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PANEL 1

“KKOAH Ataklan”
Oturum Baskanlarn

Atakda Inflamasyon

Atakta Dedisen Yasam Kalitesi

Ataklarin Cnlenmesi

Muzeyyen ERK, Mecit SUERDEM
Fisun KARADAG

Banu SALEPC]

Veysel YILMAZ



KOAH ATAKTA iINFLAMASYON
Fisun KARADAG
Adnan Menderes Universitesi Tip Faklitesi, Gogus Hastaliklar Anabilim Dali, Aydin

KOAH tarimi gegmiste solunum patofizyolojisine dayaniyordu: tam geri donusumlt olmayan ve genellikle progresif hava akimi
kisithhdi. Gunimuzde ise bu hava akimi kisithiginin anormal bir inflamatuvar yanitia iliskili oldugu ve hastaligin agirhgina katkida
bulunan ekstrapulmoner etkileri de oldugu bilinmektedir. KOAH atak tanimi ise GOLD tarafindan “hastaligin dogal gidisati sirasinda
hastanin bazal dispne, dkslrlk, ve/veya balgaminda normal gunltk degisimlerin otesinde, akut baslangicli, ve hastanin KOAH
tedavisinde degisiklik gerektirebilecek bir olay” olarak yapilmistir.

Onceki yillarda KOAH atak tanimi iki sekilde yapiimistir: Semptom-temelli tanimda subjektif bir dederlendirme sz konusudur
ve hastalarda semptomlann kotulesme esikleri farkh olabilir. Olay-temelli tanim ise doktora basvuru/ hastaneye yatis/ek tedavi
gereksinimine dayanarak yapilmistir ancak hastalar semptomlarda artis olsa bile saglik kurulusuna basvurmayabilir. Daha objektif
tanim icin fizyolojik veya biyolojik gtstergelere gereksinim vardir.

KOAH sistemik bir hastalik olarak kabul edildigi halde, ataklar sadece solunum semptomlari ile {dispne, Sksurdk, balgam)
tanimlanmistir. Halbuki KOAH ataklarinda yorgunluk, uyku bozukluklan gibi sistemik semptomiar da gorulmektedir. Ataklar solunum
fonksiyon kaybini hiziandirmakta, yasam kalitesini bozmakta, mortaliteyi artirmaktadir.

KOAH ataklannin bu gicli etkilerine ragmen, atagin hicresel ve molekdler mekanizmalarina iliskin yeterli bilgi yoktur. Ataklarin énlenmesi
ve tedavisinde yeni ve daha etkili yollar gelistirmek igin, bu mekanizmalann daha iyi anlagimas gerekmektedir. Atagin biyolojik bir gostergesi
pulunabilirse atagin tanisinda ve tedaviye yaniti dederlendirmede kullanilabilecedi gibi atagin adirhds ve etiyolojisi hakkinda da bilgi verebilir.

Son yillardaki calismalar agik¢a ortaya koymustur ki KOAH ataklan inflamatuvar olaylardir ve hem havayolu, hem de sistemik
inflamasyonda artis s6z konusudur. Yapilan ¢alismalarda indukte balgamda nétrofil, eozinofil ve lenfosit sayisinin arttigi, CD4/CD8
oraninin dastidgl, MPO, TNF-, IL-6, IL-8, LTB4 gibi bircok inflamatuvar gostergede artis oldugu bildirilmistir. Ataklar sirasinda havayolu
inflamasyonunun derecesi ile sistemik akut-faz yanity arasinda direk bir korelasyon oldugu gosterilmistir. KOAH atag sirasinda plazma
diizeyi artan sistemik mediatorler arasinda CRP, copeptin, IL-8, IL-6, TNF-o, leptin, ECP, MPO, a.1-antitrypsin, LTE4/B4, fibrinogen,
MPIF-1, sICAM-1, adiponectin sayilabilir. KOAHta inflamatuvar gostergelerle atak sikhig arasindaki iliski atagin inflamatuvar kaskadin
amplifikasyonu ile olustugunu distndurmektedir. Yapilan calismalar géstermistir ki sistemik inflamasyon ile KOAH ataklan arasindaki
iliski cok yonlidir ve cok sayida gostergeyi arastirma gerekliligi vardir. Calisilan biyolojik géstergelerden cogunun klinik degerlendirmeye
katkida bulunmamasinin nedeni KOAH ataklarinin heterojenligi olabilir.

KOAH atakta bakteriyel infeksiyonlarin roli: Bakteriler ataklarin ana infeksiyoz etkeni olarak gorulse de, ataktaki kesin rolleri
tartismalidir, ciink( stabil KOAH olgularinda da bakteriyel kolonizasyon siklikla saptanabilmektedir. Bronkoskopik drnekleme ile ataktaki
olgulann %50'sinde, stabillerin ise %25-30'unda bakteri izole edilmistir. KOAH' 1IN agirhid arttikca bakteri izole edilme orani ve Gr(-
bakteri izolasyonu artmaktadir. KOAH olgularinda bakteriyal kolonizasyon siklikla mevcuttur ve indlkte balgamda inflamatuvar
gostergelerin artisi ile iliskilidir. Bakteriyal kolonizasyon/balgamda artrmis inflamatuvar géstergeler ile ataklarin sikligr arasinda da iliski
gosterilmistir. Bakteriyal ataklar balgamda artmis aktive notrofil sayisi ile iliskilidir. Aktive nétrofil sayisi antibiyotik tedavisi ile azalir.

KOAH atakta viral infeksiyoniarin rolii: Viral infeksiyonla seyreden KOAH ataklarinda balgamda nétrofil ve eozinofil sayisinda
artis gorullr. Ataklarda viral ve bakteriyal infeksiyonlarn birlikteligi de siktir ve ko-infeksiyon daha agir ataga yol acabilir. H. influenzae
ile birlikte rhinovirus infeksiyonu olanlarda FEV|'de daha fazla dusus ve serum IL-6 ve balgam IL-8'de daha fazla artis gozlenmistir.

KOAH atakta infeksiyon disindaki mekanizmalar: KOAH atag! ile hastaneye yatslarin sulfur dioksit, ozon, nitrojen dioksit
ve partikdllerin atmosferik duzeyleri yukseldiginde arttigi bildirilmistir. Partikdller oksidatif stresi indlklemekte ve bu da NF-kB
aktivasyonuna, histon asetilasyonuna ve IL-8 artisina neden olmaktadir. Yapilan calismalar viral infeksiyon ile hava kirliligi arasinda
bir iliski oldugunu da disundUrmektedir.

Oksidatif Stres ve KOAH Atagi: KOAH ataklannda hem pulmoner, hem sistemik oksidatif stres gostergelerinde artis oldugu, antioksidan
kapasitenin ise azaldidi gosteriimistir. Ataklarda oksidatif stresin indGksiyonu, ataklarn sigaranin baslathdi puimoner patolojiyi artinp solunum
fonksiyon kaybini hizlandimasinin mekanizmalanindan biri olabilir. Atak sirasinda artan nitratif stresin gostergesi olarak ekshale NO da artar.

Sonuc olarak gunimuzde inflamasyon KOAH'In énemli bir patolojik 6zelligi olarak taninmaktadir ve ataklar artmis puimoner
ve sistemik inflamasyonun Klinik bulgularinin temsilcisi olarak kabul edilmektedir. Inflarmasyonun azaltiimasi KOAH olgularinin tedavisi
ve izleminde ataklarin yikani ve solunum fonksiyon kaybini azaltmak icin yeni acihmiar sadlayabilecektir.

KOAH AKUT ATAKTA DEGISEN YASAM KALITESI
Banu SALEPGi
Dr. Latfi Kirdar Kartal EGitim ve Arastirma Hastanesi, Istanbul

KOAH Akut Atak Nedir ?

2006'da yayinlanan GOLD raporuna gore “KOAH hastaliginin dogal seyrinde gunlik dedisimden ziyade akut olarak stabil tedavide
degisiklik gerektiren, bazal dispne dUzeyinde aruis, Okstrlk ve /veya balgam miktannda artis ile karakterize durum” olarak tanimlanmistir.

Akut atak, KOAH' ta hastaneye basvuru, morbidite ve mortalitenin en dnemli sebebidir. Akut atak nedeniyle hastaneye sik
basvurular hastanin yasam kalitesinde bozulma ve gunlik yasam aktivitelerinde azalmaya sebep olur.

Akut Atak Semptomilari

1987'de Anthonisen ve arkadaslari tarafindan 3 spesifik semptom tanimlanmustir;
1. Balgam miktarinda artis

2. Balgam puartlans

3. Nefes darhiginda artis

Atak Siddeti

Anthonisen’in tanimladig atak siddetine gore 3 tip atak siddeti belirlenmis;

1. Tip 1 Atak: Hastada 3 major semptom da mevcuttur.

2. Tip 2 Atak: Hastada 2 major semptom mevcuttur.

3. Tip 3 Atak: Hastada 1 major semptom ve ek olarak st solunum yolu enfeksiyonu, wheezing'de ve ékstrdkte artis, tasipne

veya tasikardi de mevcuttur.



Gerektirdigi tedaviye gore atak siddeti:

1. Hafif Atak : Sadece kullanilan inhaler bronkodilatatérde artis gerektirir.
2. Orta Siddette Atak: Sistemik steroid tedavisi gerektirir.

3. Siddetli Atak: Hastaneye yatis gerektirir,

Uygulanan tedavi ve klinik bulgulara gore atak siddeti:

1. Hafif Atak: Steroid gerekmeden sadece antibiotik ile tedavi edilen ve solunum yetmezligi olmayan atak

. Orta Atak: Steroid tedavisi gereken |{Antibiotik ile veya degil) ve solunum yetmezligi olmayan atak

. siddetli Atak: Tip 1 solunum yetmezIigi meveut. Hipoksemi var, hiperkapni ve asidoz yok. PaO2<60 mmHg, PaCO2<45 mmHg.
. Cok Siddetli Atak: Tip 2 solunum yetmezligi mevcut. Kompanse hipoksemi ve hiperkapni var, asidoz yok. PaO2<60 mmHg,
PaCO2>45 mmHg, pH>7.35.

Hayati Tehdit Eden Atak: Dekompanse hipoksemi, hiperkapni ve asidoz ile birlikte tip 2 solunum yetmezlidgi mevecut. PaO2<60
mmHg, PaCO2>45 mmHg, pH<7.35.
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Atagin siddeti altta yatan hastahigin siddeti ile ilgilidir. Hafif KOAHllar cok nadir atak gecirirken orta ve siddetli KOAHta daha
fazla sayida ve daha siddetli atak gézlenmektedir. Sik atak geciren KOAH'lilarda daha fazla havayolu inflamasyonu, FEV1'de daha
huzli azalma ve daha kotl yasam kalitesi mevcuttur,

Akut Atakta Klinik Degerlendirme
1. Semptomlann degerlendirilmesi

2. Fizyolojik dlctimler ( FEV1 gibi )

3. Yasam kalitesinin degerlendirilmesi

Yasam Kalitesi Nedir ?
Hastanin kendi durumunu kendi klturd ve degerler sistemi icinde algilamasidir. Bu kavram icinde fiziksel ve ruhsal saglik, sosyal ve
ailesel iliskiler, kisisel inanclar, beklentiler ve guinlUk yasam sekli yer alir. Istenilen ve sGrdardlen yasam bicimi arasindaki farki yansitir.

Saglikla iligkili Yasam Kalitesi

Saglik Durumu; Saghdin kisinin performansina ve gunllk yasam aktivitelerine etkisini gosterir. Saghda bagh yasam kalitesi ve
fonksiyonel durumu icerir.

Saglikla Iliskili Yasam Kalitesi; Hastarin kendisinin rapor etigi saglhk durumudur.

Fonksiyonel Durum: Kisinin ganlak fiziksel, emosyonel ve sosyal aktiviteleri yerine getirebilme yetisidir. Fonksiyonel durum
dederlendirmesi fizyolojik testler (FEV1), egzersiz testleri (6 dk yGrume testi), psikolojik ve sosyal degerlendirme ile yapilir.

KOAH'ta Yasam Kalitesi Nicin Onemiidir 7

KOAH'ta sik gecirilen ataklar hava akimi kisitlanmasinin daha fazla ilerlemesine ve buna bagli olarak ta hastada ilerleyici dispne,
egzersiz kapasitesinde azalma, fiziksel inaktivite ve kondisyon kaybina yol acarak hastanin yasam kalitesini azaltr. KOAH'ta yasam
kalitesini bozan en onemli semptom dispne (nefes darlidi) dir. Fakat multisistemik bir hastalik oldugu icin sadece dispne degil kas
yorguniugu da yasam kalitesinin bozulmasina yol acar. FEV1'deki azalma hastalik ciddiyeti ve prognozu hakkinda bilgi vermekle
birlikte akut atakta FEV1'deki degisim minimal olup hastanin semptornlan ve yasam kalitesi ile korele degildir. Son yillarda KOAH
hastaliginin ciddiyetinin ve survisinin belirlenmesinde anketlerle yapilan fonksiyonel degerlendirme; yas, FEVI ve yarime testine
gore daha énemli bir belirtec olarak kabul edilmektedir.

Dispne Nedir ?
Bir cok tammi yapiimistir. ATS'ye gére “Farkh yogunlukta duyumlardan olusan, nefes aimada yasanan subjektif bir rahatsizhk”
olarak tanimlanmistir.

Dispne Olciim Yéntemleri;
- Dispne skalalar

- Egzersiz testleri

- Yasam kalitesi anketleri

Dispne Skalalari
1. Direkt ydntemler: Dispneyi direkt olarak fiziksel aktivite sirasinda élcerler.
2. indirekt Yéntemler: Yakin ge¢miste ganlik aktiviteler sirasinda yasanan dispnenin etkilerini sorgularlar.

Dispneyi dlcen Direkt Yontemler
1. Vizlel Analog Skala
2. Modifiye Borg Skalasi

Dispneyi Olcen indirekt Yéntemler

. Oksijen Tuketim Diyagrami (OTD)

Medical Research Council (MRC) Dispne Skalasi

Bazal Dispne Indeksi (BDI)

Gegcis Dispne Indeksi (TDI)

San Diego California Universitesi Nefes Darlicj Sorgulamasi (UCSDQ)
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Egzersiz Testleri

Hastaya egzersiz yaptinlarak dispne duzeyini dlcen testlerdir. En yaygin kullanilan 6 dakika yGrime testidir. Bu test kolay
uygulanan, iyi tlere edilen, ucuz bir yéntemdir. Hastarin 30 metrelik bir koridorda 6 dakika boyunca ytridagu mesafe dlctlerek
uygulanir. Siddetli KOAH'ta FEV1'den badimsiz olarak azalr FEV1 ve BMl'e gore daha iyi bir mortalite belirteci oldugu gésterilmistir.

Yasam Kalitesi Degerlendirmesi

Yasam kalitesini belirleyen aktiviteler;

1. Temel (Primer| Aktiviteler: Yemek yeme, giyinme, Kisisel hijyen ve bir yerden bir yere gitme gibi aktivitelerdir.
2. Enstrimental (Sekonder) Aktiviteler: Yemek pisirme, alisveris yapma, ev isi ve arac kullanma gibi aktivitelerdir.



Yasam Kalitesi Anketleri
Hastanin kendi hissettiklerini, hastaigin gunlik yasam Gzerindeki etkilerini kendi gorus acisi ile yansitan stbjektif degerlendirme
yontemleridir. ideal bir yasam kalitesi anketi; gegerli, glivenilir ve tekrar edilebilir olmahdir. Anketler genel ve hastalida spesifik olarak iki tiptr.

Genel Yasam Kalitesi Anketleri

1. Sickness Impact Profile (SIP)

2. Medical Outcomes Study (MOS)
3. Quality of well Being (QWB)

4. Nottinggham Health Profile (NHP)

Hastahga Spesifik Yasam kalitesi Anketleri

1. Chronic Respiratory Disease Questionnaire (CRQ)

Saint George's Respiratory Questionnaire (SGRQ)

Pulmonary Functional Status and Dyspnea Questionnaire (PFSDQ)
Seattle Obstructive Lung Disease Questionnaire (SOLDQ)

The quality of Life for Respiratory lliness Questionnaire

The Mugeri Faundation Respiratory Failure Questionnaire-28
Shortness of Breath Questionnaire

COPD Control Questionnaire {CCQ)
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Bu anketler icinde en yaygin olarak kullanilan SGRQ olup Turkce dahil 35 dile cevrilmistir. Dider kronik akciger hastaliklarinda
da yaygin olark kullamimaktadir.

Yasam kalltesi ile ilgili bir cok calisma yapilmis olup bu ¢alismalarda genellikle tedavilerin akut atak sikhgina ve yasam kalitesine
atkileri arastirlmistir.

Isolde calismasinda; inhaler steroid ile 3 yiIl boyunca gecirilen atak sayisinda azalma oldudu, placebo alanlarda yasam kalitesindeki
bozulmanin daha fazla oldugu tespit edilmis.Benzer bir calismada; Sik atak gecirenlerde yasam kalitesinde ciddi kétilesme oldugu,
kot yasam kalitesinin atak sayisinda artisa yol actidi tespit edilmis. Bourbeau ve arkadaslarinin calismasinda da ; Sik atak gecirenlerin
yasam kalitesinde belirgin kotulesme, atagin erken tespit edilerek tedavi edilmesi ile yasam kalitesinde diizelme ve hastane yatislarinde
azalma tespit edilmis.Yasam kalitesi anketlerini FEV1 ile karsilastiran calismalarda da ataklar sirasinda FEV1'deki degisim minimal
bulunmusken yasam kalitesinde belirgin kéttlesme oldudu tespit edilmis.

Sonuc olarak; Yasam kalitesi KOAHta hastaligin siddeti arttikca bozulmakta ve bu bozulma ataklar sirasinda daha da belirgin
hale gelmektedir. Son yillarda KOAHta mortalite ve hastalidin ciddiyetinin belirlenmesinde kullaniian énemli bir belirtec olmustur.
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KOAHTA ATAKLARIN ONLENMESi
Veysel YILMAZ
Yedikule Gogus Hastaliklan ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Istanbul

KOAH alevienmeleri, &nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Alevienmeler yasam kalitesini ve hastalidin prognozunu olumsuz yonde
etkiler. Hiperkarbik KOAH'li hastalarda mortalite orani, alevienme ile hastaneye yatanlarda %10, bir yil icinde mekanik ventilasyon gerektiren
hastalarda %40, 3 yil icinde tim nedenli mortalite %49 dur(1). Bu nedenle,alevienmelerin dnlenmesi,erkenden taninmast ve uygun sekiide tedavi
edilmesi, klinik progresyon ve yasam kalitesi Uzerine olan olumsuz etkileri minimize edecek, hastaneye yatis riskini en aza indirecektir(1].

Alevlenmelerin onlenmesi icin tedavi yaklasimlari(2);

1. Immiin fonksiyonun diizeltilmesi.

Alevlenmelerin baslica nedeni viral ve bakteriyel alt solunum yolu infeksiyonlandir(1.2). Kronik kolonizasyona neden olmasi
bakimindan bakteriyel infeksiyonlar ayn bir dneme sahiptir. Bu nedenle KOAH'Il hastalann influenza ve pndmokok agilar ile immunitelerinin
guiclendirilmesi ataklar dnleme de birincil dnlem olarak goriimektedir. influenza ve pnémokok agilan gunimuzde tim KOAH'I hastalara
yapilmasi énerilmektedir. Yapilan bir calismada, influenza agisinin, influenzarmin neden oldugu akut solunumsal infeksiyonlari %76
oraninda azalttigi gdsterilmistir (3).Ulkemizde yapilan bir calismada, influenza asisi yapiian KOAH'll olgulann, son bir yilda, asi olmayan
gruba goére, farklilik anlamli dizeye ulasmis olmasa da, daha az alevlenme gecirdigi saptanmistir (4). KOAH'll hastalarda yapilan
calismalardan, incelemeye deder gérulen, placebo kontrolll alti calismanin, Cochrane Collaboration tarafindan yapilan meta-analizinde,
asilanan gruptaki alevlenme sayisi, placebo grubuna gére anlami olarak dastk bulunmustur (5). KOAH alevlenmelerinde, bakteriyel
nedenlerin basinda streptococcus pneumoniae gelmektedir. Pndmokolk asisi ile olutusturulan pnémokok antikorlan koruyucu immuaniteyi
gelistirerek infeksiyondan korumaktadir (6,7). Ote yandan, pnémokok asisinin, pnomoniye bagh hastaneye yatislar ve komplikasyonlari
azaltud, KOAH ve astim gibi risk grubu hastalarda koruyucu 6zelligi oldugu gésterilmistir (8.9).

2. Non-farmakolojik tedavi
Non-farmakolojik tedaviler, alevienmeleri infektif veya inflamatuvar proceslere karsi koyan konakgi kapasitelerini artirmak
stretiyle énlerler {2). Bunlardan en dnemli olanlardan kisaca bahsedilecektir.
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a. Cerrahi: Volum kicUlticl cerrahi, akciger fonksiyonlarini ve egzersiz kapasitesini artirmaktadir. Strvi uzerine olumiu yénde
etkiledigi bilinmektedir(10).

b. Non-invazif ventilasyon: Non-invazif ventilasyon, persistan hiperkapnili hastalara ¢nerilmektedir. Evde uygulanan non-
invazif ventilasyon destedi egzersiz performansini ve yasam kalitesini artirmakta ve hastane basvurulanini azaltmaktadir (11).

c. Evde oksijen tedavisi: Uzun sUreli oksijen tedavisi, bazi calismalarda tersi sonuclar bildiriimis olsa da, hastane basvurularin
ve alevlenmeleri azalttidi bildiren calismalar mevcuttur(1,12)

d. Pulmoner rehabilitason: Pulmoner rehabilitasyonun KOAH'II hastalarda egzersiz performansini artirdigi ve yasam kalitesini
duzelttigi bilinmektedir. Alevienmeler Uzerine olan dogrudan etkisi ile yapilan cok calisma bulunmasa da, yapilan calismalarda
pulmoner rehabilitasyon alan hastalarin daha az alevienme gecirdikleri gosterilmistir(2).

3. Farmakolojik tedavi
KOAH'in farmakolojik tedavisinin amaclarindan biri de, alevienmeleri onlemektir(1 ). KOAH'INn farmakolojik tedavisinde kullanilan

ilaclar olan; bronkodilatorler, inhaler kortikosteroidler ve bunlarin kombinasyonlar, alevlenmeleri ve hastaneye yatislan azaltmakta
ve alevlenmeler arasi streyi uzatmaktadir(1,2).

a. Bronkodilator ilaclar: Giniimiizde KOAH tedavisinde yaygin olarak kullanilan uzun etkili bronkodilatérierden salmeterol
ve tiotropiumun placeboya gére %20 oraninda alevlenmeleri azaittidji, formoterol'tin orta derecedeld alevienmeleri dnlemede
etkilili oldugu gosterilmistir((13,14,15).

b. Inhaler korikosteroidler: BlyUk serilerde yapilan calismalarda inhaler kortikosteroidlerin FEV1 deki azalmay etkilemedigi
gosterilmistir. Ancak, ayni calismalann alt analizlerinde ve diger bazi calismalarda fluticasone placeboya oranla alevienmelerde
anlamh azaima saptanirken (16), budesonid'le ayni etki elde edilmemistir{17). Keza, fluticasonun tedaviden cikariimasindan
sonra alevlienme sikhidinda artis oldugu gosterilmistir(13).

¢. Kombinasyon tedavileri: Uzun etkili inhaler -2 agonistler ile inhaler kortikosteroidlerin kombin preparatlari, fonksiyonlar
dizeltmede ve alevlenmeleri dnlemede, tek basina kullanima veya placeboya gore, daha etkilidirler. Salmeterol 50 ug/
fluticason 500 pg kombinasyonunun gdnde iki kez uygulamasinin, alevienmeleri %25, steroid gerektiren alevienmeleri
ise, %39 oraninda azalttigi gosterilmistir (18). Baska bir calismada da, benzer doz ve uygulama ile agir ve cok agir KOAH'l
hastalarda, alvienmeleri anlamii olarak azalttigi gdsterilmistir (19). Keza, Formoteral 24 ug/Budesonide 400 ug kombinasyonun,
gunde iki kez uygulamasi da yillik alevienmeleri placeboya crania anlamh olarak azalttig ve bir sonraki alevienme saresini
uzattigi bildirilmistir(20).

e. Mukolitik ve antioksidanlar: Bu grup ilaclarla yapilan calismalardai KOAH alevienmeleri (izerine olumlu etkilerini gosteren
calisma yoktur. En kapsami calisma, N-Acetylcyctein{NAC) ile yapilan 3 yillik calismadir. Bu calismada, NAC grubu ile placebo
grubu arasinda alevienmeler arasinda anlaml fark bulunamamistir. Alt grup analizinde, inhaler kortikosteroid almayan
grupta alevlenme sikhid) daha disik oranda bulunmustur (21).
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RADYASYON PNOMONITI VE OZEFAJITI
Ferah ECE
Bilim Universitesi, Gégus Hastaliklar Anabilim Dali, Istanbul

Akciger kanseri butun dinyada kansere bagh dlumlerin dnde gelen sebeplerindendir. Radyoterapi agr, hemoptizi ve havayolu
obstruksiyonu gibi semtomatik tedavide kullaniimakla birlikte, lokal ileri veya medikal olarak inoperabl KHDAK ve sinirli evre KHAK
tedavisinde yaygin olarak kullanimaktadir. Coguniukla tercih edilen yéntem kemoterapi ile eszamanii kullanimidir. Boylece sagkalimda
artis oldugu gosterilmistir(1). Ancak sadgkalimdaki artis yaninda tedavi komplikasyonu da artmaktadir. Radyasyon tedavisi ile iliskili
en 6nemli komplikasyonlardan biri pnémonitdir. Akciger kanseri hastalarinin sigara icimi ve KOAH nedeniyle solunum kapasiteleri
zaten az oldugundan radyasyonun mumkun oldugunca normal akciger dokusunu koruyarak direkt timor ve lenf nodlarina verilmesine
calisiimaktadir. Ancak konformal RT'nin kullaniimaya baslanmasi bile RT pnomoniti riskini tamamen elimine edememistir. Kategori
>2 RT pnémonit insidansi iki boyutlu RT ile %15, modern konformal RT ile %2-30 arasinda degismektedir(2).

Radyasyon pnémoniti pnémoniye benzer inflamatuar bir reaksiyondur, tipik olarak RT bitiminden 6-24 hafta sonra goruldr.
Patogenezden 2 ayn mekanizma sorumludur. Birincisi; radyasyonun endotel ve epitel hucrelerine direkt toksik hasar akut alveolit
ile sonuclanir. Bu da alveoilerde inflamatuar hiicrelerin birikmesine yol acar, I5kosit birikimi sonunda normal alveolar yapilar bozularak
lenfokin ve monokinler agida cikar, kronik inflamasyon ve fibrozis gelisir. Ikincisi ise; sporadik RT pnémoniti olarak da adlandirian
radyasyon alaninin disinda gelisen reaksiyondur. Bilateral lenfositik alveolit ile sonuclanan immunolojik bir proces oldugu ddsiniimektedir.

Klasik RT pndmoniti 3 ana evrede incelenir: Erken evre [ilk ay icinde): Pnémonitin latent periyodudur. Tipl ve 2 pnémosit kaybi
olusur. Ara evre (1-6 ay arasi): Alveolar bosluga protein kaybi, alveolar duvar kalinlasmast ile karakterizedir. Geg evre (6 ay sonrasi):
Artmis kollajen birikimi ve restriksiyon vardir. Semptomlar ayni pnémoni veya adir grip semptomlarina benzer; oksurik, nefes darhig,
goguste dolgunluk hissi meveuttur. Radyasyon pnémoniti gelisme riskini artiran faktdrlerden en belirgin olanlar radyasyon dozu,
gunldk fraksiyon, radyasyona maruz kalan akciger miktar ve kemoterapi birlikteligidir. Sigara 6ykUsU, kollajen vaskUler hastaliklar,
kotl performans statlsu gibi faktorler de predispozan rol oynar. Bazi kemoterapdtik ajanlar akcigeri RT pndmoniti yéniinde
hassaslasurmaktadir(3). Akciderin alt zonlarinin isinlanmasinin RT pnémoniti riskini artirdigi 6ne sGrulmektedir (4). Kanda TGF-B
yuksekliginin yine RT pnomoniti ile iliskili oldugu gésterilmistir(2).

RT pnémonitinin agirlk derecelendirmesi calisma gruplarina gére farklilik gostermektedir. Agirligina gére RT pnémoniti 4
kategoriye ayrilir: Kategori 1'de radyolojik degisiklikler olmakla beraber hasta asemptomatiktir veya semptomatik olsa da steroide
ihtiyac duymaz. Kategori 2 ve 3 calisma gruplarina gére farkli tanimlanmistir: RTOG' gore narkotik kullanimini gerektiren éksuirdk
ve minimal eforda nefes darhig), SWOG'a goére steroid kullanimini gerektiren semptomlar veya drenaji gerektiren plevral sivi, NCl'a
gore gunluk aktiviteleri etkilemeyen semptomlar vardir. Kategori 3'de RTOG’ gore steroid kullanimini gerektiren siddetli dksurik;
SWOG'a gore oksijen ihtiyaci; NCl'a gére ise oksijen kullanimini gerektiren gunldk aktiviteyi etkileyen semptomlar vardir. Kategori
4'de ventilatuar destek gerekmektedir.

Dikkat edilmesi gereken en énemli konu diger sebeplerin ekarte edilmesidir. Yani KOAH alevienmesi, antibiyotik tedavisi ile
iyilesebilecek bir enfeksiyon ve hatta kalp krizi RT pndmoniti ile kansabilmektedir. RT pnoémoniti genellikle kendiliginden iyilesebilen
bir durum olmasina ragmen bazen hayati tehdit edici olabilmektedir. CT bulgusu olmasina ragmen hastanin semptomlari yoksa
tedavi verilmesi onerilmemektedir. Sikilikla tedavi olarak prednizon 1mg/kg/glin birkac hafta boyunca verilir, daha sonra doz azaltilarak
birkac ay icinde kesilir. Steroid inflamatuar cevabi azaltr ve radyasyondan zarar goren damar ylUzeylerini iyilestirir(5). Normal dokuyu
kemoterapi ve radyoterapinin toksik etkilerinden korudugu dastndlen amifostin kullanimi bazi calismalarda onerilmektedir(6).

Diger bir komplikasyon ézefajittir. Insidansi sadece RT ile %1.3 iken eszamanli kemoradyoterapi ile %14-%52 civarindadir(7,8).
Bu komplikasyonda da radyasyon dozu, fraksinasyon, eszamanli kemoradyoterapi uygulanimi gibi predispozan faktérler mevcuttur.
Maksimum ozefajial doz >58 Gy ve >70 yas RT dzefaijiti riskini artirmaktadir. NCI-CTC’ gére RT &zefajiti 4 kategoriye ayrilir. Kategori
1 asemptomatik hastada baska bir sebeple yapilan endoskopi sirasinda tesadiifen tespit edilen ozefajittir. Kategori 2'de hasta
semptomatiktir ve yeme ahskanhdr degismistir. Kategori 3'de yeterli oral beslenme yapamayan hasta gastrostomi tupine ihtiyac
duyar. Kategori 4 perforasyon veya striktir gibi komplikasyonlarin gelistigi kategoridir. Semptomiar genellikle RT'nin 2-3. haftasinda
ortaya cikar. Baslangicta kat gidalarda yutma guclGga gérillrken zamanla sivilarda da ortaya cikar. Tedavi tamamen semtomatiktir.
Ozefagusu daha fazla irrite etmemek icin yumusak diyet onerilir, yemeklerden énce verilen lidokain, difenhidramin ve nistatin
karisimindan olusan stspansiyon da hastada semptomatik olarak rahatlama saglar. Agir dzefajitte iv sivi ve enteral besienme icin
gastrostomi/jejunostomi tipd tatbik edilir. Amifostin RT pnémonitinde oldugu gibi dzefajitte de denenmis ve eszamanli KT-RT sirasinda
kullaniidiginda kullanilmayan gruba gére anlamli olarak daha disik oranda Ozefajit gorlldGgu rapor edilmistir(6,9). Ancak RTOG
calismasinda ise anlamli bir sonug elde edilememistir(10).
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HIPOKSI FizyoLoJisi
Liitfi CAKAR
istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakuiltesi, Fizyolaji Anabilim Dali, istanbul

Canlilarin yasam ve aktivitelerini sGrdUrebilmeleri icin, devamli enerjiye gereksinimleri vardir. \Vicutta enerji maddelerinin oksijen
ile yakilmasi sirasinda kimyasal enerji, su ve karbondioksit meydana gelir. Zaten viicudun cogunlugunu olusturan su kolayca disan
atlir. Olusan enerji vacut aktiviteleri icin kullanilir. Bu reaksiyonlar icin gerekli oksijenin devamli bir sekilde dis ortamdan alinmasi
ve metabolizma sonucu olusan zehirli karbondioksitin disar atiimasi gerekmektedir.

Istirahat durumunda, deniz dizeyinde hava soluyan sadlikli bir kiside alveolar havanin oksijen parsiyel basinci (PAO2) 90-100
mmHg; arteryel kaninki ise [Pa02) 75-100 mmHg arasinda bulunur ve bu dederler normal olarak kabul edilir. Solunan havadaki
oksijen konsantrasyonunun % 13-21 arasinda degismesi durumunda solunum fazla etkilenmez. Ancak, oksijenin %12'nin altina
dismesi veya 3000 metreden daha yUksek yerlere cikiimasi durumunda, hipoksi meydana gelir. Kanda veya dokularda oksijen
yetmezligini belirtmek icin &zel bir terim olan hipoksemi sézcGgu kullaniimakla birlikte, genel olarak her iki ortamda PO2'nin bu
degerlerin altina dusmesine hipoksi adi veriimektedir. Hipoksi veya hipoksemi; oksijen parsiyel basincinda azalma, oksijen transportunda
uyumsuzluk ve dokularin oksijen kullaniminda yetersizlik sonucu ortaya cikar.

Hipoksi glomus aorticum ve glomus caroticumda lokalize olan periferik kimoreseptérleri, PaO2 degerinin 75 mm Hg'min altina
dusmesinde siddetle uyararak organizmaya yeterli oksijeni saglamak Uzere vantilasyonu artirmaktadir. Herhangi bir nedenle, PaO2'nin
50-75 mm Hg arasinda bulunmasi orta derecede yetersizlik; 50 mm Hg'nin altina dismesi de solunum yetmezligi olarak
degerlendiriimektedir.

Organizmada cok degisik nedenlerle hipoksi olusabilir. Ancak, bunlar Hipoksik hipoksi, Anemik hipoksi, Stagnant veya
iskemik hipoksi ve Histotoksik hipoksi olarak dért genel grupta siniflandinhiriar.

Hipoksik Hipoksi: Organizmada en cok karsilasilan hipoksi ¢esididir. Buna yol acan nedenler asagida tablo halinde verilmektedir.

Hipoksik Hipoksinin Olasi Nedenleri

1. Yiksek irtifaya cikildikga cevre havasinda PO2'nin azalmasi,

2. Hava yolu direncinin artmasi, solunum kaslarinin paralizi, iskelet deformiteleri. bulber solunum merkezlerinin inhibisyonu,
gogus ve akciger elastikiyetinin azalmasi, akciger kollapsi gibi nedenlerle ortaya cikan hipovantilasyon,

3. Diffuzyon alaninda azalma veya kalinlasmazsonucu olusan alveolo-kapiller difflzyon sinirlamalar,

4. Vantilasyon-perflizyon dengesizlikleri,

5. Arterio-venoz anastomozlar: Shunt (Sant).

Anemik Hipoksi: Anormal kan yapimi veya yikimi sonucu eritrosit sayisinin azalmasi, yetersiz veya anormal hemoglobin sentezi,
karbonmonoksit zehirlenmesi, methemoglobin olusumu gibi nedenlerle solunan havada ve arteryel kanda PO2'nin normal olmasina
karsin, kanda tasinan total oksijen miktarinin azaldig hipoksik durumdur. Bu hipoksi cesitinde, arteryel oksijen parsiyel basincinin
normal clmasi nedeniyle periferik kimoreseptérler uyarilamazlar. Yavas olarak gelisen anemilerde, hastalarin oksihemoglobin
dissosiyasyon egrisi, muhtemelen artan 2,3-DPG nedeniyle sada kayar ve doku kapillerlerinde fazladan bir miktar daha oksijen aciga
cikar. Boylece, vendz kandaki oksijen basinci azaldigindan, anemilerde arteriyo-vendz oksijen farki, normale gore ylksek bulunur,
Bu gibi kompansasyon mekanizmalar sonucu, anemik hastalar, istirahatte pek etkilenmedigi halde, egzersizde hizla soluksuz kalirlar.

Hemoglobin; klorit ve nitrat gibi methemoglobine dénustdren ilaclarin alinmasinda veya afinitesi oksijene gdre 250 kat daha
yuksek olan karbonmonoksit gazinin solunmasinda oksijen tasima yetenedini yitirir. Bu nedenle, atmosferde % 0.1 kadar dusuk
karbonmonoksit konsantrasyonuna uzun sireli maruz kalmada, tehlikeli bir hipoksi meydana gelir. % 0.01 konsantrasyon tolere
edilebilen maksimal simirdir. Kanda, % 10 karboksinemoglobin (COHb), egzersizde soluk yetmezligine; % 30 COHb basadris,
huzursuzluk ve muhakeme bozukluguna; % 60 COHb, suur kaybi ve konvUlsiyonlara; % 80 COHb élime neden olur. Sigara icmeyen,
saglikli bir kisinin kaninda eritrositlerin parcalanmasindan dolay: % 0.4 oraninda COHb bulunabilir. Sigara icenlerde ise hemoglobinin
% 5 veya daha fazlasi karbonmonoksit ile bilesik yapar.

Karbonmonoksitin miyeglobine baglanmas, oksijene afinitede oldugu gibi, hemoglobinden cok daha yiiksektir. Bu nedenle,
karbonmonoksit, dzellikle miyokardin oksijen transportunu bozar ve kalp kasini haraplar. Ayni zamanda, merkez sinir sisteminin strekli
hasarina da yol acar.

Stagnant veya iskemik Hipoksi: Kardiyovaskiler sistemin yetersizligi nedeniyle dokularda kan akiminin ¢ok azaldigi ve buna
bagh olarak yeterli oksijenin tasinamadidi durumlarda ortaya cikar. Uzun stre ayni pozisyonda oturma veya soguk ortama maruz
kalma ve pozitif basingli yapay solunum uygulanmas da iskemik hipoksiye neden olmaktadir. Bu tip hipokside vendz oksijen basinci
cok dusuktdr.

Histotoksik Hipoksi: Dokulara yeterli oksijen ulasmasina karsi, siyanGr gibi toksik maddelerle oksijenin transferinden sorumiu
sitokrom ve demir iceren enzim sistemlerinin blokajindan dolayi doku oksidasyonunun bozulmasi ve hiicrelerin oksijeni kullanamamasi
durumlarinda olusan hipoksi cesitidir. Hucreler, kendilerine tasinan oksijeni kullanamadiklarindan histotoksik hipokside venoz oksijen
basinci normal degerinden daha ylksektir ve arteriyo-vendz oksijen farki cok azalmistir. Narkotikler de dokularin dehidrogenaz
sistemlerini bozmak suretiyle siyanirankine benzer bir etki gosterirler.



FARKLI HiPOKSI TIPLERININ ETKILERI
Giilderen SAHIN
istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip FakUltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, istanbul

Bir kisi hipoksiye maruz kaldiginda, azalmis oksijen temini sistemik ve hicresel degismelerle olusan adaptif mekanizmalarla
yeterli oksijenasyon devam ettirilmeye ve dlzeltimeye calisiir. Olusan solunumsal ve kardiyovaskuler cevaplar kompansatordur ve
organ disfonksiyonunu ve doku hasarini énlemeye hizmet eder.

Hipokside kompansasyon mekanizmalarinin yetersizligi hiicresel disfonksiyona neden olarak sonunda donusu olamayan hucre
hasarina yol acabilir.

Hipoksiksi ile olusan transkripsional faktor (Hypoxia-inducible factor HIF) ailesi hem sistemik hem de hicresel seviyelerde bu
homeostatik dedismelerde santral reglator rol oynar. Hipoksiye sistemik yarutlar ventilasyonun artmasl, solunumsal alkaloz, pulmoner
vazokonstriksiyon, pulmoner hipertansiyon, azalmis maksimal oksijen tlketimi, azalmis miyokardial kasilabilirlik ve hematopoetik
cevaplardir.

HIF, protein Grinddr, oksijen verilmesini arttirir veya azalmis oksijen durumuna metabolik adaptasyon saglamak icin fonksiyon
gorur. Eskiden eritropoietin gen ekspresyonunun regllatérl olarak belirlenmisti. Son yillarda kan, akciger, kalp gibi yerlerde
bulunduguna bakiimaksizin 6zellesmis oksijen transfer sistemi oldugu belirtilmektedir.

HIF-1 o« ve B sublnitlerini iceren dimerik transkripsiyon faktoéradir. Normal kosullarda HIF-1a subdniti degredasyon ugrar.
Hipoksiye yanitta degredasyon inhibe edilir ve proteinin hizl birikmesi olusur. Hucresel seviyede yapilan calismalar HIF in direkt ve
indirekt olarak normal gelismede, hipoksiye fizyolojik cevaplarda ve yaygmn bircok hastaliklarin fizyopatolojisinde rol oynadigini
gésterdi. Angiogenez, hiicre blylmesi, apoptosis, enerji metabolizmasi ve vazomotor regllasyonu iceren cesitli fonksiyonel yollann
genlerini regule eder. Ayrica retinal vaskularizasyon ve iskemik retinopatide, serebral iskemide, miyokardial iskemi ile olusan
vaskularizasyonda énemli rol oynayabilir.

Hipoksiye kronik olarak maruz kalinabilir. Kronik hipoksi akcider ve kardiak patolojik hastalikh kisilerde olustugu gibi, ytksek
irtifaya cikan ve buralarda uzun sure kalan kisilerdede gdzlenir. Ylksek irtifada barometrik basincta dusmeye paralel olarak ortaya
cikan inspire edilen oksijen basincindaki disme sonucunda organizmada birtakim fizyolojik degisiklikler géraimekte ve bunu takiben
adaptasyon mekanizmalari gelismektedir. Solunumsal, kardiyovaskiler, hematopoez, santral sinir sistemi, asit-baz dedisimi seklinde
aklimatizasyon gelisir. Yinede butin bu adaptif degisikliklere ragmen yUksek irtifada bir takim hastaliklar gelisir. Bunlar akut dag
hastaligi, yUksek irtifa pulmoner 6dem [HAPE) ve serebral ddem (HACE] dir. Bu hastaliklar 6zellikle hipoksiye bagl hicresel iyon
pompalarinin yetersizligi sonucu ve kan beyin bariyerinde indUsible nitrik oksit sentaz(i NOS) ve vaskUler endotelyel blytme faktorleri
(VEGF) ve bradikinin gibi mediatérlerin biyokimsal degisiklikleri sonucu gelisir.

Hipoksiye aralikli olarak maruz kalinabilir. Tekrarlayan hipoksi episotlarinin normoksik episodlaria kesilmesi bazi fizyolojik
cevaplarda degisimler olusturur. Kronik aralikii hipoksi (CIH) olarak adiandirian bu durum, Obstraktif uyku apndsu (OSA) gibi rekurrent
apndlll hastalarda gozlendigi gibi deniz seviyesinden ylksek irtifaya cikip tekrar deniz seviyesine inen kisilerde de gozlenir ve kardiyo
respiratuar degisiklikler olusur. CIH, kan basincini, sag ventrikller kalp kltlesini, akut hipoksi ve hiperkapniye kan basinci ve sempatik
cevaplan arttirir, uzun streli norokimyasal ve davranissal degisiklikler olusturur, serebral lipid metabolizmasini bozar. Ayrica akut
hipoksiye solunumsal cevapta baslangictaki artis azalma ile takip edilirken, CIH de baslangi¢ eksitatér faz artar. Solunumun uzun
sureli aktivasyonuna yol acar. CIH ile olusan kan basincindaki artistan endotelin-1 sorumiu tutulmaktadir. CIH ye kardiyorespiratuar
cevaplarda reaktif oksijen UrGnleri ve HIF-1 arasinda dnemli ilski vardir.

HIF-1 seviyesine farmakolojik midahale ile cok yaygin olum nedenleri olan kronik akciger hastaligi, miyokardiyal iskemi ve
kanser gibi hastaliklarin tedavilerine katkida bulunulabilecedi ileri sGrGimektedir.
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iMMUN YANITTA TNF-ALFA
Faruk CIFTCi

TNF-Alfa tiberkiiloz (TB) immunopatogenezindeki anahtar sitokinlerden birisidir. T8 infeksiyonundan koruyucu gorevi oldugu
gibi, enfeksiyon baslangicinda ve hastaligin ileri evrelerinde de énemli fonksiyonlar s6z konusudur. M. Tuberculosis veya parcalarina
kars! bir immun yanit olarak insan menonUkleer hiicrelerinden ve ozellikle de alveoler makrofajlardan blytk miktarlarda salgilanir.

inhalasyon yoluyla alveole ulasan tuberkiloz basili eger nonspesifik yollarla yok edilmediyse ilk karsilasacag! hicre alveoler
makrofajdir. Alveoler makrofaj karsilasugi her yabana cisim gibi tiberklloz basilini de fagosite eder. Isin ilginc yani basilin de neslini
devam ettirebilmesi ve hastalik olusturabilmesi icin muhakkak alveoler makrofaj tarafindan fagositozu sarttir. Fagozomun lizozom
ile birlesmesini engelleyen basil, fagozomun zanni parcalayarak sitozol icinde serbest kalir. Boylece basil, cogalmak icin uygun asidik
hiicre ici ortamina kavusur. Basil hizli bir sekilde htcre ici cogalmasini strdrirken, makrofaj bir yandan apopitozisini tetikler bir
yandan da ilk haberci sitokin olan TNF-alfayi salgilar. TNF-alfa bu 6zellidi ile basilin organizmaya girdigini ilk olarak duyuran bir alarm
zili gibidir. TNF-alfa otokrin ozelligi ile alveoler makrofaji tekrar uyararak IL-2'yi salgilattigr gibi ortama CD4 ve CD8 T lenfositlerin,
yeni makrofajlanin, monositlerin ve bir dizi inflamatuar hucrelerin gelmesini saglar. TNF-alfanin bu fonksiyonu TB basiline karsi verilen
immun yanitta vazgecilemez bir ozelliktir.

TNF-alfa grantilasyon olusumunu tetikleyen ézelligi ile T8 enfeksiyonunu sinirlandirma ve basile karsi koruyucu ozelligini de
olusturmaktadir.

Enfeksiyonun gelisimi engellenmez ve hastalik olusursa; bu asamada da TNF-alfa grantlasyon civarindaki kctk damarlarda
tromboz olusturarak likefaksiyon nekrozu olusumuna neden olur. TNF-alfarin bu fonksiyenu hastalik gidisatinda kotu gidisata neden
olur. Bu asamada TNF-alfa ayni zamanda hastalardaki kaseksi ve atesten sorumludurlar.

Olumlu ve olumsuz etkileri ile TNF-alfa TB immunopatogenezinde énemli bir role sahiptir. TNF-alfa saliminin deneysel olarak
engellendigi kobaylarda organizmada 6zelikie de akciger disi organlarda yaygin TB gelisimi géraldr.

ANTI TNF-ALFA KULLANIMINDA RISKLER

Feza UGURMAN

Tumér nekrozis faktor alfa (TNF-o) inhibitorleri (hastalik modifiye edici biyolojik ilaclar) bir stredir, basta romatoid artrit (RA) olmak
Gzere bircok inflamatuar eklem hastaliginin, Chronn hastaliginin, psoriazisin tedavisinde kullaniimaktadirlar. Wegener granulomatozisi,
sarkoidozis, astm, hatta KOAH gibi diger hastaliklarda da denenmektedirler. Yeni molekdller Gzerinde calisiimakla beraber bugin
icin onayl olarak kullanilan 3 madde vardir: Infliksimab, Etanercept, Adalimumab. Bu maddelerin kullarimiar, hedefledikleri hastaligin
tedavisinde getirdikleri basanlar kadar bircolk riski de beraberinde tasimaktadir. TNF-o'nin badisiklik sisteminde oynadidi roller
dustnulecek olursa, bu risklerden en cok bekleneni enfeksiyonlar olacaktr. TNF-o. blokajinin enfeksiyon riskinde artisa yol acip
acmayacad Uzerine yapilan calismalar; calismanin sekline, hastaligin agirlidina, beraberinde kortikosteroid, metotraksat gibi immun
sistemi baskilayan ilaclarin kullanilip kullaniimadigina ve enfeksiyon tarimindaki degisikliklere bagh olarak farkli sonuglar vermistir.
Ulusal kayit sistemleri kullanilarak yapilan cohort calismalari da celiskili sonuclar vermektedir. Onerilen dozlarda kullanildiginda TNF-
o inhibitérleri ile enfeksiyon riskinde bir artis olmayacadi kabul edilmekie beraber ciddi enfeksiyon riskinde, alt solunum yolu
enfeksiyonlarinda, zellikle postoperatif dénemde deri enfeksiyonlarinda ve yumusak doku enfeksiyonlarinda artis oldugunu soyleyen
calismalar da vardir. Enfeksiyonlar cogu kez daha agir hastaligi olan, aktivite derecesi daha ylksek hastalarda, anti-TNF-c. molekdllerle
beraber immiin baskilayici diger ilaclan kullananlarda, yuksek doz TNF-c falanlarda goriimektedir. ileri yas (65 Uzeri), diabetes mellitus
ve énceden var olan bir akcider hastaligi gibi komorbid durumlarin da enfeksiyon gelisimini kolaylastirdigi one saralmastar.

TNF-c inhibitérlerinin enfeksiyon riskini artinp arttrmadigi konusunda sGren tartusmalar bir yana, bu maddelerin kullaniminin

aktif tiberkaloz (Th) riskini artirdidi aciktir. RA basta olmak (zere inflamatuar eklem hastaliklari, gerek hastaligin kendisinin immun
sistemi baskilayici 6zelliginden gerek tedavide kullanilan metotraksat, azathioprin gibi hastalik modifiye edici ilaclar (DMARD) ya da
semptomatik iyilesme saglamak amaciyla kullanilan prednizolon ylUzinden zaten bagisiklik sisteminin baskilanmasiyla seyreden
hastaliklardir. Bagisiklik sisteminde TNF gibi, dzellikle granGlomiarin olusumunda ve varliklarini surdurmelerinde énemli rol oynayan
bir sitokinin inhibe edilmesi, tiberkdloz riskini daha da cogalur. Bugun kullanilan 3 TNF-a inhibitort de, inflixumab ve adalimumab
kullanmimi ile daha fazla olmak Gzere, tiberkilloz riskini arttirmaktadir. Tb insidansi yUksek Glkelerde bu artisin 19 kata kadar ulasabilecegi
bildirilmistir. Sadece TNF-a inhibitdrlerinin kullanimi ile dedil, DMARD alan tam inflamatuar eklem hastalarinda tuberkUloz gelisebilecegi
hatirlanmalidir. Gelisecek olan tiiberkuloz enfeksiyonunun, toplumda gérllen tlberkdloza gore daha fazia atipik yerlesim gosterecedi,
ekstrapulmoner yaylimin bu hastalarda daha cok gortlecedi ve bu ylizden tani konulmasinda soruniar ve gecikmeler yasanabilecegi
de akilda tutulmalidir. Bu hastalarda dissemine yayilm da daha fazla cranlarda gériimektedir. TNF-ct inhibitdrlerinin tlberkiloz riskini
arttirdiginin saptaniimasi ile birlikte bu hastalarn tiberkuloz yontnden taranmailari, takipleri ve gereginde aktif ya da latent enfeksiyonun
tedavi edilmesi zorunlulugu gandeme gelmistir. Her Glke kendi gergeklerine goére bu konuda rehberler gelistirmektedir. Ulkemizde
de Romatoloji Arastirma Egitim Dernegi (RAED) tarafindan énce 2002 de bir uziasi raporu yayimlanmis, bu rapor daha sonra 2005
yilinda tekrar gdzden gecirilmistir. Bu rapordaki éneriler dzetle sunlardir:

1. Anti-TNF tedaviler aktif Th hastaligi olan hastalara, Tb tedavisi bitene kadar kesinlikle verilemez.

2. Anti-TNF tedavisi baslanmasi dislnulen her hastada, anamnez, akciger grafisi ve tberkdlin cilt testi (TCT) ile latent Tb
varldr arastniimali ve dislanmaldir. Aktif Tb hastaligr kuskusu varsa, en az Ug kez balgamda veya mide suyunda basil aranmali,
g6gUs hastaliklar ve Tb uzmani bir hekimden konsultasyon istenmelidir. Kuskulu olgularda, akciger disi Tb olasiligi g6z
ardi edilimemelidir.

3. Eger akciger grafisinde Ust loblarda gecirilmis Tb ile iliskili fibrotik/kalsifik lezyonlar yoksa, gectigimiz 1 yil icinde Tb'lu bir
hasta ile yakin temas dykiisti bulunmuyorsa ve TCT negatif [1-4 mm] ise, bu durumda oncelikle tekrar TCT yapilmasi onerilir.
Tekrarlanan TCT yine 1-4 mm cikarsa, bu hastalara koruyucu tedavi gerekli dedildir. Bununla beraber, hastay izleyen hekim,
belirledidi risk durumuna gore, risk/yarar oranini gézeterek koruyucu tedavi baglama karari verebilir.

4. Asadidaki kosullarda, 9 ay boyunca INH ile Tb koruyucu tedavisi onerilir:

a. Akciger grafisi normal olmasina karsin, TCT pozitifligi (5 mm veya Uzeri) olan hastalar

b. Akciger grafisinde kuskulu fibrotik/kalsifik lezyonlar ve/veya TCT pozitifiigi (5 mm veya Gzeri) olan, ancak akiif Tb hastalidi
dislanmis hastalar

c. Gectigimiz 1 yil icinde aktif Tblu bir hastayla yakin temas icinde bulunanlar

d. Th acisindan yuksek riskli saglik personeli olaniar

Bu mutlak endikasyonlar disinda, hem ilk TCT, hem de tekrar TCT sifir mm olan hastalarda, izleyen hekimin tercihine gore,

risk/yarar oranini gozeterek hastaya koruyucu tedavi verilebilir.
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Ayrica RAED biyolojik ajan kullanan hastalarin kayit olacag bir ulusal kayit sistemi olusturulmasinin gerektiginin de altini
cizmektedir,

Henuz anti-TNF ilag baslanmamis bir hastada aktif Tb saptandiginda, Dogrudan Gozetim (DGT) alunda standart Tb tedavisi
verilir ve anti-TNF ilaclarin verilmesi, Th tedavisi bitene kadar geciktirilir. Ancak bazi kaynaklarca, zorunlu durumlarda bir gégus
hastaliklari uzmaninin onaytyla birlikte tedavinin 2.ayi sonrasinda TNF inhibitérlerinin baslanabilecedi belirtimektedir. Anti-TNF tedavi
oncesi, latent Tb enfeksiyon tedavisinin de bitmesinin bekienmesi tavsiye edilir; ama gerektiginde, 1.ay sonrasinda anti-TNF tedavi
baslanabilir. Anti-TNF ilaclar alindidi sirada gelisen aktif Th'da da standart Tb tedavi 6nerilir. Bu durumda anti-TNF tedavinin kesilmesi
konusunda goérus ayriliklan vardir. TNF inhibitérleri kesilmeden Tb tedavisinin basarlyla yapilabilecedi dusuntlmektedir. Hicbir tedavi
ylzde ylz koruyucu degildir ve dzellikle Tb insidansi ylksek Glkelerde aktif T, reaktivasyon kadar yeni bir enfeksiyon kapilmas
sonucunda da gelisebilmektedir. Bu yiizden latent Th enfeksiyon tedavisi verilmis olsa bile, anti-TNF tedavi alan her hasta yakindan
takip edilmelidir.

Tuberklloz disinda TNF-o inhibitorl kullanimi ile diger hicre ici enfeksiyonlarda da (legionela, listeria monocytogenes ve
salmonella) artis bildirilmistir. Koksidiomikozis, histoplazmozis ve nonttberkiloz mikobakteri gibi granUlomatoz enfeksiyonlar da,
anti-TNF ilaclarin kullaniimasiyla ortaya cikabilirler.

TNF-a inhibitérlerinin kullaniimasinin yayginlasmasi ile enfeksiyon disinda bazi komplikasyonlarin gelistigi konusunda yayinlar
artmaktadir. TNF-a blokaji ile kalp yetmezligi riskinin arttigi éne striimus ve kalp yetmezligi varlidi bazi Glkelerin rehberlerine TNF
inhibitor kullanimi icin kontrendikasyon olarak girmisse de, tam aksi yonde bir calisma da mevcuttur., Yine, var olan intersitisyel akciger
hastaliginin arttigi ya da TNF-o inhibisyonu ile beraber intersitisyel akciger hastaligi gelisebilecedi iddia edilmisse de, kanitlanamamistir.
Melanom disi cilt kanserleri ve lenfoma gibi bazi malignitelerin géralme sikhiginin arttigi, yine tartusmal iddialar arasindadir. Malignite
riskinin onerilenden daha ylksek anti-TNF dozlanyla paralel oldugu dustncimektedir. infiksimab kullanimi ile bir olguda ARDS gelistigi
bildirilmistir.
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KOAH TEDAVI HEDEFLERiI FONKSIYONEL PARAMETRELER
inci GULMEZ
Erciyes Universitesi Tip Fakdltesi, Gogus Hastaliklan Anabilim Dali, Kayseri

KOAH; dunyada hava akimi kisitlamasi ile karakterize énemli morbidite nedenlerinden biridir. Hava akimi kisitlamasi oldugundan,
hastaligin progresyonunu degerlendirmede FEV1’ deki azalma anahtar olclt olarak kullanilimaktadir.

KOAH patogenezine bagh olarak calismalarda; hastaligin progresyonu ile inflamasyon arasinda yakin iliski oldudu ileri suardimustur
(1-3). inflamasyonun yodunlugunun ise oksidan hasara bagl oldugu séylenmektedir(2) .

Ancak ne antioksidan ilaclardan N-asetil sistein nede nonspesifik antiinflamatuar etkili inhale steroidler FEV1’ deki dusme Uzerine
cok fazla etkili olamamuslardir{4-8).

inhale kortikosteroid calismalar oldukga farklt sonuclar ortaya cikarmistir(9-11).

Salmeterol ve diger uzun etkili bete agonistlerin rolatif olarak kisa stireli calismalarinda ise solunum fonksiyonlarinda, dispne
ve yasam kalitesi skorlaninda dizelme gdsterilmistir(12,13).

Antikolinerjiklerle yapilan calismalardan plesebo ile tiotropiumun 24 saatlik bronkodilatasyon Gzerine etkisinin karsilastinldigi
calismada; tiotropium ile bir ginlidk siklusta duzelme tespit edilmistir(14).

Casaburi ‘nin {15) calismasinda ise hastalar tiotropium yada plesebo ile 1.,8., 50. ve 344. glinlerde takip edildiklerinde FEV1
dederlerinin arttidr goralmastur.

Anzueto'nun (16) calismasinda da tiotropium ile ilgili cok onemli bilgiler elde edilmistir. Tiotropium ve plesebo calismada bir
yil boyunca fonksiyonel parametreleri takip ederek karsilastiriimis; ilag éncesi FEV1 ile bir yil sonra ki FEV1 degerleri olctGimustur.
Bir yilin sonunda tiotropium kolunda cok az bir yUkselme gordlmus, plesebo kolunda ise belirgin FEV1 kaybr olmustur.

Bununla birlikte bu calismalarin hig biri uzun sdreli calismalar degildir.

Yakin zamanlarda KOAH'Il hastalarin balgam ve mukoza biyopsilerinde gérilen inflamasyonun inhale kortikosteroid ve uzun
etkili beta agonistlerle etkilendidi gésterilmistir {3). Bu farmakolojik kombinasycniarin solunum fonksiyoniar Gzerine de muhtemel
etkisi olabilecedi dusuntimektedir.

TORCH calismast; salmaterol/ flutikazon' un (SFC) tek baslarina yada kombinasyonlarinin plesebo ile éncelikle mortalite (izerine
etkisinin arastirldigi nispeten uzun sdreli | Gc yillik) planianmis bir calismadir (17). Ancak alt grup analizlerinde FEV1 dediskenlikleri
incelenmistir. Toplam 8554 hasta kaydinin oldugu calismada hastalarin yas, sigara, baslangi¢c FEV1, etnik kdken, BMI| ve post
bronkodilatér FEV1'deki yluzde degisikliklerine gére degerlendirmeler yapiimistir. SFC kolunda yillik FEV1 deki azalmanin daha az
oldugu gordlmastar. Ayni bulgular daha kisa streli bir calisma olmasina karsin ISOLDE calismasinda da bulunmustur(8). FEV1 deki
azalmay etkileyen diger parametrelerden ise ; daha once sigara icip birakmis olmak, kadin cinsiyet, 65 yasin Gzeri ve FEV1® | %30’
un altinda olan hastalarda yillik FEV1 * deki dUsmenin daha az oldugu gérulmustar (18). Yine BMI 25 in Uzerinde olan hastalarda
FEV1'deki azalmanin daha az oldugu tespit edilmistir. Etnik késken irdelendiginde de Asya-Pasifik ve Dogu Avrupa kékenli hastalarda
FEV1'deki azalma daha azdr.

UPLIFT calismasi ise 5993 hasta (izerinde klasik tedavi yada ayni tedaviye tiotropiumun éncelikle fonksiyonel parametrelere
katkisinin arastirildidi en uzun sureli calismadir. Calisma Mayis 2008’ de tamamlanmis ancak hala veri analizleri sUrdugunden sonuclar
henlz aciklanmamistir. 5 Ekim 2008 ‘de ilk kez aciklanacak olan sonuclar kongrede sunulacaktir.
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KOAH TEDAVISiNiN HEDEFLERI: YASAM KALITESi
Cigdem BIiBER
Atatiirk Gégus Hastaliklar ve Gégus Cerrahisi EGitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Diinyada son 30 yilda bir cok alanda yasanan gelismelere paralel olarak, tip ve sosyal bilimler alanlannda yasam kalitesi tarumi
giderek artan siklikta kullaniimaya baslanmistir. Gunumuzde yasam kalitesi terimi cok farkh bicimde tanimlanmakta ve yine degisik
sekillerde dlculmekte, yorumlanmaktadir. Genel olarak bakildiginda yasam kalitesi ifadesinin saghgin disinda pek cok faktérden
etkilendigi gorimektedir. Bilindigi gibi Dinya Saghk Orgutd, saghdi sadece hastalik olmamasi durumu olarak degil, fiziksel, mental,
sosyal ve ruhsal olarak iyi olma hali olarak tanimlamaktadir. Bu nedenle sadlikla ilgili yasam kalitesi yani kisinin yasam kalitesinin, o
andaki saglik durumu ile iliskili olan ve daha iyi saghk bakimi ile gelistirilebilen kismi, giderek artan bir siklikla diger Slctmlerin yerini
almaktadir. Saghikla ilgili yasam kalitesi, hastaligin veya nastalikla ilgili tedavi gibi parametrelerin kisinin gunlik yasami ve iyilik hali
Gzerine etkisinin standardize bir sekilde dlciimesidir. Son yillarda bu konuyla ilgili calismalarda belirgin bir artis gézlenmis ve ozellikle
son 3-4 yilda calisma sayist gecmise oranla % 10 oraninda artis gostermistir.

KOAH gibi kronik solunum yolu hastaliklarinda hastanin isbirligi, uyumu ve davranissal yanitlar yasam kalitesini belirlemede
cok dnemlidir. 1980 li yillarin sonuna dogru gégus hastaliklarina dzel yasam kalitesini belirleyen élcGtler gelistiriimeye baslanmis ve
1990 larin basinda ise bu anketler ilk olarak astim hastalarinda denemeye baglanmistir. Gunumuzde yasam kalitesini belirleyen bine
yakin anket icerisinde yaklagik 30 kadari kronik solunum yolu hastaliklan icin kullanmimaktadir.

Bilindigji gibi KOAH artik multisistemik bir hastalik olarak kabul edilmektedir. KOAH in yikici etkisinde ana hedef akcigerler olmakla
birlikte dider bir cok organda yapisal ve fonksiyonel bozulmalar meydana gelir. Dispnenin yani sira, kaseksi, steroid ile inddklenmis
myopati, anksiyete, depresyon, bilissel fonksiyon azalmasl, uyku bozukluklar, kardiyak disfonksiyon, ilag yan etkileri de KOAH ta fiziksel
bozulmaya neden olabilirler. Solunum fonksiyonlarndaki azalma, ilerleyici dispne, egzersiz kapasitesindeki azalma, fiziksel inaktivite,
kondisyon kaybi, hastaligin ilerlemesi ve sonuc olarak bozulmus yasam kalitesi ile sonuclanir. Ganimuzde birinci saniye zorlu ekspirasyon
voliminan (FEV1) kisinin semptomlan ve saglikla ilgili yasam kalitesi ile iyi bir korelasyon gostermedigi tespit edilmistir. Dispnenin ve
bununla badlantili gunliik yasam aktivitelerinin degerlendiriimesi; hastaligin tanisi, izlemi, pulmoner rehabilitasyon programiarinin
olusturulmasi ve sonuclarinin izlenmesi konusunda buyak yarar saglamaktadir. KOAH tedavisinde son yillarda hedeflenen en blytk
amac, gunlik yasam aktivitelerini arttirarak yasam kaiitesini iyilestirmektir. Yasam kalitesinin iyilestirilmesinin, yasam suresini uzatmaktan
daha énemli oldugu disiiniimektedir. Yasam kalitesini degerlendirmek igin kullanilan anketler; kisinin kendi hissettiklerini, hastahigin
gunlik yasam Gzerindeki etkilerini hastanin kendi goris acisi ile yansithigi subjektif degerlendirme yontemleridir.

KOAH ta yasam kalitesi dlciim yontemleri: Bilindigi gibi dispne kisinin gunlik aktivite kisitlamasina neden olan en onemii
semptomdur. Dispnenin detayli olarak degerlendirilmesi ile bu semptomun Kisinin yasami ve ganluk aktiviteleri Gzerindeki etiilerini arastirmak
amac ile yasam kalitesi anketleri gelistirilmistir. Fizyolojik dlcimler KOAH 1n kisi tizerindeki etkisini tam olarak yansitmadidi icin, kisinin saghid,
gunlik yasantisi ve iyilik hali Uzerindeki etkiler, dogrudan hastadan ogrenilmelidir. Yasarmn kalitesi anketleri genel yada spesifik olabilir

En sik kullanilan saghkla iliskili yasam kalitesi anketleri:
Genel olanlar
Z Nottingham Health Profile
s Medical Qutcomes Study [ Short form 36 )
s Sickness Impact Profile (SIP)
Hastaliga 6zgu anketler
- Chronic Respiratory Questionarrie (CRQ)
- Pulmonary Functional Status and Dyspnea Questionnaire {PFSDQ)
- St George's Respiratory Questionnaire (SGRQ)
- Seattle Obstructive Lung Disease Questionnaire { SOQL)
- Airways Questionnnaire (AQ)
- Shortness of Breath Questionnaire (SBQ)

Kronik Solunum yolu hastaliklarinda yasam kalitesi anketieri genellikie tedavi modalitelerinin etkinligini ve klinik sonuclanni dederlendirmek
amach kullaniimaktadir. Bu yaklasimla tedavi etkinligi iki yonde dedjerlendiriimektedir. Bir tarafta elde edilen istatistiksel farklar analiz
edilebilmekte, diger yanda yasam kalitesindeki degisikliklerin klinik aniami degerlendirimektedir. Anketlerin bazilarinda hastalarn yasam
kalitelerinde degisiklik yaratacak minimum skor farki belirlenmektedir. Bu minimum farki asan herhangi bir degisiklik ‘kiinik olarak anlamli
degisiklik’ olarak tanimianmaktadir. Bu sekilde sadlikla iliskili yasam kalitesi anketleri, tedavi calismalarina Klinik olarak katkida bulunabilmektedir.
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KOAH TEDAVISININ HEDEFLERiI: MORTALITE
Esra Kunt UZASLAN
Uludag Universitesi Tip Faklitesi Gagus Hasaliklar ve Tb Anabilim Dali, Bursa

Kronik Obstruktif Akciger Hastalidi énlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastalik olmasina ragmen dunyada ve Ulkemizde morbidite
ve mortalitesi artmaya devam etmektedir. KOAH i sistemik sonuclan olan bir akciger hastalidi oldugu daha da otesi sistemik bir hastalik
oldugu gorusude yaygin olarak kabul gérmektedir. Bu nedenle KOAH'Il hasta neden lir sorusunun yaniti akcigerle sinirlanmamaktadir,
KOAH olgularinda siklikla eslik eden diger hastaliklar; hipertansiyon, iskemik kalp hastaliklan, diabet, kronik kalp yetmezligi, kanser,
osteoartrit ve depresyon, bu hastaliklarin tedavisinde kullandigi cogul ilaclar hastaligin progresini ve 6lim nedenlerini etkilemektedir(1).
KOAH'da mortaliteyi etkilemeyi ve azaltmay! hedefleyen tedavilerden soz edildiginde guntmizde stabil KOAH tedavisinde dnerilen
ilaclanin &tesinde bir bakis acist ile tedavi yaklasimlarinda bulunmak gerekir. Sigara birakmanin, hipoksemik hastalarda uzun streli oksijen
tedavisinin, amfizemli bazi olguiarda volim klcultme cerrahisinin ve agir alevlenmelerde noninvaziv mekanik ventilasyonun mortalite
Uzerinde etkisi oldugu bilinmektedir. Pulmoner rehabilitasyon ve akciger transplantasyonuda yasam kalitesi ve egzersiz kapasitesini
yUkseltirken dispne siddetini azaltmaktadir. llaglann tek basina veya birlikte kullanimlarinin KOAH'li olgularda alevienme sayisini ve
hastaneye yavslar azaltarak mortaliteyi etkiledidi uzun sareli ve cok merkezli calismalaria gosterilmistir. Akciger fonksiyonlarindaki
hizlanmis dists KOAH' in karakteristlik ézelliklerinden biri olup, son yillarda ardisik olarak sonuclar aciklanan bu cok merkezli ve 4-5
yil streli calismalarda akciger fonksiyonlarindaki duisds azaltilabildiginde mortalite Gzerinde de olumlu sonuclar edinildigini gosterilmistir.

KOAH'da mortalite ile iliskisi en iyi tamimlanmis izlem belirtecleri FEV1, hiperenflasyon, pulmoner kaseksi, anemi, egzersiz kapasitesi,
dispne, yasam kalitesi, fonksiyonel durum ve aktivite seviyesidir. Bu belirtecleri etkileyen tedavilerin mortaliteyide etkileyecedi beklenmektedir(2).

FEV1'deki dUsUsUn mortaliteyi arttirdidi uzun siireden beri bilinmektedir. FEV 1 deki dastsa sigaranin birakilmasi(3), inhale
uzun etkili bronkodilatérlerin tek basina veya inhale kortikosteroidlerle birlikte kullanimi{4-6), bilateral akciger volim kic(ltich
cerrahinin (7] {6zellikle amfizemin st loblarda lokalize oldudu egzersiz kapasitesi dusuk olgularda) yavaslattidi ve duzelttigi gdsterilmistir.
Ayrica tek akciger transplantinin FEV1'i % 231, iki akciger transplantinin % 498 oraninda duzelttigi saptanmistir.

Hiperenflasyon, inspiratuvar kapasitenin (IC) total akciger kapasitesine (TLC| orani ile izlenebilen bir parametre olup IC/ TLC
oraninin % 25 in altina inmesi mortalitede belirgin artisa neden olur. Hiperinflasyonun ilac tedavisi ile(8) veya volum kucGltici
cerrahi ile dlzeltiimesinin(9) mortaliteyi dustrmesi beklenmektedir.

Pulmoner kaseksi, KOAH olgularinda sik gérllen ve mortalitenin artisina neden olan bagimsiz bir risk faktériddr. Vacut kitle
indeksi (VKI) < 25 kg/ m2 olan olgularin mortalite riskinde artma olup beslenme destedi ile saglanan kilo alimlanrun (> 2 kg) mortaliteyi
etkileyebilecedi dngoriimektedir(10).

Anemi, KOAH olgulaninin yaklasik % 10-15 ini gérilmekte ve hastarin egzersiz kapasitesini (6 dakika yGrime mesafesini)
dustrmektedir. Anemik olgularda egzersiz sirasinda artan oksijen ihtiyaci karsilanamamakta ve nefes darlidi artmaktadir. Anemi
hastaligin seyrini etkileyen 6nemli belirteclerden biri olup, diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak mortaliteyi etkilemektedir.

Egzersiz kapasitesi, KOAH olgularinda belirgin olarak dismistir. Egzersiz kapasitesinin degerlendirimesinde en yaygin olarak
kullarilan 6 dakika yGrame mesafesinin KOAH olgularinda mortalitenin izlenmesinde FEV1 ve VK] gibi iyi bir belirtectir{11). Egzersiz
kapasitesini artuirmaya ydnelik midahalelerden volim kacultiicii operasyonun Ozellikle egzersiz kapasitesi azalmis (st lob amfizemli
olgularda mortaliteyi azaltud géralmastar. ilag tedavileri(12,13) ile egzersiz kapasitesinde artis saglanabilmektedir.

Yasam kalitesi, fonksiyonel durum ve hastanin aktivite seviyesi KOAH hastaligindan etkilenmekte ve bu parametrelerdeki diismeler
morbiditede ve mortalitede artisa neden olmaktadir. Bu parametrelerin izleminde degerliligi kanitianmis ve glvenilir anket (SGRQ) ve indeksler
(BODE) gelistirilrmistir( 14, 15). KOAH hastasinin aktivite seviyesini etkileyen tedaviler bu parametreler ile izlienerek mortalite Uzerine etkileri belidenebilir,

KOAH olgusunda tedavinin énemli hedeflerinden biri mortaliteyi azaltmaktir. Mortalite ile iliskili bagimsiz risk faktérleri ve izlem
kriterleri net olarak tanimlanmstir. Ancak bu izlem kriterlerinin primer izlenim parametresi olarak kullanildig cok merkezli uzun takip
sureli randomize cift kor ilac calismalari farmakolojik tedavilerin hastaligin seyri ve mortalitesi Gzerine etkilerini g&sterecektir.
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SUPERIOR SULKUS TUMORLERINDE TANI VE EVRELEME

Bahar KURT
Abant lzzet Baysal Universitesi Tip Fakultesi, Gogus Hastaliklar Anabilm Dali, Bolu

Superior sulkus timorleri (SST)1838 de ilk kez Hare tarafindan tanimlanmustir. Henry Pancoast ise toraks girisi (torasik inlet)
tlmorlerini klinik ve radyolojik olarak tanimlamis ve bu timérlerin besinci brankial yangin epitelyal kalintilarindan koken aldigin
belirtmistir. Daha sonra 1932 yilinda birbirlerinden tamamen bagimsiz olarak Pancoast ve Tobias SST tumédrlerini Pancoast-Tobias
veya sadece Pancoast adlyla tekrar tanimlayip revize etmislerdir. 1950'1i yillara kadar timuyle fatal sonuclandigi distndimis ve
gercek orijininin bronkopulmoner kaynakli oldugu daha sonralar anlasiimis, kictk hicreli disi akciger kanserlerinin (KHDAK) bir
grubu olarak literatiire gecmistir. Preoperatif radyoterapi ve ardindan yapilan komplet rezeksiyon sansinin %60 ve 5 yillik sagkalimin
%10-35 civarinda oldugu, gerek tanim gerek tedavi yaklasimlan acisindan yillar boyu degisiklige udrayan bu tumér grubu en son
olarak; gégus apeksinden orijinini alan, 8. servikal ile birinci ve ikinci torasik trunkuslar dagiimi boyunca omuz ve kol agnisi, el
kaslarinda atrofi ve gugsuzluk, Horner sendromunun eslik ettigi semptom ve bulgular topluluguna Pancoast sendromu, bu tamaorlere
de superior sulkus timérleri denilmektedir. Primer ve en yaygin neden KHDAK olmakla beraber kucuk huacreli akciger karsinomu
[KHAK) inflamatuar, infeksiydz ve dider neoplastik nedenler etyolojide yer almaktadir SST nedenleri Tablo | de gosterildi. Primer
akciger kanserlerinin % 3-5 ini olusturan Superior sulkus timoérlerinde 1960 yillarda hakim olan histolojik tip olgularin yaklasik
yarisinda epidermoid karsinom iken son 20 yilda predominant histoloji adenokarsinoma dogru yer degistirmistir. Bunun sebepleri
tartismali olmakia beraber filtresiz sigaralardan filtreliye gecis olabilecedi seklindedir.

Toraks girisindeki mevcut (g kompartimandan herhangi birine yerlesebilen Pancoast timérlerinin daha ziyade posterior
lokalizasyonda oldugu kabul edilir. Bu kanserlerde her bir lokalizasyondaki timérler klinik olarak birbirinden ufak farkliidar gosterirler
ve tam olarak lokalizasyonlarin bilinmesinin énemi cerrahi yaklasim planlamasinda énem kazanir. Ayrica yerlestikleri bolge nedeniyle
agriya duyarl yapilanin olmasi diger KHDAK' e gére daha erken dénemde semptomlarin ortaya ¢ikmasi, tani ve tedavi sanslarinin
artabilecegi belirtiimektedir.

Tablo 1: Pancoast Sendromu Nedenleri'

Neoplazm Tuberkiiloz
Primer brons karsinomu Parazitik
Diger primer torasik neoplazmlar Hidatik kist
Adenoid kistik karsinom, Diger nedenler
hemanjioperisitoma, mezotelyoma Servikal Kosta sendromu, diger torasik
Metastatik neoplazm outlet sendromiar
Larinks, serviks, mesane tiroid bezi Pulmoner amiloidoma
Hematolojik neoplazm inflamatuar pseudotiimarler
Plasmositoma, lenfomatoid Subklavien artere ait mikotik
granulomatosis, lenfoma, amiloid anevrizmalar
infeksiyon

Bakteriyel; stafilokoksik ve pseudomonal
pnomoni, aktinomikoz

Fungal
Aspergilloz, kriptokok

'Arcasoy SM den alinmustir.

En yaygin semptom pariyetal plevra, brakiyal pleksus, vertebral korpuslar ve 1, 2 ve 3. kotlarin tutulumuna badl omuz agrisidir.
Bu agri sirt ve omuzdan koltuk altina dodru ve ulnar sinir trasesi boyunca yayilir. Superior sulkus timorlerinde akciger disi semptomlann
hakim olmasi dolayisiyla semptomlann baslangici ile tani konmasi arasindaki stire uzar. Bu sebeple ortopedi ve romatoloji kliniklerinde
omuz artriti veya bursiti tanilaryla tedavi edilirler. Cesitli arastirmalarda tani konma stresinin ortalama 1 yil veya daha uzun oldugu
gosterilmistir. Horner sendromu miyosis, pitozis ve anhidrozis klinigi ile ortaya cikar bu sendrom paravertebral sempatik zincirin ve
inferior stellat ganglionun invazyonunu gdsterir. Superior sulkus timaril hastalanin yaklasik 1/3 Gnde Pancoast sendromunun
gdruldigu bildiriimektedir. Elin intrensek kaslannin zayifligi ve atrofisi, ulnar sinir dagilimi boyunca kelun én kolun, ve dérdinci
ve besinci parmaklarin agri ve paresteziside nadir dedildir. Intervertebral foraminaya yayilim, spinal kompresyon ile norolojik
disfonksiyon gelisir ve hizli 6nlem alinmaz ise parapleji ve quadrapleji kacinilmaz olabilir.

Superior sulkus tumorleri santral trakeabronsial agacdan orijin almadiklar icin diger KHDAK gibi 6ksiirtik, dispne ve hemoptiziye
nadiren sebep olurlar. Ekseri lezyoniar unilateral olup bilateral yerlesimli vakalarda literattrde bildirilmistir. Ayni sekilde vena kava
superior sendromu ve rekdrren laringeal sinir felci sik olmasa da ileri evrede gértilebilir.

American College of Chest Physicians (ACCP) 2007 rehberinde tedavi planlamasi éncesi mutlaka doku tanisinin yapilmasi
gerektigi vurgulanmaktadir. Radyografik tekniklerin ilerlemesiyle birlikte bu timdrlerin daha erken teshisi ve bulunduklar bolgenin
anatomik yapilarla olan konumlarinin ortaya koyulmas! kolaylasmistir. Bazi olgularda rutin PA akciger grafisi negatif oimasi ve
tamdran sadece bilgisayarl toraks tomografisinde gorulebilmesine ragmen PA Akciger grafisinde apikal kitle, 5mm den fazla tek
tarafli apikal kep, 5 mm den daha kalin iki tarafll apikal kepin asimetrisi, birinci kot harabiyeti ve vertebradaki destriiksiyon gibi
patolojik gorinumier tespit edilebilir. Eger klinik kusku var ise ve PA akciger grafisi normal ise bir sonraki tetkik Toraks BT olmalidir.
Toraks BT apikal timaérdn yayilimi e ilgili detayli bilgiyi verdidi gibi diger pulmoner neddller, parankimal hastaligin, kotlardaki
harabiyetin ve mediastenin degerlendirmesine yardime olur. Ayrintili bir anamnez ve fizik muayene, rutin laboratuar testleri, akciger
grafisi sonrasi Toraks ve Ust abdomen BT cekilmelidir. Ozellikle kuratif tedavi dUstindlen SSTIU hastalarda magnetik rezonans
gorantileme (MRI) toraks girisi, brakial pleksus, vaskuler yapi ve ekstradural alanin invazyonunun olup olmadigini degrulamak adina
yapimast Gnerilmektedir, Ayrica klratif rezeksiyon diisinilen Pancoastl hastalarda invaziv mediasten evrelemesi ve ekstratorasik
yayihmin géralebilmesi icin BBT ve toraks MRI ile birlikte ya tGm vicut PET/BT veya abdominal BT ve kemik sintigrafisi ACCP 2007
rehberinde dnerilmektedir. MR anjiografi ise standart BT veya MRI na gére vaskuler tutulumu gostermede daha Ustun tutulmaktadir.
PET /BT ise Superior sulkus timorlerine 6zgl ek bir yaran olmamakla beraber diger KHDAK de sagladigi gibi tim vicut yayiimi ve
mediastenin degerlendirmesi acisindan diger tetkiklere Ustin olup gereksiz torakotomileri % 20 azaltudi cesitli calismalarda gdsterilmistir.

Periferik yerlesimli olmasi sebebiyle superior sulkus timérlerinin tamsinda balgam sitolojisi ile tani koyma olasiligi %10-20"dir.
Fiberoptik bronkoskopi (FOB) ise superior sulkus timérlerinin tanisinda ilk kullanilan yontem olmakla beraber endobronsial lezyonun
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genelde clmamasi nedeniyle floroskopi altinda biyopsi ve fircalama ile tani koyma olasilid arttinlabilir. FOB'nin diagnostik degeri %
30-40 civanindadir. Buna ilaveten santral hava yolunun gérulebilmesi veya mediastende BT de gérulen patolojik boyutta lenf nodu
var ise transbronsial igne aspirasyonuna olanak saglayabilir. Ancak SST icin en fazla diagnostik degeri olan yontem transtorasik igne
aspirasyonudur ve yerlesim yerini dogru belirlemek icin USG, floroskopi ya da BT esliginde posterior ya da anterior yaklasimla
uygulanabilir. Tanisal verimliligi % 95°dir. Uygun kosullarda yapildiginda dustk pnomotoraks riskinden s6z edilebilir. Ayrica timaorin
kendine ait tnilateral suprakiavikiiler sislikten veya bUyGmus supraklavikller lenf bezlerinden yapilacak igne aspirasyon biyopsisi ile
de tani konulabilir. Video yardimli torakoskopi ya da torakotomi dnceki basamaklarda tani konulamadiysa son olarak basvurulacak
yontemler olarak sayilabilir.

Evreleme; Superior sulkus timorleri AJCC Kanser evrelemesine gére genellikle 1 veya 2 gruba ayrilirlar; T3 NO (Evre 11B) veya
T4NO (Evre 1IIB) geriye kalan grup ise T3 N1(Evre IllA) veya T4 N1 olarak tanimlanabilir. Bilindigi gibi T3 tumédrler (herhangi boyut|
g64dUs duvari invazyonu, diyafragma, mediastinal plevra veya perikard invazyonu; T4 timorler ise (herhangi boyut) mediasten, kalp,
blylk damarlar, trakea ve ozefagus, vertebra korpusu veya karina tutulumu gosterirler. Bu nedenle bu timorlerin yapisi geregi ve
anatomik yerlesim bélgeleri dolayisiyla zaten baslangicta T3 ve T4 tumérler grubuna girmeleri dogaldir. Pancoast tumaorlerinde
mediastinal lenf bezi metastazi N2 ve karst taraf lenf bezi N3 var ise kot prognozu gosterir. Ancak ayni taraf supraklavikuler lenf
bezi metastazi N3 varsa uzun donem sag kalimin olumsuz etkilenmedigi ve klinik davranisin daha cok N1 hastalik gibi oldugu
vurgulanmaktadir SST 10 hastalarin rezeke edilenlerinde p N2 varliginin %10- 20 civaninda oldugu bildiriimektedir.Eger uzak metastaz
saptanamamis ise genellikle Evre IIB,IIA veya IIB lezyonlar olarak dustnulebilir. Eger Toraks BT de sGpheli lenf nodu (>1cm| varsa
mediaskopi veya mediastinotomi &nerilir Ayrica PET/BT ile de mediasten lenf nodlan degerlendirmesi yapilabilir. Mediastinal ve
supraklavikular lenf nodu tutulumunun hastalarin > % 55 oldugu ve k4tl prognozu gosterdigi bildirilmektedir. MD Anderson’dan
rapor edilen bir seride SST'U hastalanin % 25 inin evre IIB [T3NOMO), % 22 evre IlIA {(T1-3N2] ve % 53 unun de evre llIB (T4 veya
N3) oldudu saptanmustir. Pancoast timérlerinde uzak metastaza ait klinik belirtilerin olmadigi hastalardaki uzak metastaziarin sikhg
bilinmemektedir. Ancak agresif tedavi planlanacak hastalarda (preoperatif kemoterapi ve radyoterapi veya agresif cerrahi) klinik belirti
olmasa da ekstratorasik evreleme amaciyla BBT ve kemik sintigrafisi ve/ veya PET/BT onerilmektedir. Pek cok calismada SST nun uzak
organ metastazinin en sik beyine oldugu tespit edildiginden MRI beyine ait norolojik semptomu olanlarda ve cerrahi dastnulen
hastalarda mutiaka yapiimasi gerektigi belirtiimektedir.

Pancoast Tumérleri hala ciddi bir klinik durumdur ancak hastalarin buyik bélumdnde multimodel tedavi yakiasimlari ile kar
sadlanabilmektedir. Komplet rezeksiyon en dnemli prognostik faktordur. Cerrahi tedavi yuksek risk getirmekle beraber cerrahiye aday
hastalarin secilmesi icin cok fazla efor sarf edilmesi gerekmektedir.

PANKOAST TUMORUNDE CERRAHI TEKNIK
Biilent TUNGOZGUR
Gaziantep Universitesi Tip Fakultesi, Gogus Cerrahisi Anabilim Dali, Gaziantep

Birinci kostanin akcigerdeki anatomik izi olan superior sulkusda yerlesen timdrler, stperior sulkus tumarleri veya siklikla Pankoast
tamérleri olarak adlandiniir ve brakial pleksusu, subklavian damarlan ve toraks duvarlyla beraber vertebray invaze etmesiyle, torasik
malignitelerden farkliliklar gésterir. Ilk olarak 1932'de radyolog olan Henry Pancoast tarafindan tanimlanmistir (1). 195Q’lere kadar
genellikle 6lumcul seyreden Pankoast timorleri, indlksiyon radyoterapi ve en-blok rezeksiyon stratejileri ile potansiyel kdratif olmaya
baslamistir (2). 1961'de radikal cerrahi ve indUksiyon radyoterapinin ilk raporlarindan beri son 10 yila kadar Pankoast timaorierinin
tedavi stratejilerinde ve yasam suresi istatistiklerinde cok kicuk degisiklikler olmustur [3). Cerrahi teknikte ve neoadjuvan tedavideki
gelismeler, hastalara balkisi degistirmistir.

Posterior Yaklasim (Shaw-Paulson)

Posterior cerrahi yaklasimda (2), posterolateral torakotomi kesisiyle gogus acilir, plevral kavite, rezektabilite acisndan degerlendirilir,
sonra kesi, skapula ile 7. servikal vertebra spinos cikintisi arasindan yukari dogru ilerletilerek, trapezius ve rhomboid kaslar kesilir,
Bu teknik, skapulanin gbdus duvanndan tamamen mobilizasyonuna izin verir. Skalen kas 1. ve 2. kottan ayrilarak, lezyonun subklavian
arter ve brakial pleksusu infiltre edip-etmedidi degerlendirilir. Nérovaskuler yapilarla iliski yoksa, gogus duvar rezeksiyonu yapilabilir.
Tumérden 4 cmlik sinirla kotlanin anterior kismi kesilir, erektor spina kaslar vertebral cikintidan ayrilir ve kotlar vertebralarin transvers
proceslerinden ve vertebral eklemlerden dezartikile edilerek cikanlir. Kanser tarafindan invaze olmussa vertebra cisimleriyle beraber
transvers procesler rezeke edilir. Bu esnada serebrospinal sivi sizintisi énlenmelidir. TUmaor tarafindan tutulmussa T1 sinir kokl baglanip,
kesilebilir. Hem C8 hem de daha alt sinir koklerinin cikariimasi elin intrinsik kaslarinda kalici paralizi ile sonuclanir. Gogus duvar
rezeksiyonu tamamlaninca, lobektomi yapilir. Standart mediastinal lenf nod diseksiyonu ile operasyon tamamlanir. Gogus duvari
defekti kiiciikse rekonstrilksiyon yapiimayabilir, defekt blytikse, skapulanin alt ucu gogus duvannin altina herniye olacaksa,

rekonstruksiyon yapiimalidir.

Primer insizyonda Farklihklar

Shaw-Pauison yaklasiminda subklavian damarlara ve brakial pleksusa sinirl hakimiyet oldugundan, cesitli alternatifler gelistirilmistir.
Tatsamura ve ark. (4), klasik posterolateral torakotomiyi modifiye ederek, kesiyi anteriordan sternokostal bileskeye kadar uzatmislar,
béylece akciger apeksi ve anterior yapilarin daha iyl hakimiyetini saglamisiardir.

Dartevelle ve ark. 1993'te (5], medial Klavikulanin rezeksiyonu ve L-sekilli servikotorasik kesiyle farkh bir girisim yolu tanimlarmistir.
Hasta supin pozisyonda yatirilir, boyun hiperekstansiyona getirilip, bas karsi tarafa cevrilir. Kesi, sternokloidomastoid kasin anterior
kenari boyunca yapilip, ikinci interkostal saha seviyesinden klavikulaya paralel sekilde deltopektoral cukura kadar ilerletilir. Pektoral
kas klavikuladan diseke edilir ve myokutandz flep kaldirilir. Kanserin altindan interkostal sahanin acilmasiyla, torasik inlet'te timordn
infitratif uzanimi dederlendirilir. Lezyon cikanlabilir gbralirse, klavikulanin ic yarisi rezeke edilir. Subklavian arter ve ven tutulumu
varsa rezeksiyon ve rekonstriksiyon uygulanabilir. Skalen kaslarin rezeksiyonunu takiben C8 ve T1 sinir kokleri tanimlarur. Ipsilateral
prevertebral kaslar, paravertebral sempatik zincirle birlikte rezeke edilir. T1 sinir koka genellikle kesilir. ProsedUrtn bu bolimuinden
sonra gégus duvari rezeke edilebilir. Birinci kot kostokondral bileskeden, 2. kot orta noktadan kesilip, vertebra transvers proceslerinden
dezartikile edilir. Bu kaviteden st lobektomi yapilir ve servikal kesi kapatilir.

Orijinal Dartevelle operasycnu uygulanan bazi hastalarda omuz kusagi sorunlan gelismesi nedeniyle cesitli modifikasyonlar
gelistiriimistir. Nazari (6), medial klavikulanin rezeksiyonundan cok, dezartikllasyonunu ve prosedur sonunda klavikulaya yeniden
yaklastinimasini Snermistir. 1997 de Grunenwald ve Spaggiari (7), apikal akciger timérleri icin “anterior transmanubrial osteomuskuler-
sparing” yaklasimini tanimlamisiardir. Manubrium, sternoklavikular bileske korunarak, parsiyel olarak bolanar, ilk kostal kartilaj rezeke
edilir. Klavikula sadlam birakilir ve bu durum operasyon sonunda iyi bir omuz stabilitesi sadlar. Devam eden yayinlarda bu prosedurde,
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pulmoner rezeksiyon ve lenf nod diseksiyonu icin genellikle ayri bir anterior torakotomi yapmak gerektigini iceren, ek ézellikler
tanimlanmustr (8).

Baska bir cerrahi teknik, ilk olarak 1979'da Masaoka ve ark. (9) tarafindan énerilen anterior hemi-clamshell kesisidir. Superior
sulkus tamarleri icin bu yaklasim, servikal strap kaslarin bollinmesi, parsiyel sternotomi (4. interkostal sahaya uzanan) ve anterior
torakotomiyi icerir. Bu yaklasimin avantajlan, klavikulanin korunmasi ve hilumun, akciger apeksinin, lenf nodlarinin, subklavian
damarlarin ve brakial pleksusun mukemmel ekspojurunun saglanmasidir.

Vertebral Cisim Tutulumu

Diger bir teknik ilerleme, geleneksel olarak kotl bir prognostik belirti olan Pankoast timaranin vertebral cisim tutulumunda
daha agresif yaklasmakur. 1989'da DeMeester ve ark. (10), akciger kanseri ve vertebral cisim tutulumu olan (30 gercek Pankoast
tumorld) 12 hastalik bir seri rapor ettiler. 5 ve 10 yillik yasam sliresi %42 idi.

Grunenwald ve ark.(11), daha da agresif bir yaklasim tanimlamislardir: Timér tarafindan tutulan vertebral cisimler icin hemi-
veya total vertebrektomi. Bu yaklasim, indlksiyon kemoterapi, akciderin ve gégis duvarinin servikotorasik rezeksiyonu ve daha sonra
laminektomiyi iceren iki veya Uc¢ evreli bir yaklasimdir.

Memorial-Sloan Kettering hastanesinden Bilsky ve ark. (12), 1985-1989 yillan arasinda, pankoast timor cerrahisi ile beraber
nérocerrahi prosedlr uygulanan 42 hasta rapor ettiler. Sinirl hastalik icin en-blok vertebra rezeksiyonu ve daha genis tutulum icin
total rezeksiyon yapimistir. Komplet rezeksiyon 2.84 yilllk median yasam suresi ile birlikteyken inkomplet rezeksiyonda median yasam
suresi yalnizca 0.79 yildir.

Sonuc
Komplet rezeksiyonda tam tedavi Gmit edilebilir. Apikal timér torasik inlet'te invazyon yapmamissa sadece Shaw-Paulson
yaklasimi ile tamamen cikarilabilir. Torasik inlet invazyonundan yiksek oranda siiphe s6z konusu ise eksplorasyona anterior yaklasimda

bulunmak, gerekirse takibinde Shaw-Paulson yaklasimi uygun olabilir.
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SUPERIOR SULKUS TUMORLERINDE MULTIMODEL TEDAVI YAKLASIMI

Deniz YALMAN
Ege Universitesi Tip Fakdltesi, Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dal, lzmir

Superior sulkus timorleri {SST), kemsulugunda yer alan brakiyal pleksus, subklavian damarlar ve omurga gibi dnemli yapilari
invaze ettiginden tedavisi en zor olan tUmérler arasindadir. SST'nin tedavisi ilk olarak tamimlandiklan 1932 yiindan ginimuze kadar
birtakim asamalar gecirmistir. Bu asamalari dort donemde toplamak mumkandar. Ik dénemde bu timérler gercek kdkeni bilinmeyen
epitelyal tumorler olarak tanimlanmis, sonraki 20 yilda bu timérlerin primer akcider karsinomlari oldudu anlasiimis, ancak inoperabl
ve olimedl kabul edilmislerdir. Bu timérlerin tek basina radyoterapiyle (RT) tedavi sonuclan da basarisiz olmustur. Chardack ve
MacCallum 1956 yilinda rezeksiyonu takiben adjuvan RT uyguladiklan bir olgunun 5 yil sonra hastaliksiz sad oldugunu bildirmislerdir(!).
Shaw 30 Gy palyatif RT uygulanan bir olguda agrinin gegmesi ve timaérin kicllmesi Uzerine tam rezeksiyon uygulayarak uzun
ddnem sagkalim elde etmistir. Shaw ve Paulson 1961 yilinda 30-35 Gy RT uygulanan 18 olguda tam rezeksiyon sonrasi mikemmel
lokal kontrol ve uzun sureli sagkalim bildirmistir?). Boylece 1950 yilina kadar 6limcil olarak kabul edilen bu tGmérler indtksiyon
radyoterapisi ardindan rezeksiyon yaklasimiyla potansiyel kiir saglanabilir timérler arasinda sayilmistir. Preoperatif RT'nin potansiyel
avantajlan timaord kiclltip rezeke edilebilir hale getirmesi, rezeksiyon sirasinda olusabilecek timaér ekimini azaltmasi, timor etrafindaki
lenfatikleri bloke etmesi ve lokal-bdlgesel kontrolu arttirmasidir. ikinci dénem sayllabilecek sonraki 30 yiIl boyunca bu yaklasim standart
olarak kabul edilmistir. Bu arada yapilan calismalarda N2 (mediastinal lenf bezi metastazi), T4 hastaligin (vertebra, subklavian damar
invazyonu) ve R1 rezeksiyonun (sinirl rezeksiyon| kott prognostik faktarler oldudu bildiriimistir. Memorial Sloan-Kettering Kanser
Merkezi'nin 225 olguluk serisinde de ayni prognostik faktérlerin énemi vurgulanmistir. Operasyona badli mortalite oram distik
olmakla birlikte (%4} T3NO olgulann ancak %64 Unde, T4NQ olgularin %339'unda tam rezeksiyon ger¢eklestirilebilmistir. T3NO olgularda
5 yillik genel sagkalim %46, TANO olgularda %13, N2 olgularda %0'dir™. Bu sonuclar hem lokal kontrol hem de sagkalim oranlarini
arttiracak yeni tedavi stratejileri arayisini getirmistir.
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Uciincl dénem sayilabilecek 1990 yillarda yeni cerrahi teknikler gelistiriimis, ayni dénemde yalnizca RT uygulanan ¢alismalann
sonuclar yayinlanmistir. Ancak retrospektif olmalari, hasta sayilannin az olmasi, yalnizca klinik evreleme yapiimis olmasi, farkli sekillerde
RT uygulanmis olmasi bu verileri yorumlamayi guclestirmektedir. Dedisik prognostik faktorlere bagh olarak 5 yillik sagkalm %0-40
arasinda bildiriimektedir. Lokal kontrol ve sagkalim oranlari cerrahi serilerinden daha disuk olmakla birlikte hemen hepsinde beyin
metastazlarinin sik goruimesi dikkat cekicidir. Ayni yillarda evre Ill kGicUk hicreli disi akciger kanserlerinde cisplatin bazl kemoterapi
ile RT'nin eszamanli kullaniminin etkinliginin gosterilmesiyle SST'inde yapilan benzer calismalarnin sonuclarinin da olumiu olmas! daha
fazla sayida hasta iceren faz Il Kuzey Amerika calismasinin (SWOG 9416, INT 0160 yapilmasina yol agmis ve dérdincu dénemde
induksiyon kemoradyoterapisi ardindan rezeksiyon bu timarlerde standart yaklasim haline gelmistir. ind(ksiyon kemoradyoterapisinin
baslica avantajlar timora kicUltup rezektabiliteyi arttirmasi, cerrahi sirasinda olasi yayilhmi dnlemesi, radyoduyarlastirici etkisiyle
RT'nin etkinligini arturmasi, mikrometastazlan kontrol etmesidir. SWOG 9416 ¢alismasinda mediastinoskopi negatif T3-4N0-1 olgulara
preoperatif kemoradyoterapi (cisplatin-etoposid'le birlikte 45 Gy RT) uygulanmistir. Calismaya dahil edilen 110 olgunun 104G (%95)
indUksiyon tedavisini tamamlayabilmistir. Cerrahiye uygun olan 95 olgunun 88'ine (%80) torakotomi uygulanmis, 83 olguda (%76)
tam rezeksiyon gerceklestiriimis, 61 olguda {%56) tam patolojik yanit veya minimal mikroskopik hastalik tespit edilmistir. Tam olgular
icin 5 yillik sagkalim %44, tam rezeksiyon uygulananlarda %54°tGr. En 6nemli prognostik faktor patolojik tam yanit olarak bulunmustur.
Lokal nilks 10 olguda gérilmis olup esas basarisizlik uzak metastaz seklindedir. En sik uzak metastaz beyinedir (%41)!*. Japon Klinik
Onkoloji Grubu'nun 9806 numarall benzer ¢alismasinda 75 olguya preoperatif kemoradyoterapi uygulanmistir [mitomisin-cisplatin-
vindesinle birlikte 45 Gy RT). Olgularin %76'sina cerrahi rezeksiyon yapiimis olup patolojik tam rezeksiyon orani %68'dir. Uc ve 5
yillik hastaliksiz ve genel sadkalim oranlar sirasiyla %49, %61 ve %45, %56 dir'®),

Standart yaklasimlar disinda preoperatif RT uygulanmayan ama cerrahi sinirlari pozitif olan olgulara adjuvan RT uygulanmalidir
|KT'siz 66 Gy veya eszamanh KT ile 60-63 Gy). Medikal inopere veya cerrahi olarak rezeke edilemeyen SSTI0 olgular karatif veya
palyatif RT'ye adaydir. Komaki ve ark. 36 olguya yalniz RT uygulamislardir. Iki ylldan uzun yasayan tim olgularda lokal kontrol
saglanmistir. 1978 ve 1983 yillan arasinda inoperabl 32 olgu daha calismaya dahil edilmis, agri yakinmasi olan olgularin %91’inde
adri kontrolu saglanmistir. Horner sendromlu olgularin _'GUnde RT'ye yanit alinmistir, Oniki, 24, 36 ve 48 aylik hastaliksiz sagkalim
oranlari sirasiyla %65, %38, %25 ve %1 5'dir. Lokal niks gelisen olgulann hicbiri 2 yildan uzun yasamamstirl®’. Komaki ve ark.'nin
diger bir calismasinda yalniz RT veya RTyle birlikte KT uygulanmis medikal veya cerrahi olarak inoperabl 60 olguda 2 yillik sagkalim
%22'dir. Oysa tumorl rezeke edilen 25 olguda 2 yillik sagkalim %52'dir. Daha yakin bir zamanda yayinlanan serilerinde ise inoperabl
77 olgunun 45'ine yalniz RT, 32'sine RT ve KT uygulanmis, yalniz RT uygulananlarda 5 yillik genel sagkalim %9, 5 yillik lokal kontrol
%51 iken kombine tedavi alanlarda ayni oranlar %36 ve %63"tdr. RT dozu 66 Gy'den dustk olanlarda 5 yillik sagkalim orani %7
iken 66 Gy ve daha yiiksek doz uygulananlarda %33'tart?).

Tumorun yerlesimi nedeniyle semptomlarin erken dénemde goralmesi SST'nin tanisinin ileri T evresinde olsa bile mediastinal
lenf nodu metastazl veya uzak metastaz ortaya cikmadan konmasini saglamaktadir. Bu nedenle kombine tedaviler ve yogun lokal
tedavi uygulanmaldir. Cerrahi, tedavinin énemli bir parcasidir. Ancak zor bir operasyon olup ¢evre kritik dokular nedeniyle negatif
cerrahi sinir elde etmek zordur. Tedavide ya preoperatif veya postoperatif radyokemoterapi uygulanmalidir. Cerrahi sansi olmayan
veya cerrahiyi reddeden olgularda hastanin performansi iyiyse definitif kemoradyoterapi uygulanabilir. Olanak varsa modern konformal
RT teknikleri kullaniimalidir. SST'leri sik gorllen timorler olmadigindan randomize faz Ill calismalann yapilmasi glctdr. Su an icin
SWOG 9416 calismasinin Gmit verici sonuglarina gore preoperatif kemoradyoterapi ve cerrahi rezeksiyon standart tedavi modeli
olarak kabul edilmekle birlikte yeni KT ajaniarinin denenmesi [SWOG 0220 calismasinda induksiyon tedavisi sonrasi tek ajan dosetaksel
denenmektedir), hedefe yonelik tedavilerin eklenmesi, indlksiyon tedavisine 3. kar KT'nin eklenmesi, RT dozunun yakseltilmesi, beyin
metastazlarinin sik gorilmesi nedeniyle profilaktik kranyal 1sinlama uygulamalari g6z 6nunde bulundurulmalidir.
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PANEL 7
“Astimda Degisenler”

Oturum Baskanlar Yavuz DEMIREL, Zafer CALISKANER

Tedavi Hedefleri Nermin CAPAN
Akilll Tedavi Yaklasimi Mecit SUERDEM
Bulent TUTLUOGLU

Tedavi Degisimine Yon Veren Klinik Calismalar
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ASTIMDA TEDAVi HEDEFLERi
Nermin CAPAN
Atatlrk Gogus Hastaliklari ve Gégus Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Dinya nifusunun %5’ ini etkileyen astimin prevalans’ ézellikle cocuklarda giderek artmaktadir (1- 4). Tani ve tedavi ile ilgili
ilerlemelere ragmen astim anlaml morbidite nedeni ve ekonomik yUk olmaya devam etmektedir.Astim nedeniyle ABD" de yilda 2
milyon acil servis basvurusu yapiimakta ve yaklasik 500 000 hastaneye yatis olgusu gorllmektedir ve onlenebilir hastane yatslannin
en stk gordlen Gglnct nedenini olusturmaktadir (5).

Son 10 yilda astim fizyopatolojisinin daha iyi anfagimasi ve akut ataklan daha etkili sekilde dnleyebilen ilaglarin gelistiriimesi,
hekimlerin akut atak tedavisi yerine astm kontrol hedeflerine odaklanmasina neden olmustur (2,3). GUncel astim kilavuzlarinda bu
degisiklik vurgulanmakta ve astim kontrollinde cok boyutlu yaklasimin alt ciziimektedir. Amerikan Ulusal Kalp, Akciger ve Kan EnstitUsu
(National Health, Lung, Blood, Institute: NHLBI} kilavuzuna gére etkili bir astim tedavisi yonetimi (nedefleri | semptomlari ve hizl
rahatlama saglayan kisa etkili B2- agonist ilac kullanimini en az dizeye indiriimesini, mesleki ve fiziksel aktivitelerden meydana gelen
kisittamalari, akut ataklarin, acil tedavi gereksiniminin ve hastane yatislarinin énlenmesini gerektirmektedir (2). NHLBI klavuzunun
3. baskisi 2007 yilinda gincellenerek yayinlanmistir (6).

Uluslararasi uzlasi raporlarinda Global Initiative for Asthma (GINA | basanli bir astim tedavisinde su hedefler saptanmistir (7).

- Semptomlari kontrol altina almak ve bunu strddrmek

- Egzersiz dahil, normal aktivite dizeyini sGrdUrmek

- Akciger fonksiyonlarini alabildigine normale yakin dizeylerde idame ettirmek

- Astim alevlenmesini dnlemek

- Astima bagh mortaliteyi 6nlemek

Ancak Glkemizde ve dinyada yapiimis calismalarda bu hedeflere ulasilamadidr saptanmistir.

Rabe ve ark. calismalarinda eriskin astimli hastalarda sigara icimi oraninin fazla, antiinflamatuvar ilac kullarimin agir astimiilarda
bile dustk bulmustur ve asum kontroliinin tum dinyada suboptimal dizeyde oldugunu bildirmistir (8). Sekerel ve ark. calismas
Ulkemizde astim kontroltnin %1.3 oldugunu belirtmistir (9). Bavbek ve ark. Turkiyeden 25 merkezin kauldigi caismada kronik
rinosintzit, ASA/NSAIl duyarliliginin ve osteoporozun kontrol altinda olmayan astumii hastalarda fazla oldugunu ve kontrol altinda
olmayan astimli hastalann yaklasik %70'inde gtnlilk hayatlannda kisittama oldugunu saptadilar {10}.

Her hasta, glncel tedavi rejimi, gincel rejime uyum ve astimin kontrol dizeyinin belirlenmesi acisindan degerlendirilmelidir.Belirli
bir haftada hastanin kontrol altinda, kismen kontrol altinda ve kontrol altinda olmayan astimi olup olmadidi saptarir. GINA 2006
klavuzunda kontrol altinda olan astmda gundiz ve gece semptomlar yok,aktivite kisitlamasi yok, kurtarici ila¢ gereksinimi yok,
solunum fonksiyonu normal yada haftada 3 kez den az ve alevlenmelerin olmadigi vurgulanmistir. Tedaviye baslamadan dnce
hastanin gncel kontrol dlzeyi ve halen kullandigi ilaglar goézden gegirilir ve tedavi bu ozellikier gz 6nlne alinarak belirlenir.

Ornegin: Astim halen kullandidi ilaglari ile kontrol altina alinamiyorsa, kontrol saglanincaya kadar tedavi artirihr. Kontrolt 3
ay strmesi durumunda kontrolts saglayacak en duslk tedavi basamad) ve dozunu belirlemek icin tedavi azalulabilir. Yukarida belirtiten
hedeflere ulasmak icin hasta editimi ve uzun streli tedavi plani yapiimasi énemlidir.
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ASTIMDA TEDAVi DEGiSiMINE YON VEREN KLINIK CALISMALAR
Biilent TUTLUOGLU
istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakilltesi, Gaégdus Hastaliklart Anabilim Dali, Istanbul

Astim tedavisinde temel hedef hastaligin kontrol dUzeyini arttirmaktir. DUsUk doz inhale kortikosteroid ile hastalik kontrol(
saglanamadiginda, uzun etkili beta mimetiklerle kortikosteroidlerin kombine preparatlarinin kullaniimasi énerilen bir tedavi secenegidir.
Ancak buna ragmen baz hastalarda bu tedavi altinda bile glnlik, kisa, hizli etkili beta mimetik kullantmi gereksinimi olmakta ve
tam kontrol sartlarina ulasilamamaktadir. Bu dezavantajl ortadan kaldirmak icin son yillarda hem uzun hem hizli etkiye sahip
formeterolln budesonide ile kombinasyonunun hem kontrol edici hem rahatlatici ilac olarak tek basina kullaniimasini oéngeren SMART
konsepti gundeme gelmis, buna bagl olarak bircok klinik ¢alisma gerceklestirilmistir. Bu sekilde kullanilan budesonide/formeterol
kombinasyonunun sabit doz kullanimla birlikte gereksinim durumunda kisa, hizli etkili beta mimetik kullanimina gére daha etkin
oldugu ortaya konmus ve bu konsept glincellenmis GINA kilavuzunda etkili bir tedavi stratejisi olarak yerini almistir.

Budesonide/formeterol kombinasyonunun gerek kontrol edici gereksede rahatlatici ilac olarak kullaniminin sabit doz
salmeterol/flutikazon ve sabit doz budesonide/formeterol kombinasyonu ile birlikte terbutalinkullanimi ile karsilastinidigi 3335
semptomatik astimliy! kapsayan bir calismada esnek tedavi yaklasimi ile ciddi astim ataklanna kadar gecen stire anlaml olarak uzatilmis,
acil tedavi basvurulan ve oral steroid kullaniminda ciddi azalmalar saptanmistir.

Sonug olarak duslk, sabit doz budesonide/formetercl kombinasyona ek olarak, gereksinim durumunda kullanilan esnek doz
budesonide/formeterol'dn daha iyi astim kontrolinU sadlamada etkili bir yéntem oldugu anlasiimaktadir.
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PANEL 8
“Ventilatore Bagh Hastanin Uzun Sureli Takibi”

Oturum Bagkanlari Nahit CAKAR, Erdogan KUNTER

Trakeostomi ve Alternatifleri Oktay DEMIRKIRAN
Ventilatdrden Ayirma Erdogan KUNTER
Tulay YARKIN

Evde Bakim
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VENTILATORDEN AYIRMA
Erdogan KUNTER
GATA, Haydarpasa Egitim ve Arastirma Hastanesi, istanbul

Pozitif basinch ventilatdr fikri ilk kez 1555 yilinda Andreas Vasalius tarafindan ortaya konmus ve 1955 yihnda ilk kez “iron lung”
clarak tanimlanan ventilatorler gelistiriimistir. Zaman icinde mekanik ventilasyon ile ilgili bilgilerimiz artmis ve son derece gelismis
cihazlar kullamima girmistir. Ancak, mekanik ventilasyon bir tedavi yontemi olmayip asil hastalik tedavi edilene kadar hastaya yasamsal
destek saglayan yardimc bir yontemdir. GUntimuzde mekanik ventilasyon endikasyonlar hakkinda genel kabul géren konsensusler
olusmus ve rehberler hazirlanmis durumdadir. Ventilatérden ayirma konusu ise ozellikle kronik pulmener bir hastaligin eslik ettigi
hastalarda ciddi bir sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu grup hastalarda zeminde en azindan kompanse bir solunum yetmezligi
tablosunun olmasi, solunum kaslarinin glgsuz ve yorgun olmasi, ventilatére baglanmadan énce kullanilan ilaclar (hipnotikler, sedatif
ilaclar ve kas gevseticiler, vb.) ve diger faktérler ventilatdrden ayirma zamanini ve basarisini etkilemektedir. Hastanin ventilatorden
ayriimaya hazir olup olmadigini belirlemek bu hastalarin takibindeki en kritik karan teskil etmektedir. Hastanin ventilatérden ayrildiktan
sonra solunumu idame ettirip ettiremeyecedi ve bunun ne kadar strecegini 5nceden tahmin etmek gérindiigi kadar kolay degildir.
Zaman icerisinde ayriimaya hazir hastalarin saptanmasinda rehber olmasi amaciyla cesitli protokoller gelistirilmis olup yapilan
calismalarda kimi protokollerin digerlerinden Gstin oldugu éne strdlmiisse de kesin kabul gormus tek bir yontem bulunmamaktadir,
Arastirmacilarin bulustugu ortak nokta ventilatorden ayirma (weaning| isleminin mutlaka bir protokole gore yapilmasidir.

Son olarak ATS, ERS, ESICM, SCCM ve SRLF bir araya gelerek “Statement of the Sixth International Consensus Conference on
Intensive Care Medicine"adli bir konferansda mekanik ventilatérden ayirma (weaning) konusundaki ortak goruslerini ortaya koymuslardir.
Konferansda baslica bes soruya cevap aranmistir. 1) Weaning probleminin epidemiyolojisi nedir? 2| Weaning basansizhdinin
patofizyolojisi nedir? 3) Weaning icin genelliikle kullanilan yontem nedir ? 4] Farkh ventilatér modiannin zor weaningde roll var midir
7 5] Uzun sdreli weaning basansiziigi ortaya cikan olgulara nasil yaklasimalidir 7 Bu sorulara verilen cevaplar da su sekilde ozetlenehbilir.
1) Hastalar weaning de karsilagilan zorluk ve weaning sresinin uzunluguna gére katagorize edilerek degerlendirilmelidir. 2) Weaning
olabildigince erken yapiimalidir. 3) Hastalarin basarili bir sekilde ekstibe edilebilecegdini gosteren en dnemli test sponton solunum
denemesidir. 4} llk deneme 30 dakika strmeli ve t-tip uygulamasi veya dusuk seviyede basing destegiyle yapiimalidir. 5) Basinc
destedi veya asist-kontrol modlar baslangicta yapilan weaning deneme/denemeleri basarisiz olanlarda tercih edilmelidir. 6) Ekstubasyon
basansiz olmus hastalarda rutin olarak kullaniimas) énerilmemekle birlikte bazi hastalarda entubasyon stresini kisaltmak amaciyla
non-invaziv ventilasyon teknikleri kullaniiabilir.

EVDE BAKIM
Titlay YARKIN
Sureyyapasa Godus Hastaliklar ve Gogus Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Istanbul

Uzun sureli mekanik ventilasyon (USMV), en az 21 gun sureyle glinde 6 saat veya daha uzun stireli mekanik ventilasyon [MV)
destegi gereksinimi olarak tarimianmaktadir (1). Yapilan ¢alismalar yogun bakimda invaziv MV uygulanan hastalarn %5-20'sinin
ventilatore bagh kaldigini gostermektedir. Bu hastalann yogun bakim disindaki ventilasyon desteginin, evde sUrdUrGimesi gerekmektedir.
Evde USMV ile ilgili ofarak ilk uzlasi konferansi ACCP {American College of Chest Physicians) tarafindan 1986 yiinda yapilmis, bu
konferansta konu ile ilgili yeterli sayida basili materyal bulunmamasi nedeniyle éneriler katilmcilarin kisisel deneyimlerine gore
olusturulmustur (2). ACCP tarafindan 1993 yilinda kurulan bir komite yogun bakim disindaki MV uygulamalari ile ilgili yayinlar
degerlendirmis, uzlagi raporu Kasim 1997'de son halini alarak 1998'de yayinlanmistir (3).

Tanmmlar:

Ventilator-yardimh birey: Bir ay veya daha uzun sireli olarak giinde en az 4 saat sireyle mekanik ventilasyon destegi gereken
bireylerdir. Uygulama genel olarak noninvaziv, dzel durumlarda invaziv olarak yapilir.

Ventilatér-bagimli birey: Spontan solunum dirtist olmayan veya ciddi derecede bozulmus bireyler ile spontan solunum
dartlst oldugu halde ciddi solunumsal kas glgsiiziligi nedeniyle yeterli solunum yapamayan ve kronik olarak gunde 16-20 saatten
uzun sureli mekanik ventilator destegi gereken bireylerdir. Uygulama invaziv olarak yapilir.

Noninvaziv mekanik ventilasyon (NiMV]: Yapay bir havayolu gerekmeksizin uygulanan, pozitif veya negatif basingh olabilen
ventilasyondur.

invaziv mekanik ventilasyon {iMV): Uygulamada yapay bir havayolu gerektiren ventilasyondur. Evde USMV uygulamasinda
yapay havayolu, trakeostomi ile saglanir.

Evde USMV Endikasyonlar ve Hasta Secimi:

Evde MV uygulamas! icin hasta seciminde spesifik bir tani ile birlikte, uygun kan gazi 6zellikleri bulunmali ve hasta medikal
olarak stabil oimalidir. Ventilatore bagdl kalan hastanin solunumsal destek gereksinimi giinde 16 saatten kisa streli ise uygulamanin
noninvaziv yapilabilmesi icin gerekli kosullar arastinimalidir. Hava yolu acik, 6ksiriik refleksi ve guch yeterli, sekresyonlarini temizleyebilen
ve kronik aspirasyona neden olabilecek yutma kusuru olmayan hastalar NIMV toleransi ve NIMV'ye yanit acisindan degerlendirilmelidir.
Bu kosullarin saglanamadigi hastalarda ve glinde 16 saatten uzun sireli destek gereken hastalarda ventilatér destedi invaziv olarak

yapihr.

Solunumsal destek gereken hastalarin eve génderilme kriterleri:
1. Medikal stabilite: 1-2 hafta boyunca asagidaki kriterler saglanmis oimali.
. Akciger disi organ bozukluklar tedavi edilmis olmali,
. Hemodinamik olarak stabil olmali,
Kontrol altina alinmamis hemoraji olmamali,
- Renal fonksiyonlar ve asid baz dengesi stabil olmali ya da uzun sureli diyaliz programinda bulunmail,
. Tedavi plani degisken olmamall ve YBU disinda da uygulanabilir olmali,
f. Tercihen enteral olmak Uzere yeterli beslenme programi uygulanabilir olmali.
2. Solunumsal stabilite: 3-4 hafta sUresince asagidaki kriterlere uyulmus olmalr:
a. Hava yolu acikiginin saglanmasi: TGp degisikliklerine izin verecek yeterli blyUkilkte stomasi olan trakeostomi ya da

"AanN o
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NIMV ile stabil durumda olmak,
b. Yardimli ya da spontan olarak havayolu sekresyonlarini temizleyebilmesi,
c. Ciddi dispne ataklarinin olmamasi,
d. Ventilator parametrelerinin, havayolu direnci ve kompliansin stabil olmasi: Tepe basinci 5 cm HzO0yu gecmeyen degisiklikler
kabul edilebilir.
e. Stabil FiO2 (£40%)} ve dUsuk PEEP (< 5 cmH20) ile yeterli oksijenizasyon elde edilmesi (SaO2 = 90%).
f. Aspirasyon ve pozisyon verme sirasinda oksijenizasyonda ciddi bir bozulma olmamasi.
3. Hastada aranan sosyo-psikolojik ozellikler:
Hasta, kisisel bakimini yapan Kisiyi (ya da bu bakimi Gstlenebilecek bir aile bireyini) kabul etmeli ve yonlendirebilmeli,
Evde bulunmasini kisitlayacak major bir affektif bozuklugu olmamal,
Yerlesik bir evde oturmall ve ev kosullari uygun sekilde dizenlenmis olmali,
Masraflar icin yeterli mali destek olmali [sosyal glvence varlid).

enow

Ev tipi mekanik ventilatoriin 6zelliklerinin belirlenmesi ve ventilator secimi:
1. Hastanin solunumsal stabilitesini saglayan minimal MV parametreleri (MV modu, tidal volim, solunum dakika sayisi, tetikleme
hassasiyeti, inspirasyon basinci, destek basinci, PEEP, FiO2 dUzeyi, inspiratuar akis hizi veya LE orani) belirtilmelidir.
2. Cihazin gig kaynadi (internal/ eksternal pil sistemi ve sarj sureleri) aciklanmahdir.
3. Cihazda istenen alarm (oksijen kaynadi yetersizligi, elektrik kesilmesi, hastani cihazdan ayrimasi, yaksek basing, apne...vb)
ve uyari (pil gucy ve sarj bilgisi] sistemleri belirlenmeli, alarm limitleri uygun sekilde ayarlanmalidir.
4. Cihazla birlikte yardime geregler (tasima arabasi, ventilator devreleri, aspirator, ambu seti, yedek trakeostomi kandld.. vs)
saglanmalidir.
5. Cihazda tamir gerektirecek anizalarda sorun giderilinceye kadar yedek ventilatdran acil olarak saglanmasi icin gerekli onlemler
alinmahdir.
Hasta icin uygun MV tipi ve parametreleri belirlendikten sonra hastaya saglanan ev tipi ventilator hastane ve hatta mimkunse
YBU kosullarinda en az 48 saat sureyle uygulanmalidir. Bu stre hem hastanin yeni cihaza uyum saglamasi, hem de cihazin hasta
icin uygunlugunun test edilmesi icin gereklidir. Belirlenen parametreler uygulansa bile farkl ventilatore geciste hastanin klinik tablosu
bozulabilmektedir. Istenen sonucun saglanmasi icin bazen birden fazla ventilatérin denenmesine gereksinim duyulmaktadir.

Evde USMV programina alinan hastalar eve gonderilmeden 6nce yapiimasi gerekenler :

Egitim: Hasta ve ailesi primer hastaligin dogal seyri ve prognozu konusunda ayrintili olarak bilgitendirilmelidir. Ozellikle akut
atak semptomlarina karsi dikkatli olunmasi; belirti ve bulgulann varliginda zaman geciriimeden hekimin aranmasi gerektigi belirtimelidir.
Noninvaziv kullaricilan icin kisa streli bir egitim yeterli olurken, invaziv MV kullanacak olaniara daha uzun sareli ve uygulamali egitim
verilmelidir. Trakeostomi bakimi, aspirasyon, kanul dedisimi ve stoma bakimi, acil durumlarda yapilacaklar hasta ve ailesi icin endise
verici islemlerdir. Bu nedenle egitim sirasinda sabirli ve anlayisli olmak, daha da énemlisi sogukkanl olmak gereklidir.

izleme programi: Her hasta icin mutlaka bir izleme programi olusturulmail, iziemenin evde mi yoksa hastanede mi yapilacag
onceden belirlenmelidir. llk kontrol, hastane gikisindan sonraki 1-2 ay icinde yapiimalidir. Bu stre, hastarnin durumuna gore kisaltilabilir
ancak daha uzun tutulmamalidir. Sonraki kontroller 2-3 ay aralarla yapilabilir. Hastanin cihaz kullanimi sirasinda karsilastigi zorluklar,
maske sorunlari, uyku dizeni, semptomlar ve atak durumu sorgulanmali; gerekirse ventilasyon modunda veya basinclarda uygun
dedisiklikler yapiimalidir. Trakeostomiden MV destegi alan hastalar icin her kontrolde trakeostomi gerekliliginin devam edip etmedigi
degerlendirilmelidir. Izleme programinin en buy(k yaran hasta ve ailesinin moral dederlerini artirmasidir.

Sonuc:
Evde MV uygulamasi, endikasyon kondugu andan itibaren hekim, hemsire, hasta ve hasta yakini icin zorlu bir sirecin baslamasi

anlamina gelmektedir. Bu strece hasta ve ailesinin en Iyi sekilde hazirlanmasi ve hekimle isbirligi icinde olmalarinin saglanmasi
onemlidir.
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PANEL 9
“Girisimsel Pulmonolojide Sorunlar, Hatalar ve Basedilmesi”
Mustafa YAMAN, Turhan ECE

Semra BILACEROGLU

Oturum Baskanlarn

Argon Plazma Koagulasyonu ve Elektrokoterizasyon

Laser ve Krioterapi Ahmet ILGAZLI
Silikon ve Metalik Stentler Serdar ERTURAN
Firliz CELIKOGLU

IntratUmoral Kemoterapi
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siLIKON VE METALIK STENTLER
Sserdar ERTURAN

Ideal stent,

1. Kolay yerlestirilebilmeli ve cikartilabilmeli, migre olmamali,

2. Havayolunu desteklemek igin yeterli dirence sahip olmali, ayni zamanda havayolu fizyolojisine uygun fleksibiliteye sahip
olmali ve sekresyonlarn temizlenmesi kolay olmali,

3. Granulasyon dokusu olusumunu en aza indirecek yapida olmall,

4. Uygun sekil ve boyutlari bulunabilmelidir.

Ancak hicbir stent bu ézelliklerin hepsine birden sahip dedildir. Silikon ve metal stentlerin birbirlerine karsi arti ve eksi ozellikleri
vardir. Bu ézellikleri bilmek, olguya en uygun stentin secilmesi, olasi komplikasyonlar yonunden hastanin izlenmesi ve komplikasyonlarla
bas edebilmek icin gereklidir.
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PANEL 10
“Diffaz Parankimal Akciger Hastalhklarinda Tani”

Oturum Baskanlar Sumru BEDER, Oya KAYACAN
Klinik Yaklasim Oya KAYACAN
Radyolojik Yaklasim Fatin ALPER

Cerrahi Yaklasim Feridun ISIK
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DiFFiZ INTERSTISYEL AKCIGER HASTALIKLARINA TANISAL YAKLASIM
Oya KAYACAN
Ankara Universitesi Tip Fakuitesi, Gogus Hastaliklar ve Tb Anabilim Dali, Ankara

Diffuz interstisyel akciger hastalikiarl (DIAH), akcider interstisyumunu tutan, bilinen veya bilinmeyen nedenlere bagh gelisen,
yaklasik 150 hastaliktan olusan heterojen bir hastalik grubudur. Akcider interstisyumunu tuttugu icin Interstisyel Akciger Hastaliklar
olarak adlandinimasinin yari sira son yillarda diffiz bir tutulum olmasi nedeniyle DiAH olarak adlandinimaktadir. Akciger infeksiyonu
veya malignitesi olmayan, immun sistemi normal bir olguda,

- efor dispnesi,

- Oksuruk,

- akciger radyografisinde bilateral difftz infiltratlar,

- restriktif solunum fonksiyon bozuklugu, diffizyon kapasitesinde (DLCO) dlss, istirahat veya eforla alveolo-arteryel gradientte

[P A-a O2) artis,
- nhistopatolojik olarak akcigerde fibrozis, inflamasyon, grantlomaté degisiklikier veya eslik eden sekonder vaskuler degisikliklerin
varliginda DIAH dusundimelidir (1).

DIAH'nda alveol, kapiller endoteli veya alveol epitelinden kaynaklanan bir inflamasyon sz konusudur. Bu inflamasyon, DIAHTMIN
temel patolojisini olusturan alveolittir. Lenfositik, notrofilik ve eozinofilik olmak Uzere g tip alveolit vardir. Bazi alveolitier baz
DIAH'nda én planda olmakla beraber bircok hastalikta bunlar bir arada gorulebilirler.

ANAMNEZ

Anamnezde dikkat edilecek bazi noktalar ayirici tanida yararh olabilir (2). Yas, cinsiyet, sigara SykUsu, cevresel ve mesleki
maruziyetler, ilag kullamimi, soy gegmis ve eski akciger grafileri ozellikle gozden gecirilmelidir. Sarkoidoz, bag dokusu hastaliklarinin
akciger tutulumu, eozinofilik grantlom ve lenfanjioleyomiyomatozis daha cok genc eriskinierde gorulurken kronik eozinofilik pnémoni
orta yasl kadinlarda, IPF 50 yas ve sonrasinda gordimektedir. Anamnezde ayrica sigara OykUsU, mesleki ve cevresel maruziyetler,
hemoptizi, tekrarlayan pnomotoraks ve sintzit ve aile dykisu dikkatle alinmaidir.

SEMPTOM VE FiZiK MUAYENE BULGULARI

DIAH'nda baslica semptomlar dispne, oksirik, hemoptizi, hisiitih solunum ve yan agnisidir (2, 3). Semptomlarin suresi ve tipi
ayiricl tanida yol gosterebilir. DIAHnda fizik muayene bulgularn tani koydurmaz, ancak yonlendirici olabilir. inspeksiyonda comak
parmadgin goralmesi dncelikle IPFyi disandurmelidir. [PFi olgulanin %40-70'inde comak parmak bulunur. Benzer sekilde romatoid
artritli olgularda da gorulebilir. Skleroderma, sarkoidoz, hipersensitivite pnémonisi, Langerhans hicreli histiositozda ise nadirdir.
Eritema nodozum gibi deri dokuntdleri Sarkoidozun akut formunda ve tiberkllozda dikkati ceken bir bulgu olabilir. Osklltasyonda,
Szellikle akciger tabanlarinda, tum inspiriumu dolduran ince nitelikli raller (Velcro rali veya selofan ral) basta IPF olmak Gzere bircok
DIAHnda duyulur (2, 3). TOkiriik bezi blyimesi sarkoidoz ve lenfositik interstisyel pnomonide, lenfadenopati sarkeoidoz, eozinofilik
granilom ve neoplazmlarda saptanabilir. Sarkoidoz dustnlen olgularda, ozellikle epitroklear lenf bezlerinin muayenesi unutulmamaldir.
lleri olgularda pulmoner hipertansiyon ve kronik kor pulmonaleye ait semptom ve bulgular da eklenebilir.

LABORATUVAR BULGULARI

Eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) artmistir. Tam kan sayiminda anemi, [okositoz veya 0kopeni, trombositopeni ve eozinofili
goralebilir. Ayrica kanda cesitli antikor, immun kompleks ve gamaglobulinler bakilabilir. Kan biyokimyasinda dedisiklikler gortlebilir.
Bébrek tutulumunda idrar bulgulan da gérllebilir. Akciderlerde restriksiyona yol acan bu hastaliklar grubunda solunum fonksiyon
testlerinde restriktif ve bazen obstruktif dedisiklikler, difizyon kapasitesinde disme, gaz almveriminde bozulma saptanir.

RADYOLOJIK BULGULAR

DIAHNda cesitli radyolojik paternler gérllebilir. P-A akciger grafisinde siklikla lineer, retikdler, noduler, retikUlonoduler, konsolidasyon
ve kistik degisiklikler izlenir. Son yillarda DAH'nda akciger parankimindeki lezyonlarin paterni, dagilim yeri ve sikliginin ortaya konmasi icin
yUksek rezolUsyonlu (¢ozUnarlGkd) bilgisayarh tomografiye (YRBT) bag vurulmaktadir. Bu, ayni zamanda bir takip kriteri olarak da kutlanilir.

BRONKOSKOPI

Bronkoskopide gérilebilecek cok fazla bir bulgu yoktur. Ancak sarkoidozun endobronsial tutulumunda purtukld mukoza
gorinimu oldukca tipiktir. Bronkoskopinin baslica amaci materyal alarak histopatolojik taniya gitmektir. Bronkoalveoler lavaj (BAL)
ve transbronsial akciger biyopsisi (TBAB) en énemli materyallerdir.

Bronkoalveoler Lavaj (BAL)

BAL akciger parankim hastaligini glvenilir bir sekilde gésteren bir materyaldir. Alinan sivi sitolojik, bakteriyolojik ve biyokimyasal cesitli
yéntemlerle incelenir. BAL incelemesine diferansiyel sitoloji ile baslanarak * Altif alveolit var mi?” sorusuna yanit aranmaldir. Lenfositik, notrofilik
ve eozinofilik olmak tizere (¢ tip alveolit vardir. Alveolit tiplerinin birbiriyle drtdstiga unutuimamalidir, BAL incelemesi, alveoler dolum hastaliklari,
infeksiyonlar ve maligniteler disindaki DiAH'nda kesin tani vermez, ancak ortaya koydugu alveolit tipiyle ayina tanida yol gésterici olur. Bundan
sonraki asamada, ozellikle lenfositik alveolitlerde, lenfosit alt gruplanina bakilarak ayirici tani yaplimalidir. BAL hiicrelerinin aktivite kriterleri
immansitolojik inceleme ile ortaya konur (4). BAL'da diferansiyel sitolojik inceleme yapiimadan sadece immunsitolojik inceleme ile tani konulamaz.

Brons Mukoza Biyopsisi )
Sarkoidoz mukozada lezyon yapabildigi icin bu olgularda mukoza biyopsisi sonug verebilir. Ozellikle trakea, karina ve ana

bronslardan mukoza érnegi alinabilir.

Transbronsial Akciger Biyopsisi (TBAB)
Fiberoptik bronkoskopla akcider parankiminden transbronsial akciger biyopsisi (TBAB} almak mumkundUr. TBAB, ylksek rezollsyonlu
bilgisayarll tomografide patolojik gérinen yerlerden alinir. Ancak bu bolgeler fibrozun yodun oldudu yerler oldugundan buradan
alinan TBAB tani vermeyebilir. Infiltratif gérinimuan burada yogunlastigi durumiar disinda orta lob ve linguladan TBAB almaktan
kaciniimalidir. TBAB'nin, gérinen belirgin anormal bolgelere komsu, normal gorunumlu yerlerden alinmasi daha uygundur. Toplam
2-4 érnek alinmasi tani olasihidini arttracaktir. Alinan érneklerin yeterli kabul edilebilmesi icin alveol dokusu icermelidir.

Bakteriyolojik inceleme .
Balgam ve bronkoskopik materyalin bakteriyolojik incelemesi unutulmamaldir, Ozellikle kronik milier tuberkdlozlu olgularda

yayma negatif bile olsa kultlrde Greme gorulebilir .
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CERRAHI AKCIGER BIYOPSIsi (CAB)
DIAH'nda en giivenilir tani yéntemi cerrahi akciger biyopsisi (CAB|dir. Torakotomiyle acik akciger biyopsisi (AAB] seklinde veya
torakoskopi esliginde akciger biyopsisi (TEAB) yapilabilir.

CAB'nin endikasyonlari

- 65 yasin altinda, tim incelemelere karsin tani konulamayan olgular

- ates, kilo kaybi, hemoptizi varlid

- ailede DIAH/IPF oykUsl olmasi

- tekrarlayan pndmotoraks GykUsG

- periferik vaskdlit semptom ve bulgulari

- aciklanamayan ekstrapulmoner bulgular

- aciklanamayan pulmoner hipertansiyon

- aciklanamayan kardiyomegali

- hizli progresyon gdsteren DIAH

- uzun sure stabil kalan bir olguda yeni eklenen klinik ve radyolojik bulgularin varligi.
Bazi olgulara ise klinik, fizyolojik ve radyolojik parametrelere bakilarak tantya ulasilabilir.

CAB'nin gerekmedigi durumiar

- 65 yas Uzerindeki olgular

- IPF'ye 6zgu ve stabil radyolojik gérinim

- efor dispnesini agiklayacak baska bir patolojinin bulunmamasi

- kollagen vaskiler hastalik varlig

- tipik fizyolojik bozukluklar bulunmasi.

IPF icin, ATS ve ERS'nin ortak uzlasi raporlarina gore (5,6) bazi kriterlere gére tan konabilir {Tablo).

Tablo I: IPF'de tan kriterleri

1. Major kriterler:
a. llag toksisitesi, cevresel maruziyetler ve bag dokusu hastaliklan gibi bilinen DIAH nedenleri ekarte edilmelidir.
b. Restriktif solunum fonksiyon bozuklugu ve gaz alim veriminde bozulma.
c. Iki tarafl, bazallerde retikiller degisiklikler, YRBT'de minimal buzlu cam goéranamu.
d. TBAB veya BAL'da baska bir hastalik varliginin gésterilememesi.

2. Minor kriterler:
a. Yas > 50.
b. Nedeni aciklanamayan, sinsi baslangicli efor dispnesi.
C. Hastalik suresi = 3 ay.
d. Iki tarafli, bazallerde inspiratuar raller [Velcro ralleri).

Dort major ve Gg minor kriter tani icin yeterlidir.
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RADYOLOJIK YAKLASIM
Fatih ALPER
Ataturk Universitesi Tip Fakdiltesi, Aziziye Arastirma Hastanesi Radyodiagnostik Anabilim Dali, Erzurum

Akciger parankimini etkileyen 150'den fazla hastalik bulunmakta clup bunlar diffGz parankimal akciger hastalidi (DPAH) olarak
adlandinimaktadir. Difflz interstisyel akciger hastaliklar sarkoidoz, hipersensitivite pnémonisi, langerhans hicreli histiyositozis,
lenfanjiyoleiomyomatozis, konnektif doku hastaliklari, kollajen vaskdler hastaliklar (KVH), ilac kullanimi, cevresel ve mesleksel maruz kalmalar
gibi bilinen nedenlerin yani sira, nedeni heniiz aydinlatilamayan bir grup idiyopatik interstisyel pnémoniyi de (iiP) kapsamaktadir (1).

DPAH' ta radyolojik tani ve ayirici tani oldukca zordur ctnkd her bir hastalik icin radyolojik dzellikler degisken olabilmekte ve
Gzellikle BT bulgulan hastaliklarda értisebilmektedir. Bu nedenle ilgili hekimlerin daha fazla deneyim ve bilgiye ihtiyaclar vardir.
Tani asamasinda radyologun klinisyenlerle birlikte koordineli calismasi gereklidir {2).

DPAH" ta ilk radyolojik degerlendirme PA akciger grafisidir. Bu grafi ucuzlugu, kullanishligi ve radyasyon dozunun azigi nedeniyle
6nemini korumaktadir. Ancak distk kontrast ¢ézinGrlagi en Gnemli dezavantajidir. Ayrica PA akciger grafisinin DPAH oldudu kanitlanmis
% 10- 15 semptomatik hastada tamamen normal oldugu gésterilmistir (3.4). Bilgisayarl tomografi (BT) degerlendirme stuperpozisyonlar
ortadan kaldirdigi icin parankimal patolojinin siddetinin, dagilim ve tipinin degerlendiriimesinde PA akciger grafiden (st{inddr. Yiksek
rezolUsyonlu BT (YRBT) ise interstisyel akciger dederlendirilimesinde hastaligin tespiti ve ayinci tanisinda konvansiyonel BT ye gére daha
6nemli oldugu ortaya konmustur (5,6). YRBT makroskopik patolojik bulgulara benzer parankimal detay saglamaktadir (7,8). Volimetrik
BT muitidedektor BT ile alinabilen ve bir nefeslik strede tim toraksin tarandigi yéntemdir. Bununia multiplanar rekonstriksiyonlar,
maximum intensity projection, minimum intensity projection, volume rendering ve bilgisayar yardiml tani metodlari yapiabilmektedir,
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Akcider interstisyumu normal ise YRBT' de gorulmez. Gorulebilmesi icin interstisyel alanin ddem, hacre birikimi, kollajen doku
artimi, amiloid depolanmasi ya da fibrozis olmasi gereklidir. Akciger interstisyumu Ug béiumde incelenmektedir. 1- Peribronkovaskuler
interstisyum. 2- Subplevral interstisyurn. 3- Intralobuler interstisyum. Sekonder pulmoner lobll bag dokusu ile cevrilmis en kGglk akciger
alani olup YRBT ile de gérilebilen en kliclk akciger birimidir (9). YRBT' de gortlebilen normal akciger yapilar sunlardir: Bronslar (asagi
dogru 8. dala kadar), pulmoner arterler, pulmoner venler, interlobuler septa, visseral plevra (cift tabaka oldudu fisstrlerde) ve
intrapulmoner lenf nodlar sayilabilir. YRBT' de gérilemeyen anatomik yapilar ise sunlardir: Lenfatik damarlar, alveoller, kapiller damarlar
ve visseral plevra (fissUral yUz harici alanlarda) sayilabilir. Sentrilobdler arter [1mm kalinlikta) ve asiner arter (0.5 mm kalinlikta) goralebilirken
eslik eden bronsiyol 1 mm capta olmasn'? ragmen gdremiyoruz. Sebebi bronsiyol duvarimin 0.15 mm kalinlikta olmasl nedeniyle
goralebilme sinir sayacagimiz 0.4- 0.5 mm™" luk izotropik vokseli dolduramamasidir. Bu yizden alveoler interstisyumu ya da interlobuler
septalar ancak patolojik doku birikimi olup birim vokseli doldurmaya basladidinda gorebiliyoruz (10,11).

YRBT ile akciger degerlendiriimesinde yogunluk artimi ve azalimi olusturan patolojileri iki ana gruba ayirmaktayiz. Noduler
patern, lineer ve retikiler cizgilenmeler, buzlu cam goranumu ve konsolidasyon opasitenin artudr patolojilerdir. Kistler, kavitasyon
gibi kist benzeri patolojiler, amfizem ve mozaik patern gorinumua de opasitenin azaldid patolojilerdir (12,13).

1- Nodiiler Patern: Boyutlari 2- 30 mm arasinda dedisen yuvarlak opasitelerdir. BlyCGklIGk, kenar yapisi, sayisi, dansitesi ve
lokalizasyonuna gore dederlendirilir. Eger 3- 7 mm’ den kicUk ise mikronodul ifadesi kullaniimaktadir. NodUllerin dagiimi perilenfatik,
sentrilobller ve rastgele olmak (zere 3 tipte olmaktadir. Perilenfatik dagiim periferal interstisyumda olmaktadir ve siklikla sarkoidoz,
lenfanijitis karsinomatoza, silikozis ve lenfoid interstisyel pnémonide (LIP) karsimiza ¢ikmaktadir. Sentrilobuler noduller aksiyel
interstisyumun distal kesiminde bulunmakta ve bu yizden plevral ve fisstral yuzeylere bir miktarda uzakta olusmaktadir. En sik olarak
subakut hipersensitivite pnomonisinde (HP) daha nadiren de pnémokonyoziar, LIP, Respiratuvar bronsiyclite eslik eden DPAH (RB-
iiP), langerhans hiicreli histiositozda ve kriptojenik organize pnémonide (KOP) goruimektedir. Tabi eder bu nodullere sentrilobuler
bronsiyol patolojisi de eklenirse tomurcuklu dal géranimu (tree-in-bud) olusur. Bu patolojide ise bakteriyel ya da mikobakteriyel
bronsiyolit, aspergilloz veya endobronsiyal neoplazmiar dustintimelidir. Rastgele dagilim gésteren noduller miliyer tiberkdloz, miliyer
fungal enfeksiyonlar, hematojen metastazlar, silikozis veya cesitli pnémokonyozlar ve langerhans hucreli histiositoz dasanulmelidir.

2- Lineer Cizgilenmeler: Bu grup icerisinde interlobuler septal kalinlasmalar, parankimal bantlar, subplevral cizgilenmeler ve
dazensiz lineer cizgilenmeler mevcuttur. Interloblier septal kalinlasma duz ise pulmoner odem, lenfanjitis karsinomatoza, pulmoner
hemorajiler, alveolar proteinozis (PAP) ve amiloidozis sayilabilir. interlobuler septal kalinlasma noduler oldugu zaman lenfanjitis
karsinomatoza, sarkoidoz ve pnémokonyozistir. Kronik HP, silikozis ve idiyopatik pulmoner fibroziste [iPF) interlobUler septal cizgiler
irreguiler bir gériinim alabilmektedir. Parankimal bantlar ve subplevral cizgiler atelektazi veya fibrotik bir streci gostermektedir. Bunlar
dzellikle asbestozis ve fibrotik akciger hastaliklarina isaret etmektedir.

3- Retikiler Cizgilenmeler: Alveoler interstisyumun kabalasip ince retiktler sebeke tarzi g6runur hale gelmesidir. Bulgu tipik
olarak IPF" de gorulir ve bal petedi paterni olusmadan énceki asamada sayilabilir. Ayrica nonspesifik interstisyel pnémoni, KVH,
pulmoner infeksiyonlar, pulmoner édem ve lenfanjitis karsinomatoza gérilebilmektedir. Terminal dénem fibrotik akcigerde bal petegi
goriunimi ortaya ¢cikmaktadir. Paterndeki kaba retikuler cizgilenmeler ilerlemis interstisyel fibrozis ve lobuler parankimal distorsiyonu
gosterirken aynca multipl hava kistleri ile uyumlu azalmis dansitelerde dikkati cekmektedir. Bal petedi goranumu ozellikle IPF ve diger
iiP" ler, asbestozis, KVH ve radyasyonun olusturdugu hastalikta gorulmektedir.

4- Buzlu Cam Gérinimi: Alveoler interstisyumun patolojik kalinlasmasi, alveoler boslugun hicre ya da sivi ile kismen dolmasi
sonucu olusan yodunlugu hafif yaksek ve zemindeki damarsal yapilar simeyen opasitelerdir. Bu patern DPAH’ in blyUk coguniugunda
gorlimekte olup daha siklikla subakut-kronikten ziyade akut formlariyla istiraklidir. Deskuamatif interstisyel pnémoni, HP, PAP ve KOP’
ta siklikla izlenmektedir. Aktif hastaligi ve reverzibiliteyi de temsil eden bir bulgudur. Oysa traksiyon bronsektazisi ve bal petedi
goranamleri ise fibrozise isaret etmektedir.

5- Konsolidasyon: Zemindeki damarlarin silindigi buzlu camdan daha ylksek dansite artimidir. Hava bronkogrami eslik edebilir.
Genellikle KOP, kronik eozinofilik pnémoni (KEP), lipoid pnémoni, bronkoalveolar karsinom ve lenfomada gorulmektedir.
6- Kistik Patern: Kistler ince duvarl, iyi sinirl, yuvarlak, hava veya sivi iceren, epitelyal veya fibroz duvarl yapilar icin kullanilir.
SentrilobUler amfizemden secilebilir bir duvar olmasi ve santral kesimde arterin olmamasi ile ayrilir. Kistik patern pulmoner langerhans
hicreli histiositoziste, lenfanjiyoleiomyomatoziste (LAM), postinfektif pnémotosel, amiloidozis, LiP ve DIP" te géraimektedir. Bal petedi
gérinam bir gesit kistik patern olup agirikl bazal ve subplevral bolgelerde izlenmektedir.

7- Mozaik Patern: Iki tarlii olusur. likinde hava yolu obstruksiyonu digerinde ise vaskGler oklizyon mevcuttur. Hava hapsi
gérinumu ekspiratuar YRBT' de gaz retansiyonunu gtstermektedir. Bu gérunim bronsektazi gibi hava yolu hastaliklarinda ortaya
cikar. Ayrica HP, KOP, kronik bronsit ve astimda da olmaktadir.
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DiFFliz PARANKIMAL AKCIGER HASTALIKLARININ TANISINDA CERRAHI YAKLASIM
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Difftiz parankimal akciger hastaliklan oldukca genis bir yelpazede cesitli klinik ve patolojik durumlan iceren gruptur. interstisyel
pnémoniler (ldyopatik pulmoner fibrozis-IPF, nonspesifik interstisyel pnémoni-NSIP), bronsiolitis obliterans organize pnomoni, sarkoidozis,
bag dokusu hastalikiarinin eslik ettigi parankimal hastaliklar ve lenfanjiyomyomatozis bu grubun icinde incelenmektedir (1).

Bu grup hastaliklarin gorulme sikligi ve oranlari net olarak bilinmemekle birlikte Glkelere gére de degisiklik gostermektedir. Klinik
tani olcatleri duyarl fakat 6zgin degildir. Tani koyan hekimin bilgisi ve deneyimine gére dedismektedir. ATS/ERS dlcUtlerine gére tanida
bir standardizasyon saglanmaya calisiimis ancak bu konuda uzmanlasmis hekimler arasinda bile farkliliklar saptanmistir (1-3).

Taninin multidisipliner yaklasim ile konulmasi gerekliligi herkes tarafindan kabul ediimektedir. Klinik degerlendirmenin yani sira
radyolojik verilerin de dederlendirme de cok énemli yeri vardir. Ozellikle HRCT bulgularinin, klinik tanilarin % 50'sinde dedisime
neden oldugu gordimastar. Fakat yapilan calismalarda gorUimuastar ki, NSIP'de ve hipersensitivite pnémonisinde (HP) klinik ve
radyolojik veriler ters profil cizebilmektedir (1,4).

DiffGz parankimal akciger hastalikiarinda, tedavi, temel olarak bagdisiklik sistemini baskilayici, antiinflamatuar ve antifibrotik
ajanlann kullanimini icerir. Farkii hastaliklar, farkl tedavi seceneklerini de beraberinde getirmektedir. Buna ek olarak, ayri hastada
farkli tip diffiz akciger hastalikiar olabilmektedir (1,5). Bu durum, kimi zaman tedavi basarisizidi olarak algilanabilir. Bilinen tani
tedavi edilirken, diger durumlarn da ayni hastalik oldugu varsayim, verilen tedaviye direnci (1) dastnddrebilir. Bu nedenle, bu tarz
hastalikiarda histopatolojik degerlendirmenin yapilmas sarttir.

Diffliz parankimal akciger hastaliklarinda, degisik nedenlerle, cerrahi biyopsiden kacimilmaktadir. Bunun yerine cogunlukla,
Klinik ve radyolojik verilere gére tan konmaictadir. Oysa, ginumizde, gégus cerrahisi girisimleri, teknolojinin gelisimine paralel olarak
gelismis, daha az yipratici secenekleri glindeme getirmistir. Torakotominin yani sira video yardimli torakoskopik cerrahi [VYTC-VATS)
ameliyat sonrasi daha az sikinti yaratmasindan otiru hastalar tarafindan kabul gdrmektedir. Acik akciger biyopsisi olmaksizin konulan
tanida, DPAH'da yaniima ve yanlis tedavi intimali géz ardi edilmemelidir. Yapilan cok merkezli bir calismada, cerrahi biyopsi disi
yontemlerin duyarliigi % 72, 6zgunligl % 84 olarak saptanmistir (6). Yirmi alti olgunun oldugu baska bir calismada ise, HRCT ve
ATS/ERS Klinik élgUtlerinin kiyaslamasinda, yaklasik degerler saptanmustir. Ozellikle Kappa istatistigi tan dayanaginin ne kadar nesnel,
ne kadar oznel oldugunu gostermektedir (HRCT= 0,59; ATS/ERS= 0, 53|

Radyolojik verilerden HRCT'nin sag kalima katkisinin arastinldigi bir calismada, muhtemel NSIP'de histopatolojik olarak radyolojinin
verilerinden farkli taninin yGksek oldugu saptanmis, bunun da sag kalm Gzerine olumsuz etkileri cldugu vurgulanmistir |7).

Yukandaki bilgiler isiginda, Klinik ve radyolojik veriler kimi zaman yetersiz kalmaktadir. Cerrahi biyopsi almaksizin takip ve tedavi
edilen hastalanin yasam kalitesi ve sag kalim analizlerinin yapilmasi da bu durumda saglikli olmayacaktir. Cink(, UIP diye takip edilen
bir hasta aslinda NSIP olabilir. Veya tersi séz konusu olabilir. Dahasi, tedavisi daha basit ve umut verici olan bir hastalik teshis
edilemeyebilir ve hastaligin ilerlemesine neden olunabilir. Flaherty ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada, ayni hastada farkl loplardan
alinan biyopsilerde farkl tanilara ulasildidi saptanmistir, YUz altmis sekiz olgunun bulundudu calismada, 109 hastada birden fazla
loptan biyopsi alinmis, 3 ayn patologa inceleme yaptinimis. Histopatolojik verilerde, ayni hastada farkli loplarda dedisik doku drnekleri
olabildigi goralmustdr (5). Bunun sonucunda ise yazarlar, herhangi bir lopta UIP doku érnedi saptanirsa dider loplarda NSIP saptansa
bile hastanin UIP olarak kabul edilmesi gerektigi kanisina varmslardir.

Coutinho ve arkadaglannin calismasinda, nedeni saptanamayan akciger infiltrasyoniu 366 hastada yapilan akciger biyopsilerinde,
120 hastada DPAH saptanmustir. Toplam 144 olguda da birincil veya metastatik akciger timor( yakalamislardir. Olgularin tamami
g6z onune alindiginda, %56 hastada biyopsi 6nceki teshis dogrulamis, ancak % 42,6 olguda ise yeni tani konmustur (8).

Goruaidagua gibi, diffaz parankimal akciger hastaliklan tedavilerinin birbirinden farkh olabildidi genis yelpazede incelenmektedir.
Taninin sadece klinik ve radyolojik verilerle konulmasi tedavinin basarisinin sorgulanmasina yol agmaktadir. Kaldi ki, bu tarz hastalarda
malignite, ayinci tanida yeri olan ve mutlaka histopatolojik dogrulama veya yanhslama gerektiren bir durumdur. Acik akciger biyopsisi
guintmuzde oldukca dusik morbidite ve sifira yakin mortaliteyle kolaylikla uygulanmaktadir. Hastalann daha nesnel verilerle takip
ve tedavi edilmesi belki de tedavi seceneklerinin cogalmasina, sag kalimin uzatilabilmesine olanak verecektir. Burada dikkat edilmesi
gereken sey, biyopsinin akcigerin harap oldugu yerden degil, saglam akciger dokusu ile sinir veren yerlerden ve birden fazla loptan
alinmasidir. Béylelikle dogru taninin konmasi daha kolay olmaktadir.

Tedavide kullanilan ilaglarin artmasi ve cesitienmesi, kesin taninin mutlak gerekliligi, diffiz parankimal akciger hastaliklarinda
acik akciger biyopsisini altin standart haline getirmektedir.
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TANIM ve SINIFLAMA
Ugur GONLUGUR
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakuiltesi, Goégus Hastaliklan Anabilim Dali, Canakkale

Amerika Birlesik Devletlerinde yilda 750.000 kiside ve Avrupa'da yodun bakim Unitesinde yatanlanin % 30 ‘unda sepsis gelistigi
tahmin edilmektedir. Sepsis terimini ilk kez 1914 yilinda H. Schottmueller kanda mikroorganizmalarin varligina verilen sistemik belirti
ve bulgular olarak tanimlamustir.

Enfeksiyona verilen sistemik inflamatuar yanita SEPSIS denilmektedir. Sepsis, koroner yogun bakimlar disindaki tim diger yogun
bakimlarda en sik 6lim sebebidir. GUnumuzde invazif tekniklerin yayginlasmasi ve cok daha genis spektrumiu antibiyotiklerin ve
immunosupresif ajanlann kullamimasi nedeniyle sepsis siklidi artmaktadir. Septisemi ise eskiden kullanilan bir terim olup mikroorganizma
veya toksinlerinin kanda bulunmasini ifade etmektedir. Sepsis olgularinin blylk ¢coguniugunun ise bakteriyemik (kanda canli bakteri
bulunmasi} olmadigi bugun bilinmektedir.

Tanimdan anlagilacagi Gzere sepsisin 2 bileseni bulunmaktadir: Enfeksiyon ve sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS).
Enfeksiyon teriminin kullanilabiimesi icin ya mikroorganizmalarin varligina dokuda iltinabi bir yanit verildiginin gésterilmesi ya da
steril olmasi gereken konakgl dokularinda mikroorganizmanin gésterilmesi gerekir. SIRS tamiminda yer alan kriterler ise asadida
siralanmistir. Bunlardan en az ikisinin bulunmasi ile tan konulmaktadir.

1. Vucut isisinin 38°C den ylksek veya 36°C den disuk olmasi,

2. Kalp hizinin dakikada 90 ‘dan daha fazla olmasi,

3. Solunum sayisinin dakikada 20°den daha fazla (tasipne) veya arteriyel karbondioksit basincimin 32 mmHg ‘dan daha dastk
olmasi,

4. Lokosit sayisinin 12000 / mm*den ylksek veya 4000 / mm*den distk olmasi veya genc hiicre formunun %10 ‘dan fazla
bulunmasi.

SIRS enfeksiyonlar disinda yanik, travma, pankreatit, iskemi, hemorajik sok, immun sistem aracili doku hasannda veya TNF gibi
inflamatuar sitokinlerin enjeksiyonuyla da oclusabilmektedir. SIRS ‘in sik ve énemli komplikasyonu (akcider hasan, sok, bébrek yetmezligi
gibi) organ sistem fonksiyon bozukiuklaridir. Sepsiste sagkalimi belirleyen en énemli parametre sepsise yol acan etiyolojik faktorden
cok organ sistem yetmezliginin gelisip gelismedigidir. Coklu organ yetmezligi sendromu (MODS) primer (rabdomyolize bagl bobrek
yetmezligi, transfizyona badl koagllopati, akcigere gastrik aspirasyon) veya sekonder nedenlere (konakg¢inin verdigi generalize
inflamatuar reaksiyon| bagl olabilir.

Sepsise organ disfonksiyonu eslik ediyorsa (PaO2/Fi02<300, INR>1.5, APTZ>60 sn, trombosit<100.000/mm?3, total bilirubin>2
mg/dl, serum kreatinin dizeyinde 0.5 mg/dl ‘nin Gzerinde artis) veya hipoperfilzyon anomalisi (laktik asidoz: >2 mmol/L, oligtri:
<0.5 mi/kg.sa, mental durumda akut bozukluk) veya sepsise bagl hipotansiyon (baska bir nedene bagh olmadan sistolik kan basmcinin
90 mmHg ‘nin altinda olmasi veya ortalama arter basincinin 60 mmHg ‘nin altinda olmasi veya bazal dederin 40 mmHg altina inmesi)
varsa bu durumda AGIR SEPSIS ‘ten séz edilmektedir. ingiltere ‘de yogun bakim Unitesine ilk 24 saatte yatanlarin % 27 ‘sinde adir
sepsis Olcltleri saptanmistir. SEPTIK SOK ise vazopressor tedavi almayan sepsisli bir olguda uygun bir sivi replasman tedavisine ragmen
hipotansiyon [akut dolagim yetmezligi) veya hipoperfluzyon bulgularinin dizelmemesidir.

Sepsis, agir sepsis ve septik sok seklinde yapilan bir siniflama ayni zamanda klinik agirlik skorunu ve dolayisiyla prognozu da
yansitmaktadr. italya ‘da Nisan-1993 ile Mart-1994 tarinleri arasinda yapilmis bir calismada yodun bakima ilk basta alinmis hastalarn
% 4.5 ‘unda sepsis, % 2.1 ‘inde agir sepsis, % 3 ‘Unde de septik sok saptanmistir, Ancak hastanede yatis streleri icinde bu oranlar
sirasiyla % 16.3, % 5.5 ve % 6.1 ‘e yukselmistir. Bu kategoriler icin mortalite oranlan % 36, % 52 ve % 81 olarak bulunmustur. SOAP
(Sepsis Occurrence in Acutely ill Patients) calismasinda ise yogun bakim mortalite oranlan sepsisliler icin % 27, agir sepsisliler icin %
32 ve septik soklular icin % 54 bulunmustur.
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SEPSIS PATOFizYoLoJisi
Cenk KIRAKLI
T. C. Saglik Bakanligi Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, izmir

Giris

Sepsis patofizyolojisinden bahsederken organ yetmezligi ve 6lime neden olan sirecin en énemli ayag olan "Agir Sepsis”
patofizyolojisinden bahsedecediz.

Tetikleyici

Agir sepsis durumu, sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS) denen bir sistemik yaniti tetikleyen lokalize bir infeksiyon ile
baslar. SIRS infeksiyon ile beraber ise "Sepsis” terimi kullanilir. Sepsise bagl organ disfonksiyonu “Agir Sepis” tarnisinini dustnduarmelidir.
Herhangi bir akut organ disfonksiyonu “Adir Sepsis” tanisi koydurur. Kardiyovaskiler organ disfonksiyonu mevcut ise “Septik Sok”
diye isimlendirilir. Septik sok, agir sepsisin bir alt grubu olarak distinlebilir. Septik sok tanisi, klinik olarak infeksiyon kaniti olmasi
ve yeterli sivi restsitasyonuna ragmen sepsise bagl hipotansiyon (veya vazopressor ihtiyaci) ve sepsise bagl organ hipoperflzyonu
olmasi durumunda konur.

infeksiyon

Sepsise neden olan infeksiyonlar bakteriyel, viral veya fungal olabilir. infeksiyon kaynadgindan bagimsiz olarak agir sepsise neden
olan fizyolojik dedisiklikler ortak bir yol izlemektedir.
Bakteriler agir sepsise neden olan infeksiyonlanin en sik nedenidir. Gr{+) bakterilerin hicre duvarlari eksotoksin olarak da bilinen
UrGnler salgilarlar. Gr(-) bakterilerin hiicre duvarlarinda ise endotoksin olarak da bilinen lipopolisakkarid (LPS) bulunmaktadir.
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inflamatuar yanit

Endotoksin makrofajlar ve notrofilleri de iceren beyaz kan hucreleri icin guclG bir uyanicidir. Aktive olan notrofiller tamaor nekroz
faktor [TNF) ve interlékin-1 {IL-1) gibi proinflamatuar sitokinler Gretirler. Bu sitokinler kanda dolasarak infeksiyon odagina cok uzak
bolgelerde inflamasyon baslatirlar. TNF-a ve IL-1 gibi dolasan sitokinlere maruz kalan notrofil ve endotel hicreleri aktive olarak daha
fazla sitokin salgilarlar ve inflamatuar streci guclendirirler (Iba, 2005). Dolasan sitokinlerin ve inflamatuar surecin baska bir etkisi de

notrofillerin endotele adhezyonudur.

Sepsis Kaskadi

Artmis gecirgenlik

Sepsis kaskad kapiller endotelinin bir infeksiyoz ajan ya da toksine yanit olarak aktive olmasi ile baslar. Bu endotel hasari
inflamatuar prosesi alevlendirir ve sonuc olarak nétrofil aktivasyonu ve adhezyon molekullerinin salinimi gerceklesir. Notrofiller
kapillerler icinde yuvarlanmaya baslarlar ve endotele yapisiriar.

Endotel gecirgenliginin artmasi vaskdler butinltgun bozulmasina ve bunu izleyerek mikrovaskller kacaga neden olur. Artmis
vaskuler gecirgenlik endotel hicreleri arasinda bulunan interselUler bileskedeki delikler sonucunda olusur. Yuksek dzeyde trombin
tarafindan stimtle edilen Proteaz Aktive Reseptor 1 (PAR-1), hucresel iskeleti degistirerek endotel bariyeri bozar ve bunun sonucunda
hucreler arasinda kontraksiyonlar ve agikliklar olusur.

inflamatuar sitokinlerin, 6zellikle de TNF' in bir baska etkisi de endojen fibrinolitik sistemi bozmasidir. Plazmin, fibrin pihtilarin
cHzen primer proteazdir. AJir sepsis hastalarinda plateletler ve endotelden salinan plazminojen-aktivator inhibitéra 1 (PAI-1) nedeni
ile plazmin duzeyleri duser. PAI-1, fibrin pihtisini eriten endojen yolda gerekli olan doku plazmingjen aktivatoranun guglu bir

inhibitdéradar.

Koagulasyon yolu

KoaguUlopati ve bozulmus fibrinoliz, eritrositlerin organlara oksijen tasimasini engelleyerek uygunsuz perflzyon ve global doku
hipoksisine neden olur. Koagulasyen yolunun aktivasyonu fibrinojeni fibrine ¢eviren trombinin fazla miktarda Gretimi ile sonuclanir.
Fibrin parcaciklar ve aktive olan plateletler endotel aktivasyonu bolgesinde bir yigin olustururlar.

Mikrovaskuler kan akimi
Teknolojideki yeni gelismeler, agir sepsis ve septik soktaki hastalarda mikrovaskuler kan akiminin gercek zamanh olarak

gbzlenmesine olanak vermektedir. Bu calismlar perflze olan kapiller sayisinin belirgin olarak distigund ve perfuze olanlarda da
kan akiminin oldukca yavasladigini géstermistir.

Ayrica notrofillerin de yuvarlanip endotele yapisarak eritrositlerin akisini engelledidi gortlmuistar. Mikrovaskuler dolasimin bu
sekilde bozulmasi doku hipoksisine neden olmaktadir.

Endojen Aktive Protein C (APC)

Anti-inflamatuar etkisi

Endojen APC infeksiyona karsi olusan sistmeik yanitta pek cok noktada rol oynar. Aktive olan koagulasyon sisteminde faktor
Va ve VIlla’ yi inaktive ederek antitrombotik etki gosterir ve trombin ve pihti clusumunu sinirlar. Azalmis trombin seviyeleri ayni

zamanda inflamatuar ve anti fibrinolitik yaniti da etkiler.
Endojen APC ayrica monositler tarafindan inflamatuar sitokin (TNF-a,, IL-1) Gretimini inhibe ederek ve monosit ve notrofillerin

hasarlanmis endotelde yuvarlanmasini sinirlandirarak da bir anti-inflamatuar etki olusturur.

Fibrinoliz Uzerindeki etkisi

Endojen APC, PAI-1" i inhibe ederek indirekt olarak fibrinolizi arttirir.

Endojen APC, endoteldeki protein C reseptorleri ve sfingozin 1-fosfat (S1P) intraseluler sinyalizasyon yolu arasindaki etkilesimler
sonucunda interselller endoteliyal bileske korunur ve kacaga neden olan aciklik olusumu azalir.

Anahtar noktalar
Agir sepsis, mikrobiyal invazyon ve hlcresel mediator salinimi, inflamasyon, koagulasyon sistemin aktivasyonu, yetersiz fibrinoliz,
endotel disfonksiyonu ve mikrovaskller dolasimin bozulmasi nedeniyle olusan bir sistemik konak savunma disfonksiyonudur.

Olusan hasarlanma hipoperfuzyon ve organ disfonksiyonuna neden olur.
AGir sepsisli hastalarin zamaninda taninmasi ve hizll ve uygun medikal tedavi saglanmasi daha cok hastanin sagkahminin

saglanmasi icin zoruniudur.
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PANEL 12
“Akciger Hastalklarinda Egzersiz Testleri”

Oturum Baskanlari Hakk GOKBEL, Gékhan METIN
Klinikte Kullanilan Egzersiz Testler Nilsen OKUDAN
Hangi Test, Kime? Fadil OZYENER

Testlerinin Yorumlanmasi Sadi KURDAK
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KLINIKTE KULLANILAN EGZERSIZ TESTLERI
Nilsel OKUDAN
Selcuk Universitesi Meram Tip Fakultesi Spor Fizyolojisi Bilim Dali, Konya

Klinik egzersiz testleri taniya yardimcr olma, operasyon éncesi dederlendirme, risk tayini, klinik takip, tedavi yanitini ve maluliyeti
degerlendirme gibi amaclar icin kullanihr.

Kronik akciger hastalidi olan kisilerde aerobik kapasite ve fonksiyonel rezerv istirahatte yapilan solunum fonksiyon testlerinden
dogru olarak tahmin edilemez. Bu ylzden, akciger hastaligi olan kisilerde aerobik kapasitenin belirlenmesi icin egzersiz testleri
uygulanmalidir.

Gogus hastaliklannda siklikla kullanilan egzersiz testleri sunlardir:

Merdiven Cikma Testi

Kiinik egzersiz testlerinin en basit ve ekonomik clanidir. KOAH'll kisilerde fonksiyonel kapasitenin veya toraks cerrahisi yapilacak
hastalarda operasyon sonrasi gelisebilecek komplikasyon olasihiginin dedgerlendiriimesi amaciyla kullanimaktadir.

6 Dakika Yurume Testi (6 DYT)

6 DYT, cogu hastanin kolayca uygulayabilecedi basit bir test oldugu icin gdgus hastaliklarinda en yaygin kullanilan egzersiz
testidir. Egzersiz toleransinin ve fonksiyonel kapasitenin dogru sekilde hesaplanmasina olanak saglar. Test sirasinda solunum kisithihgi
ortaya ciksa da, hastalann hizlanini azaltarak testi tamamilayabilmeleri avantajdir.

Mekik testi

Iki ayn tipi yOrume hizinin giderek artigi mekik testi ve dayanikhilik mekik testidir. Yarame hizimin giderek artigi mekik testi pik
oksijen tuketiminin belirlenmesi igin kullanilabilir, CD araciidi ile duyurulan sesli uyaranla yarame hizi talimat verilir. Dayaniklilik
mekik testinde ise hiz sabittir. Pulmoner rehabilitasyon programlar sonrasi dederlendirmede daha kullanishi bir testtir.

Egzersizie indUklenen Bronkospazm Testi

Egzersizle olusan bronkospazma, egzersizle artan ventilasyonun uyardigi bronsial duz kas kasiimasi sebep olur. Egzersizle olusan
bronkospazmin ortaya konulmas icin ventilasyonu ilk saniyedeki zorlu ekspirasyon volumuanan (FEV1] yaklasik 20 kauna artiran 6-
8 dakikalik yogun bir egzersiz gerekir.

Kardiyopulmoner Egzersiz Testi (KPET)

KPET egzersiz intoleransinin degerlendirilmesinde altin standart olarak kabul edilmektedir. Rehabilitasyon programi ve egzersiz
recetesi hazirlanmasinda, cerrahi éncesi - sonrasi degerlendirmelerde kullanilir.

KPET egzersize katilan organlarin ayrintil fizyolojik degerlendirmelerine clanak veren gelismis sistemlerle yapiimaktadir.
Egzersize verilen sistemik cevaplar en iyi siddeti giderek artan egzersiz testleri sirasinda arastinihir. Bu amacla iki ayn cihaz kullanilabilir.
Bunlardan biri kosu bandi, digeri bisiklet ergometresidir. Bisiklet ergometresi daha ucuzdur ve daha az yer tutar, kan basinci ve EKG
dlcumlerinin daha rahat yapilabilmesi gibi avantajlari vardir. Hastalar istedikleri zaman durabileceklerini bildikleri ve dasme riski
olmadidi icin kendilerini daha glavende hissederler.

KPET sirasinda VO32 ve VCO2 dederleri, kalp hizi ve sistemik arteriyel basing 6lclur. Test boyunca EKG ve oksijen sattrasyonunun
takip edilmesi &nerilir. Egzersiz testi esnasinda hastanin egzersiz hakkindaki algilamalarini ve dispne, gégus agnsi, yorgunluk gibi
belirtileri degerlendirmek ve hastanin teste devam edemeyecedi noktayi belirlemek onemlidir.

KAYNAKLAR

1. ACSM's Guidelines for Exercise Testing and Prescription. 7th edition. Philadelphia: Lippincott Williams&Wilkins. 2006.

2.  Cooper CB ve Storer TW. Egzersiz testleri ve yorumu. Ceviri editorleri: Abidin Kayserilioglu, Hayrunnisa Cavusoglu. istanbul:
Ylce Yayinlan A.S. 2003.

3. RocaJ, Robinovich R. Clinical exercise testing. Eur Respir Mon, 2005; 31: 146- 65.

4. Palange P, Ward SA, Carlsen KH et al. Recommendation on the use of exercise testing in clinical practice. Eur Respir J, 2007;
29: 185- 209.

TEST SONUCLARININ YORUMLANMASI
Sanh Sadi KURDAK
Cukurova Universitesi Tip Fakultesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Spor Fizyolojisi Bilim Dali, Adana

isin giderek artan bir siddette yaptiridigi kardiopulmoner egzersiz testleri sirasinda, birey ne kadar saglikli olursa olsun belirli
bir seviyenin Ustiinde egzersize devam edemez. Bu bilgi, her insan icin belirli bir egzersiz tolerans sinin oldugunu géstermesi
acisindan onemli olmakla beraber, bireyler arasinda da farklilik olabilecegini de isaret etmektedir. Kardiovaskiler egzersiz testleri,
pulmoner sistem gibi egzersiz sirasinda homeostatik kosullarin korunabilmesinden birincil derecede sorumiu olan organ sistemlerinin
degerlendirilmesine olanak tanimasi anlaminda ayr bir 6neme sahiptir. Olay klinik acidan degerlendirildiginde, hasta bir birey ile
ilgili soru, bireyin kendi ézelliklerine gére saglikli kabul edilen bir bireye oranla egzersize ne dlcide uyum sagladigidir. Hastalikla
ilgili semptomlarin istirahat kosullarinda belirginlesebilmesi icin, ¢cogu kez ilgili organ sistemlerinin yedek kapasitelerinin de s6z konusu
hastaliktan etkilenmis olmasi gerekir. Ancak egzersiz gibi yedek kapasitesinin kullaniimasiyla gerceklestirilen stres kosullarinda, soz
konusu organ sisteminin islevsel butinligani, dinlenim halinde herhangi bir semptom ortaya cikmadan kapsami olarak degerlendirebilme
sansi vardir.

Gunimuzde kardiopulmoner egzersiz test verileri baslica iki amagla kullaniimaktadir. Bunlar;
1. Fiziksel aktivite sirasinda stres altinda kalan organ sistemleriyle ilgili 6zgin anormallikleri gstermek.
2. Islevsel bir referans noktasi saglayarak yapilan herhangi bir uygulamarnin etkinligini degerlendirme sansi vermek.

Cadimizdaki teknolojik gelismeler arasturmacilara, egzersiz kapasitesini daha ayrintili dederlendirebilme olanagi vermektedir.
Kardiopulmoner egzersiz testlerinde dlgllen degiskenler, bireyin artan yukte yapilan fiziksel aktiviteleri ne oranda tolere edebildigi
ile simirl degjildir. Yapilan egzersiz sirasinda inspirasyon havasinin hacim ve icerik ydninden degerlendiriimesiyle akcigerlerin egzersize
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verdigi ventilatuar yaniti irdeleme mumkdn olabilmektedir. Birim zamanda akcigerlerin ventilasyon hacmini artirabilme yetenekleriyle
solunum gazianndaki oksijen ve karbondioksit miktarinin élctimesi, bir yandan akciger havalanmas, bir yandan da akciger ventilasyon
- perflzyon oramini gibi hayati degiskenler hakkinda bilgi sadlar. Solunum gazlan yaninda, kardiovaskuler sistemle ilgili kalp atim
hizi ve kan basinc gibi temel degiskenlerin es zamanl olctliyor olmasi sayesinde, pulmoner sistem yaninda kardiovaskuler sistem
performansi da yorumlanabilmektedir. Giderek artan siddette yapilan fiziksel aktiviteler sirasinda, viicudun artan enerji gereksinimini
karsilayabilmek anlaminda aerobik metabolizma yaninda devreye anaerobik metabolizma da girer. Bireye 6zgun bu egzersiz seviyesi
anaerobik esik olarak tanimlanir. Ozelikle alinan oksijen ile cikarlan karbondioksit miktarlarinin birbirleriyle olan iliskisi irdelenerek
esik seviyesinin tespit edilmesi mimkin olabilmektedir. Bunun yaninda ézellikle ekspirasyon havasindaki oksijen ve karbondioksit
parsiyel basinciyla soclunum hacminin bir arada degerlendirilmesi akcigerin performansini belirleyen ana degiskenlerden olan
ventilasyon — perflzyon orani hakkinda énemli bilgiler verir. Sonugta kisinin egzersiz kapasitesi ile beraber egzersize pulmoner sistem
ve kardiovaskuler sistemin verdidi yanitlarin blitln ayrintilaryla dederlendirilmesi miimkdn olabilmektedir. Bu bilgi séz konusu
sistemlerle ilgili hastaliklann daha ayrintili yorumlanmasina olanak saglar.

Bu test verilerinin nemi gunumuzde daha ¢ok anlasimis ve klinik uygulamalarda ki kullanimi da artmistir.  Ozellikle son 10
yillik dénemde yapilan calismalar, bilgi agiginin her gecen giin daha fazla giderilmesini sadlamistir. Elimizdeki nesnel veriler dnimazdeki
yillarda bu testle ilgili uygulamalann rutin degerlendirmede énemli bir yer edinecedini géstermektedir.
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PANEL 13
“Pulmoner Arteryal Hipertansiyon (PAH)”

Oturum Baskanlari Gulseren KARABIYIKOGLU, Cigdem BIBER
Turkiyede ve Dunyada PAH Oguzhan OKUTAN
DusUnmek icin Semptomlar Yerleri mi? Mukadder CALIKOGLU

Arzu MIRICI

Tedaviden ne Bekliyoruz?
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DUNYA'DA VE TURKIYE'DE PULMONER HIPERTANSIYON

Oguzhan OKUTAN
Gulhane Askeri Tip Akademisi, Haydarpasa Egitim Hastanesi, Gogus Hastaliklari Klinigi, istanbul

Pulmoner hipertansiyon yaklasik 100 yil dnce “pulmoner vaskller skleroz” olarak tanimlanmis, 1901°de Ayerza; pulmoner
ateroskleroz ile birlikte siyanoz, polisitemi dispneyi bildirmistir. Dresdale 1951°de PPH'da belirgin bir neden olmadan hipertansif
vaskllopati oldugunu yayimlarmistir. Avrupa‘'da aminoreks'e badll pulmoner hipertansiyon olgularinin 1967 yilinda saptanmasi bu
konudaki duyarliligr artirmistir.

Tanim

Pulmoner Arteriyal Hipertansiyon [PAH) ilerleyici pulmoner vaskuler direncin artisi ve buna badli olarak gelisen sag ventrikul
isinin artmasi sonucu, sag ventrikll yetmezligine bagh gelisen 6lumle karekterize bir sendromdur.

Normal saglikll bireylerde sag kalp ve pulmoner sistemdeki basing degerleri Tablo I'de verilmistir. Bu hemodinamik dederler
ile tamimlama yaparsak {sag kalp kateterizasyonu ile); ortalama PAP > 25 mmHg (istirahatte] > 30 mmHg (egzersizde) ve PA wedge
basinci < 15 mmHg olarak saptanmasidir. Ancak son dénemlerde bu tanimlamanin biraz degistirilmesi konusunda calismalar vardir.
Bu arastirmacilar basinc degerlerini, normal PAP< 20 mmHg, Sinirda PH PAP 21-24 mmHg, ve PH > 25 mmHg olarak kabul
edilmesini 6nermektedirler.

Tablo I: Sadlikh bireylerde basing dederleri

Sistol (mmHg) Diastol (mmHg) Ortalama (mmHg)
Sag atriyum 2-10 2-2 25
Sag ventrikul 15-30 0-5
Pulmoner arter 15-30 5-15 11-18
Pulmoner kapiller 4-12

Dunya’da Pulmoner Hipertansiyon

Pulmoner arteriyel hipertansiyon oldukca nadir olup prevalansi milyonda 30-50 oldugu tahmin ediliyor. Yapilan calismalarda
geng kadinlarda daha sik (IPAH) oldugu ve etnik farkin olmadig belirtimektedir. Bazi risk gruplarnda prevalans daha yUksek oldudu
bilinmektedir.Ornedin, HIV-pozitif kisilerde (%0.46), orak hucreli anemi {%2040), sistemik sklerosis (% 16) hastalarda daha sik
gorulmektedir. Ancak gerrcek prevalansin daha yuksek oldugu tahmin ediliyor

Tani konuldugunda ortalama yas 36 dir. Semptomlarin non-spesifik olmasi nedeniyle olgularda tani gecikmektedir. Genellikle
tani konulana kadar 2.5 yil gecmektedir. PAH tanisi almis olgularda beklenen ortalama yasam sUresi 2,8 yil olarak ifade edilmektedir. Tani
konulduktan sonra 1-3-5 yillk yasam oranlar sirast ile %77, %41, %27 olarak bildirilmistir. GUnimuz tedavi yaklasimlar bu degerleri
nispeten degisse de etkileri sinirl kalmaktadir. Gerek hastalarin semptomlanni ciddiye almamalar, gerekse diger nedenlerden dolay

olgularin coguniuguna ileri evre (WHO Fonksiyonel simiflama simif-lll-IV) tani kenulabilmektedir. Foksiyonel kapasite yasam suresi

acisindan kuvvetli bir belirtectir {(simf-ll ve Il hastalarinda ortalama yasam 3.5 yil ve sinif-IV te 6 ay).

Pulmoner Hipertansiyon Siniflamalan
Geneva-1973 Siniflamasi

- Primer Pulmoner Hipertansiyon
- Sekondere Pulmoner Hipertansiyon

Ana nedenler

- Kronik tromboembolisim

- Konjenital veya kazaniimis kalp hastaliklan
- Kronik pulmoner hastaliklar ve hipoksi

- Kollajen vaskuler hastaliklar

- Digerleri...

iliskili durumlar

- Hepatik siroz

- Diyet ve ilaclar

- Raynaud Sendromu

- Kollajen vaskuler hastaliklar (semptomsuz)

Evian-1998 Siniflamasi
1. Pulmoner arteriyal Hipertansiyon
- Primer Pulmoner Hipertansiyon
Sporadik
Ailevi
- lliskili olan:
llaclar / Toksinler
Kollajen vaskuler hastaliklar
Konjenital sistemik-pulmoner kardiyak santlar
Portal hipertansiyon
HIV enfeksiyonu
Digerleri ...

2. Solunum sistemi hastaliklan ve / veya hipoksemi

3. Pulmoner vendéz hipertansiyon

4. Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon

5. Diger nedenler (pulmoner kapiller hemangiomatosis...}
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Venedik-2003 Siniflamasi

1. Pulmoner Arteriyel Hipertansiyon
- Idiyopatik PAH
- Ailevi PAH
- liskili nedenler:
Kollajen vaskuler hastaliklar
HIV enfeksiyonu
Portal hipertansiyon
ilac ve toksinler
Konjenital kalp hastaliklar
Diger (tiroid hastaliklari, glikojen depo hastaliklari, Gaucher hastaligi, hemoglinopatiler, splenektomi)
- Yenidoganin pulmoner hipertansiyonu
- PAH-Pulmoner venc-okliziv hastalik
2. PH ve Sol kalp Hastalig:
- Sol atriyal veya ventrikiler kalp hastaligi
- Sol kalp kapak bozukluklari
3. PH ve akciger hastahklari/Hipoksi
- KOAH
- Interstisyel akciger hastaligi
- Uykuda solunum bozuklugu
- Alveoler hipoventilasyon bozukluklari
- Uzun sureli yUksek irtifa
- Gelisimsel bozukluklar
4. PH ve Kronik Trombotik ve/veya Embolik Hastalik
- Proksimal PA'in TE obstriksiyonu
- Distal PA'in TE obstriksiyonu
- Non Trombotik Pulmoner Embolism
5. Digerleri
- Sarkoidoz
- Histiyositozis - X
- Lenfanjiyomatozis
- Pulmoner damarlara basi (adenopati, timor, mediastinit vb.)

Pulmoner Hipertansiyon WHO Fonksiyonel Simiflandirmasi
- Simif-1
- PH olan, ancak fiziksel aktivitesi sinirlanmayan hastalar. GunlUk fiziksel aktivite dispne, halsizlik, g6gus agrisi ya da senkop
yapmaz.
- Simif-2
- PH olan, fiziksel aktivitesi hafif kisitlanmis hastalar. Hastalar istirahatte rahattir. Siradan fiziksel aktivite dispne, halsizlik,
gogus adrisi ya da senkop yapar.
- Simif-3
- PH olan, fiziksel aktivitesi ciddi élctde kisitlanan hastalar. Hastalar istirahatte rahattir. Siradan fiziksel aktiviteden daha
azl bile dispne, halsizlik, gdgus agrisi ya da senkop yapar
- Sinif4
- PH olan ve hic bir fiziksel aktiviteyi gerceklestirmeyen hastalarda sag kalp yetersizligi bulgulan gordllr; dispne ve halsizlik
istirahatte dahi gorulebilir. Rahatsizlik herhangi bir fiziksel aktiviteyle artar.

Tirkiye'de Pulmoner Hipertansiyon

Ulkemizde Pulmoner hipertansiyon prevelansi bilinmemektedir. Elimizdeki veriler daha ¢ok olgu sunumu olarak yayimlanmis
makaleler ve cok az sayida ilac calismasindan ibarettir. Ulkemizde pulmoner hipertansiyon tedavi takipleri icin yapilanma PAH
Merkezleri ve Poliklinikleri seklinde olusturulmus ve Saghik Bakanhd ile koordinasyon icerisindedirler. Saghk Bakanhigi bu birimierde

bulunmasi gereken brans su sekilde belirlemistir:

PAH Merkezleri

- Multidisipliner yaklasim
- Kardiyoloji

- G6gus Hastaliklar

- Romatoloji

- Pediatrik Kardiyoloji
PAH Poliklinigi

- Tek brans (Kardiyoloji)

Halen Saghk Bakanhginca:

3 PAH merkezi onayl

- Istanbul Universitesi Cerrrahpasa Tip Fakultesi ve [.U. Kardiyoloji Enstit(is(i (Haseki)
- Hacettepe Universitesi

- Ege Universitesi

2 PAH poliklinigi onayli

- Ankara Universitesi

- Siyami Ersek KVC Egitim ve Arastirma Hastanesi.
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PANEL 14
“Behget Hastahg1”

Oturum Baskanlan Orhan CILDAG, Oguz UZUN
Dunyada ve Turkiye'de Behcet Hastaligi Gulcihan OZKAN
Akciger Tutulumu Oduz UZUN
Tedavi Tekin AKPOLAT
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DUNYA'DA VE TURKIYE'DE BEHCET HASTALIGI
Giilcihan OZKAN
Yedikule Goguis Hastaliklar Egitim ve Arastirma Hastanesi, Istanbul
1937 yilinda TUrk dermatolog Hulusi Behcet, oral Giser, genital Ulser ve Gveit ile karekterize olan 3 hasta yayinladi. Bu ik

tanimlamadan sonra deri,santral sinir sistemi, gastrointestinal sistem ve pulmoner tutulum vakalar bildirildi. 1990 yilinda uluslararasi
Behcet calisma grubu tarafindan ginumuzde kullanilan Behcet tani kriterleri olusturuldu;

Tekrarlayan oral Glserler Mindr aft

+ Major aft veya herpetiform Ulserasyon
Asadidakilerden en az ikisinin varhgi (12 ayhkdénemde en az 3 kez tekrarlayan)
Tekrarlayan genital Glserasyon Tekrarlayan genital aftdz Glserasyon veya skar
Goz lezyonlari Anterior uveit

Posterior Gveit
Retinal vaskulit
Cilt lezyonlari Eritema nodosum benzeri lezyonlar
Psodofolikulit
Papulopustuler lezyonlar
Akneiform lezyonlar
Pozitif paterji testi

Behcet hastaliginin ,eski ipek yolu Uzerinde yasayan populasyonda daha fazla géruldigu bilinmektedir. (Bat avrupadan
Japonyaya kadar ) Bat asyadan Akdeniz'e kadar olan bolgede prevalans 1-10 /10.000 kadar ylksek olup, Ingiltere ve kuzey Amerika
daise 1-2 hasta /1000000 kadar dustktur.Hastalik prevalans ve yayginhidi cesitli etnik gruplarda da farkhlik gostermektedir. Kuzey
israil'de ortalama prevalans 15.2/100000 iken dUrzi toplumunda prevalans 146.4 /100000, yahudi toplumunda 8.6/100000 ve
de arap toplumunda ise 28.2/100000 bulunmustur. Aimanya'da yasayan TUrkler ve almanlar arasinda yapilan Behcet hastaligi
prevalans karsilastinimasinda almanlardaki prevalans 0.42-0.55/100000 iken Turklerde bu oran 21/100000 olarak bulunmustur.Kuzey
Italya‘'da ise yapilan bir calismada prevalans 3.8/100000 olarak tespit edilmistir. Yine Iran'da yapilan ve 10291 kisinin tarandigi ev
ziyareti sonucunda behcet hastaligi prevalansi 8/10000 olarak bildirilmistir. Ulkemizde yapilan prevalans calismalari ise kirsal alanda
ve Istanbul merkezde ev ziyareti seklinde karsimiza cikmaktadir. Edirne bolgesi bir kirsal alanda 5727 kisinin tarandidi ¢alismada
behget hastalig prevalansi 2/10000 ,kuzeyde bir kodyde ise 19/15131 olarak bulunmustur.Ankara’'da yapilan ev ziyaretleri sonucu
17.000 kisi taranmis ve prevalans 11/10000 olarak bulunmustur.istanbulda ev ziyareti ve sipheli olgularin hastaneye cagrimasi
seklinde yapilan iki basamakli prevalans calismasinda oran 42/10000 olarak bulunmus ve bu oranin istanbul'un her yerden goc
almas! sebebiyle tim Tlrkiye prevalansini yansittigi dne surdimustur.

Behcet hastaligi genetik arastinmalarinda en ¢ok calisiian konu HLA B5 varhigidir. Bu konuda ilk arastirma Turkiyeden Hasan
Yazici ve ekibi tarafindan 1977 yilinda yapilmis olup 19 hastanin 16'sinda pozitiflik bulunmustur. Daha sonra ayni arstirmacilar
tarafindan 1980 yilinda 49 hastadaki HLA B5 birlikteligi %84, paterji pozitifligi ise %82 olarak bulunmustur. Etnik gruplar arasinda
HLA BS pozitifligi Israil'de bakiimis olup,DUrzi toplumunda bu birliktelik %100, Arap toplumunda %80 ve yahudi irkinda ise %72
olarak bulunmustur. Baska bir calismada HLA B51 varlidgi ile etnik grup arasinda bir farkliik saptanmamustir.

Fransa’dan bir calismada 114 Behcet hastasimin kromozomlari incelenmis ve M694V,V726A ve E148Q mutasyoniar kontrol
grubuna gére daha fazla bulunmustur. MEFV geni ile Behget hastalidr iliskisi Turkiyeden de Imirzalioglu ve ark. tarafindan calisiimis
ve %36 vakada bu gende mutasyon bulunmustur [Kontrol grubu %1 1).

Behcet hastaliginda genetik ile ilgili son calismalar TNF-alfa genine fokuslanmustir. Tark populasyonunda TNF-alfa 1031C alleli
behcet hastahd ile iliskili bulunmustur. Yine Tunuslular da da bu iliski yGksek bulunmustur.Ates ve ark. nin yaptigi TNF-alfa
polimarfizminde kontrol grubuyla behcet hastalan arasinda istatiksel bir anlam cikmamistir.

Ingiltere ve Orta Asya da yapilan diger bir calismada IL-10-1082 AA genotipi Behcet hastaligi ile zayif korelasyon gostermistir.Koreli
hastalarda IL-8 gen haplotipi sikhidi saglikh bireylere gére Behcet hastaliginda daha fazia gorulmastar.

Behcet hastaliginin klinik presentasyonu ve semptomlariyla ilgili bircok calisma mevcuttur. Tarkiyeden 2313 hastanin incelendidi
bir seride tam hastalarda oral aft, %85.6 hastada genital aft,%45.5 eritema nodosum, %59 papulopustiler lezyonlar, %17.5
tromboflebit, %38.1 okUler tutulum, %11 eklem tutulumu, %13 noérolojik ve % 1.4 GIS tutulumu tespit edilmistir.Bu seride pulmoner
tutulum %0.03 olarak bildirilmistir. Yine Fas'da yapilan 13 yillik bir seride 162 hastarin bulgulanna bakilmis; AC tutulumu % 13 gibi
yuksek cranda bildirilmis. Aimanyada yasayan Turk kokenli ve alman behcet hastalan arasinda semptom ve tutulan organlar arasinda
anlaml fark bulunmamis. Genel olarak organ tutulumu ve baslangic semptomlari arasinda Ulkeler arasinda cok farliik mevcut degildir.

Behcet hastaligi, Akdeniz ve Orta Asya Ulkelerinde daha sik gorlen, akciger tutulum %1-10 arasi degisen ve mortalitesi ylksek
olmayan bir sisternik vaskulittir.

BEHCET HASTALIGINDA AKCIGER TUTULUMU

Oguz UZUN

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakultesi, Gogus Hastaliklari Anabilim Dali, Samsun

Giris

Behcet hastaligi ilk defa 1937 yilinda bir Tark hekimi tarafindan tanimlanan sistemik bir vaskdlittir. Hastaligin temel 6zelligi
tekrarlayan oral ve genital Ulserlerle birlikte Cveittir. Bununla birlikte, ilk tamimlamadan sonra hastaligin damarlari,cildi, eklemleri,
merkezi sinir sistemini, bébredi, gastrointestinal sistemi ve akcigerleri de etkiledigi gosterilmigtir.

Siklik

Behcet hastaliginda akciger tutulumuyla ilgili prospektif bir calisma yoktur. Konuyla ilgili retrospektif calismalarda akciger
tutulumunun sikhdi %1 ile %18 arasinda degismekle birlikte, 2000 hastanin Gzerindeki ¢alismalarda bu sikligin % 1 oldugu
belirtimektedir. Erkeklerde akciger tulumu daha sik gérlimekte ve daha agir seyretmektedir. Akcider tutulumu olan hastalarda bir
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baska damar tutulumu % 78 oraninda goruldr.

Tutulumun tara

Akciger tutulumunun turi Behcet hastalidinda akcider tutulumunun 1959-2003 yillar arasindaki yayinlarin kimulatif analizinin
yapildigi yayinda ¢ok degisik sekillerde oldugu gésterilmistir (tablo 1 ).

Tablo I: Behcet Hastalidinda akciger tutulumu (Kaynak'1'den uyarlanmistir. }

Pulmoner Tutulum Turd Sayi
1. Pulmoner Arter Anevrizmasi (PAA) 201
2. Pulmoner Parankimal Hastaliklar/Degisiklikler

A. Damarla-liskili [“vascular related”) problemler

Akcider sintigrafisinde perfuzyon defekti 34
Pulmoner hemoraji ve/veya infarkt 11

Pulmoner vaskulit 5
Hemorajik fibroz doku

Pulmoner arter okltzyonu 10
Pulmaoner emboli 33
Arterivenoz sant | 1

Sol ana koroner arterden pulmoner artere anevrizmal fistcl 1
B. Radyolijik anormallikler

Akciger grafisi veya BT'de infiltrasyon (nodUler, retikilonodiler lezyonlar dahil) 1.5

Akciger grafisi, BT veya anjiografide kama-sekline ["wedge-shaped”), lineer veya “rounded” opasite 9

Kaviter lezyon 5
Unilateral hiperlusent akciger 1
Kitle lezyonu 1
Hiler genisleme 4
Diaframatik elevasyon 1
Apical tiberkiloma-benzeri opasite 1
C. Infeksiyon, immuansupresyonla iliskili
Pnémoni
Pulmoner tuberkdloz 4
Pulmoner fungal infeksiyon 1
P. carinii pnéomonisi
3. Diger/muhntemel iliskisiz problemler
Plevral efflzyon veya adezyon 31
Pulmoner fonksiyon testinde bozukluk veya kronik obstriiktif akciger hastalig 18
Bronsiyal stenoz 1
Akciger kanseri
Pulmoner fibrozis 5
Eozinofilik pnémoni 1
Fibréz mediastinit 1
Amiloidoz 1
BOOP* 1
4. Pulmoner tutulum tGrd belirtilmemis 193
Toplam

598

*Bronsiolitis Obliterans Organize Pnomoni

Bu tablodaki pulmoner arter anevrizmasi disindaki bozukluklarin énemli bir kisminin [sintigrafide perfUzyon defektleri, pulmoner
arter okllzyonu, pulmoner emboli, unilateral hiperlusent akciger, hiler genisleme, vb} pulmoner vaskller tutulumuna bagl olarak
gelistigini, daha az bir kisminin {akciger kanseri, obstriktif akciger hastaligi) koinsidans oldugu ve bir kisminin da (enfeksiyonlar)
immunsupresyonia iliskili oldugunu séyleyebiliriz. Behcet hastaliginda primer plevral tutulum nadirdir. Bu nedenle, Behcet hastaliginda
akciger tutulumu pulmoner vaskdlitin bir sonucudur. Putmoner vasklit degisik formlarda akciderde gordlebilir. Behcet hastaliginda
pulmoner tutulum tarieri asagidaki siniflandirilabitir;

1. Makroskopik hastalik

a. Pulmoner arter anevrizmasi (PAA)
I: Trombus ile
ii. Trombus olmadan

b. Trombotik hastalik

2. Mikroskopik hastahk

3. Dider (infeksiyon, vb)

Mikroskopik hastalik tanisi makraskopik hastaligin ekartasyonuyla konur.

Akciger tutulumunda belirtiler

Akcider tutulumunun en énemli belirtisi hemoptizidir. Chest'te yayinlanan kimulatif analizdeki akciger tutulumunda gérulen
belirtiler Tablo II'de gosterilmistir. Hemoptizi hastalarin énemli bir kisminda masiftir ve hayat: tehdit edecek boyutlardadir. Bu hastalarin
6lumu masif hemoptizi sonucu olabilir. Hemoptizi cogunlukla altta yatan vaskulite bagh pulmoner arterin herhangi bir yerinden
yirtilarak bronga acilmasi sonucu gelisir. Bununia birlikte trombotik hastalarda periferik infarktlara bagh hafif hemoptiziler de géralebilir.
Behcet hastaliginda nefes darlidi, gégus agnsi gibi pulmoner emboliyle karisabilecek belirtiler nadir olmayarak géruilebilir. Bu hastalarda
derin ven trombozunun da sik gérildiga de diastndldagunde pulmoner tromboemboliyle kolaylikla karisabilir. PAAll
hastalara yanlislikla antikoagllan baslandiginda dlumcul hemoptizilerin oldugu kaynaklarda bildirilmistir.

Behcet hastaligi akciger tutulumunda ates (bazen nedeni bilinmeyen ates tablosunda gorulebilir.), kilo kaybi, halsizlik gibi
vaskulitin sistemik belirtileri de sik olarak géralebilir. Bunlar hemoptizinin sistemik bir hastaliga bagh oldugu dusundirecek dnemli
ipuclari olabilir.
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Tablo II: Pulmoner arter anevrizmal hastalarda belirtiler (kaynak 1'den alinmistir)

Semptom Yizde (%]
Hemoptizi 93
Masif hemoptizi 2z
Gogus agrisi 2
Dispne 1
Ates 1
Okstirtk 1
Kilo kaybi 1
Ploritik gbgus agris

Balgam

Halsizlik

— NG — h~ OO -0

Pulmoner Arter Anevrizmasi

Behcet hastaliginin akciger tutulumunda en sik gorilen ve en korkulan formudur. PAA tek veya birden fazla, tek tarafta veya
her ik akcigerde gérilebilir. PAA'da en sik gorllen belirti hemoptizidir. PAA olan hastalarin coduniugunda baska bir damar tutulumu
da gérallr. Anevrizmalar trombus ile tam veya parsiyel olarak tikanabilirler.

Prognoz

Pulmoner arter anevrizmasi Behcet hastaidinin en korkulan komplikasyonudur. Behcet hastaiginin kamulatif analizinin yapildigi
calismamizda PAAI hastalarin % 43'U ilk bir yil icinde 8ldi gordimektedir. Bununla birlikte, bir baska calismada daha umut vaat edici
pragnoz belirtilmistir. Bu calismada 26 anevrizmal hastanin &'si (%23 ilk bir yil icinde élmustlr. PAA disindaki akciger tutulumlaninin
tedavi sonuclar ve yasam sureleri daha iyidir.
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BEHGCET HASTALIGI: TEDAVI
Tekin AKPOLAT
Ondokuz Mayis Universitesi Tip Faklltesi, Nefroloji Bilim Dali, Samsun

Giris

Behcet hastaligi bircok sistemi etkileyen bir vaskulittir. Ik kez 1937 yiinda bir Tark hekimi olan Dr. Hulusi Bencet tarafindan
tarmimlanmustir; ilk tanimlama oral ve genital mukozada Ulserler ile tekrarlayan Gveiti iceriyordu. Daha sonra diger organ/sistem
tutulumlar [cilt, akcider, gastrointestinal sistem, merkezi sinir sistemi, artrit, blyUk-kiicik damarlar, bobrek) tanimlanmustir. Bir Tark
hekimi tarafindan tarmlanmasi ve isminin verilmesi, Glkemizde géreceli olarak sik gérilmesi ve Behcet hastaliginin birgok sistemi
etkilemesi nedeni ile hastalik Tark hekimleri tarafindan iyi taninmalidir. Tedaviye gecmeden once kisaca hastaligin bazi az bilindigini
disundtgum yonlerini vurgulamak istiyorum.

PROGNOZ VE TEDAVIDEKiI ZORLUKLAR

Behcet hastalarinda yasam slresini etkileyen baslica durumilar merkezi sistem tutulumu, buyuk damar (ozellikle pulmoner arter)
tutulumu ve amiloidozdur. Géz tutulumuna badh gérme kayiplan en sik morbidite nedenidir. Hastalann cogu icin Behcet hastahd
sadece yasam kalitesini etkileyen bir hastaliktir. Behcet hastaliginin ataklar halinde seyretmesi, ataklarin stre ve siddetinin hastalar
arasinda ve ayni hastada farklhilik gostermesi, hangi hastada hangi belirtinin ortaya cikacaginin ongorulememesi, yasla birlikte
hastaliginin aktivitesinin azalmas: gibi nedenlerle tedavilerin kanita dayanmasinda zorluklar vardir.

GENEL VASKULIT TEDAViSi
Vaskulit tedavisi hastalidin tipi, siddeti ve tutulan organ/sistemlere gore degisir. Steroidler, siklofosfamid, siklosporin, azathioprin

sik kullanilan ilaclardir.

BEHCET HASTALIGI TEDAVISINDE KULLANILAN iLACLAR
Genel vaskulit tedavisi ile benzerlik gosterir. Yukarida bahsedilen ilaclara ilaveten kolsisin, thalidomide, nonsteroidal antiinflamatuvar
ilaclar, topikal ilaglar ve interferon kullanilabilir. Antiplatelet, antikcagulan ilaclann kullanmimi tartismahdir.

TUTULAN SISTEMLERE GORE TEDAVI
Artritin, Gveitin, mukozal lezyonlarin veya merkezi sinir sitemi tutulumunun tedavisi farkiidir.

KANITA DAYALI TEDAVILER
Randomize kontrolli calisma sayisi sinirhdir ve yapilan calismalar genellikle tek merkezlidir.

AKCIGER TUTULUMUNUN TEDAVISI
Akcider tutulumunun tipine gore degisir; makroskopik veya mikroskopik olabilir. Makroskopik vaskuler tutulumda anevrizma

veya tromboz olabilir. Uzerinde tarusilan tedaviler immunsupresif ilaclar, cerrahi, embolizasyon ve antikoagulasyondur. Cerrahi
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mortaliteye neden olabilir. Pulmoner arter anevrizmast disi akcidger hastalikiarinin tedavisi ile ilgili bilgi sinirhidir. Antikogulan tedavi
oldukca tartismali bir konudur ve akciger tutulumuna gore her hasta ayri degerlendirilmelidir.

YENI TEDAVILER/CALISMALAR
Son yillarin popller ilaci tUmér nekrozis faktér alfa antagonistleri infliximab ve etanercepttir. Vaka raporu olarak yayinlanmis

cok sayida tedavi yontemi vardir.

OZET

Behcet hastaliginin nedeninin bilinmemesi tedavisini gliclestirmektedir. Yapilan tedaviler ile hastaligin aktivitesinin azaltilmasi
mumkandir ancak gunumuzde karatif tedavi mumkan degildir. Behcet hastaliginin nedeni ve kesin tedavisi bulunana kadar cok
merkezli prospektif/retrospektif calismalar tedaviye yol gésterici olacaktir.
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MiNi KONFERANS 1
Oturum Baskanlari Huseyin HALILCOLAR, Bahar ULUBAS
Toraks BT Okunmasi Pinar POLAT

Vaskller Patolojilerde Toraks BT Kemal ODEV
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AKCIGER HASTALIKLARININ TANISINDA BiLGISAYARLI TOMOGRAFI

Pinar POLAT
Atattrk Universitesi Tip Fakultesi, Aziziye Arastirma Hastanesi, Radyodignostik Anabilim Dal, Erzurum

Akciger hastaliklarinin tanisinda BT'de genellikle 3 bulgu degerlendirilir

1. Hastah@in goranum paterninin gére patolojinin siniflandirimasi

2. Anomalinin akcigerdeki dagiim ve lokalizasyonunun belirlenmesi

3. BT goruntust alindiginda hasta verilerinin dikkatli bir sekilde degerlendiriimesi

Hasta verilerinin incelenmesi

Akcigerlerin BT incelemesi esnasinda tim dider radyolojik bilgilerle birlikte klinik bulgular cok énem tasimaktadir. Diffuz ve
idiyopatik akciger hastaliklannin tarusini sadece BT bulgulari ile koymak mimkun dedildir. ideal inceleme hastadan sorumiu Klinisyen
ile iyi bir kooperasyon kurulmalidir. Eger patolojik bilgi mevcutsa patolog ile radyolog arasinda da bilgi akisi saglanmaldir. Ozellikle
radyolog ve patolog birbirine tamamlayici rol oynamalidir. Patolog akcider cok kuctk bir bélimi hakkinda mikroskopik bilgiye
sahipken radyolog makroskopik ve submakroskopik bilgiye sahiptir.

Hastaligin géranim ozelligi
Akciger lezyonlar BT géruntmlerine gére baslica 4 blyUk grupta incelenmektedir.

1. Akciger attentiasyonunda artis
Normal akciger dokusunun dansitesini belirleyen 3 doku komponeneti mevcuttur: akciger dokusu, interstiyumu olusturan bag dokusu
ve kan damarlari icerisindeki kan. Bu nedenle akciger dansitesi havadan biraz y(ksektir. Akcider opasitesinde artis su durumlarda gérGldir:

- Akciger doku miktarinda artis cldugunda veya bu doku daha yogun ve daha biy(ik boyuta ulastiginda

- Klguk damarlardaki kan miktari arttiginda ki genellikle kan damarlarinin capinda da genisleme olmaktadir.

- Hava miktaninda relatif bir azalma olmasi: Akciger volim kaybina veya hava bosluklari icerisindeki havanin yerini sivi ve

hicrenin almasina bagh olarak olusur.

Akciger dansitesinde artma genellikle yukarida belirtilen patolojilerinin birine veya birkacina bagh olarak ortaya cikar. Akciger
tutulumunun derecesine gore akciger opasitesindeki artis 2 farkl sekilde tanimlanir:

Buzlu-cam géranima: Tutulum hafiftir. Akciger opasitesinde puslu bir dansite artisi seklinde olup, bronsial ve vaskuler isaretier
korunmus olarak izlenir. Buzlu-cam gérunama noddler, fokal, rejiyonel, muitifokal veya diffuz olabilir. Homojen ya da heterojen,
keskin veya belirsiz sinirlarda gosterebilir. Buziu-cam gorundmunuin olmasi tam anlami ile patolojiyi géstermeyebilir. Fizyolojik buziu-
cam gorunimu akcigerin yer-cekimine maruz kalan alanlaninda perflzyon artisi ve alveol icerisindeki hava miktarinda azalmasina
bagh gordlebilir. Buzlu-cam gérinimu ekspirasyonda alinan BT kesitlerinde hava miktarinin akcidjer dokusu ve kana gére relatif
azalmasina bagh olarak ta gordlebilir.

Konsolidasyon: Damar ve hava yollarinin kenarlanni silen pulmoner parankimal attenGasyon artisini gosterir ve hemen her
zaman patolojik bir bulgudur. Hava yollarinin kenarlan silinse de [imen gérilebilir ve hava icerebilir. Bu gérinim hava-bronkogrami
gordnumuna olusturur. Konsolidasyon nodduler, fokal, rejiyonel, multifokal veya diffuz olabilir. Keskin sinir komsu normal anatomik
yap! mesela akciger fisstr nedeniyle olusabilir.

2. Akciger attentasyonunda azalma

Hava miktarinda anormal artis, intravaskuler kan hacminde ve damar kalibresindeki anormal azalmaya bagl olarak olusur.
Akciger dokusundaki destriksiyon, ve kayipta akciger attenGasyon azalmasina sebep olur. Akcider atteniasyonundaki azalma her
zaman patolojiktir. Ancak her zaman irreversibi akciger destriksiyonunu gosteren bir bulgu degildir. Azalmis kan akimi veya
hipoperflzyon ilgili akciger alaninda kicuk damarlarda kan miktarinda azalmaya sebep olur. Bunun sonucu olarak ta perfiizyon
azalmasina ve bu alandaki damarlann boyutunda azalmaya sebep olur. Buda X-sinlarinin bu bélgede daha az atteniiasyona
ugramasina ve akciger dansitesinde azalmaya sebep olur. Hipoperflizyon damarin direkt obstriksiyonuna bagl olabilecegi gibi
bronsioler obstriksiyona sekonder gelisen vazokonstriksiyona badl olabilir. Hipoperfizyon fokal ve yaygin veya mozaik perfuzyonun
bir parcasi olabilir. Mozaik perfuzyon, farkli attenuasyon degerlerine sahip yamal daginik alanlan tanimlar ve perfizyondaki bolgesel
farkiiiklara bagh ofarak olusur. Etkilenen akciger alanlarindaki azalmis perflzyonu ve etraf normal akciger alanina akimin yeniden
yonlenmesini yansitir.

Hava yollanindaki hava miktanindaki géreceli artis akciger opasitesini dusurdr, fakat akciger doku destriksiyonu ve kaybini tam
olarak yansitmaz. Hava miktarninda artis hava hapsinde de gérullr. Hava hapsi 6zellikle ekspirasyonda akcigerin tim balimlerinde
fazla miktarda hava olmasini tarimlar. Bu hava yollarinin parsiyel veya komplet obstruksiyonu veya pulmoner komplianstaki lokal
anomalinin bir sonucu olarak olusabilir.

Akciger attentiasyonunda dasme, akciger dokusundaki destriksiyon ve dokudaki kayip sonucu olustudu aciktir. Doku ile hava
arasindaki iliski bozulmustur ve hava dominant komponent hal almistir. Birlikte akciger dokusu ve kan akiminda artis olmasi akciger
dansitesinin normal olarak gérulmesine sebep olmaktadir. Akciger destriksiyonu kistik veya kistik benzeri olabilir. Kistler diisak
dansiteli, ince duvarl, iyi secilebilen, yuvarlak ve selller duvarl olabilir. Kist benzeri distk attentasyon alanlari, noddl veya noduler
opasitelerde nekroz gelistiginde olusur. Akciger destriksiyonu ve akcider dokusunda kayip en sik amfizeme baglidir. Amfizem terminal
bronsiol distalindeki hava yollarinda anormal ve irreversibl genisleme ve destriksiyona baglidir. Amfizemin siniflandiniimasi akciger
destriksiyonu gosteren alanlann anatomik dagiimi ve sekonder pulmoner lobdl ile olan iliskisine gére yapilir,

3. Nodiiler Patern

Nodler patern, maksimum 3cm capa varan ¢ok sayida nodul varhigi ile karakterizedir. Bir cm'den daha kliclik nodiliere kiiclk
nodul, 1cm’den buylk noddillere buytk nodul denir. MikronodUl terimi ¢apt 7 mm’yi gecmeyen noddller icin kullanilir. Noduler
paternin BT degerlendirilmesi su sekilde yapilmaktadir

- Boyut (KugUk veya blyuk)

- Goranum (lyi siirl veya kotd sinirh)

- Attenutasyon dederleri (yumusak doku veya buzlu cam)

- Dagilimi [ (peri) lenfatik, sentrilobUler veya random]

4. Lineer Patern

Cok sayida cizgisel opasitelerle karakterize bir paterndir. Bu cizgisel opasiteler birbirini capraziadigi icin retikUler patern terimide
kullaniimaktadir. Bu ag benzeri gérinim her zaman olusmayabilir. Cizgisel opasiteler sinirli sayida olabilir. Bu durumda sadece lineer
opasite terimi tercih edilmelidir. Lineer opasitelerin ayina tanisi genellikle lokalizasyon ve gorintmlerine baghdir (dizgun, irreguler).
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Mini Konferans

Lineer opasiteler su durumlarda gorulebilir.

- Interstisyum hicre, sivi veya baska materyal nedeniyle kalinlastiginda

- Lenfatikler tutuldugunda ve/veya perilenfatik hastalik gelistiginde

- Kan damarlannin kalibrasyonunda artis

- Hava yolu duvarlar kalinlasmasi ve /veya lUmenlerinde hucre, sivi, veya diger materyalle dolu oldugunda

Hastahgin lokalizasyon ve yayilimi

lIk basamakta

- Akcigerin Ust ya da alt kesimlerinin hangisinin yogun tutuldugu veya tutulum Ust ve alt akciger alanlarinda esit miktarda

olup olmadigi

- Periferik veya santral akciger alanlarinin veya buyUk bronkovaskaler yapilarinin etrafinin tutulumu

- Akcigerin yer cekimine badl alt kesimlerinde tutulum olup olmadigi dederlendirilir.

Ikinci basamakta lezyonun yerlesimi akciger anatomisine 6zellikle sekonder pulmoner lobule gére olan yerlesimine gore
belirlenmeye calisimalidir. Bu alan patolojinin tam olarak yerlestigi yerdir. Bu alan patolojinin tam olarak yerlestigi bolgedir: Kan
damari icerisinde veya etrafinda {(perijvaskuler], blyUk hava yollan icerisinde veya etrafinda [(peri)bronsial], hemen plevranin altinda,
interlobuler septa, sekonder pulmoner lobulin santrali

Pulmoner interstisyum, lenfatik, hava yollan, ven ve sekonder pulmoner lobulan farkh bolGmleri ile olan iliskisine gore spesifik
lokalizasyon veriimesi ile hastaligin havayollar, arter, ven, lenfatikler boyunca yayilimi, interstisyum veya hava yolunu tutup tutmadigi

belirlenebilir.
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PULMONER VASKULER PATOLOJILERDE TORAKS BT

Kemal ODEV
Selcuk Universitesi Meram Tip Fakultesi, Radyoloji Anabilim Dall, Konya

Konjenital anomaliler

Pulmoner arter aplazisi: Tek tarafll olarak pulmoner arterlerin (p.arter) sayi ve hacim yénunden az olmasidir. Etkilenen akcigerin
volumUl normal veya azalmistir. Ventilasyon/perflzyon sintigrafisi (V/Q) perfizyonun total yoklugunu ve ventilasyonun normal
oldugunu gosterir.

Pulmoner arter agenezisi: Tek tarafli veya iki tarafli olarak p. arterler gelismemistir. Bu olgularin tanisinda BT veya MRA ve
dijital substraksiyon anjiografisinin (DSA) énemli rold vardir(1,2).

Pulmoner arter atrezisi ve hipoplazisi: Ana p. arterlerden cikan pulmoner arter segmenti atreziktir. Etkilenen akciger hiperiGsent
goérunimdedir. Macleod sendromunun aksine hava hapsi yoktur.

Swyer-James (Mac Leod) sendromu: Cocukluk déneminde gecirilen viral infeksiyonlardan sonra kicuk hava yollarnnda olusan
bronsiolit nedeniyle meydana gelmektedir. Akcider radyografisinde tek tarafli hiperltsent gérinim ve hava hapsi vardir. V/Q'sinde
etkilenen akcigerde perflzyonun azaldigini veya yoklugunu, ventilasyonun yetersizligini gostermektedir. Bilgisayarli tomografi(BT)
tek veya iki tarafli olarak akcigerlerin hiperllsent gérinimini, BT anjiografi p. arterlerin tek veya iki tarafli olarak hipoplazik oldugunu
ortaya cikarmaktadir.

Scimitar sendromu (hipogenetik akciger sendromu): Sag akcigerin kismi olarak p. venlerinin inferior vena kavaya (IVK)
direne olmasi, kismi olarak arteryel kan akimini sistemik dolasimdan saglanmasi ve etkilenen akcigerin hipoplazik yapida olmasi ile
karakterizedir. Bu anomalinin tanisinda DSA altin standart yontemdir. Cok kesitli BT anjiografi {BTA) ve MR anjiografi tani konulmasinda
etkin non-invaziv yontemlerdir(1,2).

Herediter hemorajik telanjiektazi: Osler-Weber-Rendu hastalidi olarak da tanimlanan otozomal dominant hastaliktir. Bu
anomalide burunda, adizda, dudaklarda ve parmak uclarinda lokalize telanjiektaziler ve beyinde, akcigerde, burunda ve GIS'de
AVM'ler gorulmektedir. AVM'ler énemli derecede mobidite ve mortaliteye yol agmaktadir(4).

Pulmoner sekestrasyon: Akcigerin bir bélimundn, normal akcigerden farkl olarak trakeobronsial agac ile baglantisi olmayan
ve arteriyel kan akimi sistemik kan dolasimindan sadjlanan konjenital anomalidir. Bu konjenital anomalinin 2 tipi vardir; 1. intralober
sekestrasyonda, sekestre akciger parankiminin arteryel kan akimi Gst torasik aort, ¢oliyak veya splenik arterlerden saglanmakta, vendz
direnaji ise pulmoner venlere veya sol atriuma olmaktadir. 2. Ekstralober sekestrasyonda, sekestre akciger parankiminin arteryel kan
akimi torasik veya abdominal aortadan saglanmaktadir. Vendz direnaji ise azigos, hemozigosveya inferior vena kavaya olmaktadir(1,2).
Akciger radyografisinde siklikia sol alt lob bazal segmentinde lokalize bronsektazik odakiar iceren konsolidasyon vardir. Anjiografi
bu olgulann tanisinda altin standart yontemdir. Ancak son yillarda kesitsel gérintaleme tekniklerinden cok kesitli BT ve 3 boyutiu
kontrastli MR anjiografi yainiz vaskiler anomaliyi degjil, bu anomaili ile birlikte akciderlerde lokalize bulgular da ortaya cikarmaktadir(1,2).

Takayasu arteriti: Siklikla torasik veya abdominal aort etkilenmektedir. Sistemik dolasimda oldugu gibi ana p. arter ve segmental
dallan da tutulum goésterebilir. Pulmoner arterlerdeki lezyonlar inflamatuar veya granilomatéz ozelliktedir. Arterite bagl olarak
gorilen anjiografik pattern pulmoner tromboembolizme benzemektedir. Pulmoner arter duvarinda darlik ve kivrimli gérinim

meydana gelebilir(2}.
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Mini Koenferans

Pulmoner Varis: Pulmoner venin fokal patolojik genislemesi(anevrizmal dilatasyon) olarak tanimlanmaktadir. Olgular semptomsuz
olabilir veya pulmoner hipertansiyona ait bulgulan olabilir. Pulmoner varis konjenital veya edinsel olabilir. Akciger radyografisinde
dilate ve kivrimli vaskUler yapilar olarak gorilmektedir. Bu olgularda altin standart yontem pulmoner anjiografisidir. Non invaziv
yontemlerden cok kesitli BTA komplike vaskUler yapilar ortaya cikarabilir(3).

Pulmoner arterio-vendz malformasyon: Pulmoner arterler ile pulmoner venler arasindaki kapiller damar yumadinin konjenital
veya edinsel nedenlerle bulunmamasi nedeniyle arteriyel akim direkt olarak venéz akim haline dénGsmektedir. Pulmoner AVM i
olgulardaki baslica semptom hemoptizidir. Radyografide sinirlar belirsiz veya keskin sinirl noduler lezyon seklinde gorUlebilir. AVMin
tanisinda klasik veya dijital substraksiyon anjiografisi (DSA) altin standart yontemdir. Ancak bu yéntem invaziv olup %0.17-7 oraninda
komplikasyonlara neden olmaktadir(1). Non invaziv yontemlerden cok kesitli BTA ve kontrastll 3 boyutlu MR anjiografi AVM'nin
tanisinda etkin yontemlerdir. Bu yontemler AVM'nin yaninda akcigerler ve ¢evre organlar hakkinda da énemli bilgiler vermektedir(1,4).

Pulmoner arter anevrizmasi Konjenital veya edinsel olabilir. Mikotik anevrizma tlberklloza bagl kavite duvarinda [Rasmussen
anevrizmasi), akciger abseli veya septisemili olgularda gérilmektedir. Behcet hastaliginda ana p. arter, lob ve segmental dallarinda
anevrizma ve trombuse bagl oklizyon gdrilmektedir. Behcet hastaliginin bir varyanti olan Hughes-Stovin sendromunda da benzer
bulgular vardir(2).

Pulmoner hipertansiyon Kronik akciger hastaliklar (KOAH, interstisyel akciger hastaligi) ver plevral kaynakii hastaliklar plumoner
vaskuler sistemde direnc artisindan sorumludur. Ayrica p.arterlerdeki kan akiminin artmasina neden olan sol-sag santl kalp hastaliklarinda
ana p.arter ve dallarinda dilatasyona ve kalpte blyUumeye neden olmaktadir. Baslica radyolojik bulgulari, ploroparankimal hastaliga
ait bulgular yaninda kalpte bGyume veya kalp yetmezlidi bulgulari vardir(2).

Pulmoner tromboemboli: Pulmoner embolili (PE) bircok olguda p.arterlerde lokalize trombus, pelvis veya alt ekstremite
venlerinde lokalize hematomdan kaynaklanmaktadir. Baghca risk faktérleri, cerrahi girisim, travma, santral venoz kateter, intrakardiyak
pacemaker, obezite, oral kontraseptiv ilaclar ve herediter faktorierdir. Akciger radyografisi PE‘'den kusku duyulan olgularnn
degerlendiriimesinde birinci basamak tani yéntemidir. Radyografi V/Q sintigrafisinin degerlendirilmesinde yardimci olmaktadir. V/Q
sintigrafisi yillardan beri pulmoner emboli tanisinda kullanilan yontemdir. PIOPED (prospective investegative of pulmonary embolism
diagnosis) ¢alisma grubunun sonuglarnina gore olgulann %33'0nde V/Q ile PE tanisi konuldugu ve %67 sinde {indeterminated-orta
olasilikl grup) ise PE tanisi icin diger yontemlerin gerekli oldugu belirtiimektedir(5,6). D-Dimer ELISA testi vendz tromboemoliyi
dislamadaki negatif prediktiv degeri %99 clarak belirtiimektedir(5). Ancak PE'den kusku duyulan olgularin %10'undan azinda normaldir
ve vendz tromboemboli disindaki olaylarda da D-dimer dlzeyi yUksek olabilir(5). Pulmoner anjiogafi PE tanisinda altin standart
yontemdir. Ancak bu yontemin dusuk oranda da olsa komplikasyonlar vardir(5,6,7]. Kesitsel goruntileme yéntemlerinden Spiral
BTA 1990’dan beri kullaniimaktadir. Santral ve segmental pulmoner arterlerde lokalize intraliminal hematomun gosterilmesi icin
uygundur. Duyarhihdi %53-60, ozgullugi %81-97'dir. Ancak segmental veya subsegmental p. arterlerde lokalize embolinin
gosterilmesindeki duyarliigr dustktar(6). Cok kesitli BT'nin (8 dedektorill, 16 dedektorll, 64 dedektorll) uygulama alanina girmesi
ile subsegmental pulmoner arterlerde lokalize trombuslerin gosteriimesi mimkuin olmaktadir. Spiral BTA' ya gore cok kesitli BTA'nin,
segmental arterlerin gosterilmesindeki duyarlihgr (%80) ve subsegmental arterlerin gosteritmesindeki duyarlihgi (%75) daha fazladir(8).
Kaynaklarda bazi yazarlar klinik muayenede derin ven trombozu (DVT) kuskusu bulunan olgularda birinci inceleme olarak alt ekstremite
venoz doppler ultasonografiyi (US) dnermekte ve DVT kuskusu bulunmayan, ancak pulmoner emboli kuskusu bulunan olgularda
ise birinci inceleme olarak BTA'yi dnermektedir(5). Bazi yazarlarda PE veya DVT kuskusu nedeniyle hastanede yatan hastalar ve D-
dimer testi pozitif olan poliklinik hastalan icin birinci tan) yontemi olarak alt ekstremite vendz doppler US'yi 6nermektedir(5). DVT
ve PE vendz tromboembolinin iki énemli bulgusu olmasindan dolay! antikoagulan tedaviyi gerektirmesi nedeniyle, hem PE hem de
DVT'nin ortaya cikarmak icin BT anjiografi ile birlikte venografinin yapiimasi gerektigi vurgulanmaktadir(5).
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PANEL 15

“Astimda ilaclar: Ne Zaman?”
Oturum Baskaniar

ANTI IgE

Antildkotrienler

Teofilin

Bulent TUTLUOGLU, Tulin KUYUCU
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ANTI-IGE
A. Fiisun KALPAKLIOGLU
Kirikkale Universitesi Tip Fak(iltesi, Allerjik Hastaliklar Bilim Dali, Kirikkale

Astim glnumdzde hala dnemli bir sorun olarak varligini sirdirmekte, dzellikle agrr olgular bircok hastanin ganliik aktivitesini
kisitlamakta ve yasam kalitesini bozmaktadir. Astim ciddiyeti ile mortalite arasindaki iliski de dikkati cekmektedir. Immunglobulin E

(IgE) allerjik astim patogenezinde énemli bir rol oynamakta olup mortal clgularda ytiksek afiniteli IgE reseptor ekspresyonunda artis
gorulmektedir.

Etki Mekanizmasi

Allerjik reaksiyonun adimlan incelendiginde buna yonelik antagonizmanin ilk basamadi olan anti-IgE antikorlar icin ideal bir
hedef olmaktadir (1). Rekombinan IgG| monoklonal anti-gE antikoru IgE'nin (Fc3) parcasina baglanir. Béylece IgE'nin mast hicre
ve bazofillerin ylzeyindeki yliksek afiniteli IgE reseptoraniin FCR1 epitopuna baglanmasi engellenir. Boylelikle kompleman yolunu
aktive etmeyen IgE-antilgE kompleksi olusur. Sonucta serbest IgEnin yakiasik %95'ini bloke ederek IgE'nin efektér hiicreler ylUzeyindeki
reseptrli ile baglanma kapasitesini yitirmesine neden olur. Dolasimdaki bazofiller Gzerindeki IgE reseptorlerinin sayisi azalir ve serbest
IgE dlzeyleri tedavi &ncesi dederlerin %1 ine duser. Ote yandan bronsial ve nazal dokulardaki eozinofilide ve T-B lenfositlerindeki
azalma anti-IgE'nin etki mekanizmasini aydinlatmada yararli olmustur. Anti-IgE'nin etkisi yalnizca IgE aracil hipersensitivitenin
baskilanmasi gibi basit bir aciklamayla kalmami, ayni zamanda allerjen spesifik Th Gzerindeki immcnomedulatuar etkilerinin de oldugu
ortaya konmustur (2).

Bazofil ve mast hicre ylzeyindeki FCR1 reseptor ekspresyonunu down reglle ederek, sonucta ortamda bulunan inflamatuar
mediatorlerin sahimmini bioke eder ve ézellikle eozinofiller olmak Gzere, inflamatuar hicrelerin havayoluna infiltrasyonunu azaltir.
Mast hicre degranGlasyonu Gzerindeki inhibisyon etkisiyle de badimii olarak, omalizumab spesifik ve nonspesifik brons hiperreaktivitesini
onler (3-4).

Allerjik hastaliklarin tedavisinde kullanilmak (izere gelistirilen rekombinan insan monoklonal anti-IgE antikoru (rhuMAD-
EZ5=omalizumab), astim tedavisine getirdidi yeni yaklasimla inflamatuar déngly( baslamadan inhibe etmektedir (5). Yapilan
calismalarda, omalizumab tedavisinin spesifik allerjenlere karsi havayolunda erken ve gec evre allerjik yanitlar anlamli olarak azaltug
saptanmistir. Astim ataklarindaki azalmayla ortaya kondugu gibi hastaligin kontrol altina alinmasi ve semptomiarin azalmasiyla birlikte,
yasam kalitesinin (QOL) dUzelmesi de anti-IgE tedavisinin énemli etkileri arasindadir.

Hangi hastalar anti-IgE ile tedavi edilmeli?
Anti-IgE mevcut tedaviye ek olarak kullanilan bir ilactir. Dzenli olarak yuksek dozda inhale kortikosteroid, uzun etkili 7-agonist
tedavisine ek olarak I6kotrien reseptér antagonisti ve/veya teofilin almasina ragmen hala hastanin yasam kalitesini bozacak derecede
sik gunduz semptomlar ve gece uykudan uyanmalar olan hastalarda veya astim nedeniyle son bir yil icinde en az 2 kez sistemik
steroid tedavisi almay! gerektirecek derecede siddetli astim ataklan bulunan hastalarda anti-Ilgk tedavisi endikedir (6).

Klinik Etkinlik

Bu tedavinin etkinligini ve yan etki profilini inceleyen calismalarda omalizumabin yillik atak sayisini kontrol grubuna gére %26-
50 oraninda azalttd ortaya konmustur. Standart astim tedavisine eklenen omalizumabin Kklinik olarak 6nemli siddeti astim alevienmelerini
ve acil servis bagvurularini anlamii olarak azalttigr gdsterilmistir. Ote yandan bu hastalarda sikca gereksinim duyulan inhale steroid
ve kurtarici ilac kullanimini da belirgin olarak azaltmaktadir (7-8).

Bu grup ilaglar tek hastalik durumunda (orta-adjir allerjik astim ve intermittan-persistan alerjik rinit) etkili ve gUvenilir sonuglar
vermekle birlikte, komorbid hastalik durumunda etkilerinin ne oldugu pek fazla bilinmemektedir. Havayolu inflamasyonuna ortak
yaklagimin, astim ve rinit birlikteliginde olumlu etki géstererek ortak fayda saglayacag ortadadir. Anti-IgE'nin allerjik inflamasyonun
farkli bolgelerindeki sistemik antiinflamatuar etkisi ve allerjik astimii ve allerjik rinitli hastalarda anti-IgE tedavisinin klinik yararlari,
IgE'nin allejik inflamasyondaki temel rollinG vurgulamaktadir, Omalizumab tedavisi uyguianan bir grup hastada, gerek astim atag
sikigindaki azalma, gerekse rinit ve astim QOL diizelme, bu sistemik jlacin tek havayolu hastalidinda uygun bir secenek oldugunu
gostermektedir {9-10). Ancak bu konudaki calismalarin sayica arttirimasinin ve uzun sireli sonuclarinin dikkatlice dederlendirilmesi
gereklidir. Ote yandan IgE'nin allerjik astim disinda nonallerjik astimda da etkili bir rol oynadigina dair kanitlar artmaktadir.

Guvenlilik-TolErabilite

Kiinik gelistirme surecinde yapilan calismalarda omalizumab tedavisi alan 7500'den fazla hastada gorulen yan etkiler plasebo
grubu ile benzerlik géstermistir. Omalizumab dogrudan hicre ylzeyine baglanan IgE ile iliskiye girip mast hicre ve bazofil
degranulasyonuna yol acmadigindan anaflaksi gelisme orani %0.1'den az bulunmustur. Reaksiyonlar siklikla ilk 2 saatte ortaya
¢ikmakla birlikte 2 saatten sonra da gelisebilecedi 6ngoraldugiinden, uygulamanin madahale olanadi bulunan bir ortamda saglik
personeli tarafindan yapilmasi dnerilmektedir (8-10).

Faz Il calismalarda omalizumab ve plasebo alan hastalarda nadiren malignite gelisimi gozlendigi gibi, kronik helmint enfeksiyonu
riskinde de istatistiksel olarak anlamli olmayan hafif sayisal artis gorulmastar.

Uygulama-Tedavinin dederlendirilmesi

Avrupa Birliginde Omalizumab, agir persistan allerjik (total IgE 30-700 IU'mL"} astimi olup yil boyu karsilasilan havayolu
allerjenlerine karsi cilt testi veya invitro testlerde pozitif cikan eriskinlere ve adolesanlarda (12 yas) asum kontrolunu arttirmak amaciyla,
verilmekte olan tedaviye eklenerek her 2-4 haftada bir subkutan enjeksiyon seklinde uygulanmaktadir. Doz ayarlamasinda serum
total IgE duzeyinin yani sira, hastanin vicut agirhdr da énemlidir. Hastalarin anti-Igk tedavisinden yarar gorip gérmedikleri 16.
haftada degerlendirilerek, astim kontrolunda belirgin bir diizelme oldugu takdirde tedaviye devam edilmesi gereksiz ilag maruziyetini
en aza indirirken, tedavinin yarari ve maliyet-etkinligi en (ist duizeye cikarmasi acisindan ¢nem tasimaktadir (11).
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ANTILOKOTRIENLER
Oznur ABADOGLU
Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakiitesi, Gogls Hastaliklan Anabilim Dali, Sivas

Astim havayollannin kronik inflamatuvar bir hastalididir, Bu inflamasyonda eozinofiller, TH2 lenfositler, mast hicre aktivasyonu,
epitel hiicre harabiyeti ve nétrofiller rol oynar. 56z konusu inflamasyon havyolu asin duyarliigi ve havayollaninin daralmasina bagh
hava akiminda kisitilida yol acar. Bunun sonucu olarak belirtiler ortaya ¢ikar. Astim klinik, fizyolojik ve patolojik dzellikleriyle tammlarr.
Klinik olarak araliklarla seyreden dzellikle gece ortaya cikan dkstrdk, nefes darligi ve "wheezing” vardir. Astimin ortaya cikmasinda
gen-cevre etkilesimi cok onemlidir.

Lokotrienler

Allerjen inhalasyonu hava yollarindaki mast hicreleri ve TH2 hucreleri aktive eder. Bu hucreler infalamasyonda rol oynayan
mediyatérleri ve IL-4 ve IL-5 gibi. sitokinleri salgilarlar. Lokotrienler gugll bronkokonstriktor ve proinflamatuvar mediyatorlerdir.
Lékotrienler esas olarak mast hiicreleri, bazofiller ve eozinofillerden salinirlar. inhibe edildiklerinde akciger fonksiyonlari ve astim
belirtilerinde dlzelme olusan tek mediyatdr grubudur.

Antilékotrienler
Antilékotrienler, 16kotrien reseptdr antagonistleri (LTRA] ve 5-lipooksijenaz inhibitorlerinden olusur. Iki LTRA vardir; montelukast

(Bir yasindan buyiik hastalar icin) ve zafirlikast (Yedi yasindan buyUk hastalar icin). Bes lipooksijenaz inhibitord zileuton 12 yasin
(stiindeki hastalarda kullanilir ve tedavi sirasinda karaciger enzimlerinin takibi gerekir.

Antilékotrienlerin Astim Tedavisindeki Yeri

Yapilan klinik calismalarda antilkotrienlerin zayif ve degisken bronkodilatator etkili olduklari, belirtileri azalttiklar, solunum
fonksiyonlarini dizelttikleri, havayolu inflamasyonunu ve astim ataklarinin sayisini azalttikian gosterilmistir. Uluslarasi astim rehberlerinde
hafif persistan astmli eriskin hastalarda inhale kortikosteroidlere alternatif olarak ve antilokotrienlere yanit veren bazi aspirin duyarli
astiml hastalarda tedaviye ek olarak kullaniimasi énerilmektedir. Kontrol edici ilac olarak tek basina kullanildiklarinda dustk doz inhale
kortikosteroidlerden daha az antiinflamatuvar etkiye sahiptirler. inhale kortikosteroid aimakta olan hastalarda tedavinin LTRA ile
degistiriimesi astim kontrolinin kaybina yol acabilir. Orta ya da adir persistan astimli hastalarda inhale steroid dozunu azaltmak
icin tedaviye eklenebilirler. Ayrica disik ya da ylksek doz inhale kortikosteroide ragmen astim kontroll sadlanamayan hastalarda
tedaviye eklenebilirler. Astim ataklarini 6nlemede uzun etkili beta2 agonistlerle karsilastinldiginda bir calismada onlar kadar etkili
ancak dider ¢alismalarda daha az etkili bulunmustur.

Antilékotrienlerin Yan Etkileri
Genellikle iyi tolere edilirler. Zileuton karaciger toksisitesine yol acabileceginden kullanimi sirasinda karaciger fonksiyon testi

takibi dnerilmektedir.

Antilékotrien kullanimiyla birlikte gérilen Churg-Staruss olgularinin sistemik ya da inhale steroid dozunun azaltlmasiyla
maskelenmis olan tablonun agida ¢ikmasina bagh oldugu dustunudlmektedir.

Zafirlukast warfarinin yan 8mrind arttirdidi icin bu ilaci kullanan olgularda protrombin dlzeyinin yakin takibi ve warfarin
dozunun buna gére ayarlanmasi énerilmektedir. Ayrica zafirlukast kullanan bazi olgularda ciddi karaciger fonksiyon bozuklugu,

fulminan hepatit ve 6lim bildirilmistir.
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TEOFiLiN
Figen ATALAY
Karaelmas Universitesi Tip Fak{iltesi, G6gs Hastaliklari Anabilim Dall, Zonguldak
Teofilin, 60 yili askin stredir bronkodilatator olarak astim ve KOAH tedavisinde en yaygin kullanilan ilactir. KOAH ve astim tedavisinde
yillardir kullaniimasina ragmen 1990 yillardan sonra daha yeni bronkodilatatdrierin bulunmas: ve tedaviye girmesi, teofilinin tedavi araliginin
dar, etkinlidinin distk olmasi ve yan etkileri nedeniyle dnemi giderek azalmis ve Gclincl secenek bronkodilatator llaclar haline gelmistir. Fakat
son yillarda bu ilaglanin etki mekanizmalarinda yeni gérislerin ortaya atilmasi ile tekrar Gzerinde tartisilan ilaciar olmaya baslamistir,
Teofilinin etki mekanizmasi
Uzun sdredir kullanilan ilag olmasina ragmen bronkodilatasyonda etki mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Birkac

mekanizmanin bundan sorumlu oldugu dUstndimektedir. Tablo | de teofilinin etki mekanizmasi Ozetlenmistir.

Tablo I: Teofilinin etki mekanizmasi

Teofilinin etki mekanizmasi
- Fosfodiesteraz enzim inhibisyonu (nonselektif)
- Adenozin reseptdr antagonizmasi
- IL-10 salimmini artirmasi
- Katakolamin sentezinin uyarimasi
- Cesitli mediatérlerin inhibisyonu( PG, TNF-a)
- Intraseltler kalsiyum saliniminin inhibisyonu
- Nukleer faktér- B inhibisyonu
- Apoptozisin artinimasi
- Histon deasetilaz aktivitesinin arttiriimasi

Antiinflamatuar etkisi

- Inflamatuar hicrelerde de bulunan fosfodiesteraz IV rseptérandn metilksantinlerle inhibisyonu immuanomodulatdr ve
antiinflamatuvar etkiye neden olmaktadir. Teofilin ; nétrofil ve monontkleer hiicre goch nhibisyonu, T-hicre proliferasyonu
ve lenfokin sentezi, stpresor T- hiicre sayisi ve aktivitesinde artisi, makrofaj platelet aktivasyonu ve stabilizasyonu yapar.

- Teofilin ayrica adenozin reseptdr antagonistik etkisi ile inflamatuvar hicre aktivasyonunu inhibe ettigi ileri sGrUimektedir.

- IL-10 genis spektrumlu bir antiinflamatuvar interldkindir, Astmi hastalarda IL-10 salimimi azalmistir. Teofilin PDE inhibisyonu
ile IL-10 salinimini artirir.

- NF-k Bii inhibe ederek,nlkleer translokasyonu azaltir ve inflamatuvar gen sentezini azaltir,

- Histon deasetilaz (HDAC) aktivitesini aktive ettigi gosterilmistir.inflamatuvar genin aktive olmasini ve cogalmasini saglayan
“core histon” asetilasyonunu énleyerek inflamatuvar yaniti engeller. Teofilinlerin kortikosteroidlerle inflamatuvar gen sentezini
inhibe etmede sinerjistik etki gosterdikleri bu nedenle birlikte kullarimi ile bu etkinin arttirtabilecegi de ileri strllmektedir.
Bunun yani sira kortikosteroid direncinin de teofilin iie bloke edilebilecedi bildirilmektedir.

Son yillarda teofilinin etki mekanizmasinda 6zellikie de bu antiinflamatuvar etkilerinin ileri sartlmesiyle yeniden populer ilag
haline gelmistir.

ASTIMDA TEOFILIN NE ZAMAN KULLANILIYOR?

Astim tedavisinde (GINA 2002) ve KOAH tedavisinde (GOLD-2001) ki son international klavuzlara gore Uclncu secenek ilaclardir.

- GINA 2002 klavuzunda inhale dUstk doz IKS{inhale kortikosteroid |ile kontrol edilemeyen olgularda tedaviye eklenebilecegi
Onerilmektedir. Ancak uzun etkili 2 agonistlerin daha etkili ve daha az yan etkileri vardr.

- Duslk doz IKS'e teofilin eklenmesinin IKS dozunun iki katina cikariimasindan etkili oldugunu gosteren bazi calismalar vardir.

- Kortikosteroidlerin etkinligini artirdidi gosterilmistir.

- Salmeterol ile karsilastirmal calismalarda;salmeteroliin daha az yan etki ile akciger fonksiyonlarinda dizelmenin teofilinden
daha iyi oldugu ancak her iki ilacin birlikte kullariimasinin daha etkili oldugu gésterilmistir.

- Yavas salinan ve oral kullanilan teofilin preperatlar nokturnal astimda kullanilabilir ancak uzun etkili 2 agonistlerin daha
etkili olduklari gosterilmistir.

- Kétd kontrolld astimli olgularda teofilin veya montelukast eklenmesi ile yapilan calismalarda iKS alan grupta benzer etki
gostermelerine karsin, IKS kullanamayan grupta teofilinin daha etkili oldugu gosterilmistir.

- Teofilin halen agir astimli hastalarin tedavisinde kullaniimaktadir. Yiksek doz KS ile kontrol edilemeyen olgularda teofilin
eklenmesi ile klinik duzelme saglanmis ve olgular yuksek doz IKS ve oral KS kullaniyor olmalarina karsin teofilinin kesilmesi
ile klinik koétdlesme gorilmus.

- Akut agir astimii olgularin tedavisinde ; neblize 7 agoniste eklenmesinin ek bir fayda saglamadig sadece 2 agoniste yeterli
cevap vermeyen olgularda agir eksaserbasyonlar icin saklanmasi éneriliyor.

Tam bunilara karsin teofilin gecmiste kullanildigi dozlardan daha disiik dozlarda kullaniimasi oneriliyor, Astimda dusuk dozlarda

(< 10g/mL) antiinflamatuar ve immunmoddlatér etkinligi ve ucuz, kullaniminin kolayligi nedeniyle yeniden giindeme gelen ve
arastinlan ilaclar arasindadir.
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“Medikal Yonuyle Sigara Birakma”
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Vareniclin, Yeni Bir Umut Mu? Tuncalp DEMIR
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SIGARA BIRAKMA SORUNU VE HEKIMLERIN SORUMLULUGU
Hiilya BAYizZ
Atatark Gogus Hastaliklar ve Godus Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Sigara icimi kronik bir problemdir.Gelismis Ulkelerde sigara i¢me prevalansi azalirken gelismekte olan tilkelerde prevelans %401n
Uzerindedir. ABD'de 1965'te 42% iken gunlmUzde 21%’e dismistir. Ancak halen 45 milyon sigara icicisi bulunmaktadir. Her yil
> milyon insan sigaraya bagll hastaliklardan dlmektedir.Bu saymin 2010 yilinda 10 milyon olacagi tahmin edilmektedir.

Sigara kullanimini azaltmanin temel taslari kullanimin énlenmesi ve azaltmaya yénelik stratejilerin gelistirimesidir. En iyi strateji
hi¢ baslamamaktir.Ozellikle addlasan cagda sigaraya baslandigi ve eriskin igicilerin 80%'inin 18 yasindan énce sigara ictikleri
bilinmektedir.

- Sigaranin fiyat ve vergisini arttirmak,

- Sigaraya ulasiimasini engelleyen yasalar ve dizenlemeler yapmak,

- Kitlesel medya kampanyalar ozellikle okullara yonelik kampanyalar diizenlemek,

Genclerde sigara kullamimini engelleyen etkili yaklasimlardir.

Sigara icicilerinin bUyUk kismi sigarayi birakmak istemekte ancak 59%'inden azi kendi basina basarili olabilmektedir. Sigara
birakmada kullanilan etkili tedavi ydntemleri mevcuttur. Bu yéntemlerle birakma orani 2-3 kat artmaktadir. Ancak cok az sigara igicisi
bu ydntemleri denemektedir. Bireyi hedefleyen sigara biraktirma stratejileri ancak cok az iciciye ulasmaktadir. Toplumu hedefleyen;
telefon hatlan olusturma, medya kampanyalan dizenleme, fiyat ve vergileri arttirma gibi yéntemler daha etkilidir. Saghk kuruluslarinda
egitim ve organizasyonlar yapilmasi, her hizmet basamaginda sigara birakma konusunda gérsmeler yapilmasi, sigara birakma
konusunda 6zel birimler olusturulmasi ve bu is icin personel ayriimasi etkili ydntemlerdendir.

Sigara birakma yaklasimlari icin sigara bagimliiginin anlasiimasi énemli bir noktadir. Nikotin bagimhliktan sorumlu esas
maddedir.Nikotin icermeyen sigaralar bagimlilik yapmazlar. En yaygin kullanilan bagimhiik &lctit Fagerstrdm nikotin bagimlihk
testidir. Tek boyutlu dlcim olmasina ragmen ozellikle relapsi dngoérmede etkilidir. Testteki iki 6lcUt; ganlak sigara icme miktari ve
sabah icilen ilk sigara icin gecen sire bagimliigin saptanmasinda ve sigara birakma tedavisinin ayarlanmasinda yaygin olarak
kullaniimaktadir.

Kisi sigara dumanini inhale ettiginde nikotin stzGlUr ve akcigerlere partiklller halinde tasinip pulmoner vendz sisteme abzorbe
edilir, arteryel sisteme gecip hizla beyne ulasir. Beyne hizli ulasmasi sigara icme istedini kuvvetlendirir. Ayrica sigara icme islemiyle
kesin doz titrasyonu yapilabildiginden bu etki sigara icme istegini olusturur. Nikotin etkisini nikotinik kolinerjik reseptorlere baglanarak
gosterir.nAChR 5 alt birimden olusur. 9 cesit alfa alt birim (B 2-a10), 3 cesit {3 alt birim (B 2- 4} vardir. %90'nindan fazlasi a4 B2
seklindedir. o 3 B4 ve a7 {homomerik| alt tipleri de bulunur. B2 alt birim dopamin salinimi ve davranissal etkilerden a4 alt birim
ise nikotin duyarliigindan sorumludur, a7 reseptérlerin hizli sinaptik iletim ve ogrenme ile ilgili davranislardan sorumlu oldugu
distniimektedir. Nikotin pek cok norotransmitterin salinimina neden olur. Ozellikle orta beyin ventral tegmental alanda ve nucleus
accumbenste dopamin saliniminin artmasi maddeye bagh 6dul déngustnde énemlidir. Norepinefrin, asetil kolin, GABA, glutamat
ve endorfinler ise nikotine bagh gelisen davranislar dizenler. Dopamin salinimi nikotin ve diger bagimhlik yapici maddelerin kullanimni
artinci etkiye neden olur. Kronik nikotin kullaniminda néroadaptasyon gelisir, beyindeki reseptdrlerin sayisi artar. Bu artis reseptorlerin
duyarliiginda azalmaya neden olur. Desensitizasyon mekanizmasinin nikotine tolerans ve bagimlilik gelisiminde énemli oldugu
dustnulmektedir.

Kisi sigara icmeyi biraktiginda irritabilite, huzursuzluk, anksiyete, konsantrasyon bozukiugu, asin yeme ve aclik hissi, konstipasyon
ve asiri sigara icme istegi gibi nikotin ¢ekilme bulgulan gelisir. Bu bulgulara dopamin yanitlarinin azalmasina baglh keyifsizlik ve zevk
alamama ‘hedonik disregUlasyon’ eslik eder. Cekilme bulgulari saatler icinde baslar 1. haftada pik yapar 2-4 haftada kaybolur. Ancak
bazilari kalici olabilir. Semptomiar ve yoguniudu kisiler arasinda varyasyon gésterir, semptomlann yodun oldugu kisilerde relaps daha
fazladir.

Sigara bagimliigi muiti faktoryeldir, fizyolojik faktorler disinda davranissal ve égrenilmis durumlarda bagmliigin strdGriimesinde
etkilidir. Belli duygu durumlar, cevresel uyarilar ve bazi durumlar sigara icme istedini artirici etki yapar. Sigara icme davraniginin
toplumda kabul gérmesi, kolay sigara elde etme, kisitlama clmamasi, sigaranin fiyati, anne baba modeli de sigara iciminin
strdardlmesinde onemlidir.

Sigara iciminin ve bagimiiiginin yUksek kalitsal 6zellik (> 50%) tasidigi ikiz cahsmalaninda gosterilmistir. Potansiyel sorumiu
genler; kolinerjik nikotinik reseptdr genleri, dopamin yoladi genleri [D2 ve D4),dopamin transportu genleri, norepinefrin yolagi
ve transportu ve metabolizma eden enzim genleri, nikotini metabolize eden genlerle ilgili pek cok calisma mevcuttur.

Kadinlarda sigara iciminde nikotinden ziyade kosullanmis davrarissal nedenler sorumludur. Psikiyatrik hastaliklarda sigaraya
baslamak ve slrdurmek icin predispozisyon yaratiriar. Sizofrenlerin %90" sigara icicisidir. Bu grupta da standart farmakolojik ve
davranussal yaklasimsal sigara birakma tedavisinde etkili olmakla birlikte relapslar siktir. PMD lilerde nikotin cekilme bulgularina daha
fazla rastlanir. Alkol eroin kokain ve diger uyusturucu maddeler nikotin ile ayni noronal mekanizmalar kullandigindan birinin kullanimi
digerine duyarhhd artinr.

Doktorlar sigara kullariminin énlenmesinde lider rol tstlenmelidir. Toplum ve hastalan tarafindan yakindan izlenirler. En
azindan sigara icmeme davranisini gostermelidirler. Sigaranin zararlan iyi bilinmesine ragmen doktorlar bu konuda her zaman iyi
ornek olmayabilir. 1974-2004 yillan arasinda yapilimis doktorlarin sigara icme aliskanliklarina arastiran 81 calismanin analizinde ABD,
ingiltere ve Iskandinav Ulkeleri doktorlarinda sigara icme prevelansi %10° un altinda bulunurken italya, Japonya ve Fransa gibi gelismis
Ulkelerde %25'in Uzerinde bulunmustur. Cin (%45),Hindistan(%48) gibi gelismekte olan tlkelerde yuksek prevelans bildirilmistir. En
yuksek prevelans %49 olarak Yunanistan'da bildirilmistir. Cin ve Japonya da gen¢ doktorlarda sigara icme prevelansinin daha yaksek
olmasi, halk saghdi politikalar acisindan dikkat cekicidir.

Doktorlarin sigara icmesinin sigara birakmanin énemli oldugu mesajini da siiphede biraktig bildirilmistir. Sigara icen doktorlarin
icmeyen doktorlara gore hastalarina daha az sigara birakmayr énerdikleri pek cok calismada ortaya konmustur. Cin'de yapilan bir
calismada, doktorlar sigara igmeyerek drnek olmalan gerekliligine inanirken sigara icme oranlari yillar icinde giderek artmistir. Bu
uyumsuzluk doktorlara yénelik sigara birakma tedavilerinin gelistiriimesinin aciliyetini ortaya koymatadir.

Doktorlar sigara birakmada etkilidirler. Sadece sigarayi birakmayt énermeleri bil, birakma oraninda %2-5 arus saglamaktadir,
Cochrane 2008 basit Gnerinin birakma oranini %2-3 yogun gérismelerin ise ek olarak birakmaya %1-3 katki sagladigini gdstermistir.
ABD’de sigara icicilerinin %70, Ingiltere’de %78'i her yil aile doktorlanini gordikleri disindilirse bu yaklasimin énemi ortaya
cikmaktadir. Saglhk kuruluglanina her basvuran kisinin sigara aliskanhidi sorgulanmaili ve sigara icme durumu dékiumente edilmelidir.
Hastane personelinin sigara bagimliigi tedavisinde yer almasi saglanmali tim doktorlarin sigara bagimig: konusunda etkili tedavi
vermeleri gorev olarak tanimlanmalidir.
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DAVRANISSAL TEDAVILER ve FARMAKOTERAPI YAKLASIMLARI

ilhan YARGIC
istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakultesi, Psikiyatri Anabilim Dal, Istanbul

Nikotin bagimlihdi biyolojik, sosyal, davranissal ve psikolojik faktorlerin rol oynadigr cok yonla bir hastalikur. Tedaviye de bu
faktorlerin mimkin oldugu kadar ¢cogu dahil edilmelidir. Nikotin bagimliidi tedavileri cesitli bilesenlerden olusur. Son yillardaki
farmakolojik yenilikler bu alanda énemli bir atiim saglamstir. Nikotin replasmani, bupropion ve vareniclin farmakolojik tedavide
alternatifler sunmaktadir. Ancak bagimliigin, bir enfeksiyonun tedavisinde oldugu gibi ilac recete etmekle basitce tedavi edilemeyecedi
unutulmamalidir. Farmakolojik tedaviler ancak yeterli bir psikososyal tedavi cercevesi icinde kullanilirlarsa etkin olurlar, Psikososyal
yaklasimlarin amaclanndan bazilan hastanin tedaviye ve sonrasinda da birakmayi surdirmeye motive edilmesi, sigarayla ilgili
tetikleyicilerle bas etmesini dgrenmesi, sigara icme davranisiyla ilgili sartlanmalarin kinlmasi, ilacin etkileri ve sigarayi biraktiktan sonraki
dénemle ilgili beklentilerin gercekgi hale getiriimesi, alternatif pekistiricilerin olusturulmasi ya da engelleyici tedbirlerin alinmasidir.
Boyle bir yaklasim olmadan hastaya sadece “al bu ilaci, sigaray! birakirsin® denilirse, hastanin kontrole geldiginde “blinyem ilact yendi”
ya da “ila¢ bana biraktiramadi” gibi bir yaklasimla doktorun karsisina gikmasi sasirtici degildir. Nikotin bagimliigi tedavisinde kullanilan
psikolojik yaklasimlar: motivasyonel goriisme teknikleri, aversif teknikler, beklenmedik durum yonetimi ve relaps dnleme programiandir.
Davranisci- bilissel terapiler bagimlilara ylksek riskli sigara kullanma durumlanni fark etmeyi, alternatif bas etme stratejileri gelistirmeyi,
stresle basa cikmayi, problem ¢dzme becerisi gelistirmeyi ve sosyal destedi arttirmayi égretirler. Sigaray birakmak icin kullarilan
davranisci tekniklerin uygulamalari: danismaniik, hastalara verilen ve adim adim aciklamalar iceren kitapgiklar, kendine yardim gruplari,
telefon danismanlig ve psikoterapi icinde olabilir. Arastirmalar terapi ne kadar fazla olursa, basar oranlarinin o kadar artugini
gostermektedir.

VARENICLINE YENI BiR UMUT MU?
Tungalp DEMIR
istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakdltesi, G6Gas Hastaliklar Anabilim Dali, istanbul

Gunimuzde dinyadaki en énemli saglik sorunu olarak sigara kabul edilmektedir. Su andaki sigara icme trendinin boyle devam
etmesi durumunda, icinde bulundugumuz ylzyllda yaklasik 1 milyar insanin sigara nedeniyle beklenenden erken donemde Olecegi
tahmin edilmektedir. Eger 2020 yilinda tim dinyada sigara prevelansi %5 oraninda azaltlabilirse, sigaraya bagl yaklasik 100 milyon
erken 6limun onlenebilecedi hesaplanmaktadir.

Sigara bagimliigi cevre ve genetik etkilerin bir arada rol oynadigi karmasik bir davranistr. Psikolojik etkenlerin ve aliskanliklarin
da payl olmakia birlikte bagimlilikta esas bilesen sigaranin icindeki nikotindir.

Uzun yillar nikotin replasman tedavileri sigara birakmada tek secenek olarak kullaniimislardir. Daha sonra yaygin kullanima
giren bupropion yaklasik 10 yil tek nikotin disi tedavi olarak kalmistir. Ancak bu tedavilerin hepsinin etkinligi ve gavenirligi kanitlanmis
olmasina karsin, istenilen dizeyde basart saglayamamaktadiriar. Su ana kadar kullanilan ttm farmakolojik tedavilerin 1 yillik basar
oranlan %30-35'lerdedir ve birakma basarisini plaseboya oranla yaklasik 2 kat arttirmaktadiriar. Bu nedenle de sigara birakma
konusunda yeni arayislar sirmektedir.

Noronal nikotinik asetilkolin reseptorleri (NAChR) Meriezi Sinir Sisteminde yaygin olarak bulunur. Striatumda presinaptik ucta
bulunan a4p2 nAChR'leri dopamin saliniminin dizenlenmesinden sorumludurlar ve sigara birakma tedavilerinin gelistirilmesinde
anemli olabilecekleri distiniiimektedir. Son calismalar nikotin bagimhhdi ve yoksunluk semptomlarinin gelisiminde a4$2 nikotinik
reseptérlerin kritik rolii oldugunu gostermektedir. Varenicline a4p2 nikotinik reseptérlerin parsiyal agonistidir, nucleus accumbenste
nikotinik reseptorler Uzerinden dopamin salimmini etkileyerek agonist etki gosterir. Ancak varenicline es zamanl tedaviye eklenen
nikotinin dopamin salimmini arttirmasini da engelleyerek antagonist etki yapar. Varenicline’in bu kombine etkisi (agonist ve antagonist)
nikotin bagimiiiginin azalmasina ve yoksunluk belirtilerinin hafiflemesine yol acar.

Varenicline, bupropiona benzer sekilde dnce dUslk dozda baslanip daha sonra maksimum doza ¢ikilarak tedavi sGrdGraldr.
Genel olarak énerilen doz ilk 3 gin 1x0,5 mg, sonraki 4 gln 2x0, 5mg ve daha sonraki 11 hafta 2x 1mg seklindedir. Klasik olarak
onerilen tedavi suresi 12 hafta olmakla birlikte, tedavinin uzatiimasinin -1 yila kadar calismalar mevcut- yan etki bakimindan ciddi
bir arts saglamadidi ayrica ozellikle ikinci 12 haftalik donemde birakma basarisini arttirdigr gdsterilmistir.

4 calismanin incelendidi (2528 olgu) bir meta-analizde 1 yillik sigara birakmada varenicline icin OR plaseboya gére 2.96,
bupropiona gore 1.58 olarak bulunmustur. Yine bupropion ve plaseboyla yapilan iki cahismanin incelendigi bir analizde 9-52 haftalar
arasi strekli birakma oranlari varenicline icin 922.4 , bupropion icin %15.4 ve plasebo icin %9.3 olurken varenicline icin bupropiona
gore OR 1.59, plaseboya gore 2.80 olarak bulunmustur.

Varenicline ile nikotin bantlannin karsilastinldidi bir calismada da strekli birakma oranlari varenicline (9-52 hafta) icin %26.1,
Nikotin bantlan (8-52 hafta) icin %20.3, OR 1.4 (bupropin vs nikotin banti) olarak bulunmustur. Yoksunluk semptomlar da varenicline
grubunda daha az gordimustar.

Daha 6nce soz edilen meta-analizde en sik saptanan yan etkiler bulanti (OR:3.17), konstipasyon (OR:2.57), gaz (OR:2.04) ve
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uykusuzluk {OR:1.46) olmustur . Ayrica anormal rayalar, kusma, halsizlik, bas agrist sik gérilen yan etkiler arasindadir. Yine FDA
ozelikle psikiyatrik hastalik anamnezi clanlarda depresyon ve intihar dustncesinde artis gérilebilecedini bu nedenle hastalarn
davranis ve mood dedisiklikleri konusunda yakindan izlenmesi gerektigini bildirmistir.

Sonuc olarak varenicline sigara birakmada umut veren ancak su an bilinen tiim tedaviler gibi mucize beklenmemesi gereken

ve yan etkiler bakimindan yakindan izlenmesi gereken bir ilagtir.
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EPIDEMiYOLOJi VE PATOGENEZ
Ergin AYASLIOGLU
Kirikkale Universitesi Tip Fakuiltesi, Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji, Kirnkkale

Mycobacterium tuberculosis ve M. leprae gibi insanda hastalik yapan cok iyi bilinen iki tir disinda disinda, cevresel ortamlarda
yaygin olarak bulunan, genellikle zorunlu insan patojeni olarak kabul edilmeyen farkl Greme ozelliklerine sahip 100'den fazla farkl
turtn bulundudu didger mikobakteriler ‘nontuberkiloz mikobakteriler [NTM), atipik mikobakteriler, firsatc) mikobakteriler veya cevresel
mikobakteriler * olarak isimlendirilmektedir. DUnyadaki AIDS pandemisi ve NTM hastaliklarinda artis bu grup bakterilere dikkat cekmistir.
Sonyillarda NTM'ye bagh akciger hastaliklarinin AIDS disi populasyonda artan siklikta gérilmesi ise bu mikroorganizmalarin 6nemini
giderek artirmistir. M. avium ve M. intracellulare, birlikte M. avium kompleks [MAC) olarak isimlendirilmektedir. Dinya genelinde
en iyi bilinen ve hastalik etkeni olarak en sik karsimiza cikan turlerdir. M. kansasii, M. gordonae, M.chelonae, M. fortutium ve M
abscessus ise hastalik etkeni olarak siklikla izole edilen diger tUrledir GUnUmuzde, mikrobiyoloji alandaki gelismeler ve kullanima
giren yeni teknolojiler bu bakterilerin klinik érneklerden daha cok , hizl ve dogru bir sekilde identifikasyonunu saglamaktadir (1.2).

insanda hastalik etkeni olarak tretilen NTM izolatlarinin cogu dis ortamda yaygin olarak bulunmaktadir. Ana habitatlar nemli
toprak ve toprakla bitisik olan durgun sulardir. Toprak tipi, iklim sartlan ve cevresel dider faktrlere bagh olarak bazi bélgelerde daha
bol bulunurlar. Bu nedenle olusturdukian infeksiyonlar cografi dagilm gdstermektedir. insandan insana bulas! bildiriimemistir. Cevresel
kaynaklardan insana bulasi sinditim yolu, inhalasyon veya inokulasyon yoluyla olmaktadir. M. avium, M. kansasii ve M. xenopi icme
suyunda siklikla izole edilen turler olmustur {1). Biofilm olusturma ve klora direncli olmalari su dagitim sistemlerinde kolonize
olmalarini saglayan en dnemili faktorlerdir. Bu bakteriler dodada yaygin olarak bulunduklari icin hastalikla ilgisi olmadan viicudun
degisik bolgelerinde gegici flora Gyesi olarak yer alabilmektedirler. Ayni zamanda laboratuvar islemlerinin herhangi bir asamasinda
Klinik ornegi kolaylikla kontamine edebilerek yanlis pozitif sonuc alinmasina neden olabilmektedirler. Bu nedenle NTM'ler igin
kontaminasyon/kolonizasyon/infeksiyon/ hastalik ayirminin yapilmasi oldukca zor olmaktadir {1-4).

NTM hastaliklar tim dinyada yaygin olarak gérilmektedir. Ancak bildirimi zorunlu hastaliklar arasinda olmamasi hastaligin
gercek prevalansinin belirlenmesini zorlastirmaktadir. Cogu gelismis Glkeler icin bildirilen insidans hizlar 100.000°de 1.0 ila 1.8°dir
[4). NTM antijenlerine karsi gelisen kutanéz gecikmis-tip hipersensitivitenin belirlenmesi ile infeksiyonu saptamaya yonelik calismalar
epidemiyolojik ilk verileri olusturmustur. Bu veriler, bazi bolgesel farkliliklar oimakla beraber eriskinlerin dnemli bir kisminin NTM ile
infekte oldudunu gostermektedir (4,5). Bu testlerin hastalik prevalansi konusunda bilgi vermemesi, Ustelik mikobakteriler arasindaki
capraz reaksiyon nedeniyle 6zgUlllkierinin dustk olmasi nemlerini azaltmistir. NTM infeksiyonlarinin epidemiyolojisini belirlemede
kullanilan verilerden biri de mikobakteri laboratuvarlaninda izole edilen mikobakterilerin dokiimi olmustur. Ancak infeksiyon hizlan
yanisira hastalik hizlanni belirlemek icin mikrobiyolojik verilerin klinik bulgular ile birlikte degerlendirilmesi gerekir. ABD'de mikobakteri
laboratuvarlarina gelen klinik érneklerde Ureyen mikobakteri izolatlarmin %32-35" | NTM olarak saptanmaktadir {5). MAC en sik izole
edilen tar olup, bunu M kansasii, M fortuitum izlemektedir. Avrupa da MAC dnemini korumakla beraber, kuzey avrupa Ulkelerinde
M malmoense ikinci siklikta izole edilen tir olmustur. M. xenopi ise Kanada ve Ingiltere’de én plana cikan bir tir olmaktadir (5,6).

Tdrkiye icin epidemiyolojik somut rakamlar vermek muimkiin degildir. Literatirde, M. kansasii, M. avium kompleks, Mycobacterium
smegmatis ile gelisen akciger infeksiyon vakalan rapor edilmistir (7-9). Mikobakteriyloji laboratuarindaki verilere gére, bolgesel
farkliliklar olmak UGzere, klinik érnekierden izole edilen mikobakterilerin % 3.6 ila %36.6 sint NTM turleri olusturmaktadir (10). Su
dagitim sebekeleri, depolar, barajlar, kaynak sulari gibi toplam 101 su 6rneginin incelendidi bir calismada ise 3 érnekte M. chelonae,
2 6rnekte M. kansasii izole edilmistir (11). Tarkiye'de NTM epidemiyolojisi icin bilgilerde hala buylk bosluklar mevcuttur. Bolgesel
farkiiliklarin ve 6n plana cikan tirlerin belirlemesi icin genis kapsaml calismalara ihtiyac vardir. Sonuc olarak, NTM infeksiyonlar
belirgin olarak cografi farklilik géstermektedir. TGm dinyada infeksiyon ve hastalik hizlari giderek artmaktadir. NTM ile gelisen
hastaliklar énemli bir saglik problemidir ve énemi artarak karsimiza cikmaya devam edecektir.

NTM tarler arasinda dedisiklik gostermekle beraber, genellikle saglikli bir bireyde hastalik olusturmayacak kadar distik virulans
gosteren mikroorganizmalardir. Firsatc mikroorganizmalar olarak kabul edilen bu grup lokal veya sistemik bir immuan defekt, pulmoner
disfonksiyon veya yogun maruziyet sonucu infeksiyona neden olmaktadirlar {12}. HIV infeksiyonu ve kistik fibréz, NTM hastalikiar
icin bilinen iki énemli yiiksek risk grubunu olusturur. Pulmoner hastalik genellikle KOAH, bronsektazi, pnémonkonyoz, pulmoner
fibrozis, gecirilmis TB, pulmoner alveoler proteinozis gibi altta yatan bir akciger hastahig varliginda ortaya cikar, NTM'lere bagh
nodler brongsektazik pulmoner hastalik ise ‘Lady Windermere sendromu’ olarak adlandinian ézel bir populasyonu etkilemektedir.
Bu grup 6zel bir vicud yapisina sahip | pektus ekskavatum, kifosikolyoz, mitral valf prolapsusu, eklem hipermotilite) post menapozal
bayanlardir. Bu bireylerdeki allta yatan genetik bir bozukluk veya anormal toraks anotomik yapisi nedeniyle mukosilier klerenste
bozulma ve NTM'ye bagl akcier hastaligi gelistigi dustnGimektedir (4,12).

Hucreici yerlesim yapan mikroorganizmalara karsi baslica T lenfositler ve makrofajlann yer aldigi hicresel immin yanit etkili
olmaktadir. HIV infekte bireylerde CD4 T lenfosit sayisi 50/ul altna indigine NTM infeksiyonu gelismektedir. Bu durum T hiicre aracill
immun yanitin mikabakterilere karsi gelisen koruyucu yanittaki dnemini gosteren bir gdzlemdir. HIV infeksiyonu mevcut olmayan
bireylerde ise baslica IFN-y ve IL-12 sentezi ve etki yolaklarinda yer alan defektler NTM infeksiyonlanina duyarliidi artirmaktadir. IL-
12 makrofajlar tarafindan Uretilen naif T helper (Th) hiicrelerinin Th1 hiicreler yoninde farkilasmasini sadlayan bir sitokindir. Th1
Ricreler IL-2, IFN-y, TNF gibi sitokinler salgilayarak hiicresel Immuniteyi glclendirici etki gosteririer. IFN-y ise makrofaj ve notrofillerin
aktivasyonunu saglayarak hlcre ici yerlesim yapan mikobakterilerin dldriimesini sadlayan 6nemli bir sitokindir. Bu nedenle IFN-y
reseptor 1 ve 2, IL-12 reseptor B1 , p40 ve STATI gibi bu yolakta yer alan bazi genlerde ortaya cikan mutasyonlar dissemine
mikobakteriyel infeksiyonlar ile karekterizedir (1,12).
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NONTUBERKULOZ ENFEKSIYONLARININ KLINiK OZELLIKLERI

Bahar ULUBAS
Mersin Universitesi Tip Fakultesi, Gogus Hastaliklari Anabilim Dali, Mersin

M. tuberculozis XX. yUzyil baslarinda insanlarda hastalik yaptidr bilinen tek mikobakteri tardydu. Daha sonra tanimlanan turler
bu nedenle atipik mikobakteri ya da nontuberklloz mikobakteri [NTM), firsatci ve cevresel olarak da adlandinildilar.
NTM enfeksiyonlannin ortaya cikisi, etkenin tira ve konakginin immun sistemni lle yakindan iliskilidir. H\V(+) hastalarda MAC enfeksiyonu,
yash kadinlarda M. intracellulare daha siktir. Yapilan bir calismada HIV(+) olgularda TKP ve P.carinii pnémonisinden sonra 3. siklikla
NTM enf. gelmektedir. Bu hastalarda NTM enf. dissemine ve TB'den daha mortal seyretmektedir (1).

NTM enflan siklikla solunum sisteminde daha seyrek olarak da lenf bezleri, cilt-yumusak doku, kemik ve eklemlerde ortaya
cikmaktadir,

SOLUNUM SISTEMi HASTALIGI: Hastalarin sikiikla kr ékstrik, halsizlik, yorgunluk, dispne, ates, hemoptizi, gogus agrisi
yalkinmalari vardir.

Hizla treyen NTM'lerin neden oldugu enfeksiyonlar genellikle >60yas, sigara icmeyen ve eslik eden hastalidr olmayan hastalarda
ortaya cikmaktadir. Bu hastalarda aspirasyona neden olan gastroozefagial hastaliklar, kistik fibrozis, lipoid pnémoni ve alfal antitripsin
eksikligi gibi altta yatan hastaliklar vardir. Ayrica fizik muayenelerinde kifoz, skolyoz, kunduraci gogsu gibi yapisal defermiteler siktir.

Fibronodiiler bronsektazi; Fibronoduler bronsektazi Lady Windermere sendromu olarak isimiendirilir. YGzondort hasta iceren
bir seride 7 hastada fibronodiler patern saptanmistir Hastalanin buyGk kismi yash sigara icmeyen kadinlardir. Oksuriik ve balgam
stk olup, sistemik semptomlar ve hemoptizi daha seyrek olarak ortaya cikar. Bu hastalarda lezyonlar siklikla orta lobla sinirhdir. Bunun
nedeni istemli olarak éksur(gin baskilanmasi ve bdylece diger alanlara hastaligin yaylimasinin onlenmesidir (2).

Hipersensitivite pnomonisi; NTM inhalasyonundan sonra hipersensitivite pnomonisine benzer tablonun ortaya ciktigr gosterilmistir.
Otuzalt olgunun degerlendirildigi bir caismada, hastaligin siklikla erkeklerde ve ev icinde banyo aliskanhig) ile iliskili oldugu gdsterilmistir.
Oksirik, balgam nefes darlidi sik semptomiar olup, radyolojik olarak buziucam ve noduler dansite artisi gosterilmistir. Seyrek olguda
akciger doku érneklerinde nekroz tespit edilmistir. Steroid ve antibiotik tedavisi ile bu hastalann iyilestigi belirtiimektedir (3).

RADYOLOJi; Radyolojik olarak fibrokaviter hastalik ve noduler bronsektazi saptanabilir. Fibrokaviter hastaligr olanlar tipik
tiberkiiloz enfeksiyonu ile kansabilir. Bu hastalarda Gst lobda opasite ve volim kaybi vardir. Bu durum siklikla yash altta yatan akc
hastalidi olan erkeklerde goérilir. Noduler bronsektazik gérianam ise daha cok alt ve orta loblardadir. HRCT'de ise daha cok orta
loblarda sentrlobiler nodaler gérindm veren bronsektazik alanlar saptanir.

Hizli cogalan mikobakteri enfeksiyonlari, daha sik Ust loblarda muitilober, yama tarzinda retikllonoddler veya miks intestisyel
alveoler patern seklinde ortaya cikar. Kavite goriilme sikhigi %15'dir. HRCT'de MAC'a benzer bronsektazik ve kiiglk noduller alanlar
goraldr.,
Lenfadenitis; Cocuklarda en sik NTM formu lenfadenitdir. Etken %80 oraninda M.avium'dur. Diger ajanlarin gorinme sikhgi
bélgesel farliliklar gosterir. Cocuklarda 1-5 yas arasinda submandibular, submaksiller, periaurikuler, ve servikal lenf nodlarl tutulur.
Hastalik sinsidir, genellikle sistemik semptom vermez. Lenf nodlar: genellikle tek tarafll buyur ve genellikle hassas degildir. Zamanla
disar acilir. Tani aspirasyon ve biyopsi ile konur. Eksize edilen lenf nodlerinin 9%0-82'sinde kitUrde Greme olur. Tedavi pek cok olguda
cerrahi eksizyondur.

Deri, yumusak doku ve kemik enfeksiyonlari; Tlrlerin pek cogu bu enfeksiyonlar yapabilir. Ancak en sik etkenler hizli
codalan, M.marinum, M. Ulserans'dir. Enf siklikla travmatize ya da cerrahi uygulanmus alaniarda ortaya cikar. Tani biyopsi ile konur.

Dissemine enfeksiyonlar; Dissemine hastalik siklikla HIV ve diger siddetli immun stipresyon durumlarinda ortaya cikar.

imminsupreseler de NTM enfeksiyonu;

Solid organ ve hemapoetik kék hicre naklinden sonra bildiriimis clgular vardir. Akc transplantasyonundan sonra gérilme sikligi
9%55dir. Bunlar icinde de en sik etken MAC dir. Renal transplant alicilarinda hizl codalan NTM'den icinde M.kansasii en sik etkendir.
Hastalik genellikle kiitanéz ve disseminedir.

TNF-alfa blokerleri: Bu ilaclar lenfosit ve makrofaj fonksiyonlarini bozarak grantler formasyon olusumunu engellerler. Boylece
hiicre icinde codalan TB ve NTM etkenleri ile enfeksiyonlar ortaya cikar. Ozellikle infliximeb kullananlarda bu risk etanarcept kullananlara
gore 2,1 kat daha fazladir {4).

HIV infeksiyonu; Bu hastalarda T hicre fonksiyonu azalir, ozeliikle CD4<50mm? oldugunda dissemine NTM enf. ortaya cikar.
Ates, terleme, istahsizlik ve kilo kaybi, hepatosplenomegali ve lenfadenopati ile birlikte transflzyon gerektiren anemi siktir. Dissemine
hastalik sirasinda paradoks olarak pulmoner tutulum azdir. Siklikla etken M.avium’'dur, ancak diger etkenlerde hastalik nedeni olabilir.
M.kansasii, HIV(+) hastalarda siklikla hastalik nedenidir ve solunum yollarinda dretildiginde tedavi edilmelidir. Dissemine MAC'da
pulmoner tutulum olmasa da balgam kdltGrinde etken Greyebilir. M.xenopi ‘nin neden oldugu pulmoner hastalik bildirilmistir.

TANI: Uygun Klinik bulgularla birlikte PA akc grafide noduler ve kaviter opasite ya da HRCT'de multifokal klighk nodullerin eslik
ettigi bronsektazi variginda NTM dustntimelidir. Bu klinik buigulara ek olarak en az 2 balgam kultGr ya da 1 brons lavaj kaitir TB
icin uygulanan boyama ve kultdr vasatlart NTM icinde kullanilir. Solid ve likid besi yerlerinde NTM Greyebilir ve her iki yonteminde
uygulanmasi dnerilir. Her iki kiltGrde basar crani yUksek ve cabuk sonug alinsa da koloni morfolojisi, bytme crani, miks kaltGran
taminmas) mumkan olmaz. Bir cok bakterinin blytmesi icin gerekli optimal 1s1 28-37 C° olup NTM'de bu 35-37 C*dir. NTM'in bir
kismi (M.marinum, M. chelonea, M.ulcerans, M.haemohilium) daha dusik 1sida, M.xenopi ise daha ylksek 1sida Grer. Bazi turler icin
spesifik media {demir ve hema M.haemophilum icin], Mikobactin J, M.genavense icin) gerekir. Pek cok NTM 2-3 haftada subkuitGrde
Grer. Ancak M.genavense ve M.ulcerans icin bu stre 8-12 haftadir. Hizh treyenler genellikle 7 glnde bulgu verir.

Tir ayinmi biyolojik olarak yapilir. Bunun disinda yaksek performansli likid kromatografi (HPLC), genetik problar ve /veya ardisik
165 ribosomal DNA uygulanabilir. Genetik problar M.tuberculosis, M.kansasii, M.avium, M.intracelulare icin ticari olarak temin
edilebilir. Bu proplarin sensitiviteleri %85-100, spesifiteleri %100°dar. HLPC, TNM tdrlerinin bir kismini mycolic asid icerigine gore
ayirabilmektedir. Ayrica DNA dizin yontemi ile de ayirim yapilabilir.
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NONTUBERKULOZ MIKOBAKTERI ENFEKSIYONU TANI KRITERLERI (5)

Klinik
1. Pulmoner semptomiar, akc grafisinde nodlle yada kaviter gériniim veya HRCT de bircok alanda bronsektazi ve ¢ok sayida
kdcuk nodul,

2. Diger hastaliklarin dislanmis olmasi

Mikrobiyoloji

1. En az iki farkli balgam érneginden pozif kiltlr sonucu veya

2. Bronkoskopik lavaj yada bronkoalveoler érnekte kiiltar pozitifligi veya

3. Transbronsiyal yada diger yontemlerle alinan akciger doku érneklerinde spesifik histopatolojik bulgularin olmasi | grantlomatoz
inflamasyon veya ARB gosterilmesi) ve kultir pozitifligi veya spesifik histopatolojik gérintm ve bir yada daha fazla balgam
ve brons lavajinda kultar pozitifligi

4. NTM enfeksiyonlar ile seyrek karsilasiliyorsa ya da kontaminasycn dastniyorsa deneyimli kisilerden géris alinmasi

5. NTM enfeksiyonu oldugu dastnulen ancak tani kriterlerini karsilamayan hastalar tanilar kesinlestirilene kadar ya da dislanana
kadar takip edilmelidir

6. Tarusi kesinlestirilen her hastanin tedavi edilmesi gerekmez. Tedavi karan hasta acisindan kar-zarar oran g6z onune alinarak
verilmelidir.

Labroratuvar

1. Tercih edilen boyama florokrom yontemidir. Ornekler hem kati, hem de sivi besi yerine ekilmelidir. Tlrlerin ¢ogalabilmesi
icin uygun kosullar ve disUk isili ortam saglanmalidir (M.haemophilum, M.genavense ve M.conspicutum). Bu tirler daha
cok lenfadenit etkenidir.

2. Sikiikla, NTM tdrlerinin ayinimina gidilmelidir. Hizhi tar ayrimini saglayan ticari problar (MAC, M.kansasii ve M.gordonae) ve
high performans likid kromotografi (HPLC) gibi ydntemler bulunmaktadir. Bazi tirler, dzellikle hizh cogalanlar (M.fortiutum,
M.abscessus ve M.chelonae| icin antibiotik duyarlilik testlerini de iceren dider yontemler, DNA dizinleri, PCR ve endoniikleaz
élcimu (PRA) uygulanmalidir,

3. MAC izolatlan icin rutin duyarlilik testi sadece klaritromisin icin énerilir.

4. M.kansasii icin rutin duyarlilk testi sadece rifampisin icin énerilir.

5. Hizl cogalan NTM'lerin (M.fortiutum, M.abscessus ve M.chelonae) hem taksonomi hem de tedavisi igin rutin duyarliik testi
amikasin, imipenem (yalmz M.fortuitum icin), doksisiklin, florokinolonlar, bir sulfanamid yada trimetoprim-sulfametaksazol,
sefoksitin, klaritromisin, linezolid ve tobramisin (yanliz M.chelonae icin) ile yapilmaldir.
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PANEL 18

“Toraks Cerrahisi Oncesi ve Sonrasi”
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Preoperatif Dederlendirme

Postoperatif Komplikasyonlar

Cerrahi Yogun Bakim Nedir Nasil Olmalidir?

Blulent ARMAN, Adnan YILMAZ
Dilaver TAS
Adnan SAYAR

Levent ELBEYLI
68



TORAKS CERRAHISIi UYGULANACAK HASTALARDA PREOPERATIF PULMONER DEGERLENDIRME
Dilaver TAS
GATA, Haydarpasa Egitim Hastanesi, Camlica G6gUs Hastaliklari ve TUberklloz Servisi, Istanbul

Giris: Genel anestezi alinda pulmoner veya nonpulmoner cerrahi yapilacak hastalarda, diafragma fonksiyonlarinda bozulma,
akciger volimlerinde azalma, immobilizasyon, hiperkoagulabilite, mukosilier aktivite azalmas, surfaktan saliniminda azalma nedeniyle
pnémoni, atelektazi, emboli gibi komplikasyoniar gelisebilir. Komplikasyon riski altta yatan bir akciger hastaligi olmasi durumunda
artar. Bu nedenle operasyon dncesi degerlendirme ile pulmoner hastaliklarin tani ve uygun tedavisi yapilarak, peri-postoperatif
komplikasyonlarin ve morbiditenin azattiimasi amacianir.

Pulmoner rezeksiyon yapilan hastalarda operasyon sonrasi pulmoner fonksiyonlarda belli oranlarda azalma géralir. Operasyon
sonrasi fonksiyonel akcider oranini saptamak, hem perioperatif hem de postoperatif mortalite ve morbiditenin belirlenmesi ve hastanin
yasam kalitesi acisindan énemlidir.

1. Perioperatif ve Postoperatif Komplikasyonlarnin Azaltilmasina Yonelik Yapilan Preoperatif Pulmoner Degerlendirme

Preopeatif pulmoner degerlendirme (PPD] hastanin sikayeti, oykusd, fizik muayenesi, 6z ve soygecmisi, aliskanliklari, mevcut
hastaliklarinin sorgulanmasinin ardindan birtakim puimoner fonksiyonlar éicmeye yarayan testler yapilarak sonuclandirilir, Hastanmn
pulmoner yonden bir hastaligr olup clmadigi ve varsa gerekli tedavinin verilmesi yaninda operasyon hazirhidi icin hangi testlerin
yapilmasi gerektigi dederlendirilir. PPD en az bir hafta dnceden yapiimali ve hastanin sigarayi biraktirimasi, pulmoner rehabilitasyon
yapiimasi ve cerrahi hastalik disindaki patolojilerin uygun tedavisinin yapiimasi saglanmalidir.

1.1 Sigararnin Biraktirllmasi: Sigara icmeyenlerde postoperatif komplikasyonlar daha nadir gérlir. Sigara icen bireylerde
ise en az 8 hafta onceden sigaranin biraktinimasi riski azaltmaktadir. Silier hareketin artmasi, balgam Gretiminin azalmasl, makrofaj
aktivitesinin artmasi icin 8 haftalik stre yeterlidir. Karboksinemoglobin dlzeyleri sigara iciminin birakiimasindan 12 saat sonra diismeye
baslar. Bdylece oksijene affinitesi olan artmis fonksiyonel hemoglobin dlzeyiyle paralel olarak, oksijen transportu artar. Bu nedenie
halen sigara icen hastalarin 24 saat 6nceden sigaray! birakmasi da riskin azalmasini saglar.

1.2 Puimoner Rehabilitasyon: Kronik obstruktif akciger hastalidi olan hastalara diyafragmatik solunum, ékstrme, blzik dudak
solunumu, huffing ve spirometre {solunum egzersiz cihaz) ile calisma yontemi ogretilmelidir. Bu ¢alismalar ventilasyonun sagianmasi
ve sekresyonlarin atilmasi icin onemlidir.

1.3. Cerrahi Uygulanacak Hastalik Disindaki Hastahklanin Tedavisi: Toraks cerrahisi uygulanacak hastalarin énemli bir
kisminda amfizem, konik bronsit gibi obstruktif hava yolu bozuklugu vardir. Bunun baslica nedeni sigara iciciligidir. KOAH'I hastalar
operasyon oncesi stabil durumda olmali ve uygun evreleme ile uygun tedavi verilmelidir. Elektif cerrahi uygulanacak ve KOAH
alevlenmesi olan hastalarin operasyonlari hasta stabil duruma gelinceye kadar ertelenmelidir. Yine astimli hastalar kontrol altinda
olmalidir. Astmin reverzibl hava yolu obstruksiyonu ile seyretmesi nedeniyle; FEV1°in beklenen dederin %80'in Gzerinde olmas
istenir. Bu amacla 3-4 haftalik 40 mgr oral prednizolon dahi uygulanabilir. Pnémoni, emboli gibi akut gelismis pulmoner patolojiler
tedavi sonrasi opere edilmelidir.

2. Pulmoner Fonlksiyonlarin Degerlendirilmesi: GGnUmuzde anestezi teknikleri, cerrahi ve postoperatif bakim olanaklari
daha iyi olmakla birlikte, rezeksiyon uygulanan pulmoner hastaliklara bagh morbidite ve mortalite halen yiksektir. Major solunumsal
komplikasyonlar (atelektazi, pnomoni, puimoner emboli, solunum yetmezlidine bagh mekanik ventilasyon gereksiniminin uzamas)
%15-20 oranminda gelisirken, mortalite lobektomi uygulanan hastalarda %1-4 ve pnémonektomi uygulanan hastalarda %5-9 oraninda
bulunmustur. Pulmoner rezeksiyon uygulanacak hastalarda postoperatif morbidite ve mortalite riskinin azaltimasi amaciyla, preoperatif
fizyolojik degerlendirme yapilmaiidir,

2.1. Spirometrik Dederlendirme: Toraks cerrahisi 6ncesinde pulmoner fonksiyonlarin dederlendirilmesinde en sik basvurulan
yontem spirometrik testlerdir. Bunlanin basinda FEV1 gelir.

2.1.1. FEV1: Beklenen degerin >%80'i yada »2L olan, eforla veya istirahat sirasinda nefes darlidgi olmayan, interstisyel akciger
hastaligi saptanmayan hastalar baska bir fizyolojik evaluasyona gerek duyulmaksizin pnémonektomiye génderilebilir. Ayni sekilde
FEVT >1.5 L olan hastalara lobektomi uygulanabilir. FEV1 dederi solunumsal hastaiidi olanlarda altta yatan hastalidin stabil oldugu
ve maksimal bronkodilator tedaviyi alirken olciimelidir. Lobektomi icin FEV1 >1.5 L ve pnémonektomi icin FEV1 »2 L olan hastalarda
mortalite orani %5'in altinda bulunmustur.

2.2. DLCO: spirometrik 6lcimin yaninda akcigerin karbonmonoksit diflizyon kapasitesi (DLCO, diffusing capacity of the lung
for carbon monoxide) Glgtima tamamlayicl fizyolojik test olarak kullanimalidir. Etyolojisi belli olmayan dispne yakinmasi yada interstisyel
akciger hastahdr olan hastalarda, FEV1 >%80 olsa bile DLCO testi yapimalidir. FEVI ve DLCO >%80 saptandidi durumlarda
pnémonektomi dahil rezeksiyon operasyonu uygulanabilir. DLCO<%60 saptanan major pulmoner rezeksiyon aday! hastalarda
mortalite orarni oldukca yuksek oimasi nedeniyle operasyon énerilmez. Ancak FEV1<%60 yada DLCO<%60 olan hastalarda beklenen
postoperatif FEV1 ve DLCO 46lcimi sonrasi karar vermek daha uygundur.

2.3. Beklenen Postoperatif Akciger Fonksiyonu: Beklenen postoperatif (BPO) akcider fonksiyonu hesaplanmasi icin cesitli
yontemler vardir. Bunlar perflzyon sintigrafisi, kantitatif BT ve rezeke edilecek segment sayisina gdre anatomik olarak yapilan
postoperatif akciger fonksiyonu tahminidir. En cok tercih edilen yéntem radyonaklid perfizyon sintigrafisidir. Rezeksiyon sonrasi
beklenen postoperatif FEV1 ylzdesi (%BPO FEV1) perflzyon sintigrafisi yapilarak asagidaki férmule goére hesaplanir.

Postrezeksiyonel FEV 1= preoperatif FEVI X (1 - rezeke edilen akciger perflzyonu/total akciger perfliizyonu)

Rezeksiyon sonrasi beklenen postoperatif FEV1 ylzdesi (%BPO FEV1) anatomik yontemle asadidaki férmiile gére hesaplanir.

Postrezeksiyonel FEV 1= preoperatif FEV1 X (1 - y/19) [y = rezeke edilen segment sayisi) yada

Postrezeksiyonel FEV1= preoperatif FEVI X [1 - (b-n)/(42-n)] [n = obstrikte subsegment sayisi, b = rezeke edilen toplam subsegment

sayisi)

Subsegment sayisi sag Gst lobta 6, orta lobta 4 ve alt lobta 12 iken, sol Gst lobta 10 ve sol alt lobta 10 tanedir.

Yukaridaki formdller ayni sekilde DLCO icinde hesaplanabilir.

%BPO FEV1 ve DLCO >%40 olan hastalarda risk kabul edilebilir dizeydeyken %40'in altindaki dederlerde postoperatif mortalite
ve morbidite oldukca yUksektir. Karatif amach yapilacak cerrahi sansini kaybetmemek amaciyla %BPO<%40 saptanan durumlarda
kardiyopulmoner egzersiz testi uygulanarak hastanin fizyolojik pulmoner fonksiyonlari daha ayrintili irdeienmelidir.

2.4. Arterial Kan Gazlari: PaCO2>45 mmHg ve Sa02<90 mmHg saptanan hastalarda postoperatif morbidite ve mortalitenin
arttidi bilinmekle birlikte bu sonuglar tek baslarina pulmoner rezeksiyondan vazgecmek icin yeterli dedgildir.

2.5. Egzersiz Testleri: Egzersiz testleri icinde en ¢ok tercih edilen kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET) olmakla birlikte, uygun
donanim olmayan durumlarda daha basit egzersiz testleri uygulanabilir. Ancak bu testlerin standardizasyonu iyi yapilamamustir.

2.5.1.Kardiyopulmoner Egzersiz Testi[KPET]: Fonksiyonel egzersiz kapasitesi 6lcima, yiriime, basamak cikma ve mekik
yurame testine gore daha objektif sonuclar verir. Bu test yalmiz pulmoner rezervi dedil ayni zamanda kardiak rezervi de gésterir.
Boylece oksijen transport sisteminde gelisen bir patofizyolojik bozukluk saptanabilir. KPET, artan is yuka ile birlikte sabit bisiklet
uzerinde pedal cevirerek yada treadmill Uzerinde ylriyerek maksimum yada semptom-sinirli egzersiz seklinde uygulanir.
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KPET ile bireyin yapabilecegi maksimum egzersiz sirasinda dakika ventilasyonu, oksijen tuketimi, kalp hizi ve elektrokardiyografik
degisiklikler kaydedilir.

KPET ile postoperatif morbidite ve mortalite riski maksimum oksijen tuketimi {VO2 max] ile tahmin edilebilir. Preoperatif VO2z
max > 20 mL/kg/dk yada beklenen degerin %75’ inden fazlaysa hastaya pnomonektomi operasyonu uygulanabilir. Preoperatif VO32
max > 15 mi/kg/dk yada Uzerinde olmasi durumunda lobektomi uygulanabilir. 15 mlL/kg/dk > preoperatif VO2 max < 10 mL/kg/dk
ise perioperatif mortalite orani yuksektir. Preoperatif VO2 max > 10 mL/kg/dk altinda yada beklenen dederin %40 indan az ise;
rezeksiyon uygulanmamaldir.

KPET uygulanamayan durumlarda basamak cikma testi, 6 dakika yarime testi ve mekik yurume testi yapilabilir. Bunlardan en
iyl standardize edilmis olani basamak cikma testidir.

2.5.2. Basamak Cikma Testi: Lobektomi adaylari icin 14 metre yuksede — 3 kat yukari- cikabilmek ve pndmonektomi adaylari
icin 22 metre yUksege - 5 kat yukan - cikabilmek operabilite kriteri olarak degerlendirilmektedir.
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CERRAHI YOGUN BAKIM NEDIR? NASIL OLMALIDIR?
Levent ELBEYLI
Gaziantep Universitesi Tip FakUltesi, Gddis Cerrahisi Anabilim Dali, Gaziantep

Yodun bakim hastasinin genel tanimi, Amerikan Yogun Bakim Dernegi ve Avrupa Yogun Bakim Dernedi tarafindan degisik
bicimlerde yapilmissa da ortak noktalar sunlardir {1):
Islevsel olarak dalgalanma gdstermesi
Akut hastalik, cerrahi islem veya baska bir nedenden dolayl yasamsal islevierinin tehdit altinda olmasi
Surekli gozlem ve izlem gerektirmesi
Aninda mudahale edilebilme ihtiyacinin varligi
Yakin hekim ve hemsire bakimina ihtiyac gostermesi

Ul N

Yukaridaki 6zelliklere ragmen, her iki anlayisin ayrildidi en énemli konu; tedavisi mamkin olmayan son dénem hastalida sahip
kisilerin bakimini yapildigi yer olmasidir. Avrupa ekolt bu konuyu da yogun bakimin ilgi alanina sokarken Amerikan ekol( dislamistir.

Ulkemizde cerrahi yogun bakim anlayisinin ortak bir noktada bulustugu pek séylenemez. Yogun bakim egitimi ve uygulamalar
hemen her hastanede birbirinden farkhdir. Dahiliye yogun bakim, reanimasyon birimleri ve cerrahi yogun bakimlar adi altinda cesitli
yapilanmalar vardir. Bizim kanumuz olan cerrahi yogun bakim birimleri, yogun bakim derecelendirmesi icerisinde her 3 dereceyi
de (2) blnyesinde barindirmaktadir. Yani olgularn yaklasik % 50'sinde 1. derece [Ara yogun bakim| olarak kullanilirken, kalan hasta
grubunda ise 2. ve 3. derece hizmet veren yapilar halinde calismaktadir. Bunda, pek cok cerrahin ameliyat ettigi hastayl kendisinin
takip etmek istedi ve cerrahi hastalarin acil ameliyat gerektirebilecegi olasiligi rol oynamaktadir.

Cerrahi yogun bakimiarda, genel ilkelerden ayr olmamakia birlikte, hastalarinin tamamini adindan da anlasilacagi gibi cerrahi
islem gecirmis veya travmaya maruz kalmis Kisiler olusturur. Dahili hastalardan ayr olarak bir takim avantaj ve dezavantajlar vardir.
Ancak bu yogun bakimin niteligini, ekibini, makine ve techizatini asgari musterekten uzaklastirmaz. ilke donanim ve ¢alisma disiplini
asagidaki sekilde dzetlenebilir:

1. Haftada 7 gun 24 saat Ust duzey dikkat ve Ozen gostgren ekip,

2. Genis ve aydinlik mekan: hasta basina ortalama 20 m™ alan, gunes goren odalar, havalandirmanin ameliyathane kosullari
gibi asepsi, antisepsiye uygun olmasi, hasta basi merkezi hava, O2 ve aspirasyon sistemlerinin birlikte bulundudgu pendantlar,
elektrigin surekli beslemeye bagli olmasi ve optimum sayida prizin bulundurulmasi,

Hareketli, cok islevli yataklar,

Hizli ve etkin mUdahale icin gerekli techizat, makine ve cerrahi setlerin hazir bulunmass,

Ameliyathaneye yakin konuslanma,

Yeterli sayida mekanik solunum cihazi, monitér (en az 1 invaziv kanalh)

Kan gazi cihazi

Fiberoptik bronkoskop

Tasinabilir rontgen cihazi

0. Diger yogun bakim birimlerinde oldugu gibi, cerrahi yogun bakim hastalarinda da birden fazla disiplinin uyum icinde
calismasi gerekir. Ozellikle suuru acik, uzun stre yogun bakimda kalan veya kalmasi muhtemel hastalarin psikolojik destegi
thmal edilmemelidir. Bu amacla, bir rehabilitasyon ekibi olmalidir (Psikolog, fizyoterapist, diyetisyen vb).

ZaONIoN AN B L

Yogun bakim editimi ile ilgili, Glkemizde heniliz bir standardizasyon bulunmamaktadir. Yogun bakim ihtisasi mevcut yonetmelik
ile Anestezi ve Reanimasyon AD ve GodgUs Hastaliklarn AD'de st ihtisas dali olarak diizenlenmektedir. Ulkemizde cerrahi yogun
bakimlar da branslara gore ayrilabilmektedir. Kalp cerrahisi, beyin cerrahisi, genel cerrahi ve gégus cerrahisi bulunan hastanelerde
bu birimler genel olarak kendi yogun bakimlarnini isletmektedirler. Bununla birlikte, bu birimlerin bir arada bulundudu cerrahi yogun
bakimlar da bulunmaktadir. Burada kalp cerrahisi cogunlukla kendisine ayn alanlar bulmakta ancak diger birimler bir arada bulunmak
zorunda kalmaktadir. Bunun kacinilmaz sakincalar mevcuttur. Ornedin, ameliyattan yeni ¢ikmis bir beyin cerrahisi hastasinin,

70



ampiyemli ve mekanik solunum cihazina bagli bir gégus cerrahisi hastasinin yaninda izlenmesinin yaratacag! sorunlar aciktir. Ayrica
bu branslarin hastalarinin ayn ayn kendilerine 6zgu sorunlan ve bakim ozellikleri vardir. Bu nedenle cerrahi yogun bakimlar karimca
branslara gore yapilandiriimalidir.

Sorunlar:

Genel olarak, yogun bakimlarda hasta basina 1 hemsire cahstinimasi ilke olarak soylense de ne yazik ki bu pek mumkan
olmamaktadir. Cerrahi yogun bakimlarda 2 veya 3 hasta basina 1 hemsire calistinlabilmektedir. Fizyoterapist ve réntgen teknisyeni
calistirmak ise neredeyse imkansizdir.

Cerrahi hastalarin genel olarak dahili sorunlari daha azdir. Bu avantaj olarak gérulebilir. Ancak cerrahi islemin kendisi kimi
zaman bash basina bir sorundur. Travma hastalarinda ise metabolik ve endokrin cevap yerinde dedgerlendiriimedidinde ¢ok ciddi
geri donulmez sorunlarla bizleri karsi karstya birakabilir. Enfeksiyon, ozellikle kesiler nedeniyle de cerrahi hastalarda énemli bir
sorundur. Vital organ ameliyatlarinda ve transplant cerrahisinde enfeksiyon yUksek risk tasimaktadir. Tek oda bicimi, enfeksiyona
karsi koruyucu olmamaktadir (3). Onkolojik gogus cerrahisi sonrasi tekrar yogun bakima yatis, yuksek mortalite getirmektedir. YOksek
APACHE skoru ve ventilatérde kalma suresi mortaliteyi belirlemektedir (4).

Cerrahi ve travmall hastalarda 6nemli sorunlardan biri de agndir. Agrinin kontrold, solunum ve dolasim sisteminde normale
dénmeyi hizlandirmaktadir.

Beslenme, cerrahi ve travma hastalaninda yara iyilesmesi ve vUcut direncinin kazaniimasi acisindan ayr bir dnem kazanmaktadir.
Ozellikle enteral beslenmeye gecilebilmesi normal islevsellik icin gereklidir. CunkU, enteral beslenmenin, parenteral beslenmeden
cok daha uygun oldugu gosterilmistir.

Yodun bakim hastalar, hemen tamam yataga hatta solunum cihazina veya oksijen bagimli hastalardir. Bu durum yapilmasi
gereken tetkik ve baz tedavilerin yatak basinda olmasini gerektirmektedir. Ornegin bobrek sorunlari olan bir hastanin diyalize girmesi
gerektiginde bu gérevi yapabilecek, seyyar cihaz ve deneyimli ekibin olmasi kacinilmazdir. Ayrica, yatak basi ultrasonografi,
ekokardiyografi gibi hayati dnem arzeden tetkiklerin yapilabilmesi gerekir. Fakat, Glkemizde bu kosullarin tamamini eksiksiz yerine
getirebilen hastane sayisi ne yazik ki fazla dedildir.

Yogun bakim harcamalari da ayn bir sorundur. Amerika Birlesik Devletlerinde yogun bakim harcamalari, 1985'de 19,1 milyar
dolar iken, 2000 yilinda bu rakam 55,5 milyar dolara cikmistir [J. Bu harcamanin ve yogunlugun azaltiimasi amaciyla ara yogun
bakim kavrami ortaya atilmis ve uygulamaya baslanmistir. Béylelikle, cerrahi yogun bakimda hasta yatis streleri azaltimaya calisimaktadir.
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PANEL 20
“Solunum Rehabilitasyonunda Semptom ve Probleme Yonelik
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Dispne
Yetersiz Ventilasyon ve Sekresyon

Kas Gucsuzlago
72



DiSPNE
Dicle KAYMAZ YILMAZ
Atatlrk Gogus Hastaliklar ve Gogus Cerrahisi EGitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Kronik hava yolu hastaliklarinin primer semptomlarindan biri olan dispne, hasta tarafindan algilanan subjektif bir semptomdur.
Kisinin solunumunu yetersiz bulmasi durumudur. Solunumun anormal ve rahatsiz edici bir his olarak algilanmasi veya fark edilmesi
olarak da tamimlanmaktadir.

Klinik calismalarda dispneyi degerlendirmeye yonelik iki farkl yaklasim kullarulmaktadir. Bunlar gunlak aktiviteler sirasinda
gdzlenen dispne ve egzersiz sirasinda gozlenen dispneye yonelik klinik degerlendirmelerdir. Siklikla kullanilan dispne degerlendirme
anketleri asagida belirtilmistir.

Gunlik yasam aktiviteleri sirasinda gbzlenen dispne;
Medical Research Council [MRC)

Baseline ve Transition Dispne Index

Kronik Solunum Hastaliklari Anketi

University of California, SanDiego (UCSD) Anketi
Pulmoner Fonksiyonel Durum ve Dispne Anket

CEENENES

Egzersiz sirasinda gézlenen dispne;

1. 0-10 Category-ratio (CR-10) scale (Borg skalasi)

2. Visual analog scale (VAS)

3. Oksijen TUketim Diyagrami ile degerlendirilebilir (1).

Dispne tek bir nedenden kaynaklanan basit bir duyu olmayip, santral noral, kimyasal ve mekanik dedisikliklerin bir sonucudur.
Solunum sisteminin en énemli fonksiyonu oksijenin alinmasi, karbondioksitin eliminasyonudur. Oksijen, karbondioksit ve pH
degisikliklerine duyarl olan periferik ve santral lokalize kemoreseptorler, pulmoner reseptorler, gogis duvar ve solunum kaslarinda
bulunan mekanoreseptorler solunum kontrolunde énemili rol oynarlar (2.

Obstriktif akciger hastaliklar, interstisyel akcider hastaliklar ve pulmoner vaskiiler hastaliklar cesitli derecelerde artmis ventilatuar
talep, asin mekanik yik ve ventilatuar kaslarin fonksiyonel zayifligi ile iliskilidir ve bunlarin hepsi artmis solunum eforuyla birliktedir (2).

KOAH'da Dispne Gelisim Mekanizmalan:

KOAH'I hastalarda dispne onemli ve kisitlayici bir semptomdur. KOAH'da dispneye katkida bulunan bir cok patofizyolojik faktér
bilinmektedir.Bunlar; 1-Inspiratuar kaslarin mekanik yikanan artmasi 2-G8gus duvarinin mekanik restriksiyonunda artis 3-Fonksiyonel
inspiratuar kas gugstzlGga 4-Artmis ventilatuvar talep 5-Gaz degisim anormalligi 6-Dinamik havayolu kompresyonu 7-Kardiyovaskiler
etkiler (3).

KOAH'da solunum tekniklerinin amaci
KOAH da solunum tekniklerinin amaci solunum kaslarinin glc ve dayanikliligini arttirmak, torakoabdominal hareketleri optimize
etmek, gogus kafesinin hiperinflasyonunu azaltarak gaz dedisimini iyilestirmek ve béylece dispneyi azaltip yasam kalitesini artirmaktir. Bu
amaclara yonelik kullanilan solunum teknikleri asagidaki gibidir.
1. Solunum kaslanimin giic ve dayanikhiligim artirma teknikleri:
a. Aktif ekspirasyon
b. Pozisyonlama
c. Solunum kas egitimi: Uc cesit inspiratuar kas egitimi vardir;
1. Inspiratuar rezistif egitim 2- Esik yikleme 3- Normokapnik hiperpne
2. Torakoabdominal hareketleri optimize etme teknikleri
a. Diyafragmatik solunum
b. Yavas ve derin solunum
3. GOgus kafesinin hiperinflasyonunu azaltarak gaz degisimini iyilestirme teknikleri a)Relaksasyon egzersizleri
b. Buzuk dudak solunumu
c. Go6gus duvarini mobilizasyon teknikleri (3).

Egzersiz Egitimi ve Periferal Kas Egitimi

Multidisipliner pulmoner rehabilitasyonun en énemli bilesenlerinden biri olan egzersiz egitiminin kanita dayal etkinliginin
gosterildigi kazarimlar; egzersiz toleransi ve yasam kalitesinde artisin yani sira dispne algilanmasindaki azalmadir. Semptomlarin
iyilesmesinde bircok mekanizma etkilidir. Kas egitimini takiben oksidatif kapasite dlzelir ve bu durum metabolik asidozun azalmasina
eslik eder. Azalmis metabolik asidoz ise santral motor dirtlyl azaitir. Ayrica periferik kas dlzeyindeki metabolik ortam degisikligi
de sempatik aktivasyonu etkileyerek santral dartiy( ve ventilasyonu azaltr (2). Egzersiz egitimini takiben solunum paterni de dedisir.
Tidal volim artar, solunum sayisi azalir bunun sonucunda 610 bosluk hacmi azalirken ventilatuar gereksinim de de azalma saglanir
(4). Egzersiz sirasinda KOAH'll hastalarda total akciger kapasitesi degismezken, degisiklik inspiratuar kapasite ve buna bagl end
ekspiratuar akciger volimunde olur (5).

Kronik solunum hastalikianinda en rahatsiz edici ve kisitlayici semptom dispnedir. Dispne nedeniyle aktiviteden kacinma sedanter
yasama neden olur. Sedanter yasam ise lokomotor kas kondusyonsuziugunu beraberinde getirir. Kondlsyonsuziuk nefes darliginda
artisin yani sira toplumsal aktivitelerden uzaklasmayi, bu ise kisinin depresif olmasina neden olur. Biitin bunlar bir kisir déngu
yaratarak pulmoner rehabilitasyon icin cok énemli gerekgeleri olustururlar.

PULMONER REHABILITASYON =:‘a iYl HISSETMEME

X X

—~— R

KOAH DISPNE HAREKETSIZLIK

DEPRESYON SOSYAL [ZOLASYON
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Egzersizi takiben depresyonun azalmasi ise hem biyolojik, hem de davranissal etki ile olur. Grup egzersizi ise duzenli sosyal
iliski ve sosyal destek saglayarak depresyonu azaltir (6} . Pulmoner rehabilitasyonda etkinligin artirimasina yonelik kullanimi gindeme
gelen yeni stratejilerden biri de noninvaziv mekanik ventilasyon uygulamalandir.

Noninvaziv mekanik ventilasyon inspiratuar akim hizini yilestirir, hipoventilasyonu dizeltir, solunum kaslarinin dinlenmesini
saglar ve santral solunum durtisinin yeniden yapilandinimasini saglar (7). Egzersiz sirasinda non invaziv mekanik ventilasyon
kullaniimast, solunum kaslarinin yOkinu azaltarak egzersiz dispnesinin azalmasina ve boylece egzersiz guclnin yuksek diizeyde
yapiimasina imkan saglamaktadir(4).

EKS ise son zamanlarda formal rehabilitasyon programlarini yapamayan KOAH'Il hastalarda yeni ve Gmit vadeden, genel fiziksel
iyilesmeyi sadlayan alternatif bir yaklasimdir. Dispne nedeniyle tim vicut egzersizlerini tolere edemeyen, cok glcsuz hastalarda
elektriksel kas stimllasyonu alternatif olarak kullanilabilmektedir. Elektriksel kas stimUlasyonu sonrasi dispne, kronik solunum hastaliklan
anketi ve Maugeri Foundation solunum yetmezlidi anketi ile degerlendirilmis ve dispne de azalma rapor edilmistir (8).
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KAS GUCSUzZLUGU
Nilgiin GURSES
Bilim Universitesi, Istanbul

Solunum rehabilitasyonu gerektiren hastaliklann yelpazesi cok genis oldugu icin hastaligin ozelligine ve hastanin durumuna
gére uygulanacak olan yaklasimlar da farklilik gosterir. Bazen bir semptom baska bulgulara ve komplikasyonlara yol acar, bir digerinin
varligi ise tedavide optimum yaklasimiari énler. Solunum kas gugsuzlGgu nedeniyle sekresyonlarini atamiyan hastada ates ve
enfeksiyonun gelismesi kacinilmazdir. Bronkospazmi olan bir hastada bu bulgu tedavi edilmeden egzersiz yaptnlamaz. Dispnesi
olan bir hastadan ise aktivite yapmasi beklenemez. Egzersiz yapamama ve aktif yasama katlamama bir kisir ddngu halinde hastanin
saglhigin olumsuz etkilemekle kalmayip, hastanin yasam kalitesini ve psikososyal durumunu da etkiler.

Kas glcslizligu kasin inervasyonunda veya kasin kendinde olusan gecici veya kalici bir hastalikla olusabildigi gibi, sistemik
hastaliklar ve kroniklesen durumlar, ya da sedanter yasam tarzinda belli kaslan kullanmama nedeniyle olabilir. Yaslanmayla birlikte
saglikli kisilerde bile kas glicinun ve kas kdtlesinin azaldigi da bilinmektedir.

Kas glicslizlOgU fizyoterapistler tarafindan manuel tekniklerle degerlendirilebildigi gibi daha objektif dinamometreler, kas gacl
olcerler ve “cybex” gibi cogul fonksiyonlu komplike aletlerle de degerlendirilebilir. Solunum kas glcl ise agiz veya sniff basinclari
aélctilerek yapilmaktadir (1,2). Kas glcstzlugunun nedenini arastirmak da oldukca dnemlidir. Bazen ayni anda birbiriyle baglantili
olmayan birden fazla neden olabilir. Kuskulanilan durumlarda diger disiplinlerden yardim ve destek istemek rehabilitasyonun
muitidisipliner ézelliginin geregidir (3). Hastanin durumunun izin verdigi olctide degerlendirmeler yapiimalidir. Bu degerlendirmeler
hem hastanin durumu hakkinda fikir verecek, hem de hastaya uygun yaklasimlanin secilmesine yardimci olacakur. llerki glinlerde
degjerlendirmelerin tekrarlanmasiyla hastadaki gelismelerin karsilastinlabilir olmasini saglayacak ve gunimuizde giderek dederi artan,
eksikligi hissedilen, kanita dayali sonuglarin alinmasina yardimci olacaktir.

Solunum rehabilitasyonu kronik akciger hastaligi olup solunum semptomlar nedeniyle engelli olan, ama durumu stabil olan
her hasta icin uygundur (4). Solunum rehabilitasyonunun en yaygin olarak uygulandigi kronik obstruktif akciger hastalannda (KOAH)
kilo kaybiyla birlikte periferal kas kaybi %30 dur (5), pek cok arastirmac iskelet kas fonksiyon bozukluguna dedinmistir (6-8), periferal
kas glcsizligunin KOAH'li hastada egzersiz kapasitesini sinirladigr belirtiimistir {9). Solunum rehabilitasyonunda primer amacg hastanin
bagimsiz fonksiyon yapacadi en Ust diizeye cikarimasi oldugu icin (4,10) kas glcstzlGgu ile macadele cok énemlidir.

Solunum rehabilitasyonunun temel komponentierinden biri olarak kabul edilen egzersiz egitimi kas fonksiyonunun gelistiriimesinde
en yaygin olarak kullanilan yontemdir (11-15). Alt ve Ust ekstremite kaslarinin ve solunum kaslarinin egitimi seklinde alt gruplara
ayriimaktadir {16-22]. KOAH'I| hastalarda genel egzersiz editimi ile solunum ve periferal kas kuvvet ve enduransinin arttigi gésterilmistir
(23).

Kas glcstzlGguni azaltmak icin yapilacak yaklagimlarda basaril olunmasi icin uygulamalarin kisisel ve hastaya ozel olmasi,
hastanin egzersiz toleransina ve klinik durumuna uygun olmasi, hastanin ihtiyaclarina cevap vermesi, gercekci hedeflerin secilmesi
gereklidir.

Egzersiz programlarini dizenlerken hem kuvvetlendirme hem de endurans arttirma Uzerinde durulmaldir (24-26). Kas glgsuzlGga
icin verilecek egzersizler yatak ici egzersizlerden baslayarak, gerekli oldugu durumda TENS (“Transcutaneous electrical nerve
Stimulation”)in kullaniimasi (27-29|, proprioseptif noromuskuler fasilitasyon egzersizleri (6zel fizyoterapi teknikleri), ilerleyici direngli
egzersizler (lastik bantlar, kum torbalari ve agiriklarla yapilan egzersizler) [30-31), aerobik egzersizler (32), bisiklet, kosubandi Gzerinde
yapilan egzersiz editimleri, yGriiy(s ve y(zme gibi destekleyici aktivite ve sporlarr icerir. Solunum kaslari icin de g6gus fizyoterapisinin
komponentleri olan cesitli solunum egzersizlerinden baslayarak insentif spirometrelerin kullamimi, inspiratuar ve ekspiratuar solunum
kas editimi icin kullanilan aletlerle yapilan kuvvet ve enduransi arttiran bir dizi egzersizi icerir (33-42).

Kas gucstzluga problemi icin yapilan fizyoterapi rehabilitasyon yaklasimlar sadece yukarida bahsedilenlerle sinirli olarak
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kalmamalidir. Hastanin yasam tarzi dedistiriimeli, ginitk yasaminin icine egzersiz programlari katilmali, hasta gunllk aktivitelerde
solunum tekniklerini kullanabilmeli, enerji tasarrufu ve gereksiz yuk bindirici aktivitelerden kacinmay 6grenmeli, gerekli durumlarda
ilac, oksijen, noninvaziv tedavi yontemierin de yardimiyla hayatin icinde aktif olmay! basarabilmelidir
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PANEL 21
“Pediatrik Akciger Hastaliklar”

Oturum Baskanlari Nural KIPER, Mukadder CALIKOGLU
Cocuk TuberkUlozu Nural KIPER
Kronik Sinopulmoner Enfeksiyonlar Ayse Tana ASLAN
Gastrodzefageal Reflu Sevgi PEKCAN

77



KRONIK SINOPULMONER ENFEKSIYONLAR

Ayse Tana ASLAN
Gazi Universitesi Tip Fakdltesi, Cocuk Gégus Hastaliklar Bilim Dali, Ankara

SinGzitler paranazal sinus mukozasinin inflamasyonudur. Nazal epitel paranazal sinls mukozasi ile devamlilik goésterir. Bu
nedenle sinlizitler rinosinUzit clarak da isimlendirilir. Kronik rinosinGzitlerde semptom ve bulgular 12 haftadan fazla devam eder.
Rekkarren rinosinuzitlerde ise tekrarlayan ataklar gorallr. Bazi hastalarda tekrarlayan rinosinUzitlere akciger enfeksiyonlan da eslik
eder. Bu hastalarda kisik fibrozis fibrozis, astma, diffiz panbrosiyolit, immun yetmezlikler, gastrodzefagial reflll basta olmak Gzere
bircok hastalik arastinimaldir. Pasif sigara dumanina maruziyetinde tekrarlayan Ust ve alt solunum sistemi bulgularina neden olabilecegi
akilda tutulmalidir.

Kistik Fibrozis (KF)

KFli hastalarda mukus bezleri hiperplazisi, sinus epitel hiicrelerinde anormal klor iyon transportu ve bakteri kolonizasyonu
nedeniyle kronik pansinizit hastalann %99 dan fazlasinda géralir. Ayrica kronik pansindzit alt solunum yolu enfeksiyonlari icinde
bir kaynak olusturur. Hastalarin %6-40 inda nazal polip gorGldr. Burun tikanikligi olan persistan burun kanamasi olan KF'li hastalarda
nazal polipden stphelenilmelidir. Polipler rezeksiyona ragmen tekrar olusabilir. Burun tikanikhdi, konjesyon, sinlslerde agri ve basing
hissi, hipozmi ya da anozmi yani sira enfeksiyonun alt solunum yollarina da inmesi gibi bircok problem goézlenebilir. KF hastalarinda
morbiditeyi ve mortaliteyi en ¢ok etkileyen alt solunum yolu enfeksiyonlar toplum kdkenii pndémoni etkenleri yani sira pseudomonas,
bukhalderia gibi KF'e spesifik etkenlerle de olusabilmektedir. Bu etkenler hem alt solunum yollarinda hem de Gst solunum yollarinda
enfeksiyon olusturabilirler. Akciger transplantasyonu sonrasinda da ust solunum yolu enfeksiyonlari pnémoni riskini arttirmaktadir.
Tedavide st ve alt solunum yolu enfeksiyonunun etkene ydnelik tedavisi yapilir. Ayrica antiinflamatuar etkileri nedeniyle makrolid
antibiyotikler verilebilir. Nazal hipertonik salin ile irrigasyon tedavileri, tobramisin, kolitsin gibi inhale antibiyotik uygulamalari, kati
mukusu temizlemeye yonelik fizyoterapi programlar uygulanmaktadir. Tedavisiz olgularda tst solunum yollarinda ciddi kemik
erozyonlar gérdlebilir. Tedavilere yanitsiz sindizitli olgularda endoskopik sinls cerrahisi, septoplasti, meatal maksiller antrostomi gibi
cerrahi tedaviler de uygulanmaktadir.

Bronsiyal Astma

Cocuk ve eriskin astmall hastalarda semptomatik sintizit %72 ye varan ylzdelerde gozlenmektedir. Pediatrik, adolesan ve eriskin
hastalar icine alan genis serili bir calismada da kronik sinGzitli hastalarin %12 sinde astma saptanmistir. Eozinofilik sinGs infiltrasyonu
kronik mukozal infiltrasyonda ana rolu oynar. Bu durum paranazal sinUslerde kronik ya da tekrarlayan bakteriyal enfeksiyona zemin
hazirlar. Burun, kulak ve gozlerde kasinma, hapsirma nébetleri, infantil egzema, gida alerjisi, daha énceki antialerjik tedaviye iyi
yanit, birinci dereceden akrabada alerji, fizik muayenede alerjik selam, soluk 6demli konka, egzema, Urtiker, astma gibi diger atopik
hastaliklarin bulgulan tanida yol gostericidir. '

SinGiziti olan astma hastalannda en az 21 gun sure ile verilen amoksisilin klavulinat, penisilin alerjisi olan hastalarda klaritromisin,
tedaviye yanitsiz hastalarda sefuroksim gibi beta laktamaz direncli antibiyotik kullanimi, ¢demi azaltmaya yonelik olarak 3 gunlak
topikal oksimetazolin tedavisi, demin devam ettigi durumlarda oral pseudoefedrin ile 7-10 gunluk tedavi, intranazal kortikosteroid
spreyler, tim bu tedavilere direncli olgularda 0.5 mg/kg prednizon verilerek 5-7 ginde azaltilarak kesilmesi onerilebilir. Akciger
enfeksiyonu saptanan hastalarda uygun antinmikrobiyal tedavi ve astmaya yGnelik tedavi stratejileri izlenir.

Diffliz Panbronsiyolit (DPB)

DPB Ust ve alt solunum yollarinin idiopatik inflamasyonu ile giden progresif stpuratif obstriktif bir hastaliktir. Uzak dogu
Ulkelerinde goriimekle birlikte Glkemiz ve bati toplumlarinda da bildirilmektedir . Hastaligin klinik gidisi KF" e cok benzemekle birlikte
KF tarusini destekleyen laboratuar bulgulari gorilmez. Hastalarda kronik sinGzit, kronik oksardk, efor dispnesi, balgam gérular.
Balgam kultUrlerinde H. influenzea ve P. aeruginosa Uremeleri gozlenir. Solunum fonksiyon testlerinde obstriksiyon ve hafif restriktif
bozukluk goruldr. Daha cok eriskin yas grubunda gérllimekle birlikte cocukluk caginda da bildirilen olgular vardir. Bu hastalarda
uzun dénem makrolid tedavisiyle yGzguldirtct sonuclar bildiriimektedir.

Primer silier Diskinezi (PSD}- Kartagener Sendrom

PSD silyada spesifik yapisal defektler nedeni ile silya hareketlerinin bozulmasi ve mukosilier temizlenmenin yapilamamasi ile
giden kalitsal bir hastalikitir. Saglikh Gst ve alt solunum yollari icin saglikh siliyer fonksiyon gereklidir. Sonucta mukus sekresyonlari,
klcUk partiktller ve mikroorganizmalar solunum yollanndan temizlenememektedir. Viral Gst solunum yolu enfeksiyonlari sonrasinda
4-6 hafta streyle silier fonksiyonlarda bozulma oldugu akilda tutulmahdir. Kartagener sendromu yani kronik sinUzit, situs inversus
ve bronsektazininn bulundudu triad 1930 larda Kartagener tarafindan tarmmlanmistir. Baslangicta immotil silya olarak isimlendirilse
de daha sonradan silyalarin motilitesinin oldudu ancak koordinasyonsuz ve ineffektif hareket ettikleri gérulmustar. Silya disfonksiyonu
Kartagener sendromu olmaksizin da goérilebiimektedir. PSD'li hastalann % 60 indan fazlasinda yenidogan doneminde solunum
sikintisi, kronik balgamli dksurdk, tekrarlayan akciger enfeksiyonlar, solunum yolunda obstriksiyon, kronik rinit ve rinore, kronik
otitis media, kronik sinGzit, ve erkek sterilitesi goralar. Hastalarn %20-60 inda situs inversus, nazal polipler, iletim tipi isitme kaybi,
timpan zarda perforasyon ve comak parmak gozlenir. Radyolojik olarak %60 dan fazla hastada havalanma artisi, brons duvarlarinda
kalinlasma, segmental atelektazi, paranazal sintslerde mukozal kalinlasma, %20-60 hastada situs inversus, bronsektazi, paranazal
sinGslerde opasifikasyon goérulur.

Hastalarda H. influenza,S. aureus, S. viridans, S.pneumonia mikrobiyolojik etkenlerdir. Bylk yas grubundaki hastalarda P.
aeruginosa da etken olarak gérulebilir.

Tedavide gogus fizyoterapisi, fayda goren hastalarda mukus hareketini arttirmak amach olarak albuterol, KF'de oldugu gibi
antiinflamatuar tedaviler ve deoksiribontkleaz yararh olabilmektedir. Sigara dumani ve diger irritan gazlara maruziyetin dnlenmesi,
uygun antimikrobiyal tedavi, uygun antibiyotik tedavisine ragmen kronik serdz otitis mediall hastalarda ventilasyon tUp yerlestirmesi
ile timpanostomi, nazal polipektomi, sintzit tedavisine ragmen duzelmeyen hastalara sinas direnaji, lokalize bronsektazi, ya da
atelektazili hastarda enfeksiyon kaynadi haline gelen bolgenin cikariimasi, son dénem hastalarda akcider, akciger-kalp transplantasyonu
tedavi secenekleri sayilabilir.

immun Yetmezlik

Ust ve alt solunum yollarinin tekrarlayan enfeksiyonlari dedisken immin yetmezlikli hastalann en énemli bulgularindandir.
Uygun tedavi verilmez ise bronsektazi gelisebilir. H influenza, M.Catarrhalis, S.pneumoniae ve S.aureus en sik rastlanan mikrorganizmalardir.
Bazen P.carini, mikobakteri ve fungus gibi firsatgi mikroorganizmalar da etken olabilmektedir. Bruton hastahd (X e bagh agamagobulinemi),
Ig A eksiklikleri, Ig G alt grup eksiklikleri, Hiper IgM sendromu gibi bircok immun yetmezlikte tekrarlayan sinopulmoner enfeksiyona
neden olurlar. Etkene yonelik tedavinin erken baslanmasi ve hastanin yakin izlemi cogu zaman hayat kurtarici olabilmektedir.
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Gastroozefagial refli (GOR)

GOR koana seviyesinin Gstine giktidinda gastrofarengial refli ya da gastronazal refli olarak isimlendirilmektedir. Boylece nazal
dokuda inflamasyon gelisip obstriktif édeme ve sinlzite yol acabilecedi éne sUrllmektedir. Alt ozefagial sfinkter diizeyinde olan
reflll de alt solunum yollarinda aspirasyona ve enfeksiyona yol acar, astma bulgularini taklit edebilir. GOR yemeklerle iliskili ya da
gece olan oksurugl, hinlusi olan cocuklarda arastinimahdir. Cocukluk yas grubunda néromuskular hastalarda gérilen yutma
disfonksiyonu da gerek Ust gerek alt solunum yollarinda tekrarlayan aspirasyonlara neden olur. Bu hastalarda sclunum kas glcstzIiga
de lyilesme surecini yavaslatir. Tekrar eden aspirasyoniar sonrasinda kronik akciger hastaligi gelisebilir. GOR saptanmasi icin baryumiu
dzefagus-mide grafileri, sintigrafi, 24 saatlik pH monitorizasyonu ve endoskopik inceleme yapilabilir. GOR saptanan hastalarda anti
asit tedaviler, HZ reseptor blokdrd, proton pompa inhibitérdi, motilite dlzenleyiciler verilebilir. Anti refli medikal tedaviye yanit
alinamayan hastalarda antirefll cerrahi teknikleri uygularir. Yutma disfonksiyonu olan hastalarda gastrostomi ile beslenme sadlanir.

COCUKLUK CAGINDA GASTROOZOFAGEAL REFLU
Sevgi PEKCAN
Selcuk Universitesi Meram Tip Fakiltesi, Gogus Hastalidar Anabilim Dali, Konya

Gastrodzofageal refili (GOR) gastrik icerigin 6zofagusa retrograd hareketidir. GOR, yasamin ilk yilinda sik karsilasitan bir bulgudur.
GOR gastrik icerigin fizyolojik olarak 6zofagusa reflisidir. Gastrodzofageal refli hastaligi{GORH) ise asin reflil sonucu, refli: ile iliskili
olarak &zofagus, orofarinks ve solunum sisteminde semptom ve komplikasyonlarin gelismesi durumudur. Bu komplikasyonlar bitytme,
gelisme geriligi, eroziv 6zofajit, 6zofagial darlik, baret 6zofagusu da icerebilir.

Cocuklarda GOR prevalansi ile ilgiti calismalar yetersizdir, Yasamin ilk bir haftasinda %685, ilk 3-4 ayda cocuklarin yaklasik %60-
70'inde en azindan 24 saatlik beslenme stresince bir kez kusma gorular. Tedavi edilmeksizin yiksekte ve sag tarafa yatirarak ve koyu
kivamli gidalarla altinci ayda %60 cocukta belirtiler kaybolur. 8-10 ay civarinda ise yaklasik %90'1 geriler. GOR de genetik faktérierin
katkisi bildiriimistir. 1960 ikiz ile yapilan ¢alismada monomgotlk ikizlerde GORUN birlikte gérilme orani dizigotik ikiziere gore énemli
olctde yuksek bulunmustur. Cocuklarda siddetli GOR geni kromozom 13q14'de tanimlanmistir.

Patofizyolojisinde iki nemli mekanizmanin bozuklugu énem tasir;
1. Mekanik bariyerler: a)Alt zofagus sfinkter (AOS| b) His acisi c| Frenodzofageal ligament
2. Luminal klirens mekanizmalari: a) Ozofagus peristaltizmi b) TUkrik c) Bikarbonat sekresyonu

Cocukiarda major mekanizma gecici AOS gevsemesinde artis olmasi ve bu siire boyunca artmis gastrik sivi volimu ve sirt Ustu
pozisyondur. Azalmis viskozite ve artmis gastrik volim ve sUt cocuklaninin sivi adirlikli beslenmesi daha kati gidalarla beslenen
cocuklarda refliyQ kolaylastinir. Gidanin mide ve dzofagus volim orani cocuklarda yetlsklnlerden farklidir ve cocudga gereken kalori
ihtiyac icin gerekli miktar gastrik kapasiteyi kolaylikla asar. GOR'nin en énemli Ozelligi cogu hastada refli epizotlarninin postprandial
dénemde olmasidir.

GOR fizyolojik, patolojik ve sekonder olarak siniflandinhir.

Fizyolojik GOR: Predispoze faktér yoktur. Blyime ve gelisimi normaldir. Uyku sirasinda olusmaz. Tedavi gerektirmez ve 4 ay
civarinda pik yaparak giderek duzelir.

Patolojik GOR: Belirgin semptomlari vardir. Siklikla komplikasyonlarla basvurur. Dikkatli bir degerlendirme ve tedavi gerektirir.
Sekonder GOR: Altta yatan hiatus hernisi veya gastrik cikis yolu obstruksiyonu, astim gibi

predispoze bir faktor vardir.

Klinik olarak hastalar tipik, atipik semtomlar ve komplikasyonlarla basvurabilirler. Bulgular sindirim sistemi bulgulari, solunum
sistemi bulgulan, norolojik bulgular olarak kendini gosterebilir. Tipik sendromlar 6zofajitli ve 6zofajitsiz olarak seyredebilir.

Sindirim sistemi bulgulan infantlarda; baytme geriligi, mainutrisyon, beslenmeyi reddetme, irritabilite, hematemez, anemi,
cocuk ve adolesanlarda ise; pirozis, gégus adnsi, disfaji- odinofaji, halitozis, saliksiz disler, agizdan salya gelmesi, hematemez, anemiyi
icerebilir.

Solunum sistemi bulgulari ise infantlarda; obstruktif apne, ALTE (apparent-life threatinng events), kronik &kstirtk, hisilt, pnomoni,
siyanotik spell, stridor, hickink, boguk ses, cocuk ve adolesanlarda; tekrarlayan-kronik pnomoni, tekrarlayan hisilt, gégis agnisi, kronik
6ksurdk, stridor, boguk sesi icerir.Ayrica sintzit ve otitde GORH'da sik gérulir. Pulmoner aspirasyon, vagal uyari ve larinksteki
kemareseptorlerin uyariimasi oksurlige yol acar. Norolojik bulgular ise, sandifer sendromu { boyun hiperekstansiyonu), irritabiliteden
olusur.

GOR’de Tani: Oyku- Fizik muayene, PH monitorizasyonu,Sintigrafi, Baryum 6zofagogram/ Ust GIS Floroskopi,Endoskopi/
Ozofag:aJ biopsi, Ozofagial manometri, intraluminal elektriksel empedans ile konur.

GORH da eroziv Ozofajit, 6zofagusta striktur, baret 6zofagus, gelisme geriligi, 6zofagial mukozal displazi, astma, gastrik cikista
daralma, reaktif solunum yolu hastalikiar, otitis media, otalji, kronik sinUzit, apne, bradikardi, ALTE, pnoémoni, Sandifer sendromu,
opistotonus, tortikolis, agiz kokusu, hiatal herni, pilor stenozu, gibi komplikasycniar gelisebilir. GORH'de ayirici tanida gastointestinal
sistem bulgulari ve solunum sistemi bulgulart mevcutsa fonksiyonel barsak hastalidl, duodenal atrezi, eozinofilik gastrit, gastrointestinal
hastaliklar, kronik Helicobacter pylorienfeksiyonu, hiatal herni, malrotasyon, trakeatzofagial fistul, gida allerjileri, peptik Clser, astma,
diger kronik oksuruk, ani bebek 6limu sendromu, nedenleri ddstndlmelidir.

Tedavi: Risk faktorlerinin modifiye edilmesi, gastrik asit Gretiminin azaltiimasi, gastrik ve ézofageal kontraktilitenin arttiriimasina
odaklanmalidir. Tedavi konservatif, farmakolojik ve cerrahidir.

Konservatif tedavi:

Pozisyon: Ozellikle stt cocuklarinda énemlidir. Uyku sirasinda nonprone pozisyonu, uyanikken prone pozisyonu onerilir. Basin
ve yatagin yukseltilmesi dnerilir.

Beslenme: Verilen besinin koyulastinimas tedavide yardmadir. Yagl ve gazl yiyecek ve iceceklerden sakinilmasi, gece yatmadan
en az bir-iki saat Gnce birsey yenilip icilmesi engellenir. Az ve sik beslenme ve sismanlarin zayiflatimas: énerilir,  Pasif sigara icimi
de alt sefageal sfinkter basincini azaltigindan cocuklar pasif sigara iciminden korunmalidir. Diyetin protein igeridinin yuksek olmasi
ve yag oranini dusik olmasina dikkat edilmelidir. Alt 6sefageal sfinkter genislemesine yol acan kola, cikolota, sogan, nane,
turuncgillerden kacinilimahdir.
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Farmakolojik tedavi:

llac Adi Cocuklardaki Dozu

Aluminum hydroxide

(ALternaGEL, Amphojel) 2.5-5 ml/doz PO 4 kez

Magnesium hydroxide {Phillips Milk of Magnesia) 2.5-5 mL doz;gliinde maksimum 4 doz
Cimetidine (Tagamet) Yenidogan: 5-20 mg/kg/g PO/IV/IM 6-12h de

Sut cocugus: 10 mg/kg/g PO/IV/IM divided 6-12h de;
300 mg/dose aslimaz
Cocuk: 20-40 mg/kg/d PO/IV/IM 6h'de

Ranitidine (Zantac) Yenidogan: 2-4 mg/kg PO 8-12h veyaZ2 mg/kg IV 6-8h
Sut cocugus:2-3 mg/kg/dose PO 8-12h
Cocuk: 2-3 mg/kg/dose PO gb6-8h

Famotidine (Pepcid) 1-1.2 mg/kg/g PO 8-12h; 80mg/g asiimaz
0.6-0.8 mg/kg/d IV 8-12h
Lansoprazole (Lansor) <lyas:1-2mg/kg/g PO baslangic tedavisi

1-11yas: <30 kg: 15-30 mg/g PO veya 1-2 mg/kg/g;30 mg/g
asiimaz; 12 hafta sureyle
>30 kg: 30 mg /g PO; 12 hafta streyle
>11 yas:30mg/g
Gidalardan once alinir ve cignenmez
Omeprazole (Omeprol) <lyas:Kullaniimaz.
1-11yas: 10-20 mg/g PO 8 hafta
12-17 yas: 20-40 mg/g PO 8 hafta

Cerrahi tedavi: Medikal tedaviye cevapsizlik, siddetli ve sGrekli refll etkilerinin gérulmesi, striktlrlerde endikedir. Nissen
fundoplikasyon AOS basincini arttirmak icin uygulanur. Basari orani %90 civarindadir.
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YUVARLAK MASA TOPLANTISI 4

“ilag Receteleme ve Geri Odeme Soruniar”

Oturum Baskanlari Can OZTURK
Ulkemizde ilac ve Geri Odemeye lliskin Gerceklesen Degjisimler Bulent GUMUSEL
llag Recetelemede Gagus Hastaliklar Alaninda

Yasanan Sorunlar ve Oneriler Sevda Sener COMERT

Butce Uygulama Teblidlerinde Gogus Hastaliklar Oner BALBAY
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Yuvarlak Masa Toplantist

BUTCE UYGULAMA TEBLIGLERINDE GOGUS HASTALIKLARI

Oner BALBAY
Duzce Universitesi Tip Fakdltesi, Gogiis Hastaliklar Anabilim Dali, DUZCE
2005-2007 MALI YILI BUTCE UYGULAMA TALIMATINDA GOGUS HASTALIKLARI

Bltce Uygulama Talimatinda Goégus Hastaliklar ile ilgili kisim 7.3 Solunum Sisterni bashg altinda ki tabloda eski yillarda oldugu
gibi eksik. Solunum sistemi basligi altinda asadidaki 6gelerden olusan gogus hastaliklari ile ilgili alt bashklar (anlamakta glcllk ¢ektigim
kisimlari bir kenara atarsak!) oldukca yetersiz. Bransimizla ilgili uygulamalarin cogu daginik halde dider baslikiar altinda bulunmakta
olup hir gok uygulamanin da karsihdi hic bulunmamaktadir.

Mesela ilk planda aklimiza gelen;

Solunum fonksiyon testleri ile ilgili

- MIP, MEP

- TLC, RV (statik akciger volumleri)

- Komplians vs

- Kardiyopulmoner testler

- Nitrojen yikama testleri [tek soluk nitrojen testi vs)

- MMV gibi parametreler

Sigara poliklinigi hizmetleri ile ilgili

- CO odlcumi vs

Girisimsel testlerden

- Plevra igne biyopsisi

- Transtrakeal aspirasyon gibi parametreler eksik

- Endobronsiyal USG

Plevra igne biyopsisi, transbronsial akciger biopsisi patolojik degerlendirme kisminda mevcut ancak uygulama karsihgi yok.
Postural drenaj, solunum egzersizleri gibi pulmoner rehabilitasyon parametrelerinin ise sadece fizik tedavi birimleri tarafindan
uygulanabileceqi belirtiliyor.

Zaten inhaler tedavi editimi gibi konularin yeri bile olamaz!!!!

Bronkografi gibi ginimizde nerdeyse hic yapilmayan tetkikin karsiigi varken yeni uygulamalarin bulunmamasi uzun suredir
guncelleme olmadigin dusunduaryor.

[Van Sykle CO2) diye ifade edilen tetkik her neyse pek anlayamadik..... internete girince {Van Slyke) in 1940 I yillarda gelistirdigi
kendi adi ile anilan manometrik CO2 élcum yodntemi oldugunu gordik.... Bu yontemi kullanan veya bilen var mi gercekten
bilmiyoruz.....

Biraz duygusal davranmis olabilirim ama bltce uygulama talimatinda en kisir ve eksik kismin Gégus Hastaliklari ile ilgili kisim
oldugunu Gzdlerek gorduk. ...

TUSAD'In bu konuda gerekli calisma ve girisimleri yapmasinin uygun olacagini dustnuyoruz....

MEVZUAT }
- 2547 Sayil YOK Kanunu, 58. madde, (a) fikrasi (son degisikliklerle)
- Yiksekégretim Kanunu ve Yaksekdgretim, Personel Kanunu Genel Teblidi (sira no: 18]

DOGRUDAN Cj-‘ELiR GETIRICi KATKI ([PERFORMANS)
- Ogretim Uyelerine saat 14.00 den sonra déner sermayeye yaptiklar dogrudan gelir getirici katkilarindan dolay! ilave olarak,
déner sermaye katki payinin on katina kadar pay verilebilir. (2547 sayill YOK kanunu 58. madde)

MEVCUT MODELLER
- ERCIYES MODELI
- HACETTEPE MODELI
- DUZCE MODELI?
1. Erciyes Universitesi Modeli
- Ogretim Oyelerinin yapacaklan tim hizmetler
- Gruplara ayrlr,
- Puanlandirilir, hesaplamalar bunun Uzerinden yapilacak sekilde planlanmistir.
Sistem nasil uygulanmyor 7
- lIslemler 6 gruba ayrilip unvanlara gore puanlaniyor.
- Her bir 6gretim Uyesine gore aylik liste cikartilip kontrol ve beyan isteniyor.
- Listedeki islemlerin %50 si hesaplamaya aliniyor.
- Baz déner sermaye katki payina gore en fazla ilave %400 kadar pay alinabiliyor.
- Sadece ameliyatlarin saat 14.00 den sonra olmasina dikkat ediliyor.
- Diger islemler icin bdyle bir kisitlama yok.
- BUtln personel baz (yasal limit Ust sinir) déner sermaye katki pay: aliyor.
- Kritik bolamlerdeki sadlik personeline ilave puanlar veriliyor.
- Saat 14.00 den sonra yapilan 6zel muayene ve 6zel islemler ayrica odeniyor.
Modelin soruniari !!
- Ogdretim Uyesi disindaki personele katkisi yok.
- Bolum ici anlasmazlik yaratabilir.
- Giderler hesaba katiimiyor (gelir esasl).
- Bolumlerin imkanlan esit degil.
- Faturalardan yapilan kesinti dikkate alinmiyor.
- Tahsilat yapiimadan édeme yapiliyor.
- Kacaklan onleyici tedbir yok (sistem onlerll).
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Modelin faydalar!
Ogretim Uyesi agisindan;
- Katkilann parasal karsiligini hastadan katihm payi ISTENMEKSIZIN aldilar.
- Kismi stattiden daimi statlye gecis basladi.
- Ogretim Uyesi sisteme yeniden kazandirildi.
- Hasta ve islem ile 6gretim Gyesi bulusturuldu.
Modelin faydalari!
Déner sermaye gelirleri acisindan;
- atak doluluk orani artis gosterdi.
- Poliklinik hasta sayisi artis gosterdi. (bizzat 6gretim Gyesi baktidi icin)
Bu artislara bagh olarak déner sermaye islemleri %30 artmistir.

2. Hacettepe Modeli
- Dogrudan gelir getirici ve saat 14.00 den sonra yapilan islemlerle ilgili herhangi bir édeme ve degerlendirme sistemi yok.
- Doner sermaye katki paylan Gst limitten 6denmiyor (%125 den bashyor).
- Bolumlerin gelirleri ve giderleri detayl olarak cikartiip 3 ayhk dénemlerde + olan bélimlere yasal limite kadar tamamlama
yaplliyor.
- Ozel muayene ve &zel islem gelirlerinde kisittama yok.
- Yasal limit Gzeri herhangl bir performans ddemesi yok.
- Gelirler bélim bazinda tahakkuka bagh olarak degderlendiriliyor.
- Giderler KDV dahil hesaplaniyor.
- Ozel muayene ve islemlere miidahale olmadig gibi tesvik var (sicak para girisi aylik 1,5 trilyon civarinda).
Hacettepe Modeli
- Her bolum icin gider parametreleri olusturulmus;
- Personel (Katki paylan, Sozlesmeli personel Ucretleri, Ozel muayene édemeleri vb.) maaslar hesaba katiimiyor
- Insaat [Bolume yapilan insaat giderleri (10 yil) 120 ye béliinerek aylik amortisman hesaplaniyor)
- Demirbas (BSlume yapilan demirbas giderler (7 yil) 84 e bolUnerek aylik amortisman hesaplaniyor.)
- Sarf, ilac, ubbi maizeme, kit vb. (6nceki yil toplaminin % 25" i aliniyor. |
- Temizlik Temizlik ddemlerinin tamami afiniyor. Isci sayisi)
- Bakim-onarnm (Diger giderlerde dahil)
- Paket (Islemierin % 15 i anestezi gideri kabul ediliyor)
Modelin soruniari
Yasal limit katki payr édenmiyor.
- Performans gosterilirse ancak yasal limit alinabiliyor.
- Diger saglik personeli de yasal limit den daha az katki payi aliyor.
- Boélum ici calisan ile calismayani ayirmiyor.
- Gelirlerden yapilan kesintiler dederlendirilmiyor.
- Gelir artici yontemler sadece yasal limiti tamamlayabildigi icin motivasyon artirici degjil.
- Normal calisma karsihdi, gider azaltmakla da alinabilir.
Modelin Faydalar
- Giderler otokontrol altinda.
- Gereksiz personel kullanimi yok.
- Doner sermaye gelirlerini yatinmiara aktarim kolayligi saghyor.
- SUrekli b6IGm bazinda gelir gider dengesi sagliyor.
3. Diizce Universitesi-Katla pay! dagitim sistemi
- Gayri safi gelirlerimizin %44 O genel pay.
- Tum personele yasal limit Gst sinir ddeniyor.
- Ozel muayenelerde sinir yok [10 kata kadar).
- Aylik baz da %44 tamamlanmasa da yillik olarak tamamlandigi icin kesinti yapilmiyor.
- Tahakkuk eden gelirlere gére hesaplama yapiliyor.
- Ozel ameliyat ve islemlerde en fazla BUT fiyati kadar fark aliniyor.

Sorunlar 1!
- Herkes esit (¢calisan-az calisanlll)
- Gelir-gider analizi yapiimiyor
- Gelirin ~%40 1 katki pay! olarak dagitiliyor
- Kacaklar 6nleyici tedbir yok (motivasyonll)
- Kesintiler yansitiimiyor
- Giderler yeterince kontrol altinda degil
Yatinma pay ayrilamiyor
ONERILER
- Baz ddner sermaye limitleri dstralmeli,
- Gelir-gider hesaplamasi yapilmali,
- Geliri fazla olanlar kesinti miktari kadar limite tamamlanmali,
- Dogrudan gelir getirici islemlere katli payr 6deme sistemi MUTLAKA uygulanmalidir {performans sistemi).
PERFORMANS SISTEMi ONERILER
- lslemler 6 gruba aynimali, unvanlara gére puanlanmall,
- lslemlerin kontrol ve beyani istenmeli,
- Islemlerin %30-50 si hesaplamali,
- Baz doner sermaye katki payina gore en fazla ilave %200-400 kadar pay alinabiliyor.
PERFORMANS SISTEMi ONERILER
- Sadece ameliyatlann saat 14.00'den sonra olmasina dikkat edilmeli,
- Diger islemler icin kisitlama yapilmamali,
- Kritik bolimlerdeki saglik personeline ek puanlar veriimeli (%30-50),
- Saat 14.00'den sonra yapilan 6zel muayene ve ozel islemler aynca édenmelidir,
- Tahsilat esasl ddeme yapilmalidir.
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MiNi KONFERANS 2
Oturum Baskanlar Levent ERKAN, Tulay OZDEMIR

Major Pulmoner Embolide Trombolitik Tedavi Tugrul SIPIT

Solunum Sistemi YonU ile Sualtl Hekimligi Samil AKTAS
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Mini Konferans

SOLUNUM sSiSTEMi YONU ILE SUALTI HEKIMLIGi
Samil AKTAS
Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakdltesi, Sualti Hekimligi ve Hiperbarik Tip Anabilim Dali, Istanbul

Sualti ortarminin anormal fiziksel Ozellikleri, dalis yapanlar (zerinde onemli fizyolojik ve patolojik sonuclara yol acar. Bu fiziksel
anormallikler; asir basing dedisimi, sicaklik degisiklikleri, solunum gazlarinin basincinin artisi, hidrostatik basing, sivi aspirasyonu gibi
cok cesitli olabilir. Bu fiziksel asirliklardan en fazla etkilenen sistemlerin basinda solunum sistemi gelir. Dalisin tlrd ne olursa olsun
bircok sualti patolojisi solunum sitemini de tutar. Dalis aktivasyonun yapisal ve fonksiyonel acidan kusursuz bir solunum sistemi
gerektirdiginden, amatér ve profesyonel dalgic muayenelerinde de solunum sistemi ézel bir nem tasir.

DALIS TURLERI:

Kisaca “dalis” olarak adlandirdigimiz aktivasyon amacina gore amatér, sportif, ticari, profesyonel, askeri gibi tlrlere ayrilir. Ayrica
dalista kullanilan ekipman ve solunan gaz ile dalinan derinlige gére de dalis birbirinden oldukca farkh alt tarlere ayrilir. Bunlarin
tumune “dalis” denilse de karsilasilan hastaliklar birbirlerinden tamamen farkiidir. Bu grubun en basiti yalnizca soluk tutularak yapilan
“serbest dalistir”. Bu dalis tirinde palet, maske, dalis elbisesi vs gibi dalsin tarzini etkilemeyen ekipmanlar kullanilabilir. Dalisin sdresi
ve dalinan derinlik soluk tutma suresi ve akcigerlerin sikisabilme kapasitesi tarafindan sinirlandigindan oldukea kisithidir. Bu basit
donanima icinde basingl hava bulunan bir tip ve bir regllator eklendidinde ismi “kendine yeterli sualti soluma cihazi” kelimelerinin
Ingilizcesinin bas harflerinden olusan SCUBA verilen dalis trQ gelir. Cogunlukla amator-sportif dalislar kapsayan bu dalis tarQ tam
dunyada hizla yayginlasmaktadir. Bu dalis tUrinun bashica hastalikian Barotravmalar ve dekompresyon hastaligidir (vurgun). Havadaki
nitrojenin narkotik etkisi ile derinlik sinirfamasi nedeniyle daha derinlere dalmak icin tup icinde karnisim gaz kullaniimasi halinde “teknik
dalis"tan séz edilir. Akcigerler asin basing ve anormal gaz karisimlarina maruz kalir. Eger dalgic solunum kaynagi olarak yaninda
tasidigi bir tapl degil, hortum araciigiyla bagh bulundudu ylizeydeki bir kompresory kullaniyorsa bu tip dalisa yuzey beslemeli dalis
denir ve solunum sistemi cok cesitli hastaliklara bu dalis tiriinde maruz kalabilir. Eger genellikle askeri dalgic kapali veya yar kapali
devre icinde saf oksijen veya zenginlestirilmis oksijen kansimi kullaniyorsa pulmoner oksijen toksisitesi ilk karsilasilabilecek patoloji
olacaktir. Basing odasi, kuru can dalisi gibi kuru ortamlarda basing altina alinma da “dalis” olarak adlandinlir. Kuru ortamda dalnan
derinlige ve kalinan streye bagh olarak solunum sistemini ilgilendiren bircok patoloji ile karsilasilabilir.

SOLUNUM SISTEMINI ILGILENDIREN DALIS HASTALIKLARI

Barotravmalar: Suyun yaklasik olarak her 10 metresinde basinc 1 atmosfer artar. Bu buyuk basing degisikligine Boyle Gaz
Kanunu uyarinca gaz hacimlerin degisikligi de eslik eder. Bu durumda dalis sirasinda basinc arttigindan akciderle kGcdlUr, cikis
sirasinda ise tersine genisler. Akcigerlerin esnek yapisi belli bir degere kadar hacim degisikligini tolere eder, ancak daha fazla zorlayan
hacim degisikliklerinde dalis sirasinda akciger sikismasi, cikis sirasinda da akcigerin genlesmeye bagl hasarlan | alveol hasari,
pnomotoraks, mediastinal amfizem, subkutan amfizem, gaz embolisi) gérular. Basing/hacim degisiklikleri en fazla ilk metrelerde
gordldagunden si§ derinlikiere dalis bile pulmoner barotravma ile sonlanabilir. Her tdrld dalis egitimini temelini barotravmadan
korunma egitimi olusturur.

Dekompresyon hastaligi (vurgun): Derinlikle birlikte basincin artmasi solunan gaz basincinin da artmasina yol acar. Artmis
basincla solunan havanin icinde bulunan inert gaz{nitrojen” dokularda Henry Gaz Kanunu uyarinca daha fazla ¢cézindr. Cikis sirasinda
cikis hizina, cikis slresine ve cikis beklemelerine uyulmadigi durumda ¢ézinmus asiri gaz dokularda ve damarlarda serbest gaz
kabarcigi haline gecerek hasarlara yol acar. Bu olaya vurgun ad verilir, Vurgun sirasinda kabarciklar daha cok toplardamarlarda
gorulur. Bu kabarciklar pulmoner arter araciligiyla tasindiklan akcigerlerde filtre edilirler. Akcider filtresinin tarli nedenlerle asilmasi
halinde atardamar sistemine gecen kabarciklar arteriyal gaz embolisi olustururlar.

Pulmoner oksijen zehirlenmesi: Gerek solunan dalis gazinin icindeki oksijenin parsiyel basincinin artmasl, gerek kapal veya
yari kapall devrede kullanilan oksijenin yGzdesinin artmasi tim vicutta oksijen zehirlenmesine yol acar. Ozellikle iki sistem bu
zehirlenmeden oncelikle etkilenir: merkezi sinir sistemi ve akcigerler. Daha ylksek basinclarda ve kisa stirede etkilenen MSS'ye karsilik
akcigerler sure uzarsa disUk basinglarda bile zarar gérebilirler. Bir kismi geri donusll, daha sonra kalic hasarlara yol acan bu
toksisiteden korunmak icin dalis tablolar, dalinan derinlikler, solunan gazin parsiyel basinclan ve aralikli uygulama yontemieri dikkate
alnir.

Solunum yikd, hipotermi-hipertermi: Dalinan derinlikle birlikte solunan gazin yoguniugu asir bicimde artar. Bu durum
solunum isini hesaba katacak kadar arttinr, Ayrica solunum yolundan buharlasmay da 1s1 kaybini da normail sartlarda karsilasilamayacalk
kadar arttinr. Ozellikle derin dalislarda solunum yolundan isi kaybinin dikkate alinmasi ve solunum havasinin buna gére iklimlendiriimesi
gerekir.

Bogulma, su aspirasyonu: Hava soluyan bir canli olarak solunum yollarina az miktarda sivi kacisi bile ciddi durumlara yol
acabilir. Altta yatan patoloji ne olursa olsun su ici 61Um sebebi bogulma olarak konur.

Uzun dénem etkiler: Dalisin uzun streli etkileri arasinda en fazla kabul goreni solunum fonksiyonlan agisindan kiiciik hava
yollarninda daralma olarak karsimiza cikmaktadir.

DALGIC MUAYENESI VE RAPOR VERILMESI

Asirt fiziksel ve fizyolojik farkliliklar nedeniyle dalis aktivasyonu yapisal ve fonksiyonel acidan kusursuz bir solunum sistemi
gerektirir. Muayenede solunum sitemine yonelik anamnez, fizik muayene ve yapisal degerlendirmeye yarayacak gorintlleme
yontemleri yer alir. Akcigerin kapasitelerini ve solunum sisteminin dinamidini degerlendirmek icin solunum fonksiyon testi rutin olarak
yapilir. Degerlendirmelerin sonunda dalis igin solunum sistemi acisindan kesin, gecici veya goreceli kontrendikasyon olup olmadig
arastirilir. Dalis sirasinda gereken eforu karsilamak icin &nem kazanan restriktif kisithiiklar kadar, barotravmaya kaynak teskil edebilecek
hava hapsi lezyonlari ve obstruktif kisithiliklar da dnem kazanir.
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PANEL 22
“Cevresel Faktorler ve Akciger Saghgr”

Oturum Baskanlar Cebrail SIMSEK, Peri ARBAK
Slikozis Metin AKGUN
Cevresel Asbest ve Erionit Maruziyeti Mehmet GENCER

Hava Kirliligi Peri ARBAK
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siLikoz
Metin AKGUN
Atattrk Universitesi Tip Fakdltesi Ga&gus Hastaliklar Anabilim Dali, Erzurum

Silikoz, silika partikillerinin solunmas! sonucu akcigerde kalici ve ilerleyici hasara yol acabilen, bir pnomokonyozdur. Eskiden
beri bilinen bir hastalik olup madencilik, kumlama, dékim kumu hazirlama, tas kirma, cam-seramik malzemesi hazirlama, ogutme,
tunel kazma gibi bir¢ok is kolunda gorulebilmektedir. Zaman icerisinde farkll alanlarda silika kullanimi sonucu yeni is kollarinda
beklenmedik sekilde ortaya cikabilmektedir. Dis protezi imalati gibi dinya capinda veya Cin'de yer yatagi imalatinda oldugu gibi
bblgesel bir problem olarak sorun yeniden glndeme gelebilmektedir. Tam dért yil énce ise Glkemizde tekstilde kot kumlama sektorinde
silikoz olgulart gordimeye basland:. Bugun itibanyla sadece Atatlirk Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesine basvuran ve kot kumlamaciigina
bagh silikoz tanisi konulan 200°Un Uzerinde hasta bulunmaktadir. Kisa bir stire dnce yine ilk kez Ulkemizde iki sektorde daha silikoz
olgular belirlendi: Teflon imalati ve elektrik kablo imalati. Ancak tekstil sektérinde gérilen problem, tekstil sektériindin buyuklagu,
cocuk denecek yasta geng isci calistinimasi (tespit ettigimiz en kicuk calisan 9 yasinda idi), isyerlerinin kagak oimasi ve kapal alanda
¢ok yogun calisma olmasi nedeniyle basit bir saglik sorunundan éte bir felaket boyutlarindadir.

Tarihe gecen en &nemli silikoz felaketlerinden biri “Hawk's Nest Tunnel” faciasidir. Amerika'da 1927 yilinda Bati Virjinya eyaletinde
baslayan tunel insaatinda resmi olmayan rakamlara gore calisan 2000 iscinin 700°C silikoz nedeniyle Simistdr. Kot kumlamaciiginda silikoz
problemi de yeni bir felaket adayi olarak karsimizda durmaktadir. Kisa bir stre énce yaptiimiz bir tarama calismasinda sadece akciger
grafisi ile degerlendirme yapiimasina ragmen 145 calisanin 77'sinde (% 53] silikozis belirledik. Akciger grafisi normal olarak degerlendirilen
olgularin bir kisminda ise HRCT ile ikinci bir dederlendirme yaptigimizda ise 3 ay ve (zeri calisma Aykusu olan tim calisanlarda silikoza ait
radyolojik bulgular oldugunu belirledik. Yine bu calismada yer alan iscilerden bdlgemizden istanbul'a calismaya ilk kez 1992 yilinda calismaya
gidildigini ancak o dénemde kumlama yapan isyeri sayisinin parmakla gésterilecek kadar az oldugunu &égreniyoruz. |ki binli yillara
geldigimizde ise tekstil sektérindeki blylmeye paralel olarak kumlama yapan isyerlerinin sayisi hizla artarak binlerle ifade edilen sayilara
kadar ulasmis. Bir isyerinde 2 ila 12 arasi kumlama tabancasi oldugunu ve iscilerin iki vardiya halinde calistigini dustnUrsek 1000 isyeri
icin calisan isci sayisinin en az 4000 olacadmi séyleyebiliriz. Kumlama yapilan isyeri sayisinin daha fazla oldugunu ve sdrekli farkl iscilerin
calistinldigini g6z énlne aldigimizda ise ortaya on binlerle ifade edecedimiz GrkGticd bir tablo gikiyor.

Silikoz kesin tedavisi olmayan ancak énlenebilir bir hastalikor. Ulkemiz kosuliannda sorunun cozimune katki saglamak icin bilinclendirme,
kayit disi ekonominin kayit aluna alinmasi, ciddi denetim mekanizmalarinin olusturulmasi, ekonomik refahin diizeltimesi gibi kisa vadede
gerceklestiriimesi zor gértinen bir dizi énlem alinmasi gerekmektedir. Bir yandan hasta sayisi artarken, diger yandan da olGm olgulari
gdrulmeye devam ediyor. Kot kumlamaciligina badh silikoz giindemimizi gittikce artan bir sekilde isgal edecek gibi gorinuyor.
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CEVRESEL ASBEST VE ERIONIT MARUZIYETi
Mehmet GENCER
Harran Universitesi Tip Fakultesi, Gogus Hastaliklari Anabilim Dali, Urfa

Tanim

Turkiye dogal yapisi itibariyle iki dnemli fibrojenik ve karsinojenik ajan olan asbest ve fibréz zeolit {erionit) minerallerinin yogun
olarak bulundugu bir konuma sahiptir. Bu iki fibréz minerale cevresel veya mesleksel maruziyet basta akcigerler olmak Gzere farkl
organlarda malign ve benign bircok hastaliga yol agmaktadir. Lifsel yapidaki bir mineralin fibrojenik ve karsinojenik olabilmesi icin
bazi Ozellikleri tagimasi gerekir. Durabl, yani akcigerde uzun sare kalabilmesi, optimal dlctitlerde bulunmas gerekir. Ozellikle uzunlugu
10 mikrometreden fazla olan lifler fazlaca karsinojeniktir. Yine lifin capi 0.25 mikrometreden dar ise oldukca karsinojeniktir. Ayrica
solunan mineralin miktari, soluma stresi, kisisel faktorler olusacak hastaliklar konusunda énemli role sahiptirler.

Asbest

Asbest Yunanca yanmaz anlamina gelen asbestos kelimesinden kdken alir. Bu mineral Istya, surtinmeye, kopmaya dayanikl
orgu yapmaya uygun bir maddedir. Isiy: iletmeyisi nedeniyle eski cadlardan beri insaniar basta izolasyon olmak Uzere bircok alanda
kullanmakta olup diger ozellikieri nedeniyle yirminci asrnn basindan itibaren endustride cok sayida sektorde kullaniimaya baslanrmstir,
Insaat sektords, gemi-ucak-otomobil sektoriinde, su borularinda, isi ve ses izolasyonu gibi ylzlerce iskolunda faydalanilmaktadir. Asbest
baslangicta ‘sinirli mineral’ olarak adlandinlirken kanser yapici etkisinin anlasiimasi ile ‘dldiriici toz’ olarak adlandinimaya baslanmustir.

Asbestin cok farkl cesitleri vardir. Temelde serpantin tlrl asbest ve amfibol trd asbest olarak ayrilir. Sanayi kolunda genelde
serpantin tara asbest olan krizotil {beyaz asbest) tercih edilmektedir. Bu asbest trd akcigerde parcalandigi icin insana cok az zarar
verir. Amfibol tard asbestin ise, krozidolit [mavi) asbest, amozit (kahverengi| asbest, tremoalit asbest, aktinolit asbest, antofilit asbest
gibi alt tarleri vardir. Yapilan arastirmalarda TUrkiye'de asil etkenin tremolit asbest oldugu anlasilmistir. Turkiye asbestle iliskili endemik
pulmoner hastalikiar agisindan ¢ok ylksek prevalansa sahiptir. Bu ylkseklikte jeolojik yapi ve kirsalda yastyan nifus fazlahdi etkendir.
Ulkemizde asbestin cok yogun olarak bulundugu belli alanlar dikkat cekmektedir. Bu alanlar Diyarbakir'in Ergani ve Cermik ilgeleri,
sanhurfa’min Siverek ilcesi, Elazig'in Maden ve Palu ilgeleri, Malatya ve Adiyaman’in belli koyleri, Konya-Eredli Halkapinar ve Ayranci
koyleri, Eskisehirin Mihallicik ilcesi ve kdyleri, Cankiri llgaz ve Sabandzii ilceleri, Yozgat Sorgun ilcesi, Sivas'in Yildizeli ve Sarkisla ilcesi
gibi bircok yerlesim merkezinde dodal yapida asbest bulunmakta ve bu bolgelerde asbeste bagli hastaliklaria karsilasimaktadir.
Bunlarin disinda Trakya'dan Akdeniz'e kadar bircok yerlesim yerinde asbeste badl hastaliklara rastlanmaktadir. Bu yérelerde Ak, Gok,
HalIGk, Celpek veya Ceren Topradi gibi farkli isimlerle bilinen asbestli topragin; eskiden bebeklere pudra olarak kullanilmasi, duvarlara
kirec yerine badana gibi sGrilmesi, cati topradr olarak damlara serilmesi sonucunda kdylUler cocukluklarindan itibaren asbest sclumak
durumunda kalmuslardir. Gunamuizde cesitli ¢alisma ve bilgilendirmeler sonucunda cok seyrek olarak bu alanlarda kullanim olsa da
daha &nceki maruziyetierin etkilerinin devam ettidi ve edecedi asikardir. Ote yandan asbestin kullanildidi eskiden kalma bircok alan
halen cevrede asbest yaymaya devam etmektedir.
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insanlar asbesti cevresel veya is ortamindan soluyabilirler. Hatta asbest iscisinin giysisine takilmis asbest tozlarinin evdeki yakinlari
tarafindan solunmasina sekonder hastaliklar gelistigi bilinmektedir. Asbest Benign ve malign akcider ve akciger dist bircok hastaliga
yol acar. Bu hastaliklarin olusabilmesi icin maruziyetten 20-40 yil gibi bir sUrenin gecmesi gerekir. Bu nedenle asbeste bagh hastaliklar
yasla birlikte artar. Yirmi yasin Gzerindeki maruz kisilerde %25’lerde olan plevral hastalik bulguiar yas ilerledikce %80'leri bulmaktadir.
Asbestin neden oldugu en énemli hastalik Malign Mezotelyomadir (MM). Bati dUnyasinda MM insidansi 1-2.2/1. 000.000/y1l iken
tlkemizde her yil en az 500 kiside bu hastalik gorilmektedir. Batida emekli isci hastaid olan MM Ulkemizde orta yas hastaigidir. Bunun
nedeni batida asbest mesleksel solunmakta iken Ulkemizde cevresel solunma olmakta ve insanlarimiz dogumdan itibaren asbeste maruz
kalmaktadir. Avrupa’'da sanayide isci olarak calisan vatandaslarimizda gelisen MM olgulan; temasin isyerinden mi oldugu yoksa isginin
dogup biyudigi Glkemizden mi kaynaklandigi konusunda yasal tartismalara yol agmaktadir. MM disinda asbeste bagh akciger kanseri,
asbestozis, bronsiolitis, apikal akciger fibrozisi, benign plevral efizyon, plevral kalinlasma, malign peritoneal mezotelyoma gibi akciger
disi kanserler, kalsifiye plevral plaklar, yuvarlak atelektazi, benign perikardiyal efuzyon gorllebiimektedir. Ozellikle sigara icen ve
akcigerinde fibrozis gelisen asbest temaslilarinda akciger kanseri riski 50-90 kat artmaktadir. Siverek bolgesinde yaptigimiz akciger grafisi
incelemesinde 50 yas Uzerindekilerin yandan fazlasinda asbest solumanin markeri olan plevra kalsifikasyonu ve plaklar izlendi.

Fibroz zeolit (erionit)

Zeolitler, volkanik mineraller sinifindan olup, 30°dan fazla cesidi vardir. Erionite, mordenit lifsel yapida olan zeolitlerdir. Bu
ajanlar yapilar itibariyle karsinajenik ve fibrojeniktirler. Ancak yalniz erionitin epidemiyolojik, in vivo ve in vitro olarak karsinojenik
ve fibrojenik oldugu gésterilmistir. Dinyada ilk kez Tarkiye'de Goreme yéresinde erionit ile ilgili hastaliklar bulunmustur. Bu bélgedeki
ozellikle Karain, Tuzkéy ve Sarihidir koylerinde, jeolojik clarak zeolit bulunmaktadir. Yerlesim yerleri icinde erionit bulunan yapi
taslarindan olustugundan cevresel erionit maruziyetinin sik olarak yasanmasina yol acmaktadir. Yerlesim yerlerinin zemin ve duvarlari
cok disiik dizeyde erionit iceren kayalardan olusur ve lifler ortama buradan yayilir.

Zeolit kéyleri olarak anilan bu (¢ bélgede yapilan klinik, epidemiyolojik ve minerolojik calismalar buradaki sik kanser vakalarinin
erionitten kaynaklandigini kesin olarak gdstermistir. Bu mineral; koylerin ic ve dis ortam havasinda, kdylulerin balgamiarinda, hastalarin
BAL sivisinda ve akciger dokusunda saptanmistir. Dinya Saghk Orgiitintn Uluslararasi Kanser Arastirmalan Kurumu erionitin simdiye
kadar bilinen en potent kanser yapici mineral oldugunu kabul etmistir. Asbest icin esik deger olarak kabul edilen 1 ml havada 1 Iif
orani bu kdylerin havasinda 0.02-0.04 lif/ml gibi cok diistk bir duzeyde Slctimesine ragmen bu kadar yogun kanser clgularinin
varligi da erionitin glclu bir kanserojen oldugunu gostermektedir.

Yapilan calismalar fibréz zeolitin, asbestin yaptigl tim hastaliklara yol acabildigini gostermektedir. Basta plevral ve peritoneal
mezotelyoma, akciger ve akciger disi kanserler olmak Gzere, plevral sivi, plevral kalinlasma-kalsifikasyon ve plevral plaklar, zeolite
bagl pnémokonyoz (zeolitosis| erionitin yol actig baslica hastaliklardir.

Korunma
Asbest ve erionitten korunmak icin 3000'den fazla kullarim alani olan bu minerallerin kullaniminin kisitanmasi, bunlann yerine yapay

liflerin tercih edilmesi, enddstride denetimlerin iyi yapiimasi gerekir, Ulkemizde halen beyaz asbest tekstil, izolasyon, ¢imento ve fren balatalan
alaninda kullaniimaktadir. Ulkemizde yapilmis bir calismada calisanlarin maruz kaldigi asbest oraninin, saglik icin izin verilen degerin iki
katinin Uzerinde oldudiu saptanmistir. Blyuk oranda terk edilmis olan asbestli topradin siva malzemesi olarak kullaniimasi tamamen terk
edilmeli eski yapilar gomulmelidir. Sanayide kullanilirken toz olusturan islemler kapal sistemde yapiimali, toz olusumunun oOnlenmesi icin;
énceden islatma veya plskirtme yontemi uygulanmalidir. Tozun ortama yayihimini engellemek icin lokal havalandirma sistemi olmali, bu
tr isletmelerde belirli araliklarla ortamdan ornekler alarak havadaki toz miktari ve cins tayini yapilmal, koruyucu olarak toz maskesi, toz
tutmayan kumastan yapilmis ve toz birikmesine imkan vermeyecek sekilde cepleri kapall is elbisesi kullanim saglanmalidir. Ayrica; ise giris
muayeneleri, periyodik muayeneler, sigara kullanimi konusunda bilgilendirme énemli koruyucu ve riski azaltici énlemlerdir.

HAVA KiRLiLiGi VE SOLUNUM SiSTEMi USTUNE ETKILERi
Peri ARBAK
Duzce Universitesi Tip Fakultesi, Godus Hastaliklar Anabilim Dali, Duzce

Dis ortam hava kirliligine yol acan etkenler bolgesel olarak degismekle birlikte sehirlerde hava kirliligine en sik yol acanlari; ozon
(O3), nitrojen dioksid (NO3) , endustriyel kirleticilerden en onemlisi olan sUlfur dioksid (SOz) ve partikiler maddedir (PM). Dis ortam
hava kirliligi astm ve Kronik Obstruktif Akciger Hastaldi ([KOAH) alevienmelerindeki artistan, bu gibi hastaliklara bagl mortalite ve
morbidite artisindan sorumiu tutuimaktadir. Dis ortam hava kirliliginin sehirlerdeki en onemli iki kaynagi olan trafik ve sanayi isletmeleri
bu amacla en yakin gelecekte insan saghgina uygun sekilde yapilandiriimalidir.

Troposferik O3 sekonder kirletici olup, nitrojen oksidleri, reaktif hidrokarbonlar ve glnes isigini iceren karmasik kimyasal
reaksiyonlarla olusmaktadir. Sehirlerde ozonun temel kaynagi motorlu araglar ve yakitlandir. Ozonun fotokimyasal reaksiyonunda
gun sigina bagh radyasyon ve ortam isisi énemli oldugu i¢in ozon sicak mevsimlerde yuksek konsantrasyonlara ulasmaktadir.O3
cocuklarda; akciger fonksiyonlaninda azalma, solunum yolu semptomlarinda artma, astim alevienmelerinde artma, hospitalizasyonda
ve acil servise yatista artma ve okuldan geri kalmada artistan sorumludur. Eriskinlerde ise; havayolu inflamasyonu ve hiperreaktivite
artisina, solunum fonksiyonlarnin azalmasina, solunum yolu semptomlarinin artisina ve aeroallerjen duyarlhihdinin artisina yol agar.

NO;, fotokimyasal sisin ilk sekili olup, sehir havasinda ve endUstriyel bolgelerde bulunur ve gunes 13191 ile hidrokarbonlarla
birlikte O3 Gretimine yol acar. NOz'nin en énemli kaynagi otomobil ekzosu olmakla birlikte, enerji santralleri ve fosil yalat kullanan
diger kaynaklar da NO; Uretir. NO; de O3 gibi oksidatif bir kirleticidir ancak kimyasal olarak ozondan daha az reaktiftir. Solunum
sistemi Ustline etki mekanizmalar; solunum yolu semptomlarinin ve astim alevienmelerinin artmasi, havayollarinda cksidatif hasar
yapma, brons epitelinde kalici nétrofilik hasar yaratmasi, allerjenlere artmis hiperreaktivite yaratmasidir.

SO, temel olarak stlfir iceren fosil yakitiarin yanmasiyla clusur ve atmosfere yUksek oranda sUIfar iceren kémur ve yag yakit
yakan endstriyel isletmelerden salinirlar. Solunum sistemi Gstine etkileri baslica mukoza inflamasyonu ve irritasyonuna dayanir.
Astim hastalarinda disik duzeydeki SO, maruziyetiyle bile bronkokonstriksiyon gozlenmektedir.

PM;o primer partiklller; arac egzos partiklllerini icermekte olup, temelde yanma sonucunda olusurlar. Bu PMig kanisiminin
ters etkilerinden transizyon metalleri de sorumliu tutulmustur. PM; g primer partiktllerin solunum sistemi Gstne etki mekanizmalari;
brons epitelindeki inflamasyonu oksidatif stres ile artinr, makrofaj fonksiyonlarini ve akciger savunmasini bozarlar, alerjenlerin
tasinmasini saglarlar ve kalp-damar sistemi Ustlnde de olumsuz etkileri vardir.

Genel olarak hava kirliliginin alt solunum yollannda PNL birikimine, solunum yollarindaki makrofaj ve epitelyal hlcrelerde
oksidatif strese yol acarak inlamasyona yol actid, sigara dumaninin ve adenaoviruslann etkilerini artirarak KOAH mortalitesini artirabildigi

cesitli calismalarla ortaya konulmustur.
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PANEL 23
“Amfizemin Nonfarmokolojik Tedavisi”

Oturum Baskanlar Turkan TATUICIOGLU, Atilla GURSES
Akcider Rehabilitasyonu Goksen KURAN
Bronkoskopik Volum Azaltma Prashand CHHAJED

Volum Azalticr Cerrahi Aktif TURNA
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AKCIGER REHABILITASYONU
Goksen KURAN
istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiltesi, G6Gus Hastaliklari Anabilim Dali, istanbul

‘American Thoracic Society” (ATS] ve ‘European Respiratory Society'nin [ERS) 2006 yilinda birlikte yayinladiklan bildirgeye gére;
Pulmoner rehabilitasyon (PR); sernptomatik olan ve gunlik yasam aktiviteleri azalmis kronik solunum hastalar icin kanita dayall, multidisipliner
ve kapsamli bir girisimdir. PR; semptomlan azaltmalk , fonksiyonel durumu optimize etmek ve hastaligin sistemik bulgularini stabilize ederek
veya geriye cevirerek saghk bakim harcamalarini azaltmak Uzere hastanin bireysel tedavisine entegre edilerek planlanir (1).

Bu tanim basaril rehabilitasyonun tc dnemli dzelligine odaklanmistir (2):

1. Multidisipliner: PR programlari ¢esitli saglik bakim disiplinlerinden uzmanlari (hekim, fizyoterapist, solunum terapisti, hemsire,
psikolog ve/veya uygun uzmanlar) her hastanin ihtiyacina gére uyarlanan kapsamh bir program icine dahil eder.

2. Bireysel: Akciger hastaligi olan kisi, bireysel intiyaclarin dederlendirildigi, bireysel Gnem ve gercek bireysel hedefleri karsilayan
bir programa ihtiyac duyar.

3. Fiziksel ve sosyal fonksiyona énem: PR'un basarill oimasi icin, rehabilitasyon programi, akciger fonksiyonu ve egzersiz toleransini
iyilestirmek icin medikal tedaviyi optimize etmeye yardimci olmanin yani sira psikolojik, duygusal ve sosyal problemlere de
onem verir.

PR; amfizemli hastalarda, semptomiarin rahatlatiimasi ve kontrol altina alinmasina yardimer olmak, fonksiyonel kapasiteyi iyilestirmek

ve akciger hastaliginin neden oldugu hasarin tibbi ve ekonomik sorunlarini azaltmak icin standart tedaviye katkida bulunur (1,3,4).

Rehabilitasyon Programinin Komponentleri:

Kendi Kendine Yénetim Egitimi: Hasta egitimi, tim sonuclara direkt katkisinin dicimuandeki zorluklara ragmen, kapsamli
PR programlarinin esas bilesenlerinden biridir. Egitim konulari; solunum stratejileri, ilaclarin ve oksijenin uygun kullanimi, bronsiyal
hijyen teknikleri, sigara birakma, enerji kullanimi, anksiyete ve depresyonla basa ¢ikma vb. konular icerir (5-7).

Psikososyal Destek: Psikososyal destek, rehabilitasyon programinin stresle basa ¢ikma ve stres yonetimini ogrenmeye odaklanan
bir baska komponentidir (8).

Bronsiyal HijyenTeknikleri: Yeterli sivi alimi ve nemlendirme, solunum egzersizleri, aktif solunum teknikleri ddngusu, oksirme
teknigi, postural drenaj, manuel teknikler (perkUsyon, vibrasyon, ‘shaking’), mekanik yardimiar (perkussorler, vibratorler), zorlu
ekspirasyon teknigi, otojenik drenaj, ‘flutter’ vb cihazlann kullanimini icerir (9).

Egzersiz Egitimi: Egzersiz tolerans bozuklugu KOAH'll hastalarda siktir. Bu nedenle egzersiz editimi tim PR programlarinin
&nemli bir komponentidir. Egzersiz egitiminin PR programlarinin zorunlu bir komponenti olmasi gerektidini gosteren onemli kanitlar
vardir (Kanit dizeyi IA)[10-13). PR egzersiz programlar siklikla treadmill veya bisiklet ergometresi kullanan alt ekstremite egitimine
odaklanmaktadir (1). Bununla birlikte bazi gunldk yasam aktiviteleri Ust ekstremite hareketlerini de icerir. Bu nedenle Ust ekstremite
egzersizleri de editim programlarina dahil edilmelidir [14). Ust ekstremite egzersiz érnekleri, kol bisiklet ergometresinde calisma,
serbest adirliklarla ve elastik bantlarla egzersizleri icerir. Ust ekstremite egzersiz egitimi, (st ekstremite aktiviteleri sirasinda dispneyi
ve kol elevasyonu icin gereken solunum isini azaltir (15,16).

Bisiklet egzersizi veya yQrUyUs olarak yapilan endurans egitimi, PR'da en sik uygulanan egzersiz egitim cesididir {17-20). Optimal
olan yaklasim, maksimal is yakanun %60 siddetinde nispeten uzun egzersiz seanslarini icerir. Total etkin egitim zamani ideal olarak
30 dakikanin Gzerinde olmaldir (21). Yakin gdzetime ragmen hedef editim siddeti ve zamanina erisemeyen hastalarda aralikl egitim
makul bir yaklasim olabilir {1,18).

Kronik solunum hastaligi olan hastalarda kuvvetlendirme {veya direncli) egitiminin de faydal oldugu gosterilmistir (22). Egitim
seanslari genellikle bir maksimum tekrarnin %50-85' araligindaki siddetlerde 6-12 tekrarh 2-4 set icerir (23).

Solunum Kas Egitimi: ATS/ERS 2006 PR kilavuzunda (1) Gg tip inspiratuar kas editimi bildirilmistir: Normokapnik hiperpne,
inspiratuar direncli egitim, “Threshold” (esik) direncli ylkleme cihazi ile editim.

Normokapnik hiperpne (NKH) sirasinda hastadan 15-20 dakika agizilk veya maske aracilidiyla maksimal solunum yapmasi istenir. Bu
egitim sekli icin kullanilan ekipman komplikedir ancak guntmuzde daha basit “rebreathing” (tekrarli soluma) sistemleri gelistirilmistir (24).

Inspiratuar direncli egitim sirasinda hasta, bir agizlik ve capi ayarlanabilen adaptor araciigiyla nefes alir. Bu direng akima baghdir.
Akim ve basing birbiri ile guglt bir iligki icinde olduklar icin yeterli egitim siddetine erisim yalmzca hedef basing geribildirimi ile olur
(25).

Threshold direncli yikleme cihazi ile egitimde; hasta agizlik aracilidiyla soluk alip verir. Soluk alma sirasinda direncle karsilasir.
“Threshold” inspiratuar kas calistinicida direnc inspiratuar direncli cihazdan farkl olarak akimdan bagimsizdir ve kritik basincta acilan
bir kapak icerir. “Threshold” ylukleme inspiratuar kasin kisalma hizini arttirir. Hastanin pozisyonundan etkilenmez (26).

Inspiratuar kas egitiminde kullanilan siddet, stre ve frekans oldukea gesitlilik gdstermektedir. Literatlrde egitim siddetinin
Plmaks'in 2%30'u ile ginde 30 dk olmasi gerektigi vurgulanmaktadir (27).

ATS/ERS 2006 kilavuzunda; veriler kesin olmasa da inspiratuar kas egitimi (IKE), dzellikle sGpheli veya dogrulanmis solunum
kas zayifligr olan hastalarda pulmoner rehabilitasyona yardimci tedavi olarak dnerilebilmektedir (1).

Nutrisyonel Destek: PR programlari kronik akciger hastaliklarinda sik gérllen ve az tanimlanan vicut kompozisyon anomalileri
gdz onunde bulundurulmalidir. Girisimler kalorik, fizyolojik, farmakolojik ve kombinasyon tedavileri olabilir (1).

Hasta ve Program Secimi:

ATS ve ERS'nin 2006'da birlikte yayinladiklar bildirgede PR'un semptomiari inatci, aktiviteleri kisith olan ve/veya optimal medikal
tedaviye ragmen hastaligi kontrol altina alinamayan tim kronik solunum hastalari icin ddstnGimesi gerektigi bildirilmistir. Yas, cinsiyet,
akciger fonksiyonlari veya sigara durumu 6nemsenmeksizin PR programindan kazancg elde edilebilir({1).

PR; akcider hacim azaltici cerrahi, akciger transplantasyonu ve kanser veya baska durumlar nedeniyle akciger rezeksiyonu gibi
torasik cerrahi islemlerde dederlendirme, hazirlik ve toparlanma sirasinda énemli bir modalitedir (28-34). "National Emphysema
Treatment Trial” (NETT) agir amfizemi olan hastalar icin cerrahi tedavi programi ile PR'un batdnlestirildigi makemmel bir érnegi
olusturur (35-36).

Nutrisyonel durum ve periferal kas zayifligi rehabilitasyonun sonuglarini etkileyebilir (37-39) ve adir nutrisyonel tikenme ve
dusuk yagsiz vucut kutlesi rehabilitasyona yetersiz cevapla iliskili olabilir (1).

Rehabilitasyon programina alinmama kriterleri, fiziksel egitim ile mobilite veya kooperasyonu azaltan énemli ortopedik ve
norolojik problemleri icerir. Ek olarak kontrol edilemeyen ek tibbi durumlar, ézellikle psikiyatrik veya unstabil kardiyak hastaliklar,
katilimi sinirlayabilir. Bazi merkezler sigara icen Kisileri programa almamaktadirlar ancak sigara icenler ve icmeyenler arasinda kisa
dénemde farkhlik olduguna dair kanit yoktur (1).

Hastalann klinik, fizyolojik ve sosyal degerlendirmeleri yapildiktan sonra, bireysel intiyaclarina en uygun rehabilitasyon programi

belirlenmelidir (8).
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MALIGN PLEVRAL MEZOTELYOMADA HiSTOPATOLOJI*
Serpil Dizbay SAK
Ankara Universitesi Tip Fakilltesi, Patoloji Anabilim Dali, Ankara

Dinya Saglik Orguitil (DSO) 2004 Klasifikasyonuna gore plevrada (¢ tir mezotelyal timar tanmianmistir(1).
1. Diftz malign mezotelyoma

2. Lokalize malign mezotelyoma

3. Mezotelyal kdkenli diger tumorler

Burada sadece diftiz malign mezotelyomanin ve lokalize malign mezotelyomanin histopatolojik dzellikleri 6zetlenecek, mezotel
kdkenli diger timorlere degdinilmeyecektir.

Plevranin mezotelyal timorleri/lezyonlar arasinda plevranin ylzeyel serozal hiicrelerinden kdken alan MM; biyopsi materyalinin
az miktarda timaor dokusu icermesi ve kolay parcalanabilir dzellikte olmasi gibi biyopsinin elde edilmesi asamasinda yasanan sorunlar,
timaoran farkl morfolojik zellikier gostermesi ve hem reaktif hem de neoplastik bircok lezyonu taklit edebilme yetenedine sahip
olmasi nedeniyle yasanan sorunlar ve klasik hematoksilen-eozin boyas! ile inceleme disinda histokimyasal, imminhistokimyasal ve
ultrastriktlrel teknikler gibi yardimer tekniklerle bile kesin taniya ulasilamamasi gibi timérden ve teknik nedenlerden kaynaklanan
soruniar nedeniyle tanisi ghcllkle konulan bir tdmdrddr. “Malign mezotelyoma” terimi geneliikle “difz malign mezotelyoma” yerine
kullamimaktadir(1,2).

MM'lerde diger malign timorlerde oldugu gibi gradeleme yapiimamaktadir{1).

1. Difaz Malign Mezotelyoma

DFMM'nin epitelioid, sarkomatoid ve bifazik (mikst) olmak Gzere Gc temel histolojik tipi bulunmaktadir. Ancak bu ¢ temel
histolojik tip icerisinde oldukga cesitli histolojik paternler yer alir ve bazi DFMM'ler cok sayida histolojik patern sergileyebilirler.
DFMM'nin bu histolojik paternleri klinik acidan bir Snem tagimazlar. Bu nedenle klinik veya tedavi acisindan bu histolojik paternleri
birbirinden ayirt etmenin bir dnemi yoktur. Ancak patolog tarafindan bu paternlerin bilinmesi DFMM ile diger neoplazileri birbirinden
ayirt edebilmek icin énemlidir.

Kiinik bilgi, radyolojik, makroskopik, mikroskopik, histokimyasal, immunhistokimyasal, ultrastraktarel bulgular ve molekiler
analizier gibi tim bulgularin DFMMYyi diger neoplazilerden ayirt etmede ayri dnemi bulunmaktadir(1-4).

Makroskopik olarak DFMM'nin erken dénemlerinde bazen viseral plevrada ancak daha ¢ok parietal plevrada olmak lzere cok
saylda genellikle kGclk nodul veya plak gortltr. Daha ileri donemlerde bu noduller birlesirler ve viseral ve parietal plevranin birbirine
yapismasina neden olurlar. Tumér viseral plevra boyunca yayihm géstererek, plevranin bir zirh gibi difiz ya da multinodiler
kalinlasmasina neden olur. Yayihm genellikle interlobar fisstirler boyunca akcider, diafragma ve gédis duvarina olur. Mediastinal
tutulum, perikardial boslugun, diger orta hat yapilaninin ve karsi plevral kavitenin invazyonu ile birlikte sik géraltr. MM'ler pulmoner
parankim, hiler ve mediastinal lenf nodullerine metastaz yapabilirler. Tanimlanan makroskopik gériinim MM icin patognomonik
degildir cunkd primer ve sekonder plevral malignitelerin bir kismi benzer sekilde yayiim gésterebilirler(1 2).

1. Epitelioid Difiiz Malign Mezotelyoma

EMM, epitelioid sitolojik dzellikler gosteren bir DFMM'dir, EDFMM'lerin bayUk bir kismi tiimér hiicrelerinin reaktif mezotel
hicrelerine benzedidi iyi diferansiye hiicrelerden olusurlar ancak anaplastik/pleomeorfik formlar da gérlilir. EDFMM'ler cok degisik
morfolojik paternler sergilerler. Bazen bir patern hakim olsa da ayni timdér icerisinde genellikle farkli paternler gozlenir. Birgok
EDFMM'nin reaktif mezotel hicrelerinde gorilen dikkat ceker bir sitolojik atipi gostermeksizin, belirgin nlikleollt, vezikiler niikleuslu,
genis eozinofilik sitoplazmali ve mitotik aktivitenin sik izlenmedigi timdr hicrelerinden olustugu gézlenir. Az diferansiye formlannda
belirgin nukleolld, kaba kromatin yapisina sahip nikleuslar ve sik mitoz iceren pleomorfik/anaplastik tumér hicreleri izlenir. Arada
multindkieer timaér dev hicreleri gézlenebilir. Ancak bu tir timorler daha az siklikta géralirler ve bu tamérlerin karsinomlardan
ayirt edilmesi genellikle sorun yaratir(1).

EDFMM'lerin fibréz stromasi hyalinize aseliler bir stromadan SDFMM'de izlenen oldukca selliler stroma icerecek sekilde sellilarite
acisindan degisken bir stromal komponent gésterir. Bu tdr timérler bifazik malign mezotelyoma (BMM)'dan guclikle ayirt edilebilirler.
Stromada mikzoid degisiklik belirgin olabilir ve matriks icerisinde kiimeler olusturan epitelioid hicrelerin yizdGdi goralebilir. Bu tar
timorlerde matriks hyaluronik asidden zengindir ve Alcian blue ile hyaluronidaza duyarll bir boyanma gésterir|1).

Epitelioid difiiz malign mezotelyomada izlenen histolojik paternler/varyantlar: DFMM'ler icerisinde yaklasik %50 oranla
en sik karstlastlan tip EDFMM'dir(1,3). EDFMM'nin birgok histolojik paterni bulunmaktadir. En sik gérllen histolojik paternler/varyantlar;
tubdlopapiller, adenomatoid [mikroglanduier), solid iyi diferansiye ve asiner (glandUler] patemler/varyantlardir(1,3). Seffaf hicreli,
desiduoid, klguk hicreli, tash ytzik hacreli (lipidden zengin) ve adenoid kistik paternler ise nadir olarak gorulrler{1,3). EDFMM'nin;
tubdlopapiller, adenomatoid/mikroglandiler, solid iyi diferansiye ve asiner/glandiler paternlerinde reaktif mezotel hicrelerine
benzeyen liyi diferansiye mezotel hiicreleri izlenirken, solid az diferansiye paterninde ise anaplastik/pleomorfik mezotel hiicreleri
gozlenir.

EDFMM bazi arastirmacilar tarafindan ayr bir morfolojik varyant olarak kabul edilen belirgin mikzoid stroma icerebilir. Bu
tumorlerde belirgin mikzoid stroma bol miktarda hyaluranik asidden kaynaklanmakta ve iyi diferansiye géraniimii atipik mezotel
hucreleri bu godlctkler icerisinde yuzmektedir, Nekroz ve mitoza genellikle rastlanmaz. PAS ve Alcian blue ile muamele edilmis
hyaluronidaz ile yapilan histokimyasal incelemeler siddetli boyanmanin ortadan kalktigini gosterir. Ultrastriktrel incelemeler
sonucunda elektron dens amorf bir materyal ve hyaluronik asidi hatirlatir dallanma gésteren egreltiotu benzeri yapilar saptanmistir.
Belirgin mikzoid stroma gésteren bu tir EDFMM'lerin daha iyi prognoz gosterdikleri bildirilmis olmasina karsin bu timérlerin prognostik
6neminin daha iyi anlasilabilmesi daha fazla sayida galismanin yapiimasini gerektirmektedir(3,5).

a. Tubtlopapiller varyant: Tubllopapiller patern EDFMMin en sik gériilen histolojik paterni olmakla birlikte ayni zamanda
plevraya metastaz yapan adenokarsinomiardan da ayirt edilmesi gereken en énemli klasik paternlerden birisidir(1,3). Tubtlopapiller
patern sikiikla yariklanmalar ve trabekdllerin de izlendigi géreceli olarak Uniform gérinimid basiklasmis, kibik veya poligonal
htcrelerle doseli klicuk tubdler yapilar ve fibrovaskdler stroma iceren papiller yapilardan olusur(1,3). Psammom cisimcikleri olgularin
yaklasik %5-10 kadarinda izlenebilir(2).

b. Adenomatoid (mikroglanduler) varyant: Adenomatoid patern; labirent benzeri yapilar, adenoid kistik veya tash yuzuk
hlcresi gérunumuinde mikrokistik yapilar sergiler ancak notral musin ile boyanmaz 1. Adenomatoid paternde Uniform gérunumic
basiklasmis-ktbik hicreler klicuk gland benzeri yapilar doserler. Adenomatoid patern bir EDFMM'de genellikie diger paternler ile
birlikte gérilmesine karsin hakim bir patern olarak da izlenebilir(1,3). En énemli ayirici tanisi metastatik adenokarsinomdur. Labirent
benzeri patern ve sitoplazmik vakuolizasyon adenomatoid tumard taklit eder(2).

c. Solid iyi diferansiye varyant: Solid iyi diferansiye patern EDFMM'nin en sik gérdlen histolojik paternlerinden birisidir.
Neoplastik hlcreler yuvalanmalar, kordonlar veya tabakalanmalar meydana getiren ve reaktif mezotel hucrelerine benzeyen belirgin
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nukleollt, yuvarlak, vezikller nikleuslu, genis eozinofilik sitoplazmall hicrelerden olusurlar. Mitoz genellikle belirgin degildir. Odemli
mikzoid stroma izlenebilir(2). Bu paternin en énemli ayinc tanisinda karsinomlar degil benign reaktif mezotel hucre hiperplazisi yer
ahr(1,3).

d. Solid az diferansiye varyant: Solid az diferansiye patern veya pleomorfik patern genellikle monoton tabakalanmalar
olusturan Uniform nikleuslara sahip nisbeten diskoheziv poligonal-yuvarlak tumér hicrelerinden meydana gelir. Arada anaplastik
ve/veya multinikleer tumor dev hicreleri bulunabilir. Nekroz daha sik izlenir. Ayincr tanida lenfoma ve blyuk hicreli karsinom yer
alir{1-3).

e. Asiner (glanddler) varyant: EDFMM'nin asiner paterni timaéran blyk bir kismini olusturan asiner veya gland benzeri
yapilar ile karakterizedir. Asiner veya gland benzeri yapilarin IUmenieri elonge gorinimde olabilecedi gibi dallanmalar da meydana
getirebilir. Bu yapilar genellikle nisbeten tniform ve belirgin sitolojik atipi gostermeyen kabik hicrelerle ddselidir. En dnemli ayirici
tanisi metastatik adenokarsinomdur(1,3).

f. Seffaf hucreli varyant: Seffaf hiicreli patern seffaf sitoplazmall hicreler iceren tUmor hicreleri ile karakterize nadir bir EDFMM
varyantidir(6,7). Bu paternin; renal hicreli karsinom, akcigerin seffaf hlcreli karsinomlari, malign melanomun seffaf hicreli varyant
ve diger timérler olmak Uzere plevraya metastaz yapan seffaf hiicreli neoplazilerden ayirt edilmesi gerekir{1,7). EDFMM'de timorin
tumu seffaf hiicrelerden olusmayabilir ve EDFMM'nin dider histolojik patemnlerinin varligi ayinct tanida yardimci olur. Farkl histolojik
paternler gosteren bir EDFMM'nin bile biyopsi érnedinde sadece seffaf hicreli patern icerebilecedi goz dnunde bulundurulmahdir.
Ayrica mezotelyal belirleyiciler ile reaktivitenin izlenmesi seffaf hlcreli EDFMM tanisinda yardimci olacaktir(7).

g. Desiduoid varyant: Daha dnceden genc kadinlarda kétd prognozlu bir peritoneal timar olarak kabul edilen EDFMM'nin
desiduoid paterni yash erkek ve kadinlarda da gorllmesi Gzerine artik bagimsiz bir prognostik dneminin olmadigi anlasiimistir(8,9).
Desiduoid patern EDFMMnin hakim olan herhangi bir histolojik paterni ile birlikte genellikie fokal bir komponent olarak izlenebilir.
Ancak nadir olarak hakim bir komponent de olabilecegi gibi bir biyopsi spesimeninde tek érneklenmis alan clarak da gorulebilir(8).
Desiduoid patern; abartili bir desidual reaksiyonu hatirlatan belirgin nakleol bulunduran, yuvarlak veziktler nukleus, buzlu cam
gorintsl veren genis eozinofilik sitoplazma iceren keskin htcre sinirlarn gosteren buytk yuvarlak-poligonal hicrelerden olusan bir
proliferasyon ile karakterizedir(1,10,11). Mitotik aktivite sik olarak izlenmez. Hlcrelerin mezotelyal karakteri immanhistokimyasal ve
ultrastriktirel incelemelerle kanitlanmistir(2). Bu tumorler oldukca agresif klinik seyir gosterirler ve asbestoz ile iliskili olmadiklar
dustnulmektedir(2). Ayinci tani; yassi hucreli karsinom, psédotimoral desiduozis, anaplastik buyUk htcreli lenfoma, overin seffaf
hicreli karsinomunun oksifilik varyanti ve koryokarsinom gibi antiteler icerir(12,13). Sitokeratin 5/6 ve trombomodulin gibi mezotelyal
belirleyicilerin metastatik yassi hicreli karsinomda eksprese olabildikleri ve bu nedenle EDFMM'nin desiduoid varyantindan ayrimlarinda
bu belirleyicilerin kullaniimamalan gerektigi akiida tutulmahdir(14).

h. Adenoid kistik varyant: Nadir olarak EDFMM'de adenoid kistik patern hakim histolojik patern olarak gérulebilir(3). Kribriform
ve tubller yapilar, degisken oranda mononukleer iitihabi hicre infiltrasyonu gosteren bir fibroz stroma ile ayrilirlar. Ayimci tani
metastatik adenoid kistik karsinom ve metastatik adenokarsinomu icerir.

i. Tash yUzik htcreli (lipidden zengin) varyant: EDFMM’'de nadiren tash yGzak hicreli patern gorulebilir{15). Tumar hacreleri
kiictk kimeler olusturabilir veya tabakalanma gosterebilirler ve sitoplazmik vakuoller icerirler. Bu patern plevraya metastaz yapan
tash yUzik hucreli adenokarsinomdan ayirt edilmelidir.

j- Kicuk hiicreli varyant: EDFMM'nin kiguk hiicreli paterni oldukca nadir gorllen bir paterndir. Tamor hicreleri ylksek
nikleer/sitoplazmik orana sahip Uniform klclk yuvarlak hicrelerden olusurlar(4,16). Bu patern; metastatik kucuk hucreli karsinom,
dezmoplastik kiicOk yuvarlak hicreli tamaor, primitif néroektodermal tumor ve lenfoma gibi plevranin diger primer veya metastatik
klclk hacreli neoplazilerinden ayirt edilmelidir. Klglk hicreli néroendokrin neoplazilerde gorulen tipik immunreaktivite paternlerinin
aksine EDFMM'nin kiclk hicreli varyantinda timor hicreleri sinaptofizin, kromogranin ve CD56 gibi néroendokrin belirleyicilerle
porzitiflik gdstermezler(17). Aynica kicuk hicreli karsinomlarda gdzlenen karyoreksis ve damarlarin hematoksifilik boyanmasi EDFMM'nin
lkcuk hicreli varyantinda izlenmez|1.

2. Sarkomatoid Difiz Malign Mezotelyoma

SDFMM yaklasik %15-20 oranla DFMM'ler icerisinde en az siklikta géralen timdérdur(2). Fibrosarkoma benzer sekilde spindl
hicrelerin demetler veya difliz bir patern gostermesi ile karakterizedir(1,4). SDFMM, EDFMM ile karsilastinidiginda daha fazla mitoz,
nekroz ve sitolojik atipi icerir. Bazi SDFMM’ler malign fibréz histiositomayi hatirlatir sekilde anaplastik hlcreler ve dev hucreler
icerirler(1). Nadir olarak SDFMM olgularinin osteosarkomatdz veya kondrosarkomatéz diferansiyasyon gosterdikleri bildirilmistir. Bu
tar olgular plevraya metastaz yapan osteosarkom ve kondrosarkomlardan ayirt edilmelidir(1,18,19).

Sarkomatoid difiz malign mezotelyomada izlenen histolojik paternler/varyantlar: SDFMM'nin dezmoplastik ve lenfohistiositoid
varyantlar bulunmaktadir.

a. Dezmoplastik varyant: DSO 2004 klasifikasyonunda DZMM, SMM'den ayri bir tmér grubu olarak DFMM siniflamasi icinde
yerini almistir|1]. Bu patern tim MM'lerin %5-10 kadarinda gérilmektedir(4). Ancak DZDFMM, epitelioid varyantiar olmasina karsin
genellikle SDFMM Kklasifikasyonu icinde de ele alinan bir tumordur(3). DZDFMM, storiform veya “paterni olmayan patern” seklinde
organizasyon gosteren, atipik hicrelerle birbirinden ayrilan ve timérin en az %50'sini olusturan yogun kollajen demetleri ile
karakterizedir(1,3). DZDFMM selller ve storiform bir gorinam sergileyebilecegi gibi hiposelller ve kollajenden zengin bir patern
de gdsterebilir. DZDFMM; belirgin sitolojik atipi géstermeyen, nadir olarak mitoz iceren, hyalinize kollajen demetler arasinda dagilan
az sayida spind| hucreden olusan timér hiicresi ile plevral plakta izlenen “sepet drgusi” gorunamu sergileyebilir. Tim bu morfolojik
bulgulara ragmen nikleer atipi dikkat cekicidir(1,2,4). DZDFMM'de belirgin sarkomatdz odaklar izlenebilir ancak kictk biyopsi
drneklerinde herzaman bu alanlar gdérmek mimkun oimayabilir. DZDFMM, fibréz plevrit/benign organize plevritte goralen reaktif
fibrozisten ayirt edilmeli ve her iki antitenin de bir arada bulunabilecedi akilda tutulmalidir(4). Fibréz plevrit/benign organize plevrit
ile DZDFMM ayrniminda bazi tarisal kriterler kuvvetle maligniteyi dustndurmelidir. Bu kriterler arasinda belirgin sarkomatoid alanlar,
sakin kollajen nekrozu ve uzak metastaz varligi ile submezotelyal yag dokusu, cizgili kas dokusu veya akcigere invazyon bulunur{2,20).
DZDFMM'nin kemige metastazi, kemigin primer benign fibréz timoérd olarak yanhs degerlendiriimesine neden olabilir(1].

Imminhistokimyasal olarak sitokeratin boyanmasi yag dokusu, cizgili kas dokusu veya akcigerde bu belirleyici ile boyanan spind|
hicrelerin gésteriimesi ile ortaya cikartilan invazyon varliginin belirlenmesinde oldukeca yardimci olur. Ancak kalinlasmis bir plevrada
sitokeratin boyanmasi tek basina bir yarar saglamaz ¢inkl reaktif olaylarda da genellikle sitokeratin pozitif hicreler bulunur(1].

b. Lenfohistiositoid varyant: SDFMM'nin bir paterni olarak kabul edilen ve olduk¢a nadir gorulen lenfohistiositoid patern
arada eozinofillerin de eslik ettigi yodun difliz bir lenfoplazmositik infiltrasyon icerisinde diskoheziv, belirgin nikleolll, blyUk atipik
histiositoid gérinumli malign mezotel hlcreleriyle karakterizedir(4.21-23). TUmaérin mezotelyal histogenezi ultrastriktarel ve
imminhistokimyasal incelemelerle ortaya konmustur(2,23). Tumor icerisinde yer alan lenfositlerin cogu CD3 ve CD8 pozitifligi gosteren
sitotoksik T hiicrelerinden olusmaktadir. Olgularin neredeyse tamaminin sitokeratin ve kalretinin ile boyanma gosterdidi saptanmig
ve diger mezotelyal belirleyiciler ile degisken oranlarda ekspresyon gozienmistir(23). Bircok hastanin asbestoza maruz kaldidi
bildirilmistir. Lenfohistiositoid MM, SDFMM'nin bir varyanti olarak kabul edilmesine karsin prognozu EDFMM'ye benzemektedir(23).
infiltrat icerisindeki histiositoid gorGnGmlt malign mezotel hicreleri kolaylikla atlanabilir ve olgu “non-neoplastik iltihabi olay” olarak
degerlendirilebilir. SDFMM'nin lenfohistiositoid paterni; non-Hodgkin lenfoma, Hodgkin lenfoma, inflamatuar myofibroblastik timar,
timoma ve lenfoepitelyal karsinomdan ayirt edilmelidir{1,2,23,24). SDFMM'nin lenfohistiositoid paterninde tUmor hdcrelerinin;
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sitokeratin ekspresyonu gostermeleri lenfomadan, CD1a ve TdT ile boyanma gostermemeleri timomadan ve karsinoembriyonik antijen
(KEAJ, B72.3, Ber-EP4 ve tiroid transkripsiyon faktor-1 (TTF-1) ile pozitiflik géstermemeleri ise karsinomdan ayrimda yardimci olur(23,24).
Oldukca nadir clarak EDFMM'ler de yogun mononikleer iltihabi hiicre infiltrasyonu gdstererek benzer histomorfolojik géranim
sergileyebilirler(2).

3. Bifazik (Mikst) Difiiz Malign Mezotelyoma

BDFMM epitelioid ve sarkomatoid paternlerin bir arada gorulmesi ile karakterizedir ve DFMM'lerin yaklasik %30'unu olusturur(1,3).
BDFMM tarusinin verilmesi icin gerekli kriter her bir histolojik tipin timérin en az %10°unu olusturmasidir(1). Tuméran daha fazla
sayida érneklenmesi ile BDFMM tanisi da artis gdsterir. Bifazik veya mikst paternler icerebilecek primer veya metastatik plevral timdrler
arasinda karsinosarkom, bifazik pulmoner blastom ve bifazik sinovyal sarkom yer alir(3). EDFMMye karsi gelisen reaktif stromal yanit
BDFMM olarak dederlendiriimemelidir(25).

Il. Lokalize Malign Mezotelyoma

Lokalize malign mezotelyoma (LMM); makroskopik veya mikroskopik olarak difuz plevral yayiim gostermeyen, makroskopik
olarak lokalize noduler bir lezyon gibi gorunen ancak DFMM'nin mikroskopik, immunhistokimyasal ve ultrastriktirel dzelliklerini
gosteren oldukca nadir bir tmaordar. Makroskopik olarak iyi sinirli noddiler tamarier olan LMM'ler viseral veya parietal plevra ile iliskili
olabilecekleri gibi sapli veya sapsiz olabilirler ve komsulugundaki akcigere uzanim gosterebilirler(1,26,27).

DFMM ile ayni histolojik 6zellikleri gosterirler ve epitelioid varyant hakim olsa da sarkomatoid veya bifazik paternler de
sergileyebilirler. DFMM ile ayni immunhistokimyasal boyanma paternleri gésterirler{26,27). En énemli ayirici tanilanndan biri soliter
fibréz tiumérduar(2).

Bazi LMM'lerin cerrahi eksizyon ile tedavi edildikleri bildirilmistir(26). Niks eden tamérler sarkomlar gibi metastaz yapabilirler
ve plevral ylzey boyunca yayilmazlar. LMM'nin prognozu konvansiyonel MM'ye gore daha iyidir(26,27).

* B metin Sibel Percinel ve Serpil Dizbay Sak tarafindan yazilmustir.
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TANI VE EVRELEMESINDE SORUNLAR
Abdurrahman SENYiGIT
Dicle Universitesi Tip Fakdltesi Gogus Hastaliklar Anabilim Dali, Diyarbakir

Malign plevral mezotelyoma (MPM), plevray: doseyen ve serdz bir membran olan mezotelyumun mezotel hicrelerinden kdken
alan malign timore verilen isimdir (1). Hastalik genellikle asbest temasindan 20-40 yil sonra ortaya ¢iktigindan ve cevresel asbest
temasinda yasarmin erken donemlerinde asbest temasi olustugundan Ulkemizde MPM vakalarina 50-55 yas civarlaninda rastlanmaktadir
(2.3).

Mezotelyoma da tani:

Genellikle plevral sivinin alttaki yapilar értmesi nedeniyle standart akciger grafilerinde yalnizca “plevral sivi” veya “plevral sivi
+ plevral kalinlasma” bulgusu alinir. Ancak sivinin az oldugu veya olmadidi olgularda “noduler veya duzensiz bir plevral kalinlasma”
saptanabilir (4,5).

Bilgisayarl toraks tomografisi (BT), hastaligin tani ve evrelemesinde son derece énemili bilgiler saglar (6). BT'de en sik saptanan
bulgular “noduiler plevral kalinlasma” ve "diizensiz ytzeyli plevral kalinlasma“ gérinamleridir. lleri evre vakalarda tum hemitoraksi
dolduran kitle géralir. Yalmizea sivi gorunuma nadirdir. BT bulgularindaki diger bazi ozellikler de [plevradaki tutumun ¢epecevre
olmasi, mediastinal plevral tutulum, plevradaki kalinlasmanin 1 cm’den daha fazla olmasi) taniyi destekler. Ancak bu bulgular, daha
dustk oranlarda da olsa, dider metastatik plevral patolojilerde de saptanabilir {7-9).

Hastalidin tanisinda ilik basvurulan yontem kapali plevral igne biyopsisi (KPIB)‘dir. MPM icin tani duyarliidi % 7 ila % 71 arasinda
bildiriimesine karsin, genellikle % 40'n altndadir. Ozellikle lateral kostofrenik acilardan biyopsi aindiinda veya USG ve CT esliginde
yapildigi zaman tani dederi artmaktadir {10). IHK boyalarin kullaniimasinin taniya ciddi bir pozitif katkisi yoktur (11,12).

Torakoskopi MPM olgularinin hem tani hem de evrelemesinde cok énemli bilgiler saglar. MPM tanisinda duyarliigi % 80
civarindadir (13,14). Torakoskopi araciigiyla lezyonlan gorerek, yeterli buyGklOkte ve cok sayida doku ornegi alinabilir. Mezotelyoma
tanisinda duyarliiginin % 80 civarinda oldugu kabul edilmektedir. Torakoskopinin diger avantajlari da plevral aralikta timaortn
yayihimini dederlendirmeye imkan vermesi, yani evrelemedeki etkinligi ve islem sonrasinda plorodez yapiimasina imkan vermesidir.
Dezavantajlar ise;komplikasyon orani KPIB'ye gére ylksektir, hastaneye yatirilan hastalara uygulanir, sivisi olmayan veya plevral
yapisikliklarn ¢ok olan hastalarda kullanilamaz. Ayrica torakoskopi serilerinde islem yerinden taméral yayilim orani % 30 civarinda
bildiriimekte ve hastalara, islem yerine koruyucu lokal radyoterapi énerilmektedir (11).

Torakotomi sirasinda ise patolojik dedisiklikler rahat goérulebilir, gdrllemeyen intratorasik bolgeler palpe edilebilir, lezyoniu
yerlerden cok sayida ve arzu edilen sekilde doku ornedi alinabilir; dolayisiyla kesin tar oraninin % 90 ila 100 arasinda oldugu
bildirilmektedir. Tani degerinin yanisira evrelemeye de tam olarak imkan vermektedir. Dezavantajlari ise; mudahale yerinden tamorin
lokal gddUs duvari yayilimi oranimin yilkseklidi, anestezi ve cerrahi islem yogunluguna bagl komplikasyon oraninin diger yontemlere
gore belirgin olarak daha yuksek olmasi, hastanede kalma suresinin uzunlugu ve nihayet ekonomik maliyetinin diger yontemlere
gore oldukca fazla olmasidir [15).

MPM tanisinda kullanilan diger tetkikler

Manyetik rezonans [MR):Hastaligin evrelendirimesinde BT'ye ek bilgiler sadlar {14). Hastaligin yayginigimin belirlenmesinde
dzellikle multifokal g6dus duvarn, diafragma ve perikard invazyonunu belirlemede BT'den daha dederlidir (1,10,16)

FDG-PET/CT (18-fluoro-2-deoxyglucose positron emission tomography): Kanserli olgulann tanisinda son zamanlarda kullanilan
bir tetkiktir (17). MPM'nin benign plevral hastaliklardan ayinminda degerli bir tari yontemi olmasina karsin benign hastaliklarda false
pozitif, malign hastaliklarda faise negatif sonuclar alinmasi tani degerini azaltmistir. Bu teknigin hastaligin yayginhginin saptanmasi ve
biyopsi yerinin belirlenmesinde yararl oldugu bildirilmistir. Yine tutulumun fazla oldugu olgularda prognoz daha kot oldugundan
surveyin tahmin edilmesinde de faydali oldudu saptanmistir (17,18). Lenf nodlannin saptanmasinda yeterli bilgi saglamaz (1).

Mezotelyoma da evreleme
Wagner tarafindan mezotelyomanin patogenezinde asbestin saptandigi 1960 yilindan bu yana (11) MPM'nin evrelendirilmesi
ile ilgili 7 farkli evreleme sistemi bildirilmistir. Bunlarin bildirildidi tarihe gére siralamasi sdyledir.
Butchart evreleme sistemi-1976
Mattson evreleme sistemi-1982
Chahinian evreleme sistemi-1983
Dimitrov evreleme sistemi-1987
The International Union Against Cancer (UICC) evreleme sistemi-1990
Brigham evreleme sistemi (1993 ve 1998)
IMIG evreleme sistemi-1995

S HGRAT

Bunlardan Brigham evreleme sistemi ilk defa 1993'te yayinlanmis, daha sonra modifiye edilerek 1998'de tekrar bildirilmistir.
Bu evrelemelerden ilki Butchard tarafindan ortaya atilan ve glinimuzde bile nispeten gecerliligini sirdGren evreleme sistemidir (19).
Bu evreleme sistemi soyledir:

Stage |: Sadece ipsilateral plevra, akciger, perikard ve diafragmayi icerecek sekilde parietal plevranin kapsult icinde sinirli

olan timér.

Stage II: Ozefagus, kalp, karsit plevra gibi mediastinal yapilarin tutulmasi veya gégus duvanni invaze etmesi. Pozitif gogus
lenf nodlar mevcut.

Stage lll: Peritonu da icerecek sekilde diafragmay penetre eden timor; karsit plevranin tutulmasi ve gogus disindaki lenf
nodlarina yayihm.

Stage IV: Hematojen yaylimla uzak metastaziar.

Bu evreleme sisteminde stage II'de bildirilen karsit plevral tutulum, mediastinal plevral tutulumdur.
Ancak bu evreleme sistemine ydneltilen ciddi elestiriler mevcuttur (20]:

1. Survey sonuglar icin belirleyici degildir.

2. GOgus duvarl invazyonunun derecesinin yeterli bir tanimini icermez.

3. Lenf nodu tutulumunu belirlemede yetersizdir.

4. Stage 1'deki olgular detaylica aciklanmamistir.

Ozellikle son calismalarda erken donemdeki olgularda uygulanan tedavi yontemlerinden alinan basarinin hastaligin yayginhg
ile cok baglantili olmasi (lenf nodlar dahil) ancak bu evreleme sisteminde bunu gosterecek detayli aciklama yapiimamasi sebebiyle
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bu evreleme sistemi guncelligini yitirmistir.

Son yillarda bildirilen IMIG evreleme sistemi bildirilen dider evreleme sistemlerine gére daha fazla kabul edilen yontemdir
(16,21). Burada evreleme TNM sistemine gore yapiimaktadir. Bu evreleme sisteminde intratorasik tim yapilarin invazyonu farkl
evrelerde ve detaylica gosterilmis, N2 nodal hastalik énceki raporlara gore daha fazla 6n plana cikarilmis, prognozu kotu olan hastalar
basarili sekilde identifiye edilmis ve kiinisyenlere calisma verileri ve sonuclarini karsilastirma icin mukemmel bir standardizasyon
saglanmistir. Ancak bu evreleme sistemi daha ziyade cerrahi-patolojik bir evrelemedir {11,22)

Ancak IMIG evrelemesi ile sorun tamamen ortadan kaldirimis degildir. Bu evreleme sistemi ile ilgili aciklanmasi gereken bir ¢ok
soru vardir (11):

Erken donemlerde prognozu daha iyi olan olgularda temel sebep LAP yoklugumu, erken evrelerde olmalar midir 7

Metastazlar hastaligin ge¢ dénemlerinde olustugundan evrelemede géz éntine alinmalimidir?

TNM kesin evrelemesi icin klinik, endoskopik ve radyolojik bulgular yeterlimidir ? Son séz( cerrahimi soylemelidir?

T2 ve T3 olgularinda survey acisindan bariz bir farklilik yoktur. Daha detayl veya farkli evreleme yapilabilirmi?

Yine bu evreleme sisteminin UICC evrelemesinden cok farkll noktalan vardir.

1. UlCC'de ipsilateral akciger, endotorasik fasia, diafragma ve perikard tutulumu T2 olarak dederlendirilmis ve stage I'de
(lenfatik tutulum olmadan) kabul edilmistir. Oysa IMIG'te ipsilateral akcider ve diafragmatik invazyon T2 olarak kabul edilip
stage Il'ye alinirken (lenfatik tutulum olmadan) endotorasik fasia ve perikard tutulumu ise T3 olarak kabul edilip stage lll'e alinmustir.

2. UlCC'de stage I'de N1'li hastalar var iken IMIG'de stage II'deki tim olgular NO'dir.

3. IMIG'de visseral ve parietal plevral tutulum detaylica aciklanmis ve bunlar T1a ve T1b olarak ikiye ayrilmistir. TUm bu olgular
stage I'de kabul edilmisken UICC'de ise Tl tek bir grup olarak alinmis ve evrelemede lenf nodu tutulumuna gdbre bu olgular
stage |, Il veya li'te kabul edilmistir. Cysa parietal ve visseral plevranin ayr ayn tutuluslan prognozu farkll derecede etkilemektedir.
Ornegin bir calismada Tla'da ortalama survey 32.7 ay, TIb'de ise 7 ay olarak tespit edilmistir (8).

Sonucta UICC'nin lenf nodu tutulumunu daha fazia én plana ¢ikardidl, IMIG'in ise intratorasik tutulumiar cok daha detayl
acikladigi ve TNM sistemine gore T'nin yayiliminin UICC'ye gére cok daha ileri evrelerde kabul edildigi gortimektedir (21).

Ancak UICC evreleme sistemine getirilen bazi elestirilerde vardir (20,23):
TNM'ye gére evreleme yapiimasina karsin lokal timorun yayginiigi, regional lenf nodlarinin durumu, organ invazyonu detaylica
aciklanmamisur. Ayrica survey belirlemede yetersiz olup N kategorisi akcider kanserlerindeki evreleme sistemi ile aynidir.

Son yillarda bildirilen calismalarda mezotelyomada bildirilen lenf nodu tutulumunun sanilandan daha fazla oldugu, bunlari
belirlemede standart tekniklerin yetersiz oldugu, lenfatik akimin akciger kanserinde bilinen lenfatik akimdan farkli oldugu ve
endobronsial ultrasonografi gibi bazi yeni tekniklerin LAP’larin saptanmasinda daha fazla deger kazandigini bildirmektedir {12,24).
Ancak MPM'nin tam evrelemesi icin servikal mediastenoskopi, laparoskopi ve peritoneal lavaji rutin uygulayn merkezler de vardir

(10).

Sonug:MPM tanisinda genellikle invaziv cerrahi islemler gereklidir. Ancak evreleme sorunu halen tam cdzUlebilmis degildir. GUndmuzde
en sik kullanilan IMIG evreleme sistemi bir cerrahi-patolojik evreleme sistemidir.
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PLEVRAL MEZOTELYOMADA MULTIi-MODEL TEDAVI UYGULAMALARI

Meral GULHAN
Ufuk Universitesi Tip Fakuitesi, Gégus Hastaliklan Anabilim Dali, Ankara

Plevranin cok agressif bir timér( olan malign mezotelyomanin insidansi nispeten dsuk olmakla beraber giderek artis gostermekte
ve énimuzdeki 10-20 yil icinde pik yapmasi beklenmektedir. Bugln icin dinyada yilda yaklasik 15000-20000 kisinin olumune yol
actigl tahmin edilen hastaligin gerek tani ve evrelemesi, gerekse tedavisi ile ilgili sorunlar devam etmektedir.

GUnUmUzde mezotelyoma icin genel olarak kabul edilmis, klavuz haline getirilmis bir tedavi yaklasim yoktur. Bunun nedeni
mezotelyoma tedavisinde kanita dayall konusmayl mumkun kilacak faz Il ve [l calisma sayisinin son derece az olmasi, meta-analizin
ise hic olmamasidir. Randomize, kontrolll, ylksek hasta sayilarina ulasan calismalarin yapilamamasinin en énemli nedeni ise merkezlere
basvuran hasta sayilarinin az olmasidir. '

Mezotelyomada denenen tedavi yaklasimlari cerrahi, radyoterapi, kemoterapi ve immunoterapidir. Bu tedavi yontemleri tek
basina kullanildiginda hastaligin dogal seyrinde belirgin bir degisiklik saglanamadigi géralmustar. Tek tedavi modellerinin basarisiz
olmas! arastirmacilarl multimodel tedavi protokollerine yonlendirmistir. Multimodel tedavi ile ilgili yapilmis faz lll calisma olmamakla
beraber, yayinlanan olgu serilerine bakildiginda, en Gmit vadedici sonuglarin cerrahi tedaviye kemoterapi ve radyoterapi eklenmesi
ile alindigi gérdimistar. Bu calismalar arasinda en fazla olguyu iceren Sugarbaker ve ark.'nin serisidir. Bu seride olgulara ekstraplevral
pnomonektomiyi (EPP) takiben kemoradyoterapi uygulanmistir. 183 olguyu iceren seride cerrahi siniri temiz olan, mediastinal lenf
nodu negatif ve epiteliyal histolajiye sahip timord olan secilmis subgrupta 2 ve 5 yillik sag kalim oranlar %68 ve %46 bulunmustur.
Epiteliyal hiicre tipindeki olgularda 2 ve 5 yillik sag kalim oranlar %52 ve %21 iken, sarkomatoz hucre tipindeki olgularda 2 yillik
sad kalim %16 olup 5 yillik sag kalima ulasan hasta olmamistir. Postoperatif mortalite orani %3.4 olan seride genel sag kalim oranlari
2 ve 5 yil icin %38 ve %15 olarak bildirilmistir. Rusch ve ark.’nin calismasinda en dnemli prognostik faktor lenf nodu tutulumu ve
evre olarak bulunmustur. Evre | olgularda 2 ve 5 yillik sag kalim oranlar %65 ve %30 olarak bildirilmistir. Italya'dan bildirilen trimodal
tedavi calismasinda ise ortalama sag kalim 20 ay olup epitaliyal tip erken evre (NO-NTj ve tam rezeke olgularda 5 yil sag kalim %50
bulunmustur. EPP, radyoterapi ve kemoterapiyi iceren multimodel tedavi ile ilgili son yayin Turkiye'dendir. 20 olguluk bu kigUk seride
ortalama sag kalim 17 ay iken lenf nodu negatif olgularda 24 ay bulunmustur.

Bu gune kadar yapilan multimodel tedavi calismalari; EPP+kemoradyoterapi yonteminin erken evre, lenf nodu negatif, epiteliyal
tip olgularda daha yUz galdirich oldugunu gostermistir. Bu oldukga agresif tedavi yaklagiminin faydasi, morbidite ve mortalite
oranlarinin dzellikle tecr(ibesiz ellerde yiiksek olmasi nedeni ile hala tartisiimaktadir. Buna karsilik son birkac yil icinde daha dogru
evreleme ve hasta secimi yapilmasi, cerrahi teknik ve postoperatif bakimdaki gelismeler, pemetreksed/raltitreksed + platinyum gibi
yeni kemoterapi rejimlerinin aktivitelerinin gosteriimesi ve yogunluk ayarli radyoterapi gibi yeni radyoterapi tekniklerinin kullanimi
sayesinde mezotelyomali hastalarin multimode| tedavisinde gelisme saglanmustir.

Multimodel tedavi konusunda yapilan en son calismalar, indiiksiyon kemoterapisini takiben cerrahi ve radyoterapi uygulamalarn
Gizerinedir. lIk olarak Weder ve ark.nin kicdk bir pilot calismasinda sisplatin+gemsitabin kemoterapisini takiben EPP ve postoperatif
radyoterapi uygulanmis, 23 ay ortalama sag kalima ulasiimistir. Benzer bir calisma Flores ve ark. tarafindan yapilmis 33.5 ay sag
kalim elde edilmistir. Daha sonra yapilan faz Il Isvec calismasinda 61 olguya neoadjuvan kemoterapi ardindan EPP ve postoperatif
RT uygulanmis, 23 ay ortalama sag kalim suresi elde edilmistir. Bu calisma cerrahi uygulama kemoterapiden sonraya birakildiginda,
éncesinde uygulanmasina gore daha iyi sonuclar alinabilecedini isaret etmistir. Mortalite ve morbidite oranlar Sugarbaker ve ark.’nin
serisine benzer bulunmustur.

Mezotelyoma ile ilgili yapilan tim bu calismalara ragmen ginumdzde mevcut tedavi yaklasimlarinin etkinligi hala son derece
kisithdir. Bu hastalikla ilgili gerek erken evre, gerekse ileri evre olgularda kanita dayall sonuclar elde edebilecegimiz cok merkezli,
randomize yeni calismalara ihtiyag vardir.
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PANEL 25
“Nontiiberkiiloz Graniilomatéz Akciger Hastahklarr”

Oturum Baskanlari Birsen MUTLU, Sevtap Sipahi DEMIRKOK
Immunopatogenez Fazl ERDOGAN
Klinik ve Ayirici Tani FOsun ULGER

Radyoloji Fatin ALPER
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KLINIK VE AYIRICI TANI
Fiisun ULGER
Abant Izzet Baysal Tip Fakultesi, Gogus Hastalklari Anabilim Dali, Bolu

Kronik inflamatuvar reaksiyon olarak adlandirabilecegimiz granuloma olusumu makrofaj sistemi ve diger inflamatuvar hicrelerin
yer aldid) bir strectir. Antijen maruziyeti sonrasi T hicreleri, makrofajlar, epiteloid hlcreler ve dev hicreler aktive olur ve granulomalar
olusur. Bunlar bir anlamda organlann antijenlere karsi korunma ve inaktive etmeden kontrol altinda tutma yontemidir. Fibroblastlar
tarafindan olusturulan ekstraselliler matrix antijeni sarar ve izole eder. Granulomalar siklikla akcigerlerde gorulmekle birlikte diger
organlarda da goérlime olasiligi vardir.

Granulomalar infeksiydz ve noninfeksiydz olarak siniflandinimaktadir. Son yillarda yapilan calismalarda patojenik mikroorganizmalarnn
non-inflamatuvar hastaliklarda granuloma olusumuna neden oldugu goésterilmistir. Bu immunolojik reaksiyonda etken ile konakginin
savunma mekanizmalar arasindaki denge dnemlidir. Infeksiydz ve non-infeksiydz granulomalarin ayirdedilmesi zordur. Eishi ve ark. latent
Propionibacterium acnes (P. acnes) infeksiyonunun sarkoidozun nedeni oldugunu bildirmislerdir. Hipersensitivite pnomonilerinin cogunda
etken ekzojen mikroorganizmalar olarak kabul edilmektedir. Granulomatoz akciger hastaliklarinin siniflamasi Tablo 1.de gérulmektedir.

HRCT granulomatoz akcider hastaliklannda parankimal degisiklikleri degerlendirmede onemlidir, ancak hastaliklara 6zel olarak
saptanan radyolojik dedisiklikler tani icin nonspesifiktir.

Akcigerler farkli etyolojik nedenlerle farkli granulomatoz hastaliklar tarafindan tutulur. Tedavi yaklasimini belirlemek adina
patolojik ayirici tani yapmak epiteloid hicre granuloma olusumundaki morfolojik benzerlik, degisken etyolojiler ve bu etkenlerin
saptanmasindaki glclikler nedeniyle oldukca zordur. Tedaviyi belirlemek icin infeksiydz ve non-infeksiydz ayrimi mutlaka yapilmalidir,
infeksiyéz granulomalar sikiikla nekroz ve abse olusumuyla giderken, non-infeksiyéz granulomalarda da nekroz gorulebilir. Granulomatoz
akciger hastaliklarinda cevresel etkenlerin de goz ontnde bulundurulmasi gerekmektedir.

Tablo I: Classification of granulomatous disorders

(5) Hipersensitivite pnomonitisleri
Farmers’ lung

Bird fanciers’

Mushroom workers’

Suberosis (cork dust)

(1) infeksiyonlar {2) Vaskdiilitler

Fungi Wegener's
Histoplasma Necrotising sarcoidal
Coccidioides Churg-Strauss
Blastomyces Lymphomatoid

Sporothrix Polyarteritis nodosa Bagassosis

Aspergillus Bronchocentric Maple bark strippers’

Cryptococcus Giant cell arteritis Paprika splitters’
Protozoa Systemic lupus erythematosus Coffee bean

Toxoplasma Spatiese lung

Leishmania (3) immunolojik hastahklar

Metazoa Sarcoidosis (6) Kimyasallar
Toxoplasma Crohn's disease Beryllium
Schistosoma Primary biliary cirrhosis Zirconium

Spirochaetes Hepatic granulomatous disease Silica
T pallidum Langerhan's granulomatosis Starch
T carateum Orofacial granulomatosis Talc
T pertenue Peyronie's disease

Mycobacteria Blau's syndrome {7) Neoplaziler

M tuberculosis Hypogammaglobulinaemia Carcinoma

M leprae Histiocytosis X Reticulosis

M kansasii Immune complex disease Pinealoma

M marinum Dysgerminoma

M avian [4) Lokosit oksidaz defekti Seminoma

BCG vaccine Chronic granulomatous disease of childhood and adults Reticulum cell sarcoma
Bacteria Malignant nasal granuloma

Brucella
Yersinia (8) linfeksiyonlaretyo??

Whipple's disease
Cat scratch
Lymphogranuloma
Kikuchi

Buruli ulcer

Cevresel ve mesleksel antijenlere solunumsal maruziyetler rinit, astim ve granulomatoz akciger hastaliklar gibi immunolojik
reaksiyonlari tetikler. Hipersensitivite pnomonileri ve kronik berilyum hastaligi (KBH) bunlara ornektir. Antijen maruziyeti, imman yanit
ve granulomatoz akcider hastaliklar arasindaki iliski en ayrintili sarkoidoz ve KBH Uzerinde calisilmistir, her ikisinde de ortak immunolojik
yonler mevcuttur. Histolojik olarak, patolojik lezyon kazeifikasyon gostermeyen granulomadir. Her ikisinde de dogussal immunite
dnemlidir ve patogenezdeki erken dénem ve antijen-spesifik immun yanit ve fibrozis gibi ge¢ dénem reaksiyonlardan sorumludur.
Bu hastaliklarin klinik dnemi sadece granuloma olusumundan dolayr degil, granuloma olusumunun fibrozise dénusmesinden dolayidir.

P. acnes perifer akcider dokusunda latent infeksiyon ve mediastinal lenf bezlerine neden olan, intraselldler olarak ve hcre
duvari olmaksizin varligini sirdiren bir mikroorganizmadir. Hormonal etkiler, stres ve yasam aliskanliklar nedeniyle endojen olarak
aktive olarak hiicre icinde cogalmaya baslar. Hucre duvar olmayan bakterinin intraselliler cogalmasina karsi gelisen hipersensitivite
reaksiyonu ve buna bagl granulomatoz reaksiyon sarkoidozlu hastalarda gosterilmistir.

Ciftci akcigeri, solunan termofilik aktinomiceslere karsi gelisen alerjik reaksiyonlar sonucu goralar. Akut semptomlar titreme,
ates, Gkslrik ve nefes darhdidir. ince raller tipiktir. Patolojik clarak lenfositik alveolit, epitheloid hicre granulomu ve Mason cisimcikleri
karakteristiktir. Bronkoalveoler lavaj analizi artmis lenfosit ve CD4/8 oranini gdsterir. Ortamdan uzaklastirma semptomilarda gerilemeye
neden olur. Steroid tedavisi gerekebilir. Bazi akut formlarda prognoz kétl olup, toraks BT'de amfizem, ince granuler ya da kacGk
noddller saptanabilir. Kronik formlar idiopatik interstisyel pnémonilerle karisabilir.

Hot Tub Lung (HTL) MAC organizmasinin sicak sulari kontamine etmesi nedeniyle gortlar. Gercek anlamda infeksiyon ya da
hipersensitivite pndmonitisi olup olmadidi tartismahdir.

Sonuc olarak; granulomatoz hastaliklarin patogenezi ile ilgili calismalar antijenik maruziyetin klinik sonuclanni aydinlatmistir.
Ayiricl tani klinik, patolojik ve radyolojik veriler esliginde yapiimali ve tedavi plan belirlenmelidir.
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GOGUS DUVARI VE DiYAFRAGMA PATOLOJILERI

Fatih ALPER

Atattrk Universitesi Tip Fakuitesi, Aziziye Arastirma Hastanesi, Radyodiagnostik Anabilim Dali, Erzurum

Gogus Duvan Patolojileri

Gogus duvan patolojileri yumusak dokular ve kemik yapilar seklinde iki ana grupta toplanabilir. Yumusak dokular degerlendirilirken
meme dokularina, meme baslarina, kas yapilarnna |pektoralis ve mterkostar kaslar), yumusak doku kaynakl kalsifikasyoniara ve
tumorlere ve ayrica subkutan amfizeme dikkat edilmelidir.

Meme parankiminin dederlendirilmesi ozellikle direkt grafi incelemelerde oldukca énemiidir. Unilateral veya bilateral mastektomi
akcigerlerde radyolUsensi artisina yol acar. Yine soliter pulmoner nodul imaji veren meme baslar dikkatlice dederlendiriimelidir.

Gogus duvarinin yumusak doku tumérlerinde ise en sik benign lipomlar ve nadiren de nérofibrom, hemanjiom ve lenfanjiomlardir.
Malign primer tamorler ise nadir olarak izlenmekte olup bunlar liposarkom veya fibrosarkomlardir. Malign sekonder timérler ise
akciger ve meme karsinomu ve lenfomalar sayilabilir.

Toraksin kemik yapidaki patolojileri ise genel olarak iki grupta toplanabilir. Birincisi dogrudan kosta ve vertebra gibi kemik
patolojileri digeri ise akciger problemlerine sekonder olusan toraks deformiteleridir. En énemli kosta vertebra patolojileri arasinda
servikal kot, bifid veya flzyone kosta, kalsifiye kostal kartilaj, fraktlr ve kallus gelisimieri, osteolizis durumlari, osteomiyelitler, litik
veya sklerotik metastazlar, subkostal centiklenme ve Paget hastaligi sayilabilir. Kostalann degerlendiriimesinde benign timérler nadir
olup en sik kondromlar ve osteokondromlar géralmektedir. Diger lezyonlari ise fibréz displazi, eozinofilik grantloma, hemanjioma
ve anevrizmal kemik kistleridir. Malign kot lezyonlan ise metastazlar ve multipl myelomdur. Primer malign timérler nadir kondrosarkom,
lenfoma ve osteosarkomadir. En énemli vertebra patolojileri ise tlberkuloz spondilit, osteoporoza bagl bikonkav vertebra, hemanjiom,
ankilozan spondilit ve fraktGr veya konjenital patolojilere bagl kama vertebradir. Akcider problemlerine sekonder olusan godus duvari
patolojileri arasinda amfizeme bagh fici gdgus, superior sulkus veya Pancoast timorine badgl kosta ve vertebralarda osteolitik
destruksiyonlar, brons karsinomlarina bagh kemik metastazlar, akciger veya plevranin aktinomices hastaliginin kostalarda osteomiyelit
olusturmasi, aort koarktasyonuna baglh kosta centiklenmesi, pnémotoraks veya travmaya bagh cilt alti amfizem, akciger kist hidatiginin
kostal yayilimi sayilabilir.

Gogus duvarinda radyolojik olarak PA akciger grafisi oldukca dederli bilgiler vermektedir. Bilgisayarli tomografi toraksta hem
iki boyutiu multiplanar hem de G¢ boyutiu gorantdler nedeniyle torasik kemik kafes hakkinda ve akciger parankimi hakkinda detayl
bilgiler vermektedir. Manyetik rezonans goranttleme ise yumusak doku rezolUsyonu en iyi yontemdir. Bu yéntemde tomografiye
ilave olarak brakial sinir pleksusu gibi ndronal yapilar, tim kas katmanlarinin degerlendiriimesi, kemik ve kemik iligindeki patolajilerin
detaylandiriimas! acisindan énem tasimaktadir.

Diyafragma Patolojileri
Diyafragma toraks ve abdomeni birbirinden ayirmaktadir. Diyafragmatik disfonksiyon ya torasik yada abdominal patolojilerden
kaynaklanmakta olup nadiren primer diyafragma patolojileri s6z konusudur. Diyafragma patolojileri su sekilde siniflandirilabilir:
1. Unilateral veya bilateral diyafragma yapraklarin asadi inmesi
Unilateral hiperaerasyon (yabanci cisim, lokalize amfizem), tansiyon pnomotoraks Astenik tipler, Astim krizleri, Bilateral
pnoémaotoraks, Amfizem
2. Unilateral veya bilateral yapraklarin yUkselmesi
Abdominal kitle, atelektazi veya hipoplazi gibi akciger voluminde azalma, diyafragma felci veya frenik sinir hasari, subpulmonik
plevral effGzyon, maksimum ekspirasyon, pulmoner fibrozis gibi restriktif durumlar, plevral kalinlasma, supin pozisyon,
yetersiz inspirasyon, obezite, gebelik, asit, abdominal cerrahi sonrasi agr.
3. Lokalize kabariklik
Herniler, diyafragmanin timérleri,plevral timor, pulmoner timaor, evantrasyon, skar dokusuna bagh kontraksiyon
4. Diyafragma alti serbest hava
Pnémoperitoneum, Chiliaditi sendromu, subfrenik abse formasyonu

Diyafragmatik paraliziler frenik sinir disfonksiyonuna sekonder olusmaktadir. Brons Ca veya dzofagus Ca’ ya badl timoral
infiltrasyon veya kardiyak cerrahi komplikasyonu olarak meydana gelebilir. Radyolojik olarak hemidiyafragmada yukselme, batin ici
olusumlarda torasik uzanim, inspirasyonda normalde kaudale hareket olurken tam tersi paradoksal hareket olusmasi, mediastinal
sift ve bazallerde atelektazi gorulebilir.

Diyafragmatik herniler defektin lokalizasyonuna goére isimlendirilirler. Anteriordan Morgagni forameni, posterolateralden
Bochdalek forameni veya 6zofagus hiatusundan olmaktadir. Travma sonras! yirtik sonucunda da abdominal icerik toraksa gecebilmektedir.
Akciger grafisinde lokalize kabariklik veya hemidiyafragmada belirgin ylkselme, hemotoraks ve kot fraktlrleri gérilebilir.
Diyafragmanin benign ve malign timérleri oldukca nadir olup genellikle insidental olarak saptarirlar. Bunlar fibrom, lipom, mezotelyal
kist ve sarkomlar sayilabilir. Benign tuméorler akciger grafisinde diyafragmada lokalize kabariklik veya evantrasyonu taklit edebilir.
Malign timdrlere ise siklikla plevral mayi eslik eder. Lipomlar bazen kalsifikasyon gosterebilir.

Diyafragma patolojilerinde PA akciger grafisi, baryurmnlu grafiler, floroskopik degerlendirmeler kullaniimaktadir. Konvansiyonel
tomografi diyafragma ile ilgili yapraklan gésteremedidi icin kisith bilgi vermekteydi. Ancak multidedektér BT ile multiplanar gorantuler
ve Uc boyutlu degerlendirmeler sonrasi daha detayll degerlendirme yapilabilmektedir. MR yeni gelisen hizli sekanslar ve sine MR
goéruntuleri nedeniyle daha cok faydall olmaktadir.

101



YUVARLAK MASA TOPLANTISI 5

“Akciger Hastaliklarinda Maliiliyet Uygulamalari”_

Oturum Baskanlar Sema UMUT, Cebrail SIMSEK
Turkiyede ve dunyada malaliyet uygulamalari ve sorunlar

rehberler, tUzukler ve ¢ozUme yonelik yaklasimiar

Tartismacilar Cebrail SIMSEK, Ibrahim AKKURT, Nur BIRGEN
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Yuvarlak Masa Toplantisi

TURKIYEDE VE DUNYADA MALULIYET UYGULAMALARI VE SORUNLAR, REHBERLER, TUZUKLER VE cOzUME
YONELIK YAKLASIMLAR

ibrahim AKKURT
Cumhuriyet Universitesi Tip Fakdltesi, G6gas Hastaliklar Anabilim Dali, Sivas

Hekim olarak, Kiinik pratikte cok da istekli oimasak da maluliyet degerlendirmesi zarunlulugu ile karsi karsiya gelmekteyiz. CUnk( malufiyet
degerlendirmesi islemleri sadece tbbi degil ayni zamanda yasal ve sosyal yonleri daha 6n planda olan uygulamalardir. Maluliyet kavrami ilk
olarak gecen yUzyilin baslannda mesleksel etkilenmeler sonucu ortaya cikan patolajiler icin kullanilmistir. Bu konu ile ilgili bilgiler dinyada da
ylizyllimizin baslarindan itibaren olusmaya baslamistr. Omedin ABD'de hastaliga badl ilk maluliyet ve tazminat islemlerinin 1920 yilinda
Virjinya'da tunel iscilerinde gorlilen silikoz nedeniyle glndeme gelmistir. Avrupa ulkelerinde de benzer tarihlerde benzer patolojiler nedeniyle
maluliyet degerlendirmesi islemleri baslamistir. Ancak bir cok Ulkede de heniiz tam bir konsensus olusmus dedildir. Bu nedenle konu her
Ulkenin yasal ve sosyal durumuna gore dediskenlik gostermistir. Ornegln ABD'de her bir eyalette ayn bir yaklasim ancak 1978'de birlestirilebilimistir.
Bu tarinte tum eyaletlerde maluliyet-tazminata neden olan patolojilerle ilgili genel yasal dizenleme yapildigini ve dlizenlemenin esasini calisan
kisi ile endUstri kurumu arasinda “no fault- hatasizilk- sifir hata” prensibine gére hareket edildigini 6greniyoruz.

Ulkemizde ise maluliyet degerlendirme islemleri 1946 yilinda pnémokonyozlar ile glindeme gelmis, 1965'de genelge, 1972 yilinda
tUzlk dlzenlemesi ile yasal olarak baslamistir. Birkac defa kismi dlizenlemelerden gecirilmis olmasina ragmen halen bu tlzGkler yUrdriGktedir,
Ancak bu tGziklerin gunumaz bilgi birikimi ve objektivite bulgularindan oldukga uzak oldugu da bir gercektir, Eskiden bircok Clkede ve
maalesef halen Ulkemizde meslek hastaliklan ile maluliyet ayri kavramlar clarak algilanmistir. Bu nedenle, belki de en son sozli basta
soylemekte yarar vardir: maluliyet kavrami ile meslek hastaliklan kavramlan ayn ayn antitelerdir. Tibbi olarak tan konulan her meslek
hastaliginda maluliyet olusmayabilir. Kiside maluliyeti gerektirecek klinik, laboratuvar ve fonksiyonel bulgular varsa, buna yol acan patolojinin
mesleki olup olmamasi tibbi degerlendirmede her hangi bir degisiklik yapmayacak, ortaya cikan sonucun belki legal ve sosyal yonu farkli
olacaktir, Ozellikle 1980 yillardan itibaren dlinyada, meslek hastalikiar “calisanlarin hastaligi” olarak giderek kabul gorurken, Ulkemizde
ise yasal degisiklik yapilmis oimasina ragmen pratikte hala sadece SSKya tabi “iscilerin hastahdi” olarak kabul edilmektedir. Bununla beraber,
meslek hastalkiar tamilan da yasal anlamda SSK'min bu konuda gorevlendirilmis kuruluslarinca ancak konulabilmektedir.

MALULIYET iLE ILGILI TANIMLAR

Konunun iyi anlasilabilmesi icin bazi kavramlarnin dogru kullaniimasi gerekmektedir. Bu nedenle oncelikle maluliyet ile ilgili
kavramlarin irdelenmesine gereksinim vardir. Bunlarin baslicalar:

Fonksiyonel etkilenme(lmpairment): Kiside gunlUk aktivitelerini etkileyecek derecede semptom olmamasina ragmen vicudun
veya organlarin fonksiyonunda azalma ve/veya etkilenme oldugunun hekim tarafindan belirlenmesidir. Bu etkilenme ve/veya azalma
kisinin gunltk yasam ve calisma kapasitesinde herhangi bir kayip yaratmamis olabilir.

Kahcr kismi maluliyet(Permanent partial disability): Fiziksel veya mental fonksiyonlarda tibbi olarak dicUlebilen herhangi
bir azalma sonucu kisinin gunluk aktivitelerinde kisitlanma olmasidir. Kisi belli patoloji(ler) nedeniyle semptomatik oldugu gibi fizik
ve laboratuvar incelemelerinde de degisik derecelerde etkilenme saptanir.

Kalic tam maluliyet{Handicap): Fonksiyonel kayiplar sonucu veya kismi maluliyete yol acan patolojinin ilerlemesi nedeniyle
kisinin yas, seks, sosyal ve kalturel faktorlere bagh olarak calisma yasaminin tamamen; normal glnlik aktivitesinin ise kismen veya
tamamen sinirlanmasi veya yapilamamasi durumudur. Basit klinik ve laboratuvar incelemeleri ile bu durum ortaya konulabilir.

Gecici maluliyet{Temporary Disability): Saptanan tam veya kismi maluliyete sebep olan hastali@in belli bir stre ve uygun bir tedavi
ile tamamen duzelmesinin beklendigi, kisinin normal yasam ve calisma kapasitesine kavusacaginin umuldugu durumlardaki maluliyettir.

GENEL DEGERLENDIRME

Maluliyet degerlendirmesinde en basit, ucuz, tekrarlanabilir ydntemler kullamilir. Genel degerlendirmede spesifik patolojiler
disinda kalan ve fonksiyonel etkilenme yapan tim akciger hastaliklar icin gecerli olan genel degerlendirme kurallan gecerlidir. Kronik
bronsit, amfizem, bronsektazi, KOAH gibi obstruktif etkilenmenin 6n planda oldugu hastaliklar ile spesifiye edilemeyen ve restriktif
etkilenmenin 6n planda oldugu infeksiy6z hastaliklar, inflamatuar patolojiler veya torakotomi sonrasi sekellerin neden oldugu
fonksiyonel kayip yapan tUm patolojilerde genel dederlendirme kurallar gecerlidir.

Genel degerlendirmede; anamnez, fizik muayene, laboratuvar tetkikleri sonucu ortaya cikan bulgular isiginda yapilan fonksiyonel
inceleme sonuclan esas alinir. Bu son degerlendirmede kisinin fonksiyonel etkilenme derecesine gore bir maluliyet derecesi belirlenir. Bu
maluliyet derecelendirmesinde subjektif yakinma ve bulgular dedil objektif veriler gbz 6ntine alinir. Fonksiyonel dederlendirmede maluliyet
derecesinin belirlenmesinde temel parametreler basit spirometriik degerler (FVC, FEV1, FEV1/FVC) ile akcider difflizyon kapasitesi tayinidir.
Bu Klinik ve fonksiyonel bulgularla kisinin durumunda netlik saglanamazsa egsersiz testi yaptirilip daha net bir derecelendirmeye gidilir,

Genel degerlendirme protokolinde SFT incelemeleri disinda kalan klinik, radyolojik ve laboratuvar inceleme bulgulari direk
maluliyet derecelenmesine etki etmeyip maluliyete yol acan hastaliga tani koymaya yardimer olabilecek yontemlerdir. Difflzyon
kapasitesi tayini interstsiyel akciger hastaliklaninin degerlendirmesinde éncelikli olarak g6z éntne alinir. Basit spirometre bulgulari
normal bile olsa DLCO'da hafif derecede bir bozukluk varsa, kisinin efor kapasitesinin gostergesi olan maksimum oksijen tiiketim
kapasitesini (VO2max| tayin etmek icin mutlaka egsersiz testi yapiimalidir.

Burada goz dndne alinmasi gereken bir durumu tekrarlamakta fayda vardir. Kalici maluliyet degerlendirmesi akut durumlarn
icermemelidir. Kisinin mevcut patolojilerinin tam tedavisinden sonra kalan ve kisa strede diuzelmesi gerekmeyen patolojilerin
olusturdugu fonksiyonel etkilenme derecesi belirlenmelidir. Bu nedenle spirometrik incelemeler hastanin saglik durumunun en iyi
oldugu zamanda yapilmalidir. Spirometrik incelemede obstruksiyon bulgusu varsa kisa etkili bronkodilatatdr inhalasyonundan en
az 10 dakika sonra test tekrarlanmali ve bu degerler gz énine alinmalidir. Fonksiyonel derecelendirmede spirometrik degerlerden
sadece FEV1/FVC icin mutlak oran kullanilir, diger parametreler icin bulunan dederin beklenene orani (%deger) gbz éntne alinir.

Genel degerlendirmede arter kan gazlan{AKG) incelemesi rutin degildir. AKG kullaniimasi gereken durumlar: yukarida bahsedilen
spirometrik dedgerlendirme ile tam bir degerlendirmeye varilamayan hallerde veya eksersize badli semptom tanimlayan olgularda
gereklidir. Gavenilir bir laboratuvarda birer hafta arayla en az 2 AKG sonuglar degerlendirilmelidir. Spirometrik incelemede hafif-
orta veya orta-agir etkilenme seklinde bir ayinm icin tam bir karara varilamayan olgularda AKG'da hipoksemi/hiperkapni bulgularinin
olmasi bu ayrimda Ust dereceyi goz énune almay gerektirir.

Astim ve pnomokonyozlar basta olmak Uzere spesifik fizyopatolojik gérunimu olan hastaliklar icin de farkl degerlendirme
kriterleri kullaniimaktadir. Astmda hastaligin dzelligi nedeniyle genel dederlendirme ilkeleri yaniltici olacaktr. Kisinin klinik ve fonksiyonel
durumu(bazal degerleri, reversibilite veya provokasyon testleri), kontrol altinda olup olmadig, kullandidi tedavinin adirlik derecesi
gibi bir cok faktéran bir arada degerlendirilmesi gerekmektedir. Pnémokonyozlardaki maluliyet degerlendirmesinde ise klinik-radyolojik
ve fonksiyonel etkilenme bulgulan bir arada degerlendirilir. Ancak (zerinde belki de en az konsensusun saglandigi en sik goriilen
mesleki akciger hastaliklannin basinda pnémokonyozlarin geldigini de unutmamak gerekir. Yukarida ifade edildigi gibi maluliyet
kavrami ile meslek hastaliklar kavrami farkli olgulardir. Her pndmokonyozlu olguda maluliyet gerekmeyebilecedi evrensel gerceginin
artik tlkemizde de kabul edilmesi bir zorunluluktur.
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MiNi KONFERANS 3
Oturum Baskanlari Arzu MIRICI, Zafer KARTALOGLU
Sistemik Bir Hastalik Olarak KOAH Hakan GUNEN

KOAHda Cinsel Islev Bozuklugu Ahmet ERSAY
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Mini Konferans

SiISTEMIK BiR HASTALIK OLARAK KOAH

Hakan GUNEN
inéna Universitesi Tip Fakultesi, Gogiis Hastaliklar Anabilim Dal, Malatya

Kronik obstraktif akciger hastaligr (KOAH) basta sigara olmak Gzere cesitli zararli toz ve gazlann inhale edilmesi sonucu akcigerlerde
meydana gelen hasara bagli olarak ézellikle ekspiryum fazinda hava akimi kisitlamasi ile karakterize inflamatuar bir hastalktir, KOAHN
akcigerler disinda basta kardiovaskUler sistem olmak Uzere kas ve iskelet sistemi, hematolojik sistem, endokrin sistem ve ndrokognitif
ve psikiatrik fonksiyonlar Gzerinde de énemii bozukluklara yol agtigi bilinmektedir. Tum bu ekstrapulmoner etkilerinden dolayr KOAH'In
esasinda sistemik bir sendrom oldugu ve bu nedenle de sistemik bir hastalik olarak dederlendirilmesi gerektigi ydonunde gorusler
ortaya atilmistir. Hentiz mekanizmasi tam olarak anlaslamamakla birlikte KOAH'lI hastalarda basta CRP, TNF-a, TGF-B, interferon-f,
IL-6 ve IL-8 olmak Uzere bir cok inflamatuar mediatorin serum seviyelerinin kontrol gruplanna gore belirgin artmis olmasi bu yondeki
géruslerin temelini olusturmaktadir. Konu Gzerinde cok sayida arastirma yapilmis olmasina ragmen bu mediatérierin serum seviyelerindeki
artisin pulmoner patolojiden tamamen badimsiz ekstrapulmoner clusumlar nedeniyle mi yoksa akcigerlerdeki inflamasyon duzeyine
bagl ve buna paralel olarak mi meydana geldigi sorusu acikiga kavusmamistir. Ayrica inflamatuar mediatrlerin tam olarak hangi
patolojik mekanizmalarda rol oynadidi ve ne gibi patolojilere yol actigi hakkinda da yeterli bilgi mevcut degildir.

KOAH'In dnemli sistemik etkilerini sirasiyla inceleyecegiz.

a. Kardiovaskuler etkiler: KOAH'ta sag kalp ylUklenmesine, hipoksik vazokonstriiksiyona ve eritrositozdan kéken alan vaskiiler
direnc artisina bagh olarak zaman icerisinde sol kalp fonksiyonlannin da bozulabildigi bilinen bir gergektir. Bununla birlikte
sistemik inflamasyona badli olarak KOAH'Il hastalarda tromboza meyilli hale geimenin de atherosklerotik hastalik zeminini
hazirlamada Gnemli rol oynadigi ve hastalarda miyokard enfarktiisd riskini arttrdidi dustntimektedir, Yapilan calismalarda
disuk FEVT'Il KOAH lilarda kardiovaskiler 61Gm riskinin %75°e varan oranlarda artis gésterdidi ve FEV1'deki her %10°Iuk
disistn kardiovaskaler mortaliteyi %28 arttirken, kardiovaskler bir nedenle hastaneye yatma oranini da %42 oraninda
arttirdigi bulunmustur.

b. Kas iskelet sistemi Gzerine olan etkiler: KOAH'lI hastalardaki gérilen iskelet kas disfonksiyonu daha cok volim azalmasi
ve kas glicsuzlGgua olarak ortaya cikmaktadir. Bu duruma basta beslenme bozukluklari ve zorlasan solunum yapma islevini
karsilamak Uzere artrmis enerji harcamasinin neden oldugu bilinmektedir. Tim bu nedenlerle zaman icerisinde total kas
yukanln azalmasimin yani sira hastalarda genel olarak kaseksiye varan kilo kayiplan gérilir. Dusak kilolu ve kas dokusu
azalmis kisilerde KOAHa bagli mortalitenin ylksek oldugu ve bu durumun ddzeltimesi ile de mortalitede dususlerin oldugu
bilinmektedir. Osteoporoz ve osteopeni KOAH'LI hastalarda cok sik olarak karsilasilan bir durumdur. Arastirmalarda FEV1
degeri beklenenin %50'sinden dlstk her 10 KOAH'liIdan 9'unun bu durumdan muzdarip oldugu gosterilmistir. Beslenme
bozukiuklar, sistemik kortikosteroid kullanimi ve immobilite bu duruma yol actigi bilinen énemli klasik mekanizmalardir.
Tam bunlara ragmen son zamanlarda kas ve iskelet sisterninde gérulen yukarida sayilan patolojilere sistemik enfimasyonun
ve basta TNF-a ve CRP olmak Uzere bircok inflamatuar mediatérlerin buyuk katkisi oldudu goriisi adirhk kazanmaya baslamistir.

¢.  Hematolojik sistem Gzerine etkileri: KOAH genellikle polisitemiye yol acan bir hastalik olarak bilinmekle beraber yapilan
calismalarda %10-15 oraninda ciddi anemi riski bildirilmistir. Kronik bir hastalik olan KOAHta anemi gelismesinin mekanizmalan
kisaca eritrositierin Smrinin kisaimasi, demir metabolizmasinda meydana gelen bozukiuklar ve kemik iliginin eritropoetik
cevabinin azalmasi olarak aciklanabilir. Sisternik inflamasyonun bu patolojinin gelisiminde de tim kronik hastaliklarda oldugu
gibi basroll oynadigi dustintlmektedir. Yapilan calismalarda distk hematokritli KOAH lilarda mortalitenin belirgin sekilde
yukseldigi gosterilmistir.

d. Endokrin sistem Uzerine etkileri: TNF- ve IL-6 gibi KOAH patogenezinde énemli rol oynayan mediatérlerin diabet gelismesinde
de ayni derecede onemli oldugu ve KOAH'ta yogun reaktif oksijen radikalleri saliniminin diabet gelisimi acisindan riski
arttirdigi bilinmektedir. Bu konu hen(iz ¢ok yeni olup mekanizmalar tam olarak aciklanamarmustir,

e. Norokognitif ve psikiatrik fonksiyonlar Gzerine etkileri: Uykusuzluk, uyku kalitesinde kottlesme, anksiyete, depresyon ve
kognitif fonksiyonlarda azalma gibi bozukluklarin KOAH'll hastalarda ayni yas grubundaki saglikh bireylere gore daha sik
goruldigu bilinmektedir. Bu patolojik bulgular ile hayat kalitesinde kotilesme, hastaneye daha sik yatis ve mortalite arasinda
iliski oldugu calismalarda gosterilmistir. Hipoksi ve buna bagh olarak gelisen sinir hasarina ek olarak, uzun streli sigara
icimi, immobilite ve ataklara bagl kimulatif reaktif néral cevabin teorik olarak bu durumdan sorumiu oldugu dustnulmektedir.

SONUC

KOAH ciddi ekstrapulmoner etkileri de olan bir hastaliktir. Ekstrapulmoner patolojiler ile akcigerlerdeki inflamasyonun dazeyi
arasindaki iliski tam olarak anlasilamamistir. Cok sayida sitokin ve mediatérlerin KOAHIN sistemik etkilerinin ortaya cikmasinda rol
oynadigi bilinmekle beraber bu etkilerin olusmasindan sorumlu mekanizmalar Gzerindeki arastirmalar devam etmektedir.
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PANEL 26
“Akciger Kanserlerinde Prognostik Faktorler”

Oturum Baskanlarn Atila AKKOCLU, Ismail SAVAS
Klinik Prognostik Faktorler Murat KIYIK
Tumor ile iliskili Prognostik Faktorler Ufuk YILMAZ
MolekUler Prognostik Faktorler Pinar YILDIZ
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TUMOR iLE iLiISKILI PROGNOSTIK FAKTORLE
Ufuk YILMAZ
Dr. Suat Seren Gogus Hastaliklar ve Gogus Cerrahisi EQitim ve Arastirma Hastanesi, izmir

Akciger kanseri farkll molekiler ve hilcresel koken ozellikleri yaninda farkl klinik davranis ve prognoziara sahip heterojen bir
hasta popullasyonuna sahiptir. Heterojen 6zellikleri nedeniyle beklenen yasam siresini énceden kestirebilmek her zaman kolay
olmamaktadir. Daha iyi tibbi veya tedavi kararn verebilmek , daha dogru klinik arastirmalar dGzenleyebilmek ve daha dogru saghk
politikalari gelistirebilmek icin hastalar alt gruplara ayirmak amaciyla prognostik faktdrleri belirleme gereksinimi vardir.

Bu amacia glnumdize kadar en sik kullanilan prognostik faktdr TNM evreleme sistemidir. Buna ilave olarak timeér veya hastanin
ozellikleri ya da laboratuvar degerleri veya timorun molekdler, biyolojik ézellikleride prognostik degisken olarak rol oynayabilir.

UICC ve AJCC nin akciger kanseri TNM evreleme sistemi icin gelistirdigi 6. baskisi 2002 yilindan beri kullaniimaktadir. Bu
siniflamada Teksas Universitesi M.D. Anderson kanser merkezi ile NCI- akciger kanseri calisma grubunun primer akciger kanseri olarak
tedavi edilen 5319 hasta verisi baz alinmistir. 1999 yilinda ise IASLC yeni bir evreleme sisteminin olusturulabilmesi icin tim dunyada
olusan verileri Washington/Seattle’ daki Kanser Arastirma ve Bioistatistik Ofisinde {CRAB) toplamaya baslad:. 1990-2000 yillar
arasinda primer akciger kanseri nedeniyle tedavi edilen 100.869 hastanin verileri CRAB'a sunuldu. T faktérin prognostik etkisini
tarimlamak amaciyla MO olgular secildi. Secilme kriterlerini tasiyan toplam 18.198 MO0 olgu T faktér analizi icin degerlendirmeye
alindi.

PNORO olgularda timor bayuklakleri 2,3,5 ve 7 cm ye ulastiklarinda yasam strelerinde degisiklikler olustugu gozlendi. cNO
olgularda ise 3 ve 5 cm lik timor buytklaklerinde yasam streleri anlamli farkliiklar gésteriyordu. Farkl histolojik tipler bu grup
tumérler arasinda fark olusturmuyordu.

Klinik olarak malign plevral efGzyonun varhidi kdta prognostik bir gosterge olarak kabul edilir. Bu olgularda 5 yil yasam sansi
%2, ortalama yasam suresi ise 2 aydir. Ancak plevral diseminasyon patolojik olarak saptanacak olursa ortalama yasam srei 18 ay,
5 yill yasam sansi %11 dir. Ayni lobda sateliit nodul saptanan ve cerrahi olarak tedavi edilmis olgularda yasam sresi diger pT3 ler
ile aynidir. Ayni durum, primer tumér ile ayni taraf, farkli lob satellit nodul ile pT4 timérler icinde gecerlidir.

Skuamoz histoloji sadece evre lllA timorlerde olumlu bir prognostik faktér olarak gozikmektedir. Dider evrelerde ise bu dzellik
kaybolmaktadir. FDG-PET ile dlgulen ve SUV olarak adlandirilan primer timor metabolik aktivitesi KHDAK i hastalarda énemli bir
prognostik gostergedir. Yuksek SUV degeri kot prognostik bir gostergedir. Ancak, prognozun ifadesi olarak hangi esik dederinin
kullanilacagr konusunda fikir birligi olusmamistir.

lleri evre kicuk hicreli disi akciger kanseri icin birden fazla organa sistemik yayiim olmasi , bayUk hicreli karsinom disinda
karaciger metastazinin oimasi kotu prognozu isaret ederler. Plevral sivinin varlidh 6nemli bir prognostik gostergedir. Ozellikle kot
performans durumu ile birlikte olan plevral sivida éncelik hayat kalitesini arttirmaya yénelik destek tedavisinde olmalidir. ileri evrede
T faktérin veya histolojinin 6nemi géztkmemektedir,

Ayrica, lenfatik ve kan damar invazyonu , tumérln histolojik diferansiyasyonunun prognostik éneminin oldudu yada olmadigi
yonunde calismalar bulunmaktadir. Ancak, bu sonuglar ganldk pratikte kullanilabilecek dizeyde gérinmemektedir.

AKCIGER KANSERINDE MOLEKULER PROGNOSTIK FAKTORLER

Pinar YILDIZ
Yedikule Gogus Hastaliklari ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Istanbul

Akciger kanseri, tim kanser olumlerinin yaklasik %30'unu olusturmak sureti ile dinyadaki kanser dlumlerinin en sik nedenidir.
Hastaligin degerlendiriimesinde TNM evreleme sistemi, histopatoloji ve hastaligin yayginligina gére yapilandinimis ve stirekli yenilenerek
yaygin olarak kullaniimaktadir. Bununla birlikte, hastaiigin dodasindaki heterojenite nedeniyle evre ve klinik prognostik faktorler,
sagkalim ve tedavi sonuclarnin tam olarak degerlendirilmesinde yetersiz kalmaktadir. Hastalarin prognoziarini belirlemede ve timériin
biyolojik davranisini tanimlamada kullanilacak yeni prognostik faktorlere acilen intiyag vardir. Molekiler diizeydeki tanimlamalarin
klinik verilerle birlikte kullaniimasi akciger kanserinde siniflama, tani ve prognoz belirlemedeki basanmizin artmasina katkida bulunabilir.
Son yillarda karsinogenez ve kanser biyolojisinde rolli olan ¢ok miktarda proteinin KHDAK daki prognostik degeri hakkinda calisiimis,
fakat hicbirinin klinik kullanima uygun oldugu kanitianamamistir. Metaanaliz sonuclarina gére, Ki-67, p53, EGFR, HER-2 ve Bcl-2
énemli fakat zayif prognostik markirlar olarak belirlenmistir. Cyclin E, VEGF-A, p16NK* p27Kp1 e pkatenin ise Omit vadeden
adaylardir fakat buyuk randomize calismalara ihtiyac vardir.

Molekuler prognostik faktSrier genel olarak, gen kopya sayisi, mRNA ekspresyonu veya protein ekspresyon diizeyindeki
degisiklikler ile agiklanir. Immunohistokimya (IHC), semikantitatif bir dederlendirme saglayip ayni zamanda ekspresyonun hicresel
lokalizasyonunu belirleyen, histopatolojik érneklerde protein ekspresyonunu dederlendiren en pratik metod olarak siklikla kullaniimaktadir.
Ayrica fosforilasyon gibi postranslasyonel protein modifikasyonlarini da gosterebilmektedir. Bu nedenle tamérle iliskili prognostik
faktorlerin calisiimasinda yaygin olarak kullaniian metoddur.

Umit vadeden ve Gzerinde calisilan cok sayida markir yanisira son yillarda gen veya protein panelleri Uzerindeki calismalar daha
fazla hizlanmistr. Panelleri olusturmaya yonelik olarak, gen ekspresyon analizieri, cDNA array, proteomiks stratejileri gibi yuksek
teknolojili yeni gelismeler 6zellikle Umit vadedici sonuclar sunmaktadir. Bu calismalar sonucunda elde edilebilecek spesifik ciplerin
prospektif calismalarda test edilmesi sonrasinda, hastaligin gidisine ait daha dogru bilgiler saglanabilecedi aiktir.
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PANEL 27
“Risk Gruplarinda Tiiberkiloz Kontrolu”
Oturum Baskanlan Turan KARAGOZ, Goneng ORTAKOYLU
Faruk CIFTCI
Génenc ORTAKOYLU
Asiye inan SUER

Tark Silahl Kuvvetleri
Saglik Calisanlarnda

Temashilarda
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TURK SiLAHLI KUVVETLERINDE TUBERKULOZ KONTROLU
Faruk CiFTCi
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Gogus Hastaliklari Anabilim Dall, istanbul

Tum dunyada oldugu gibi Ulkemizde de tiberkiloz (TB) ile mlcadelede yUksek risk gruplannin tanimlanmasi ve kontrol altinda
tutulmasi dnemli bir yer teskil etmektedir. TB acisindan yuksek riskli gruplar ylzbinde 100 ve Gzeri olan toplulukiar olarak
tanimlanmaktadir. Ulkemizde son yillarda Tark Silahli Kuvvetlerindeki {TSK) er-erbas nufusu esas alinarak yapilmis insidans calismalarinda
bu sininn altinda degerler cikmis olsa da askerligin ulkemizde saglikl genc erkeklere zorunlu olmasi bu populasyonu ¢nemli hale
getirmektedir. Ulkemizde tiberklloziu asker hastalara ait bilgiler bazi ézellikler tasimaktadir:

1. TSK'deki er-erbas popUlasyonu tim Ulke genc erkek niifus icin iyi bir rneklem olusturmaktadir.

2. Ulkemizde TB ¢zellikle erkeklerde ve gencg yas grubunda daha cok gortuimektedir.

3. TSKdeki asker nifusu hizli bir degisim géstermektedir.

Tablo II: TSK'de son yillara ait TB ile ilgili epidemiyolojik veriler

Yil Nuafus* Tam yeni TB olgularn Yeni yayma (+) akciger TB Mortalite

n insidans** n insidans** n Oran***
2001 823 927 629 76,3 392 47,6 2 2.4
2002 845.598 685 81,0 417 49,3 1 1:2
2007 600.000 250 41,0 150 25,0 0 0

2007’e ait veriler tahminidir, *TSK'e ait yil ortasi er nGfusu,**100.000'de, ***1.000.000'da

Askerlik ve TB ile ilgili yliririiikte olan uygulamalar ve sorunlar:

TSKde halen uygulanmakta olan TB kontrol programina gore; Askerlik hizmetini er-erbas olarak yapacak yakamidiler, askere alinmadan
6 ay ile 12 ay éneesinde genel saglik muayenesinden gecmektedirler. Bu muayene son yoklama olarak adlandiriir. Son yoklamanin bir
parcast olarak Milli Savunma Bakanlidi ile Sagiik Bakanligi arasinda yapilan protokol uyarinca yukumildler verem savas dispanserlerinde
mikrofilm taramasindan gegirilir. TB gecirmis olan veya halen hasta olan yUkUmller saptanarak en yakin askeri hastaneye sevk edilmekte
ve gerekli saglik kurulu islemlerinden sonra askere alnmamaktadirlar, Ancak yayinlanan bazi tiberkalozlu asker serilerinden anlasildig
Uzere, bu protokol pratikte pek de uygulanmamaktadir. Bu protokol tam olarak uygulanmis olsa tiberkilloziu asker olgular arasinda hig
eski olgu olmamasi gerekmektedir, Oysa 2003 yili verilerine gore TB'li asker hastalarin % 5.7'sini eski olgular olusturmaktadir. Ulkemizde
buyUk hasta serilerinde bu oran %10 civarindadir ki, bu da bize son yoklamada mikrofilm taramalarinin ancak yan yariya yapildigini
gostermektedir. Son yoklamada atlanan aktif TB hastalan ve askere alinmaya kadar gecen siirede hastalanip beyan etmeyen yukumitlerin
durumlan geneliikle askerlik stresinin ilk bir ayinda ortaya cikmaktadir. Hasta gecikme stresi olarak adlandirilabilecek bu dénem hijyen
sartlari uygun olmayan kalabalik kogus mevcutlarina sahip acemi birliklerinde gecmekte dodal olarak temasli sayisi artmaktadir.

TSK Ic Hizmet Kanuna gore askerlik hizmeti stiresince hastalananlar, hastaliklarini en yakin askeri saglik birimine bildirmek ve tedavi
olmakla, siral amirleri ise bu sureci takip ve kontrol ile yikimitddrler. TSK'de TB tarisi konan veya stphesi olan tim olgular, TB tedavisinin
yapilabildigi ve ilgili uzmanin bulundudu, askeri hastanelerden hirine sevk zincirine uygun olarak sevk edilmektedir. Dolayisiyla bu
hastanelerde saptanan TB hastalari, TSK'deki tim TB olgularini tam olarak yansitmaktadir. Ancak bu hastanelerden Istanbul GATA Haydarpasa
Egitim Hastanesi GogUs Hastaliklar Servisi (Camiica) tiberkUloz agisindan merkez ozellii tasimaktadir. TSK'deki tim TB'li asker hastalarin
%60'dan fazlasi bu merkezde takip edilmektedir. Hastaneye yatinlan hastaya bakteriyolojik tani konduktan sonra antitGberkiiloz tedavi
baslanmakta ve yayma pozitif olanlarda bakteriyolojik konversiyon gerceklesinceye kadar hastane takibi yapiimakta daha sonra geri kalan
tedaviye ayaktan devam etmek tzere memieketine hava degisimine gonderilmektedir. Hava degisimi ve tedavisi tamamlanan hasta tekrar
hastaneye yatirlarak bakteriyolojik kur, radyolojik-klinik diizelme ve tedavi tamamlanmasi saptanmaktadir. Tedavi basar ile sonuclandrysa
yUkumlanin askerlik ile iliskisi sonlandinimakta, tedavi basansiziidi saptandiysa hastanin durumu irdelenmektedir. Tedavi basansizlidji edjer
tedavi terkine baglysa tekrar tedavi protokoll uygulanmakta, ancak cok ilaca direncli TB saptandiysa yuktmitnun askerligi hemen
sonlandinlip tlke capinda cok ilaca direncli TB tedavisinin yapilabildigi merkezlerden birine yénlendiriimektedir.

Asker hastalarda bildirim ve temash muayenesi

TuberkUlozlu asker hastaya bakteriyolojik tani konuldugunda gérev yaptd birlidine, birligine en yakin VSD'ye hildirimde bulunulmaktadir.
Buna gore temash muayenesi yapiimaktadir. Askeri birliklerdeki temash muayenelerinde blytk sorunlar yasanmaktadir. Halen yapilan
uygulamaya gore askeri birliklerde saptanan aktif tiberklloz hastalan belirli askeri hastanelere ve coguniukla da istanbul'daki merkeze
sevk edilmektedir. Boylece dogal olarak hastalar ile temaslilar bazen cok uzak bolgelerde kalmaktadir. Birliklere yapilan inbarlarla, kendilerine
en yakin VSD tarafindan temasl muayeneleri yaplimaktadir. Ancak bu muayenelerin sonuglan ve geri bildirimleri bir merkezde toplanmamakta;
béylece gercek toplam temasli sayisi, muayene orani ve pasif hasta sayisi bilinmemektedir. Bununla beraber yeni yapilan calismalar ile
temasll muayeneleri 2005 yilinda tek elde toplanmaya baslanmistir. Buna gore hasta basina disen temasli sayisi 48,9 olarak bulunmustur
ki bu rakam Glkemizde yapilan dider serilerin 10 katindan fazladir. Bu termasli populasyonunda 6 aylik izlem periyodundaki hasta prevalansi
ise ylizbinde 244 gibi oldukca dlsik bir oranda saptanmustir. TB'li asker hasta askeri hastaneden taburcu edilirken ise ailesine en yakin
VSDye ve ailesinin bulundugu yerdeki it saglik madirliglne tani ve baslanan tedavi ile ilgili bildirimde bulunulur. Hasta ilaclar hava
degisimi suresince ilgili VSD tarafindan sadlanmakta ve kontrolleri yapiimaktadir. Yapilan kontroller ve hastanin ilaclan aldigina dair VSD
tarafindan doldurulan resmi belge, hasta tarafindan tedavi sonucunda askeri hastaneye teslim edilmektedir.

Tuberkalozlu asker hastalarda tanilara gére olgu dagilimi ve tedavi sonuclari
Tablo lI: (2002-2007 yillarina ait Camlica verileri)

n(%) ATB ADTB TB toplam
Yayma {+) Yayma |[-) Toplam

Hasta sayisi 914 (69,3%) 404 (30,7%) 1318 (83,9) 253 (16,1) 1571 (100)

Kar 709 (77.8) - - > -

Tedavi tamamlama 109 (11,9) 383 (94.8) 2 239 (94,5) -

Tedavi basarisi 818 (89,5) 383 (94,8) 1201 (91.1) 239 (94,5) 1440 (91,7)

Tedavi basarisiziigi 24 (2,6} 31(0,7) 27 (2,0) - 27 (1,7)

Nakil 67 (7.3) 18 (4,5) 73 (5,5) 14 (5,5) 99 (6,3)

Olum 510,5) - 5(0,4) - 510.3)

*ATB icindeki yGzdeleri verildi.
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TSK'de daha etkin bir TB kontrolu icin neler yapilabilir ?

Aslinda Silahl Kuvvelerdeki TB kontrolunu ulusal programdan ayr dustinmemek gerekir. TB'nin en sik gérildagu yas ve
cinsiyetten yaklasik 600.000 kisilik ve 3 ayda bir beste birinin degistigi bir nafus, Glkedeki TB gidisatini ve guncelini net olarak
gostermektedir. Toplumdaki TB sorunun boyutlarini gostermede bir ayna gorevi gdrmektedir. Ulusal TB programinda basariya
ulasmadan, sadece Silahl Kuvvetlerde alinacak onlemlerle askerlerde TB insidansini disdrmek mimkun degildir. Bununla birlikte
yukarida da deginildigi gibi sorunlu géziken birkag konuda dnlem almak yararl olacakir.

Son yoklama esnasinda askere alinacak tum yUkumidlere VSD taramasi yapiimalidir.

Bildirimler ve temasli muayeneleri kontrol edilmelidir.

Asker hastalardan tedavi sonucu belli olmayanlar ¢ézame kavusturulmahdir.

CID TB olgulari, Silahli Kuvvetlerde hentz sorun olarak gézikmemekle birlikte bu konuda hazirlikli olmak gerekir.
Silahli Kuwvetler bunyesindeki askeri okullarda TB acisindan bulas sorunu ¢ozuimelidir.

Srpdiliee

TEMASLILARDA TUBERKULOZ KONTROLU
Asiye inan SUER
3 nolu Verem Savas Dispanseri, Ankara

Temaslilar; tlberk(loz({TB) hastasinin ev ici ve ev disi yakinlandir. Gerek enfeksiyon gerekse hastalanma acisindan en buyuk risk grubunu
hastalann ayri ¢ati altinda birlikte yasadig ailesi olusturmaktadir. Okul, &grenci yurdu, kisla, cezaevi gibi toplu yasanan yerlerde TB saptaninca,
ayni odayi paylasan insaniar da temasl kabul edilir( 1). Bulagtinci bir hasta ile ayni odada sekiz saatten fazia birlikte olmak bulasma riski icin yeterlidir.

Balgamlar yayma pozitif olanlar en sik bulastiranlardir. Kanada'da yapilan bir calismada yayma pozitiflerde bulas riski %35 iken
kultdr pozitiflerde %10 bulunmustur(2).

Temaslilar en fazla olgu bulunan aktif tarama grubudur. 108 dispanserden toplanan 1999 yilina ait verilerde; dispansere kayith hastalann
%8,81 temash muayenesiyle bulunmustur. Turkiye'de termashlarda (bUtln yaslar icin) TB riski %2, 2'dir(3).Bu risk yayma pozitif hasta temashlannda
ve 0-5 yas grubunda daha yUksektir. Son yillarda dispanser calismalarinda da temashlarda %2-6 oraninda yeni hasta tespit edilmistir.

Diinyada da dzellikle gelismis Glkelerde temash muayenesi TB kontrollinde énemli bir basamak olarak degerlendirilmektedir|4,5). ABD'de
yakin temashlarda TB hastaliginin insidansi yGz binde 700 tahmin edilmektedir. Bu rakam normal populasyondan 100 kat daha fazladir.

Temash muayenesi

TB patogenezini dustnlrsek her TB hastasi gecmiste bir temashdir, dnce enfekte olmus sonra hastalanmistir. Tani konup tedavi edilinceye
kadar yeni enfekte temaslilar yaratacaktir. llerde bunlar da hastalanabilir. Bu kisir ddnguntn kinimasi icin hastalara erken tani koyup iyi tedavi
etmenin yani sira; temaslilan da bularak enfeksiyonu almis olanlan korumamiz, hasta olanlan da tedavi etmemiz gereklidir. Terash muayenesi;
cocuk hastalarda kaynak olguyu bulmak icin kullanildigi gibi hasta yakinlannin “hastalik, tedavi ve korunma” hakkinda editimi icin de firsat olusturur.

Temasl muayenesi; bolge verem savas dispanserlerinin{VSD) gorevidir. Bulastincilik agisindan yayma pozitif TB hastalan daha
fazla risk olusturmakla beraber tim TB hastalarinin temashlanini taramak gereklidir. Dispanser; bildirimi yapilmis olan veya kendi tespit
ettigi hastanin éncelikle ev ici tum temashiarini kaydetmeli ve hizla eksiksiz olarak muayenelerini yapmalidir. Taranan bireylerde
hastalarin ya da enfekte olanlarin sayis fazla ise, daha genis bir grubun [isyeri, arkadas, akraba vb) taranmasi saglanmalidir.

Temaslilar, ilk muayeneden sonra 2-3 aylik aralarla en az 2 kez daha kontrol edilmelidir. Yayma pozitif hasta temashlarinin
tercihen 2 yil kontrolde tutulmasi gerekir, istanbul'da 15 yas Ustl temaslilarda yapilan bir calismada yayma pozitif hastalarin
temaslilaninda %2,5 yillik TB insidansi bulunmustur. 2 yil boyunca izlenen temashlarda saptanan yeni TB olgulannin sadece %28i
ilk bir ayda tani almis, %33'G 1- 6 ayda, %39'u ise 6 aydan sonra ortaya cikmistir{6).

Ulkemizde hasta basina 3-4 temasl taranmakta ve 2.-3. kontroller yeterince yapilamamaktadir. Bu sayilann artmasi gerekmektedir.

Temash muayenesi nasil yapilir?
Ik muayenede temashnin dykust alinir, fizik muayenesi yapilir ve akciger filmi cekilir, tberkdlin cilt testi{TCT) yapilir. Semptom ve/veya
filminde patolojik bulgusu olanlardan en az 3 balgam yayma ve klltGr( yapilir. Temashda TB hastaligi saptanirsa tedaviye alinir,
saptanmazsa koruyucu tedavi verilir veya izlenir.

] ’:))

Semptom sorgulama

Taberkiilin Cilt Testi
grafisi

Bakteriyolojik muayene

4_"::_"[‘//—— Latent TB Semptom yok

enfeksiyonu Mhiayerie

Semptom yok

Tedavi f ] ‘
e
Kemoprofilaksi [« T

Normal bulgular

Koruma icin; yayma pozitif hasta temaslisiysa, 35 yas altindakilere TCT ne olursa olsun 6 ay koruyucu tedavi verilir. Yayma
pozitifligi olmayan.hasta temaslilarinda ise 15 yas ve altina, TCT'si pozitif olanlara koruyucu tedavi verilir. Koruyucu tedavinin
temaslilarda etkinligi %55-83"dur(1).
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CEZAEVLERINDE TUBERKULOZ KONTROLU

Cezaevleri, hem Tuberkiloz(TB| basiliyle enfekte olma hem de aktif hastalik gelisimi acisindan yiiksek riskli yerlerdir. Bu risk
sadece mahkumlan degil ayni zamanda cezaevinde temas edilen kisileri ve bitdn olarak toplumu da etkiler.

Cezaevlerinde tibbi bakim imkanlari kisitl, sosycekonomik agidan problemli yerlerden gelen mahkum sayisi fazladir, Orn:
gégcmenler, evsizler, ilac bagimlilar.Cezaevi saglik Uniteleri siklikla kUgUktlr veya hic yoktur. Asin kalabalik, kot havalandirma, kotd
beslenme gibi cezaevi kosullarinda enfeksiyon hizla yayilir. Dedisik tipte fiziksel ve psikolojik stres, malnGtrisyon, alkol ve ilac bagmiihg,
HIV enfeksiyonu; TB enfeksiyonunun hastalida dondsimant hiziandirir(7,8).

Cezaevlerinde TB cranlari, toplumdaki oranlarin en az 10 katidir; bazi tlkelerde 100 kata kadar cikar. Ozeliikle Rusya, eski Sovyet
ulkeleri, Afrika’da cezaevlerinde ylzbinde 2000-17000 civarinda TB prevalanslar bildirilmektedir. Bazi Glkelerde, Glkenin TB yikintin
%25'ini cezaevindeki TBliler olusturur. Yine ayni Ulkelerde cezaevlerinde ylksek CID-TB de rapor edilmektedir(9).

Adalet Bakanlidi istatistiklerine gére, Mart 2006'da Glkemizde 55000 tutuklu-hUk(mld varken 39 cezaevinde 120 TB hastasi
vardi, prevalans ylzbinde 218 dir, bu normal popUlasyonun 5 katidir(10). Nazilli'de 1997-2001 yillan arasinda cezaevi taramasinda
ortalama nokta prevalans yuzbinde 34 1'dir(11). Ankara cezaevlerinde 2003-2005 yillart arasinda yapilan taramalarda ortalama nokta
prevalans sirasiyla yGzbinde 533, 292, 198 bulunmustur(12,13,14).

Cezaevlerinde TB kontroll

Cezaevierindeki yUksek TB oranlari, toplumdaki TB dluzeyine énemli bir etki yaptidi icin: cezaevinde TB kontrold; ulusal TB
kontrol programinin énemli bir parcasi olmalidir.

Danya Saghk Orgutd (DSO) 1998, 2000 ve 2007'de [DSO Avrupa bélgesi) bir rapor hazirlayarak cezaevlerinde TB kontrolGyle ilgili
yapiimasi gerekenleri belirlemistir(7). Ayni sekilde ABD Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi(CDC) de en son 2006'da bu konuda bir rapor
yaynlamistir(8). Ulkemizde de Adalet, Icisleri ve Sadiik Bakanhd arasinda 2003 yilinda imzalanan protokolle; politik kararlik gosteriimis ve
cezaevlerinde TB kontroll ile ilgili bazi dUzenlemeler yapilimistir. Cezaevlerinin her yil, dispanser hekiminin uygun gérdugu metotla taranmasi,
yeni gelen her htkimitnin TB yénunden kontrolden gecirilmesi ve bulasting TB'li mahkumiann izole edilmesi karariastirilmistir.

Cezaevlerinde TB kontrolGnUn ana basliklar soyle siralanabilir:

1. Politik kararlilik ve cezaevi saglik sisteminin iyilestirilmesi: Ulusal TB kontrol programina paralel kilavuziar hazirlanmasi, yeterli
ve egitimli saglik personelinin temini ve olumsuz cezaevi kosullarinin dzeltiimesi icin caba gésterilmesi gerekir.

2. Hastalarin erken taninmasr-taramalar: DSO, TB'li mahkumlara erken tani konmasi icin sikayeti olanlann tetkik edilmesinin
(pasif yontem) yani sira, cezaevine giriste ve dlzenli aralarla periyodik taramalar (aktif yontem| yapilmasini énerir. Yiksek
TB prevalansi olan ulkeler icin DSO tarama metodu olarak, semptom sorgulamasi ve radyolojik incelemenin birlikte yapilmasini
Onerir. CDC ise, TCT ve semptom sorgulamasinin yaninda radyolojiyi secenek olarak sunar. Ulkemizdeki protokole gore;
cezaevlerinin dispanser hekiminin uygun gérdiga metotla taranmasi kararlastiriimistir. Ankara’da buglne kadar yapilan
cezaevi taramalarinda mikrofilm kullanilmistir (Sekil 1}.

ANKARA CEZAEVI TB TARAMASI
Mahkum fistesi
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Mikrofilm (MF)

4

Suapheli

4

VSD’de semptom, film,
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¥ 4™

B Normal Sekel Dider hst.

3. DGT uygulamast: DGT uygulanmadiginda eksik/yanlis ilac kullarimlar olabilir, hatta hasta ilaclarini birakabilir bu da CID
gelisimine yol acabilir.

4. Kurumlar arasi isbirligi ve iletisim: Cezaevi saglk Gnitesiyle VSD'ler ve toplumun genel saglik kuruluslan arasinda isbirligi
ve iletisim olmasi gereklidir. Tedavideki bir hastanin tahliye sonrasi takibi cok énemlidir.

5. Koruyucu énlemler: Bulastinicl hastanin diger mahkumlardan ayrn tutulmas sarttir. Hastalarin bulundudu alanlarda uygun
ventilasyonla havanin temizlenmesi, mimkinse UV (ultraviole) lambalar kullaniimalidir. Bulastirici bir hastanin temashlarina
veya TB icin risk faktora (HIV+lik gibi) tasiyanlara koruma tedavisi planianabilir.
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