptandigi bildiriimistir (57). Bronkoskopik degerlendirmede anor-
mallik saptanmasa dahi sag ve sol sistemden ayri ayri gram/kultlr incelemeleri icin
bronkioalveoler lavaj alinmalidir. Cesitli merkezlerdeki calismalarda gram boyamada
%80'e yakin kolonizasyon bildirilmistir (58—60). Kultirde en ¢ok izole edilen mikro-
organizmalar stafilokokkus, candida, hemofilus ve enterobakter turleridir (14,61).
Galismalarda tranplantasyon yapilan hastalarda erken donem mortalitede pnémo-
ninin énemli bir sebep oldugu bildirilmis ve klinik pratikte aliciya genis spektrumlu
antibiyotik baslanmasi ve donér materyallerinin gram/kiltir sonucuna gére revize
edilmesi 6nerilmistir (62). Sonug olarak gram boyamada trakeal aspiratta gram bo-
yamanin pozitif olmasi organ kabuliini engellememelidir, bronkoskopide purilan
sekresyonun miktari dnemlidir ama énemi kanitlanmamistir.

Onceki Cerrahi

Bircok transplantasyon merkezinde kardiyotorasik cerrahi éykisi olan donér akci-
geri reddedilmektedir. Sadece kardiyak cerrahi gecirenlerin uygun dénér olabilece-
gini bildiren calismalar mevcuttur (63,64).

Radyolojik Degerlendirme

Donor akciger grafisi akciger kontlizyonu, akciger 6demi, sepsis ve hipervolemi gibi
major akciger problemlerini yansittigindan dolayi geleneksel donér kabul kriterleri
temiz bir dondr akciger grafisi olmasini énermektedir (65). Calismalarda sadece
radyolojik bulgulara bakarak organ reddinin, sunulan organlarin %20’si oldugu bil-
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dirilmistir (66). Fakat donor akciger grafisi bulgularina iliskin klavuzlar hazirlamak
icin yeterli veri bulunmamaktadir. Literatlrde akciger grafisi ile makroskopik deger-
lendirme, klinik ve transplantasyon sonuglarinin uyumsuzlugunu bildiren calismalar
mevcuttur (67-71). Anormal gogus grafisi organ reddine sebep olmaktadir (17).
Unilateral lezyonlarda saglam taraf transplantasyon icin degerlendirilebilmektedir.
Atelektazi ekartasyonu icin ventilatorde akciger ekspansiyonu manevralari ve bron-
koskopi ile sekresyon temizligi ve kontrol akciger grafisi degerlendirmesi yapiimasi
onerilmektedir.

Arterial Kan Gazi Degerlendirmesi

Potansiyel dondr secim kriterlerinden bir digeri kan gazi degerlendirmesidir. Arterial
kan gazindaki parsiyel oksijen basinci (PaO,) akciger fonksiyonunu gosteren 6nemli
bir degerdir. Kan gazindaki PaO, degerinin, mekanik ventilatérdeki hastaya verilen
oksijen konsantrasyon degeri (FiO,) oranina bakilmasi ilk defa Harjula ve ark. tara-
findan donor secim kriteri olarak énerilmistir (58). Botha ve ark ise donér pulmoner
veninden kan gazi bakmis ve PaO, dederi <300 mmHg olan dondrlerde primer
greft disfonksiyonun yiiksek oldugunu belirtmistir. ilginc olarak pulmoner ven ve
periferik arteriyal kan gazlarinda PaO, degerinin korele olmadigi sonucuna varmis-
lardir (72). GUnluk pratikte donér kriter uygunlugu icin mekanik ventilatérde FiO,:
%100, Tidal voliim; 8-10 ml/kg, PEEP; 5 cmH20 10 dakika solutulup alinan arterial
kan gazinda PaO, degeri >300 mmHg olmasi istenmektedir. PaO, degeri 200-300
mmHg arasinda olan hastalara recruitment manevralar uygulanarak degerin yuk-
seltilmesi saglanmaya calisilmaktadir. Bu manevrada 2 saat suresince, 25 cm H20
inspiratuar basing ve 15 cm H20 basincinda PEEP ayarlarinda basing kontrolli MV
uygulanir. Sonra normal MV ayarlarina dénmeden &nce alveoler kollapsi 6nlemek
icin bir muddet daha ylksek PEEP ile devam edilir. Kan gazi kontrolG yapilir (73).
Calismalarda bu manevralar ile donér uygunlugunda %4-13, PaO,/FiO, oraninda
%15 artis saptandigi bildirilmektedir (74,75).

Makroskopik Degerlendirme

Yukaridaki kriterleri karsilayip donérin uygun olduguna karar verildigi durumlarda
harvesting islemine gecilir. Buradaki son degerlendirme makroskopik degerlendir-
medir. Sternotomi yapildiktan sonra her iki taraf plevra acilip inspeksiyon ve palpas-
yonla degerlendirme yapilir. Yapisiklik, fibrozis, nodul, kitle varligi degerlendirilir.
Akciger anezteziste hiperinflate ettirilip ani olarak dekonnekte edilir ve akciger elas-
tik rekoili degerlendirilir. Makroskopik degerlendirmede de belirgin patoloji saptan-
mazsa harvesting islemine baslanir.
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Ozetle; beyin 6limU gerceklesen hastalar, malignite, serolojik degerlendirme ve
yakin onami gibi degerlendirmeler sonrasi koordinatorler tarafindan donér adayi
olarak organ nakil direktériine sunuldugunda transplantasyon listesindeki uyumlu
kan grubu ve boyuttaki hastalar gézden gegirilir. Bir sonraki asamada donér ada-
yinin kan gazi degerleri ve akciger grafisi incelenmesidir. Akciger grafisinde bariz
patoloji olmayan ve daha 6nce bahsedilen ventilator ayarlari sonrasi ve arterial kan
gazi uygun olan adaylarin bronkoskopik ve makroskopik degerlendirme icin uygun
oldugu dastnalir. PaO, degeri 200-300 mmHg arasindaki adaylara recruitment
manevrasi sonrasi kontrol kan gazi alinir. Akciger grafisi normal olmayan hastalar
altta yatan sebebe gore ditretik, ultrafiltrasyon ya da bronkoskopik yaklasimlar uy-
gulanarak kontrol akciger grafisi degerlendirmeleri yapilir. istenen sartlar saglanmis-
sa makroskopik degerlendirme asamasina gecilir. Kesin kontrendikasyon varliginda
organ reddi yapilir.

Harvesting

Dondr merkezine ulasilinca ilk olarak donore ait kayitlar incelenmelidir. Donér/alici
kani tiplemesi ve uygunlugu, tim ilgili donér ge¢misinin incelemesi ile dogrulanir
ve kayit altina alinir.

Dondr hemodinamigi, inotropik/pressor inflizyon hizlari, elektrokardiyogram,
ekokardiyogram ve (eger varsa) kalp kateterizasyonu gézden gegirilir. En son arter
kan gazi verileri ve akciger grafisi gozden gecirilerek bronkoskopi ile degerlendirme-
ye gecilir. Bronkoskopik degerlendirmede sekresyonlar tamamen temizlenmeli ve
gram boyama ve kultur icin bir numune alinmalidir. Brons agizlarindan aspirasyonla
temizlenebilen ve distalden yollardan devamli olarak gelmeyen proksimal sekres-
yonlarin varligr énemli bir endise kaynagi degildir (76). Bu slrecte karsilasilabilen
beklenmeyen kardiyak veya pulmoner anormallikler, derhal alici merkezdeki implant
ekibine rapor edilir.

Orta hattan standart bir median sternotomi insizyonu ile orta hattan toraksa
girilir. Her iki plevral alana dogrudan erisim saglanabilen perikardiyal bir kuyu olus-
turulur. Akcigerlerin inspeksiyonu icin her iki plevral bosluk agilirken akcigerlerin
yanlislikla yaralanmasini 6nlemek icin koter kullanilmamalidir (77). Akcigerler palpe
edilir ve gorsel olarak incelenir. Atelektatik izlenen akciger segmentleri icin; anestezi
uzmani 30 cm’lik bir H20 basincina kadar strekli olarak akcigerleri sisirirken her iki
akcigere elle nazikge masaj yapilarak atelektatik alanlar agilmaya calisilir. Akcigerle-
rin atelektatik alanlarini acmak icin plevral bosluklardan akcigerleri disari cikarma
uygulamasi kesinlikle dnerilmez. Plevral kavite icinde bu manevralarin uygulanmasi
atelektazileri yenmek icin yeterlidir ve bu sekilde siddetli akciger hiperinflasyonu
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ve hiler yapilarina zarar gelme olasiliklarinin éntine gecilmis olunur. Akcigerlerin
normal deflasyonunun gdzlenmesi icin de inspirasyonun sonunda endotrakeal tip
ventilatorden ayrilir. Akcigerler sontk durumdayken noddl veya kitle bulgulari agi-
sindan iyice palpe edilir. Bu muayenelerin sonuclari ve en son arter kan gazi, akciger
grafisi ile bronkoskopik muayeneler sonuglari implantasyon ekibi ile paylasilir. Bek-
lenen cross-clamp suresi de diger harvest ekipleri ile gortstlerek tahmin edilmeye
cahisilir (76).

Kalp harvest ekibi tarafindan kalp ve buytk damarlar konjenital anatomik anor-
mallikler, travmatik yaralanma, beklenmeyen aterosklerotik koroner arter hastalgi,
biventrikiler kasilma disfonksiyonu acisindan incelenir (78). Bu muayenenin sonug-
lart kalp alici implant ekibine son donér hemodinamigi, inotropik/pressor inflizyon
hizlari ve beklenen cross-clamp suresi iletilir.

Torasik Organ Diseksiyonu

Oncelikle ana pulmoner arter ve sag pulmoner arterler, cikan aorttan dikkatlice ay-
rlir. Sonrasinda Superior vena cava’nin sag pulmoner arterle olan baglantilari dik-
katlice divize edilir ve vena cava superior innominat ven bifirkasyonuna kadar tim
cevresel mediastinal yapilardan serbestlenir. Superior vena cava, azigos ven girisine
yakin bir noktadan cevresel olarak disseke edilir ve etrafina 0-ipek baglama yerles-
tirilir (79). Bazi harvest cerrahlari azigos veni bu asamada baglamaktadirlar ancak
tecrtibe eksikliginde bu yaklasim gereksiz kanamalara ve sad pulmoner arterin Ust
lob dalinda hasara yol acabilmektedir (77). Cogu zaman, bu kirilgan yapinin divize
edilmesine gerek olmadan yeterli bir superior vena cava uzunlugu kolaylkla elde
edilmektedir.

Daha sonra sondergaard (Waterston) interatrial olugunun dikkatli bir sekilde
diseksiyonu (daha sonra kardiyak ve pulmoner sol atriyal cuff’larin ayirt edilmesini
kolaylastiracak sekilde) gerceklestirilir (78). Kardiyopleji kanulint daha sonra sabit-
lemek icin cikan aortun 6n orta kismina horizontal matress 4-0 polipropilen sutir
(Prolene; Ethicon, Inc, Somerville, NJ) yerlestirilir. Benzer bir “pulmoplegia” kanu-
lasyon sUturu distal ana pulmoner artere yerlestirilir. Pulmoner arter kandlt boélgesi,
kalp implantasyonu proseddri icin codmert bir ana pulmoner arter cuff'ini garanti
altina almak icin pulmoner valften en az 1,5 cm uzakta olmalidir (77,79).

Kandltin ana pulmoner arter bifurkasyonuna yakin yerlestiriimesi, bilateral ak-
ciger nakli icin hala yeterince sag ve sol pulmoner arter uzunlugunu birakir (76).
Pulmoplegia kanulu distal ana pulmoner artere yerlestirildigi strece, kanulin ucu
pulmoner valfe dogru geriye dogru yénlendirilir. Kanulin bu seklide yonlendirilmesi
ile olusabilecek bir akcigerin digerine tercihli perfizyonunu énlenmis olur (79).
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Superior vena kava ve cikan aort (arka sag pulmoner artere sadece sefalod)
arasinda posterior perikardiyumun insizyonu, trakeanin karina Gzerinde nazikce di-
seksiyonuna izin verir (77). Trakeanin anterior, lateral ve medial ylzeyleri, gercek
akcigerin en-blok cikarilmasi sirasinda daha hizli trakeal erisime izin vermek icin
temizlenebilir (78). Bu sirada trakea ve 6zofagus arasindaki fasiyal baglarin kesilmesi
gerekli degildir. Asirt derecede manUpulasyonlarin endotrakeal tipl yerinden cika-
rabilecegi unutulmamalidir. Ek olarak, islemin bu asamasinda trakea ile 6zofagus
arasindaki fasiyal baglantilari keskin bir sekilde boélme girisimleri 6zofagus perforas-
yonu ve mediastinal kirlenmeye neden olabilir ve bu sebeple énerilmez (78).

Torasik Organin Korunmasi

Tum dondr organlarin diseksiyonu, harvest cerrahlarinin memnuniyetiyle tamamla-
diginda, organin korunma ve eksizyon islemi, santral venoz yolla heparin (30.000
Unite) uygulamasiyla baslatilir (76,77,79). Heparin uygulamasindan en az 3 daki-
ka sonra, kardiyopleji kanll ve pulmopleji kanulleri yerlestirilir ve ilgili inflzyon
tuplerine baglanir. Kardiyak korunma inflizyonu standart bir kardiyopleji kandli ile
verilir. Akciger perflzati, ylksek akish bir kandl yoluyla verilir. Atelektatik akciger do-
kusunun olup olmadigi tekrar degerlendirilir ve dnemli sayilabilecek atelektazilerin
acllmasina bu asamada tekrar cabalanir (79).

Torasik organ koruma prosedur, prostaglandin E1in (Alprostadil) bolus olarak,
pulmoplegia kanulinden ana pulmoner artere uygulamasiyla baslatilir. Sonrasinda
superior vena cava Onceden yerlestirilmis supra-azygos ipek sutir ile baglanir. Sol
atriyum sol atriyal apendiks ucu transekte edilerek acilabilir (78,79). Bu transeksi-
yon, sol atriyal uzantinin ortasinda ve sol ventrikiliin pulmoner venlerden dénen
pulmoplegia soltsyonu tarafindan ayrilmasini dnlemek icin yeterli bytklikte ol-
malidir (77,78). Kalp implantasyonunda kalp cerrahi tarafindan bu alan kapatilirken
yakindaki sirkumfleks koroner arterden 6din vermemesi adina harvest asamasinda
buylik miktarda sol atriyal cuff alinmaya 6zen gosterilmektedir. Sol atriyal cuff'in
hayati yapilara yakinligi nedeniyle, transeksiyonu sirasinda teknik hataya yer veril-
memelidir (78). Harvesting prosedirinun bu kritik kismi icin, perikardiyumun infe-
rior vena cava'dan ayrilmasi sirasinda salinan kanin goérisi engellemesinden énce
cuff'in glivence altina alinmasi nem arzeder. Fragil sol atriyal apendiks Gzerine rijit
bir vaskuler klempin yerlestirilmesi kuvvetle tavsiye edilmez clinki kalbin perikard si-
nirlarinda kuvvetli kasilma hareketleri fragil apendiks dokusuna gugli bir kuvvet uy-
gular ve bu kuvvet apendiks tabaninin yirtilmasina neden olabilir. Bu yirtigin kapa-
tilamayacak diizeye ulasmasi ise sirkumfleks koroner arterin bitlinlagdnu tehlikeye
atabilir. Alternatif olarak, sol atriyum; atriyoventrikuler oluk ve sol inferior pulmoner
ven arasinda sol atriyal insizyonun uygulanmasi ile havalandirilabilir (76). Bu insiz-
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yon daha sonra sol atriyumun kardiyak ve pulmoner cuff'lara bolinmesi sirasinda
uzatilabilir. Bu sol atriyal insizyonunun kullanimi ile ilgili olarak, baslangic uzunlugu
en az 3 ¢cm olmadikca, genellikle sol atriyumun yeterince havalandiriimadigini go-
ralmustar (80). Bu alternatif teknigin dnemli avantaji ise sol atriyal apandiksin daha
sonrasinda sutirle kapatiima ihtiyacinin ortadan kalkmasidir (78). inferior vena kava
daha sonra hemitranseksiyon ile bosaltilir. Superior vena kavanin ligasyonu, sol at-
riyumun havalandiriimasi ve inferior vena kavanin havalandiriimasiyla sol ventrikil
dekompresyonunu optimize edilmis olur ve aorta artik ventrikdler distansiyon kor-
kusu olmadan “cross-clamp” yerlestirilebilir (80).

Hem kardiyak hem de pulmoner koruma solisyonlari, aorta crossclamp konul-
duktan sonra uygulanir. Kardiyoplejik soltsyon yaklasik 80 mm Hg'lik bir basincta
gonderilirken, pulmoner perfizat, yalnizca yercekimi basincinda perflizyon kandli
yoluyla pulmoner arterlere uygulanir (81). Ventilatérde tidal volim degeri hafifce
azaltilarak plevral kaviteye yumusak kivamda ice-slush yerlestiriimesine imkan tani-
nir ve bdylece akcigerlerin topikal sogutulmasina yardimci olunur. Antegrad yikama
ile yaklasik 4 It. kadar akciger koruma solisyonu [Low potasyum dekstran (perfa-
dex)] akcigerlere gonderilmis olur. Pulmoplegia inflizyonu sirasinda pulmoner arter
kanulinden goénderilen Perfadex sollisyonunun sol atriyal agikliktan geri dénusd sivi
niteligi berraklasana dek izlenmelidir. Perfizatin her iki akcigere esit dagilimi sag-
lanmalidir. Pulmoplegia sollisyonunun her iki akcigere nifuz etmesinin sonucu ola-
rak inspeksiyonla akcigerlerin agarmasi (beyazlasmasi) seklinde gozlenebilir (77,80).
Pulmoner arter perflzyon kanlinin ucunun orta hat konumlandirmasi nedeni ile
her iki akcigere de perflzatin ulastigindan emin olmak icin aralikl olarak kandl ucu
ve akis yonU dogrulanmalidir (78,81).

Torasik Organ Eksizyonu

Torasik organ koruma inflizyonlarinin tamamlanmasindan sonra, kalbin apeksi ele-
ve edilir ve inferior vena kava transeksiyonu tamamlanir. Sol inferior pulmoner ven
koroner sinlsiin hemen (izerinden sol atriyuma zarar vermeyecek sekilde kesilir. ilk
sol atriyal insizyonunun uzatilmasi; atriyoventrikiler oluga paralel, soldaki sol atriyal
uzantinin tabanina dogru ve sagdaki inferior vena kavanin alt kenarina dogru ger-
ceklestirilir. Takip eden kardiyak implant prosediri icin sol atriyumda minimum 1
cm kalinhiginda yumusak doku (atriyoventrikiler oluktan élctlen) tutulmalidir (81).
Sol atriyal insizyon daha sonra sol atriyumun icinden tamamlanir. Buna gore, dort
pulmoner ven orifisi, hem kalp hem de akciger bloklari Gzerinde optimal sol atriyal
cuff uzunluklarinin korunmasiyla gorsellestirilebilir (80). Superior vena cava 6nce-
den baglanmis superior vena cava ipek sutliriin hemen altindan transekte edilir.
Innominate ve sol karotid arterler divize edilir. Aortik ark, ligamentum arteriosumun
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yakinindaki pulmoner artere zarar gelmemesi icin 6zen gosterilerek diseke edilir.
Ana pulmoner arter, pulmoplegia kanulasyon boélgesi diizeyinde transekte edilir.

Kalp alandan uzaklastirilir ve soguk koruma soltyonu ile doldurulmus steril bir
plastik tasima kabina konulur. Perikard diyafram seviyesinde lateral olarak inferior
pulmoner ligamentlere kadar kesilir. inferior pulmoner ligamanlar inferior pulmo-
ner venlere kadar diseke edilir. inferior pulmoner ligamanlarin diseksiyonunda di-
yaframin yakinindaki her iki alt lobun bazal segmentlerinde parankimal hasara yol
acmamak icin 6zen gosterilmelidir (80). Inferior pulmoner ligamanlarin divizyonu
akcigerin arkasina uzanabilmeyi ve her bir alt lobu yavasca anterior cekebilmeyi
kolaylastirir. Sonrasinda her bir akcigerin medial ylizinde mediastinal plevra, poste-
riorda hiluma kadar diseke edilir; solda inen aort seviyesinden ve sagda da 6zofagus
seviyesinden gogus apekslerine kadar kesilir. Ozofagus, membranéz trakeanin za-
rar gdrmemesi icin trakeanin arkasindan dikkatlice serbestlenir (81). Trakea boynun
tabaninda anterior olarak palpasyonla hissedilir. Membrandz kisminin arkadan ya-
ralanmasini dnlemek icin dikkatlice cevresel olarak serbestlenir. Stapler gecisini ko-
laylastirmak icin trakeanin cevresine ‘tape’ yerlestirilebilir. Endotrakeal tlp trakeanin
icinden palpe edilir ve stapler uygulanirken serbest bir segment olmasi icin anestezi
uzmanindan tlpu hafifce geri cekmesi istenir. Bu noktada, 4.8 mm zimba iceren bir
TA-45 otomatik stapler trakea etrafina guvenli bir sekilde yerlestirilir. TUm atelektazi
giderilene kadar akcigerler %100 FiO, ile elle sisirilir (79). Daha sonra, akcigerlerin
hiperinflasyondan kaginmasi icin yeterince sonmesine izin verilir (normal inspirasyon
tidal hacmine indirgenir) ve stapler basilir. Trakeaya iki kez stapler uygulandiktan
sonra stapler Ust sinirindan trakea bisturi yardimiyla kesilir ve sisik halde bulunan
akcigerler dikkatlice saga ve sola manevralar yaptirilarak toraks kavitesinden nazikge
cikarilir ve "back-table”a (arka masaya) alinir.

Akcigerlerin en-blok olarak cikarilmasindan sonra, arka masada Perfadex solUs-
yonu ile pulmoner venlerden retrograd yikama énerilmektedir (77). Her pulmoner
vene yaklasik olarak 250 cc'lik Perfadex sollsyonu uygulanir. Berrak retrograd yi-
kama solUsyonunun ipsilateral pulmoner artere dénlsimd inflzyonun dogru bir
sekilde uygulandigini gosterir. Bazen bu inflizyon sirasinda pulmoner arterden pul-
moner embolilerin ciktigi izlenebilir (81). Retograd yikaamada bittikten sonra daha
onceden steril olarak hazirlanmis olan 4 adet steril posetten ilkinin tabanina islak bir
kompres koyularak akcigerler nazikce Uzerine yerlestirilir ve ilk posetin icine retrog-
rad yikama soltsyonunu (perfadex) bosaltilir. iceride hava kalmayacak sekilde steril
ip ile sikica baglanir. Diger iki poset icerisine soguk serum sale veya ringer laktat
doldurulur ve ilk poset en icte kalacak sekilde i¢ ice paketlenerek sikica baglanir. En
son poset ise non-steril olarak Uzeri etiketlenir ve icerisi buz dolu olan soguk tasi-
ma kabina yerlestirilerek transporta hazir hale getirilir. implant ekibine akcigerlerin
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basarili bir sekilde tedarik edildigi bildirilir. Son olarak harvest sonrasi son akciger
degerlendirilmesinde tespit edilmis herhangi bir anormallik ve tahmini donér orga-
nin varis zamani implant ekibi ile gorusalar.
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Akciger Nakli Anestezisinde
Guncel Yaklasimlar
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Hulya Yigit Ozay

Giris

Akciger nakli, tim tibbi tedaviye ragmen oksijen bagimli hale gelmis son dénem akci-
ger hastaliklarinin nihai tedavi secenegidir (1). ilk basarili akciger nakli diinyada 1983
yilinda, Glkemizde ise 2009 yilinda gerceklestirilmistir (2). The International Society
of Heart and Lung Transplantation (ISHLT) verilerine gore akciger nakil endikasyon-
lari kronik obstriktif akciger hastaligi, idiyopatik pulmoner fibrozis, kistik fibrozis ve
idiyopatik pulmoner arteriyel hipertansiyon olarak siralanmaktadir (3). Glinimuzde
dunyada bir milyonun Uzerinde potansiyel akciger nakil adayi vardir. Yakin zamana
kadar nakil listesindeki adaylarin Ucte bir kadari organ bekleme sirasinda kaybedil-
mekteyken, son yillarda gelistirilen akciger paylastirma skoru (LAS) ile alicilarin nakil
bekleme sureleri kisalmistir. LAS skoru; alicidaki hastaligin siddetine ve nakil icin tibbi
aciliyete dayanmakta, nakil bekleyen hastalarin ¢lme riski ile nakil sonrasi hayatta
kalma suresini dengelemeye calismaktadir. LAS'a gore listelenen hastalarin hastalik
siddetinin artmasi nedeniyle gelecekte listelerde pulmoner hipertansiyon ve sag vent-
rikll fonksiyon bozuklugu olan hastalarin oraninin artacagi 6ngérilmektedir.

Akciger nakli icin halen sinirlayici en 6nemli faktér uygun donér organlarin bu-
lunamayisidir. Hem genisletilmis kabul kriterleri hem de ex-vivo akciger perflizyon
sistemlerinin kullanilmaya baslanmasi, geri kazanilan donér organlarinin sayisinda
bir miktar artisa yol agmistir (3,4).

Akciger nakil adaylari, preoperatif, intraoperatif ve postoperatif donemlerde pe-
rioperatif hekimlik gerektiren multidisipliner bakima gereksinim duymaktadir. Bu
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ekipte gogus hastaliklar, goégus cerrahisi, kardiyoloji, yogun bakim, kalp-damar
cerrahi, anestezi, enfeksiyon hastaliklari, nefroloji, beslenme uzmanlari, psikologlar,
hemsireler, fizyoterapistler ve sosyal hizmetler uzmanlar bulunmaktadir (5). Ozel-
likle anestezist icin bu ameliyatin intraoperatif yonetimi, postoperatif mortalite ve
morbiditeyi oldukca etkilemektedir.

Preoperatif Degerlendirme

Akciger nakil adaylarinda, tim organ ve sistemleri iceren genis bir degerlendirme
yapilir. Arteriyel kan gazi (AKG), g6guUs filmi, solunum fonksiyon testleri, ventilasyon
perflzyon sintigrafisi, ekokardiyografi (EKO), koroner anjiografi, sag kalp kateteri-
zasyon, viral durum, ttiberkuloz, kanser bulgulari incelenir (Tablo 1).

Solunum fonksiyon testleri ve oda havasinda alinan arteriyel kan gazi degerle-
riyle hangi akcigerin tek akciger ventilasyonunu ve intraoperatif ventilasyon strate-
jilerini daha iyi tolere edebilecegi 6ngorilebilir. Ventilasyo/Perflizyon sintigrafisi ile
hangi akcigerin daha dnce nakledilecegine karar verilir. Sag kalp kateterizasyonu ve
ekokardiyografiyle inotropik ajan, vazopressor ihtiyaci ve ECMO uygulamasi deger-
lendirilebilir (5). Hastalar zor hava yolu, eslik eden komorbiditeler, kullanilan ilaglar
ve aspirasyon riski acisindan incelenmelidir.

indiksiyon Oncesi Degerlendirme

Akciger nakli adaylari, nakil listesine alindiktan sonra uygun donér bulunmasindaki
zorluklardan dolayi, birkag ayla birkag yil gibi degisken bekleme streleri gegirebilmek-
tedir. Dolayisiyla hastalar nakil icin geldiginde hastaligin mevcut durumu degerlendiril-
meli, egzersiz toleransinda azalma, oksijen gereksinimi, ates, purilan balgam, sag kalp
yetmezligi bulgulari yeniden incelenmelidir. Son oral alim zamani sorgulanmalidir.

Hasta ameliyathaneye alinmadan &nce islem icin gerekli tim ekipman ve ilaglar
hazir bulundurulmalidir. Bu olgularda anksiyete semptomlari gorilebilir. Ancak has-
talarin disuk kardiyorespiratuar rezervleri solunum depresyonuna yol acabilecegin-
den anksiyolitik premedikasyon uygulamalari tercih edilmemektedir (7).

Genel anestezi indliksiyonundan 6nce torasik epidural katater (T4-5/T5-6) veya
bilateral paravertebral kataterler yerlestirilmesi hem intraoperatif hem de postope-
ratif analjezi icin uygulanabilmektedir (8). Ancak bu islem plansiz bir sekilde Ekstra-
korporiyal Membran Oksijenatér (ECMO) ya da kardiyak pompa kullanma ihtiyaci
oldugunda antikoagulasyon gerektiginden, bizim klinigimizde oldugu gibi pek cok
merkez tarafindan da tercih edilmemektedir.
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Tablo 1: Akciger nakli adaylari icin standart degerlendirme (6)

Pulmoner degerlendirme Pulmoner fonksiyon testi

Arteryel kan gazi (oda havasinda)
G6gus radyografisi

6 dakikalik ytriime mesafesi testi
Kontrastsiz bilgisayarli tomografi (BT)
Ventilasyon perflizyon sintigrafisi (V/Q)
Diyafram floroskopisi

Kardiyak degerlendirme Elektrokardiyogram

Sag kalp kateterizasyonu

Yas>40 BT/ Koroner anjiografi

Kardiyak MRG (akciger sarkoidozlu hastalar icin)

Gastrointestinal degerlendirme Baryum yutma

24 saatlik pH probu testi
Ozefagus manometrisi

Kati gastrik bosalma

Karaciger USG (yas<55)
Karaciger BT taramasi(yas>55)
Endoskopi

Kolonoskopi

Laboratuvar testi Rutin hematolojik, biyokimya ve koagulasyon
parametreleri

Sitomegaloviris

Herpes simpleks Virsu

Epstein Barr Virtsu

Varisella Zoster Virtsu

Hepatit B, C

Tumor markerlart

Bag dokusu markerlari

Quantiferon

Monitorizasyon

Ameliyathaneye alinan hastalarda, dtstk solunum rezervleri nedeniyle, yatar pozis-
yonda ciddi sekilde dispne gelisebilmektedir. Hastalarin yar oturur pozisyonda ol-
malari daha rahatlatici olabilmektedir. Yz maskesi ile oksijenizasyona devam edilir.
iki adet 16G intravendz kanil ile damar yolu acilir. [dame mayii olarak ringer laktat
kullanilir. Bes kanalli EKG, pulse oksimetre ve radial arter kantlasyonu ile strekli
sistemik arter monitorizasyonu saglanir. Cift I[imenli tipun yerlesimini dogrulamak
ve intraoperatif her iki Iimeni ayri ayri aspire edebilmek icin fiberoptik bronkoskop
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(FOB) hazir bulundurulmalidir. intraoperatif ve postoperatif ddSnemde hem sistemik
hem pulmoner arter basing monitdrizasyonu gereklidir. Bunun icin entiibasyonu
takiben sag internal juguler vene biri 3 yollu digeri Swan-Ganz kataterin gecebile-
cegi iki adet santral vendz yol yerlestirilir. Anestezi derinligini saptamak icin Bispekt-
ral Indeks (BIS), serebral doku oksijenizasyonu monitorizasyonu icin Near Infrared
Spektroskopi (NIRS) kullanilabilir (9,10). Yine arteryel sistem yoluyla Stroke Volim
Varyans (SVV) ve strekli kardiyak output 6lcimu yapilabilmektedir (11).

Transozefageal ekokardiyografi (EKO), akciger nakli sirasinda rutin izlemenin bir
parcasi haline gelmistir. EKO global kalp fonksiyonlarini izlemenin yani sira, pulmo-
ner arter ve pulmoner ven anastomozlarinin ve kan akiminin degerlendirilmesine,
olusabilecek intrakardiyak havanin eliminasyonuna ve pulmoner arter basinc hesap-
lamasina olanak tanimaktadir (12,13).

Akciger naklinde Kardiyo-pulmoner Bypas (CPB) veya ECMO, preoperatif, intrao-
peratif ve postoperatif donemde mekanik solunum ve dolasim destegi olarak kulla-
nilmaktadir. intraoperatif dénemde hemodinamik stabilite saglamasina ragmen CPB
kullaniminin Primer Greft Disfonksiyonu (PGD) ile iliskilendirilmesi, ECMO'ya gore daha
fazla heparinizasyon gerektirmesi ve daha fazla kanama nedeniyle kullanimi azalmistir.
Gittikce artan sayida kanit, mekanik dolasim destegine ihtiya¢ duyuldugunda veno-ar-
teriyel ECMO’nun CPB'ye tercih edilebilece@ini gdstermektedir. Vend-venéz ECMO
sadece pulmoner sistemi desteklemek amaciyla kullanilirken, veno-arteriyel ECMO kar-
diyak ve solunumsal destek saglar. Ciddi pulmoner hipertansiyonu olan hastalarda pre-
operatif ECMO ihtiyaci olabileceginden ameliyathanede hazir bulundurulmalidir (14).

Uzun cerrahi slre ve blylk insizyonlar nedeniyle hastanin isi kaybi cok fazla
olmaktadir. Bunun icin 6zel tasarlanmis isitici battaniyeler ve havali 1sitma cihazlari
ameliyathanede hazirlatiimalidir.

Anestezi indiiksiyonu

Akciger naklinde anestezi induksiyonu en kritik dénemlerden biridir. Cerrah, per-
flizyonist, hemsire odada hazir olmalidir. indiiksiyon sirasinda veya islem sirasinda
herhangi bir zamanda yasanabilecek hemodinamik dengesizlik nedeniyle ECMO
ya da CPB ihtiyaci olabilecedi unutulmamalidir (15). Hastalarin cogunda pulmoner
arter basinc yukselmis, dnceden sag ventrikil fonksiyon bozuklugu ve baslangic-
ta hiperkapni mevcuttur (5). induksiyon ajanlar sistemik vaskiler rezistansi (SVR)
azaltmalari, negatif inotropik etkili olmalari sebebiyle, 6zellikle sinirli kardiyorespira-
tuar rezervli hastalarda kardiyovaskuler kollapsa neden olabileceklerinden, cok yavas
titre edilerek verilmeleri uygundur (16). Bu amacla midazolam, fentanil, propofol,
ketamin basariyla uygulanmaktadir (17,18). Klinigimizde bronkodilator 6zelliginden
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dolayi en sik tercih edilen hipnotik ajan propofoldir. Kas gevsetici ajan olarak en
sik rokuronyum kullaniimaktadir. Karaciger, bébrek fonksiyon bozuklugu olan olgu-
larda ise plazmada Hoffman eliminasyonu ile metabolize olan cisatrakuryum tercih
edilebilmektedir. Hastanin kalp fonksiyonlari normal sinirlarda olsa da norepinefrin,
fenilefrin, dobutamin ve milrinon gibi inotropik ajanlar infizyon icin hazir bulun-
durulmalidir (19). Siddetli pulmoner hipertansiyonu olan hastalarda nitrogliserin,
prostoglandin 12, inhale NO kullanilabilir (20).

Hava Yolu Yonetimi

Bronsiektazi gibi bol sekresyonu olan hastalarda ilk entibasyon tek [imenli ve kolay
aspirasyona izin veren genis bir endotrakeal tlp ile yapilir. Bu sayede bronkoskop
ile daha etkili aspirasyon yapilarak oksijenasyon ve ventilasyon arttirilir. Transplan-
tasyon 6ncesi endotrakeal tip cift limenli tip (DLT) ile degistirilir. Bunun haricinde
hemen her zaman takilmasi daha kolay oldugu icin sol taraf ¢ift [imenli tip (Ro-
bertshaw) tercih edilir (21). Sag taraf cift [imenli tupler kullanildigi zaman sag Ust
lob obstruksiyon riski ylksektir. Clink sag Ust lob orifisi sag ana bronsun baslangi-
cina yakindir. Pozisyon bronkoskopi ile dogrulanmalidir. DLT'ler akciger izolasyonu-
nu kolaylastirir, farkli oksijen konsantrasyonlari ve ventilasyon ayarlari ile donér ve
alicr akcigerin ayni anda ventilasyonuna izin verir. Cerrahi islem sirasinda tek akciger
ventilasyonu uygulanacak tarafin siklikla degistirilmesine ihtiya¢c duyulacagindan
bronsial blokerlerin kullanimi pratik degildir (15).

Cerrahi Yaklasim

Gift akciger nakli yapilacak tim hastalarda her iki gogus alti ve sternum alt ucundan
gecen clamshell insizyonu uygulanir. Tek akciger nakli ise supin pozisyonda sternum
koruyucu anterior torakotomi ile yapilir (22). Cerrahi yaklasim hastanin daha 6nce
gecirdigi torasik cerrahi operasyonlar ve primer hastaligina bagl olarak degismekle
birlikte genel olarak yapisik akcigerlerin toraks duvarindan serbestlenmesi, brons,
pulmoner arter ve pulmoner venlerin klempaja hazirlanmasi, kott akcigerden bas-
lanarak pnémonektomi yapilmasi, yeni akcigerlerin sirasiyla implantasyonu ve kana-
ma kontrolinden sonra kapatilmasiyla tamamlanir.

Anestezi idamesi

Hastanemizde siklikla remifentanyl titrasyonu, propofol inflizyonu ve aralikli bolus
yapilan rocuronyum ve midazolam enjeksiyonlari ile dengeli anestezi saglanir. Anes-
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tezi idamesinde inhalasyon ajanlari (sevofluran, izofluran, desfluran) kullanilabilme-
sine ragmen Tek Akciger Ventilasyonun (TAV)'da ortama kacak olmasi ve hipoksik
pulmoner vazokonstruksiyonu dnlemeleri nedeniyle pek tercih edilmezler (23).

TAV sirasinda, artmis 6lG bosluk, santlasma ve yeterince ventile edememe ne-
deniyle saturasyon dusukluga goéralebilir. Akcigerlerin serbestlestiriimesi esnasinda
kabul edilebilir arteryel saturasyonu saglamak amaciyla cogu zaman %100 oksijen
kullanilir. BUll6z akcigerlerde buller genisleyip parankimi baskilayabilir. Boylece V/Q
uyumsuzlugunu arttirir ve pnémotoraksa neden olabilir. Bu nedenle nitréz oksit
kullanimi tercih edilmez (24).

Akcigerler cikarilirken ve yeni akcigerler sirasiyla yerlestirilirken, ézellikle pulmo-
ner arter ve pulmoner venlerin anastomozu esnasinda, cerrahi manupdlasyonlar so-
nucu kalbe strekli basi olmakta ve hemodinamide dalgalanmalar gérulebilmektedir.
Yeni akcigerlerin perflize olana kadar soguk tutulmasi ve toraks icinin buzlu sivi ile
doldurulmasi da aritmilere neden olabilmektedir. Hemodinamik stabiliteyi saglamak
icin SVR'yi arttiran norepinefrin (0.05-2 Mg/kg/dk) siklikla tercih edilmektedir. Mil-
rinon ve dobutamin de kullanilabilmektedir (25,26).

Cerrahi sirasinda bir sekilde ECMO'ya girildi ise opioidler ilk gecis etkisine ugrar-
lar ve kan seviyeleri dUser. Yine hastanin kendi akcigerleri disari cikarildiginda ve yeni
nakil yapilan akcigerler reperfiize oldugunda ilk gecis etkisi olur. Bu dénemlerde int-
raoperatif farkindalik olabileceginden, benzodiazepin, narkotik ve propofol dozlari
yeniden arttirnimalidir (27).

Mekanik Ventilasyon Yonetimi

TAV'da uygun arteryel saturasyonu (%92 <) saglamak amaciyla titre edilmis oksijen
fraksiyonu (FiO,), dustk tidal volim (TV) <6 ml/kg, ihmli PEEP, inspiratuar basing
<20 cmH,0 olacak sekilde basing kontrolli ventilasyon (PCV) yaptirilir. PCV ile d-
stk inspiratuar tepe basinclari oksijenizasyonu iyilestirirken pulmoner santi azaltir ve
PaO,/FiO, oranini arttirir (28,29). Yine de altta yatan hastalik mekanik ventilasyon-
daki diizenlemeleri etkilemektedir (Tablo 2).

Amfizemli, V/Q uyumsuzlugu olan hastalarda TAV'da her solunum siklusu bo-
yunca inspirasyon-ekspirasyon (I:E) oraninin arttirilmasi yeterli ekshalasyona izin ve-
receginden V/Q uyumsuzlugunun giderilmesinde faydal olmaktadir.

Allogreft implantasyonu sonrasi, dondér akcigerin reperflizyon hasarini azaltmak
icin dislk TV, ylksek frekans ve 5-10 cmH,0 PEEP’e mimkin olan en dusuk Fi02
verilerek koruyucu akciger ventilasyonu saglanmalidir. Akcigerlere aralikh olarak al-
veolar basinci 40 sn sureyle 30 cmH, O Gzerine ¢ikaracak sekilde rekuirtment manev-
rasi uygulamak yararl olabilmektedir (30,31).
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yonetim stratejileri

Tablo 2: Farkl altta yatan akciger patolojileri igin zorluklar ve intraoperatif

Alci patolojisi

intraoperatif
komplikasyon

Yoénetim stratejileri

fibroz, bronsiektazi)

Siddetli hiperkapni
Onceki torasik
prosedurler
nedeniyle zor
diseksiyon

Obstruktif (Kronik Dinamik Dinamik hiperinflasyonu en aza indirmek icin

obstrutif akciger hiperinflasyon basing kontrol

hastaligi, Bronsiolitis Ventilasyonu kullanin

obliterans) Gerilim Otomatik PEEP'i en aza indirmek igin

pnomotoraks maksimum ekshalasyon stresi (I:E=1:3-1:4)

Otomatik PEEP kontroll: akis-hacim egrisinde
kesilmis inspirasyon akisl
Ekstrinsik olmayan PEEP veya duslk (3—-4
cmH,0)

Stpuratif (Kistik Kalin, bol salgi BAL ve aspirasyon icin ilk ETT ile entlibasyon

Daha yuksek hava yolu basinglari gerektirebilir
Daha yuksek seviyede PEEP gerekebilir
Sik aspirasyon

Restriktif
(pulmoner fibroz,
hipersensitivite
pnoémonisi)

Siddetli pulmoner
hipertansiyon
TAV'na tolerans
gostermeyebilir

Yiksek tepe inspiratuar basing (40 cmH,0)
inspirasyon suresini maksimuma cikarin
(:E=1:1-1:2)

Daha yuksek internal PEEP (8-10 cmH,0)

Primer pulmoner
hipertansiyon

Sag ventrikul
yetmezligi
nedeniyle ciddi
hemodinamik
instabilite

indiiksiyon éncesi merkezi venoz erisim
induksiyonda inotropik/vazopressér/inhale
pulmoner vazodilatérler

Perioperatif intraven6z prostoglandinlere
devam et

ECMO icin hazirlanin

Pulmoner Arter Klemplenmesi

Transplantasyona genellikle daha az perfize olan taraftan baslanir. Pndmonektomi
yapilacak tarafin pulmoner arterinin klemplenmesi intrapulmoner santi énleyerek
oksijenizasyonu arttirabilir. Ancak ayni zamanda tim kalp debisi karsi pulmoner
sisteme yansiyacaktir. Bu durum hafif pulmoner hipertansiyonu olan hastalarda iyi
tolere edilir, ancak mevcut sag ventrikil disfonksiyonu ve pulmoner hipertansiyonu
olan olgularda hemodinamik instabiliteye yol acabilir (22). Tedavide nitrogliserin,
PGE,, prostasiklin, INO ve sivi kisitlamasi uygulanabilir. Hastanin TAV'u tolere edip
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etmeyecegine karar vermek icin dncesinde inotrop/vazopressor destedi hazirlanir,
pulmoner arter basinci monitérden takip edilirken, cerrah elle 5 dakika sireyle ¢i-
karilacak olan akcigerin pulmoner arterini parmak ile klempe eder. PAB >2/3 SAB,
hemodinamik instabilite (OAB <60 mmHg), hipoksi ve asidoz gelisiyorsa santral
veno-arteriyel ECMO planlanmalidir (22,26).

Reperfiizyon

Diger 6nemli bir asama olan akciger reperfizyonu, her bir akciger igin intravendz
1000 mg metilprednizolon yapilmasini takiben kontrolll bir sekilde pulmoner arter
klempinin agiimasiyla saglanir. Kan akisi yavasca (10-15 dakika) yeni akcigere verilir.
Bu sirada akcigerler nazik bir sekilde havalandirilir. Koruyucu soltsyonun ve donér
akcigerindeki iskemik metabolitlerin dolasima karismasiyla hipotansiyon gelisebilir.
Bu dénemde koroner arterlerde hava embolisi olusabileceginden myokard iskemisi
icin EKG takibi 6nemlidir (12,22).

Donér akcigere kan akislyla Harvesting sonrasi olusan reaktif oksijen radikal-
lerinin etkisi, lenfatik drenajin olmamasi ve akcigerlerin denerve olmasi nedeniyle
pulmoner hipertansiyon ve pulmoner 6demle karakterize iskemi reperflizyon hasari
gelisebilir (32,33). Koruyucu ventilasyon stratejileri ve iNO, PGI2 analoglari ile hasa-
rin siddeti azaltilmaya calisilir (34,35).

Akciger Nakli Sirasinda Sivi Yonetimi

Hastaya intraoperatif uygulanan sivi tedavisi ve tercih edilen sivilar postoperatif mor-
talite ve morbiditeyi etkilemektedir. PGD'nin patofizyolojik mekanizmalarindan biri
alveoler lenfatik drenaj bozukluguna bagli olarak sivi klirensinin azalmasidir (36).
Kolloid olarak alblmin ve TDP kullanarak intravaskuler onkotik basincin korunmasi
hedeflenmekte ve boylece interstisyel alana sivi kagisinin engellenmesi amaglanmakta-
dir. Hemoglobin ve hemotokrit degerleri takip edilerek gerekli durumlarda I6kositten
arindirimis eritrosit siispansiyonu ve tam kan verilebilir. Kanamayi azaltmak icin otot-
ransflizyon saglayan “cell-saver’” kullanilabilir. Kristaloid olarak ringer laktat tercih edil-
mektedir. Bir taraftan akcigerleri kuru tutmak icin hafif negatif dengede kalmaya cali-
sirken, diger yandan saatlik idrar ¢ikisi takibi ile bobrek fonksiyonlari da korunmalidir.
TEE ile sol ventrikul fonksiyonu degerlendirilebilir ve pulmoner kapiller basing (PCWP)
10-15 mmHg olacak sekilde intravendz sivi/inotrop miktarlari diizenlenebilir (25).

Silikozisli ve kistik fibrozisli olgularda adezyon olmasi, daha oénce gecirilmis
torakotomiler nedeniyle yapisikliklar olmasi veya ECMO varligi nedeniyle heparin
(ACT:180-200 sn) uygulanmasi kanama riskini arttirmaktadir.
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Diger Anestezik Durumlar

Cerrahi sonunda cift Iimenli ttp, tek limenli endotrakeal tup ile degistiriimeli,
anostomoz hatlarini ve sekresyonlari temizlemek icin bronkoskopi yapiimalidir. Tip
degisimi dncesi mide icerigi nazogastrik veya orogastrik sonda ile bosaltiimalidir.
TUp degisimi, hava yolu islem sonunda muhtemel 6demli olacagindan, yumusak
uclu bir degisim katateri kullanarak veya video laringoskop yardimiyla yapilmalidir.
Hasta yogun bakima propofol ve remifentanyl infiizyonu altinda ve uygun monito-
rizasyonla cikartilir.
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Akciger nakli, malign olmayan son dénem akciger parankim hastaliginda ve bazi
pulmoner vaskiiler hastaliklarin tedavisinde en etkili tedavi ydntemdir (1). ilk basarili
tek tarafli akciger nakli 1983’de yapildiktan sonra, Toronto ekibi 1988'de ilk basarili
cift tarafli akciger naklini tanimlamistir. Akcigerler medyan sternotomi insizyonuyla
en-blok olarak implante edilmis ve biri trakeal, biri ana pulmoner arter ve digeri sol
atriyumdan olusan U¢ anastomoz seklinde uygulanmistir. Fakat bu cerrahi teknikte
havayolu (trakea) anastomozunun iyilesmesinin iyi olmadigi teknik olarak ispatlan-
mistir. Bu yizden bu teknik zamanla terk edilmis ve yerini tek veya cift tarafli akciger
nakli almistir. O zamandan beri ideal cerrahi yontem surekli gelisim kaydetmistir
(2,3). Registry of International Society for Heart and Lung Transplantation (ISHLT)
verilerine gore glinimuzde dinyada yillik 4500°den fazla akciger nakli yapilmakta-
dir ve cift tarafli akciger nakli oranlari stirekli artis gostermektedir. Tek tarafli akciger
nakliyle karsilastirildigi zaman cift tarafli akciger naklinde sag kalim oranlari daha
ylksektir. GUnumuzde tim akciger nakli prosedirlerinin yaklasik %801 ¢ift tarafli
akciger nakli seklindedir (4). Merkezimizde ise bu oran %86'dr.

GUnUmuzde akciger naklinde uygulanan baslica cerrahi prosedirler asagida si-
ralanmistir;

1. Ardisik ¢ift tarafli akciger nakli

2. Tek tarafli akciger nakli

3. Canl donérden lobar akciger nakli
4. Kalp-akciger nakli
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Ardisik Cift Tarafli Akciger Nakli

GUnUmuzde akciger nakli prosedirlerinin cogunlugunu ardisik cift akciger nak-
li olusturmaktadir. Tek tarafli akciger nakliyle karsilastirldiginda uzun dénem sag
kalim avantaji saglamaktadir. Operatif ve yogun bakim tekniklerindeki ilerlemelerle
birlikte 1 ve 5 yillik sag kalim sonuclari da giderek iyilesmektedir (5,6). Bronsektazi
ve kistik fibrozis gibi septik hastaliklarda, idiopatik pulmoner arteriyel hipertansiyon
(IPAH) ve sekonder pulmoner hipertansiyonun eslik ettigi pulmoner parankimal has-
talikta mutlak tercih edilmesi gereken bir prosedtrdir (7).

Anestezi ve Operasyon Odasi Hazirhgi

Akciger izolasyon stratejileri, fiberoptik bronkoskopi ve trans¢zefageal ekokardiyog-
rafi (TEE) kullaniminda tecrtibeli anestezi ekibi bu prosedirin basarili yarittlme-
sinde hayati rol oynar. Operasyon surecinde sistemik heparinizasyon ve kardiyopul-
moner by-pass ihtiyaci gdz dntinde bulunduruldugunda analjezik amaclh epidural
kateter konusunda dikkatli olunmali ve gerekirse bu karar postoperatif strecte alin-
malidir (3).

Hem idrar cikisini takip etmek hem de santral vicut isisini degerlendirmek icin
1si problu idrar sondasi takilir. Hastayr normotermide tutmak icin isitici battaniyeler
yerlestirilir. Santral ventz katetere ilaveten pulmoner arter basinci, kardiyak indeks
ve SVO, monitorizasyonu icin pulmoner arteriyel kateter yerlestirilir. TEE probu kul-
lanilarak baslangic kardiyak fonksiyonlar, sag ventrikil fonksiyonlari, intrakardiyak
santlar, arteriyel/ven6z anastomozlar ve intrakardiyak hava olup olmadigini deger-
lendirmek icin cok faydali olacaktir (3).

Anestezi indUksiyonundan sonra hasta entlbe edilir. Entlbasyon tlUpl secimi
preoperatif bronkoskopi ihtiyacina gore belirlenir. Kistik fibrozis, aktif pulmoner
enfeksiyon ve diger septik akciger hastaliklar icin fiberoptik bronkoskopiyle sekres-
yon temizligi icin buyuk capli tek [imenli entlibasyon tlpu tercih edilmelidir. Daha
sonra bu tup cift [imenli entibasyon tupdyle degistirilir. Amfizem veya pulmoner
hipertansiyon gibi hastaliklarda bu basamak atlanarak sol ¢ift Ilimenli entlibasyon
tupuyle baslangic entlbasyonu yapilabilir (8).

Anestezist postoperatif solunum yetmezligini énlemek icin sivi kisitlamasina
gitmelidir ve asiri sivi yiklenmesinden kacinmalidir. Gerekirse vazoaktif ve inotrop
ajanlar kullanmalidir. Pulmoner hipertansiyon ve direncli hipoksemi durumunda nit-
rik oksit ve epoprostenol hazir bulundurulmalidir (9,10). Yine operasyon odasinda
defibrilator hazir bulundurulmalidir.
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insizyon

Gift tarafli akciger nakli icin Gg farkli insizyon kullanilir. Birinci ydontem bilateral an-
terolateral torakotomi insizyonudur. Bu teknikte 6n aksiller hatla sternum kenarina
kadar uzanan cilt insizyonu yapilr. internal mammarian arterler bu insizyonla ko-
runabilir. Genellikle 4. veya 5. interkostal araliktan torasik kaviteye ulasilir. Sternal
iyilesme riski olusturmadan yeterli ve glvenli ekspojur saglar. Operatif travmanin
minimize edilmesi, daha iyi postoperatif fonksiyonel iyilesme ve karsi taraf plevral
kavitenin kontaminasyonun olmamasi diger avantajlardir (11).

ikinci insizyon sekli ise bilateral anterolateral torakotomilerin transvers sternoto-
miyle birlestirildigi clamshell insizyonudur (Sekil 1). Santral ECMO (ekstra-korporyal
membran oksijenasyonu) ihtiyaci dogan vakalarda kantlasyona izin veren mikem-
mel ekspojur saglar. Kardiyomegalisi veya kiclk toraks kavitesi olan vakalarda hi-
ler yapilarin daha iyi degerlendirilmesi diger avantajlaridir. Bu teknikte fonksiyonel
iyilesme suresi daha uzundur ve daha agrili bir insizyondur. Dehisens ve enfeksiyon
gibi sternal komplikasyonlar daha fazla goralur (8,9,12-14).

Uclincii insizyon sekli ise median sternotomi ve cift tarafli posterolateral tora-
kotominin kombinasyonudur. intraperikardiyal yapilarin cok daha iyi degerlendiril-
mesine olanak saglar. Meme boyutu buytk olan kadin hastalarda faydali olabilir.
Zaman kaybi ve yetersiz goris alani nedeniyle nadiren kullanilir (7,15).

Kalp-Akciger Pompasi ve ECMO

Kalp-akciger pompasi 6zellikle cift limenli entibasyon tiptnin yerlestirilemedigi
cocuk hastalarda ve es zamanl mudahale gerektiren kardiyak patolojisi olan hasta-
larda endikedir (9,10). Bu olgular disinda ihtiyac halinde genellikle ECMO kullani-
miyla operasyon gerceklestirilir. ECMO icin ilk degerlendirme operasyon baslama-

Sekil 1: Clamshell insizyonu.
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dan hemen énce yapilir. ikinci degerlendirme ise alici pnémonektomisinden énce
pulmoner arter klemplenerek yapiimalidir.

Baslica ECMO endikasyonlari asagidaki gibidir:

* Pulmoner hipertansiyon

* Hemodinamik insitabilite

* Operasyonun herhangi doneminde gelisen direncli hipoksi ve hiperkapni

* Sag kalp fonksiyonlarinin kotl olmasi (hipokinezi, dilatasyon, paradoksal
septum)

* Sol hiler ekspojurun kétl olmasi (nadir endikasyon)

Pulmoner basincin cok ylksek oldugu vakalarda anestezi indiksiyonu sirasinda
arrest gelisebilecedi icin bazi merkezler lokal anesteziyle periferik (femoral) ECMO
uygulamasindan sonra indUksiyona baslamaktadir. ECMO uygulamasi heparinizasyon
gerektirdigi icin klinigimizde intratorasik yapisikliklar giderilip, hiler diseksiyon tamam-
lanmasiyla kapsamli kanama kontroll yapildiktan sonra ECMO karari vermekteyiz.

Pnomonektomi Sirasini Belirleme

ilk implante edilecek akciger karar kantitatif ventilasyon perflizyon sintigrafisine ba-
kilarak verilir (16). Ventilasyon ve perflizyona daha az katkida bulunan akcigere ilk
6nce pnomonektomi yapilir. Bu yaklasim sayesinde ilk implantasyon esnasinda daha
fonksiyonel nativ akcigerle tek akciger ventilasyonu daha basarili sekilde yapilabilir.
Bu sayede ECMO kullanimindan kacinilabilir.

Alict Pnomonektomisi

Pnodmonektomiye baslamadan 6nce arka masa hazirlidinin tamamlanmasi gerekir.
Her iki tarafta tim yapisikliklar giderilmis, kanama kontrolGnun ve hiler diseksiyon-
larin da tamamlanmis olmasi gerekir. Pnémonektomiye koti fonksiyon gosteren ak-
cigerden baslanmalidir. Pulmoner fibrozis gibi plevral kavitenin kiclk oldugu has-
talarda ekspojuru artirmak icin diaframa aski sutrt konularak traksiyon yapilabilir.
ik basta énemsiz gérinen kanamalar sistemik heparinizasyon sonrasi ciddi problem
olusturacagi icin dikkatli kanama kontrolii yapilmalidir (10). inferior pulmoner liga-
man kesilir. Hiler yapilarin diseksiyonu esnasinda frenik ve vagus sinirlerinin korun-
masina azami dikkat edilir.

Pulmoner arter ve venler sonraki anastomozlar icin miimkun oldugu kadar uzun
birakacak sekilde ilk ayrim dalinin 6tesinden diseke edilir. Sag tarafta pulmoner arter
anterior dalini verdikten 1 cm 6tesinden, sol tarafta ise ikinci Ust lob dalinin dtesin-
den vaskdler stapler yardimiyla kesilir (9). Pulmoner venler de benzer sekilde stapler
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yardimiyla kesilir. Peribronsial dokular herhangi bir bronsial arterden kanama olma-
masina azami 6zen gosterilerek diseke edilir. Ana brons Ust lob dalini verdigi yerin
hemen proksimalinden kesilir ve pnémonektomi tamamlanir. Bronsial arter dallari
Kliplenir. Akciger uzaklastirildiktan sonra tekrar dikkatli bir kanama kontrolu yapilir.
Pulmoner venlerin perikarda girdigi noktadan perikart cepecevre serbestlestirilir ve
atrial manset ortaya cikarilir. Yine pulmoner arter cepecevre diseke edilerek serbest-
lestirilir (7). Bu asamadan sonra dondr akcigerin hazirligina gegilir.

implantasyon

Alicida implantasyon hazirligi asamasinda pulmoner venlerin sol atriuma giris nok-
tasina bir satinsky klemp konulur. Venoz stapler hatti rezeke edilir. Her iki pulmoner
ven arasindaki kopru kesilerek tek bir venoatrial orifis olusturulur. Daha sonra ana
pulmoner artere vaskiler klemp konularak stapler hatti kesilir (Sekil 2).

Arka masada dondr akciger hazirligina baslanir. Brons kesilir ve kdlttr alinir.
implantasyon sonrasi donér bronsunun beslenmesi retrograd kollateral dolasimla
difuizyon yoluyla oldugu icin peribronsial dokularin asiri diseksiyonundan kacinilma-
lidir. Yine iskemik brons boyunu en aza indirmek icin ana brons Gst lob bronsunun
hemen 1-2 kikirdak Ustinden kesilmelidir. Daha sonra atrial manset hazirlanmasina
gecilir. Etraf yag dokusu ve perikart rezeke edilerek atrial manset olusturulur. Son
olarak pulmoner arter hazirlanir ve implantasyona hazir hale getirilir (Sekil 3). Donér
akcigerinin blyuk oldugu durumda hacim kiclltme (down-sizing) yapilacak ise bu
asamada sagda orta lobektomi, solda lingulektomi kesici kapatici stapler yardimiyla
yapilmalidir (17).

Sekil 2: Pnomonektomi sonrasi hilus Sekil 3:  Arka masa donér akcigerinin

hazirhgr (Siyah ok brons gu- hazirlanmasi (Siyah ok pulmo-
diguna, beyaz ok pulmoner ner arteri beyaz ok atrial manse-
arteri ve ok basi atrial manseti ti gostermektedir.).

gostermektedir.).
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Sekil 4: Brons anastomozu.

Dondér akcigeri buzlu kompres Gzerinde toraks bosluguna yerlestirilir. ilk olarak
bronsial anastomoza baslanir. Anastomoz icin 3/0 veya 4/0 monoflament emile-
bilen suttr kullanilir (Sekil 4). Brons anastomozunda g farkli yontem kullanilabilir.
Birincisi; anastomozun dairesel olarak devamli suttr teknigiyle yapiimasidir. ikincisi;
posterior alanda membran6z yizin devamli sutlr teknigiyle kartilaj parcanin ise
aralikli sutiir teknigiyle yapilmasidir. Uclincii teknik ise teleskopik anastomozdur.
Dondr ve alici arasinda buyuk cap farki oldugu durumda tercih edilir. Bu teknikte
anastomoz komplikasyon riski daha fazladir (18-21). Anastomoz tamamlandiktan
sonra akciger sisilerek hava kacagi kontroll yapilir.

Brons anastomozundan sonra atrium manset anastomozuna gegilir. Bu amacla
5/0 monoflament emilmeyen sutlr tercih edilir. Posterior ylzden baslanarak de-
vamli sutlr teknigiyle anastomoz tamamlanir ancak dagim baglanamaz (Sekil 5).
Son olarak pulmoner arter anastomozuna gegilir. Yine 5/0 monoflament emilmeyen
suttirle devamli sutdr teknigiyle anastomoz tamamlanir (Sekil 6). Atrium anastomo-
zunda oldugu gibi son sutlr baglanmaz. Merkezimizde pulmoner arter anastomo-
zu sirasinda 10-15 mg/kg metilprednizolon yapmaktayiz. Pulmoner arterdeki klemp
kismen acilarak dGgumu baglanmamis atrium anastomozundan kan akisi saglanir.

Sekil 5: Atrial manset anastomozu. Sekil 6: Pulmoner arter anastomozu.
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Sekil 7: Her iki akciger implantas-
yonunun  tamamlanmis
hali.

Ayni islem tersten yapilarak pulmoner arterden kan akisi saglanir ve pulmoner ya-
taktaki hava ve pihti tahliye edilir. Vaskuler anastomozlardaki sutlrler baglanarak
klempler kaldirilir ve ilk implantasyon tamamlanmis olur (7).

ik implantasyonun tamamlanmasini takiben karsi tarafa gecilir. Karsi taraf pul-
moner arter klemplenir ve implante edilen akcigerin gaz degisimi icin yeterli olup
olmadigr kontrol edilir. Kan gazi degerlendirmesinde implante edilen akciger fonk-
siyonunun yetersiz oldugu gérilirse ECMO kullaniimalidir. ilk implantasyondaki si-
ralamayla ve ayni teknikle buradaki anastomozlar da tamamlanir (Sekil 7).

insizyon Kapatilmasi

implantasyonlar tamamlandiktan sonra her iki plevral kaviteye ikiser goégus tipt
yerlestirilir. Her iki torakotomi hatti normal gégUs cerrahisi prensiplerine uygun ola-
rak kapatilir. Sternum kesilmisse celik sutirlerle sternum kapatilir. Volim azaltici
manevralara ragmen reperfliizyon 6édemine bagh kardiyak tamponat bulgulari varsa
o6dem cozilinceye kadar toraks kapatilmasi ertelenebilir. Yogun bakima transfer
oncesinde anestezist cift [imenli entlbasyon tlplni konvansiyonel tek limenli
tUple degistirir (2).

Tek Tarafli Akciger Nakli

Tek tarafli akciger nakli baslica nonstpuratif son dénem akciger parankim hasta-
liklarinda distnalmelidir. idiyopatik veya sekonder pulmoner hipertansiyonun ol-
mamasi gerekir. Ozellikle kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH), amfizamat6z
hastalik ve idiyopatik pulmoner fibrozis (iPF) baslica endikasyonlardir.
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Tek tarafli akciger naklinin birkag avantaji vardir. Azalmis bekleme stresi, daha
kisa operasyon suresi ve daha hizli iyilesme slresi bunlar arasinda sayilabilir. Karsi
taraf dondr akcigerinin bir baska aliciya kullanimi bekleme listesindeki mortalite
oranini azaltabilir. Tek tarafli akciger nakli sekonder hipertansiyonun olmadigi IPF
gibi secilmis hastalarda sag kalim avantaji saglar (22,23). Yine son calismalar gos-
termistir ki cift tarafli akciger nakli 60 yas ve Gzeri KOAH hastalarinda tek tarafli
akciger nakliyle kiyaslandiginda cok az fayda sunmaktadir (24,25). Extended donér
kriter secenegi de bir baska endikasyondur. Karsi taraf akcigerin uygun olmadig
donérden alinan akciger tek tarafli akciger nakli icin kullanilabilir. Béylece donér
havuzu genisletilmis olur.

ISHLT'nin 2018 yilinda yayinladigi raporunda, 1990-2016 yillar arasinda yapi-
lan tek akciger nakli olgularinda ortalama survey 4.7 yil iken cift akciger nakillerinde
bu stire 7.6 yildir (4). Bu nedenle tek tarafli akciger nakli gtinimuzde yillik akciger
nakli aktivitelerinin sadece %20’sini olusturur. Pulmoner hipertansiyonun eslik et-
medigi ileri yasta ve komorbiditesi olan KOAH ve IPF gibi hastaliklarda tek tarafli
akciger nakli dustundlmelidir.

Tek akciger naklinde ventilasyon perflizyon grafisinde daha az fonksiyon goéste-
ren taraf secilmelidir. Eger her iki taraf esitse sag taraf secilir (7). Operasyon poste-
rolateral, anterior submammarian veya lateral insizyonlarla yapilabilir. Toraks boslu-
gunun normal veya buytk oldugu KOAH olgularinda kas koruyucu submammarian
insizyon sik kullanilirken iPF gibi toraks boslugunun kiiciik oldugu durumlarda an-
terolateral torakotomi insizyonu sik kullanilir. Tek tarafli akciger naklindeki pnémo-
nektomi ve implantasyon prosedurleri cift akciger naklindeki prensiplerle aynidir.

Canli Donoérden Lobar Akciger Nakli

Canli dondrden lobar akciger nakli (LDLLT) yasam beklentisi sinirli ve fonksiyonel du-
rumu bozulmus hastalar icin alternatif bir ydntem olarak Starnes ve arkadaslari tara-
findan gelistirilmistir (26,27). Saghkl iki donérden alinan sag ve sol alt loblarin tek
bir aliciya nakledilmesidir. Sadece iki lob tansplante edildigi icin en uygun adaylar
cocuklar ve kiclk boyutlu eriskinlerdir. Dolayisiyla en sik uygulandigi hastalik grubu
kistik fibrozistir. Fakat LDLLT makul boyut uyumunun oldugu restriktif, obstriktif,
enfeksiyoz ve hipertansif akciger hastaliklarinda hem cocuk ve hem eriskinlerde uy-
gulanabilir (28-30).

LDLLT ilk 6nce Amerika’da baslamasina ragmen 2005’de organ tahsisindeki de-
gisiklikten sonra buradaki uygulamasi giderek azalmistir. Son birkac yil boyunca
LDLLT raporlarinin neredeyse tamami kadaverik akciger icin ortalama bekleme su-
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resinin 2 yildan fazla oldugu Japonya’dan bildirilmektedir (31). ingiltere, Brezilya ve
Gin'den de az sayida vaka bildirilmektedir. LDLLT sonuclari konvansiyonel kadaverik
akciger nakli sonuglarina esit hatta daha iyidir.

Progresif hastaliga sahip ve 65 yasin altindaki hastalar LDLLT icin aday olabilirler.
Tum alicilarin kadaverik akciger nakli kriterlerini karsilamasi gerekir. Dondr lobekto-
misinin muhtemel ciddi komplikasyonlarindan dolayi LDLLT uzun kadaverik bekleme
listesinde hayatta kalma ihtimalinin dustk oldugu kritik hastalar icin endikedir. Do-
layisiyla bu hastalar strekli oksijen bagimlisi ya da ventilatdrdeki hastalardir.

Cerrahi Teknik

LDLLT icin Uc cerrahi ekip ve bir arka masa ekibi gereklidir ve greftin iskemi stresini
en aza indirmek icin ekipler arasinda yakin iletisime ihtiyac vardir. Daha bulylk do-
norden sag alt lob, kiicik donérden sol alt lob alinir. Donér entiibe edildikten sonra
fiberoptik bronkoskopi yapilarak lobektomiye uygun olup olmadigi degerlendirilir.
Posterolateral torakotomiyle 5. interkostal araliktan girilir. Fisstrler stapler kullanila-
rak ayrilir. inferior pulmoner veni kusatan perikart cevresel olarak agilir. Sistolik kan
basincini distrmek icin prostoglandin E1 intravendz verilir. Yine intravendz olarak
5000 U heparin ve 500 mg metilprednizolon yapilir. Vaskiler klempler uygun po-
zisyonda yerlestirildikten sonra sirasiyla ven, arter ve brons kesilir. Vaskuler gtiddkler
5/0 prolenle, brons gudigu 4/0 prolenle suttre edilir. Cikarilan lob arka masada
akciger koruma solUsyonuyla antegrad ve retrograd yikanir. Loblar oda isisinda na-
zikce ventile edilir (32).

Aliciya clamshell insizyonu yapilarak bilateral olarak 4. interkostal araliktan
toraksa girilir. Kan kaybini azaltmak icin heparinizasyondan énce plevral ve hiler
diseksiyonlar tamamlanir. Hasta heparinizasyondan sonra aort ve sag atrium kand-
lasyonuyla standart kalp-akciger pompasina baglanir. Bilateral pndmonektomiden
sonra hilus implantasyon icin hazirlanir. Once sag alt lob implante edilir. Sirasiyla
brons, pulmoner ven ve arter anastomozu yapilr. Cift akciger naklinde anlatildig
prensiplere uygun olarak brons anastomozunda 4/0, vaskiler anastomozda 6/0
sutdr kullanilir. Bilateral implantasyon tamamlanmadan ¢nce 500 veya 1000 mg
metilprednizolon intravendz yapihir. Nitrik oksit inhalasyonu baslatilir. Her iki akci-
ger perfuize ve ventile edildikten sonra kademeli olarak kalp akciger pompasindan
cikilir (32).

Kalp-akciger pompasina alternatif olarak femoral arter ve ven kullanilarak ECMO
da tercih edilebilir. ECMO'da daha az heparin kullanildigi icin kanama miktari da
daha az olacaktir. ECMO 6&zellikle genis yapisiklik beklenen olgularda tercih edilme-
lidir (33).
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Sonuclar

Kadaverik akciger nakliyle kiyaslandiginda LDLLT'de iskemi suresi belirgin sekilde
daha kisadir. Yine primer greft yetmezIigi daha az siklikta gorulir. Kadaverik akciger
naklinde bronsial komplikasyon oarni %5 oraninda gorultrken, LDLLT'de bu oran
daha dusuktar. Alici yiksek doz steroid kullanmiyorsa mikemmel bronsial iyilesme
gorulmustar (34). Bronsiolitis obliterans sendromu (BOS) kadaverik akciger naklin-
deki en dnemli sorunlardan birisidir. Yine LDLLT'de BOS orani 6zellikle de pediatrik
hastalarda daha dusuktir. Bu durum BOS oranini azaltan daha kisa iskemi suresiyle
aciklanabilir. ilging sekilde BOSun cogunlukla tek tarafli gelistigi ve FEV1'deki azal-
manin 9 ay icinde durdugu gozlenmistir. Boylece tek tarafli BOS gelistiginde etki-
lenmeyen diger akcigerin rezerv olarak uzun dénemde faydali olacagi agiktir (35).

Kalp-Akciger Nakli

Yaklasik 25 yildan fazla stren hayvan deneylerinden sonra ilk basarili kombine kalp
akciger nakli 1981 yilinda Stanford Universitesi’nde yapildi (36). Uc alicinin da nakil
endikasyonu pulmoner vaskiler hastalik idi. U¢ hastanin ikisi 5 yildan daha uzun
yasadi. Baslangicta kalp-akciger nakillerinin cogunlugunu glinimuzde primer ola-
rak akciger nakliyle tedavi edilen pulmoner vaskdler hastalik ve kistik fibrozis olus-
turuyordu. ISHLT kayrtlarina bakildiginda 1990'dan sonra ¢ok az kalp-akciger nakli
yapilmistir. Ginimuzde bu sayi tim dinyada 100'den daha az sayidadir (37).

Baslica endikasyonlari;

1. Hem kalp hem de akcigeri etkileyen hastaliklar (sarkoidoz, pulmoner hiper-
tansiyon)

2. Son dénem akciger hastaligiyla (KOAH gibi) son dénem kalp hastaligi birlik-
teligi (iskemik kalp hastaligi gibi)

3. Eisenmenger sendromu gelismis konjenital kalp hastaliklari

Preoperatif Degerlendirme

Nakil cerrahlariyla birlikte kardiyolog ve g6gus hastaliklari degerlendirmesi gerekir.
Sag ve sol kalp kateterizasyonu, ekokardiyografi, toraks bilgisayarli tomografisi, 6
dakika yirime testi, akciger fonksiyon testleri ve ventilasyon perflzyon sintigrafisi
rutin yapiimaldir. Sant, duktus ligasyonu ve multipl kapak replasmani gibi 6nceden
toraks cerrahisi gecirmis hastalar dikkatli degerlendirilmelidir. Yaygin kanama yapa-
bilecek kollateral yapilar ve anastomozlari riske edecek ekstrakardiyak malformas-
yonlara karsi uyanik olunmalidir. Yine ekstratorasik organ fonksiyonlari ve psikosos-
yal degerlendirme nakil basarisini etkileyen diger faktorlerdir (38).
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Kardiyo-Pnomonektomi

Alici standart agik kalp cerrahisinde oldugu gibi supin pozisyonuda entlbe edilir.
Toraks orta hat sternotomi insizyonuyla acilir. Perikart ve her iki plevra acilir. Pul-
moner arter aortadan tamamen serbestlestirilir. Pulmoner venler perikart cikisinda
serbestlestirilir ve bu seviyede perikart kesilir. Frenik sinir yaralanmamasi icin 6zel
caba harcanir. Heparinizasyondan sonra aorta ve her iki vena kavaya ayri kanuller
yerlestirilerek kalp-akciger pompasina girilir. Stperior ve inferior vena kavaya teyp
konulur. Aorta kros klemp konarak kalp ¢ikarilir. Pulmoner arter baslangi¢ noktasin-
dan kesilir. Sag ve sol ana brons karina dizeyinde izlenir. Bronsial arter dallar kliple-
nir. Trakea karina dizeyinde kesilir ve akciger ¢ikarilmis olur. Posterior mediastende
dikkatli bir kanama kontrolU yapilir (38).

implantasyon

Donor kalp-akciger blogu buz kabindan daha sonra da torbasindan cikarilarak imp-
lantasyon cerrahi tarafindan son defa kontrol edilir. Trakea karinanin 2-3 kikirdak
halka Gstlnden kesilerek akcigerlerin havasi bosaltilir. Kalp akciger blogu operasyon
alanina alinir. Her iki tarafta perikardiyal kopru ve frenik sinirler kaldirlarak akciger-
ler bu alandan her iki toraks bosluguna kaydirilir. Bu asamada akcigerlerin dénme-
mesine dikkat edilmelidir.

Once trakea 3/0 polidiakson (PDS) sutlirle anastomoz edilir. Membranéz ki-
simda devamli, kartilaj kisimda aralikli sutlr teknigi kullanilir. Mediastinal yag do-
kusuyla anastomoz desteklenir. Daha sonra dondr sag atriumu 3/0 prolenle alici
rezidl sag atriumuna anastomoz edilir. Alternatif olarak bu anastomoz bikaval
anastomoz seklinde de yapilabilir. Son olarak 4/0 prolenle aort anastomozu yapilir.
intravendz metilprednizolon uygulanir. Kalpteki hava cikanlir. Aort klempi acilir.
Reperflizyondan sonra hasta kalp-akciger pompasindan kademeli olarak ayrilir.
Atrium ve ventriklle gecici pace telleri konulur. Protamin yapilarak hemostaz sag-
lanir. Bir adet mediastene, ikiser adet plevral aralia gogus tlipl konularak toraks
kavitesi kapatilir (38).

Postoperatif Strec

Akciger nakli prosedirlerine benzer sekilde yonetilir. Cerrahi sonrasi veya yogun
bakima alininca fiberoptik bronkoskopi yapilir. Bazi hastalarda akciger reperfiiz-
yonuna ve kalp iskemisine bagl sag kalp disfonksiyonu gelisebilir (39). Kalp ak-
ciger alicllarinda inhale nitrik oksit kullanilabilir. Akciger naklinde oldugu gibi sivi
kisittamasina gidilir. immunsupresif tedavi olarak akciger nakli tedavi protokolt
uygulanir (38).
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Sonug

Son 20 yilda akciger nakli cerrahi tekniklerinde énemli ilerlemeler kaydedilmistir.
Kacuk farkliliklar olmakla birlikte tim dlnyada benzer cerrahi teknikler kullanilir.
Uygulanan bu cerrahi teknikler dogrudan morbidite ve mortaliteyle iliskilidir. Ozenli
cerrahi ve tecribe morbidite ve mortaliteyi en aza indirir. Organ koruma yontemleri
ve immunsupresif rejimlerdeki ilerlemeler ile gelismis cerrahi tekniklerin kombinas-
yonu uzun dénem sag kalimin da iyilesmesine katkida bulunmustur.
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Akciger nakli, son dénem akciger parankim hastaliginda, secilmis olgularda en ra-
dikal cerrahi tedavi yontemidir. Yasam kalitesi ve uzun sureli sagkalimda iyilesme
saglayabilir. Akciger nakli cerrahi teknigi dinyada standardize edilmistir. Ancak
ameliyat sonrasi cerrahi komplikasyonlarin gérilme sikligi hala yuksektir ve dnemli
6lctde artmis morbitide ve mortalite nedenidir. Gelisebilecek komplikasyonlara kar-
si dikkatli olmak ve erken &nlemler mortaliteyi azaltmak icin dnemlidir.

Havayolu Komplikasyonlan

Akciger nakillerinde hava yolu anastomozuna bagli brons komplikasyonlari, morbi-
dite ve mortalitenin dnemli nedenleridir. Bu durum ¢ogunlukla donér brons iskemi-
sinden kaynaklanmaktadir (1). Donor bronsu ile alici bronsunun revaskularizasyonu,
2 ile 4 hafta suresinde olusur (2). Pulmoner kan akiminin azalmasi veya pulmoner
vaskdler resistance artmasi ile donér bronsiyal iskemisi artar. Greftin kotd korunma-
si, akciger iskemisi reperflizyon hasari, ciddi 6dem, rejeksiyon, enfeksiyon, inflamas-
yon ve uzun sUreli pozitif basincli ventilasyon risk faktorleridir (3).

Dehisens

Anastomoz dehisensi gérilme orani ylizde 1 ile 10 arasinda degismektedir (4). De-
hisens ylUksek mortalite ile seyreder. Rutin bronkoskopi ile kontroli gerekir. Bron-
koskopi tanida altin standarttir. Toraks Bilgisayarli Tomografisi (BT) bulgulari; pe-
ribronsiyal hava, brons duvari dizensizlikleri ve defektleri, bronsiyal daralmadir (5).
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Nekroz mukoza ile sinirli ve brons duvarini icermiyorsa ve hava kacagi yok ise tekrar-
layan bronkoskopi kontroll ve antibioterapi tedavisi uygundur. Pnémotoraks varli-
ginda tUp torakostomi ile drenaj saglanmalidir. Bronkoskopi kontroll ile ayrismanin
ilerlemesi 2-3 glin araliklarla takip edilmelidir. Endobronsiyal enfeksiyon, ¢zellikle
mantar enfeksiyonu agisindan tedavi diizenlemeli ve steroid dozu azaltilmalidir. Ay-
rismanin ilerlemesi durumunda uncovered stent uygulanabilir (6). Neo-epitilizasyon
desteklemedigi ve ayrismayi artirabilecegi icin silikon stentlerden kaginilir (7). Kon-
servatif ve endoskopik tedaviye yanit alinamadigi durumlarda cerrahi ile renastomoz
yapilabilir. Hava yolunun yeniden anastomozu, disuk kaliteli doku, lokal inflamas-
yon, iskemi ve enfeksiyon varligindan dolayi zordur. Pnémonektomi ve tekrar akci-
ger nakli agresif tedavi seklidir.

Darhik

Bronsiyal darlik akciger nakli sonrasi en sik géralen havayolu komplikasyonudur. iki
tip darlik vardir. ilki brons anastamozunda veya 2 cm lik mesafesinde ana havayol-
lart darligidir. Digeri ise anastomozun distalinde veya lober bronslardadir (3). Distal
hava yollar darligi nadir goralar, cogunlukla intermedier bronstadir. Tam darlk
veya “vanishing brons” seklindedir. %3-6 oraninda gordlir (8). Tedavi stratejileri
genellikle balon dilatasyon, endobronsiyal stent yerlesimi, lazer tedavisi, elektroko-
ter, argon plazma koagulasyon ve kriyoterapidir (9). Bronsiyal dilatasyon ilk tedavi
secenegidir. Alicinin immun baskilanmis durumu, uzun streli steroid kullanimi ve
cerrahi sonrasi adezyonlar nedeni ile cerrahi olarak bronkoplastiden kacinilmalidir.
Ancak tedavi edilemeyen darlik varliginda bronkoplasti yapilabilir (10).

Bronkomalazi

Hava yolu malazisi, brons capinin ylzde 50'den fazla azalmasidir. Kartilaj dokunun
haraplanmasi ile olusur. Dispne, solunum is yikinde artma, sekresyon temizligin-
de zorluk, tekrarlayan enfeksiyonlar ve kronik 6kstrik semptomlaridir. Bronkoskopi
tanida altin standarttir. Tedavideki amag semptomlarin gerilemesidir. Non-invaziv
mekanik ventilasyondan invaziv stent uygulanmasi ve trakeobronkoplastiye kadar
degisen tedavi secenekleri vardir (11).

Vaskiler Komplikasyonlar

Pulmoner vaskiler komplikasyonlar akciger nakilleri sonrasinda gérilmesi ylksek
morbidite ve mortalite nedenlerindendir. Vaskuler anastomoz komplikasyonlarinin
gorilme sikhgr %2-15 arasinda degismektedir (12,13). Vendz stttr komplikasyon-
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larr arasinda pulmoner ven darligi ve tromboz bulunmaktadir. Literatlirde pulmoner
fibrozisli kadinlarda daha yiiksek oranda oldugu bildirilmistir; bu durum daha kicuk
g6gus kafesi boyutuyla iliskilidir. Donor atrium cuffunda genis ve daha az tromboje-
nik suttrasyonu pulmoner vaskdler komplikasyon gelisme riskini azaltir (14).

Pulmoner ven obstruksiyonu nakil sonrasi ilk birkac saatte olusan, hipoksi, pul-
moner 6dem ve pulmoner infiltrasyon gibi ciddi durumlara neden olan bir kompli-
kasyondur. Erken tani énemlidir. ilk olarak deneyimli bir ekip tarafindan transtorasik
veya trans¢zofageal ekokardiyogram yapilmalidir (15). Toraks BT anjiyografisi cogu
vakada tani koyar. Anastomoz sutur ve distal vaskilarizasyonun degerlendirilmesi-
ni saglar. Parsiyel trombus ve stenozlarin tedavisinde antikoagulanlar kullanilabilir.
Komplet tikaniklik veya klinik kottlesme durumunda retransplantasyon veya bila-
teral akciger nakilli hastalarda lobektomi gerekebilir. Hasta stabil bir durumda ve
anatomik ozellikler elverisli ise dilatasyon ve stent implanti dtstndlebilir.

Arteriyel stttr komplikasyonlari genellikle daha az gorulir ve geg tespit edi-
lir. Aciklanamayan efor hipoksemisi ve persistan pulmoner hipertansiyon varliginda
tani ddstndlmelidir. Toraks BT anjiografisi ve pulmoner anjiyografi ile tani dogru-
lanabilir. Donor ile alici pulmoner arter capindaki cap uyumsuzlugundan kaynak-
lanan, klinik olarak énemsiz olan durumlarda anjiyoplasti ve dilatasyon ile tedavi
edilirken, pulmoner arter anastomozun sutdr hattinda tromboz oldugu durumlara
stent implanti veya cerrahi (reanastomoz, lobektomi, pnémonektomi) uygulanir.
Trombotik vakalarda ise antikoagulasyon kullanilir.

Plevral Komplikasyonlar

Pnomotoraks, hemotoraks, silotoraks ve direncli hava kacagi gibi cerrahi islemlerle
ilgili plevral komplikasyonlar erken dénemde gordlebilir.

Hemotoraks gelisimi erken sagkalim Uzerindeki etkilere ek olarak morbiditenin
onemli bir nedenidir. Ventilatdrde kalma suresini ve hem yogun bakim Unitesinde
hem de hastanede kalis stresini dnemli 6lctide artirir. Hemotoraks birka¢ glin icinde
olabilecegi gibi birkag hafta sonrada gelisebilir. Siklikla plevral yapisikliktan kaynala-
nirken nadiren sutlirasyon bolgelerinden kaynaklanabilir (16).

Akciger nakli sirasinda Ekstrakorporiyal Membran Oksijenatér (ECMO) kullanimi
ve yogun ploro-parankimal yapisikliklar varliginda kanama daha sik goralir. Reeks-
polarasyon ile hemostaz ve yogun kanamaya bagli pithtilasma faktorlerinin yerine
konmasi tedavi secenegidir.

Ameliyat sonrasi erken dénemde plevral eflizyon, nakledilen akciger tarafinda,
kucuk veya orta boyutta ve nadirende masifdir. Ameliyat sonrasi dénemde plevral
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sivi, notrofiller ve laktatdehidrojenaz bakimindan zengin, hemorajik bir ekstida vas-
findadir. Ancak bu parametreler, plevral sividaki protein konsantrasyonu ile birlikte,
7 gln icinde asamali olarak azalir (17).

Uzun dénemdeki plevral degisiklikler; plevral kalinlasma, kalsifikasyonlar ve efiiz-
yondur. Ampiyem siklidi ise cesitli serilerde %3-8 arasinda degismektedir (18). Am-
piyem kotl bir uzun sagkalim ile iliskilidir ve agresif tedavi edilmelidir.

Pndmotoraks sik gorulen bir komplikasyondur ve genellikle tip torakostomi dre-
naj yerlesimi ile duzelir. Hastalarin %10’unda gecici bir hava kagagi gorulur ve 1-2
hafta icinde duzelir. Bir haftadan daha uzun bir stre devam eden pndmotoraks
bronsiyal ayrilmayi veya bul riptirtind goésterebilir. Dondr akcigeri plevral boslugu
dolduracak kadar buyik olmayan bir boyut uyusmazhgi oldugunda g6gus hava
drenajinin kaldirlmasindan sonra ekspansiyon kusuru ortaya cikabilir.

Silotoraks nadir gorulir. Lenfadenopati cikarilirken 6zellikle subkarinal diizeyde
ductus thoracicus kanalinin zedelenmesi ile gorultr. Tup torakostomi ile drenaj ve
uygun bir diyet genellikle tedavi icin yeterlidir.

Diyafram Paralizisi

Akciger nakli sonrasinda gelisen nadir bir komplikasyondur. Operasyon sirasinda
frenik sinirin zarar gérmesi sonucu olusur. Bu hastalarin ameliyat sonrasi mekanik
ventilasyondan ayrilmasi daha uzun sure gerektirebilir. Ancak, akciger fonksiyonla-
rina uzun vadede zararli etkileri gosterilmemistir (19).

Gastrointestinal Komplikasyonlar

Gastrointestinal komplikasyonlar yaygindir ve ekstratorasik cerrahi komplikasyonla-
rin dnde gelen nedenidir. Bazi serilerde postoperatif acil abdominal cerrahisi goral-
me sikligi %8-10 kadardir.

Paralitik ileus cok sik gorulur ve klinik siddeti farklilik gosterebilir. Uzun ope-
rasyon suresi, postoperatif epidural analjezi kullanimi, immunosupresif ilaclar ve
su-elektrolit dengesi bozuklugundan kaynaklanmaktadir. Abdominal distansiyon,
yukselmis diyafram ile birlikte solunum mekaniginin bozulmasina ve 6kstrtgun art-
masina neden olur. Tedavi, bagirsak peristalsismi iyilesene kadar mide bagirsaklari-
nin dinlenmesini saglamaktir. ilag ve hidrasyonu ayarlamak icin mimkiin oldugunca
paranteral diyet onerilir. Cogu hasta birkac gln icinde iyi bir klinik seyir gosterir.

Gastroparezi genellikle ilag tedavisi ile ilgilidir ve ameliyattan kaynaklanan vagus
sinir yaralanmalari ile daha da koétdlesebilir. Bazen, gastroparezi kalici olabilir, mi-
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dede sindirilmemis yiyeceklerin tutulmasi nedeniyle tekrarlayan kusma gordlebilir ve
medikal tedaviye yanit azdir.

Akut kolesistit yaygindir, genellikle ameliyat sonrasi donemde gordlar. Koleliti-
azis, akciger nakli adaylarinda yaygin bir bulgudur. Klinik seyir sinsi olabilir ¢cinkd
hastalarda intraven®z analjezi kullanimi olabilir veya diger abdominal nedenler ile
karisabilir. Gecikmis tani yaygindir ve biliyer peritonit ve septisemi riski vardir. Teshis
stphesinde acil abdominal ultrasonografi veya batin BT yapilmalidir. Kolesistektomi
acil planlanmalidir.

Bagirsak perforasyonlar en yiksek mortalite oranlari ile sonuclanan abdominal
komplikasyonlardir ve akciger nakli sonrasi en sik acil abdominal cerrahi mtdahale
gerektiren durumdur. Sag kolonda, 6zellikle cekumda, duvar iskemisi ve asiri distan-
du durumdan kaynaklanan nedenle lokal perforasyon daha sik goralir. Fekal perito-
nit, akut karin, hemodinamik dengesizlik ve septik soka hizli ilerlemeyle sonuglanir.
Perfore bolgelerin cikariimasi ve karin boslugunun yikanmasi igin acil operasyon
gerekir (20).
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Akciger nakli, son dénem AC hastaliklarinin tedavisinde tim dlnyada etkinligi ka-
bul edilmis bir yontemdir. Uluslararasi Kalp Akciger Nakli Derneginin (ISHLT) 2018
verilerine goére kayith 258 akciger nakli merkezinde Haziran 2017 tarihine kadar
toplam 64.803 yetiskin akciger nakli gerceklestirilmistir. interstisyel akciger hastahg
(%31.3), kronik obstruktif akciger hastaligi (%30.6) ve kistik fibrozis (%15.4) en
fazla akciger nakli yapilan hastalik gruplaridir. Akciger nakli ameliyati olan alicilarin
ortalama hayatta kalma stresi 6.5 yildir (1).

Akciger transplantasyonundan (LuTx) sonra rejeksiyon; esas olarak T hlicresi ara-
cil perivaskiler veya peribronsiolar lenfositler ile karakterize edilen akut hicresel re-
jeksiyon (ACR), esasen B hiicresi aracili olan, antikor aracili rejeksiyon (AMR) ve hem
alloimmdn hem de alloimmun olmayan mekanizmalari iceren geg fibrotik bir stireg
olan kronik rejeksiyon veya kronik akciger allogreft fonksiyon bozuklugu (CLAD)
olarak alt siniflara ayrilir. Bu Uc tip rejeksiyon cesidi arasindaki iliski hala aktif olarak
arastinimaktadir. ACR ve AMR sinerjistik olarak hareket edebilir ve CLAD'a zemin
hazirlar (2).

ACR, LuTx sonrasi sik gorllen sagkalim ve yasam kalitesini etkileyen bir kompli-
kasyondur (3). Akciger naklinde islem sirasinda indiksiyon immunsupresif tedavi ve
sonrasinda verilen yogun immansUpresif tedaviye ragmen akut rejeksiyon ataklari ta-
mamen onlenemez. Bu hastalarin %27.3'0 taburculuktan nakil sonrasi birinci yil ara-
sindaki takiplerinde en az 1 defa tedavi gerektiren akut rejeksiyon gecirmektedir (1).
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Dogustan olan ve adaptif immun hucreler, nakil sonrasi allogreft reddinin ne-
denidir. Notrofiller gibi dogal immun hcreler reperflizyondan hemen sonra akci-
ger greftine alinir ve ardindan allogreft reddine neden olur. CD8 + T hucreleriyle
uyumlu CD4 + T lenfositlerinin greft reddini destekledigi yaygin olarak bilinse de,
dizenleyici Foxp3 + CD4 + T, merkezi bellek CD8 + T hiicreleri ve dogal élddrici
hicreler toleransi kolaylastirabilir (4). ARC, MHC uyumsuzlugu ve T hiicresi tanima
ile ilgili adaptif bir bagisiklik strecinin sonucudur (5).

ACR icin risk faktorlerinin belirlenmesi, hastanin risk siniflandirmasina, izleme
stratejilerinin optimize edilmesine ve potansiyel olarak degistirilebilir faktorler icin
koruyucu dnlemlerin alinmasina yardimci olabileceginden buyik dnem tasimaktadir.

Nakil sonrasi birinci yilda, 35 ila 49 yas arasindakilerin %26.6's1, 18 ila 34 yaslari
arasindakilerin ise %31.8'i en az 1 tedavi edilmis akut rejeksiyon dénemi gecirmis
oldugundan dolayr geng hastalar, akut rejeksiyon riskinin biraz daha ytksek oldu-
gu gorulmustar (1). Yapilan calismalar Genetik polimorfizmlerin, bagisiklik tepkisini
etkileyebilecegini ve bireyler arasindaki ACR prevalans ve ciddiyetindeki farkhliklarin
bu nedenle olabilecegini gostermektedir (6,7).

Dondrlerin geng yasta olmasi, kiint travma gegirmis olmalari ve siyah irktan ol-
mamalart ACR prevelansini arttirmaktadir (3). Akciger naklinde dondr sikintisinin
diger organlara gére daha fazla olmasindan dolayl marjinal donér organlarinin kul-
lanimi, donér yetersizligi sorununu gidermek icin sikca uygulanan bir yaklasim ol-
maktadir. Standart kriter donorlerle karsilastirildiginda, marjinal donér organlarinin
daha yuksek ACR riski ile iliskili olmadigi da gosterilmistir (8). Postoperatif donemde
akut akciger reddi olusumu ile sitomegaloviriis (CMV) enfeksiyonu arasinda epide-
miyolojik bir iliski kurulmustur. Bu iliskinin nedenleri belirsizligini korumakla birlikte
akcigerdeki CMV- spesifik CD8 (+) T-hicrelerinin akut reddi tesvik etmede rol oyna-
yabilecegi dustnulmektedir (9). LuTx sonrasi Chlamidia’ya baglh pnémoni ve Stap-
hylococcus aureus’a bagli pnémoni, trakeo-bronsit veya bakteriyemi olan hastalar
daha yuksek ACR insidansina ve uzun sureli mortaliteye sahiptir (10,11). Aspergillus
enfeksiyonunun tani suresi ile ACR arasinda anlamli bir iliski bulunmustur (12).

Gastrodzofageal refli hastaligr (GERD) ile akut ve kronik reddi iceren akciger
nakli sonuclari arasinda bir iliski oldugunu gosterilmistir. Refli kaynakli akciger ha-
sarinin patofizyolojisi, mide igeriginin aspirasyonu ile allograft yaralanmasini ve lokal
immUunomodulasyonun etkilerini icerir (13).

Klinik Prezentasyon ve Tani

Akut rejeksiyonlu hastalar, akciger nakli alicilarini etkileyen bircok enfeksiyon ve
enfeksiyon sonrasi komplikasyonlari taklit edebilecek spesifik olmayan 6zelliklere
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sahiptir. ACR'de nefes darligi, balgam olan veya olmayan oksuruk, subfebril ates
gorulebilir. Firsatgl bir akciger enfeksiyonundan ayirmak icin glvenle kullanilabile-
cek hicbir belirti veya semptom yoktur (14). Bu klinik bulgular ACR'nu akla getirip
ve daha fazla arastirmayi motive edebilir (15).

PA akciger grafileri, biyopsi ile kanitlanmis akut rejeksiyon vakalarinin yaklasik
%50'sinde anormaldir. Akciger gortntilemesinin tanisal ve ayirt edici performansi
da bundan dolayr kéttdir. ACR, akcigerin orta veya alt lobunda retikiler interstisyel
patern veya “airspace opasifikasyonu” ile gérintulenir (16). Yuksek ¢oztUnarltkla BT
(HRCT) taramalarinda, bazi ACR epizotlari normal gértnebildigi gibi normal cam
opasiteleri, bronsiyal duvar veya interlobuler septal kalinlasma, noddller, atelektazi
veya plevral eflizyon gibi de gértnebilir (17).

Solunum Fonksiyon Testi (SFT) LuTx hastasinin takiplerinde ve kontrolleri ara-
sinda ev spirometresi kullanilarak evde rejeksiyon riskine sahip alicilari taramak igin
rutin olarak gerceklestirilen, kolay, invaziv olmayan, guvenli ve tekrarlanabilir bir
testtir. ACR'deki olagan spirometrik anormallik, bir saniyede (FEV,) dlsuk zorunlu
ekspiratuar volimle birlikte hava akimi sinirlamasidir. 48 saatten uzun slren hasta-
nin bazal FEV, degerinde %10’luk bir dlsus, genellikle daha ileri arastirmalara yon-
lendirmelidir. Akut enfeksiyon ve hava yolu anastomoz problemleri gibi hava yolu
merkezli diger islemler, FEV, degerinde benzer bir azalmaya neden olabilir (18,19).
Bununla birlikte, stabil SFT degeri ACR'nu dislamaz ve spirometrinin 6zgulligu de
dusuktur (20).

GUnumuzde, fleksibl bronkoskopi, transbronsiyal biyopsilerin yapiimasini ve ayni
zamanda hava yolu inspeksiyon ile muayenesi ve mikrobiyolojik érneklerin toplan-
masini saglayip ayirici taniya yardimcr olmasindan dolayr ACR icin altin standart
islemdir. LuTx hastalarinin takiplerinde yapilan bronkoskopilerinin %25‘inde bek-
lenmeyen rejeksiyonlarin tespit edildigi ve LuTx'den sonraki ilk 6 ay icinde yapilan
islemlerin daha ylksek taniya sahip oldugu gosterilmistir (21).

Genel pratik, kalp-akciger veya iki tarafli akciger alicilarinin sadece bir akcige-
rinden biyopsi yapilmasidir. Hastanin radyolojik goértntilemesinde anormal bir
goriintl mevcut ise transbronsiyal biyopsiler ilgili akciger bolgelerinden érneklen-
meye calisiimalidir. Radyolojik anormalliklerin yoklugunda veya yaygin hastalikta,
trans-bronsiyal biyopsiler, rejeksiyon derecelerinin akciger loblari arasindaki bolgesel
dagilimmin benzer olmasindan ve iyatrojenik pnémotoraks riskini azalttigindan ru-
tin olarak alt lobdan alinmasi dnerilir (22).

Akut rejeksiyon tespitinde transbronsiyal akciger allogreft biyopsisinin yeterli
morfolojik degerlendirmesini saglamak icin en az 5 adet iyi genisletilmis alveole edil-
mis parankim gerekir. Kiicik hava yollarinin biyopsi érneklerini saglamak icin daha
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da fazla parca gerekebilir (23,24). Akciger allogreftlerinde reddi degerlendirmesin-
de biyopsi alim yontemi olarak konvansiyonel forseps kullanimi yerine, daha buyutk
ve daha genisletilmis akciger dokusu orneklerinin toplanmasina olanak taniyarak,
akciger allogreftinin izlenmesinde tanisal verimi glvenli bir prosedurle arttirdidi igin
kriyobiyopsi 6nerilmektedir (25,26). Ancak son yillarda ¢ok kabul gérmemistir.

Bronkoalveolar lavaj biyopsi sirasinda yapilabilir ve enfeksiyonun dislanmasi icin
faydalidir, ancak akut rejeksiyonun tanisinda klinik bir rol yoktur (27). LuTx sonrasi
yapilan transbiyonsial biyopsi sirasinda komplikasyon oranlari distktir ve desati-
rasyon (%10.5), 100 mL'den fazla kanama (%4), pnomotoraks (%0.6-2.5), islem
sonrasi pnomoni (%2), aritmi (%0.57) ve mekanik ventilasyon ihtiyaci (%0.32) ola-
rak gortlmektedir (24,28,29).

Histolojik Tani

Akut hlcresel reksiyon hem damarsal yapilari hem de kiclk hava yollarini etkileye-
bilir. Ktk damarlar ve kapillerlerin ve/veya kiiclik hava yollarinin etrafina sizan bir
monondkleer hicre ile tanimlanir. ISHLT, 2007 yilinda ACR igin tani kriterlerini belir-
leyen “akciger rejeksiyon tanisinda isimlendirme standardizasyonu igin calisma for-
mulasyonu” baslikli bir revizyon yayinladi (23). Bu calisma formulasyonu, ACR'nin
sadece karakteristik morfolojik ¢zelliklerini degil, ayni zamanda hem akut rejeksi-
yonun hem de kiguk solunum yolu enflamasyonu icin bir derecelendirme semasi
sunar. ACR'nin derecelendirilmesi, hastanin tedavisi ve takibi buna gére ayarlandigi
icin dnemlidir. Akciger transplantasyonunu takiben transbronsiyal akciger biyopsile-
rinde akut rejeksiyonun patolojik derecelendirmesinin standardizasyonuna ragmen
transbronsiyal biyopsilerde akut rejeksiyonun patolojik yorumunda yiksek derecede
degiskenlik vardir (30). ACR tanisi icin trans-bronsiyal akciger biyopsisinin sensivitesi
sadece ~%70'tir ve patologun deneyimine blylk olctide baghdir (31).

"A sinifi” olarak adlandirilan perivaskiler inflamasyon, B hiicreleri ve eozinofiller
de tanimlanmis olmasina ragmen, esas olarak T hiicrelerinden olusan monontkleer
hicre istilasinin varligini ve kapsamini degerlendirir (32).

Akut vaskuler (Grade A) rejeksiyon siniflandirmasi:

Akut vaskuler (A sinifi) 0 ila 4 arasinda derecelendirilir;

1. Derece O: Rejeksiyon yok

2. Derece 1: Minimum

3. Derece 2: Hafif

4. Derece 3: Orta

5. Derece 4: Agir akut reddedilme
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Derecelendirme sistemi, enflamatuar infiltratlarin ciddiyetinin yani sira akciger
parankimindeki mikro anatomik dagilimlarini temel alir.

Minimal Akut Rejeksiyon (Grade A1)

Lezyonlar, seyrek perivaskiler mono-nukleer hiicre infiltrasyonu ile tanimlanir, co-
gunlukla venuller etrafinda bulunur ve tipik olarak iki ila G¢ hucre tabakasi kalinli-
gindadir. Hucresel bilesim, ara sira aktive olan baskin olarak ktgtk lenfositler veya
plazmasitoid lenfositleri icerir. Bu lezyonlarda eozinofiller beklenmemektedir.

Hafif Akut Rejeksiyon (Grade A2)

Daha sik enflamatuar venullerin etrafina infiltre olur (ve genellikle kiiclik arteriyol-
ler). Hucresel icerigi, kiclk lenfositleri, active edilmis lenfositleri, histiyositleri ve
seyrek olarak eozinofilleri icerir. Subendotelyal mononukleer hiicrelerle karakterize
endotelit, belirtilebilir, ancak rejeksiyon tanisi icin gerekli degildir. Hicresel infiltras-
yonlar, buyik 6lcide, komsu alveolar septaya yayilma olmadan, perivaskuler inter-
sitisyum icinde tutulur.

Orta Akut Rejeksiyon (Grade A3)

A2 lezyonlarinin aksine A3 lezyonu alveoler septa icine uzanir. Hicresel icerigi aynidir,
yani kiclk lenfositler, aktive edilmis lenfositler, eozinofiller ve nadir nétrofilleri icerir;
endotelit yaygin olarak gorulir. Bu durum alveoli bosluklarinda tip-Il pnémositlerde
ve pulmoner makrofajlarda hiperplazi ve reaktif degisikliklerle sonuclanir. Perivaskiler
infiltrasyonun siddeti, paradoksal olarak, enflamatuar infiltratlarin bitisik septaya siz-
digi gibi dastk dereceli A2 lezyonlarindan daha az yogun goérinebilir. Reperfizyon
hasari ve nakil sonrasi erken donemde (tipik olarak 2—3 hafta icinde) siklikla gordlen
organize yaygin alveolar hasarinin (DAD), alveolar septanin histiyositlerle ve reaktif
tip-Il pnomositlerle genislemesini gosterebilir ve A3 lezyonlarindan ayirt edilmelidir.

Siddetli Akut Rejeksiyon (Grade A4)

A4 lezyonlari glinimuzde nadir gordldr. Histolojik ozellikler esasen DAD paterni
yani endotel ve epitel hasari ve intra-alveoler hiyalen membranlar, nekrotik hicre-
ler, makrofajlar ve hemoraji ile birlikte yaygin ve belirgin perivaskdiler ve interstisyel
inflamatuvar infiltratlarla karakterizedir (23). A3 lezyonlarina benzer sekilde, A4 lez-
yonlarini reperfizyon hasarindan ayirt etmek nakil sonrasi erken dénemde gorilen
akut ve organize DAD veya yaygin enfeksiyon nedeniyle oldukca zor olabilir. Belirgin
perivaskuler infiltratlarin histolojik bulgusu rejeksiyon teshisini kolaylastirir (33).
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Havayolu inflamasyonu (B Grade Rejeksiyon) Siniflamasi

Akut vaskuler rejeksiyona, lenfositik bronsit veya bronsiyolit eslik edebilir. Mevcut
ISHLT konsensUs siniflamasinda hava yolu inflamasyonunu derecelendirme, kiguk
hava yollar veya bronsiyoller ile sinirhdir. Bununla birlikte, ACR da buyuk ve kiclik
hava yolu inflamasyonunu ayirt etmenin énemi hakkinda fikir birligi yoktur ve tar-
tismali bir konu olmaya devam etmektedir (33). Lenfositik bronsiolitin degerlendi-
rilmesinde enfeksiyon daima g6z éntinde bulundurulmali ve bronsla iliskili lenfoid
doku (BALT) gibi benzer dokular dikkatli bir sekilde dislanmalidir. Havayolu infla-
masyonu genel olarak alt kategorilere ayrilmistir (23).

Dustik Dereceli Lenfositik Bronsiolit (Grade B1R)

Bronsiyal submukozada, eozinofilli veya eozinofilsiz, cevresel grup seklinde mono-
nikleer hucre infiltrasyonu ile karakterize edilir. B1 R lezyonlarinda intraepitelyal
hasar veya nekroz yoktur.

Yuksek Dereceli Lenfositik Bronsiolit (Grade B2R)

Bronsioler submukozal infiltratlar, intraepitelyal enflamatuar hicreler ile birlikte
daha belirgindir ve tanim geregi epitel hasarina dair (epitelyal hiicre nekrozu veya
metaplastik degisiklikler gibi) kanit gerektirir. Tipik olarak, bu lezyonlarda eozinofil-
ler daha belirgindir ve notrofillere rastlanabilir. Bununla birlikte, nétrofilik infiltras-
yon baskin hucre tipi oldugunda, enfeksiyon ve/veya aspirasyon gibi diger teshisler
daha olasidir.

Tedavi ve Takip

Yiksek dereceli akut perivaskuler rejeksiyonda tedavi konusunda fikir birligi varken
(semptomatik grade A2 ve Uzeri), LuTx uzmanlari minimal veya hafif rejeksiyonda
(Grade A1, asemptomatik grade A2 veya izole grade B rejeksiyon) tedavi daha tar-
tismalidir.

ACR tedavisinin temel tasi pulse steroid verilmesidir. Ancak, tedavinin dozu veya
stiresini yonlendirecek bir rehber yoktur. Konvansiyonel birinci basamak rejimi, g
guin boyunca intraventz metilprednizolon (gtinde 500 veya 1000 mg IV) gibi yuk-
sek doz parenteral glukokortikoidlerden olusur. Bu genellikle yatan hasta ortamin-
da yapilir, ancak klinik olarak stabil olan secilmis hastalar ayaktan tedavi edilebilir.
Yiksek doz intravendz steroidlerin ardindan, hastalar oral glukokortikoidlere (tipik
olarak 0.5 ila 1 mg/kg prednizon) gecer. Spesifik rejimler degismekle birlikte, tipik
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uygulama birkag haftalik bir stre boyunca bazal glukokortikoid dozuna geri cek-
mektir (2).

CMV hastaliginin gelisimi icin risk altindaki hastalarda, alici veya donér seropozi-
tifligine dayanarak, bircok merkezde, arttiriimis imminosupresyon doneminde val-
gansiklovir uygulanir. Bu uygulama, akut rejeksiyon icin intravendz glukokortikoid
tedavisi sirasinda antiviral tedavi uygulandiginda CMV hastaligi riskinin azaltildig
bobrek nakli alicilarindaki deneyime dayanilarak dnerilmektedir (34).

Klinik semptomlari veya ACR belirtileri olan hastalarin genellikle pulse steroid
tedavisi verildikten birkac giin sonra iyilesmesi ve birka¢ hafta icinde de baslangic
haline dénmesi beklenir. Pulse steroid sonrasi FEV, degerinde %10 artis literaturde
klinik yanitin bir isareti olarak kullaniimistir (35).

Hastanin bronkoskopisi ile transbronsial biyopsi alinmasi bazi merkezler tarafin-
dan ilk ataktan 4 hafta sonra gerceklestirilir. Cogu vakada, birinci basamak tedavi
ACR'yi tedavi etmek icin yeterlidir, ancak bazi hastalarda kalici veya inatci ACR geli-
sebilir. Bu genellikle, IV metilprednizolon ile en az iki birinci basamak tedavi kiiriine
cevap vermeyen en az iki ardisik A2 ve ileri dereceli periyot olarak tanimlanir (36).
Steroide direncli rejeksiyon ataginda immunsupresif ilac degisikligi yapilabilir veya
mTOR inhibitord ilaclar (everolimus, sirolimus) eklenebilir. Bu tedaviye de yanit ali-
namazsa Antitimosit Globulin (ATG), ekstra korporeal fotoferez (EKF) veya alemtu-
zumab tedavisi yapilabilir (37-39).

Antikor Aracili Rejeksiyon (AMR)

Akciger transplantasyon sonrasi akut rejeksiyon, hiicresel nedenli immun cevap ola-
rak tartisilmis, tarihsel olarak akut akciger allogreft reddinin ana mekanizmasi olarak
kabul edilmistir. Ancak son on yilda, CLAD'in yani sira akut akciger allogreftindeki
antikorlarin oynadigi rol artan ilgi uyandirmistir (40-43). AMR, akut allogreft fonk-
siyon bozuklugu olan hastalarda hipotez ve tartismali bir konseptten énemli bir
tani konusuna kadar gelisti (23,43). AMR, bobrek ve kalp allogreftlerinde iyi bilinen
ancak akciger transplantasyonunda net tanimlanmamis, karmasik bir patolojik, se-
rolojik ve klinik surectir.

Allospesifik B hucrelerinin ve plazma hucrelerinin, donér akciger antijenlerine
karsi antikorlar Urettigi, bu immun aktivasyon stre¢ Pulmoner AMR kavraminin mer-
kezindedir. Antijen-antikor kompleksi, hem komplemana bagimli, hem de bagimsiz
yollar yoluyla, gu¢lendirilmis bir immun yanit ile sonuclanir. Kompleman, AMR’nin
patogenezine katkida bulunan hem dogal hem de adaptif immuniteyi artirabilen
cok fonksiyonlu bir reseptér, regulator ve efektor molekdl sistemidir (44).
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AMR Patolojisi

Patoloji Konseyi, ISHLT'nin 2012 yilinda yapilan yillik bilimsel toplantisinda konsen-
sUs tartismalari sonrasinda pulmoner AMR patolojisinin mevcut anlayisini 6zetledi
(45). Notrofil marjinasyonu, notrofil kapillerit ve arterit gibi histopatolojik 6zellik-
ler spesifik degildir. Diger akciger hasari formlarinda gorulebilecekleri gibi organize
pnomonide de gorulebilir. imminofloresan (IF) veya immunoperoksidaz (IP) analiz-
leriyle yapilan C4d icin immino histokimyasal boyama AMR icin destekleyici kanit
saglayabilir.

AMR'nin Klinik Ozellikleri

Pulmoner AMR'nin klinigi, nakil sonrasi zamana bagli olarak degisebilir. Hiperakut
rejeksiyon, vaskuler anastomoz tamamlanir tamamlanmaz ve alici bagisiklik hic-
releri donor alici endotel hiicreleri ile temas ettigi zaman meydana gelebilir. Nakil
sirasinda zaten mevcut olan dnceden olusturulmus antikorlar bu rejeksiyonun yikici
etkilerinden tek basina sorumludur. Greft basarisizligi dakikalar ile saatler arasinda
meydana gelir ve solunum yetmezligi olan akut siddetli refrakter hipokseminin bir
sonucu olarak genellikle dlimcaldar.

Radyolojik incelemede diffliz pulmoner infiltratlar ve histopatolojisinde ise not-
rofilik marjinasyon, vaskulit, fibrinoid nekroz, vaskuler tromboz ve pulmoner enfark-
tus gordldr (45). Donde Spesifik Antikorlar (DSA) tespit edebilen oldukca hassas
analizlerin gelistirilmesiyle, hiperakut reddi gortlme sikligr dnemli dlctide azaltilmis-
tir (46). Hastalar siklikla akciger fonksiyonunda asemptomatik bir dists ve oksurik,
dispne, ates, uyusukluk gibi spesifik olmayan semptomlar gésterebilir. Artan oksijen
destegi, mekanik ventilasyon ve bazi durumlarda ECMO gerektiren ilerleyici solu-
num yetmezligine hizla ilerleyebilir (47).

Klinik Tani

Bobrek nakli sirasinda AMR icin 2003 yilinda Banff Working Group tarafindan ¢neri-
len dolasimdaki DSA, pozitif C4d peritubller kapiller boyanma ve diger histopatolo-
jik degisiklikleri iceren tani kriterleri pulmoner AMR tanisini desteklemek icin akciger
nakli toplulugu tarafindan degisiklik yapilarak kabul edildi (48).

Akciger transplantasyonunda AMR tanisinda ve derecelendirilmesindeki ana

zorluklar, spesifik tanisal 6zelliklerin eksikligi ve DSA ile greft hasari ve islev bozuk-
lugu varligi arasindaki degisken iliskidir (43).

Mevcut siniflandirma sistemi, akciger allogreft fonksiyon bozuklugu, AMR ile
tutarl histolojik degisiklikler, pozitif C4d boyamasi ve DSA varligini gerektirir. Bu
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nedenle, klinik sunumun yani sira tani strecinde elde edilen immunolojik ve pato-
lojik bilgilerin de dikkate alinmasi gerekliligini ele alan multidisipliner bir yaklasim
oOnerilmektedir (43,48).

Sunlari igerir:

1) Allogreft fonksiyonunun 6lgtim;

2) C4d boyama dahil histopatolojik degerlendirme;
3) DSA varliginin degerlendirilmesi.

AMR tanisi genellikle akciger fonksiyonlarinin bazal degerlerinden %10’dan
daha buytk bir dists olmasi sonrasi yapilan arastirma ile konur. Bu genellikle, g6g-
stin bilgisayarli tomografi taramasini iceren radyolojik incelemeler, solunum yolu
virUsleri icin nazofarengeal strtintl, enfeksiyoz etyolojilerin yani sira greft fonksiyon
kaybina katkida bulunabilecek hava yolu anormalliklerini géstermek icin bronkosko-
pi ve bronkoalveolar lavaji icerir. ACR tanisinda “altin standart” olarak bir transbron-
siyal biyopsi de yapilir. C4d icin boyamada iceren AMR ile uyumlu herhangi bir
bulguyu degerlendirmeye izin verir (41).

AMR evreleme
AMR, klinik veya subklinik olarak tanimlanabilir:

1. Klinik AMR: AMR ile iliskili allogreft fonksiyon bozuklugu varligi (pulmoner
fizyolojideki degisiklikler, gaz degisim ozellikleri, radyolojik 6zellikler veya kotllesen
fonksiyonel performans olarak tanimlanir). Klinik AMR asemptomatik olabilir.

(a) Kesin klinik AMR: AMR dustndiren DSA plus pozitif histoloji varliginda al-

logreft fonksiyon bozuklugu ve pozitif C4d boyama.

(b) Muhtemel klinik AMR: Asagidaki 3 kriterden 2'sinin varliginda allogreft fonk-
siyon bozuklugu: DSA varligi, AMR'yi distnduren pozitif histoloji ve pozitif
C4d boyama.

(c) Muhtemel klinik AMR: Asagidaki kriterlerin 3 tanesinden 1'nin varliginda:
DSA'nin varhigi; AMR'yi distindUren pozitif histoloji; ve pozitif C4d boyama.

2. Subklinik AMR: AMR'nin histolojik kriterleri, allogreft fonksiyon bozuklugu
yoklugunda takip transbronsiyal biyopsilerinde tespit edilir (C4d boyansin veya bo-
yanmasin ve DSA'nin pozitif olsun veya olmasin).

AMR tedavisi, icin en iyi yonetim secenegini belirlemek icin net bir kanit yoktur.
Mevcut tedavi stratejileri, greft fonksiyon bozuklugunu durdurmak amaciyla do-
lasimdaki DSA Uretimini tiketmeyi ve modile etmeyi amaclar ve diger kati organ
nakillerinde kullanilanlara dayanmaktadir ve plazmaferez (PP), intravendz insan im-
munoglobulin (IVIG), rituximab ve bortezomib (49) kullanimini icerir, ancak sonug-
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lar suboptimaldir (50). PP, antikorlari dolasimdan uzaklastirir ve bazi calismalarda
akciger fonksiyonunu iyilestirdigi bildirilmistir. IVIG, B hiicresi apoptosisine neden
olur, B hiicresi sayilarini azaltir, donor reaktif antikorlarinin baglanmasini bloke eder
ve kompleman aktivasyonunu inhibe edebilir (51). Rituximab, olgun B htcrelerinde
bulunan, ancak pro-B hucrelerinde veya plazma hicrelerinde bulunmayan CD-20
molekiltne yonelik kimerik bir insan/murin monoklonal antikorudur ve bu nedenle
dolasimdaki periferik B hicrelerinin yok edilmesine yol acar, ancak lenfoid dokuda
olgun plazma hucreleri veya B hiicreleri tizerine etkisi yoktur (52). Bortezomib, plaz-
ma hdcrelerini apoptozise yol acarak plazma hucrelerini tiketerek DSA'yr azaltan
bir proteazom inhibitértdur. Bortezomib'in deri altindan verilmesi, |6kopeni, not-
ropeni, trombositopeni ve periferik néropati gibi daha az yan etki ile iliskilidir (53).
AMR icin agresif tedavi olarak kullanilan diger monoklonal antikorlar arasinda eculi-
zumab ve alemtuzumab bulunur. Eculizumab, terminal kompleman aktivasyonunu
bloke eden bir anti-C5 monoklonal antikorudur. Alemtuzumab, olgun lenfositlerin
ylzeyinde bulunan bir protein olan CD52'ye baglanan monoklonal bir antikordur
(54,55). Tedavi edildikten sonra, pulmoner AMR stabilize olabilir, ilerleyebilir veya
iyilesebilir. Tedaviye tam bir yanit, temel fonksiyona dénus, DSA'nin kaldiriimasi ve
patolojik degisikliklerin tersine cevrilmesi olarak tanimlanmaktadir.

Kronik Rejeksiyon

Tarihce

Tarihsel olarak, bronsiyolit obliterans sendromu (BOS) terimi, nakil sonrasi kronik
rejeksiyon ile iliskilendirilmistir. BOS, bilinen pulmoner ve ekstrapulmoner diger ne-
denlerin dislanmasindan sonra birinci saniye zorlu ekspirasyon volimua’'nin (FEV,)
en az 3 hafta arayla alinan en lyi postoperatif iki FEV, 6lciminin ortalamasi ola-
rak tanimlanan, hastanin bazal FEV, degeri ile karsilastinldiginda FEV, degerinde
%20'lik kalici bir distst olarak tanimlandi (56). 2003'te Gerhardt ve ark. akciger
transplant alicilarinda bronsiyolitis obliterans sendromunun tedavisinde makrolid
tedavisinin solunum fonksiyonlarini dizeltigini géstermeleri Gzerine BOS teriminin,
kronik rejeksiyon ile iliskili oldugu inanci kinlmaya basladi (57). Bu calismanin bas-
ka yayinlarla da desteklenmesi Uzerine (58,59) nétrofilik geri dontsumli allogreft
fonksiyon bozuklugu veya azitromisine cevap veren allogreft fonksiyon bozuklugu
olarak adlandirlan yeni bir fenotipe yol acti (60). BOS glinimuzde kronik akciger
allogreft fonksiyon bozuklugu (CLAD) 'nun geri dénusli bir nedeni olarak kabul edil-
mekte ve artik kronik rejeksiyonun belirtisi olarak dustintlmemektedir (61). 2011
yilinda Sato ve ark. total akciger kapasitesinde dlsus ve prognozda azalma olan
hastalarda restriktif allogreft sendromunu (RAS) tanimladi. Tipik olarak, bu has-
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talarin obstruktif (BOS) hastalara kiyasla restriktif solunum fonksiyonu, bilgisayarli
tomografide kalici infiltrasyonlari ve ilging bir sekilde distk sagkalimlart mevcuttu
(62). Bunlarin ve diger g6zlemlerin bir sonucu olarak o zamandan beri, CLAD te-
rimi, BOS ve RAS'taki, tim kronik fonksiyon bozuklugu varyantlarini belirtmek icin
kullanilmistir.

BOS icindeki heterojenligi destekleyen gézlemlerin bir sonucu olarak, ilk olarak
Glanville tarafindan adlandirilan (63) kronik akciger allogreft fonksiyon bozuklu-
gu (CLAD) terimi, akciger transplantasyonundan 3 ay sonra akciger fonksiyonunda
belirgin ve kalici bir bozulmaya yol acan (radyolojik degisiklik olsun ya da olmasin)
akciger allogreftinin hava yolu ve parankimal bolimlerindeki bir dizi patolojik stire-
cin klinik belirtilerini tanimlamak icin bir semsiye terim olarak énerilmistir (61,64).

CLAD'un Tanimi

CLAD, ¢lclilen FEV, degerinde bazal degerine gore 6nemli ve kalici bir dists (%20
ya da daha fazla) olarak tanimlandi. Bazal deger, postoperatif en iyi iki FEV, Olcu-
mUnun ortalamasi olarak hesaplanir (6lcimler en az 3 hafta arayla alinir). CLAD,
baskin sekilde obstruktif bir solunum paterni, restriktif bir patern veya Tablo 1'de
belirtilen diger kosullar tarafindan aciklanamayan karma bir obstriktif ve restriktif
patern ya da bunlarin bir kombinasyonu olarak ortaya cikabilir (43,61,63). Akciger
fonksiyonundaki kritik degisiklik yani zorlu vital kapasitede (FVC) degisiklik olsun ya
da olmasin hastanin bazal FEV, degerinden %20 ve Uzerinde dlsls olmasi, CLAD
olmasi icin mumkdn, cogu merkezde %10 ve Uzerindeki esik degerin ki bu esigin
FEV, degerinin normal glinlik degiskenliginin disinda kaldigi kabul edildiginden,
potansiyel CLAD icin arastirilmasi gerektigi kabul edilir (65). Mudahaleye cevap ve-
rebilecek sebepleri dislamak icin acil incelemeler yapilmalidir (Tablo 1). Akciger fonk-
siyon parametrelerinde hastanin bazal FEV, degerinden %20 ve Gzeri diss tespit
edilip ardindan enfeksiyon, akut hiicresel/antikor aracili rejeksiyon veya hava yolu
darhigi gibi ikincil nedenlerin yeterli sekilde tedavi edilmesinden en az 3 hafta son-
ra ikinci 6lcimde de FEV, degerleri bozulmaya devam ederse, “muhtemel” CLAD
tanisi konulabilir. ISHLT'nin Pulmoner Konseyi'nin yeni uzlasma raporu énerisi ile
CLAD evrelemesi (Tablo 2) ve fenotiplerde ki klinik alt tipleme (Tablo 3), mimkan ise,
klinik arastirmalara giriste dahil olmak Uzere potansiyel arastirmalari ve tedavileri
siniflandirmak icin bu asamada yapilimalidir (66). Uzlasma raporunda artik klasik
BOS evrelemesini kullanmayip CLAD evrelemesine gecmek (CLAD 0 ila 4 arasi) 6ne-
rilmektedir (66). CLAD evre 3 yeniden uyarlandi (>%35 ila %50) ve prognozdaki
farkliliklar daha iyi yansitmak ve spesifik CLAD evreleri ile daha ileri klinik calismalara
izin vermek icin yeni bir evre 4 (=%35) tanitildi. Ayrica, daha fazla arastirmayi tesvik
etmek icin yalnizca BOS evreleme sistemine dahil edilen evre 0-p'yi ¢ikarmaya karar
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Tablo 1: CLAD"In mevcut tanimina dahil edilmemis ve Allogreft Fonksiyonunun
Kronik Kaybina Neden Olabilecek Proses ve Hastaliklar (66)

A. FEV, referans degerinin yeniden hesaplanmasinin / sifilanmasinin gecerli olabilecegi
faktorler (FEV, degeri en az 6 ay stabil kalirsa):

1.
2.

Normal yaslanma strecine bagl olarak akciger fonksiyonlarinda azalma.
Cerrahi faktorler

- Transplant akciger rezeksiyonu, gogus duvari cerrahisi, frenik sinir hasari.
Mekanik faktorler

- Kalicr plevral eftizyon.

- Onemli bobrek / kalp / karaciger yetmezligi nedeniyle kalici akciger 6demi.
- Havayolu darligi.

- Miyopati, néropati ve Parkinson hastaligi.

- Kilo almak.

- Tek akciger nakli sonrasi dogal akciger hiperinflasyonu.

Kronik skarla lokalize enfeksiyon.

- Apse / ampiyem / misetom.

N o uwv

8.

B. CLAD’den kolayca ayirt edilemeyen ve FEV, referans degerinin yeniden hesaplanmasina /
sifirlanmasina asla izin vermeyen faktorler:

1.

En az 6 aylik bir stabilite periyodunun olmadigi yukaridaki “A” maddesininalt
bolimlerinden herhangi biri.

Tumor infiltrasyonu

Altta yatan transplantasyon endikasyonundan kaynaklanan hastalik niksu ile
allogreftin infiltrasyonu

ilac veya diger nedenlerle bagl pulmoner toksisite (6rnegin, sirolimus, metotreksat,
amiodaron, radyoterapi).

Pulmoner arter darligi veya embolisi.

Akut / subakut genellesmis enfeksiyon.

Akut / subakut hicresel veya antikor aracili rejeksiyon.

Aspirasyonun akut / subakut etkileri.

C. Normal 6ngériilen akciger fonksiyonuna ulasamama (yani, alicinin 6ngorilen FEV,
dederinin %80°| ya da altinda olan dustik FEV, referans degeri). Bu durum, dondr ile yasl
donor akcigerlerinin yerlestirildigi alici arasindaki yas farkindan veya intraoperatif allogreft
klcultict ameliyat / lobektomi yapildiginda olusabilir.

CLAD: Kronik akciger allogreft fonksiyon bozuklugu; FEV : 1 saniyede zorlu ekspiratuar hacim.

verildi. Bunun yerine, hastanin bazal FEV, dederinden %10 ya da daha distigu du-
rumlarda incelemelere baslanmasi énerildi (66). ilk deger alindiktan sonra fizyolojik
anormallikler (yani, FEV, degerinde %20 ve daha fazla dusus) 3 ay devam ederse,
CLAD “onaylanir”. Bu durumda hastaligin herhangi bir evresinde tedavi edilebilir
nedenleri veya tedavi komplikasyonlarini dislamak icin daha fazla arastirmaya izin
verilebilir. Enfeksiyon, akut rejeksiyon (hlcresel veya antikor aracili) ve aspirasyon,
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Tablo 2: CLAD Evrelemesi (66)

Evre Spirometri

CLAD O Glncel FEV, >% 80 Bazal FEV,
CLAD 1 Glincel FEV, >% 65-80 Bazal FEV,
CLAD 2 Giincel FEV, >% 50-65 Bazal FEV,
CLAD 3 Gincel FEV, >% 35-50 Bazal FEV,
CLAD 4 Glncel FEV, =% 35 Bazal FEV,

CLAD: Kronik akciger allogreft fonksiyon bozuklugu; FEV,: 1. saniyede zorlu ekspiratuar voltim. CLAD tanisi ko-

nulduktan sonra, evreleme FEV, degerindeki diisiise gore referans deger ile karsilastirilir.

CLAD baslangicinin kesin varligini ve zamanlamasini teshis ederken g6z éntinde
bulundurulmasi gereken tam ilgili faktorlerdir. Bu faktorler, akut allogreft yaralan-
masi ve bunun devaminda CLAD icin bilinen risk faktorleridir. Enfeksiyon, rejeksiyon
veya aspirasyonun belirlenmesinde CLAD tanisi icin klinik olarak uygun tedaviler ta-
mamlanmalidir. Mevcut durumda bu tUr bir tedavi uygulanmayan hastalarda uzun
streli (en az 8 hafta) bir neo-macrolid tedavisi (genellikle azitromisin) 6nerilir (66).
Bu tedaviler, allogreft islevinde iyilesmeyi basaramazsa veya 3 aydan daha fazla
bozulma devam ederse, akut bozulma klinik olarak “ortadan kalkmis” olsa bile,
CLAD onaylanabilir (kesin CLAD) (67). CLAD'in baslangig tarihi, hastanin bazal FEV,
degerinin ilk %80 ve altinda 6lculdugu tarih olarak tanimlanir (67,68). Tanim ola-
rak, eger akciger fonksiyonu tedaviden sonra hastanin bazal FEV, degeri %80 ve
Gzerinde geri dénerse, CLAD tanisi devam ettirilmez. Bazi durumlarda, CLAD tedavi
ile kismen geri donlsimlU olabilir, bu da gozlenen greft fonksiyon bozuklugunun
kismen inflamasyondan kaynaklandigini ve sadece kalici hasara neden oldugu du-
stinlilen havayoluna veya parankimal/plevral fibrozise bagli olmadigini gosterir (69).
Akut enfeksiyon ve hatta akut rejeksiyon gibi akut bir geri déntstimli durum, erken
CLAD gelismesi ile birlikte mevcut olabilir. Bu 2 kosul birbirini dislayan degil ve tam
bir terapi sonunda kalici etkilerin net toplamidir. Bir CLAD teshisinin kesin olarak
tespit edilip edilemeyecegini belirler (66).

CLAD Fenotipleri

CLAD'In en yaygin belirtisi BOS olarak adlandirilacak olan bronsiyolitis obliterans
(BO)'in neden oldugu obstriiksiyon gelisimidir. Kisaca, obstriksiyon, kalici radyolo-
jik pulmoner opasiteler olmadan, Tablo 3'te bulunan diger hava akimi kisithhigr isa-
retleriyle iliskili, hastanin bazal FEV, degeriyle karsilastinldiginda %20 ve Gzerindeki
dusus ile tanimlanir. CLAD hastalarinin %30 kadarinda bir restriktif kusur gelisir
(62,70). Kalici radyolojik pulmoner opasitelerin varliginda buna “restriktif aloglog-
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raft sendromu” (RAS) denir. RAS (6nceden kisitlayici [R] -CLAD olarak adlandirilirdr)
fizyolojik olarak séyle tanimlanir:

(1) Referans veya bazal degere kiyasla FEV, degerinde (FVC de degisiklik olsun ya
da olmasin) %20’lik kalici bir dusuUs;

(2) Operasyon sonrasi en iyi iki FEV, ¢lcimuyle ayni anda veya cok yakin za-
manda elde edilen iki 8lcimun ortalamasi olarak tanimlanan toplam akciger
kapasitesinin (TLC) hastanin bazal degeri ile karsilastirldiginda %90 ya da
altina dismesi;

(3) Gogus goruntulemesinde kalici opasite varligi (akciger grafisi ve/veya bilgisa-
yarli tomografi [BT]).

Restriksiyon, TLC'de hastanin bazal degerine gére %10 ve altindaki bir dusus
ile teshis edilmelidir. Uygun tedavi uygulamalarina ragmen, restriktif fizyoloji ve
gorlntulemelerdeki opasite 3 ay sonra devam ederse, kesin CLAD tanisi RAS feno-
tipiyle dogrulanir. FEV./FVC oraninin yorumlanmasindaki bir baska diisme, BOS fe-
notipinin karisik fenotipe gectigi zamandir. Bu hastalarda, genellikle FEV,/FVC orani
da 0.7'nin altinda olarak kalir, ancak son BOS spirometresindeki degerden yiksek
olabilir. Bu durumda, g6égus goruntilemesinde kalici opasite gelisimi ve TLC dege-
rinde %10’luk bir azalma, karisik bir fenotip gelisiminin en iyi gostergeleri olabilir.

Toraks BT, multilobar olabilen opasiteleri (buzlu cam, konsolidasyon, kigtk line-
er ve retikuler) g6sterebilir ve/veya pulmoner ve/veya plevral fibrozis tanisi ile uyum-
lu, artan plevral kalinlasmayi gosterebilir. Her ne kadar opasiteler ve bronsektazi bir
arada bulunsa da, bazi durumlarda bronsektazi varligi fibrotik parankimal opasiteler
nedeniyle hava yollarindaki traksiyonel degisiklikleri yansitabilir.

Sonuc olarak, evreleme su sekilde gerceklestirilecektir: bir hasta CLAD kriterleri-
ni karsiladiginda, CLAD evresi FEV, degerindeki dusus ylzdesine dayanarak deger-
lendirilecektir, bundan sonra fenotip yukarida belirtilen kriterlere ve Tablo 3'e gére
belirtilecektir.

TUm bu parametreler géz 6ntinde bulundurulup ve bir fenotip atamak icin olasi
cabalar gosterilmesine ragmen, bazi hastalar belirli bir fenotipe dahil etmek zor
olabilir. HRCT"de kalici opasiteler olan, ancak TLC degerinde diisme olmayan veya
HRCT'de opasite olmayan, pulmoner fonksiyonda kombine obstriktif ve restriktif
bir dists olan obstruktif defekti olan bir hasta, bu durumun temsili ¢rnekleridir.

BOS'un altda yatan patolojisinde, fazla miktarda subepitelyal fibréz doku ile
erken BO veya limenin fibrozis nedeniyle obliterasyonu ile ge¢ BO oldugu kabul edi-
lir. RAS patolojisi genellikle geg baslangicli, plevral tutulumlu veya plevral tutulum
olmadan son dénem pulmoner fibrozise ilerleyen yaygin alveoler hasaridir (67,72—
74). Restriktif bozuklugu olan hastalardan alinan akciger dokusunun postmortem
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Tablo 3: Kronik Akciger Allogreft Disfonksiyonunun Temel Fenotipleri (66)

Obstruction (FEV,/ Restriction (TLC referans BT'dec opasiteler
FVC<0.7)? degerden %10 duisti)®
BOS Var Yok Yok
RAS Yok Var Var
Karisikd Var Var Var
Tanimlanmamis® Var Yok Var

Var Var Yok

BOS: Bronsiyolit obliterans sendromu; CLAD: Kronik akciger allogreft fonksiyon bozuklugu; BT: Bilgisayarli to-
mografi; FEV,: 1 saniye icinde zorlu ekspirasyon hacmi; RAS: Restriktif allogreft sendromu; FVC: Zorlu vital kapa-
site; TLC: Toplam akciger kapasitesi.

°Obstriiksiyon, FEV1degerindeki diisme ile tanimlanir (FEV,/ FVC orani <0.70)
PRestriksiyon, referans TLC'de %10’luk bir azalma olarak tanimlanmaktadir.

“Parankimal opasiteleri ve/veya pulmoner ve/veya plevral fibrozis tanisi ile tutarli olan ve bronsektazi ile uyumlu
hava yolu tabanli degisikliklerden ziyade kisitlayici fizyolojiye neden olma ihtimalini artiran plevral kalinlasmayi ifa-
de eder. Her ne kadar opasiteler ve bronsektazi bir arada bulunsa da, bazi durumlarda bronsektazi varligi fibrotik
parankimal opasiteler nedeniyle hava yollarindaki traksiyonel degisiklikleri yansitabilir.

d9Tanim olarak, bir BOS fenotipinden bir RAS fenotipine ve tam tersine gegen tiim vakalar eksplant/ postortemdeki
histopatolojik bulgularla uyumlu olan bu kriterleri karsilayacaktir.

€Tanimsiz, kesin CLAD anlamina gelir ancak 2 olasi degisken kombinasyonuyla Ust panellerde (BOS, RAS veya
karisik fenotip) siniflandirmayi zorlastirir.

ve eksplant analizi, genel olarak BO ve plevroparankimal veya akciger parankimi
icine dagilmis fibroelastozu (PPFE) gdsterir ve nakil olmayan hastalarda goérilen pa-
rankimal fibrozdan nitelik olarak farkhdir (71,73,74).

CLAD Fenotipinin Teshisi icin Araclar ve Takip Onerileri

CLAD fenotipi, daha énce ana hatlari cizilen tani olgttleri kullanilarak belirlenir
(Tablo 3) ve tedaviye verilen yanit, agirlikl olarak akciger fonksiyonu ve gériintileme
ile degerlendirilir. FEV, degerinde %10 veya altinda ilk dlslst olan 6zellikle yeni bir
tedavi baslamis hastalar iyice arastiriimali ve 4-6 hafta icinde tekrar degerlendiril-
melidir. Spirometri (ATS/ERS standartlarina gore yapilan) her klinik kontrollerinde
incelenmelidir (75). SFT bronkodilatator yanitli yapilirsa obstriksiyonun diger (geri
dénusumli) etiyolojilerini dislamak icin bronkodilatér sonrasi FEV, degerleri kulla-
nilir. CLAD hastalarinin FEV, degerleri kendiliginden yada tedavi sonrasi stabil hale
gelebilir. Stabil FEV, degerine sahip stabil CLAD hastalarinda veya FEV, degerinde
cok yavas bir disUs (plato fazi olarak adlandirilir) olan hastalarda akciger fonksiyo-
nunun en az 3 veya 4 ayda bir dlctlmesi Onerilir. Ev tipi spirometri kullanimi, greft
fonksiyonundaki erken degisiklikleri ve ne zaman mudahale edilecegini belirlemek
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icin yararlidir (76). LuTx hastalarinda TLC'nin nakil sonrasi 3 ve 6. ayda ve yillik
olarak olctlmesi onerilmektedir (66). FEV, degeri 6nceki degerlerden %10 veya
Uzerinde azalirsa TLC dlctimleri de alinmalidir TLC'yi degerlendirmede “altin stan-
dart” teknik, viicut pletismografisidir (77). ilk BT taramalari maksimum 3 mm’lik
kesitlerde, kontrast madde icermeden spirometrisi genellikle optimal oldugunda
tum LuTx hastalarinda 6 aylik takipte onerilir. CLAD ilk tanimlandigi zaman hava
hapsini ve cesitli ince opasiteleri daha iyi gorsellestirmek icin tekrar BT calismalari
yapilmali. CLAD'In baslangicinda elde edilen toraks BT'sinden sag kalimin yani sira
RAS'In gelisimini de tahmin edilebilecedi gosterilmistir (78). Ek olarak, gégus fil-
minde belirgin sekilde (6rnegin enfeksiyon, ilag toksisitesi, rejeksiyon ve malignite)
aclklanmayan opasiteler, tekrarlayan bir toraks BT endikasyonudur. Plevral degi-
siklikler olsun yada olmasin 3 ay devam eden multilobar opasiteler (buzlu cam,
konsolidasyon, kuculk lineer ve retikiler degisiklikler) CLAD RAS fenotipinin ayirt
edici ozellikleridir (73).

Transbronsiyal biyopsi ve bronkoalveolar lavaj (BAL), kesin CLAD tanisindan énce
tedavi edilebilir nedenlerin saptanmasinda 6nemli rol oynamaktadir ve CLAD disi
(Tablo 1) nedenlerle aciklanmayan akciger fonksiyonlarindaki diistist arastirmak icin
tani slirecinin basinda yapilmali. CLAD tanisi konulduktan sonra, bu arastirmalarin,
CLAD hastalarinin takibinde cok az rolti vardir. CLAD tanisi konduktan sonra lenfosi-
tik bronsiyolit tespiti, distk sagkalim, RAS ve BOS gelisimi ile iliskili kotl prognostik
bir géstergedir (79,80). BAL sitolojisinde, notrofili (%15'ten fazla) veya eozinofili (2
ya da daha fazla) gibi anormalliklerin mevcut olmasi CLAD'In gelisimi ile iliskilen-
dirilmistir (81,82). Enfeksiyon veya kolonizasyonun yoklugunda, kalici BAL notrofi-
lisi BOS'un baslangicini isaret edebilir (81). Kanda eozinofili ve ylkselmis C-reaktif
protein (CRP) ile korelasyon gdsteren BAL'daki eozinofili, bilinmeyen mekanizmalar
yoluyla RAS'in gelisimi ile iliskilendirilmistir. Periferik kan eozinofilisi, RAS tanisi ko-
nulduktan sonra dusuk greft sagkalimi ile de iliskilidir (79).

CLAD Tedavisi

CLAD icin ¢ok az tedavi secenegi vardir. CLAD'nin etkin farmakolojik tedavisi, ¢o-
zUm bulunulamamis bir tibbi ihtiyag olmaya devam etmektedir. Retransplantas-
yon, iyi secilmis hastalarda ileri CLAD igin tek terapotik secenek olabilir (83). Ancak,
ozellikle RAS icin retransplantasyon yapilan hastalarin postoperatif mortalite orani
ylksektir (84).

CLAD'de (BOS), zararli yan etkiler ve yararinin distk olmasi nedeniyle strekli
ylksek doz kortikosteroid uygulamasindan kacinilmalidir. Diger secenekler arasin-
da siklosporin tedavisinin takrolimusa donustdrilmesi, minimum 8 hafta boyunca
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azitromisin kullaniimasi ve secilmis vakalarda tani koyulmus gastro-6zofageal refli
icin funduplikasyon yapilmasidir (67). RAS icin bir tedavi rehberi yoktur. Mevcut
klinik calismalarin ve mudahalelerin etkinligini kanitlanamadigindan tedavi yone-
timi nispeten deneyseldir (73). Bununla birlikte, bazi vaka raporlari ve kicuk vaka
serileri pirfenidon, nintedanib veya alemtuzumab’in endikasyon disi kullanimi ile
marjinal etkileri (6rnegin interstisyel degisiklikler ve akciger fonksiyonlarinin iyiles-
mesi veya stabilizasyonu) gosterilmistir (85-88). CLAD (BOS) icin diger tedavi se-
cenekleri arasinda total lenfoid 1sinlama (TLI) veya ekstrakorporeal fotoferez (ECP)
bulunur (89-93). TLI, cogunlukla “hizli distslerde” (tedavi éncesi FEV, degeri du-
stst 100 ml/aydan yiksek olanlar) gdzlenen BOS ile iliskili greft fonksiyonundaki
dusus oranini azaltabilir (89,90). Bununla birlikte, ECP ile benzer etkiler, cogun-
lukla yavas ilerleyen FEV, degerinde dusus ve artmis BAL notrofilisi olan BOS has-
talarinda goéralar. ECP'nin belirgin BAL nétrofilisi olmayan, hizli bir sekilde disen
BOS hastalarinda veya RAS olan hastalarda hastaligin ilerlemesini azaltma olasiligi
daha dusUktar (92-94). Azitromisinin eklendigi kontrolli olmayan calismalar, BOS
tanisi konan hastalarin énemli bir kisminda FEV, degerinin iyilestigini ve hatta
normallestigini gostermektedir ve tipik olarak BAL nétrofilisi ile iliskilendirilir (57—
59,95,96). Plasebo kontrolll, randomize bir calisma, bu sonuglari dogruladi ve
birkag aylik bir tedavi gecikmesinin FEV, degerindeki iyilesmeyi olumsuz yonde et-
kilemedigini gosterdi (97). Her ne kadar etkileriyle ilgili tartismalar devam etse de
eklenti montelukast ile bazi yararli etkiler, kiicuk, acik etiketli bir pilot calismada ve
randomize, plasebo kontrolll, tek merkezli bir calismada da bildirilmistir (98,99).

CLAD icin Onleyici Tedavi

Spesifik enfeksiyonlari hedef alan midahaleler, respiratory sintisyal virus ile LuTx ali-
cllarinda yapilan randomize bir calismada gosterildigi gibi, yeni baslayan veya ilerle-
yen BOS prevalansini azaltabilir (100). Benzer sekilde, kistik fibroz hastalarinda sints
cerrahisi ve LuTx sonrasi gtnlik burun bakimi, CLAD icin potansiyel bir koruyucu
onlem olarak savunulmustur. Her ne kadar boyle bir yaklasim, post nazal sekresyon-
larin aspirasyonunu onleyebilse ve allogreft enfeksiyonlarini ve kolonizasyonu azal-
tabilse de, son zamanlarda yapilan randomize bir klinik calismanin sonuclari, sag-
kalimin arttigini veya CLAD insidansinin azaldigini gosteremedi (101). GUntumuzde,
randomize bir klinik calismada azitromisin ile sadece profilaktik tedavinin BOS pre-
valansini anlamli derecede azalttigi gosterilmistir (102,103). Randomize olmayan
calismalar, statin almayan hastalara kiyasla statin alan LuTx alicilarinda dusuk bir
BOS oraninin oldugunu ayrica statin ile tedavi edilen hastalarda BOS prevalansinin
disuk olmasi ve LuTxten sonra akciger fonksiyonlarinin daha iyi korunmasi icin bir
egilim oldugunu da gostermistir (104,105).
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Akciger Nakli Alicisinda Uzun Dénem Takip

Akciger nakli; maksimal medikal ve cerrahi tedaviye ragmen sonug alinamayan ter-
minal dénem akciger parankim hastaliklarinda ve bazi pulmoner vaskuler yatak has-
taliklarinda sag kalim avantaji saglayan, yasam kalitesini artiran tek radikal cerrahi
tedavi seklidir. Akciger nakli sonrasi enfeksiyon ve rejeksiyon epizodlari diger solid
organ transplantasyonlarina (SOT) gore daha fazla yer tutar. Gerek akcigerin disa
acik bir organ olmasi nedeniyle enfeksiyoz ajanlara ve dolayisiyla immunolojik ha-
diselere agik olmasi, gerek operasyonun teknik 6zellikleri (denerve akciger, 6kstrik
refleksinin ortadan kalmasi, lenf drenajinin bozulmasi, arteryal kanlanma olmamasi
ve bu sebeple anostomoz alaninda beslenme bozuklugu olusmasi) ve gerekse de
akcigerin immdnojenik yapisi bunda etkilidir (1). Bu nedenle per-operatif donemde
guclt anti-enfektif tedaviler verilip (antibiyotik, Cytomegalovirus (CMV) proflaksisi,
mantar proflaksisi) idame immdunsipresif tedavide de diger SOT'a nazaran daha
yuksek immansupresif ilag dizeyleri hedeflenmektedir.

Akciger nakli sonrasi takipte dikkat edilmesi gereken hususlari su sekilde 6zet-
leyebiliriz:
1. Greft fonksiyonunun takibi
- Solunum Fonksiyon Testi (SFT) (6zellikle maksimal FEV,) takibi
- Anastomoz ve brons agaci kontrol{

- Rejeksiyon takibi, immunsupresif ila¢ dizeyi takibi
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2. Enfeksiyon kontroli
- Non-spesifik enfeksiyon kontrol ve takibi
- Tuberklloz-mantar enfeksiyonu kontrol ve takibi
- CMV takibi
- Epstein-Barr virus (EBV) takibi
3. ilaclarin metabolik yan etkilerinin takibi
- Bobrek fonksiyonlari ve elektrolit bozukluklar
- Endokrin fonksiyonlarin takibi (Diabetes Mellitus, obesite, osteoporoz)
- Kardiyovaskdler etkiler (Hipertansiyon, hiperkolesterolemi, Koroner arter
hastaligr)
- Hematolojik etkiler (anemi, notropeni)
- Kas iskelet sistemi kontroll
- GOz komplikasyonlari
4. Malignite takibi

Solunum Fonksiyon Testleri Takibi

Kendi klinik tecriibemizde, hastanede yattigi stre icinde hastalarimiza ilac kullani-
mi ve bundan sonraki yasaminda dikkat etmesi gerekli hususlar hakkinda bilgi ve
egitim verilmektedir. Takipte en cok dne ¢ikan konu greft fonksiyonudur. SFT takibi
ile hastalarin FEV, dizeyinin takibine ilk 1 aydan sonra (genelde 6. haftadan sonra)
baslanir. Hastanin FEV1 diizeyinde gorilen azalma greftle ilgili sikintilar olabilecegi
yonunde klinisyeni uyarici olup daha dikkatli bir incelemeye ydnlendirebilir. Hastalar
genelde ilk 1 yil icinde maksimum FEV, degerlerine ulasirlar ve bu degerden >%10
dususler greft sorunlari agisindan (akut hicresel rejeksiyon, kronik rejeksiyon [Kro-
nik Allograft Akciger Disfonksiyonu(CLAD)], bronsiyal stenoz, enfeksiyonlar..) uyarici
olmaktadir (2). FEF %25-75 degerleri ise akut rejeksiyon ve CLAD hakkinda daha
erken fikir verebilir (3). Kontroller sirasinda yapilacak 6 dakika ylirime testindeki
(6DYT) artis ve azalmalar da greft fonksiyonlarini géstermenin yaninda asil olarak
kas glcl hakkinda bilgi vermektedir (1).

Bronkoskopik Takip

Nakil sonrasi, cerrahi teknik nedeniyle ¢ksurdk refleksi, lenfatik drenaj, mukosiliyer
temizleme sistemi ve sinir iletisi bozulur. Bu da ozellikle ilk birkag hafta sekresyon
birikimi problemi olusturur. Bu nedenle nakil sonrasi ilk glnler hastalara sik bron-
koskopi yapilarak brons agaci temizlenmektedir. Kontrol bronkoskopilerin bir baska
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avantaji da genelde ilk 1 yilda olusan anastomoz ve havayolu komplikasyonlarinin
(nekroz, dehisens, stenoz, granllasyon dokusu, vanishing brons, trakeabronsiyal
aspergillozis) erken yakalanabilmesidir. Minimal invaziv bir yontem olan bronkos-
kopi ile havayolu lavaj 6rneklemesi ve parankim &érneklemesi yapilabilmesi de bir
baska avantajidir (1). Brons lavaji érneklerinde mikrobiyolojik (bakteri, CMV, man-
tar) incelemeler yapilir, transbronsiyal biyopsi érneklerinde rejeksiyon olup olmadig:
kontrol edilir. Semptom ve bulgu olmaksizin bircok merkez tarafindan 1, 3, 6 ve 12.
aylarda kontrol bronkoskopisi ve parankim biyopsileri yapiimakta ise de bazi mer-
kezler endike oldugu durumlarda bronkoskopi ve biyopsi yapmayi tercih etmektedir
(4). Bununla birlikte endikasyon durumu olmadan yapilimis kontrol biyopsilerinde
azimsanmayacak oranda, tedavi gerektiren rejeksiyon bulgulari saptandigini bildi-
ren yayinlar vardir (5).

Kendi klinigimizde nakil sonrasi yogun bakim strecinde bronsiyal temizlik ve
havayolu-anastomoz kontrolU icin sik bronkoskopik takip yapilmakta, sonrasinda
ise 3, 6, 12 ve 18. aylarda kontrol bronkoskopisi ve biyopsisi uygulanmaktadir. ikinci
yildan sonra ise semptom ve bulgulara gére bronkoskopi karari verilmektedir.

Rutin Kontrol Programi

Organ nakilleri, 6zelde de akciger nakli, birkac immunsupresif ilacin berabere kul-
lanildig1 ve netice olarak bazi klinik morbiditeleri yaninda barindiran durumlardir.
Hastalar son doénem akciger yetmezliginden kurtulup hayat kalitesi ve yasam suresi
agisindan kazancli ¢ikmalarina ragmen immdunsupresifler, antibiyotik, antiviral ve
anti-fungal ilaglar gibi bircok ilacin etki ve yan etkisine maruz kalmaktadirlar. Nakil
sonrasi takip isi esas olarak yan etkileri en az olacak en uygun dozda immunstp-
resif kullanarak bu ilaclarin meydana getirdigi morbiditeleri azaltmak ve yan etki
gelismisse erken teshis edip tedavisini baslamaktir (1). Hastalarin kullandigi immdan-
sUpresif ilac dlzeyleri dlzenli araliklarla kontrol edilip nakil sonrasi zamana gore
beklenen ilag diizeyleri elde edilmeye calisilir. Imminstpresif ilac duzeylerinin ¢ok
ylkselmesi yan etki sikligini artirirken, dismus olmasi da rejeksiyon riskini artiracak-
tir. Rutin olarak hemogram ve biyokimya kontrolleri ile immunsupresif ilaclarin ve
diger tedavilerin en sik gorulen yan etkileri takip edilir. Antimetabolit ilaglar, ko-tri-
maksozol, valgansiklovir gibi ilaclarin yaptigr kemik iligi sipresyonu tam kan tablosu
ile takip edilir. Kalsinérin inhibitérlerinin (CNI) en iyi bilinen yan etkilerinden biri
olan nefrotoksisite her kontrolde takip edilmeli, gerekirse nefrotoksik etkisi olmayan
mammalian Target Of Rapamycin inhibitoérlerine (mTORI) gecis yapilmalidir (6).

immunstpresif ilaclarin diyabetojenik ve hipertansif etkileri gerek evde, gerekse
klinikte spot kan sekeri ve tansiyon takibi yapilarak takip edilmeli, 3 aylik araliklarla
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bakilacak HbA1C ile seker regilasyonundan emin olunmalidir. Yine CNI, mTORi ve
kortikosteroidlerin ortak yan etkisi olan serum lipitlerindeki (total kolesterol, triglise-
rid) yUkselmeler 3—6 ay ara ile takip edilip gereginde uygun tedaviler baslanmalidir.
Her vizitte Ulser-refli semptomlari sorgulanip 6nlemler alinmali, gereginde endos-
kopi ve 6zefagus pH monitorizasyonu ile taniya gidilmelidir. Yillik kemik dansito-
metri dlcimleri ile ilaca bagl osteoporoz-osteopeni takip edilmeli gerekli tedavilerle
daha buytk komplikasyonlar énlenmelidir. ilaclarin gézde olusturacagi komplikas-
yonlar unutulmamali, yillik g6z muayeneleri ile kontrol edilmelidir (7).

Rejeksiyon riski daha cok ilk yil yaksek oldugundan, immunstpresif ilag diizeyleri
ilk 1 yil ylksek tutulmaktadir. Dolayisiyla ilk bir yilda CMV-PCR ve EBV-PCR bakila-
rak viral yik kontroli 6nem kazanmaktadir. Ginimuzde rutin olarak bircok merkez
CMV'ye karsi proflaksi uyguladigindan viral yik artisi genelde kemoproflaksi kesilme-
si sonrasi ilk 3 ay icinde daha fazla gortilmektedir. Yine EBV reaktivasyonundan kay-
naklanan lenfomalarin (post transplant lenfoproliferatif hastalik [PTLD]) da cogunlu-
gu ilk bir yilda ortaya ¢iktigi igin viral yuk takibinin énemi daha da artmaktadir (8).

Malignite Kontrolu

immunstpresif ilaclarin ortak yan etkisi maligniteye yatkinlik olusturmasidir. En sik
cilt maligniteleri gértlmesi nedeniyle hastalarin bu konuda uyanik olmalari éneril-
mekte ve vicutlarinda herhangi bir lezyon gérdiklerinde hemen cildiye hekimine
basvurmalari séylenmektedir. ilk yil icinde en sik PTLD gérlar ve ilk yil gériilen PTLD
en sik toraks yerlesimlidir (9). Hem rejeksiyon, hem enfeksiyon hem de PTLD gibi
malignitelerin en sik ilk yilda karsimiza ¢ikmasi nedeniyle erken teshis amaciyla 3, 6
ve 12. aylarda, sonrasinda da gereginde veya yillik kontrollerde toraks tomografisi
kontroll yapilmaktadir. Yine yillik olarak hastalarin gastrointestinal sistem, Grolojik,
jinekolojik sistem ve meme muayeneleri yapilir.

Sonug olarak;

Akciger nakli sonrasi hasta takibinde sadece greft fonksiyonu takibi degil, bunun
yaninda enfeksiyondan maligniteye, renal fonksiyon bozukluklarindan endokrin bo-
zukluklara bircok sikintiyr zamaninda tesbit edip nleyici ve tedavi edici dnlemler
almak gerektir.

Biz de kendi klinigimizde zamanla sikligi azalacak sekilde takip ve kontrol prog-
rami uygulamaktayiz. ilk baslarda birkag gln aralikli olan takipler zaman icinde
seyreklestirilip 1. yilin sonundan itibaren Gcer aylk aralarla yapilmaktadir. Zamanla
hastalarin kullandigi ilaclar ve immunsupresif dozlarin azaltilmasi takip sikhiginin
azalmasinda 6nemli olmakla birlikte hastalarin uyum sdrecinin gézlemlenmesi de
takip sikhigini belirlemek icin dnemli bir sebeptir.
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Akciger Nakli Sonrasi Komplikasyonlar

Endokrin Komplikasyonlar
Diyabetes Mellitus (DM)

Nakil sonrasi gelisen DM en énemli medikal komplikasyonlardan biridir. insidans
yas, santral obesite, ylksek doz immunsupresif ilag kullanimi, magnezyum eksikligi,
viral enfeksiyonlar (CMV ve HCV) ile dogru orantili olarak artis gostermektedir (10).

Akciger nakli sonrasi farkli calismalarda hastalarin %20-40 kadarinda DM gelis-
tigi vurgulanmis olup ISHLT (International society for Heart and Lung Transplantati-
on) verileri de 5 yilin sonunda %30 civari hastada DM saptandigini belirtmistir (11—
14). Nakil sonrasi kullanilan ilaglardan kortikosteroidler, CNI (takrolimus, siklosporin
A) ve daha az oranda da mTOR inhibitorleri (everolimus, sirolimus) post-transplant
DM’den (PTDM) sorumlu tutulurken antimetabolitlerin (mikofenolat mofetil) boyle
bir etkisi belirtilmemistir (10). CNI'nin ortak yan etkisi olan hipomagnezeminin PTDM
gelisimini tetikledigi ve replasmanin bu riski dnlemedigi gosterilmistir (15,16). Hem
pre-transplant DM varligi hem de PTDM akciger nakli alicilarinda artmis mortalite ile
iliskilendirildiginden glisemi kontrol ve tedavisi dnemlidir (17).

Tedavide amag kardiyovaskuler riskleri azaltmak degildir. Bilindigi gibi hipergli-
seminin kardiyovaskuler etkileri 10-15 yil sonra belirginlesmektedir. Bu nedenle hi-
poglisemi de yapmayacak sekilde seker regllasyonu planlanmalidir. Erken dénemde
(ilk 3 ay) insulin tercih edilir. Uzun donemde de hasta bazli karar verilip insulin ter-
cih edilebilecegi gibi bobrek nakli hastalarinda gutvenli bulunan pioglitazon ve bazi
dipeptidil peptidaz 4 inhibitorleri (DPP4) (sitagliptin ve vildagliptin gibi) de tercih
edilebilir. Metformin ve SGLT2 (sodyum/glukoz kotransporter 2) inhibitri empaglif-
lozinin SOT alicilarinda kullanilabilirligi hakkinda yeterli veri yoktur (10).

Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar
Hipertansiyon (HT)

Akciger nakil alicilarinda, yillar gectikce artan HT prevalansi gérilmektedir. Yani
immunsUpresiflere maruziyet stresi uzadikga HT prevalansi da artmaktadir. Bu du-
rumdan ¢ogunlukla sorumlu tutulan ilaclar CNI ve kortikosteroidlerdir. Ginimuzde
en cok tercih edilen CNI olan takrolimusun HT gelistirmedeki etkisinin siklosporine
gore daha az oldugu bilinmektedir (18,19). ISHLT 2011 verilerine gére Tyilin so-
nunda %52, 5 yilin sonunda %83 hastada HT gelismektedir (19). Silverborn ve ark.
nin calismasinda ise yeni olusan HT prevalansi 1, 3, 5 ve 7. yillarda sirasiyla %45,
%65, %67 ve %72 saptanmistir (20). Yirmi yildan uzun sagkalim sdresi olan has-
talarla yapilan bir calismada ise hastalarin %90.5’inin HT tedavisi aldigi bildirilmis
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olup hastalarin median sure olarak 4.1 yil (0.1-17.5 yil) stireyle tedaviyi kullandiklari
belirtilmistir (21). Bazi kalsiyum kanal blokerleri (KKB) hari¢ cogu antihipertansif
ilacin SOT sonrasi kullanimi guvenlidir. Dihidropiridin grubu KKB kullaniminin CNI
seviyelerinde dnemli degisme yapmadigi ve givenli oldugu bildirilmesine ragmen,
diltiazemin siklosporin A ile birlikte kullaniminin siklosporinin kan konsantrasyonun-
da %20’lere varan azalmalar yaptig bilinmektedir (22).

Hiperkolesterolemi/Hipertrigliseridemi

Akciger nakli sonrasi 5 yildan itibaren hastalarin %50 kadarinda hiperlipidemi sap-
tanmaktadir (20). Hiperlipideminin yaygin olmasi kullanilan immunsupresif ilaclara
baglanmistir (23). ilaclardan kortikosteroidler, CNI (siklosporin A, takrolimus) ve
mTOR inhibitorleri sorumlu tutulmaktadir. Siklosporin A'nin takrolimusa gére daha
fazla total kolesterol duzeyini artirdigi, mTOR inhibitorinin de trigliserid diizeyine
etki ettigi bilinmektedir (24-26). Yas, kilo alimi, DM gibi faktorler de bu slrece
katkida bulunmaktadir (24). Uc yildan sonraki élimlerin %10’undan azi kardiyo-
vaskuler nedenlerle olusmasina ragmen tedavide kullanilan statinlerin, antiinflama-
tuvar ve immuinmodulator etkileri ile de CLAD'1 engelleyerek daha uzun sagkalim
olusturdugu dustnulmektedir (27). Tedavide, kilo verme ve glisemi kontrolinin
énemini de unutulmamalidir. ileri hipertrigliseridemi olgularinda plazmaferez de
alternatif tedavi secenegidir (26). SOT alicilarinda statin kullaniminda en ¢ok kor-
kulan, immunsupresiflerle etkileserek rabdomiyolize yol acmalaridir. Rosuvastatin,
atorvastatin, fluvastatin ve pravastatin gibi statinlerin siklosporin A, takrolimus ve
sirolimus-everolimus gibi sik kullanilan immdansipresiflerin ilag dizeyini etkileme-
dikleri gosterildiginden kullanimlarinin gvenli oldugu belirtilmistir (28).

Venéz Tromboembolizm (VTE)

VTE, ekstremitelerdeki derin vem tombozu ve/veya pulmoner tromboemboli (PTE)
vakalarini kapsamaktadir. immobil hastalarda ve major cerrahiler sonrasi gelisen cok
iyi bilinen 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Akciger nakli sonrasi ise degi-
sen oranlarda (%9-64) VTE bildirilmistir ve bunlarda bildirilen PTE orani %1.7-15.3
oraninda degismektedir (29). Nakil sonrasi gecen sire, hiperkoagulabilite durumu,
VTE 6ykusu olmasi, ileri yas, DM, pnémoni, kardiyopulmoner by-pass, sirolimus kul-
lanimi, santral venoz kateter varligi, LAS (lung allocation score) skoru, yogun bakim-
da kalis sUresi ve Ekstrakorporal membran oksijenizasyonu (ECMO) kullanimi gibi
durumlarin VTE icin risk faktort oldugu goésterilmistir. VTE klasik olarak alt ekstremi-
tenin derin venleriyle iliskili olarak bilinmekle birlikte santral ven6z kateteri bulunan
hastalarda Ust ekstremitelerde de tromboz gérulebilmektedir. Bu tir hastalarda, Ust
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ekstremite incelemesi de unutulmamalidir (30-35). Alicinin iPF tanisi ile nakil olmus
olmasi VTE icin bir baska risk faktéradur (36,37). Akciger nakli sonrasi VTE onemli
bir mortalite etkenidir. Ozellikle ilk 1 ayda gelisen VTE'nin mortalitede daha etkili
oldugu saptanmustir. Basit ve uygulamasi kolay koruyucu dnlem ve tedavilere riayet
etmekle 6Gnemli sonuglari olan bu klinik durumdan kacis miimkdndur (36-38).

Aritmiler

Atriyal aritmiler erken post operatif dénemde sikca karsilasilan komplikasyonlardan
ile olusan patolojik mikro-reentry mekanizmalarindan kaynaklandigi distntlmekte-
dir. Antiaritmik tedavilere ve kardiyoversiyona genellikle iyi cevap verir ve birkac hafta-
lik antiaritmik tedavi sonrasi genelde tekrar riski olmadan antiaritmik tedavi sonlandi-
rilir. Anti aritmik ilaglardan da diltiazem, metoprolol, amiodoran tercih edilebilir (39).

Koroner Arter Hastaligi (KAH)

Nakil sonrasi gelisen bircok ko-morbiditenin (hipertansiyon, hiperkolesterolemi,
DM, renal fonksiyon bozuklugu..) zaten KAH icin bir risk faktort oldugu bilinmek-
tedir. Butin bunlar da g6z énlnde bulunduruldugunda KAH nedeniyle alicilarin
sikintr icinde olacagi distnultrken, daha énce koroner arterlere girisimsel islem ya-
pilmamis asemptomatik KAH bulgulari olan akciger nakli alicilarinin sadece %6'sin-
da girisimsel islem gereksinimi olmasi da dikkat ¢ekicidir. Yas, atriyal fibrilasyon ve
IPF tanili alicilar KAH icin risk sahibidirler (39,40).

Renal Komplikasyonlar

Post-transplant renal disfonksiyon gelisimi, pre-transplant renal kapasite, transplan-
te edilen organ, intra operatif ve erken post operatif strec ve verilen immunsUp-
resifler gibi bircok belirteg tarafindan belirlenir. Uzun dénemde bu durumdan asil
sorumlu tutulan CNI (siklosporin ve takrolimus) tedavisinin bodbreklerde yaptigi
histopatoloik degisikliklerdir. Yapilan calismalarda takrolimusun siklosporine gore
daha az nefrotoksik oldugu gortlmastir (41). Nakil sonrasi akut bobrek yetmezligi
(ABY) 6nemli ve sik gorulen bir komplikasyon olup, hastalarin 2/3'tGne yakinini et-
kilemektedir ve bunlarin %5-8 kadarinin erken dénemde hemodiyaliz (HD) ihtiyaci
dogmaktadir. Hastanin yiksek LAS puani olmasi, mPAB >35 mmHg, KOAH dis
diger endikasyonlarla nakil yapilmasi, re-transplantasyon vakasi olmasi, bazal krea-
tinin degerinin yuksek olusu, nakil dncesi ddénemde ECMO veya mekanik ventilasyon
takibi ile ameliyata alinmasi ve uzamis kardiyopulmoner by-pass suresi gibi belirteg-
ler post operatif erken dénemdeki strecte ABY'nden sorumlu tutulmustur (42-44).
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ABY tedavisinde aralikli HD ve Continuous Renal Replacement Therapy (CRRT)
tercih edilebilir. Her iki tedavinin nakil hastalarinda birbirine karsi Gstinligund goés-
teren bir calisma olmamasina ragmen, CRRT hastanin volim tedavisini ayarlamada
daha yakin takip imkani saglamasi ile avantajli gériinmektedir. Ancak tabi ki, has-
tanin hemodinamik durumu imkanlarin erisilebilirligi ve klinik tecribeye gére secim
yapilmalidir. CRRT tercih edildiginde en 6nemli komplikasyonu olan hipofosfatemi
takibi unutulmamalidir (45). Post operatif ABY, uzamis hastane yatisi ve artmis kisa
ve uzun dénem mortalite ile birlikte kronik bobrek yetmezligi icin de bir risk fakto-
radur (46). ABD'de 1990-2000 yillari arasinda non-renal transplantasyon yapilmis
yaklasik 70 bin hasta ile yapilmis bir arastirmada olgularin %16.5’de Gc yilin sonun-
da evre 4-5 kronik boébrek yetmezligi (KBY) gelistigi, evre 4-5 KBY olgularinin da
%29'unun HD veya renal transplantasyona ihtiyac duydugu saptanmistir (47).

Post-op gegen slire uzamasi ve CNI maruziyetinin artmasi ile bébrek fonksiyon
bozuklugu olusan alicilarin orani artmaktadir. ISHLT verilerine gére ilk yil %22.9
hastada, 10. yil sonunda %72 hastada bobrek fonksiyon testlerinde yukselme go-
ralirken 5 yilin sonunda %2.5, 10 yilin sonunda %7 civari hastanin HD ihtiyaci
olmaktadir (48). Sithamparanathan ve ark. calismalarinda 20 yil Ustlinde sag kalima
ulasan hastalarinin %38 de HD ihtiyaci oldugunu belirtmistir (21). CNI tedavisinin
kesilmesi veya azaltiimasi da renal fonksiyonlarda dizelmeyi saglayacaktir. Bu ne-
denle CNI yerine mTORI baslanmasi, bu yolla CNI tamamen kesilmesi veya mTORIi ile
birlikte kullanilarak dozu azaltiimasi tercih edilir, renal disfonksiyonun progresyonu
yavaslamis olur (6). Yine de alicilarin bir kisminda terminal dénem bobrek hastalig
geliserek HD ve renal transplant ihtiyaci dogacaktir. HD bagimli KBY gelisen alicilarin
diger alicilara gore artmis 1 ve 5 yillik mortaliteye sahip olduklari belirtilmistir (48).
Renal transplant yapilan KBY gelismis alicilarin HD yapilan alicilardan daha az mortal
seyrettigi gosterilmistir (49).

Elektrolit Bozuklugu

Akciger nakli sonrasi erken post-operatif donemde hastalarin 2/3 kisminda serum
potasyum dizeyinde anormallikler ortaya cikar. Hipopotaseminin en sik nedenleri
parenterel beslenme sonucu potasyumun hcre icine tasinimi ve ditretiklere bagl
potasyum kaybi oldugu dustnultrken, uzun dénemde hiperkaleminin temel se-
bebi CNI kullaniminin neden oldugu renal fonksiyon bozuklugu ve distal tubulde
Na* /K* /2Cl tasiyici sistemin upregllasyonu ile hiperpotasemiye neden olan tuz
kaybettiren nefropati olusumudur (50). Akciger nakli alicilarinin yaridan fazlasinda
gorulen hipomagnezemi de yine CNI kaynakli bir durumdur ve renal magnezyum
reabsobsiyonunda gérevli bir tasiyici sistemin inhibisyonu sonucu bobreklerle asiri
magnezyum kaybinin bir sonucudur. Tedavide oral ve IV tedavilerle yerine koyma
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uygulanmasina ragmen uzun sureli hipomagnezemi gorulebilmektedir (50). Diger
onemli bir elektrolit bozuklugu hiponatremi olup, bundan da cogunlukla sorumlu
tutulan yukarida da adi gecen CNI iliskili tuz kaybettiren nefropatidir. Bunun ya-
ninda siddetli agridan, ilaglara kadar (opiodiler, anti-depresanlar, anti-psikotikler,
takrolimus, vorikonazol v.b) bircok sebebi olabilen uygunsuz anti-ditretik hormon
salinimi sendromu da hiponatremi nedeni olarak arastiriimalidir (51).

Muskuloskeletal Komplikasyonlar

Osteopeni, osteoporoz ve miyopati akciger nakli sonrasi uzun dénem takip sira-
sinda karsimiza cikan en sik muskuloskeletal komplikasyonlardir (52). Osteoporoz/
osteopeni kemik mineral yogunlugunda azalma, kemikte zayiflamadir (53). Dunya
saghk 6rgltl tarafindan kemik mineral dansitometri ile degerlendirilen T skor degeri
< -2.5 ise osteoporoz; T skor degeri; -1 ile -2.5 arasi deder ise osteopeni olarak
tanimlanmistir (54). Posttransplant donemde hastalar acisindan osteoporoza bagh
olasi kemik frakturleri buyuk bir risk olusturmaktadir. Fraktir sebebi ile olusabilecek
bir immobilizasyon dénemi; derin ven trombozu, pulmoner emboli, pnémoni, di-
yafram hareketlerinin yeterince geri kazanilamamasi ve buna bagli olarak atelektazi-
ler, akciger fonksiyonlarin tekrar geri kazanilamamasi gibi bir dizi komplikasyonu da
beraberinde getirmektedir. Tim bu komplikasyonlar ise akciger naklinin postopera-
tif basarisini olumsuz yonde etkilemektedir. Hastalarin bayuk bir kisminda preope-
ratif donemde glukokortikoid kullanim dykuleri sebebi ile osteoporoz izlenmektedir
(53). Bu hastalarda mutlaka preoperetaif donemde replasman tedavileri baslanmali
(T skor < -2.5 ise), osteoporoz olmamasi halinde ise postoperatif dénemde kulla-
nilacak olan ylksek doz kortikosteroidler ve immunsupresifler sebebi ile profilaksi
amacli tedavi de almalari gerekmektedir (55). Bu amacla kalsiyum, vitamin D takvi-
yeleri ile alendronat sodyum siklikla tercih edilen tedavilerdir. Bunun yaninda mim-
kin ise kortikosteroid dozlarinin azaltilmasi, hastanin iskelet sistemini destekleyici
fizik tedavi ve egzersiz programlarina yonlendirilmesi énerilmektedir. Hastalarin na-
kil sonrasi uzun dénem takiplerinde belli bir konsensus bulunmamakla birlikte yillik
kemik mineral dansitometri dlctimleri ile kontrolleri dnerilmektedir. Kontrol sikliklari
ve tedavi diizenlenmesi hastanin mevcut osteoporoz/osteopeni dizeyine, yasina,
risk faktorlerine gore degisebilmektedir (55,56).

Miyopati, karsimiza cikan bir diger dnemli postoperatif akciger nakli komplikas-
yonudur. Myopatinin akciger nakli sonrasi énemi hastalarin immobilizasyonunun
uzamasina ve buna bagl olarak yukarida bahsi gecen osteoporoz-fraktir sonrasi
gorulebilecek komplikasyonlara sebep olabilmesidir. Preoperatif dénemde kas glcU
yeterli olmayan, ileri yasli, immobil hastalar ile ylksek doz ve/veya uzun sireli kor-
tikosteroid kullanim &ykuleri olan hastalar miyopati acisindan risk altindadir (57).
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Bunun disinda immunsipresyon amaci ile kullanilan siklosporin ve takrolimus gibi
CNI'nin sebep oldugu norotoksisiteye sekonder miyopati de gorilebilmektedir.
llaca bagl gelisen miyopati zamanla dizelme egilimindedir (58). Bu hastalar icin
yapilmasi gereken en énemli sey hem preoperatif hem de postoperatif dénemde
hastanin immobilizasyona karsi fizyoterapi ile desteklenmesi ve immobilizasyona
sekonder olusabilecek komplikasyonlardan korunulmasidir.

Nérolojik Komplikasyonlar

Akciger nakli sonrasi akut ve/veya kronik norolojik komplikasyonlar %92’lere varan
oranlarda gorilebilmektedir. Bu komplikasyonlar, bas agrisi, tremor, hafiza kay-
bi, deliryum, ensefalopati (koma dahil), posterior reversible ensefalopati sendro-
mu (PRES), gérme kaybi, serebrovaskuler olaylar ve periferik néropati gibi genis bir
yelpazede karsimiza cikabilmektedir. Akut norolojik hadiseler ciddi, hayati tehdit
edebilecek boyutlarda gorilebilmektedir. Santral sinir sistemi enfeksiyonlari (SSS)
disindaki norolojik komplikasyonlar postoperatif donemde immdnsupresyon amaci
ile kullanilan CNI'nin yan etkileri ile iliskilendirilmektedir.

SSS enfeksiyonlari nadir gértlmekle birlikte tedaviye direncli olabilmeleri acisin-
dan énem arz eden ciddi nérolojik komplikasyonlardir (52). immunsupresif hasta-
larda gorulebilen fungal (Aspergillus, mucormycosis, Scedosporium or Cryptococ-
cus), bakteriyel (Nocardia spp, Listeria monocytogenes, mycobacteria), viral (herpes
simplex virls meningoensefaliti, sitomegalovirus, JC virus [Progresif Multifokal 16-
koensefalopati], Bati Nil virlsu, varisella zoster virls) ve paraziter (Strongyloides
stercoralis, Toxoplasma gondii, Microsporidia) SSS enfeksiyonlari acisindan bu has-
talarda dikkatli olunmalidir. Boyle bir komplikasyonla karsi karsiya kalindiginda 6n-
celikle SSS'ne penetre olabilen uygun antibakteriyel, fungal veya viral ajan secimi
ve immunsupresyon tedavi doz azaltiimasi didstintlmelidir. Ancak immunsupresif
ilac dozu ayarlanmasinda oncelikle akut rejeksiyondan korunma g6z ardi edilme-
melidir. Bu asamada dikkat edilmesi gereken bir diger nokta ise uygun tedaviye ve
immunsupresyon doz ayarlamasi yapiimasina ragmen SSS semptomlarinin kota-
lesebilmesidir (59) Bagisikligin yeniden kazanilmasinda yangi sendromu (Immune
Reconstitution Inflammatory Syndromu; IRIS) olarak adlandirilan bu durum eger
semptomlar hafif ise semptomatik ve destek tedavi ile kendiliginden gerilemektedir.
Ciddi semptomlarda non-steroid antienflamatuar ilaclar ile kortikosteroidlerden ya-
rarlanilmaktadir. Ancak kortikosteroid kullanimi éncesi mutlaka olasi tim alternatif
nedenler dislanmalidir (60).

PRES, noro-radyolojik bir tani olup semptomlar bas agrisi, mental bozukluk,
gérmede ya da gorme alaninda degisiklikler, bulanti, kusma ve epileptik nébetleri



BOLUM 12 | Akciger Nakli Alicisinda Uzun Dénem Takip m i

icermektedir (61). Akciger nakli sonrasi nadir gordlir (62). Tim solid organ nakli
hastalarinda %0.4-6 oranindan gorilmektedir (63). Siklikla ani ylkselen ve kom-
panse edilemeyen arter basincina bagl olarak gelisir ve hipertansif ensefalopati ile
karisabilir. Etiyolojisinde pre ve/veya posteklampsi, renal yetmezlik, kemoterapotik
ajanlar; sitotoksik ilaglar, hiponatremi, hiperkalsemi olmakla birlikte akciger nak-
li hastalarinda 6zellikle immunsdpresif ilaclara bagh olarak karsimiza cikmaktadir
(61). Beyin bilgisayarli tomografisinde (BBT) genellikle oksipital ve parietal loblarda
simetrik hipodens alanlar, manyetik rezonans goriintilemede ise posterior beyaz ve
gri cevheri tutmus simetrik hiperdens ¢dem alanlari olarak taninir (61,63). Tedavide
immunsUpresyon rejim degisikligi veya ilac doz dusurtlmesi dnerilmektedir. Altta
yatan sebebin tedavisi ile genellikle hastanin semptomalari da gerilemektedir ancak
nadir olarak serebral enfarkt veya hemoraiji gibi tablolarla komplike olarak hastalar-
da kalici hasar olusturabilmektedir (62).

Tremor akciger nakli sonrasi karsilastigimiz bir diger komplikasyondur. Diger
norolojik komplikasyonlara gére daha sik gérilmektedir. Genellikle CNi ilaclarin yan
etkisi olarak karsimiza cikmaktadir ve semptomatik tedavi yeterli olmaktadir (64).

Noropati ve miyopatiler SOT sonrasi nadir gorilen komplikasyonlardir. Ancak
kalp nakillerinde %1-13, karaciger nakillerinde %4 oraninda gorullrken akciger
nakli sonrasi gérilme sikhigr %21'dir. Monondéropati ve polindropatiler cerrahi ya
da medikal komplikasyonlara bagli gelisebilir. Ameliyat sirasinda hastaya verilen
cerrahi pozisyona bagl veya kullanilan immunstpresif ilag yan etkisi basta olmak
Uzere diyabet, Gremi gibi medikal komplikasyonlara bagl néropati gorulebilmekte-
dir (65). Frenik mononoropati postoperatif donemde weaningde gecikmeye sebep
olmasi acisindan akciger nakli sonrasi 6zellikle dnem arz eden bir durumdur. Ozel-
likle takrolimus basta olmak Uzere immunsupresif ilac toksisitesine bagli akut veya
kronik sensorimotor polinéropati gérilebilmektedir. ilac doz dustrilmesi ve/veya
ilag degisikligi semptomlarin gerilemesi icin yeterli olmaktadir (58).

Organ nakli hastalarinda gorilen miyopatiler ise cogu zaman multifaktoriyeldir.
Azatioprin, siklosporin, kortikosteroid gibi immunsupresif ilag kullanimi, viral en-
feksiyonlar ve elektrolit bozukluguna bagh olarak karsimiza cikmaktadir. Viral veya
elektrolit bozukluguna bagli miyopatilerde sebebe yénelik tedavi uygulanirken ilag
yan etkisi olarak karsilastigimiz miyopatilerde ilag degisikligi, doz ayarlamasi ve etkin
fizyoterapi destegi onerilmektedir (66).

Epilepsi ve ndbetler organ nakli hastalarinda %5-10 oraninda, metabolik ya
da kranial sebeplere bagli olarak gértlmektedir. Genellikle erken postoperatif do-
nemde, tonik-klonik kasilma, myoklonus, deliryum, tremor gibi cesitli klinik prezen-
tasyonlari olmaktadir. En sik etkenler immunsupresif ilac toksisitesi, enfeksiyonlar,
metabolik degisikliler, inme ve kranial malignitelerdir. Hastalar bu sebepler acisin-
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dan mutlaka tetkik edilmeli, 6zellikle 6ncelikle elektrolit bozukluklar (hiponatremi,
hipokalsemi, hipomagnezemi ve hipoglisemi) gibi reverzibl sebepler ortadan kaldi-
rilmalidir (58).

inme, SOT sonrasi bildirilen nérolojik komplikasyonlar arasindadir. Akciger nak-
li alicllarinda %2-3 oraninda gorllmektedir. Tipik olarak, hipertansiyon, diyabet,
kardiyak aritmi, pithtilasma bozukluklari gibi transplantasyon oncesi var olan veya
transplantasyon sonrasi hizlanan aterosklerozun olusumunda ortaya cikarlar (67).
Bu sebeple hastalarin preoperatif dénemde risk faktérlerinin belirlenmesi ve posto-
peratif uzun dénem takiplerinde mutlaka tetkik ve kontrollerinin yapilmasi 6nem-
lidir.

Psikiyatrik Komplikasyonlar

Kronik solunum yetmezligi hastalar anksiyete bozukluklar, duygu durum bozuk-
luklari ve psikoz gibi bir dizi psikiyatrik komplikasyon acisindan risk altindadir. Preo-
peratif dénemde psikiyatrik komorbiditeleri olan hastalar ¢zellikle dekompanzasyon
riski altindadir. Bunun yaninda nakil sonrasi kullanilan CNI ajanlari ve kortikostero-
idler cok belirgin davranissal etkilere sahip olabilir (68). Postoperatif dénemde has-
tanin duygu durum ve davranissal 6zellikleri kisa ve uzun dénem takiplerde tedaviye
uyum acisindan dnem arz etmektedir. En sik gorllen psikiyatrik komplikasyonlar
anksiyete, depresyon, psikoz, deliryum ve madde bagimhiligidir (58). Depresyon ve
anksiyete basarili bir akciger nakli dntinde dnemli bir engeldir (52).

Depresyonla birlikte gérilen asiri kilo alimi veya kaybi, hareketsiz davranislar-
daki artis, 6zdegerlik algisinin azalmasi, uyusukluk, agri ve yorgunluk gibi belirtiler
hastanin hayat kalitesini bozmakta, nakil sonrasi tedaviye uyumunu azaltmakta ve
postoperatif donemde olmasi gereken rehabilitasyon sirecinde motivasyon bozuk-
luguna sebep olmaktadir (58). Hastalarin uzun dénem takiplerinde bu agidan da
takiplerinin yapiimasi 6nemlidir. Anksiyete ise preoperatif dénemde bircok hasta-
da gorilmekle birlikte postoperatif donemde 6zellikle hastaneden taburcu edilme
déneminde cogu nakil hastasinda gortulmektedir. Bu hastalarda organ nakli ekibi
tarafindan surekli kontrol altinda olamama, taburcu olmasi halinde doktora ya da
hastaneye her an ulasamama korkusu ve olasi bir problemle nasil basa ¢ikarim kay-
gisi n plandadir (68). Bu hastalar Selektif Seratonin Reuptake inhibitérleri (SSRI) ve
davranissal terapilerden yarar gérmektedir.

SOT sonrasi madde bagmliligi, nakil dncesi kullanim &ykist olan hastalarda
%?2.5-5.6'ye varan oranlarda gorllebilmektedir. Tutdn kullaniminin tekrarlanma-
sindan kaynaklanan morbidite nakil sonrasi yaygindir ve aktif tedavi yonlendirmesi
gerektirir. Diger yandan hastalarin analjezik ihtiyaclari tolerans veya kaygi nedeniyle
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artabilir ve bu ilaclarin kullanimini suistimal edebilirler. Hastalar takipleri sirasinda
bu acilardan da mutlaka degerlendirilmelidir (58).

Gastrointestinal Komplikasyonlar

Akciger nakli sonrasi gortlen gastrointestinal sistem (GiS) komplikasyonlari sik kar-
silasilan ve bazen ciddi sonuclara sebep olabilen komplikasyonlardir. GIS kompli-
kasyonlarinin, ilac malabsorbsiyonuna ve malnutrisyona neden olmalari, dolayisiyla
CLAD ile iliskilendirilmeleri sebebi ile erken tani ve tedavileri 6nem arz etmektedir.
Nadir olarak cerrahi midahale ihtiyaci dogsa da cogu zaman medikal olarak énle-
nebilir, tedavi edilebilir komplikasyonlardir (69). Gastroparezi, gastro6zefageal ref-
I (GOR), Clostridium difficile koliti, GIS kanamalari, diyare ve konstipasyon en sik
karsilasilan komplikasyonlardir. Bunun yaninda postoperatif erken dénemde ileus;
uzun dénemde pankreatit, divertikil, barsak enfeksiyonlari ve maligniteler; 6zellikle
kistik fibrozis hastalarinda bezoar olusumu, kolelitiazis, biliyer staz ve kolanjit gibi
hepatobiliyer sistem komplikasyonlari da gorilebilmektedir (52).

GOR, alt 6zefageal sfinkter gevsekligi (LES), ¢zefageal dismotilite ve uzamis
gastrik bosalma son dénem akciger hastalarinda sik karsilasilan komplikasyonlardir.
GOR, preoperatif refliniin nakil sonrasi progrese olmasi ya da postoperatif yeni
gelisen reflu seklinde karsimiza cikabilir (70). Mikroaspirasyona sebep olarak CLAD
tablosuna yol acabilmeleri nedeniyle akciger nakli hastalarinda bu klinik tablolarin
erken tani ve tedavisi hayati 6nem arz etmektedir. Postoperatif morbidite ve morta-
lite ile yakindan iliskisi 6zellikle vurgulanmaktadir (71). GOR, LES, ézefageal dismoti-
lite tablolarinin preoperatif donemde tespiti agisindan nakil adaylari mutlaka ayrinti-
li sorgulanmali; 6zefageal endoskopi ile LES gevsekligi kontrol edilmeli; stphe varsa
ozefageal motilite testleri yapilmalidir. Ozellikle skleroderma hastalarinda ézefagus
tutulumu sik gorilmekte ve bu hastalarda yiksek oranda GOR ve ézefageal dis-
motilite goérilmektedir. Ozefagus tutulumu saptanan skleroderma hastalarinda her
ne kadar pre/postoperetif antireflii cerrahi 6neren calismalar olsa da uzun dénem
sonuclar hentiz bildirilmemistir (52). Kilavuzlarda skleroderma hastaligi bir akciger
nakli endikasyonu olarak kabul edilse de 6zefagus dismotilitesi ve gastroparezisine
bagli aspirasyon riski ve buna bagli rejeksiyon riski sebebi ile halen nakil merkezleri
tarafindan bu hastalik tartisma konusudur (72,73). GIS komplikasyonlari acisindan
6nemli bir diger akciger nakli endikasyonu kistik fibrozis hastalaridir. Kistik fibrozis,
multiorgan tutulumlu bir hastalik olup basta pankreatik yetmezlik (%85) olmak tze-
re GOR, barsak obstriiksiyonu, kolelitiazis ve biliyer siroz gibi GIS komplikasyonlari
siklikla gortlmektedir (74). Bu hastalarda pre/postoperatif enzim replasmanlari ya-
pilmali ve olasi komplikasyonlar agisindan hastanin uzun dénem takip ve kontrolleri
mutlaka yapilmalidir.
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Bulanti, kusma ve diyare, akciger nakli hastalarinda sik gértlen komplikasyonlar-
dir. Genellikle immunsupresif ilac yan etkisi olarak karsimiza cikmakla birlikte enfek-
siy6z ve/veya non-enfeksiyoz patolojiler mutlaka dislanmalidir. Diyare etiyolojisinde
C.difficile ve CMV enterokoliti ilk distnulmesi ve dislanmasi gereken patolojiler-
dir ancak diger viral, bakteriyel, fungal ve paraziter etkenler de akilda tutulmalidir.
Takrolimus, mikofenolat mofetil, gansiklovir, alendronat bu yan etkilere sebep olan
ve akciger nakil hastalarinda en sik kullanilan ilaclardir. ilag yan etkisine bagl semp-
tomlar, destek tedavi, ilag doz azaltiimasi veya ilag degisikligi ile gerilemektedir (75).
Konstipasyon ise genellikle opioid ila¢ kullanimina bagl GIS motilitesindeki azalma
ve gastrik bosalma inhibisyonu sebebi ile gelisir. %40-60 gibi yliksek oranda go-
raldr. Tedavide sivi aliminin arttinimasi, lifli beslenme, dizenli egzersiz gibi genel
oneriler disinda opioid kullaniminin azaltilmasi ve ozmotik laksatifler, lavmanlarin
kullanimi yeterlidir (76).

GIS Ulserasyonu akciger nakli sonrasi cerrahi stres, non-steroid antienflamatuar
ilac ve kortikosteroid kullanimina bagli olarak goérulebilmektedir. GIS Ulserasyonu
profilaksisi amaci ile asit sekresyonunu azaltmak veya mukozay asitin etkilerinden
korumak icin H2-reseptdr antagonistleri, proton-pompa inhibitorleri ve prostaglan-
dinler kullanilmaktadir (77).

Perforasyon, basta kolon olmak tzere GIS'in herhangi bir yerinde gérilebilmek-
tedir. Etiyoloji multifaktoriyeldir. Ancak organ nakli hastalarinda siklikla NSAIi, kor-
tikosteroid ve immunsupresan ilaclara bagl veya altta yatan divertikllit sebebi ile
gelisebilmektedir. Etkin tedavi edilememis GIS Ulserasyonlari ve CMV koliti erken
dénemde perforasyonla sonuclanabilmektedir (75).

Organ nakli alicilari biliyer sistem hastaliklar, 6zellikle biliyer taslarin komplikas-
yonlari acisindan yuksek risk altindadir (78). Posttransplant ilk 2 yilda goérilme siklig
daha fazladir. Transplantasyon sonrasi artmis biliyer sistem hastaliginin etiyolojisi
hala cok acik olmamakla birlikte siklosporin tedavisinin artmis kolestaz ve azalmis
safra akisi nedeniyle safra taslarinin gortlme sikhigi ile iliskili oldugu g6sterilmistir.
Transplantasyon sonrasi kolesistektomi siklikla acil olarak yapilir ve mortalite orani
yUksektir. Bu sebeple akciger nakli adaylari preoperatif dénemde mutlaka ayrintili
tetkik edilmeli ve transplantasyon sonrasi surveyans ultrasonlari ile siki takipleri ya-
pilmalidir. Gerekli ise operasyonlari elektif olarak planlanmalidir (75,79).

Akciger nakli hastalarinin uzun dénem takipleri sirasinda gézden kagmamasi
gereken bir diger énemli nokta da malignitelerdir. Onkojenik etkinin immunsup-
resif ilaglarin kimulatif etkisi ile dogrudan iliskili oldugu bildirilmistir. Bu sebeple
akciger naklinin ge¢ donem komplikasyonlari arasinda normal populasyona goére
maligniteler ile daha sik karsilasmaktayiz. International Society for Heart and Lung
Transplantation verilerine gore ilk 1 yilda malignite orani %3.5 iken 10 yillik malig-
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nite orani %28.1 olarak belirtilmistir (73). Solid organ transplantasyonu sonrasinda
en sik gorilen maligniteler cilt ve lenfoproliferatif hastaliklardir. GIS maligniteleri
daha nadir olarak gorulmekle birlikte ¢zellikle kistik fibrozisli alicilarda gérilme sikli-
gi artmaktadir. Bu konu maligniteler bashgr altinda ayrintili bir sekilde anlatilacaktir.

Hematolojik Komplikasyonlar

Optimal immunsdpresyon ve enfeksiyonun dnlenmesi icin AN alicilari bircok ilag kul-
lanmak durumundadirlar. Kullanilan azatiyopirin, mikofenolat mofetil, valgansiklo-
vir, asiklovir ve trimetoprim/sulfametoksazol gibi ilaclar kemik iligi disfonksiyonuna
(anemi, l6kopeni, trombositopeni) neden olabilmektedir (80). Parvovirus B19, CMV,
EBV ve diger viral enfeksiyonlar kemik iligi disfonksiyonu yapabilir (81). Nakil sonrasi
bobrek yetmezligi gelismesinin de aneminin derinlesmesine katkisi olacaktir (82,83).
Bobrek yetmezliginden bagimsiz olarak akciger nakli olgularinda demir eksikligi ve
eritropoetin seviyesi dustkligu gelisebilmektedir (83). Minér ABO uyumsuzluguna
bagl hemolitik anemiler, genellikle alici eritrositlere karsi greft donér lenfositlerin-
den anti-ABO antikorlari olusumu ile olusabilir. Anemi gelisen hastalara transplant
olmayan hastalardaki gibi standart tani ve tedavi yaklasimi uygulanmalidir. Nétro-
peni gelisen olgularda sorumlu ajan kullanilmamali veya dozu azaltiimalidir. Mutlak
notrofil sayist 500°Un altinda olan olgulara koloni stimilan faktér tedavileri uygu-
lanabilir (84).

Maligniteler

SOT olgulari genel populasyona gore malignite gelisimi agisindan risk altindadir.
Kimulatif immdnsUpresan ilag dozu ile iliskili bir durum olup akciger nakli sonrasi
gereken immunsdipresyonun derecesi daha ylksek oldugu icin malignite riski béb-
rek ve karaciger alicilarina gore daha yuksektir (85). Akciger nakli sonrasi malignite
prevalansi 1 yilda %3.7, 5 yilda %12.4 ve 10 yilda %25'tir (86). En kapsamli veri-
ler 1987-2008 déneminde 175.000'in Uzerinde SOT' nda malignite sikligini analiz
eden bir kohort calismasindan elde edilmistir. Nakledilen en yaygin organlar bob-
rek, karaciger, kalp ve akcigerdir (sirasiyla %58, %22, %10 ve %4'l). Genel olarak
malignite, 10,656'dan fazla vakada tespit edilmis; dnemli derecede artmis malig-
nite riski, 30'dan fazla farkl primer bolge ile iliskilendirilmistir. Bu analiz, spesifik
malignitelerin gértlme sikliginin, nakledilen organa baglh olarak degistigini goster-
mistir (87). Akciger nakli sonrasi en sik non-melanom cilt kanserleri, ikinci siklikta
PTLD goralur. PTLD ilk 2 yilda daha sik gorultrken, cilt kanserleri ikinci yildan sonra
gorulur (88). Cilt kanserleri, 6zellikle skuamo6z hiicreli ve bazal hiicreli karsinomiar,
ayni zamanda melanom, Merkel hiicreli karsinom ve Kaposi Sarkomu, transplant ol-
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mayan populasyondan daha yaygindir. Akciger nakli sonrasi gelisen malignitelerde
cilt kanseri disindakilerde immunsupresif ilag dozu azaltiimali, mTOR inhibitérleri
(sirolimus/everolimus) tercih edilmelidir (84). Akciger nakli alicilarinda akciger kan-
seri gelisme riski 6 kat artmistir (89). Akciger nakli sonrasi akciger kanseri gelisme
riski buyuk olctide geleneksel risk faktorleriyle iliskiliyken, ortaya ¢ikan akciger kan-
serleri, immuUn baskilanmanin etkisi altinda daha agresif davraniyor gibi gérinmek-
tedir. Bu duruma yol acabilecek immun baskilanmis konakgidaki antitimor immun
slirveyansinin kaybi veya timor blylimesini tesvik eden uygulanan imminosupresif
ilaclarin spesifik 6zellikleri olup olmadigi kesin degildir (90). Akciger naklinde akci-
ger kanseri, en cok KOAH nedeniyle nakil olan olgularda goralir. Tek akciger nakli
yapilan olgularda bilateral akciger nakli yapilanlara oranla akciger kanseri gorilme
riski native akciger nedeniyle daha fazladir. 17 yillik bir stire boyunca tek merkezde
yapilan 520 akciger naklinin 12’sinde akciger kanseri gelismis, bunlarin 11'i rezidu
native akcigerde meydana geldigi bildirilmistir (91). Bu olgularin tedavisinde uygun
olan vakalarin klinigi stabil ise cerrahi dustnulebilir. Kemoterapi ve radyoterapi ile
ilgili veriler kiictik olgu serileri seklindedir. ileri evre olgularda prognoz transplant
olmayan olgulara gére daha kotiadir (89,92).

Nakilden sonra meydana gelen cesitli lenfoproliferatif hastaliklar genel olarak
PTLD olarak adlandirilir. EBV enfeksiyonu ile birlikte anormal B hicre proliferasyonu
sonucu olusur. Enfeksiydz mononikleoz benzeri benign bir hastaliktan agresif sey-
reden malign lenfomaya kadar cesitlilik gosterebilir. Akciger nakil alicilarinda diger
SOT'larina gore daha ylksek olup %5-15 oraninda meydana gelir (93,94). PTLD
gelisimi icin en dnemli risk faktort T hicre immunstpresyonun derecesi ve EBV se-
rolojisidir. ilk yil yogun immiinsiipresyon nedeniyle risk en yiiksektir (95). PTLD riski,
nakil dncesi EBV seronegatif olup, nakil sonrasi ddnemde primer EBV enfeksiyonu
gecirenlerde artar. Bu nedenle PTLD riski Kistik Fibrozis'li cocuk ve geng eriskinlerde
daha sik gordlar. Diger risk faktorleri alicinin yasi ve etnik kékenidir (96,97). PTLD,
nakilin ilk yillarinda intratorasik veya akciger allograftinde gelisirken, uzun dénemde
ekstratorasik olarak prezente olur (98). Intratorasik PTLD akcigerde tek veya multiple
noduller veya kitleler, mediastinal adenopati veya plevral sivi seklinde kendini gos-
terir (99). Multifokal olan ve EBV negatif hastalarda gérilen form genelde 1. yildan
sonra gorullr ve multi organ tutulumu da oldugundan prognozlari daha kotuddar.
Diffliz lenfadenopati, gastrointestinal sistem, meme, kiitan6z ve SSS tutulumuyla da
karsimiza cikabilir (100). Klinik, tutulumun oldugu alana goére degisir. Ates, terleme,
istahsizlik, zayiflama, bas agrisi, karin agrisi, oksirak, biydmus lenf nodu, nérolo-
jik defisit, organomegali, intestinal obstriksiyon seklinde olabilir (101,102). Akciger
nakli sonrasi saglikli alicilarda EBV viral yika bir miktar artabilir. EBV pozitif PTLD ol-
gularinda bu artis cok daha belirgindir. Bir calismada PTLD grubunda EBV vir(s yuk



BOLUM 12 | Akciger Nakli Alicisinda Uzun Dénem Takip m i

3225 kopya/100 microlL iken saghkli immunstprese grupta 740 kopya/100 microL
bulunmustur (103). Cogu merkezde bu gerekee ile rutin EBV monitérizasyonu yapil-
maktadir ancak standart bir protokol yoktur (104). Akciger nakli sonrasi PTLD'nin ilk
tedavisi, alici EBV'ye 6zgU sitotoksik T lenfositlerin geri kazanilmasini saglamak igin
immunosupresyonunun yogunlugunun azaltilmasini icerir. Bu sekilde %25-50 olgu-
da hastalik kendiliginden gerileyebilir. Bununla birlikte, azalmis immunosupresyon,
allogreft reddi gelisme riskini arttirnr (105). immansipresyonun azaltiimasina rag-
men yanit alinamayan olgularda, CD20 monoklonal antikoru rituximab ile tedavi iyi
tolere edilir ve yanit orani %50-80"dir (106). Bu tedavilere ragmen yanit alinamayan
olgularda sitotoksik kemoterapi (siklofosfamid, doksorubisin, vincristin), radyoterapi
veya ikisinin kombinasyonu denenebilir (107). Bulky hastaliklarda, 6zellikle gastroin-
testinal kanalda, bagirsak perforasyonu riskini azaltmak icin cerrahi midahale du-
stnulebilir. Sitotoksik T lenfositlerin alicidan (otolog) veya HLA uyumlu EBV pozitif
donérlerden transferini iceren adoptif immdnoterapi halen arastiriimaktadir (108).
SOT sonrasi PTLD gelisiminin énlenmesi amaci ile profilaktik antiviral tedavi ile ilgili
veriler oldukga kisithdir. Pediatrik merkezlerde dondr EBV pozitif, alici EBV negatif
yuksek riskli olgularda intravenéz gansiklovir ile minimum 100 glin profilaksi yapil-
mis ve ¢alisma sonucunda hicbir olguda PTLD gelismedigi gozlenmistir (109,110).

ilag Etkilesimleri

Akciger nakli sonrasi gereken immunstpresyonun derecesi diger organ nakillerine
gore daha yuksektir. Yine akciger naklinde potent ilaglar olan kortikosteroidler, CNI,
antimetabolit hiicre siklusu blokérleri ve mTOR inhibitorleri, cesitli kombinasyonlar
seklinde, idame tedavide ylksek duzeylerde ve daha uzun sure verilir. Bu acgidan
toksisitesi yakindan takip edilmelidir. CNI ve mTOR inhibitorleri sitokrom P450 3A4
enzim sistemi ile metabolize edilir ve yaygin olarak kullanilan ve sitokrom P450 3A4
enzim sistemi ile metabolize edilen bircok ilag (azol antifungaller, anti viral ilaclar,
kalsiyum kanal blokorleri, siprofloksasin, makrolidler, barbittratlar, simetidin, amio-
daron, fenitoin, karbamazepin) ile dnemli etkilesime sahiptir. ilac dozlarindaki ufak
degisiklikler, dar terapotik indeksleri nedeniyle terap6tik basarisizliga veya ciddi ilag
reaksiyonlarina neden olabilir. Bu tir sonuclar bazen geri dontsimsiz olabilir ve
greft kaybi veya mortalite ile sonuglanabilir (89). CNI ve mTOR inhibitorleri kan di-
zeyleri yakindan takip edilmeli, gereginde doz ayarlamasi yapiimalidir. Mikofenolat
mofetil ve azatiopirin gibi antimetabolit hiicre siklusu blokérlerinin kan dizeyi takibi
rutin yapilmaz. Mikofenolat mofetil toksisitesi acisindan olgular tam kan sayimi ile
takip edilmekte, l6kosit ve lenfosit sayilarina gore ilac dozlar diizenlenmektedir.
Mikofenolat mofetile bagli GiS yan etkiler nispeten sik gérilmektedir. Bu nedenle
Mikofenolat sodyum preparatina gecilebilir. Safra asidi tutuculari, proton pompasi
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inhibitorleri ve rifampin Mikofenolat serum duzeyini dusurirken asiklovir ve valasik-
lovir serum duzeyini arttirir (89,111). Nakil merkezi bu nedenle tim ilac degisiklikle-
ri hakkinda bilgilendirilmelidir. Immunstpresif ilaclardaki degisiklikler; sadece nakil
merkezi tarafindan yapilmalidir.

Enfeksiyonlar

Akciger nakli alicilari, strekli enfeksiyon riski altindadir ve ameliyat sonrasi donem-
de morbidite ve mortalitenin en énemli nedenlerinden biridir. Birden fazla faktor
nedeni ile havayolu savunma mekanizmalari azalir. Bunlar arasinda cerrahi dener-
vasyon, mukozal bariyer kaybi, bronsiyal arter vaskilarizasyon yoklugu, bozulmus
lenfatik kanallar, oksurtk refleksi ve mukosilier klirensin bozulmus olmasi bulunur.
Nakil sonrasi akcigerlerin cevresel etkenlere ve olasi solunum patojenlerine direk
maruz kalmasi ve rejeksiyonu énlemek icin kullanilan immunsupresif ilaclar enfeksi-
yon riskini arttirir (89). Transplantasyon sonrasi ddnemde zamana gore etken olan
mikroorganizmalar ve nedenleri farklilik gésterir. ilk ay erken postoperatif dénemde
bakteriyel etkenler en sik etkendir ve dondr yada alici kaynak olabilir, cerrahi ve
hastanede yatisa bagli olabilir. Nakil éncesi donér ve alici taramalarinin yapilimasi,
asilama, antimikrobiyal profilaksi ve mikrobiyolojik tetkiklerin yapilmasi enfeksiyon
komplikasyonunun insidansini ve ciddiyetini azaltabilir (112). ilk aydan sonra im-
muUnsurpresif tedavi yogunlugu nedeni ile firsatgi enfeksiyon riski artar. AN sonrasi
ilk 6 ay CMV, EBV, human herpesvirus 6 klinik olarak hastalik yapabilir. Yiksek
immunsUpresyon ile Listeria monocytogenes, Aspergillus Fumigatus ve Pneumo-
cystis firsatcl enfeksiyonlari gelisebilir. Oral valgansiklovir ile profilaksiye ragmen AN
sonrasi ilk bir yilda CMV enfeksiyon riski %30’dur. Primer CMV enfeksiyonu enfekte
hiicre ve vicut sivilarinin direk bulasmasi, yakin fiziksel temas ile gecer. Primer en-
feksiyonu takiben CMV vyillarca viicutta latent olarak kalir. Transplantasyon éncesi
tum aliclarda CMV antikoru (CMV IgG) bakilmalidir. Akciger nakli sonrasi CMV
enfeksiyonu; CMV seropozitif donér organindan, CMV (+) kan GriinG transflzyonu,
Seropozitif alicilda latent enfeksiyonun aktive olmasi veya CMV enfekte bireylerle
yakin fiziksel temas ile olusabilir. CMV enfeksiyonu ve CMV hastaligi birbirinden
farkli tanimlamalardir. CMV enfeksiyonu semptom ve bulgular olmaksizin CMV rep-
likasyonunun olmasidir (113,114). CMV sendromu olarak bilinen semptomatik en-
feksiyonda hastalarda halsizlik, ates, I6kopeni, nonproduktif okstrik ve hipoksemi
ve ayrica santral sinir sistemi, karaciger, gastrointestinal sistem tutulumu ile ilgili
bulgular olabilir. Tanida serum veya bronkoalveolar lavajda CMV virls yiku doku in-
vazyonu ile korele olmayacadi icin kesin tani, akciger dokusunda veya alveolar lavaj
hicrelerinde karakteristik inkltizyon cisimciklerinin veya antijenlerinin gosterilmesini
gerektirir (114). Asemptomatik ya da hafif semptomatik CMV viremisi olan hastalar
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oral Valgansiklovir 900 mg giinde 2 kez verilerek CMV viral yiik negatif olana kadar
tedavi edilmelidir. Oral alamayan ve ciddi CMV hastaligi olan hastalarda Gansiklovir
5 mg/kg glinde 2 kez IV veya Valgansiklovir 1350-1800 mg glinde 2 kez oral veri-
lerek tedavi edilmelidir (115).

Akciger nakli sonrasi erken postoperatif donemde en sik bakteriyel pnémoni-
ler gordldr. Bu donemde direncli Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus
gibi nazokomial etkenler 6n plandadir. Bakteri enfeksiyon kaynagi donér akcigeri,
alicinin altta yatan hastaligi ya da postoperatif yogun bakim olabilir. Donér de-
gerlendirmesi sirasinda alinan kaltur érnekleri yakin takip edilmeli, Greme olmasi
durumunda ampirik olarak alicida baslanmis olan profilaktik antibiyotik tedavisi de-
gistirilmelidir. Akciger nakli sonrasi ge¢ dénem (6. aydan sonraki dénem) toplum
kokenli pndmoni bakteri etkenleri siktir. Bu nedenle rutin olarak nakil éncesi hazirlk
asamasinda pnémokok asisi yapiimali ve nakil sonrasi profilaksiye devam edilmelidir
(116). Kistik fibrozis ve bronsektazi hastalari P. Aeroginosa ve B. Cepacia gibi di-
rencli mikroorganizmalarla kolonize olduklari icin nativ akcigerler cikariimis olsa bile
toraks kavitesinin operasyonda enfekte olmasi nedeni ile diger transplant alicilarina
gore daha ylUksek pnomoni riskine sahiptirler. Tim kistik fibrozis hastalari nakil 6n-
cesi B.cenocepacia ve atipik mikobakteri enfeksiyonu varligi icin taranmalidir. Kistik
fibrozisli hastalarda sik gorilen B.cenocepacia akciger nakli icin rolatif kontrendi-
kasyondur. Atipik mikobakteri enfeksiyonu saptanirsa tedavi edildikten sonra nakil
icin hasta listelenmelidir (73,89).

Pneumocystis pnémonisi, akciger nakli sonrasi diger SOT'na goére bes kat daha sik
goralr. Rutin trimetoprim-stlfametoksazol profilaktik kullanimiyla azaltilabilir. Trime-
toprim stilfametaxazol kombinasyonu haftada 3 gtin dmir boyu verilmelidir (117).

Mantar ile enfeksiyonlar da akciger nakli sonrasi diger SOT'na gore ylksek
oranda goralir ve agirhkli olarak kandida (ekstrapulmoner enfeksiyon) veya As-
pergillus ve daha nadir olarak da Cryptococcus neoformans ve endemik mantarlar
gorulebilir. Kandidemi nakil sonrasi ilk 1 ayda yogun bakimdaki maruziyete bagli,
Aspergillus enfeksiyonu ise %72 ilk 6 ayda ortaya cikar. Aspergillus enfeksiyonu;
%57 trakeabronsiyal aspergillosis, %32 pnémoni, %10 dissemine hastalik seklinde
karsimiza cikabilir. Akcigerler disinda sinUsler, SSS, g6z, vertebra gibi diger alanlar
da etkilenebilir. Serum ve bronkoalveolar lavaj galaktomannan spesifitesi yiksek
ancak sensitivitesi diistk oldugundan kesin tani icin doku 6rneklemesi yapiimalidir.
Tedavide birinci secenek 6-12 hafta voriconazole, alternatif olarak posaconazole,
isavuconazol ve liposomal amphotericin B verilir. invaziv fungal enfeksiyon profilak-
sisi icin inhaler amfoteresin-B (ginde hedef doz 25 mg olacak sekilde) ve sistemik
vorikanazol (200 mg glnde 2 kez) tedavisi akciger transplantasyonu sonrasi ortala-
ma 3—4 ay sure ile kullanilabilir (118).
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Sonug olarak;

Akciger nakli sonrasi gereken immdnsUpresyonun derecesi diger organ nakille-

rine gore daha yulksektir. Ayrica potent ilaclar, idame tedavide ylksek dlzeylerde
ve daha uzun sure verilir. Bu agidan enfeksiyona ve malignitelere yatkinlik ve ilag
toksisitesi yakindan takip edilmelidir. Tibbi komplikasyonlarin erken tespitini kolay-
lastirmak ve bu komplikasyonlar tespit edildiginde hizli midahale etmek icin uygun
izleme ve tarama ile yasam kalitesi ve sagkalim onemli olctde iyilestirilebilir. Bu
nedenle, akciger nakli alicilarini degerlendiren ve yoneten akciger nakli doktorlari
ve diger saghk personeli, basarili nakil sonrasi ortaya ¢ikabilecek bircok olasi tibbi
komplikasyonun farkinda olmalidir.
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BOLUM

Akciger Naklinde Immunsupresif
Tedavi

Pervin Korkmaz Ekren
Ali Ozdil

Akciger nakli terminal donem akciger hastaliklarinda, uygun adaylarda, uygulanan
son tedavi seklidir. Gunimuzde akciger nakli uygulanma orani giderek artmasina
ragmen, uzun donem sonuglari diger organ nakillerine gore yeterince iyi degildir.
immunsupresif tedaviyle organ reddinin énlenmesi ve yogun bakim sartlarindaki
gelismeyle, akciger nakli olgularindaki yasam suresi ve yasam kalitesi olumlu yonde
etkilenmistir. Fakat akciger nakli sonrasi uygulanacak immunsupresif tedavi konusu
hala tartismali ve tedavi yaklasimlari merkezler arasinda farklliklar géstermektedir.

ik akciger nakli sirasindaki immunsupresif tedavi yaklasimi cok sinirliyken (1,2);
diger solid organ nakilleri icin giderek artan immunsupresif ilaclar konusundaki ge-
lismeler, akciger naklindeki immunsupresif tedavi yaklasimina da olumlu katki sag-
lamistir. Tedavide kullanilan ilaclar Amerika Birlesik Devletleri'nde “Food and Drug
Administration” tarafindan hala onay almamistir (2). Turkiye'de de kullanimlari igin
“endikasyon disi ilac kullanim”1 basvurusunda bulunmak gerekmektedir.

Organ nakillerindeki immunsupresif tedavi sematik olarak iki fazdan olusmakta-
dir. Baslangic fazi hizlica adaptif immuniteyi baskilayan indiiksiyon tedavisidir. ikinci
faz ise idame tedavisidir. Bu bolimde akciger naklinde uygulanan geleneksel ve yeni
tedavi yaklasimlarina deginilecektir.

indiiksiyon Tedavisi

induksiyon tedavisinde guclii immunsupresif ajanlar perioperatif ve erken posto-
peratif donemde akut hicresel rejeksiyonu (ACR) 6nlemek (3,4) ve idame tedavi-
sinde kalsinorin inhibtorleri (CNIs)'nin kullanimini geciktirmek, uygulanacak dozu
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azaltmak ve renal fonksiyonlarin toparlamasi icin zaman kazanmak amaciyla kul-
laniimaktadir. 2018 yilinda yayinlanan “International Society for Heart and Lung
Transplantation (ISHLT)” kayitlarina goére, 2016 yilinda akciger transplantasyonu
yapilan yetiskin olgularin %76’sI indUksiyon tedavisi uygulanmistir (5).

indiksiyon tedavisinde IL-2R Antagonistlerini (IL-2RA) kullanim orani artarken,
anti-lenfosit/anti-timosit globulin kullanim oranlari azalma egilimindedir. Tedavi
alan olgularin neredeyse %80’'inde ILR-2Alar kullanilmistir (5). ikinci sirada da po-
liklonal anti-lenfosit antikorlar yer almaktadir.

Basiliximab ve daclizumab, rekombinant chimeric monoklonal antikorlardir.
Ozellikle T lenfosit ylzeyindeki CD25 olarak bilinen IL-2R alfa antijenine baglana-
rak etki gosteren IL2RA'dir. IL-2 resreptor araciligiyla olusan sinyal iletimini bloke
ederek; T hicre cogalmasini ve farklilasmasini, tiketime yol acamadan engeller. lyi
tolere edilmesine ragmen, alloreaktivite ve tolerans arasindaki hassas dengenin bo-
zulmasina yol acabilir (6). Basiliximab 20 mg/giin transplantasyon giini ve posto-
peratif dérdlinct glinde uygulanmaktadir. Nadiren hipersensivite ve sitokin salinim
sendromuna yol acabilmektedir.

Anti-timosit globulin (ATG) bir poliklonal antikordur. Cesitli hiicrelerin ylzeyle-
rindeki antijenlere baglanmakla birlikte en yaygin etkisi T hucreleri Gzerindedir ve
onlarin supresyonuna yol acar (7). Thymoglobulin (tavsan orjinli) 1.5 mg/kg/gin
dozunda en az 6 saatlik inflzyolla verilir ve 2-3 gUn tekrarlanir. ATGAM (at orjinli)
7.5-15 mg/kg/gln ve posttransplat ddnemde 3-5 gin olarak uygulanir. Yan etki-
leri arasinda l6kopeni, sitokin salinim sendromu, anaflaksi, anemi, trombositopeni
ve serum hastaligi yer alirken; artmis enfeksiyon ve malignite riski mevcuttur (7).
Oncesinde glukokortikoid, antihistaminik ve antipretikten olusan premedikasyon
uygulanmasi 6nerilmektedir.

Alemtuzumab, anti-CD52 etkinlikte insan kaynakli monoklonal bir antikordur. T
ve B lenfosit, natural Killer hiicrelerini ve makrofojlari etkiler. Aktivasyonuyla hiicre
lizisi yaparak immunsupresyona yol acar (8,9). B lenfositlerr Gizerindeki etkisi 3-6 ay
kadar, T lenfositler (izerindeki etkisi de 12-24 ay kadar stirmektedir (8,10). intrao-
peratif veya postoperatif yogun bakimda, 30 mg iv inflizyon seklinde tek doz olarak
verilmektedir. En sik yan etki olarak enfeksiyon riski bildirilirken, derin sitopeni ve
inflzyona bagli anaflaksi diger bildirilen yan etkilerdir (11).

International Society for Heart and Lung Transplantation kayitlarindan 4000 has-
tanin retrospektif olarak degerlendirildigi ilk calismada; indiksiyon tedavisinde [L2RA
uygulanan tek veya cift akciger nakli yapilanlar ile ATG uygulanan cift tarafli akciger
nakli yapilan olgularin, dort yillik yasam stresi acisindan indlksiyon tedavisi almayan-
lara gore avantajli olduklari gortlmustar (3). Furya ve ark. Basiliximab ve alemtuzumab
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kullanilan olgular ile indUksiyon tedavisi almayanlari karsilastirmislar hem yasam suresi
hem de kronik rejeksiyona kadar gecen stre agisindan indiksiyon tedavisi alanlar lehi-
ne olumlu sonuglar oldugunu saptamislardir (12). Alemtuzumab etkinligini geleneksel
yaklasim ile karsilastiran meta-analizde; ATG (OR, 0.22; 95% Cl, 0.11-0.42; p<0.001)
ve de Basiliximab (OR, 0.12; 95% Cl, 0.03-0.55; p<0.01) alanlara gore akut rejeksi-
yon saptanma oraninin daha dustk oldugu gdsterilmistir. Yapilan analizde sadece iki
randomize kontrolli calisma icermesine ragmen, alemtuzumab kullaniminin, diger
indUksiyon tedavisinde kullanilan ilaclara gore, akut rejeksiyon gelisimini azaltma agi-
sinda yararl oldugu bulunmustur (OR, 0.18; 95% Cl, 0.09-0.34; p<0.001). Onemli
yan etkisi olan enfeksiyon acisindan degerlendirildiginde de, Alemtuzumab ve basilixi-
mab alanlar arasinda fark saptanmamistir (13). Son olarak yayinlanan, Benazzo ve ark.
tarafindan yapilan retrospektif calismada kronik bobrek yetmezligi indiksiyon tedavisi
almayanlarda %52.2, ATG alanlarda %60, alemtuzumab kullanilanlarda %36.6 ola-
rak bulunmustur (p=0.001). Takiplerinde de ilk iki grubun kreatinin degerleri, alem-
tuzumab alanlara gére anlamli olarak artmistir. ilk bir yil icinde enfeksiyon orani alem-
tuzumab grubunda daha az saptanirken (p<0.001), ilerleyen yillarda oran tersine
dénmustir. Enfeksiyon orani indUksiyon tedavisi almayanlarda %15.8, ATG verilen-
lerde %19.1, alemtuzumab grubunda ise %22.7 olarak bulunmustur (p<0.001); ma-
lignite, aspergillus enfeksiyonu ve CMV hastaligi acisindan U¢ grup arasinda anlamli
fark olmadigr gortlmustar. Bu calisma degerlendirilirken gruplarin hasta demografik
ve perioperatif 6zellikleri arasinda fark oldugu g6ze alinmalidir (14).

GUnUmuzde akciger naklinde uygulanacak indiksiyon tedavisi konusunda kila-

vuz olusturacak kadar anlamli sonuglar hentiz yoktur. Sagkalim Gzerine etkisi de,
cok merkezli klinik calismalar yapilmadikca belirsiz kalacaktir.

idame Tedavisi

Rejeksiyonu azaltmak amaciyla 6mur boyu kullanilmasi gereken idame tedavisi ge-
nellikle Ug ilag grubunun kombinasyonundan olusmaktadir. Bu kombinasyon mer-
kezden merkeze veya hastadan hastaya degismekle birlikte; antimetabolitler (aza-
tioplrin veya mikofenolat), kalsinérin inhibitorleri (cyclosporine veya tacrolimus)
ve kortikosteridden olusmaktadir. Son ISHLT verilerine posttransplantasyon birinci
yilda en sik kullanilan kombinasyon mikofenolat, takrolimus ve prednizondur (5).

Antimetabolitler
Azatiopurin

Kullanima giren ilk anti-proliferatif ilagtir. invivo olarak 6-merkaptopurine dénus-
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taralur ve ardindan olusan bilesikler, kopyalanan hucrelerin DNA'sina dahil olarak
cogalmalarini engellemektedir (15). Sonug olarak T ve B hucrelerinin cogalmasi-
ni, ntkleotid sentezini engelleyerek inhibe etmektedir. Yan etkileri arasinda ciddi
|6kopeni, trombositopeni, anemi, hepatotoksisite (transaminlerde ve kolestaz en-
zimlerinde ylkselme) ve nadiren de pankretit vardir. Bulanti, kusma, ishal gorile-
bilmektedir. Baslama dozu 1-2 mg/kg/glin olarak dnerilmekte (oral veya iv) ve doz
|6kopeni gelismesini dnleyecek sekilde dizenlenmektedir. Tedaviye xanthine oxidase
inhibitorleri eklenecedi zaman, kullanilan azatioplrin dozunun %75 olarak azaltil-
masi gerekmektedir. Clinkl xanthine oxidase inhibitérleri 6-merkaptopurine’in me-
tabolitlerine déntsimUlne neden olmaktadir. Dolayisiyla iki ilagin kombinasyonuyla
kemik iligi supresyonunda ¢nemli artis meydana gelmektedir. Ayrica antikoagulan
olarak kullanilan warfarinin etkisini azaltmaktadir.

Mikofenolat Mofetil

Mikofenolat mofetil ve mikofenolat sodyum’un aktif metaboliti mikofenolik asittir.
Bu metabolit inozine monofosfat dehidrojenaz enzimini inhibe ederek T ve B lenfo-
sit cogalmasini engellemektedir (15).

Mikofenolat mofetil, nakilden 72 saat sonra gliinde iki kez 250 mg olarak bas-
lanmaktadir. Takrolimusla kullanildiginda 2000 mg/gtin, siklosporinle kullanildiginda
3000 mg/gun olacak sekilde kademeli olarak glinde iki kez 250 mg'lik artis yapilir.
Alternatif olarak da tedaviye hedef dozla baslanabilir. Doz ayarlamasi |6kosit sayisina
gdre yapiimaktadir. Bulanti, kusma, ishal ve karin agrisi gibi yan etkileri vardir. ishal
ilac kullanimindan aylar sonra bile ortaya cikabilmektedir. Gastrointestinal intolerans
oldugu takdirde guinlik doz Ug veya dérde boltnerek alinabilir ya da enterik kapli
olan mikofenolat sodyuma gecilir. Oral dozun a¢ olarak alinmasi veya toleransi arttir-
mak icin eger yemekle aliniyorsa hep ayni saatte alinmasi ¢nerilmektedir.

Mikofenolat sodyum, 360 ile 720 mg olacak sekilde glinde oral olarak iki kez,
a¢ karnina alinmaktadir. Mikofenolat mofetilin 1000 mg’i 720 mg mkofenolat sod-
yuma denk gelmektedir. Glnlik doz yine l6kosit degerine gdre ayarlanmaktadir.
Bulanti, kusma, diyare, miyelosupresyon, anemi yan etkileri arasindadir.

McNeil ve ark. tarafindan yapilan uluslararasi calismada azatiopUlrin ve mikofe-
nolat mofetilin, siklosporin ve kortikosteroidle yapilan kombinasyon tedavileri karsi-
lastinimis; iki grup arasinda ACR veya bronsiolitis obliterans sendromu (BOS) gelisi-
mi, 3 yillik yasam sUresi agisindan fark saptanmamistir. Fakat azatiopirin tedavisinin
birakilma orani, mikofenolata gére daha yuksek olarak izlenmistir (%59.6 vs %46.5)
(16). Prospektif, randomize kontrolli olarak yapilan diger calismada yine olgular
siklosporin ve kortikosteroid tedavisine ek olarak azatiopirin veya mikofenolat mo-
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fetil almislar; 6 aydaki biyopsi kanatli grade Il ve Gzeri akut rejeksiyon ve mortalite
oranlari benzer olarak bulunmustur (17).

mTOR inhibitérleri

Sirolimus ve everolimus, mTOR inhibitor sinifinda yer alan iki yeni anti-proliferatif
ilactir. intraselltler immunofilin FK506 baglanma proteinine baglanarak, hiicrelerin
G1 fazindan S fazina gecmesini engellemektedirler. Sonug olarak T lenfosit aktivas-
yonunu ve ¢ogalmasini inhibe ederler (15). mTOR inhibitorlerine, yara iyilesmesinde
gecikmeye neden olmasi nedeniyle en az nakilden 3 ay sonra baslanmalidir.

Sirolimus  siklosporinle kullanildiginda, siklosporinin dozu 1/2-2/3 oraninda
azaltiimalidir. Ayrica siklosporinden doért saat sonra alinmalidir. Baslangic dozu
oral olarak 2mg/gundur. Tedavide kalsindrin inhibitéri yoksa trough kan duzeyi-
nin 8-12 ng/mL arasinda, kalsindrin inhibitérd kullaniliyorsa kan diizeyinin 4-8 ng/
mL arasinda olacak sekilde dozun ayarlanmasi gerekmektedir. Hedef dlizeye tedavi
baslangicindan 3-4 gin, her hangi bir doz degisikligi yapildigi takdirde de yedi
gln sonra ulasilir. Karaciger fonksiyon testlerinin takibi énemlidir. Artmis derin ven
trombUsuU riskini beraberinde getirmektedir. Yara iyilesmesinde gecikme, havayolu
anastomozunda 6lumcdl olabilecek ayrismalar, miyelosupresyon, bulanti, kusma ve
akciger toksisitesi dnemli yan etkilerindendir.

Everolimus, 1.5 mg oral olarak her 12 saatte bir olacak sekilde baslanir. Sik-
losporin ve glikokortikoid ile kombinasyon seklinde kullanildiginda trough kan du-
zeyi 3—12 ng/mL arasinda olacak sekilde doz ayarlamasi yapilmaktadir. Takrolimusla
kullanildiginda hedef kan dizeyine ulasmak icin siklosporinle kombinasyonuna gore
hedef diizeye ulasmak amaciyla daha ylksek dozda alinmasi gerekebilir. Karaciger
ve bobrek fonksiyon testlerinin, kan sekerinin takibi gerekmektedir.

Ozelikle mTOR inhibitérlerini tedaviye eklenmesiyle, kalsinérin inhibitér dozla-
rinin dustlecegi ve en dnemli yan etkilerden biri olan nefrotoksisitenin azalacagi
dustinulmustir. YUz doksan akciger nakli yapilan hasta, transplantasyonun 28.
gunl mikofenolat mofetil veya everolimus alacak sekilde randomize edildiklerinde;
siklosporin dozu %20-28 kadar everolimus alan olgularda azalmistir. Biyopsi kanitlh
ACR, BOS, CMV viremi, I6kopeni ve alt solunum yolu enfeksiyon oranlari everolimus
grubunda daha az olarak saptanmistir. Fakat burada calismaya dahil olan olgularin
sadece %51'i calismayl tamamlayabilmis ve birincil sonlanim noktasi olan BOS’suz
gecen yasam sUresini saptamak igin de calismanin gucul yeterli degildir. Ayrica ilag
iliskili trombotik mikroanjiopatiyi de iceren ciddi yan etkiler yine everolimus gru-
bunda daha ylksek olarak gozlenmistir. On ikinci ve 24. aydaki renal fonksiyonlar
arasinda da gruplar arasinda fark bulunmamustir (18). Uc yillik BOS'suz gecen stireyi
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degerlendiren, 165 hastanin yer aldigi diger calismada da olgulara siklosporin ve
steroide ek olarak, tedavide everolimus veya mikofenolat sodyum verilmistir. Evero-
limus nakilden 1-3 ay sonra anastomoz iyilesmesinden sonra baslanmistir. BOS'suz
gecen sure iki grupta benzerken; ACR, I6kopeni, diyare ve CMV enfeksiyonu miko-
fenolat sodyum alan grupta daha ylksek oranda izlenmistir. Renal fonksiyonlarda
yine her hangi bir fark saptanmamistir (19).

Belatacept

Antijen sunan hcrelerin ylzeyindeki ko-stimulator ligandlarina baglanarak selektif
ko-stimulator blokaji yapar. Boylece T hucrelerinin aktivasyonunu engellemis olur.
Bobrek transplantasyonu yapilan olgularda kullanim onayi bulunmaktadir. Bu olgular-
da siklosporin kullananlara gére; glomertler filtrasyonun, greft ve hasta yasam suresi-
nin arttigi, metabolik ve kardiyovaskuler durumlarinin dizeldigi goézlenmistir (20,21).

Renal fonksiyonlar tzerine olumlu etkisi olan bu ilacin, akciger nakli yapilan ve
CNI kullanamayan olgulardaki kullanimiyla ilgili literattrde olgu serileri disinda yete-
rince bilgi bulunmamaktadir (22,23).

Kalsinérin inhibitorleri
Siklosporin

ilk kullanilan kalsinérin inhibitéridar. T lenfositlerindeki intraselliiler siklofiline bagla-
narak, IL-2 ve diger inflamatuar proteinlerin transkripsiyonuna engel olmaktadir. Boy-
lece T lenfositlerinin aktivasyonunu ve ¢ogalmasini inhibe etmektedir (24). 2-3 mg/
kg/gun iv. 24 saate inflzyon veya giinde iki kez, dort saatlik inflizyonla 1-1.5 mg/kg
olacak sekilde hasta oral formunu alana kadar uygulanir. Oral doz 3-5 mg/kg, glinde
iki kez olacak sekilde verilir. Terépatik doz araligi icin trough (C0) degeri veya alinan
dozdan iki saat sonra bakilan C2 degeri monitorize edilmektedir. Akciger transplan-
tasyonu olgulari icin egri altinda kalan alanin, C2 degeriyle CO’dan daha iyi korele ol-
dugu gosterilmistir (25). Doz ayarlamasi CO icin 250-350 ng/mL ve C2 igin 900-1200
ng/mL araliginda olacak sekilde yapilir. Magnezyum, potasyum ve renal fonksiyonlarin
takibi dnemlidir. Sitokrom P450 enzimi tarafindan metabolize edildiginden dolayi bir-
cok ilacla kan duzeyi degisebilmektedir. Dolayisyla ilac-ilag etkilesimine dikkat edilme-
lidir. Nefrotoksisite, hipertansiyon, hiperlipidemi, diyabet, gingival hipertrofi, nérotok-
sisite (tremor, bas agrisi, ensefalopati, lokal kayip) ve hirstitizm énemli yan etkileridir.

Takrolimus

intraselller FKBP12'ye baglanarak olusturdugu kompleksle IL-2"yi iceren sitokinlerin
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sentezini bloke ederek, T lenfosit cogalmasini ve aktivasyonunu énlemektedir (26).
Siklosporinden 10-100 kat daha gulclidir. Paranteral baslangic dozu 0.03-0.05
mg/kg/gun, 24 saat inflzyon olarak veya bu doz ikiye bélinmus sekilde 4 saatlik
infizyon seklinde uygulanabilir. Oral doza gecildiginde paranteral dozun dort kati
olarak tedavi diizenlenir. Oral tedaviyi tolere edemeyen ve toksisite nedeniyle iv.
uygulamadan kacinilan olgularda, takrolimus kapsultin oral dozunun yarisi kadar
sublingual uygulanmasi diger bir alternatiftir (27). Sublingual doz 0.04-0.05 mg/
kg/gun ve ikiye bolinmus olarak uygulanir. Doz ayarlamasi trough kan dizeyi 8-15
ng/mL olacak sekilde ayarlanir.

Takrolimusa bagli komplikasyonlari azaltmak icin yeni formdller Gzerinde calisil-
mistir. Uzun salinimli, giinde tek doz kullanilan preperatla farmakokinetik, teropa-
tik araligin optimizasyonu ve hastanin uyumu acisindan olumlu etkilerinin oldugu
gosterilmistir (28) 28. Toropetik aralikta kalan ilag stresinin artmasiyla kronik re-
jeksiyonda, ACR'de ve akut bobrek hasarlanmasinda énemli azalmalar mevcuttur
(2). Akciger naklinde kullanimi icin onay alinmamasina ragmen pratikte kullanimi
giderek artmaktadir.

Kan sekeri, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri, kalsiyjum-magnezyum ve
potasyum duzeyi kontrol edilmelidir. Sitokrom P450 enzim sistemiyle metabolize
oldugundan ilac-ilac etkilesimine dikkat edilmelidir. Renal disfonksiyon, diyabet, hi-
pertansiyon, hiperlipidemi, mental durumda degisiklik, bas agrisi ve fokal nérolojik
kayip yan etkileri arasinda yer almaktadir. Siklosporine gére daha az hipertansiyon
ve hiperlipidemiye yol acarken, daha cok diyabet gelisimine ve nérotoksisiteye ne-
den olmaktadir (27,29-31).

Kortikosteroid

Kortikosteroid solid organ nakillerinde hem indiksiyon ve idame tedavisinde hem
de ACR tedavisinde en 6nemli ilactir. En sik olarak metilprednizolon ve prednizon
kullanilmaktadir. Anti-inflamatuar etkisini NFkB yolagini inhibe ederek; T hlcre co-
galmasini onleyerek, makrofaj aktivitesini azaltarak, sitokin Gretimini inhibe ede-
rek ve lenfosit migrasyonunu degistirerek géstermekedir (32). Operasyon sirasinda
500-1000 mg olarak baslanmakta ve kademeli olarak haftalar ve aylar icinde doz
azaltilarak 5-10 mg/gun olacak sekilde tedaviye devam edilmektedir. Hipertansiyon,
kilo alma, hiperlipidemi, hiperglisemi ve diyabet, osteoporoz ve artmis kirik riski, ka-
tarakt gelisimi, yara iyilesmesinde gecikme, psikolojik sorunlar ve enfeksiyon riskinde
artis gibi yan etkileri vardir. Rejeksiyon gelisim riski nedeniyle steroidin tamamen
kesilmesi s6z konusu olmamakla birlikte, yan etkilerinden kaginmak amaciyla doz
mumkdn olan en kisa slrede, optimal akciger fonksiyonlarini saglayacak sekilde,
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dusarilmelidir. Akciger naklinde steroid icermeyen tedavi rejimleri neredeyse yok
denecek kadar azdir ve bunlarda da sinirli basari s6z konusudur (33,34).

Antikor Aracili Rejeksiyonda Kullanilan ilaclar

Son zamanlarda akciger nakli alicilarinda, tanimlamasi icin gorus birligi olusturul-
masina ragmen tedavisiyle ilgili henlz bir netlik yoktur. Alici tarafindan donér spe-
sifik HLA'lara karsi antikor olusmakta ve gerceklesen immunuolojik olaylar sonucu,
yeni akciger fonksiyon kaybetmektedir (35). Tedavideki temel yaklasim alicinin do-
lasiminda bulunan bu antikorlari yikmak veya uzaklastirmak olmasina ragmen klinik
yanit yetersizdir. Literatlrde paranteral olarak metilprednizolon, immune globdlin
(IVIG), plazmaferez ve rituximabin kullanildigi gortlmektedir (36).

Bortezomib, proteazom inhibitéridir ve pro-apoptotik etkisi vardir. Akciger nak-
linde operasyon dncesi desensitizasyon ve antikor aracili rejeksiyon tedavisinde kulla-
nilmis; olumlu sonuclar kadar olumsuz sonuclar da bildirilmistir (37,38). Doza bagli
trombositopeni, nefrotksisite, inatcl bulanti, CMV hastaligi ve akciger enfeksiyonu gibi
yan etkileri mevcuttur. Carfizomib, ikinci jenerasyon proteazom inhibitoridur. Geri
donUsimsiz baglanti aktivitesi, uzun yarilanma 6émrU ve daha selektif etkisi vardir.

Eculizumab ise Anti-C5 antikorudur. Akciger nakli olan ve multiple Class-Il DR
ve DQ DSA araciligiyla antikor aracilikli rejeksiyon gelisen olguda; bortezomab, ri-
tuximab, IVIG ve plazmaferezin yaninda tedaviye eklenmistir. Olgunun ECMO’dan
ayrilmasinin ve radyolojik dizelmesinin tedaviye eculizumab’in eklenmesiyle oldugu
gozlenmistir (39).

Akciger nakli diger solid organ nakillerine gére hem calismalarda hem de yeni
immunsupresanlarin tedavide kullanilmasinda geriden gelmektedir. Kalsindrin in-
hibitorleri hala idame tedavisinde en 6nemli ila¢ olma 6zelligini korumaktadir. Bu
ilaclarin kullanimiyla da énemli yan etkiler gorulebilmekte, artan yas ve daha cok
komorbiditesi olan olgularin akciger nakline gitmesiyle de yan etki gelisme riski art-
maktadir. Ozellikle renal fonksiyonlari daha az etkileyecek molekiil ve tedavi kombi-
nasyonlari dnem tasimaktadir. Ayrica gerek indtksiyon gerek de idame tedavisinin
transplantasyon merkezleri arasinda farklilik gosterebilecegi ve de tedavilerin bireye
gore dizenlenecegi unutulmamalidir.
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