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ARASTIRMA

Akcigerin iskemi-Reperfiizyon Hasarini Engellemede

Teofilinin Yeri ve Uygun Dozu
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' Marmara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Gogiis Cerrahisi AD, Istanbul
* {stanbul Tip Fakiiltesi, Biyokimya AD, 1stanbul
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OZET

Bu calismada bir metilksantin tiirevi olan teofilinin akcigerde iskemi-reperfiizyon hasar iizerindeki etkileri ve hasar
azaltmadaki uygun perfiizyon dozu arastirlmustir.

30 sican iizerinde uyguladigimiz bu deneysel ¢alismada, deney grubu 1’de (n:5) 20 mg/L, deney grubu 2’de (n:5)

100 mg/L, deney grubu 3’te (n:5) 400 mg/L ve deney grubu 4’te (n:5) 1000 mg/L teofilin iceren koruma soliisyonu
perfiizyonu sonrasi 6 saat siireyle hipotermik iskemide tutulan ve 30 dakika boyunca %100 O » ile ventile edilerek re -
oksijenasyon saglanan izole sigan akcigerlerinde lipid peroksidasyonu ara iiriinii olan dien konjugat (DC) ve malondi -
aldehit (MDA) doku diizeyleri 6l¢iildii ve 2 adet kontrol grubu ile karsilagtirildi.

400-1000 mg/L teofilin i¢eren soliisyonlarla yapilan korumada DC ve MDA diizeyleri istatistiksel anlamli olarak dii -
sikk bulundu.

Bu caligmada elde edilen veriler degerlendirildiginde, koruma soliisyonuna eklenen 400 - 1000 mg/L oraninda teofili -
nin dondr akcigerinde hipotermik iskemiye bagli olarak gelisen oksidatif hasar1 anlaml1 derecede azalttig1 sonucuna va -
rlmistir.

Anahtar sozciikler: akciger, iskemi, teofilin
Toraks Dergisi, 2002;3(2):126-131

ABSTRACT
The Role and the Right Dosage of Theophylline in the Prevention of Ischemia-Reperfusion
Injury of the Lung

In this study, the role and the right dosage of theophylline, a methylxanthine derivative, in the prevention of ischemia-
reperfusion injury of the lung has been investigated.

This experimental study was permormed with 30 rats; in experimental group (EG) 1 (n:5) 20 mg/L, in EG 2 (n:5)
100 mg/L, in EG 3 (n:5) 400 mg/L and in EG 4 (n:5) 1000 mg/L theophylline added flush solutions were perfused.
Lungs were kept in hypothermic state for 6 hours and ventilated for 30 minutes with 100 % O 2. Tissue levels of dien
congugate (DC) and malondialdehyde (MDA) -intermediate products of lipid peroxidation- were measured. The
results were compared with 2 control groups.

Dien congugate and MDA levels in the groups preserved with 400-1000 mg/L were significantly less than the other
groups.

The results of this study showed that 400-1000 mg/L of theophylline in the flush solution decreased the ischemic
injury.
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Donér akcigerinin korunmasina yonelik ¢alismalar akcigerin
iskemi sirasindaki durumunun, kullanilan koruma soliisyonu-
nun 1sistnin, koruma soliisyonunun kompozisyonundaki fark-
larin ve koruma soliisyonundan énce veya koruma soliisyo-
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nuyla birlikte kullanilarak iskemik hasart azaltmay1 amagla-
yan farmakolojik maddelerin etkilerinin aragtirildig1 calisma-
lardir [1-3].

Metilksantin tiirevi olan pentoksifilinin birden fazla me-
kanizmayla iskemi-reperfiizyon hasarini azalttigi bilinmekte-
dir [4-6]. Bu mekanizmalardan biri, pentoksifilinin hiicre
icinde siklik adenozin monofosfat (cAMP) diizeyini artirarak
ozellikle endotel hiicresinde homeostazin ve hiicre membran
biitiinliigiiniin korunmasin saglamasidir [7]. Bu yoldan, ser-
best oksijen radikallerinin hiicre membraninda yol agtig1 ha-
sart azaltmak tadir.

Teofilin 1,3-dimetilksantindir ve ilk olarak ¢ay bitkisinin
yapraklarindan elde edilmistir. Son zamanlarda, teofilinin
de, fosfodiesteraz inhibisyonu yoluyla hiicre i¢inde cAMP
diizeyini artirarak benzer mekanizmalarla iskemi-reperfiizyon
hasarini azaltabilecegi yoniinde deneysel calismalar yapilmig-
tir [8,9].

Bu deneysel ¢alismada, teofilinin izole sican akcigerinde,
hipotermik iskemi kosullarinda, iskemik hasarin azaltilma-
sinda doza bagimli etkinligi aragtirilmugtir.

GEREC VE YONTEM

Calismamizda Wistar cinsi, 260-320 gram agirliginda 30 adet
erkek sican denek yer almistir. Caligma sirasinda, Helsinki
Bildirgesi Laboratuvar Hayvanlart Komitesi tarafindan ya-
yinlanan “Laboratuvar Hayvanlarinin Kullanim ve Bakim [1-
keleri” bildirisinin ilgili maddelerine uyulmustur.

Deney gruplan

30 sigan, her biri 5 sicandan olugan 6 gruba boliindd, dért
grup deney gruplarini, diger iki grup ise kontrol gruplarmni
olugturdu:

Deney grubu 1: 270-310 gram agirliginda 5 adet Wistar cin-
si erkek sicandan olusmaktadir. Siganlarin akcigerleri iskemi
strasinda, 20 mg/L teofilin iceren modifiye Euro-Collins so-
liisyonu perfiize edilerek atelektatik durumda korunmustur.
Deney grubu 2:  280-300 gram agirhiginda 5 adet Wistar cin-
si erkek sicandan olusmaktadir. Sicanlarin akcigerleri iskemi
strasinda 100 mg/L teofilin igeren modifiye Euro-Collins so-
liisyonu perfiize edilerek atelektatik durumda korunmustur.
Deney grubu 3:  260-310 gram agirhginda 5 adet Wistar cin-
si erkek sicandan olugmaktadir. sicanlarin akcigerleri iskemi
strasinda 400 mg/L teofilin iceren modifiye Euro-Collins so-
liisyonu perfiize edilerek atelektatik durumda korunmustur.
Deney grubu 4: 280-320 gram agirliginda 5 adet Wistar cin-
si erkek sicandan olusmaktadir. Siganlarin akcigerleri iskemi
esnasinda 1000 mg/L teofilin iceren modifiye Euro-Collins
soliisyonu perfiize edilerek atelektatik durumda korunmustur.
Kontrol grubu 1:  290-310 gram agirhginda 5 adet Wistar
cinsi erkek sicandan olugsmaktadir. Dért deney grubu ve
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Tablo L. Deney grubu 1, 2, 3, 4, kontrol grubu 1 ve 2 ’deki
sican akcigerlerinde DC ve MDA doku diizeyi ortalama

degerleri

Deney grubu nmol DC/g doku nmol MDA /g doku
Deney grubu 1 991+26.60 260.65+21.12
Deney grubu 2 1003.50+40.36 248.90+11.57
Deney grubu 3 787.30+18.71 194.80+6.60
Deney grubu 4 716+18.73 193.72+5.48
Kontrol grubu 1 193.72+5.48 127.72+4.43
Kontrol grubu 2 1103.10£165.65 267.33+16.24

DC: Dien Konjugat, MDA: Malondialdehit

kontrol grubu 2 ile ayn1 anestezi ve ventilasyon parametrele-
ri uygulanan sicanlarin akcigerleri iskemi yaratilmaksizin ¢i-
karilarak biyokimyasal olarak diger kontrol grubu ve deney
gruplartyla ayni parametrelerle incelenmistir.

Kontrol grubu 2: 270-320 gram agirliginda 5 adet Wistar
cinsi erkek sicandan olugmaktadir. Siganlarin akcigerleri, is-
kemi esnasinda teofilin igermeyen modifiye Euro-Collins so-
lissyonu perfiize edilerek atelektatik durumda korunmustur.
Modifiye Euro-Collins soliisyonunun icerigi:  Na™:
10 mmol/L, K*: 115 mmol/L, CI: 15 mmol/L, HCO3-:
10 mmol/L, PO4: 58 mmol/L, MgSO4: 4mmol/L, Glukoz:
35 gr/L, pH: 7.3, Ozmolarite: 355 mOsm/L (Fressenius AG,
Bad Hamburg, Germany)

Cerrahi teknik

0.06 mg atropin siilfat (Atropin; Haver Ilag, Beykoz, Istan-
bul), 6 mg ketamin (Ketalar; Parke-Davis, Morris Plains,
New Jersey, ABD) ve 5 mg pentotal sodyum (Pentothal; Ab-
bot, North Chicago, Illinois, ABD) periton igine verildi ve
genel anestezi saglandi. Servikal trakeostomi acilarak 5 F di-
lator kaniil ile trakea kaniile edildi.

Oda havasi ile, tidal voliim 3-4 ml olacak sekilde ambu
ile ventilasyona baslandi. Solunum hatt1 su manometresine
baglanarak, ventilasyon basinglar1 15/5-15/0 cm H,O ola-
cak sekilde ve 70-100/dk solunum frekansi ile ventilasyon
uygulandi.

Trakeostomi icin yapilan servikal insizyon batina kadar
uzatildi, median sternotomi ile kalp ve akcigerlere ulagildi.
Timus rezeke edilerek major vaskiiler yapilar goriildii. Her iki
inferior pulmoner ligaman divize edilerek akcigerler eksplore
edildi.

Kontrol grubu 1’deki bes sicana bu asamada total kalp-ak-
ciger ekstraksiyonu uygulandi. Sag akcigerler %0.9'luk NaCl
soliisyonu ile yikanip kuru bir kaba konulduktan sonra buz
icine gdmiilerek biyokimyasal analiz icin ilgili laboratuarlara
gonderildi.
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Sekil 1. Deney ve kontrol gruplarinda 6lgiilen ortalama dien kon-

jugat doku diizeylerinin karsilagtirilmast.

Kontrol grubu 2’de ve dort deney grubunda isleme devam
edildi. Aorta ve ana pulmoner arter prepare edildi ve 3/0 ipek
ile donildi. Vena kava inferiordan 75 tinite heparin yapila-
rak sistemik heparinizasyon saglandu.

Takiben, aorta ve ana pulmoner arter askiya alindi ve ana
pulmoner arterden dental enjektdr ignesiyle yapilan kaniilas-
yon yoluyla deney gruplarinda, belirlenen dozlarda teofilin
(Aminocardol; Novartis, 4. Levent, Istanbul) iceren, kontrol
grubu 2’de ise teofilin igermeyen koruma soliisyonu infiizyo-
nuna baglandi.

4°C 1sidaki Euro-Collins soliisyonuyla 40 cm yiiksek-
likten yapilan infiizyona, ampiite edilen sol atrium auri-
kiilasindan berrak koruma soliisyonu gelene kadar devam
edildi. Bu iglem sirasinda ventilasyon da siirdiiriildii ve
akcigerlerin renginin gittikce beyazlastigi goriildi. Infiz-
yonla verilen koruma soliisyonu miktart 15-20 cc ve in-
fiizyon siiresi ortalama 5 dakika idi. Yer ¢cekiminden ya-
rarlanilarak yapilan bu pasif koruma soliisyonu infiizyonu
isleminin sonunda ventilasyona son verildi ve akcigerler
biitiiniiyle ¢ikarildi.

Akcigerler atelektatik durumda koruma soliisyonu
icine konularak sogutucuya yerlestirildi. 0-1°C 1sidaki
sogutucuda 6 saat siireyle bekletilen akcigerler, bu iske-
mik siirecin sonunda sogutucudan ¢ikartildi. Trakea tek-
rar 5 F dilator kandil ile kaniile edildi ve akcigerler, re-
oksijenasyon amaciyla, %100 O; ile, tidal voliim 3-4 ml
olacak sekilde, 30 dakika boyunca ambu ile ventile edil-
di. Ventilasyon, basinglar 15/5-15/0 ¢cm H;O ve solu-
num frekansi 70-100/dk olacak sekilde uygulandi. Reok-
sijenasyon sonunda, sag akcigerler %0.9’luk NaCl soliis-
yonu ile yikanip kuru bir kaba konulduktan sonra buz
icine gomiilerek biyokimyasal analiz igin ilgili laboratu-
varlara gonderildi.
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Sekil 2. Deney ve kontrol gruplarinda 6lgiilen ortalama MDA

doku diizeylerinin kargilagtirilmast.

Biyokimyasal analiz
Buz i¢inde taginmasi saglanan akcigerler —80°C 1sidaki
derin dondurucuda muhafaza edildi. Biyokimyasal ©l-
climler icin, akciger dokulari Ultra Turrax ile homo-jeni-
ze edildi ve 0.15 M KCI ¢ozeltisi ile %10’luk homojenat-
lar hazirlandi.
Akciger dokusunda
lipid peroksidasyonu ara iiriinlerinden biri olan dien kon-
jugatin (DC) doku diizeyinin belirlenebilmesi i¢in akciger
homojenatindan 0.5 ml alindi. Uzerine 7.5 ml kloro-
form/metanol (2:1) karigimi eklendi, karistirld: ve stiziil-
dii. Siiziintiiden 2 ml alinarak azot gazi altinda uguruldu.
Kuru kalint1 3 ml siklohekzana alindi. Bausch-Lomb 21
spektrofotometrede 233 nm dalga boyunda siklohekzana
karsi okundu. Dien konjugat diizeyleri 233 nm’de dien
konjugatin molar  ekstinksiyon  katsayisindan
(e=2.52x10* M"' cm™) yararlanilarak hesaplandi. Sonuglar
nmol DC/g doku cinsinden belirtildi.
Malondialdehit doku diizeyi 6l¢iimii: Akciger doku-
sunda, lipid peroksidasyonu son {iriinlerinden biri olan
ma-londialdehidin (MDA) doku diizeyinin belirlenme-
sinde Buege-Aust yontemi tercih edildi. %10’luk akci-
ger homojenatindan 250 ml alindi. Uzerine 750 ml dis-
tile su ve 2 ml Buege ayraci eklendi, karistirildi ve 15
dakika kaynar su banyosunda bekletildi, sogutuldu,
santrifiij edildi. Absorbanslar, homojenat icermeyen bir
ayirag koriine karst 532 nm’de spektrofotometrede
okundu. Malondialdehit diizeyleri MDA’ ’nin molar eks-
tinksiyon katsayisi (€=1.56x10° M' cm™) kullanilarak
hesaplandi ve sonuglar nmol MDA/g doku cinsinden
tanimlandi.

(Buege ayract: %0.67 TBA + 7.5 ml TCA + 1.05 ml
derisik HC1 + 5 mg BHT / 50 ml H,O)

Dien konjugat doku diizeyi 6l¢iimii:

TORAKS DERGISi  CiLT 3, SAYI 2 « AGUSTOS 2002
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Istatistiksel degerlendirme

Tim saywsal degerlerin ortalamasi ve standart sapmast
hesaplandi. Istatistiksel analizde Mann-Whitney-U testi
uygulandi; p<0.05 anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR

Deney grubu 1, 2, 3 ve 4’te belirlenen dien konjugat ve
MDA doku diizeyleri ve hesaplanan ortalama degerler
Tablo I’de goriilmektedir.

Deney grubu 1’deki sigan akcigerlerinde dlgiilen dien
konjugat doku diizeyleri ortalamast 991+26.60 nmol DC/g
doku olarak hesaplandi. Deney grubu 2’de dien konjugat
diizeyleri ortalamasi 1003.50+40.36 nmol DC/g doku
olarak hesaplanirken, bu deger, deney grubu 3’te
787.30£18.71 nmol DC/g doku ve deney grubu 4’te
716 +18.73 nmol DC/g doku olarak bulundu. Kontrol
grubu 1’deki sigan akcigerlerinde dien konjugat diizeyle-
ri ortalamast 525.10 + 8.18 nmol DC/g doku olarak he-
saplandi. Bu deger kontrol grubu 2’de 1103.10+165.65
nmol DC/g doku olarak belirlendi.

Tiim deney gruplarinda ¢lgiilen dien konjugat doku
diizeyi ortalama degerleri ile kontrol grubu 1’de hesap-la-
nan deger arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldu-
gu belirlendi (p=0.008). Kontrol grubu 2 ile yapilan kar-
silastirmada, deney grubu 1’de ve deney grubu 2’de he-
saplanan dien konjugat doku diizeyleri ortalama degeri
ile aradaki fark istatistiksel olarak anlamsiz bulundu (s1-
rastyla p=0.095 ve p=0.222). Kontrol grubu 2 ile deney
grubu 3 ve 4’te belirlenen ortalama degerler arasinda is-
tatistiksel olarak anlamli fark oldugu saptand: (p=0.008).
Kontrol grubu 1 ve 2’de ¢l¢iilen dien konjugat doku dii-
zeyi ortalama degerleri arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p=0.008). Deney grubu 3 ve 4’te 6l¢ii-
len dien konjugat doku diizeyi ortalama degerleri arasin-
daki fark da istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0.008). Dort deney grubu ve kontrol gruplarinda 6l-
ciilen dien konjugat doku diizeyi ortalama degerleri Sekil
I’de goriilmektedir.

Sican akcigerlerinde dlciilen MDA doku diizeyleri or-
talamasi deney grubu 1’de 260.65+21.12 nmol MDA/g
doku, deney grubu 2’de ise 248.90+11.57 nmol MDA/g
doku olarak hesaplandi. Bu deger, deney grubu 3’te
194.80+6.60 nmol MDA/g doku ve deney grubu 4’te
193.72+5.48 nmol MDA /g doku olarak bulundu. Kontrol
grubu 1’deki sican akcigerlerinde MDA diizeyleri ortala-
mast 127.72+4.43 nmol MDA/g doku ve kontrol grubu
2’de 267.33+16.24 nmol MDA /g doku olarak belirlendi.

Tiim deney gruplarinda dlgtilen MDA doku diizeyi or-
talama degerleri ile kontrol grubu 1’de hesaplanan deger
arasinda istatistiksel olarak anlaml: fark oldugu belirlen-
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di (p=0.008). Kontrol grubu 2 ile yapilan karsilastirma-
da, deney grubu 1’de hesaplanan MDA doku diizeyleri
ortalama degeri ile aradaki fark istatistiksel olarak an-
lamsiz (p=0.84), ve deney grubu 2’de hesap-lanan deger
ile aradaki fark istatistiksel olarak anlamsiz (p=0.095)
bulundu. Kontrol grubu 2 ile deney grubu 3 ve deney gru-
bu 4’te belirlenen ortalama degerler arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark oldugu saptandi (p=0.008). Kontrol
grubu 1 ve 2’de ¢lgiilen MDA doku diizeyi ortalama de-
gerleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulun-
du (p=0.008). Deney grubu 3 ve 4’te tlciillen MDA doku
diizeyi ortalamalar1 arasindaki fark ise istatistiksel olarak
anlamsizdi (p=0.841). Dért deney grubu ve kontrol grup-
larinda dlgiilen MDA doku diizeyi ortalama degerleri Se-
kil 2’de goriilmektedir.

TARTISMA

Transplante edilmek tizere ekstrakte edilip korunan diger
solid organlarin aksine, akcigerler aerobik metabolizma-
nin devami i¢in gerekli olan molekiiler oksijeni sadece
vaskiiler dolasgimdan saglamaz. Akcigerler ozellikle eks-
panse halde korundugunda, perfiizyon olmamasina rag-
men, alveoller icindeki oksijen ve koruma soliisyonu
icindeki glukoz sayesinde aerobik metabolizmay1 siirdii-
rerek uzayan iskemik siirecte ATP seviyelerini koruyabi-
lir [10]. Yine diger solid organlardan farkli olarak, akci-
gerlerde, laboratuvar kosullarinda, reperfiizyon olmaksi-
zin da iskemi-reperfiizyon hasari benzeri bir tablo yarat-
mak miimkiindiir [11]. Iskemik siirecte ortaya ¢ikan hi-
poksantinden serbest oksijen radikalleri olusabilmesi icin
gerekli olan oksijen, reperfiizyon yerine ventilasyonla da
saglanabilir [12-14]. Sicanlar iizerinde yapilan deneysel
caligmalarda, akciger dokusunda ventilasyon sonucu ok-
sijene bagli olarak gelisen oksidatif hasarin normotermik
iskeminin 15. dakikasindan itibaren ortaya ciktig ve 30.
dakikadan itibaren hizla arttig1 gosterilmistir [13,15]. Re-
perfiizyon uygulanmadan ortaya ¢ikan bu iskemik hasar
notrofillerin sorumlu oldugu inflamatuar fazdan yoksun-
dur ve daha ¢ok serbest oksijen radikallerinin yol actig1
lipid peroksidasyonu ve protein oksidasyonuna bagl ge-
ligir [16-18].

Bu calismada da, reperfiizyon uygulanmadan, iskemi-
reperfiizyon hasar1 benzeri bir tablo olusturabilmek ama-
ctyla, atelektatik durumda 6 saat siiren hipotermik iske-
mi siirecini takiben, 30 dakika boyunca %100 O ile ven-
tilasyon uygulanarak akciger dokusunda reoksijenasyon
saglanmig, boylece iskemi-reperfiizyon hasarinin oksida-
tif faz1 olusturulmustur. Bu hasarin gostergesi olarak da,
reoksijenasyon sonrasi ortaya ¢ikan serbest oksijen radi-
kallerinin yol a¢tig1 lipid peroksidasyonunun ara tirtinle-
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rinden biri olan dien konjugat ve son {iriinlerinden biri
olan MDA doku diizeyleri tespit edilmistir.

Lipid peroksidasyonu hidroksil radikallerinin, 6zellikle
satiire olmamuis hiicre lipidleriyle reaksiyona girmesiyle bas-
lar. Bu reaksiyon sonucu lipid radikalleri olusur. Lipid radi-
kalleri, cift baglarinda ortaya ¢ikan yapisal degisiklikle di-
en konjugata doniisiir. Dien konjugat, O; varligmnda lipid
hidroperoksiradikale, o da lipid endoperoksiradikale donii-
siir. Lipid endoperoksiradikal iki farkli yol izleyebilir; diger
lipid molekiillerini okside ederek daha stabil olan lipid hid-
roperoksit ve lipid radikali olusturabilir, veya O, ve Fe™
varhiginda lipid alkoksiradikale doniigebilir. Lipid alkoksi-
radikalin yikilmasiyla alkil radikal, lipid aldehit ve MDA
son tiriinleri olusur [11]. Bu molekiiller icinde, lipid perok-
sidasyonunun gostergesi olarak diizey ol¢iimii en uygun
olanlar dien konjugat ve MDA olarak belirlenmistir
[19,20]. Biz de bu ¢alismada, iskemik hasarin biyokimyasal
gostergeleri olarak dien konjugat ve MDA doku diizeyleri-
ni tercih ettik.

Antioksidan maddeler gibi koruma soliisyonuna ekle-
nen bazi farmakolojik ajanlarin farkli mekanizmalarla is-
kemi-reperfiizyon hasarin1 azalttigi bilinmektedir. Bir
metilksantin tiirevi olan pentoksifilinin birden fazla me-
kanizmayla iskemi-reperfiizyon hasarini azalttigi yapilan
deneysel ¢alismalarla kanitlanmistir [4-7].

Pentoksifilin, siklik niikleotid fosfodiesteraz enzimini
inhibe edip hiicre icinde cAMP diizeyini yiikselterek en-
dotel hiicrelerinde vazodilatér prostaglandinlerin iireti-
mini arttirir, siiperoksid anyon tiretimini azaltir ve oksi-
jen radikallerinin hiicre membranlarinda yol agtig1 hasa-
r1 azaltarak hiicre membran biitiinliigiiniin ve homeosta-
zin korunmasini saglar, nétrofillerin agregasyonunu, se-
kestrasyonunu, endotel hiicrelerine adezyonunu ve deg-
raniilasyonunu ¢nler, TNF iiretimini azaltir, endotoksin
ve sitokinlerin etkilerini sinirlar, kan hiicrelerinin elasti-
kiyetini arttirarak ve kanin viskozitesini azaltarak mikro-
vaskiiler dolagimi diizenler [4,7].

1999 yilinda Featherstone [9], sicanlarla yaptig1 de-
neysel caligmada, pentoksifilin gibi bir metilksantin tiire-
vi olan teofilinin de siklik niikleotid fosfodiesteraz enzi-
mini inhibe edip hiicre icinde cAMP diizeyini yiikselte-
rek, benzer mekanizmalarla iskemi-reperfiizyon hasarmi
azaltabilecegini gostermistir. Teofilin iceren koruma so-
liisyonu perfiize edildikten sonra 6 saat hipotermik iske-
mi kosullarinda saklanan ve sonrasinda, 40 dakika siirey-
le reperfiize edilen izole sican akcigerlerinde, teofilin
icermeyen soliisyonla yapilan korumaya nazaran daha iyi
uyum, damar direnci, pH ve “islak:kuru agirlik oran1” de-
gerleri elde edilmistir [9].

Bizim caligmamizda da farkli dozlarda teofilin iceren

130

koruma soliisyonu perfiizyonuyla iskemik hasarin azalti-
lip azaltilamayacag: arastirildi ve bu etkiyi saglayacak te-
ofilin dozu belirlenmeye caligildi. Teofilin icermeyen so-
liisyonla yapilan koruma ve 20-100 mg/L teofilin iceren
soliisyonlarla yapilan koruma arasinda dien konjugat do-
ku diizeyi agisindan anlamli fark saptanamazken, 400-
1000 mg/L teofilin igeren soliisyonlarla yapilan koruma-
da, teofilin icermeyen soliisyonla yapilan korumadan da-
ha iyi sonuglar elde edildi ve aradaki fark anlamli bulun-
du. Ayrica, deney grubu 3 ve 4’te 6lgiilen ortalama dien
konjugat doku diizeyleri arasindaki farkin da anlamli ol-
dugu belirlendi. Bagka bir deyisle, 1000 mg/L teofilin ige-
ren soliisyonla yapilan korumada, dien konjugat doku
diizeyi agisindan, 400 mg/L teofilin iceren soliisyonla ya-
pilan korumadan daha iyi sonuglar elde edildi ve oksida-
tif hasarin bu grupta diger gruplardan istatistiksel olarak
anlamli derecede daha az goriildiigii sonucuna varild.
Ayni sekilde, deney ve kontrol gruplarinda olgiilen
MDA doku diizeyi ortalama degerleri karsilastirildiginda,
teofilin icermeyen soliisyonla yapilan koruma ile
20-100 mg/L teofilin iceren soliisyonlarla yapilan koru-
ma arasinda MDA doku diizeyi agisindan anlamli fark
saptanamadi. 400-1000 mg/L teofilin igeren soliisyonlar-
la yapilan korumada ise, teofilin icermeyen soliisyonla
yapilan korumadan daha iyi sonuglar elde edildi ve ara-
daki fark anlamli bulundu. Ancak deney grubu 3 ve 4’te
dlciilen MDA doku diizeyi ortalamalar: arasindaki fark,
bu iki grubun dien konjugat doku diizeyleri ortalamalar
arasindaki farkin anlamliliginin tersine, istatistiksel ola-
rak anlamli bulunmadi. Baska bir deyisle, 400 ve 1000
mg/L teofilin iceren soliisyonlarla yapilan korumalar ara-
sinda MDA doku diizeyi agisindan kayda deger fark sap-
tanamadi. Opysa, lipid peroksidasyonunun ara ve son
iiriinleri olan dien konjugat ve MDA ayni kimyasal reak-
siyonun farkli basamaklarinin gostergeleri olduguna gore
bu sonuglarin da uyumlu olmasi beklenirdi. Bu istatistik-
sel farklilign deney gruplarindaki denek sayilarinin azligi-
na baglayabiliriz. Fakat yine de, bu bulgular 1s181nda, 400
mg/L’ye kadar teofilinin, koruma soliisyonuna oksidatif
hasar1 azaltma yoniinde bir katkisinin olmadigini, ancak
400 mg/L ve iistii konsantrasyonlarda, ¢zellikle de 1000
mg/L konsantrasyonunda teofilinin koruma soliisyonuna
eklenmesinin hiicre diizeyinde oksidatif hasarin azaltil-
masina anlamli derecede katkisi oldugunu soyleyebiliriz.
Bu caligmadan elde edilen veriler degerlendirildigin-
de, koruma soliisyonuna eklenen teofilinin donér ak-
cigerinde, hipotermik iskemiye bagli olarak ortaya ¢ikan
oksidatif hasar1 anlamli derecede azalttigi ve bu etkiyi
400 mg/L ve daha yiiksek dozlarda, 6zellikle 1000 mg/L

diizeyinde gosterdigi sonucuna varilmistir.
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ARASTIRMA

Metastatik Akciger Tiimorlerinde Cerrahi Tedavi

Erdal Okur, Mine Cankurtaran, Volkan Baysungur, Altan Kir, Semih Halezeroglu, Ali Atasalihi

SSK Siireyyapasa Gogiis Kalp ve Damar Hastaliklar1 Egitim Hastanesi, Gogiis Cerrahisi Klinigi, Istanbul

OZET

Akciger metastazlarinda tam cerrahi tedavi alan olgularin sagkalim siiresi daha uzundur. Bu calisma, akciger metastazlarinda cerrahi
tedavinin etkinligini ve giiveniriligini arastirmak ve bilgisayarli tomografinin (BT) metastazlarnin tanisindaki duyarliligini belirlemek
amaciyla planlandi.

Klinigimizde 1996-2000 yillarinda akciger metastazt tanisi ile opere edilen 27 olgu geriye déniik olarak incelendi. Tiim olgularda birincil
odak kontrol altindaydi ve viicudun bagka bir bolgesinde metastaz yoktu. Ameliyat éncesinde, radyolojik ve kardiyopulmoner inceleme
sonucunda metastazlarin tam rezeksiyonunun miimkiin oldugu diisiiniilmiistii. Tiim olgulara posterolateral torakotomi yapildi. Bilateral
olgulara 3 hafta ara ile torakotomi yapildi. On sekiz erkek (%66.6) ve 9 kadin (%33.3) olgunun yas ortalamas: 31.3 idi. En stk konulan
histopatolojik tanilar osteosarkom (9 olgu) ve diger yumusak doku sarkomlariydi (6 olgu). Bes olguda lezyonlar bilateraldi (%13.2). Beg
olguya, birine iki kez olmak iizere, remetastazektomi yapildi (toplam 38 girisim). Ameliyat 6ncesi incelemede, BT ile yapilan
degerlendirmede saptanan metastaz sayist 1-12 (ortalama 2.12), cerrahi olarak rezeke edilen metastaz sayisi ise 1-67 (ortalama 5.27) idi.
BT toplam 38 girisimden yalnizca 18’inde tam metastaz sayisin1 saptayabildi (%47.3). Lobektomi 4 olguya (%10.5), wedge rezeksiyon 3
olguya (%7.9) yapilirken diger olgulara koter ile metastazektomi (nodiil eksizyonu) yapildi. Bir olgu (%2.6) kalp durmasina bagli olarak
yagsamini yitirdi. 3 olguda (%7.9) uzamis hava kacagi goriildii. Bes olgu (%18.5) takip digt kaldi. Alt1 olgu, izlem sirasinda, birincil
tiimoriin lokal niiksii veya metastazi nedeniyle yasaminu yitirdi. Diger 15 hasta halen izlenmektedir.

Kaplan Meier testine gére hesaplanan 1 yillik sagkalim %88.2, 3 yillik sagkalim %31.5 idi.

Sonug olarak, primer tiimérii kontrol altinda olan, bagka bir bolgede metastazi olmayan ve tam rezeksiyonun miimkiin oldugu olgularda
akcigere yapilan metastazektomi sagkalim siiresini uzatmaktadir. Bilgisayarli tomografi ile cerrahi olarak ¢ikarilandan daha az sayida metas -
taz saptanabilmektedir.

Anahtar sozciikler: akciger metastazi, cerrahi rezeksiyon, bilgisayarli tomografi
Toraks Dergisi, 2002;3(2):132-137

ABSTRACT
Surgical Treatment in Metastatic Tumors of the Lung

It is known that, in pulmonary metastasis, cases that had complete surgical resections have longer survival. This study was planned to
search for the efficacy and the safety of pulmonary metastasectomy and the sensitivity of computerized tomography (CT) in the diagnosis
of pulmonary metastasis.

Twenty-seven cases who had been operated for pulmonary metastasis in our clinic between 1996 and 2000 were evaluated
retrospectively. In all of these cases, the primary sites of the tumors were under control and there were no metastases elsewhere. In
preoperative radiological and cardiopulmonary assessments, the complete resection of all metastases had been evaluated as possible.
Posterolateral thoracotomy was performed in all cases. The cases with bilateral lesions have been operated sequentially, with 3 weeks
intervals. There were eighteen male (66.7%) and nine female (33.3%) patients. The mean of the ages was 31.3 years. The most common
primary pathological diagnoses were osteosarcoma (9 cases) and other soft tissue sarcomas (6 cases). In five cases, the lesions were
bilateral. Remetastasectomy were peformed in 5 patients, one of whom has been operated twice (in total, 38 interventions). In
preoperative evaluations with the CT, 1 to 12 metastases (mean number of lesions 2.12) were detected while these numbers were 1 to 67
(mean 5.27) with surgical resection. CT could identify correct number of lesions in only 18 out of 38 (47.3%). Lobectomy was performed
in four cases (10.5%), segmentectomy was performed in 3 cases (7.9%) while in the rest, metastatic lesions were excised with
electrocautery. Mortality was due to cardiac arrest in one case (2.6%). In 3 cases, there were prolonged air leaks (7.9%). Five cases
(18.5%) were lost for follow-up. Six cases died during their follow-ups due to recurrence of primary site or metastasis. The remaining 15
cases are still alive. The survival rate, calculated by Kaplan-Meier method, was 88.2% in the first year and 31.5% in the third year.

In conclusion; survival is increased with surgical resection of lung metastases when the primary site is under control, no metastases were
found elsewhere and complete resection is possible. CT is less sensitive to detect metastases than thoracotomy.

Key words: lung metastases, surgical resection, computerized tomography
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Tablo. Akciger metastazt nedeniyle ameliyat edilen hastalarin 6zellikleri

Hasta | Cinsiyet | Yas Primer Patoloji Hastaliksizf BT’de Cerrahide Yapilan cerrahi | Komplikasyon | Sagkalim (ay) | Re-torak
slire  |metastaz sayisi|metastaz saylst

1 K 21 Fibrosarkom 12 ay 1 1 Metastazektomi Y 5

2 K 46 Rektum ca 18 ay 3 4 Lobektomi Y

3 1g 50 M. melanom 17 ay 1 Wedge Y 13

4 K 27 |Kemik dev hiicreli tm | 12 ay 12ve?l 67ve3 |Metas+Lobektomi| Uz Ha Ka* 15

5 E 35 Fibrosarkom 2 yil 3 3 Metastazektomi | Kard. Arr- ex

6 K 17 Osteosarkom 18 ay 1 1 Metastazektomi Y 6. ay ex

7 E 31 Testis ca 12 ay Tve6-1 | 15ve12-1 | Metastazektomi Y 36 6. ay

8 E 27 Osteosarkom 3 yil 1 1 Metastazektomi Y 35. ay ex

9 E 20 Osteosarkom 6 ay 1ve2-2 2ve4-2 | Metastazektomi Y 34 6. ay

10 E 13 Osteosarkom 4 yil 1 2 Metastazektomi Y

11 E 21 Testis ca. 3yl 1 2 Metastazektomi Y 33

12 E 59 Renal cell ca 4 yil lvel 1VE1 Metastazektomi Y 15. ay ex

13 E 15 Sinovyal sarkom 1yl 1 1 Metastazektomi Y 12

14 E 11 Ewing sarkom 5 yil 1 1 Metastazektomi Y 13. ay ex

15 K 18 Osteosarkom 2yl 3 3 Wedge Y

16 K 45 Renal cell ca. 19 ay 3 2 Metastazektomi Y 4

17 E 15 Osteosarkom 18ay | 2ve2-2-1 | 4ve2-2-1 | Metastazektomi Y 18 7. ve 8. ay

18 E 43 Larenks 2 yil 1 4 Lobektomi Uz Ha Ka 3

19 K 72 M. melanom 2 yil 1 4 Lobektomi Y

20 E 14 Osteosarkom 16 ay 1 4 Metastazektomi Y 11

21 E 60 Larenks 2yl 1 4 Metastazektomi Y 3

22 E 70 Larenks 19 ay 1 4 Metastazektomi Y 6

23 E 39 Rektum ca 15 ay 1 4 Wedge Y 13. ay ex

24 K 21 Osteosarkom 20 ay 4 4 Metastazektomi Uz Ha Ka 14

25 E 18 Osteosarkom 11 ay 1-2 4-2 Metastazektomi Y 13 4. ay

26 K 17 Fibrosarkom 10 ay 2 4 Metastazektomi Y 6. ay ex

21 E 21 Testis ca. 14 ay 5-1 4-1 Metastazektomi Y 10 6. ay

* Uzamig hava kagag
Y: Yok

GIRiS VE AMAC

Birincil tiimorler yeterli lokal tedavi alsalar bile siklik-
la metastaz yaparlar. Otopsi caligmalariyla, kanser nede-
niyle 6lenlerin iicte birinde akciger metastazi oldugu
gosterilmistir ve bunlarin az bir boliimiinde, yalnizca
akciger metastazi saptanmustir [1].

Sistemik metastaz, genelde birincil tiimoriin kontrol
disina ¢iktigimi ve prognozun kotii oldugunu gésterir-
ken, izole akciger metastazi hastaligin her zaman siste-
mik ve kontrol dist oldugunu géstermez [1]. Izole akci-
ger metastazi olan olgular, birden ¢cok organa metastazi
olan olgulara kiyasla, lokal ve sistemik tedaviye ¢ok da-

TORAKS DERGiISi o CiLT 3, SAYI 2 ¢ AGUSTOS 2002

ha iyi yanit verirler ve bu 6zellikleriyle farkli degerlen-
dirilmelidirler [2]. Akciger metastazlari i¢in, tam rezek-
siyon yapilan olgularin rezeke edilemeyen olgulara gére
sagkalim siiresinin daha uzun oldugu (5 yildan fazla) bi-
linmektedir.

Kemik ve yumusak doku sarkomlar siklikla akciger-
lere metastaz yaparken, melanomlardan, meme ve ko-
lon gibi diger organlardan akcigere daha nadir metastaz
olur.

Bu ¢aligma, birincil tiimérlerin kontroliinde pulmoner
metastazektominin etkinligini ve giivenirliligini arastirmak
ve BT’nin pulmoner metastazlarin tanisindaki duyarliligin
belirlemek amaciyla planlanip gergeklestirildi.

133




Okur E. ve ark.

Resim 1. Bilateral metastazektomi yapilan bir olgunun ameliyat

oncesi HRCT incelemesi.

GEREC VE YONTEM

1996-2000 yillarinda klinigimizde metastazektomi ya-
pilmis 27 hastanin hastane kayitlar1 geriye doniik ola-
rak degerlendirildi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, birincil
maligniteleri, hastaliksiz gegirdikleri siire, ameliyat 6n-
cesi bilgisayarli tomografilerinde saptanan akciger me-
tastazi sayisi, yapilan ameliyatin tiirii ve cerrahi olarak
cikarilan metastaz sayisi, ameliyat sonrasi takipleri, eger
remetastazektomi yapildiysa, zamani ve sagkalimlar:
arastirildi (Tablo). Izlem digi kalan olgulara telefonla
ulagilmaya caligildi ve kontrole cagrildilar. Izlem disi
olup yagsamini yitiren olgularin 6liim tarihleri 6grenildi.
5 olguya hicbir sekilde ulagilamadi.

Ameliyata alinan olgularin tiimiiniin birincil malig-
niteleri daha 6nce cerrahi olarak rezeke edilmisti ve
kontrol altindaydi; akciger disinda, diger organlarda
metastaz bulunmadigini géstermek igin gerekli ve yeter-
li taramalar yapilmisti. Ameliyat 6ncesi yapilan fizik
muayene ve rutin incelemelerinde ameliyat i¢in bir en-
gel olmadig: gorilmiistii. Toraks BT si ameliyat 6ncesi
degerlendirilerek metastazlarin lokalizasyonlar1 belir-
lendi (Resim 1). Tomografi raporlarinda radyolog tara-
findan bildirilmis olan metastaz sayilart kaydedildi.
Tiim hastalara solunum fonksiyon testi yapildi ve hasta-
larin olasi rezeksiyonlar icin yeterli solunum rezervine
sahip olup olmadiklari arastirildi. Merkezi yerlegimli
kitlesi olan 2 olguya ve ikinci bir birincil tiimér ya da
metastaz olup olmadigini ayird etmek amaciyla, larenks
karsinomu metastazi olan 1 olguya, ameliyat éncesinde
bronkoskopi yapilmisti. Ikinci birincil timér ve metas-
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Resim 2. Mediastinal invazyon siiphesi nedeniyle MR incelemesi

yapilan bir testis karsinomu metastazi olgusu.

taz ayirimi yapilamayan diger 4 olgunun hepsine bron-
koskopik inceleme yapilmist1 ve bu olgular ikinci birin-
cil gibi kabul edilip bu ¢alismaya dahil edilmedi. Olgu-
larin birinci saniye zorlu ekspiratuar hacmi 2 litre veya
beklenenin %60 iizerinde idi. Biitiin olgularda metas-
tazlarin tam rezeksiyonunun miimkiin olacag: diisiiniil-
miigtii. Tiim hastalara posterolateral torakotomi yapildi.
Bilateral olgular, ii¢ hafta ara ile iki ameliyata alindilar.
Anmeliyat sirasinda radyolojik olarak goriintiilenemeyen
metastazlar olabilecegi diisiincesiyle tiim akcigerler dik-
katli bir sekilde palpe edildi ve saptanan metastazlar uy-
gun sekilde rezeke edildi. Akciger parankiminin miim-
kiin oldugunca korunmast amacuyla, biitiin olgularda lo-
bektomi veya wedge rezeksiyondan kaginilmaya caligil-
di. Metastatik kitleler, cevresinde giivenlik sinir1 olarak
5 mm giivenlik sinir1 birakilarak, koter yardimi ile ¢i1-
kartild1 ve hava kacaklart 3/0 vicryl kullanilarak tamir
edildi. Santral yerlesimli ve bronsa invaze metastazlar-
da lobektomi, uygun bazi olgularda da wedge rezeksiyon
yapildi. Tiim olgularda metastazektomi sonrasi kanama
ve hava kagagi kontrolii yapildi ve her birine 2 adet to-
raks tiipii yerlestirildi. Cerrahi olarak ¢ikartilan metas-
tatik lezyonlar ve yerlesimleri kaydedildi.

BULGULAR

Hastalarin 9’u kadin (%33.3), 18’i erkekti (%66.7).
Yaglar1 11 ile 72 arasinda degismekteydi (yas ortalamas:
31.3). Birincil patolojiler, 9 olguda osteosarkom, 6 olgu-
da diger yumusak doku sarkomlari, 3’er olguda testis ve
larenks karsinomu, 2’ser olguda kolon karsinomu, renal
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karsinom ve malign melanom idi. Olgular birincil tiimér
rezeksiyonundan sonra, 6 ay ile 5 yil (ortalama 19 ay)
arasinda degisen siirelerde metastazektomi icin ameliya-
ta alindilar. Yirmi yedi olguya toplam 38 cerrahi girigim
uygulandi. Bes olgu bilateraldi; 4 olguya iki kez, 1 olgu-
ya ii¢ kez metastazektomi yapildi. Iki kez metastazekto-
mi yapilan bir olgu daha sonra bir diger merkezde tigiin-
cii kez opere oldu. Ameliyat 6ncesi bilgisayarli tomogra-
fi raporlarinda bildirilen metastaz sayisi 1 ile 12 arasin-
dayken (ortalama 2.12), cerrahi olarak ¢ikarilan metas-
taz sayist 1 ile 67 arasindayd: (ortalama 5.27). Otuz se-
kiz girisimden yalniz 18 olguda (%47.3) BT ile metastaz
sayilari tam olarak saptanabildi. Iki olguda rapor edilen-
den daha az, 18 olguda ise daha fazla metastaz bulundu.
Lobektomi 4 olguya (%10.5), wedge rezeksiyon 3 olgu-
ya (%7.9) yapilirken, diger 26 olguya (5’i bilateral) me-
tastazektomi yapildi (%81.5). Lobektomi yapilmasinin
nedeni 3 olguda lober bronsa invazyon, 1 olguda ise bi-
rincil timoér-metastatik tiimér ayriminin tam yapilama-
mastydi. Yerlesimi uygun ve amfizemli akcigere sahip 3
olguda, ameliyat sonrasi olast komplikasyonlar1 ¢nle-
mek icin, lineer stapler kullanilarak wedge rezeksiyon
yapildi. Diger olgulara da, koter yardim1 ile metastazek-
tomi yapildi. Bir olgu (%2.6) ameliyat sonrasi 1. giinde
kardiyak arrest nedeniyle yasammu yitirdi. Ug olguda ise
(%7.9) ekspansiyon kusuru ve uzamig hava kagag: goriil-
dii ve bunlarin 2’sinde apikal, bagka bir tiip torakostomi
yapilmasina gerek duyuldu. Bes olgu izlem dis1 kaldi. Al-
t1 olgu izlem sirasinda yagamini yitirdi. Kalan on bes ol-
gu halen izlenmektedir.

Kaplan-Meier testine gore, takip edilebilen olgularda
1 yillik sagkalim 9%88.2, 3 yillik sagkalim %31.5 olarak
hesaplanmistir. Izlem siireleri yetersiz oldugu icin 5 yil-
lik sagkalim hesaplanamamistir.

TARTISMA VE SONUC

Birincil malign tiimorleri cerrahi veya radyoterapi ile lo-
kal olarak kontrol etmek miimkiin olabilir, ancak siste-
mik metastaz olmasi1 durumunda tedavi ¢ok daha zordur.
Sistemik metastazlar genelde kemoterapi veya baz1 du-
rumlarda, radyoterapi ile tedavi edilmeye calisilir. Siste-
mik metastaz olmasi, genelde hastaligin ilerlemis oldugu-
nu ve hastanin sagkalim siiresinin olduk¢a kisaldigini
gosterir. Ancak akcigere izole ve rezektabl metastaz ol-
mast, sistemik hastaligin ilerlemis oldugu anlamina gel-
mez. Akciger metastazlarinin tam rezeksiyonuyla ortala-
ma %20-50 5 yillik sagkalim miimkiin olabilir [3,4]. Bu
nedenle, birincil tiimoriin rezeke edildigi ve/veya kontrol
altinda oldugu, baska herhangi bir organda metastazin
bulunmadigi, yeterli solunum rezervine sahip olgularda,
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akcigerdeki metastazlarin tam rezeksiyonu ile hastaliksiz
uzun siireli sagkalim ve hatta sifa saglanabilir [5,6].

Akciger bircok malignitenin en stk metastaz yaptigi
organdir. Ozellikle sarkomlar ve iirogenital maligniteler
stklikla akcigere metastaz yapar (Resim 2). Metastazek-
tomi sonrast sagkalim, birincil timoriin histolojisinin
yaninda, metastazin lokalizasyonu, hastaliksiz gegen sii-
re, metastaz sayisi, tiimor doubling zamani, tam rezeksi-
yonun yapilip yapilamamasi, yas, cinsiyet ve hastanin
bagisiklik sisteminin durumu, aldigi diger tedaviler gibi
bir ¢cok etkene bagli olarak degisebilir. Bu etkenlerden,
tam rezeksiyon yapilmis olmasi, hastaliksiz gecen siire-
nin uzun olmasi (36 aydan uzun) ve metastaz sayisinin
tek ya da az olmasinin prognozu iyilestirdigi bildiril-
mektedir. Bu ii¢ ¢lgiitiin saglandig1 olgularda ortalama
sagkalim siiresi 61 ay iken, tam rezeksiyonun yapilama-
dig1 olgularda bu siire 14 aya diigmektedir [2]. Dogru
sagkalim analizleri yapabilmek i¢cin, metastazektomi ya-
pilan olgularin birincil patolojilerine gore siniflandiril-
mast ve standart tedavi almalar1 gerekmektedir. Sagka-
lim, akcigerde yapilan metastazektomi yaninda, bagka
organ metastazlarinin goriiliip gériillmemesi, bunlar igin
hastanin aldigi tedavi, birincil tiimorin farklilagmast
(differantiation) gibi bir¢cok etkene de baglidir. Bu ne-
denle, ancak ¢ok genis olgu serileriyle sagkalimi etkile-
yen faktorler belirlenebilir. Bizim farkli birincil histolo-
jilerden kaynaklanan metastazlardan olusan serimizde 3
yillik sagkalim %31.5 olarak bulunmugtur. Literatiirde
bildirilenlerden daha kisa olmakla beraber, bu hastala-
rin sagkalimlarinin metastazektomi ile uzadigini soyle-
yebiliriz. Bizim serimizde sagkalimin daha kisa siireli ol-
mas1 agresif onkolojik ve cerrahi tedavi eksikligine ve-
ya tedavideki gecikmelere bagli olabilir. Olgularimizin
morbidite ve mortalitesi (%2.6 ve %7.9) kabul edilebi-
lir sinirlardadir ve bu oranlar literatiirle uyumludur [7-
10] Olgu sayisinin sinirli ve grubun heterojen olmasi
nedeniyle, yas, metastaz sayisi, hastaliksiz gegen stire,
birincil tiimoriin histolojisi gibi degiskenlerin sagkalima
olan etkileri hesaplanamamustir.

Osteojenik sarkomlar ve yumusak doku sarkomlari
siklikla izole akcifer metastaz1 yapar ve metastazekto-
miye daha iyi yanit verirler [9]. Bir¢ok olguda uzun sag-
kalimlar bildirilmistir [10]. Ote yandan, bir¢ok seride,
tekrarlayan metastazlar nedeniyle, retorakotomiler bil-
dirilmis ve agresif metastazektomi onerilmistir [11,12].
Agresif metastazektomi ile yiizde kirklara varan oranlar-
da 5 yillik sagkalimlar bildirilmektedir [13,14]. Ulke-
mizde de, Giilhan ve arkadaslari, sarkom metastazi ne-
deniyle ameliyat edilenleri dahil ettikleri serilerinde,
ortalama 24 aylik sagkalim bildirmislerdir [15]. Kolon,
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meme kokenli ya da melanoma gibi diger birincil odak-
lara bagli metastazlarda da, metastazektomi ile daha
uzun sagkalim saglanabilir [16,17].

Metastazektomi igin farkli rezeksiyon tipleri 6ne- ril-
mekte ve kullanilmaktadir. Wedge rezeksiyon, koter ve-
ya neodymium:yitrium-aliminum-garnet (Nd:YAG) la-
zer ile metastatik nodiiliin ¢evre saglam dokuyla birlik-
te c¢ikarilmasi en cok tercih edilen yontemlerdir
[8,18,19]. Bu yontem kitlenin ‘dogurtulmast’ yontemi
degildir; metastatik kitle tiimiiyle ve akciger paranki-
minden miimkiin olan en az miktarda alinarak rezeke
edilmelidir. Miimkiin oldugunca parankim koruyucu re-
zeksiyon yapilmaya caligilmalidir. Bunun nedeni, bir¢ok
olguda birden fazla metastaz olmasidir ve niiks olabile-
cegi akilda tutulmalidir. Bazi olgularda lobektomi gere-
kebilir. Nadiren de olsa pnémonektomi (%3) yapilan
seriler bildirilmistir [20]. Mineo ve arkadaslar1 farkl: re-
zeksiyon tiplerinin (serilerinde pnémonektomi yoktu)
sagkalimi etkilemedigini bildirmektedirler [21]. Bizim
serimizde de en sik kullanilan yontem, koter yardimiy-
la, saglam akciger dokusuyla beraber metastazin rezeksi-
yonu yontemidir (%81). Lobektomi ve wedge rezeksi-
yon yoéntemleri nadiren kullanilmistir.

Sarkomalarin akcigere metastaz yapmalari durumun-
da tani koymak kolaydir, ancak meme, kolon, bas-bo-
yun gibi diger epitel kokenli kanserlerin metastazlarinin
birincil akciger kanserinden ayirimi zor olabilir. Birden
cok veya bilateral nodiil varlig1, anamnez ile birlikte de-
gerlendirildiginde, metastaz igin tani koydurucudur, an-
cak tek bir nodiiliin varliginda ayirict tan1 miimkiin ol-
mayabilir. Endobrongiyal metastazlar birincil brong
kanserlerini taklit edebilirler, ancak bu durum nadirdir.
Biber ve arkadaglar1 164 olguluk akciger metastaz1 seri-
lerinde, periferik olmayan 81 olguya fiberoptik bronkos-
kopi yapmuiglar ve ancak olgularin 13’tine (%16) metas-
taz tanist koyabilmislerdir [22]. Ozdemir ve arkadaslart
11 olguluk endobronsiyal metastaz serilerinde en sik ko-
lon kanseri (adenokanser) metastazina rastladiklarini
bildirmiglerdir [23]. Birincil-metastaz ayirimi yapilama-
yan olgularda bronkoskopi mutlaka yapilmali ve histo-
patolojik tanilar kargilagtirilmalidir. Bu gibi durumlar-
da, lezyon malign ise, lobektomiyle birlikte mediastinal
lenf kiiraji yapilmalidir [2]. Isik mikroskopisiyle birincil
timoriin ve akcigerdeki nodiiliin incelenmesi metastaz
tanis1 koymak igin yeterli degildir. Elektron mikrosko-
pisi ve monoklonal antikor incelemeleriyle ayirict tani
konabilecegi bildirilmistir [24].

Birincil tiimorii tedavi edilmis hastada rutin cekilen
akciger grafileri ile metastazi saptamak ¢ogu zaman ola-
sidir. Genelde diizgiin kenarli, bazen birden ¢ok opasi-
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teler olarak goriiliirler. Akciger grafisinde metastaz go-
rillen veya siiphelenilen olgular cerrahi ¢ncesi bilgisa-
yarli tomografiyle de (BT) degerlendirilmelidirler. BT
ile 3 mm’ye kadar nodiilleri izlemek miimkiin olabilir.
Chang ve arkadaglar1, BT ile metastaz tespit edilmis ol-
gularin %20’sinde, direk grafilerde lezyonun goriileme-
digini bildirmektedirler [25]. BT ile metas- tazlar ve sa-
yilart saptanamayabilir. Milimetrik boyuttaki nodiiller
kalin kesitlerle tarandiginda goriilemeyebilirler. Yiiksek
rezoliisyonlu tomografi (HRCT) ile alinan kesitlerde 2-
3 mm c¢apl lezyonlar goriilebilmektedir. Serimizdeki 18
olguda, BT ile bildirilenden daha fazla sayida metastaz
rezeke edilmistir (%47). Iki olguda ise BT raporunda
bildirilenden daha az sayida metastaz saptanmistir
(%5). Bu nedenle, torakotomi esnasinda tiim akcigerle-
rin dikkatli bir sekilde ve sistematik olarak palpasyonu
yapilmali, radyolojik olarak gozlenmeyen metastazlar
aranmalidir. Mutsaerts ve arkadaglar1 bildirdikleri ¢alig-
malarinda, 17 olguya 6nce video yardimli torakoskopik
girisimle (VATS) metastazektomi yapmiglar ve daha
sonra torakotomiye dénmdiisler ve torakotomi ile bu 17
olgunun 5’inde, VATS ile belirleyemedikleri metastaz-
lar saptamuglardir [26]. Bu nedenle, 6zellikle birden ¢ok
metastazi bulunan olgularda torakotominin VATS dan
daha faydali olacagini diisiiniiyoruz.

Sonug olarak, birincil tiimorii rezeke edilmis ve/veya
kontrol altinda olan, bagka bir yerde metastazi saptanma-
mig, solunum fonksiyonlari yeterli, akciger metastazli ol-
gularda, metastazektomi ile hastalarin sagkalimlar1 énem-
li oranda artmaktadir. BT akciger metastazlarinin saptan-
masinda hassas bir ydontem olmakla birlikte, duyarlilig: s1-
nirhidir. Bu nedenle, torakotomi sirasinda tiim akcigerler
dikkatli sekilde palpe edilerek radyolojik olarak gériinme-
yen metastazlar aranmalidir.
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ARASTIRMA

Diffiiz Plevral Hastaliklarin Ayirici Tanisinda
Bilgisayarli Tomografi
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OZET

Benign ve malign plevral hastaliklarda BT goriiniimleri iyi tanimlanmustir. Bununla beraber, diffiiz plevral hastaliklarin ayirict
tanisinda bu goriiniimlerin ayrintili sekilde degerlendirildigi ¢alisma sayist azdir. Cesitli yontemlerle diffiiz plevral hastaligi oldugu
saptanan 146 hasta iizerinde, klinik veya patolojik verilere sahip olmadan BT bulgularin1 degerlendirdik. Bu hastalardan 59’unda
malign, 87’sinde ise benign plevral hastalik vardi. Calismada, yaslar1 15 ile 76 arasinda degisen 95 kadin ve 51 erkek olgu yer
aldi. Malign hastaliklarin benign plevral hastaliklardan ayirt edilmesinde yardimci olan BT bulgular su sekilde belirlendi: (1)
plevral nodiilarite, (2) rind, (3) bilateral plevral tutulum, (4) mediastinal plevra tutulumu, (5) plevral kalinligin 1 cm’nin iistiinde
olmasi, (6) hiler ve mediastinal LAP ve (7) voliim kaybi. Bu bulgularin duyarliliklar, sirastyla %37, %22, %33, %30, %35,
%35 ve %27; ozgiilliikleri, sirastyla %96, %96, %88, %88, %87, %86, %86 olarak bulundu. Malign mezotelyomalar ile metas -
tatik plevral hastaliklar1 ayirmada yardimci1 BT bulgulan su sekilde belirlendi; malign mezotelyoma igin belitleyici bulgular : (1)
plevral plak varligs (duyarlilik %15, 6zgiillikk %100), (2) interlober fissiir tutulumu (duyarlilik %30, dzgiilliik %99) ve (3)
plevral kalinligin 1 cm’nin iistiinde olmasi (duyarlilik %60, 6zgiilliik %75). Metastatik plevral hastalik icin belirleyici kriterler:
(1) akciger parenkimi tutulumu (duyarlilik %50, 6zgiilliik %100), (2) mediastinal yer degistirme (duyarlilik %19, 6zgiillik
%100) ve (3) mediastinal ve hiler LAP (duyarlilik %44, 6zgiilliik %90).

Sonug olarak, BT’nin diffiiz plevral hastaliklarin ayirict tanisinda, 6zellikle malign ve benign plevral hastaliklar1 ve metastatik
plevral hastalikla malign mezotelyomay: ayirt etme konusunda yardimei olabilecegi kanisina varildi.

Anahtar sozciikler: diffiiz plevral hastalik, bilgisayarli tomografi, ayiric1 tam
Toraks Dergisi, 2002;3(2):138-145

ABSTRACT
CT in Differantial Diagnosis of Diffuse Pleural Disease

The CT appearances of benign and malign pleural diseases have been well described. However, there have been limited number
of reports which assessed features in the differential diagnosis of diffuse pleural disease. Without knowledge of clinical or
pathological data, we reviewed CT findings in 146 consecutive patients with proved diffuse pleural disease. 59 of the patients
had malign , 87 of them had benign pleural diseases. The patient group included 95 women and 51 men, aged between 15 and
76 years. CT findings that were helpful in distinguishing malignant from benign pleural disease were: 1) pleural nodularity, 2)
rind, 3) bilateral pleural disease, 4) mediastinal pleural involvement, 5) pleural thickening greater than 1 cm, 6) hilar and
mediastinal LAP, 7) volume loss. The sensitivities were 37%, 22%, 33%, 30%, 35%, 35% and 27% respectively. The
specificities were 96% , 96%, 88%, 88%, 87%, 86% and 86% respectively. CT findings differentiating malignant mesothelioma
from metastatic pleural disease were identified. Findings for malignant mesothelioma were as follows: 1) pleural plaque
(sensitivity 15%, specficity 100%), 2) interlober fissure involvement (sensitivity 30%, specificity 99%), 3) pleural thickening
greater than 1 cm (sensitivity 60%, specificity 75%). Wherease, findings for metastatic pleural disease were: 1) lung parenchymal
involvement (sensitivity 50%, specificity 100%), 2) mediastinal shift (sensitivity 19%, specificity 100%), 3) mediastinal and
hilar LAP (sensi tivity 44%, specificity 90%).

We conclud that CT is helpful in the differential diagnosis of diffuse pleural diseases, particularly in differentiating malign from
benign conditions and metastatic pleural disease from malignant mesothelioma.

Key words: diffuse pleural disease, CT, differential diagnosis
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Difftz Plevral Hastaliklarin Ayirici Tanisinda Bilgisayarli Tomografi

GiRi$

Bircok benign ve malign olay diffiiz plevral patolojile-
re neden olabilmektedir. Bunlar arasinda en sik rastla-
nanlar plevral efiizyon, ampiyem asbestoz ile iligkili
plevral fibroz, fibrotoraks, mezotelyoma ve metastatik
hastaliklardir [1,2].

Plevral araligin goriintiilenmesinde ¢esitli radyolo-
jik yontemler kullanilmaktadir. Plevral hastaliklarin
ilk degerlendirilmesinde klasik akciger grafileri en sik
kullanilan yontem olma ozelligini siirdiirmektedir.
Bunun yanisira bilgisayarli tomografi (BT) ve ultraso-
nografi (USG) gibi gesitli goriintiileme yontemleri de
kullanilmaktadir. Yiiksek rezoliisyonlu bilgisayarl to-
mografi (YRBT) plevradan ¢ok akciger parenkiminin
incelenmesinde uygulanmaktadir. Asbest ile temas
eden olgularda asbestoz gelisip gelismedigini belirle-
mek amaciyla YRBT kullanildiginda, ayni zamanda
plevrada olusabilecek plaklar gibi cesitli patolojilerin
de degerlendirilmesi yapilabilmektedir. Manyetik re-
zonans goriintiileme tekniginin (MR), bazi durumlar
haricinde plevral hastaliklarin incelenmesinde yeri
kisitlidir [3].

Cesitli hastalik durumlarina karsi gelisen plevral ya-
nit, radyolojik olarak saptanabilen baslica ti¢ bulgu ile
sinirlhidir. Bunlar efiizyon, kalinlasma ve kalsifikasyon-
dur. Plevrada diffiz tutuluma neden olabilen patoloji-
lerin karekteristik BT bulgular1 tanimlanmakla bera-
ber cesitli benign ve malign olaylarda ortaya ¢ikan BT
bulgularinin birbiriyle karismas: miimkiin olmaktadir.
Ancak diffiiz plevral hastaliklarin radyolojik ayiricr ta-
nist konusunda pek az ¢alisma mevcuttur [4].

Bu calismanin amaci, diffiiz plevral hastaliklarin
ayirici tanisinda yardimet olacak karekteristik BT bul-
gularini ortaya ¢ikarabilmektir.

GEREC VE YONTEM
1995-2001 yillarinda plevral hastalik nedeniyle hasta-

nemize yatan hastalarin dosyalar: tarandi. Cesitli yon-
temlerle plevral hastalik tanisi konulan ve toraks
BT leri olan 146 olgu calisma kapsamina alindi.

119 olguda kesin tant plevra biyopsisi ve/veya plev-
ral sivinin sitopatolojik incelemesiyle saglandi (59
malign plevral hastalik, 60 tiiberkiiloz plérezi). 25 ol-
gu, klinik ve laboratuar bulgular: ile ampiyem olarak
degerlendirildi.

Patolojik tanis1 olmayan 2 fibrotoraksli olgunun bi-
rinde tiiberkiiloz plérezi, digerinde ise travmaya bagli
hemotoraks oykiisii vardi. Izlemlerde, bu olgularin
plevral kalinligr devam etti; kalinlasma derecelerinde

TORAKS DERGISi  CiLT 3, SAYI 2 « AGUSTOS 2002

degisiklik goriilmedi.

Toraks BT bulgularini bir radyolog ve iki gégiis
hastaliklar1 uzmani, klinik ve patolojik verilere sahip
olmaksizin, ayrt ayri degerlendirdi. Daha sonra, bu
degerlendirme sonuglari patolojik tanilar ile korele
edildi.

Plevral lezyonlarin karekterizasyonu icin asagidaki
tanimlamalar kullanildr :

Volim kaybu,

Bilateral ya da tek tarafli tutulum,

Plevral rind,

Plevral nodiilarite,

Plevral kalinlagsma (1 cm’nin tstiinde),

Plevral efiizyon,

Plevral plak,

Plevral kalsifikasyon,

Mediastinal plevra tutulumu,

Visseral plevra tutulumu,

Gogiis duvarr invazyonu,

Mediastende yer degistirme,

Interlober fissiir tutulumu,

Hiler ve/veya mediastinal adenopati (LAP),

Akciger parenkimi tutulumu.

Plevral nodiilarite, plevrada meydana gelen 4 cm’nin
altinda herhangi bir kalinlagsma,

Plevral rind, plevranin mediastinal yiizii de dahil ol-
mak tlizere tiim hemitoraksi cevreleyecek sekilde geli-
sen plevral kalinlagmadir.

Hiler ve/veya mediastinal adenopati, lenf nodlari-
nin transvers planda kisa eksen ¢aplarinin 10 mm’den
genis olmast, interlober fissiir tutulumu, interlober fis-
siire ait plevral yiizeylerin kalinlasmasi, mediastinal
plevra tutulumu, mediasteni sinirlayan plevranin ka-
linlasmasi olarak tanimlanmuistir. [5-8]

Tiim olgular, 6nce malign mezotelyoma, metastatik
plevral hastalik, lenfoma, tiiberkiiloz plérezi, ampiyem
ve fibrotoraks olmak iizere alt1 tan1 grubuna, sonra da,
benign ve malign olmak iizere iki ana gruba ayrildi.
Tanilarla BT bulgularmin iliskisi, SPSS programi kul-
lanilarak ki-kare testi ile degerlendirildi. Gereginde
Fishers’in kesin olasilik testi kullanildi. Ayrica metas-
tatik plevral hastalig1 olan olgularla malign mezotel-
yomali olgularin BT bulgular: ile tanilari arasindaki
iliski ki-kare testi ile analiz edildi.

BULGULAR

Calismaya kesin tanist ve toraks BT’si olan 146 plev-
ral hastalik olgusu alindi. Bu olgularin 95’i (%65) ka-
din, 51'i (%35) erkekti ve yag ortalamasi 50.5+1.37
idi. Olgularin 60’1 (%41.1) tiiberkiiloz plérezisi, 36’st
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(%24.7) metastatik plevral hastalik, 25’i (%17.1) am-
piyem, 20’si (%13.7) malign mezotelyoma, 3’i (%2.1)
lenfoma ve 2’si (%1.4) ise fibrotoraks tanisi aldi.
Olgularda en sik saptanan BT bulgusu plevral efiiz-
yondu. Bu bulgu, 2 fibrotoraksli olgu disinda tiim has-
talarda saptandi. Voliim kaybi, plevral kalsifikasyon ve
plak ise tiim fibrotoraksli olgularimizda vardi. Plevral
tutulum, 3 lenfomali olgunun 2’sinde bilateral, fibro-
toraksli olgularda ise tek tarafliydi. Plevral nodiilarite

malign mezotelyomal: olgularin yarisinda saptanirken,
gogiis duvari invazyonu sadece malign mezotelyomali
2 olguda vardi. Plevral kalinlik lenfomali olgularin tii-
miinde 1 cm’nin altindayken fibrotoraksli 2 olguda 1
cm’nin tstiindeydi. Mediastinal ve/ veya hiler LAP 33
olguda mevcuttu. Bu bulgu tiim lenfomali olgularda
goriiliirken, metastatik plevral hastaliklarin %44.4’tin-
de mevcuttu. Mediastinal yer degistirme bulgusu 22
olguda mevcut olup en sik tiiberkiiloz plorezili olgular-

da saptand1

Tablo 1. Toraks BT bulgularinin tiim tan1 gruplarina gore dagilima (%23.3). Kirk bes
olguda ise akciger
Malign Plevral Lenfoma Tiiberkiiloz Ampiyem | Fibrotoraks parenkimi tutulu-
mezotelyoma| metastaz plorezi mu s6z konusu
Wik T 8 (%40) | 8 (%22.2) 0 6 (%10) 4(%16) | 2 (%100) olup, metastazli
Bilateral 4(%20) | 14 (%389) | 2(%66.7) | 9 (%l15) 1 (%4) 0 olgularin yarisinda
cutalum bu bulgu saptand:
(Tablo I).
Tek tarafli 16 (%80) 22 (%60.1) 1(%33.3) 51 (%85) 24 (%96) 2 (%100) Olgular BT bul-
tutulum gularina gore de-
Plevral rind 7 (%35) 6 (%16.7) 0 2 (%3.3) 1 (%4) gerlendirildiginde,
PIvial 10 (%50) | 12 (%33.3) 0 3 (%5) 0 0 bazi tani grupla-
‘ rinda olgu sayisi-
nodiilarite o .
nin azlig nedeniy-
Plevral 6(%30) | 13(%36.1) | 3(%100) | 23(%39) | 14 (%56) 0 le (lenfomali 3,
kalmlik>1 cm fibrotoraksli 2 ol-
Plevral eftizyon 20 (%100) | 36 (%100) 3 (%100) 60 (%100) 25 (%100) 0 gu), tim  tani
Plevral plak 3 (%15) 0 0 3 (%5) 0 2 (%100) g““p,la“ lcin ayurt
- 0 . - - edici karakteristik
Plevral 2 (%10) 2 (%5.6) 0 7(%11.7) 1 (%4) 2 (%100) bulgular saptana-
kalsifikasyon madi1 (Tablo I).
Mediastinal 8 (%40) 9(%25) 1 (%33.3) 7 (%11.7) 3 (%12) 0 Ancak malign
T plevral hastalikla-
rin (malign mezo-
tutulumu
telyoma, metastaz
Visseral 7 (%35) 12 (%33.3) 2 (%66.7) 9 (%15) 12 (%48) 1 (%50) ve lenfoma), be-
plevra tutulumu nign plevral hasta-
Gogiis duvarma | 2 (%10) 0 0 0 0 0 liklardan  (tiiber-
: kiiloz plorezi, am-
invazyon
Interlob 6 (%30 2 (%5.6 1(%33.3 4 (%6.7 2 (%8) 0 piyem ve fibroto-
nterlober ©30) (%5.6) (%33.3) (%6.7) o raks) ayirt edilme-
fissiir tutulumu sinde yardimct1
Mediastinal 2 (%10) 16 (%44.4) 3 (%100) 10 (%16.7) 2 (%8) 0 olan BT bulgulart
e il LAD su sekilde belirlen-
Mediastinal yer 0 7 (%19.4) 0 14 (%23.3) 1 (%4) 0 di: ,
- Plevral nodiilari-
degistirme te
Akciger parenkim 0 18 (%50) 0 16 (%26.7) 11 (%44) 0 - Plevral rind,
tutulumu - Bilateral plevral
tutulum,
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Tablo II. Benign ve malign olgularda karakteristik BT bulgulart

Nodiilarite Rind Bilateral Mediastinal Plevral Hiler ve/veya Voliim

tutulum plevra kalinlik mediastinal kaybi
tutulumu >1 ecm LAP

Malign 22 (%37.3) 13 (%22) 20 (%33) 18 (%30.5) 21 (%35.6) 21 (%35.6) 16 (%27.1)
Benign 3 (%3.4) 3 (%3.4) 10 (%11.5) 10 (%11.5) 11 (%12.6) 12 (%13.8) 12 (%13.8)
Oxgiillik %96 %96 %88 %88 %87 %86 %86
Duyarlilik %37 %22 %33 %30 %35 %35 %27

Resim 1. Malign mezotelyomali olguda sol hemitoraksta parenki-
mi ¢epegevre saran yumusak doku ile uyumlu plevral rind ve kalsi-
fiye lenf nodlari.

Resim 2. Malign mezotelyomali olguda plevral kalinlagma ve
gogiis duvari invazyonu.

Resim 3. Lenfomali olguda solda lokiile bilateral plevral efiizyon
ve multipl mediastinal LAP.

TORAKS DERGiISi e CiLT 3, SAYI 2 ¢ AGUSTOS 2002

Resim 4. Tiiberkiiloz plorezili olguda sagda voliim kaybr ile
beraber lobiile plevral kalinlagma ve mediastinal LAP.

Resim 5. Ampiyemli olguda sagda lokiile plevral efiizyon, plevral
kalinlagma, komsu akcigerde pnémonik konsolidasyon.

Mediastinal plevra tutulumu,

Plevral kalinligin 1 cm’nin iistiinde olmast,
Mediastinal ve/ veya hiler LAP,

Voliim kaybi.

Malignite lehine olan bu BT bulgularinin duyar-
liliginy, sirastyla %37, %22, %33, %30, %35, %35 ve
%27 olarak, ézgiilligiini ise, sirastyla %96, %96, %88,
%88, %87, %86 ve %86 olarak saptadik (Tablo II).

Malign plevral mezotelyoma tanili olgularla metas-
tatik plevral hastalikli olgularin BT bulgulari benzer-
lik géstermekle birlikte, BT bulgularinin malign mezo-
telyoma ile metastatik plevral hastaligi ayirmada yar-
dimec1 olabilecegini saptadik:
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Plevral plak wvarligt (duyarlilik %15, ozgiilliik
%100), interlober fissiir tutulumu (duyarlilik %30, 6z-
giilliitk %99) ve plevral kalinligim 1 cm’den fazla olma-
st (duyarlilik %60, 6zgiilliik %75) malign mezotelyoma
lehine bulgular iken (Sekil 1), akciger parenkimi tutu-
lumu (duyarlilik %50, oézgiillilk %100), mediastinal
yer degistirme (duyarlilik %19, 6zgiilliik %100), medi-
astinal ve hiler LAP (duyarlilik %44, 6zgiillik %90)
metastaz lehine bulgulardi.

Avyrica, ¢alisgmada sadece mezotelyomali olgularda
(2 olgu) gogiis duvart invazyonu saptandt (Sekil 2)
(Tablo I).

Lenfomal: olgularda (n:3) mediastinal ve hiler LAP
mevcutken, diger malign olgularin aksine, hi¢birinde
voliim kaybi, plevral rind, nodiilarite ve 1 cm’den faz-
la plevral kalinliga rastlanmadi (Sekil 3).

Tiiberkiiloz plorezili olgular: diger tani gruplarindan
ayirmada yardimci karekteristik BT bulgular: saptana-
mad. Istatiksel olarak anlamli olmamakla beraber, ca-
lismada kullanilan tiim BT bulgulari, gogiis duvari in-
vazyonu harig, tiiberkiiloz plérezili olgularda saptand:
(Tablo I) (Sekil 4).

Ampiyemli olgularin hemen hemen tiimiinde, BT
ile visseral ve pariyetal plevray: birbirinden ayiran yu-
varlak veya lentikiiler goriiniimlii sivi saptandi. Ampi-
yemli olgularin 24’1 tek tarafliydi. Sadece bir olguda
bilateral plevral tutulum mevcuttu. Hicbir olguda no-

diilarite tespit edilemedi (Tablo I) (Sekil 5).

TARTISMA

Bu calismada malign ve benign plevral hastaliklarin
ayirt edilmesinde yardimci BT bulgularinin plevral
nodiilarite, rind, bilateral plevra tutulumu, mediasti-
nal plevra tutulumu, plevra kalinliginin 1 cm’nin is-
tiinde olmasi, hiler ve/veya mediastinal LAP ve voliim
kayb1 oldugu saptandi.

Plevral nodiilarite ayirt edici, onemli bir bulgudur.
Calismamizda bu bulguyu, malign ve benign plevral
hastaliklarin birbirinden ayirt edilmesinde, malignite
lehine en duyarli ve en &zgil bulgu olarak saptadik
(Tablo II). Leung ve arkadasglari da, calismamizla
uyumlu olarak, nodiilaritenin malign ve benign plev-
ral hastaliklar: ayirt etmede %54 duyarlilik, %94 6z-
giilliik ile yardimeci bir bulgu oldugunu saptamislar, an-
cak plevral nodiilaritenin olmamasinin maligniteyi
dislamaya yetmeyecegini one siirmiislerdir [4]. Hier-
holzer ve arkadaslari yaptiklart caligmada 27 malign
olgunun 13’tinde ve 15 benign olgunun ise 2’sinde
plevral nodiilarite saptamislardir [5]. Aquino ve arka-
daglar1 nodiilaritenin %51 duyarlilik ve %94 6zgiilliik
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ile malign plevral hastaliklarda goriildiigiinii belirtmis-
lerdir [6]. Arenas ve arkadaslar: ise multipl plevral no-
diillerin ve nodiiler plevral kalinlagmanin sadece ma-
lign plevral olgularla sinirli oldugunu 6ne stirmiiglerdir
[7]. Ancak biz, kendi calismamizda tiiberkiiloz plorezi-
li 3 olguda (%5) plevral nodiilarite saptadik.

Calismamizda rind, ¢ogu malign mezotelyomali ol-
gularda olmak iizere (%35), malignite lehine bir bulgu
olarak saptanmistir. 87 benign olgunun sadece 3’tinde
rind goriilmistiir. Leung ve arkadaslari calismalarinda
41 malign olgunun 16’sinda rind saptarken hicbir be-
nign olguda bu bulguya rastlamamislardir [4]. Yine, ay-
n1 sekilde, Hierholzer ve arkadaslari da yaptiklari ca-
lismada 27 malign olgunun 8’inde rind saptarken be-
nign olgularin hichirinde bu bulguya rastlamamuiglar-
dir. Calismamizda, benign enfeksiyoz plevral efiizyon-
lu 3 olguda plevral rind saptanmasi, olgularin hekime
gec¢ bagvurmalari ve asirt enflamatuar yanita bagli ola-
bilir.

Calismamizda bilateral plevral tutulumu, bagta len-
fomali ve metastatik plevral hastalikli olgular olmak
iizere malign olgularda daha sik rastlanan bir bulgu
olarak saptadik. Leung ve arkadaslar1 38 malign olgu-
nun 13’tinde ve 35 benign olgunun 21’inde bilateral
plevral tutulum saptamiglar ve ¢aligmamizin aksine, bu
bulgunun malign ve benign plevral hastaliklarin ayirt
edilmesinde yardimci olmadigi sonucuna varmiglardir
[4]. Bunun nedeni, siklikla tek tarafli plevral tutulum-
la seyreden tiiberkiiloz plorezili hastalarin ¢alismamiz-
da en biiyiik olgu grubunu olusturmasi, buna karsilik
Leung ve arkadaglarinin ¢alismasinda tiiberkiiloz plo-
rezili olgularin yer almamasiyla aciklanabilir.

Literatiirde, malign hastaliklarin genellikle tim
plevral yiizeyi tutma egiliminde oldugu, oysa reaktif
plorezilerde mediastinal plevranin genelde etkilenme-
digi, bu kuralin tek istisnasinin tiiberkiiloz ampiyemi
oldugu ifade edilmektedir [8]. Calismamizda da medi-
astinal plevra tutulumunu malignite lehine bir bulgu
olarak saptadik. Ancak 7 tiiberkiiloz plérezili ve 3 am-
piyemli olguda da bu bulgu mevcuttu. Hierholzer ve
arkadaglar1 ile Leung ve arkadaglarinin yaptigi calig-
malarda mediastinal plevra tutulumu malignite lehine
bir bulgu olarak saptanmustir [4,5]. Hierholzer ve arka-
daglari 15 benign olgunun sadece 1’inde, Leung ve ar-
kadaslart ise 35 benign olgunun 4’tinde mediastinal
plevra tutulumu saptamiglardir [4,5].

Calismamizda plevra kalinliginin 1 cm’nin tstiinde
olmasini malignite lehine énemli bir bulgu olarak sap-
tadik. Ancak 59 malign olgunun 5’inde BT bulgusu
plevral efiizyon ile sinirliydi. Maffessanti ve arkadasla-
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r1 da, plevral kalinlasmanin saptanamamasinin malign
hastaliklar: disglamaya yetmeyecegini éne siirmiislerdir
[9]. Yapmis olduklari ¢alismada, normal gériintimli 12
plevral efiizyon olgusunun 7’sinde malignite saptamig-
lardir. Leung ve arkadaslar1 ise ¢aligmalarinda, 38 ma-
lign olgunun 3’iinde, plevral efiizyonu malign plevral
hastaligin tek bulgusu olarak saptamislardir [4]. Ayri-
ca, plevral kalinlasmanin varliginda, malign ve benign
plevral hastaliklarin ayirt edilmesinde en faydali bul-
gularin rind, plevral nodiilarite, plevral kalinhigin 1
cm’nin iistiinde olmas1 ve mediastinal plevra tutulumu
oldugunu belirlemislerdir. Bu bulgularin tiimiiniin ma-
lign mezotelyoma ve metastatik plevral hastaliklarda
goriilebildigini, ancak benign plevral hastaliklarda go-
riilmesinin séz konusu olmadigini 6ne siirmiislerdir.
Biz de, ¢alismamizda, bu bulgularin malign ve benign
plevral hastaliklarin ayirt edilmesine yardimci1 oldugu-
nu tespit ettik. Ancak bu bulgular istatistiksel olarak
anlamli olmamakla beraber (p>0.05), benign plevral
hastaliklarda, ©zellikle de tiiberkiiloz plorezide mev-
cuttu. Hierholzer ve arkadaslari ise plevra kalinliginin
1 cm’nin stiinde olmasinin benign ve malign plevral
hastaliklar: ayirt etmede anlamli olmadigini éne siir-
miigler ve bunu, gelismis BT ve MR tekniklerinin kul-
lanildig1 caligmalarinda plevra kalinliginin 6lgiilme-
sinde dogrulugun artmis olmasina baglamislardir [5].

Calismamizda voliim kaybini, benign ve malign plev-
ral hastaliklarin ayriminda, malign mezotelyoma olgula-
rinda daha da (%40) sik olmak iizere, malignite lehine
bir bulgu oldugunu saptadik. Ancak Leung ve arkadas-
lar1, diffiiz plevral hastalik etkeninden bagimsiz olarak,
hastalarin %50’sinde voliim kaybi1 saptamislar ve bu
bulgunun malign mezotelyomali hastalarda daha sik go-
rildigiini ancak 6zgil olmadigini ifade etmislerdir [4].

Plevral kalsifikasyonlarin varligi genel olarak be-
nign hastaliklar1 distindiirmektedir [4]. Ancak calis-
mamaizda benign olgularin % 10’unda, malign olgularin
%6.8’inde kalsifikasyon saptanmistir (p>0.05). Buna
gore, plevral kalsifikasyon benign ve malign hastalik-
larin ayriminda yardimci bir bulgu degildir. Hierholzer
ve arkadaslari yaptiklari caligmada plevral kalsifikas-
yon varliginin %33 duyarlilik ve %96 ozgiilliik ile be-
nignite bulgusu oldugunu belirtmislerdir [5]. Leung ve
arkadaslari, calismalarinda 35 benign olgunun 16’sin-
da ve 39 malign olgunun sadece 3’tinde plevral kalsifi-
kasyon saptamiglar ve kalsifikasyonun benign plevral
hastalik lehine oldugunu ifade etmisler [4]. Her iki ca-
lismanin aksine, plevrada siklikla kalsifikasyon yapan
asbestozun calismamizda yer almamis olmasi bizim el-
de ettigimiz bu farkli sonucu agiklayabilir.
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Malign mezotelyomalarla metastatik plevral hasta-
liklarin patolojik ve radyolojik olarak ayirt edilmesi ko-
nusunda zorluklar yagandig bilinen bir gergektir. Calig-
mamizda, malign mezotelyomalarla metastatik plevral
hastaliklarin ayirt edilmesinde yardimci oldugu sapta-
nan BT bulgularindan plevral plak, interlober fissiir tu-
tulumu ve plevral kalinligin 1 cm’nin istiinde olmast
mezotelyoma lehine bulgular iken, akciger parenkim tu-
tulumu, mediastinal yer degistirme ve mediastinal
ve/veya hiler LAP metastatik plevral hastalik lehine
bulgulardi. Ote yandan, Leung ve arkadaslart malign
mezotelyoma ile metastatik plevral hastaligin birbirin-
den giivenle ayirt edilemedigini ifade etmislerdir [4].

Caligmamizda plevral plak maligniteli olgulardan
sadece malign mezotelyomalilarda saptanmistir
(%15). Leung ve arkadaslarinin calismasinda ise ma-
lign mezotelyomali olgularin %27’sinde, metastazli ol-
gularin ise %12.5’inde plevral plak saptanmustir [4].
Yilmaz ve arkadaglart malign mezotelyomali olgularin
%4’tinde kontralateral hyalen plevral plak, %7’sinde
kalsifiye plevral plak saptamiglardir [10] .

Interlober fissiir tutulumu kalinlasma ve/veya nodii-
larite seklinde ortaya ¢ikar. Bu bulgular diger plevral
yiizeylerde goriilen kalinlagsmalarla benzerlik gosterir.
Ancak tutulumun agir1 olmadigi durumlarda, eger no-
diilarite yoksa plevral kalinlagmalar: plevral efiizyon-
lardan ayirt etmek zor olmaktadir [11]. Calismamizda,
interlober fissiir tutulumu, fibrotoraks disindaki tim
tant gruplarinda mevcuttu. Malign mezotelyomal: ol-
gularin %30’unda bu bulgu varken, metastatik plevral
hastalikli olgularimizin %5,6’sinda mevcuttu. Yilmaz
ve arkadaslarinin calismasinda malign mezotelyomali
olgularin %54’tiinde interlober fissiir tutulumu sapta-
nirken, Leung ve arkadaslarininkinde malign mezotel-
yomalarin %63.6’sinda, metastazli olgularin ise
%45.8’inde bu bulgu saptanmustir [10,4].

Calismamuizda, plevra kalinliginin 1 cm’nin istiin-
de olmasini hem malign ve benign plevral hastalikla-
rin hem de malign mezotelyoma ile metastazlarin bir-
birinden ayirt edilmesinde yardimc1 bir bulgu oldugu-
nu saptadik. Yilmaz ve arkadaglari 1 cm’nin stiinde
plevral kalinligin, malign mezotelyomalarda en sik
rastladiklar1 (%70) BT bulgusu oldugunu ifade etmis-
lerdir [10]. Diger sik rastladiklari BT bulgular ise
rind, nodiilarite ve mediastinal plevra tutulumudur.
Tim bunlar, malign mezotelyomada bizim de sikca
saptadigimiz bulgulardi. Ng ve arkadaslar1 da, malign
mezotelyomali 70 olguluk ¢aligmalarinda plevral ka-
linlasmay1 en sik gorilen BT bulgusu (%94) olarak
saptamuslardir [12].
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Calismamizda, metastatik plevral hastaligi olan ol-
gularimizin  %50’sinde akciger parenkimi tutulumu
varken higbir malign mezotelyomali olguda bu bulgu
saptanamadi. Leung ve arkadaglarinin ¢aligmasinda ise
akciger kaide tutulumu, 11 malign mezotelyomal: ol-
gunun 8’inde varken, 24 metastazli olgunun ise 21’in-
de mevcuttu [4].

Mediastinal yer degistirme genellikle masif plevral
efiizyona bagl olarak gelisir. Calismamizda, bu bulgu
malign plevral hastalikli olgulardan sadece metastazli
olgularda mevcut olup (%19.4) hicbir malign mezotel-
yomali olguda yoktu. Yilmaz ve arkadaslarinin calis-
malarinda ise malign mezotelyomali olgularin
%26’sinda mediastinal yer degistirme bulgusu saptan-
mugtir [10].

Mediastinal ve/veya hiler LAP lenfomal: olgularin
tamaminda, plevral metastazli olgularin %44.4’iinde
varken malign plevral mezotelyomal: olgularin sadece
%10’unda saptand: ve metastatik plevral hastaligin
malign mezotelyomadan ayirt edilmesinde yardimeci
bulguydu. Adams ve arkadaslar1 da hiler adenopatile-
rin, malign mezotelyomalar1 metastazlardan ayirma
konusunda yardimci oldugu sonucuna varmislardir
[13]. Yilmaz ve arkadaglart malign mezotelyomali olgu-
larin %13’tinde mediastinal LAP gozlemislerdir [10].
Leung ve arkadaslar1 ise 39 malign olgunun sadece 2
tanesinde hiler LAP saptamislar ve malign mezotelyo-
ma ile diger malign plevral hastaliklarin BT bulgulari-
nin benzer oldugunu ve birbirlerinden giivenli bir se-
kilde ayirt edilemediklerini dne siirmiigler [4].

BT’de gogiis duvar invazyonu malignite lehine bir
bulgudur ancak duyarlilig: diisiiktiir. Calismamizda sa-
dece malign mezotelyomali 2 olguda bu bulguya rast-
landi. Ancak bu bulgu plevral hastaliklarin ayirt edil-
mesinde yardimci bir bulgu degildi. Rusch ve arkadas-
lar1 ile Leung ve arkadaglarinin ¢aligmalarinda, ¢alis-
mamizla uyumlu olarak gogiis duvari invazyonunun,
malign mezotelyomanin diger plevral malignitelerden
ayirt edilmesi konusunda yardimci olmadigi sonucuna
varilmigtir [14,4]. Yilmaz ve arkadaglar ise yaptiklari
calismada malign mezotelyomali olgularin %11’inde
gogiis duvart invazyonu saptamislardir [10].

Calismamuizda, tiiberkiiloz plérezili olgularda, gogiis
duvari invazyonu disindaki tiim BT bulgular: vardi.
Olgularin tiimiinde plevral efiizyon mevcutken plevral
kalinlik cogu olguda 1 cm’nin altindaydi (%39). Ayri-
ca mediastinal ve/veya hiler LAP benign hastalikli ol-
gular icinde en sik tiiberkiiloz plorezili olgularda mev-
cuttu (%16.7). Hulnick ve arkadaglan yaptiklar: ¢alig-
mada, plevral tiiberkiilozu olan 14 olgunun 8’inde
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(%57) subplevral parenkimal kavitasyon varligini gos-
termisler ve bu olgularda parenkimal inflitrasyonlar ile
hiler adenopatilerin olabilecegini ifade etmiglerdir
[15]. Yilmaz ve arkadaslarn tiiberkiiloz plorezili 66 ol-
guluk ¢alismalarinda, olgularin %9’unda interlober fis-
stir tutulumu, %12’inde kaviter lezyon ve %39’ unda
hiler ve mediastinal lenf nodu saptamislardir [16].

Ampiyem icin tipik sayilabilecek BT bulgular: ola-
rak lentikiiler sekilli olmasi ve parenkimi iterek brong
ve pulmoner damarlara basi yapmas: sayilabilir [17].
Calismamizdaki 25 ampiyemli olgunun 18’inde, 4’i 1
cm’nin tstiinde olmak iizere, plevral kalinlasma mev-
cuttu. Aquino ve arkadaglar1 yaptiklari calismada tiim
ampiyemli olgularda plevral kalinlasma saptamislar,
Waite ve arkadaglari ise ampiyem ve parapndmonik
efiizyonlu olgularda BT ’nin plevral kalinlasmay: ve
kontrast tutulusunu gosterdigini  bildirmislerdir
[6,18]. Ancak ne bizimkinde ne de bahsedilen iki ca-
lismada, ampiyemin diger plevral hastaliklardan gii-
venle ayirt edilebilmesini saglayacak BT bulgular
saptanamamistir.

Ne bizimkinde ne de Leung ve arkadaglarinin ¢alig-
masinda fibrotoraksin karekteristik goriiniimii sapta-
namamistir. Calismamizdaki fibrotoraksli olgu sayisi-
nin az olmas: bu konuda yorum yapmamizi zorlastir-
maktadir.

Sonug olarak, BT ile benign ve malign plevral has-
taliklar1 ayirt etmede yardimci en 6nemli dzelliklerin
nodiiler plevral kalinlasma, plevral rind, bilateral
plevra tutulumu, mediastinal plevra tutulumu, 1
cm’nin iistiinde plevra kalinlagsmast, hiler ve mediasti-
nal LAP ve voliim kayb1 oldugu; BT ile malign mezo-
telyoma ve metastatik plevral hastaligi ayirt etmede
en onemli 6zelliklerden plevral plak varligi, interlober
fissiir tutulumu ve 1 cm’den fazla plevral kalinligin
malign mezotelyoma lehine, akciger parenkimi tutulu-
mu, mediastinal yer degistirme ve hiler ve/veya medi-
astinal LAP’nin ise metastatik plevral hastalik lehine
bulgular olabilecegi sonucuna varilmistir.
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KOAH Akut Ataginda Chlamydia pneumoniae,
Mycoplasma pneumoniae, Legionella spp. ve Influenza A Sikhig
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OZET

KOAH akut ataginda infeksiyon 6nemli bir yer tutmaktadir. Akut ataktan sorumlu etkenler arasinda en sik Haemophi -
lus influenzae , Streptococcus pneumoniae ve Moraxella catarrhalis yer almaktadir. Son yillarda, basta C. pneumoniae ol-
mak iizere atipik bakteriler KOAH akut ataginda caligilmigtir. Bu calismada ~ Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae, Legionella pneumophila ve influenza A antikorlari1 KOAH akut atagiyla gelen olgularin serumlarinda ELT -
SA yontemiyle arastirdik. Calismaya KOAH akut atagi gegiren 39 olgu ve kontrol grubu olarak 20 saglikl: kisi alinmig -
tir. KOAH’l1 olgularin yas ortalamalar1 60.4+9.7 (14K, 25E) ve kontrol grubunun yas ortalamasi 55+8.4 (11K, 9E) idi.
Olgularin ortalama FVC degeri 2.21+1.19L, FE V{ 1.37+0.9 L, FE V{/FVC ise %60.9+10.4 idi. Ortalama hastanede ya -
t1 siireleri, seropozitif olanlarda 12.2+3.7 giin, seronegatif olanlarda 11.2+6.2 idi (p>0.05). Serolojik olarak influenza A
%17.8 (n:7), C.pneumoniae IgM %12.8 (n:5), C.pneumoniae IgA %7.7 (n:3), C.pneumoniae IgG %15.3 (n:6), M.
pneumoniae %7.7 (n:3) ve Legionella spp. %2.7 (n:1) oraninda pozitif bulunmustur. Kontrol grubunda ise sadece birki -
side C. pneumoniage IgG porzitif idi. Bu sonuglara gore, KOAH akut ataginin en sik nedeni olarak influenza A ve
C.pneumoniae bulunmustur. Sonuc olarak, Influenza A ve  C. pneumoniae 'nin de KOAH akut atag1 geciren olgularin
etiyolojisinde diisiiniilmesi gerektigi kanisindayiz.

Anahtar sozciiklers KOAH akut atak, atipik bakteriler
Toraks Dergisi, 2002;3(2):146-150

ABSTRACT
Prevalance of Chlamydia pneumoniae , Mycoplasma pneumoniae , Legionella spp. and Influenza A
in COPD Acute Exacerbation

Bacterial infections are frequent causes of COPD exacerbations.  Haemophilus influenzae , Streptococcus pneumoniae and
Moraxella catarrhalis are the major pathogens. Recently, atypical bacteria, especially Chlamydia pneumonia were studied
in acute COPD exacerbation. In our study, the prevalance of C. pneumonia (IgA, IgM, and IgG), Mycoplasma
pneumonia, Legionella pneumophila and Influenza A was assessed by serology in 39 patients with COPD. All antibodies
were detected with ELISA. The average age of patients was 60.4+9.7 (M:25, F:14), and 55+8.4 of control group. (M:11,

F:9). Mean FVC, FEV { and FEV {/FVC values of the patients were 2.21+1.19 L, 1.37+0.9 L, and 60.9+10.4%,
respectively. The duration of hospitalization of the patients was found as 12.2+3.7 days for seropositive cases, and
11.2+6.2 for seronegative cases (p>0.05). Influenza A was detected serologically in seven patients (17.8%), C.
pneumoniae IgA, IgM and IgG antibodies were detected in 5 (12.8%), 3 (7.7%), and 6 (15.3%) patients with COPD,
respectively. M. pneumoniae and Legionella pneumophila were detected in 3 patients (7.7%) and in one patient (2.7%)
with COPD, respectively. C.pneumoniae IgG was positive only in one subject of control group. Our data show that
Influenza A and C. pneumoniaes were frequent causes of COPD exacerbation. As a result, we believe that Influenza A
and C. pneumoniae could be considered as a cause of COPD exacerbation.

Key words: COPD acute exacerbation, atypic bacteria

Yazigma adresi: Dr. Kursat Uzun

Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiltesi Arastirma Hastanesi,

Gogls Hastaliklari AD 65200, Van

Tel: (0432) 216 47 06 / 1233, (0432) 215 61 95; Faks: (0432) 216 83 52
e-posta: uzunkur@hotmail.com

146

TORAKS DERGISi » CiLT3, SAYI2 ¢« AGUSTOS 2002
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GiRi$

KOAH’ta akut atak oksiiriik, piiriilan balgam ve nefes
darlig1 gibi belirtilerde kotiilesme ile tanimlanmaktadir
[1]. Akut atak KOAH’ta yasam kalitesini azaltmas: ve
mortalite-morbiditeye olan etkisinden dolayt énemli-
dir [2]. KOAH’ta akut atagin %90’indan infeksiyon so-
rumlu tutulur [3]. KOAH hastalarinda erken antibiyo-
tik kullanimi, bakteriyel infeksiyona bagli hava yolu
inflamasyonunu ve dolayisiyla solunum fonksiyonlari-
nin daha da kotiilesmesini 6nlemekte, hastanin hasta-
nede yatis siiresini kisaltmaktadir. Hafif atak geciren-
lerde antibiyotik kullanmaksizin diger semptomatik te-
davi sekilleri tercih edilmekte ancak semptomlarin iyi-
lesmemesi veya hastanin daha da kotiilesmesi duru-
munda tedaviye uygun antibiyotik eklenmesi neril-
mektedir. Sonug olarak, KOAH’l1 hastalarda antibiyo-
tik kullaniminda, hastaligin bazal siddeti ile birlikte
akut atagin siddeti belirleyici olmaktadir [4]. Solunum
yoluyla bulasan virisler, atipik bakteriler ve aerobik
Gram-porzitif/Gram negatif bakteriler akut ataga sebep
olan patojenler olarak gosterilmistir [5]. Akut atak si-
rasinda en sik edilen mikroorganizmalar
Streptococcus pneumonigeMorexalla catarrhalisve
Haemophilustiirleridir [1,3]. Bununla birlikte son yil-
larda, atipik patojenlerin akut ataklarin %5-10’undan
sorumlu olduklar: bildirilmistir. Viral infeksiyonlarin
ise (ozellikle influenza) akut ataklarin yaklasik olarak
%30’undan sorumlu oldugu cesitli calismalar ile goste-
rilmigtir [6]. Seroloji KOAH’ta, 6zellikle viral ve atipik
patojenler ile infeksiyonun gosterilmesi i¢in gecerli ve
yardimci bir yéntemdir [3]. Biz bu ¢alismada akut atak
ile gelen ve ampirik tedavi diizenlenen KOAH’l1 olgu-
larin serumlarinda serolojik yontemler ile viral ve ati-
pik patojenlerin sikligini aragtirmayr amacladik.

izole

GEREC VE YONTEM

Bu calisma, geriye doniislii olarak, Ocak—Haziran
2000 tarihleri arasinda hastanemizin Gogiis Hasta-
liklar1 servisine akut atak ile bagvuran 39 KOAHIx
olgu ve kontrol grubu olarak saglikli 20 kiside plan-
landi. Akut atak 6lciitii olarak piiriilan balgam, 6ksii-
rikk ve nefes darliginda artma alindi [7]. Olgularin
hi¢birinde solunum yetmezligi yoktu.

Akut atak ile yatirilan olgularin tiimiine ampirik
antibiyotik tedavisi olarak, 16 olguda sulbaktam-am-
pisilin (3gr), 10 olguda sefuroksim (2. kusak sefalos-
porin) (1.5gr), 7 olguda seftizoksim sodyum (3. kusak
sefalosporin) (3gr), 6 olguda ise sulbaktam-ampisilin
(3gr) + siprofloksasin (kinolon) (1gr) kombinasyonu
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Tablo 1. Olgularin ézellikleri

KOAH Kontrol
Yas (yil) 60.4+9.7 55+8.4
Sigara (%) 62 65
Yatis siiresi (giin) 11.5+5.4
FVC (L) 2.21+1.19
FEV; (L) 1.37+0.9
FEV,/FVC (%) 60.9+10.4
Beyaz kiire/mm’ 10 756+4659

Tablo II. KOAH akut atag1 ve kontrol gruplarinda saptanan

antikorlar

n Influenza A M. pneumoniae L pneumophila C. pneumoniae
[eM [eM [eG [gA IgM [gG*

KOAH 7 3 1 3 6 5

akut atag1

Kontrol - - - - - 1

*p>0.05

baslandi. Tedaviye yanit balgam miktarinda azalma
ve renginde acilmaya gore degerlendirildi. Olgu
grubunun yas ortalamast 60.4+9.7 olup 14 kadin ve
25 erkekten olusmaktaydi. Kontrol grubunun yas or-
talamas1 55+8.4 idi (11K, 9E). PA akciger grafilerin-
de pnoémonik infiltrasyonlar1 olanlar ve kronik kor
pulmonalesi bulunanlar caligmaya alinmadi. Olgula-
rin hicbirinde grip asist dykiisii yoktu. Her bir olgu-
dan, yatiglarinin 1., 15. ve 30. giinlerinde olmak {ize-
re toplam ¢ adet kan &rnegi alindi. Bu o6rnekler
3000-5000 devirde 5-10 dakika santrifiij edildikten
sonra -70°C’de saklandi. Daha sonra bu serumlarda
M. pneumoniaelgM (Genzyme Virotech GmbH, Riis-
sels- heim, Almanya), Legionella pneumophilsero 1-
14) IgG (International Immuno-Diagnostics, ABD),
Chlamydia pneumoniatgA, 1gM ve 1gG (Medac, rE-
LISA, Hamburg, Almanya) ve influenza A IgM anti-
korlart ELISA yoéntemiyle calisildi.

Ticari kit icindeki protokolde belirtilen degerin
iizerinde antikor titrelerinin saptanmasi pozitif olarak
degerlendirildi. Istatistiksel yontem olarak “Mantel-
Haenszel ki-kare” testi kullanildi; p<0.05 anlamli
olarak kabul edildi.

SONUCLAR

Calismaya alinan olgularin Gogiis Hastaliklar:
servisinde ortalama yatis siiresi 11.5+5.4 giindi. Olgu-
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larin ortalama beyaz kiire sayis1 10 756+4659/mm’ idi.
Sigara icen 24 olgu (%62), sonradan sigaray: birakan
5 olgu (%13) ve sigara igmeyen 10 olgu (%25) vardi.
Olgularin ortalama degerleri FVC i¢in 2.21£1.19 L,
FEV1 i¢in 1.37£0.9 L (%52+9.1) ve FEV{/FVC i¢in
60.9+10.4’tii (Tablo I). Ortalama yatis siireleri, sero-
pozitif olanlarda 12.2+3.7 giin, seronegatif olanlarda
11.2+6.2 giindii (p>0.05).

Caligmaya alinan 39 olgunun 25’inde (%64) serolo-
ji testleri pozitifti. M. pneumoniae IgM 3 olguda
(%7.7), LegionelldgG 1 olguda (%2.7), influenza A
7 olguda (%18), C. pneumoniae 14 olguda (%35.9)
(IgA tig, IgM alt1 ve IgG bes olguda) pozitifti. Kontrol
grubunda ise sadece bir olguda (%5) C. pneumoniae
IgG pozitif bulundu (Tablo II). C. pneumoniaelgG
pozitifligi yéniinden kontrol grubu ile KOAH’l1 olgu-
lar arasinda anlamli bir farklilik yoktu (p>0.05).

Olgularin tiimiine serolojik calismalardan énce am-
pirik olarak antibiyotik tedavisi baglanmisti. Tedavi,
ortalama olarak olgularin hastanede yatis siiresi boyun-
ca ve taburcu olduktan 5-7 giin sonrasina kadar devam
etti. Tedaviye yanitin varligina balgam miktarinda
azalma ve renginde acilma ile karar verildi. Buna gore
M. pneumoniaeve Legionellgpozitif olan olgularin tiimii
ampirik olarak baglanilan ampisilin-sulbaktam tedavisi
ile diizelmisti. C. pneumoniaeporzitif olan olgularin dor-
diinde, daha 6nce baslanilan ampisilin-sulbaktama ya-
nit olmamasindan dolayi tedaviye siprofloksasin eklen-
misti. Bu verilere gore, 6’sinda daha 6nceden baslanmis
olmak iizere, toplam 10 olguda kinolon grubundan bir
antibiyotik (siprofloksasin) kullanilmisti.

M. pneumoniaeIgM antikoru olgularin hastaneye
yatiglarini takiben ilk giin alinan serum &rneklerinde
pozitif saptandi. Influenza A IgM antikorlari, tcii ilk
giin alinan serumlarda, ticii 14. giinde alman serum-
larda ve biri de 1., 14. ve 30. giin alinan serumlarin
hepsinde, pozitif olarak bulundu. C. pneumoniaelgA
1. giin, IgM 14. giin ve IgG 30. giin alinan serum &r-
neklerinde pozitifti. C. pneumoniaelgG ve influenza A
[gM disinda antikorlarin timi 30. giin alinan serum
orneklerinde negatif olarak saptandi. Higbir olguda
birden fazla antikor pozitifligi yoktu.

Sigara oykiisii influenza A porzitif olan olgularin
%57’ sinde, Chlamydia pozitif olan olgularin ise
%65’inde pozitifti. M. pneumoniaeve Legionellgozitif
olgularin hicbirinde sigara dykiisii yoktu.

TARTISMA

KOAH eriskinlerde mortalite ve morbiditenin ¢nemli
sebeplerinden biri olup sikligi ve mortalitesi giderek
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artmaktadir [8]. KOAH akut atagindan ¢esitli etiyolo-
jik faktorler sorumlu tutulmustur. Onemli bir etiyolo-
jik faktor alt solunum yollari infeksiyonudur. Infeksi-
yon haricinde hava kirliligi, akciger embolisi, konjes-
tif kalp yetersizligi, miyokard iskemisi, iist solunum yo-
lu infeksiyonlar1 akut ataktan sorumlu olabilir [9].
KOAH akut atagi gecirmekte olan olgularin balga-
mindan yaklasik olarak %40-60 oraninda bakteriler
izole edilmistir. Bunlar arasinda en sik gosterilen g
mikroorganizma Haemophilus influenzgeMorexalla ca
tarrhalisve Streptococcus pneumoniakir [10]. Bundan
dolay1 akut atak tedavisinde antibiyotikler ilk basa-
mak tedaviyi olusturmaktadir. Antibiyotik tercihi ise
KOAH’l1 olgularda en sik izole edilen mikroorganiz-
malara gore yapilmaktadir [11]. KOAH akut atakta
antibiyotik kullanim1 iilkeden iikeye degisiklik goster-
mektedir. Ingiltere ve Fransa’da oral penisilinler, Is-
panya’da makrolidler, Almanya’da tetrasiklin, Italya’-
da igiincii kusak sefalosporinler tercih edilmektedir
[12]. Ampirik antibiyotik kullaniminda, toplumda pii-
riilan ataklara neden olan etkenlerin tiirlerinin ve so-
rumluluk derecelerinin belirlenmesi ve bunlara iliskin
diren¢ durumlarinin bilinmesi ucuz ve etkili antibiyo-
tik secimini kolaylagtirir. Son yillarda yayinlanan al-
goritmalarda, atagin siddetine bagli olarak B-lak-
tam+B-laktamaz inhibitori, 2. kusak makrolidler, 2.-3.
kusak sefalosporinler, yeni kusak kinolonlar kullanil-
maktadir [4].

Seroloji mikroorganizmalar ile olusan infeksiyonu
gostermede gecerli bir yontem olup KOAH’ta infeksi-
yonun degerlendirilmesinde yardimci oldugu c¢esitli
calismalar ile gosterilmistir [3]. Atipik mikroorganiz-
malarin rutin kiiltiirlerde tretilmesi zor oldugundan
tanida serolojinin kullanilmas: yaygin bir yontemdir
[13].

KOAH akut ataginda M. pneumoniaeve C. pneumo
niae gibi etkenlerin goriilme siklig cesitli calismalarda
%1-5 olarak bildirilmistir. Cok degisik rakamlar veril-
mesine ragmen, viral infeksiyonlarin KOAH’l1 hasta-
larin akut ataklarinin ortalama 1/3’tinden sorumlu bu-
lundugu, viral etkenlerin atipik mikroorganizmalardan
daha sik akut ataga neden oldugu kabul edilmektedir
[4,6]. Mogulkog ve arkadaslar1 [14] 49 KOAH olgusu-
nun %6’sinda M. pneumoniaeve %16’sinda C. pneu
moniaebulmuslardir. Singapur’da yapilan bir ¢alisma-
da, 90 KOAH’l1 olgunun 31’inde (%34) seroloji pozi-
tif bulunmustur. Bunlardan 26’sinda viral infeksiyon
tespit edilmis, viral infeksiyonlarin %20’sinde etken
olarak influenza A saptanmistir. Legionellaise olgu-
larin sadece 5’inde (%5.5) pozitif olarak bulunmustur
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[15]. Beaty ve arkadaslarinin calismasinda KOAH
akut atagi gecirmekte olan 44 olgunun sadece %5’in-
de C. pneumoniaelgM pozitif bulunmustur [16]. Bizim
calismamizda da influenza A serolojik olarak en fazla

saptanan mikroorganizma (%18) olurken, Legionella

olgularin %2.7’sinde, Mycoplasma%7.6’sinda pozitifti.
Chlamydiaantikorlarindan IgA %7.7, [gM %12.8 ve Ig
G %5.3 olguda pozitifti. Yukaridaki ¢alismalar da goz
oniine alindiginda, KOAH akut ataginda en sik etken
viral infeksiyondur; ikinci sirada Chlamydiayer almak-
tadir.

Soler ve arkadaglari [17] mekanik ventilasyona ge-
reksinim gosteren siddetli akut atak ile gelen KOAH’l1
olgularda Chlamydiainfeksiyonu sikligint %18 olarak
saptamiglardir. Bagka bir calismada ise C. pneumoniae
KOAH’li olgularin %7.8’inde bulunmustur [18].
Mycoplasma infeksiyonu bu olgularda goste-
rilememigtir. Ayni ¢aligmada viral infeksiyonlar olgu-
larin %16’sinda akut ataklardan sorumlu tutulmustur.
Bizim calismamizda olgularin hicbiri mekanik venti-
lasyona gereksinim gostermemistir. Serolojik olarak
saptanan mikroorganizmalar arasinda en sik influenza
A etken olarak bulunmustur. Mycoplasmainfeksiyonu,
yapilan calismalarda KOAH akut ataklarinda ¢ok az
siklikta etken olarak gosterilmistir [19,20]. Bizim calis-
mamizda ise M. pneumoniae %7.7 ile 3. sikliktaydi.
Torres ve arkadaslari Ispanya’da yaptiklari cok mer-
kezli calismada, KOAH’l1 olgularda C. pneumoniae’yi
%12, Legionella’y1%9, M. pneumoniae’yi %3 siklikla
bildirmislerdir [21].

Ulkemizde yapilan diger calismalarda KOAH akut
atag1 gecgiren olgularda Tasbakan ve arkadaglari C.
pneumonialyi %31.4, M. pneumoniae’yi%5.7; Karnak
ve arkadaslar1 C. pneumoniaelgM’i %39; Isitmangil ve
arkadaslart C. pneumoniae’yi %25; Basoglu ve arka-
daglari C. pneumoniae’yi%38.5 siklikla bildirmislerdir.
[22-25] Ece ve arkadaslar1 40 akut atakli KOAH olgu-
sunda %22.5 oraninda M. pneumoniaelgM pozitifligi
bulmuslardir [26]. Bizim calismamizda M. pneumoniae
siklig1 %7.7 olarak saptandi. C. pneumoniaesiklign ise
IgA, IgM ve IgG antikorlarinin tiimi diisiiniildiigiinde
(%35.9) yiiksekti.

Sonug¢ olarak, bizim c¢alismamizda akut atak ile
bagvuran KOAH’l1 olgularda uygulanan ampirik anti-
biyotik tedavisinden sonra yapilan serolojik ¢aligmada
viral etkenlerden influenza A en sik, C. pneumoniae
ikinci siklikta bulunmustur. KOAH akut ataginda
ozellikle Chlamydia mikroorganizmalarinin diisiiniil-
mesi gerektigi kanisindayiz.
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ARASTIRMA

Akciger Tiiberkiilozu Diisiiniilen Hastalarda Aclik Mide Suyu
ve Brons Lavajinin Tanisal Degeri’

Oguzhan Okutan, Zafer Kartaloglu, Erol Kili¢, Erkan Bozkanat, Ahmet [lvan

GATA Camlica Gogiis Hastaliklart Hastanesi, Istanbul

# Bu galisma Toraks Dernegi 4. Yillik Kongresi’nde sunulmustur.

OZET

Bu calismada, radyolojik olarak akciger tiiberkiilozu diisiiniilen, ancak balgam yaymada aside direngli basil (ARB) negatif olan ya
da balgam ¢ikaramayan hastalarda ARB incelemesi igin alinan ac¢lik mide suyu (AMS) ve brons lavajinin (BL) tanisal degerini
incelemeyi amagladik.

Caligmaya 168 olgu alindi. Caligma sonunda 22 olgu, inaktif tiiberkiiloz veya tiiberkiiloz dis1 hastalik olarak degerlendirildiginden
caligma digt tutuldu. Kalan 146 olgu 3 grupta incelendi. Grup A balgam ¢ikaramayan ve sadece AMS alinan 49 olgudan olusuyor -
du. Grup B balgam yaymasinda ARB negatif olan ve sadece BL uygulanan 58 olguydu. Grup C ise balgam ¢ikaramayan ve AMS
yayma negatif olan 39 olguydu. Bu olgulara ayrica BL uygulandi. Grup A olgularinda yayma pozitifligi 30/49 (%61.2), kiiltiir po-
zitifligi 15/49 (%30.6) idi. Grup B olgularinda yayma pozitifligi 30/58 (%51.7), kiiltiir pozitifligi 47/58 (%81.0) idi. Grup C’de

BL yayma porzitifligi 6/39 (%15.4), BL kiiltiir pozitifligi 21/39 (%53.8) olup AMS kiiltiir pozitifligi 13/39 (%33.3) idi.
Mikrobiyolojik olarak ARB saptanamayan, ancak klinik ve radyolojik olarak tiiberkiiloz siiphesi kuvvetli olan 13 olgu ‘tedaviden
taniya’ 6lciitii ile tiiberkiiloz kabul edildi.

Tiiberkiiloz tanisinda ARB kiiltiir pozitifliginin saptanmasi gerek tedaviye erken baglanmast gerekse direngli basillerin belirlenmesi
acisindan 6nemlidir. Bu nedenle balgam ¢ikaramayan olgularda AMS, balgam yaymasinin ARB agisindan negatif oldugu olgularda
da BL alinmasinin yararli olacag: diisiincesindeyiz.

Anahtar sozciikler: tiiberkiiloz, aglik mide suyu, brong lavaji
Toraks Dergisi, 2002;3(2):151-155

ABSTRACT
The Diagnostic Value of Gastric and Bronchial Lavage in Suspected Cases of Pulmonary Tuberculosis

We aimed to assess whether acid-fast bacilli (AFB) determination in gastric lavage (GL) and bronchial lavage (BL) contributes to
evaluation of cases radiologically suggestive of pulmonary tuberculosis but with negative AFB in sputum or unable to expectorate
sputum.

Although 168 cases were enrolled into the study, at the end, 22 cases were excluded because they were evaluated as having inactive
tuberculosis or a disease other than tuberculosis. The remaining 146 cases were evaluated in 3 groups. Group A consisted of 49
patients that could not expectorate sputum and in these patients only GL was obtained. In group B, AFB was negative in sputum
and only BL was performed in these 58 patients. In group C, there were 39 patients that were unable to expectorate sputum and
negative for AFB in GL, additionally BL was performed in these patients. Smear positivity was 30/49 (61.2%) and culture
positivity was 15/49 (30.6%) in group A patients. In-group B, smear positivity was 30/58 (51.7%) and culture positivity was
47/58 (81.0%). In-group C, BL smear positivity and culture positivity were 6/39 (15.4%) and 21/39 (53.8%) respectively and
GL culture positivity was 13/39 (33.3%). Thirteen cases in whom AFB could not be detected microbiologically but who were
strongly suggestive of tuberculosis radiologically, were regarded as tuberculosis according to “from treatment to diagnosis’ criteria.
Detection of AFB culture positivity in diagnosis of tuberculosis is important in terms of early initiation of treatment and detection
of resistant bacilli. Therefore we suggest that in cases that are unable to expectorate sputum, obtaining GL and in cases with ne-
gative sputum smear, performing BL would be helpful.

Key words: tuberculosis, gastric lavage, bronchial lavage
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GiRis

Geligmis iilkeler tiiberkiiloz problemini tamamen olmasa
bile ¢oziimlemis gibidirler. Oysa, gelismekte olan ve az ge-
lismis iilkelerde miicadele devam etmektedir. Halen diinya-
da 1 milyar enfekte kisi bulunmakta, ayrica her yil enfeksi-
yon havuzuna 8 milyon kisi eklenmektedir [1].

Akciger tiiberkiilozunda klinik ve radyolojik degerlen-
dirme taniya biiyiik oranda yardimci olsa da esas olan basi-
lin saptanmasidir. Balgam yaymasinda aside direngli basil
(asidorezistan basil; ARB) negatif olan veya balgam cikara-
mayan olgularda tan1 konulmasi giiglesmektedir. Ayrica gii-
niimiizde énemli bir sorun olan ilag¢ direncinin saptanmast
agisindan da basilin iiretilmesi gerekmektedir. Bundan do-
lay1, balgam ¢ikaramayanlar veya balgamda basil saptana-
mayanlarda diger yontemlerle basilin gosterilmesi énem ka-
zanmaktadir. Basilin saptanmast, tiiberkiilozla karisabilecek
diger hastaliklarin ayirici tanist igin gereklidir; ayrica tiber-
kiiloz tedavisine erken basglanmasini da saglayacaktir.

Caligmamizda, klinik ve radyolojik olarak akciger
tiiberkiilozu diisiiniilen, ancak balgam ¢ikaramayan olgularda
aclik mide suyunun (AMS), balgam yaymasi negatif ya da
AMS yaymasi negatif olan olgularda ise brons lavajinin (BL)
basil saptanmasina katkisini degerlendirmeyi amacladik.

GEREC VE YONTEM

Hastalar

Caligmaya GATA Camlica Gogiis Hastaliklar1 Hastanesi
Gogiis Hastaliklar: Klinigi'ne Ocak 2000 ve Ocak 2001 ta-
rihleri arasinda radyolojik olarak akciger tiiberkiilozu diisii-
niilerek yatirilan 168 olgu alindu.

Olgularimiz 3 ana gruba ayrildi. Grup A ve B'deki olgu-
lar rastgele secilmis olup, Grup A olgulari i¢in balgam ¢ika-
ramama olgiit iken Grup B’'de balgam yaymanin negatif ol-
mast dlgiiti aranmugtir. Grup C ise balgam ¢ikaramayan ve
AMS yaymasi negatif olan olgulardan olusuyordu.

- Grup A: Balgam ¢ikaramayan 49 olgudan sadece bir kez

AMS alind1.

Grup B: Art arda 3 giiniin sabahi alinan balgamlarda

yayma negatif 58 olguda sadece fiberoptik bronkoskopi

(FOB) ile BL uygulamast yapildi.

Grup C: Balgam ¢ikaramayan ve bir kez alinan aclik mi-

de suyu negatif olan 39 olguda FOB ile BL uygulamasi

yapildi. Grup C farkli bir olgu grubu olup, Grup A igeri-
sinde AMS yayma sonuglar1 negatif bulunan olgular bu
gruba dahil edilmemistir.

Calismaya dahil edilen tiim olgularin fizik muayeneleri,
rutin hematolojik incelemeleri ve PPD’leri yapildi. Olgula-
rin PA akciger grafisindeki lezyonlar yaygimligina gére ha-
fif, orta derecede ilerlemis ve ¢ok ilerlemis olarak siniflan-
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dirilldr (Hafif; bir veya iki akcigerdeki daginik hafif ve orta
yogunluktaki lezyonlarin toplam alani bir akcigerin 1/5’ini
gecmemis ve kavitesiz olgular. Orta derecede ilerlemis; ha-
fif ve orta yogunluktaki lezyonlarin toplam alant bir akcige-
rin tiim alanini veya koyu yogunluktaki ve birbiri ile birle-
sik lezyonlarin toplam alani bir akcigerin 1/3’iinii veya ka-
vitelerin toplam cap1 4 cm’yi gegmemis lezyonu olan olgu-
lar. Cok ilerlemis; orta dereceden daha fazla lezyonlar1 veya
kavitelerin toplam ¢ap1 4 cm’den biiyiik olan olgular) [2].

Aclik mide suyunun alinmast

Hastalara islem hakkinda bilgi verildi ve izinleri alind1. Bir
onceki geceden hastalarin oral beslenmeleri kesildi. Sabah
yataktan kalkmadan, nazal pasaja lidokain %10’luk pompa-
l1 sprey ile lokal anestezi uygulandi. Bu islemden sonra, na-
zogastrik sonda ile nazal yoldan alinan 20 ml mide suyu,
bekletilmeden yayma ve kiiltiir i¢in laboratuvara goénde-

rildi.

Fiberoptik bronkoskop ile brons lavaji alinmast

Hastalara islem hakkinda bilgi verildi ve izinleri alindi.
Birgiin once hastalarin gece agizdan beslenmeleri kesildi.
Islemden 30 dk. énce 1 mg atropin ve 10 mg dizepam IM
yoldan yapilarak premedikasyon saglandi. Daha sonra nazal
pasaja ve farenkse lidokain %10’luk pompali sprey ile lokal
anestezi yapildi. Ayrica trakeobrongiyal agacin anestezisi
icin nebiilizator ile 5 ml %10’luk lidokain uygulandi. Pen-
tax (FB-19TX, Japonya) fiberoptik bronkoskop (FOB) ile
nazal pasajdan brons sistemine girildi. Trakeobronsgiyal sis-
tem incelendikten sonra akciger grafisi veya toraks HRCT
ile lezyonun saptandig1 bolgeden %0.9’luk NaCl (SF) ile
selektif olarak brong lavaji alindi. Bu islem sirasinda 50 ml
SF verildi ve ortalama 20 ml lavaj geri alinmaya caligildi.
Trakeobrongiyal sisteme girildikten sonra lavaj islemi esna-
sinda anestezik madde kullanilmadi. Alinan materyal bek-
letilmeden yayma ve kiiltiir igin laboratuvara gonderildi.
FOB ile yapilan inceleme esnasinda mukozal degisiklikler,
endobronsiyal lezyonlar degerlendirildi. Gerekli goriilen sa-
halardan fircalama ve biyopsi yapildi. Ancak, bu islemler
caligma protokolii icinde yer almadigindan sonuglarina ve
istatistiksel degerlendirmelerine bu makalede yer verilmedi.

Alinan materyalin hazilanmasi

Tiiberkiiloz laboratuvarma génderilen materyal iki saat icin-
de %2’lik NaOH ile dekontaminasyon ve nétralizasyon isle-
minden gegirildikten sonra 3000 devirde 20 dk. siireyle sant-
rifiij edildi. Sediment Ziehl-Neelsen yontemi ile bo-
yandiktan sonra yaymalar degerlendirildi. Kiiltiir i¢in ayrilan
sediment ise BACTEC kiiltiir ortamma ekildi. 1lk hafta gii-

nagirt daha sonra haftalik kontroller ile iiremeye bakild.
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Akciger Tiberktilozu Disuntlen Hastalarda Aclik Mide Suyu ve Brons Lavajinin Tanisal Degeri

Tablo L. Gruplarin genel 6zelliklerine ve tiiberkiilozun rady -
olojik yayginligina gore dagilimi

Tablo II. Radyolojik yayginlik ve bakteriyolojik inceleme

sonuglart arasindaki iligki

Ozellik Grup A Grup B Grup C
(n=49) (n=58) (n=39)

Yag (+ SS) 24.67+8.10 28.72+12.37 25.71+£9.43

Cinsiyet (E/K) 46/3 57/1 39/0

Sigara kullanim1 | %59.2 (29 olgu) | %60.3 (35 olgu) | %79.5 (31 olgu)

Ailede Tb %10.2 (5 olgu) | %13.8 (8 olgu) | %5.2 (2 olgu)
Tiiberkiilin testi %6.1 (3 olgu) |%20.6 (12 olgu) | %7.6 (3 olgu)
negatif

ARB Radyolojik yayginlikla korelasyonu
incelemesi r p

AMS Yayma 0.380 0.0001
AMS Kiiltiira 0.287 0.007

BL Yayma 0.262 0.009

BL Kiiltiirii -0.034 0.7

Radyolojik yaygmlik

AMS: Aclik mide suyu, BL: Brong lavajt

Hafif %34.7 (17 olgu) | %43.1 (25 olgu) | %59.0 (23 olgu)
Orta %49.0 (24 olgu) |%43.1 (25 olgu) |%41.0 (16 olgu)
Ileri %16.3 (8 olgu) | %13.8 (8 olgu) %0 (0 olgu)

Dérdiincii hafta sonunda kesin iireme yaniti belirlendi. NAP
(P-nitro—alpha—acetylamino—beta—hydroxypropiophenone)
testi ile M. tuberculosiscomplexiiredigi saptandt [3].

Calismaya alinan hastalarda tiiberkiiloz tanisi i¢in kulla -
nilan kriterler

Akciger tiiberkiilozu tanisi, alinan AMS ve BL'lerin yayma
ya da kiiltiirlerinde ARB porzitifligine ya da klinik ve radyo-
lojik bulgulara dayanilarak kondu.

Istatistiksel analiz

Elde edilen sayisal veriler ortalama + SS olarak belirlendi.
Radyolojik yaygilik ve basil pozitifligi elde etme oranlar
arasindaki korelasyon analizleri Pearson’s testi ile yapildi.
Yontemler arasindaki kargilagtirma Student-t testi ile yapil-

di. p<0.05 degerleri anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR

Caligmaya alinan 168 olgunun 22’si calisma sonunda inak-
tif veya tiiberkiiloz dis1 hastalik olarak degerlendirildigin-
den ¢aligma dig1 tutuldu.

Yiiz kirk alti olgunun yas ortalamast 26.56+10.42 (19-
71) idi. Olgularin 95’i (%65.1) sigara iciyordu. Ailesinde
tiiberkiiloz 6ykiisii bulunan olgu sayist 15°ti (%10.3). Ti-
berkiilin testi endiirasyon ¢apinin 0-32 mm (13.9+7.4) ol-
dugu belirlendi. On sekiz olguda (%12.3) tiiberkiilin testi
negatifti. Radyolojik incelemede, lezyonlarin %55.5’inin
orta ve ileri derecede yaygin oldugu gézlendi (Tablo I).

Calisma gruplarinin sonuglari agagida verilmektedir:

Grup A (n=49) olgularinda AMS’den ARB yaymasi
%61.2 (30/49), kiiltiir %30.6 (15/49) oraninda poxzitif bu-
lundu.

Grup B'de (n=58) BL’den ARB yayma %51.7 (30/58),
kiiltiir %81.0 (47/58) oraninda pozitif olarak saptandi. Bu
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grupta, 24 olgunun balgam kiiltiir sonuglari sonradan pozi-
tif olarak geldi.

Grup C'de (n=39) ise tiim olgular AMS yaymast negatif ol-
gular olup AMS ARB kiiltiirii %33.3’tinde (13/39) pozitif ola-
rak saptanmugtir. BL yaymasinda %15.4 (6/39), kiiltiiriinde ise
9%53.8 oraninda (21/39) ARB porzitifligi elde edilmistir.

Tiiberkiiloz siiphesi klinik ve radyolojik olarak kuvvetli
olan, ancak AMS ve/veya BL ile mikrobiyolojik olarak
ARB saptanamayan 13 olgu (%9.1) ‘tedaviden taniya’
lciitiiyle tiiberkiiloz kabul edildi. Bu olgularin 4’ grup
A’da, 4’ti grup B’de ve 5’i grup C’'de bulunuyordu.

Olgularin basil pozitifligiyle radyolojik bulgulari kargilas-
tirtldi. Radyolojik yayginlik AMS yaymasi ve kiiltiirii pozi-
tifligi ve BL yaymasi pozitifligiyle anlaml: diizeyde porzitif ko-
relasyon gosterirken BL kiiltiirii pozitifligi ile korelasyon
gostermedi (Tablo II). Ayrica, hastalarin tiiberkiilin testi ile
AMS veya BL yayma ya da kiiltiirlerinin pozitifligi arasinda
istatistiksel agidan anlamli bir iliski yoktu. Yontem olarak
AMS ve BL'yi basil elde etme bakimindan kargilagtirdigi-
mizda, yayma poxzitifligi iki grup arasinda anlamli fark goster-
mezken (t=0.98, p>0.05), kiiltiir pozitiflik oranlar1 arasinda,
brong lavaji lehine anlaml: fark vardi (£=5.25, p<0.01).

TARTISMA

Giiniimiizde akciger tiiberkiilozu diisiiniilen, balgamda basil
negatif veya balgam c¢ikaramayan olgularda tani ve tedavi-
de sorunlar yasanmaktadir. Bu hastalarda, o6zellikle tan:
konulmasinda gecikme olmaktadir.

Akciger tiiberkiilozlu bir olgu tan1 konuluncaya kadar,
gelismis iilkelerde 2-3, gelismekte olan iilkelerde ise 3-5 ki-
siyi enfekte etmektedir [4]. Klinigimizde yapilan bir aragtir-
mada, akciger tiiberkiilozunun tanisindaki toplam gecikme
ortalama 26.3+18.4 (2-78) giin olarak saptanmustir [5]. Tii-
berkiilozlu hastalarin tedavisine ge¢ baslanmast hastaligin
ilerlemesine de yol agmaktadir. Yiiz olguluk bir aragtirmada,
olgularin %95.4’tinde tan1 konuldugunda hastaligin orta ve
ileri derecede radyolojik bulgularinin mevcut oldugu bildi-
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Tablo III. AMS’de ARB incelemesi sonuglarinin literatiir
bulgulariyla karsilagtirilmast

Tablo IV. BL veya BAL’da ARB incelemesi sonuglarinin
lite-ratiir bulgulariyla karsilastirilmast

Aragtirmact AMS yaymast pozitif | AMS kiiltiirti pozitif Arastirmact BL yaymasi pozitif BL kiiltirii pozitif
Norrman (12) Veri yok %11.6 Fuji (10) %34 %88
Abadco (13)* %0 %50 Norrman (12) Veri yok %20.9
Rizvi (14) %80 %30 Abadco (13)* %0 %10
Somu (15)* Veri yok %32 Rizvi (14) %90 %70
Singh (16)* Veri yok %17.2 Somu (15)* Veri yok %12
Kohno (17) Veri yok %29.4 Kohno (17) %23.9 %84.8
Saka (18) %36 %37.5 Baughman (19) %68 %92
Bizim caligmamiz %61.2 %30.6 Danek (20) %24 %63
* Cocuk yas grubunda yapilan ¢aligmalar Russel (21) %12 %96
Chawla (22) %24 %40

rilmistir [6]. Caligmamizda, radyolojik yayginlik ile basil el - Mohan (23) %26 %44
de etme arasinda anlamli korelasyon oldugunu gozlemledik. —

o - Bizim calismamiz %51.7 %81
Bu nedenle, akciger grafisinde yaygin lezyonlar bulunan ol-

gularda basili saptamak icin elimizde bulunan tiim yéntem-
leri kullanmak gerekmektedir.

Ulkemiz gibi tiiberkiiloz prevalansinm ve ilag direncinin
yiiksek oldugu toplumlarda tiiberkiiloz basilin saptanmast,
taninin dogru konulmasinin yani sira, ilaca karg1 direng du-
rumunun degerlendirilmesi agisindan da énemlidir [7].

Yayma negatif akciger tiiberkiilozu, klinisyeni, tan1 koy-
ma ve tedaviyi planlamada cesitli giicliiklerle kars1 karsiya
birakir. Hastalarin tiiberkiilozunun aktif olmamasi ya da
klinik tablosunun bagka bir hastaliga bagli olmasi duru-
munda bu hastalara uygulanan ampirik tedavi gereksiz teda-
vi uygulamasina yol agabilir. Etkenin izole edilememesi gii-
niimiizde gittikce artan direng paternlerinin ortaya ¢ikarila-
mamast anlamina da gelmektedir.

Balgamda ARB negatif bulunan veya balgam ¢ikarama-
yan hastalarda, AMS ve BL’de ARB arastirilmasina yonelik
pek cok calisma vardir. FOB ile alinan lavaj, fircalama ve
biyopsinin tanty1 hizlandiracag: belirtilmektedir [8-10]. A¢-
lik mide suyunun 6zellikle balgammni yutan cocuk ve
diiskiin hastalarda alinmasi 6nerilmektedir [11]. Ancak,
balgam ¢ikaramayan erigskin hastalarda da AMS’nin bron-
koskopik incelemelerden 6nce yapilmasi gerektigini diisii-
niyoruz.

Genel olarak, AMS kiiltiirii sonuglarmin pozitiflik orant
yayma sonuglarma gore daha diisiik bulunmaktadir. Bizim
sonuglarimiz, literatiirden elde ettigimiz AMS sonuglari ile
farkliliklar gostermektedir (Tablo III) [12-18]. Hastadan
alinan AMS’nin laboratuvar incelemesinin 4 saat icinde
yapilmasi ya da pH 7.0 olacak sekilde notralizasyon igle-
minden gegirilerek buzdolabinda saklanmasi gerekmekte-
dir. Bu agamadaki aksakliklar kiiltiirde basilin tiremesi iize-
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* Cocuk yag grubunda yapilan ¢alismalar

rine olumsuz yonde etki edebilmektedir. Caligmamizda kiil-
tiir pozitifligi oraninin diisitk bulunmasinin laboratuvar or-
taminda meydana gelen aksakliklardan kaynaklanmis ola-
bilecegini diisinmekteyiz. Ote yandan, AMS yaymasinda
pozitiflik oranmin yiiksek olmasinda atipik mikobakterile-
rin etkili olabilecegi bildirilmigtir [8]. Calismamizda AMS
incelenen toplam 88 olgunun 30’unda yayma, 28’inde kiil-
tiir sonuclart pozitifti. Bu olgulardan sadece 7’sinde yayma
pozitif, kiiltiir negatif olmasina karsin klinik ve radyolojik
olarak tiberkiiloz oldugu diisiiniilen bu olgularda tedavi
sonrast iyilesme saglandi. Ote yandan, 26 olguda AMS yay-
mast negatif iken kiiltiir pozitif olarak bulundu. Bu neden-
le, AMS’'nin hastanin klinik ve radyolojik 6zellikleri goz
oniine almarak yorumlanmas: daha dogru olacaktir.

Norrman [12] BAL’da kiiltiir pozitifliginin AMS’den da-
ha yiiksek oldugunu bildirmis, Abadco [13] ise AMS’de kiil-
tiir pozitifligini daha yiiksek bularak AMS’nin BAL’dan da-
ha iistiin oldugunu savunmustur. Bizim c¢aligmamizda BL
kiiltiir pozitifligi AMS kiiltiir pozitifliginden daha yiiksek
saptanmistir. Bunda AMS’nin biyokimyasal &zelliklerinin
etkili olabilecegini diisiinmekteyiz. Ancak bu iki yontemi,
materyalin alinma yeri ve icerigi bakimmndan 6zdes olma-
diklarindan birebir karsilastirmanin ¢ok dogru olmadigi da
distiniilmektedir.

Tiiberkiiloz basilinin saptanmasina yonelik BL veya BAL
caligmalar arasinda da farkliliklar bulunmaktadir (Tablo
IV) [10,12-17,19-23]. BL veya BAL islemi sirasinda kulla-
nilan lidokainin antibakteriyel etkisi olabilecegi belirtil-
mektedir [21,24]. Caligmamizda toplam 97 olguya (grup B
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Akciger Tiberkiilozu Distintlen Hastalarda Aclik Mide Suyu ve Brons Lavajinin Tanisal Degeri

ve C) BL uygulanmistir. Bu olgularda yayma pozitiflik ora-
n1 36/97 (%37.1) ve kiiltiir pozitiflik oran1 68/97 (%70.1)
olarak bulunmustur. Brong lavaji uygulamasi sirasinda
miimkiin oldugunca lidokain verilmemeye c¢alisilmis ve bu
nedenle kiiltiir orani oldukga yiiksek bulunmusgtur.

Sonug olarak, tiiberkiiloz diigiiniilen olgularda aglik mide
suyu ve bronsg lavajmin basil saptanmasina katkist
yadsinamayacak diizeydedir. Bundan dolayz, tiiberkiiloz ba-
silinin elde edilmesi acisindan, balgam ¢ikaramayan olgu-
larda uygun sekilde aglik mide suyunun, balgam yaymast
negatif veya aglik mide suyu yaymasi negatif olgularda da
brons lavajinin alinmasi gerektigine inaniyoruz.
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ARASTIRMA

Niiks ve Tedaviye Ara Verip Donen Akciger Tiiberkiilozlu
Olgularda Yeniden Tedavi Rejimi Sonuclari

Onur Fevzi Erer, Ali Kémiirciioglu, Mihrican Bilgin, Giiltekin Tibet, Serir Aktogu

[zmir Gogiis Hastaliklari ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Izmir

OZET

Onceden akciger tiiberkiilozu (TB) nedeniyle tedavi gérmiis, ancak yeniden tedavi gerektiren, niiks veya tedaviye ara verip donen
(AVD) HIV seronegatif 65 olguda, majér TB ilaglan ile ‘yeniden tedavi’ protokoliiniin iilkemiz kosullarinda etkinligi arastirildi.
Caligmaya alinan olgularin 43%i (%66.2) AVD, 22’si (%33.8) niiks olarak degerlendirildi. Tedavi rejimi olarak 2 ay izoniasid (H)
+rifampisin (R)+ morfozinamid (Z)+ etambutol (E)+ streptomisin (S), 1 ay HRZE, 5 ay HRE uygulandi. 63 olguya baslangicta ilag
duyarlilik testleri yapildi. 37 olgu (%58.7) tiim ilaglara duyarli bulunurken 26 olguda (%41.3) cesitli direng paternleri saptandi.

Tla¢ duyarlilik test sonuclarina gére tedavi rejimi degisikligi yapilmadi. 52 hastada degerlendirilen kiimiilatif bakteriyolojik konver -
siyon oranlan 1. ayda %44.2, 2. ayda %86.5, 3. ayda %98di. Duyarli (DU) ve direncli (DI) olgular arasinda bakteriyolojik kon -
versiyon oranlari bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. DI olgularin, nitks ve AVD gruplarina dagiliminda ista -
tistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (sirastyla %28.5, %52.4 p>0.05). Tedavi sonuclarina gére kiir 22 olguda (%33.8), tedavi
tamamlama 17 olguda (%26.1), tedavi terki 20 olguda (%30.8), tedavi basarisizlig1 2 olguda (%3.1), 6liim 4 olguda (%6.2) sap -
tand1. Niiks ile AVD olgu gruplarinin tedaviyi terk oranlart sirastyla %13.6 ve %39.5ti (p=0.06). Niiks ve AVD olgularinin
toplam tedavi basarist sirastyla %81.8 ve %48.8'di (p=0.02). DU olgular ile DI olgular arasinda, tedavi sonuglan bakimindan ista -
tistiksel olarak anlaml farklilik bulunamadi. Sonug olarak, ilkemiz kosullarinda majér TB ilaglar ile uygulanan ‘yeniden tedavi’
rejiminin bakteriyolojik izleme ve kiir oraninin diisiik, buna karsilik, tedaviyi terk oraninin yiiksek oldugu goriilmektedir. Niiks ve

AVD olgular gibi daha fazla 6zellik gosteren olgularin tedavisinde oncelikle hasta uyumunun saglanmasi, bakteriyolojik izleme ve
standart tedavi protokolleri uygulanmasiyla tedavi basarisi artirilabilir.

Anahtar sozciikler: niiks, ara verip dénen, tiiberkiiloz, yeniden tedavi rejimi
Toraks Dergisi, 2002;3(2):156-160

ABSTRACT
The Results of Retreatment Regimen in Pulmonary Tuberculosis Cases With Relapse and
Treatment After Interruption

The effectiveness of retreatment regimen with major antituberculosis drugs was searched in our country’s conditions in 65 HIV
sero-negative cases who had been treated for pulmonary tuberculosis earlier and had to be re-treated. Fourty tree cases (66.2%)
had treatment after interruption (TAI) and 33.8% (n=22) of the cases had relapses. A treatment regimen consisted of 2 months
of HRZES, 1 month of HRZE, 5 months of HRE. Initial drug susceptibility tests were performed in 63 cases. 37 cases (58.7%)
had no resistance though 26 (41.3%) cases had different resistance patterns. The regimen was not changed according to the results
of drug susceptibility tests. Cumulative bacteriologic conversion rates in 52 cases were 44.2%, 86.5% and 98% in the first, second
and third months respectively. There were no differences in bacteriologic conversion rates between susceptible and resistant cases.
There were no statistical differences in the ratio of resistant cases between TAI and relapse groups (28.5% and 52.4%
respectively; p>0.05). The results of the retreatment regimen were: cure in 22 cases (33.8%), completed treatment in 17 cases
(26.1%), drop-out in 20 cases (30.8%), treatment failure in 2 cases (3.1%), and death in 4 cases (6.2%). Drop-outs were 13.6%
in relapse cases and 39.5% in TAI cases (p=0.06). The treatment success was 81.8% in relapse cases and 48.8% in TAI cases
(p=0.02). In conclusion, bacteriologic follow up and cure ratios were low whereas drop-out ratio was high with retreatment regimen
in our country conditions. Treatment success can be increased in relapse and TAI cases if patient compliance and bacteriologic
follow up can be achieved with standard treatment regimens.

Key words: relapse, treatment after interruption, tuberculosis, retreatment
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Niks ve Tedaviye Ara Verip Donen Akciger Tiberkiilozlu Olgularda Yeniden Tedavi Rejimi Sonuclari

GiRi$
Diinya niifusunun vyaklasitk 1/3’tiniin  Mycobacterium
tuberculosisile enfekte oldugu tahmin edilmektedir. Bu en-
feksiyon havuzu yilda yaklagik olarak 8-10 milyon yeni vaka-
ya neden olmaktadir. Gelismekte olan tiim iilkelerde oldugu
gibi tilkemizde de tiiberkiiloz (TB) ¢nemli bir saglik problemi
olmaya devam etmektedir. Ozellikle TB kontrol programlari
yetersiz olan iilkelerde, yeni olgularin disinda niiks ve tedavi-
ye ara veren olgularin tedavisi de énemli bir sorun olustur-
maktadir. Ulkemizde, verem savagi dispanserleri (VSD) tara-
findan yapilan caligmalarda eski TB hastalarinin orani %13-
16 olarak bildirilmektedir [1,2]. Bu olgulardaki basiller tiim
ilaglara duyarly, izoniyazide direngli, rifampisine duyarli, ya
da en azindan izoniyazid ve rifampisine direngli olabilir.
Diinya Saglik Orgiitii (DSO), ilk kemoterapi rejiminden son-
ra tiim ilaglara duyarli basil ¢ikaranlarin oraninin genellikle
diger iki gruptan fazla oldugunu ve bu nedenle, daha énce
kullanilmis olan majér antitiiberkiiloz ilaglarla 8 aylik yeni-
den tedavi rejimi uygulamasimnin bu olgularin ¢cogunda bagari
saglayabilecegini belirtmektedir [3]. Ulkemizde de, Saglik
Bakanligi Verem Savagi Daire Baskanligi’'nin hazirladigr tii-
berkiiloz tan1 ve tedavi rehberinde niiks ve tedaviye ara verip
donen (AVD) TB olgularinda DSO’niin belirttigi yeniden
tedavi rejiminin uygulanmas: énerilmektedir [4].

Bu calismanin amaci, DSO’niin ve Verem Savagi Daire
Bagkanligi'nin 6nerdigi olgu tanimlarina gore niiks ve AVD
aktif akciger TB’li olgularda uygulanan ‘yeniden tedavi reji-
mi’nin iilkemiz kogullarindaki sonuclarini degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEM

Ocak 1998-Temmuz 2000 tarihleri arasinda hastanemizde
yatarak tedavi goéren niiks ve ara verip dénen (AVD) aktif
akciger tiiberkiilozlu 65 olgu ¢aligmaya alindi.

Olgular DSO'niin kriterlerine gore tanimlandi. Niiks olgu,
daha 6nceden TB tanusi ile tedaviye alinmig ve basart ile te-
davi edilmis, yayma pozitif hasta; AVD olgu ise, tedavisine 2
ay veya daha fazla ara veren, yayma pozitif olgu olarak tanim-
land.

Olgularin tedavileri, en azindan baglangi¢ evresini hasta-
nede gecirecek sekilde 2 ay izoniyazid (H), rifampisin (R),
morfozinamid (Z), etambutol (E), streptomisin (S)/1 ay
HRZE/5 ay HRE olarak planlandi. ila¢ dozlari, H 5
mg/kg/giin (maksimum 300 mg), R 10 mg/kg/giin (maksimum
600 mg), Z 40 mg/kg/giin (maksimum 3000 mg), E 15
mg/kg/gin (maksimum 1500 mg), S 15 mg/kg/giin (maksi-
mum 1000 mg) olacak sekilde diizenlendi. Tiim olgular, has-
tanede yattiklar: siire icerisinde aylik bakteriyolojik, radyolo-
jik ve rutin laboratuvar testleri ile deperlendirildi. Ilaclara
bagli majér yan etkiler, hastalarin yakinmalar dikkate alina-
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Sekil 1. Olgularin yag gruplarina gore dagilimu.

rak, gerekli incelemelerle degerlendirildi. Hepatotoksisite
icin, karaciger fonksiyon testlerinde (KCFT) normalin 5 kati
artig, total bilirubin diizeyinin 1.5 mg/dL olmasi ya da hepa-
totoksisite semptomlarinin varligiyla beraber KCFT degerle-
rinin yliksekligi gézéniine alindi. Bu olciitlerden herhangi bi-
rinin varliginda antitiiberkiiloz ilaglarmm tamami kesildi.
[laglarin timiine, KCFT degerleri normale déndiikten sonra
ayni dozlarda tekrar baglandi. Ototoksisitenin tespiti icin,
hastanin yakinmalariyla beraber odiyometrik degerlendirme
ve kulak-burun-bogaz uzmaninca yapilmis konsiiltasyon so-
nuglari goz ¢niine alindy; gerekli goriilen olgularda tedaviden
S cikarildi.

Hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarinda balgamda aside
direngli basil (ARB) bakisi homojenizasyon konsantrasyon
yontemiyle yapildi. Kiiltiir ortami1 olarak Lowenstein—Jensen
besiyeri, ilag duyarlilik testlerinde absolu konsantrasyon yén-
temi kullanildi. Ilag direng sonuglarma goére tedavide degisik-
lik yapilmadi ve dispanserlere degisiklik ¢nerisinde bulunul-
madi.

Hastalar, taburcu edildikten sonra belirtilen tedavi rejimi-
ne uyulmasi dnerisiyle, bolge VSD’lerine izlem ve tedavileri-
ni yaptirmak tizere yonlendirildi. Olgularin hastaneden ta-
burcu olduktan sonraki izlem ve tedavi bilgileri bagli bulun-
duklar1 VSD'lerinden alindi.

Tedavi sonuclarmin degerlendirilmesi DSO’niin tanimla-
malarina gore yapildi.

Kiir: Yayma pozitif hastada, biri tedavinin idame fazinda
digeri tedavinin tamamlandig sirada olmak iizere, en az iki
kez mikroskopiyle balgam negatifliginin gsterilmesidir.

Tedavi tamamlama: Yayma pozitif hastada, TB tedavisi
sonunda balgam incelemesi yapilmadig: halde, klinik ve rad-
yolojik bulgular basarili kabul edilerek tedavinin sonlandiril-
masidir.

Tedavi basarisizligi: Tedavinin 5. ya da 6. ayinda balgam
yayma pozitifliginin saptanmasidir.
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Tablo 1. Olgulann ilag duyarlilik sonuglara gore dagilimi

Niiks AVD Toplam
n % n % n %
Duyarli 15 715 22 476 37 587
Direncli 6 28.5 20 524 26 413
H - - 2 4.7 2 3.1
R - - 3 7.1 3 4.1
E - - 1 2.3 1 1.5
§ 2 9.5 2 4.7 4 6.3
R+E 1 4.7 - - 1 1.5
R+S - 1 2.3 1 1.5
H+E - 1 23 1 1.5
H+S - - 1 23 1 1.5
E+S 2 9.5 1 23 3 4.7
R+E+S - - 2 4.7 2 3.1
CiD 1 47 6 142 | 7 111

% 100
80
60 ———t
40
20

0 TAY [ 2AY [ AV
[ Konversiyon sagianan hasta yzdesi 44,2 | 86,5 | 98

(CID: Cok ilaca direncli )

Tedavi terki: Tedavisi sirasinda bir hastanin 2 ay ya da da-
ha uzun siire ile ilaglarini almamasidir.

Oliim: Tedavi sirasinda bir TB hastasinin élmesidir.

Tedavi basarisi kavrami ise, hem kiir hem de tedavi ta-
mamlamay: igerecek sekilde kullanild:.

[statistiksel degerlendirmeler SPSS (Statistical Package
for Social Science version 7.5) programi ile yapilds. Istatistik-
sel incelemelerde Fisher testi, ki-kare testi kullanilmistir. Al-

fa degeri 0.05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya, 51'i erkek, 14’ kadin toplam 65 olgu alind.
Tim olgular HIV seronegatifti. Olgularin yag ortalamasi
44+12 idi (min. 20, maks. 77) (Sekil 1). Olgularin 22’si
(%33.8) niiks, 43’1 (%66.2) AVD olarak tanimlandi.

Olgularin hastanede ortalama yatig siiresi 64+37 giindii.

48 olgu (%73.8) taburcu edildi, 15 olgu (%23) hastanede
tedavileri devam ederken kendi istegi ile taburcu edildi, 2
hasta hastanede yatarken yasamini yitirdi. Hastaneden ¢iki-
st yapilan 63 olgunun 56’s1 (%88.9) VSD’ye bagvurdu. 7 olgu
ise (%11.1) VSD’ye bagvurmadi. VSD’ye bagvuru siiresi in-
celendiginde, olgularm %75’inin (n=42) ilk 4 giin iginde
VSD'ye bagvurmus oldugu ve ortalama bagvuru siiresinin 10
giin oldugu goriildii.

Olgular tedavinin major yan etkileri agisindan incelendi-
ginde, 3 olguda (%4.6) hepatotoksisite, 2 olguda (%3) oto-
toksisite gelistigi saptandi.

Olgularin tamami goz 6niine alindiginda, ilk hastaliktan
sonra gecen ortalama siire 8.3+8.7 yildi. AVD olgularinin da-
ha ¢nce aldig1 tedavilerin sayisi incelendiginde, 15 olguya
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Sekil 2. Aylara gore balgam konversiyon oranlart (n=52).

(%34.9) 1 kez, 14 olguya (%32.5) 2 kez, 14 olguya (%32.5)
ise 3-5 kez antitiiberkiiloz tedavi baglandig1 saptandi.

63 olguya (21 niiks, 42 AVD olgu) baslangigta ilag duyar-
lilik testleri yapildi. Olgularin 37’si (%58.7) tiim ilaglara du-
yarli (DU) iken, 26 olguda (%41.3) cesitli direng (DI) pa-
ternleri saptandi (Tablo I). DI olgularin niks ve AVD grup-
larina dagiliminda istatistiksel olarak anlamli fark saptan-
madi (sirastyla %28.5, %52.4; p>0.05). Bakteriyolojik izlem-
leri yapilabilen 52 olgunun aylara gore kiimiilatif balgam
konversiyon oranlari 1. ayda %44.2, 2. ayda %86.5 ve 3. ay-
da %98 olarak saptand1 (Sekil 2). DU ve DI olgularmm bal-
gam konversiyon oranlart (sirasiyla 1. ayda %34.4-%56.5,
2. ayda %93.1-%78.2, 3. ayda %100-%95.6) arasinda istatis-
tiksel olarak fark saptanmadi. Tiim olgularin tedavi sonugla-
n incelendiginde, kiiriin %33.8, tedaviyi tamamlamanin
%26.1, tedavi basarismin %59.9, tedavi terkin %30.8, tedavi
bagarisizliginin %3.1 ve 6liimiin %6.2 oranlarinda saptandigi
goriilmektedir (Tablo II). Niiks ve AVD olgularinin tedavi
terk oranlart sirastyla %13.6 ve %39.5’ti (p=0.06). Tedavi
basarisi ise her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gosterdi (sirasiyla %81.8 ve %48.8; p=0.02). Hepa-
totoksisite gelisen olgularin tiimi (1 niiks, 2 AVD) tedaviyi
tamamlamistir. Ototoksisite gelismesi nedeniyle S kesilmisg
olan 2 olgudan biri kiir (niiks olgu) digeri ise tedavi terki
(AVD olgu) olarak degerlendirildi. DU ve DI olgularin teda-
vi sonuglart arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulun-
madi. Cok ilaca direncli (CID; en az H ve R direnci olanlar)
olan olgular ile en az R direnci olan (R+; R veya R ile birlik-
te H harici bagka bir ilag direnci olanlar) olgularin tedavi so-
nuglart Tablo II'te gosterilmistir.

TARTISMA

Tiirkiye genelinde 1997 resmi verilerine gére TB olgularinin
%60 mn1n 15-44 yas grubunda oldugu bildirilmigtir (5). Calig-
mamizdaki olgularin yas ortalamasi ise 44+12 yildi. Bu durum
olgularimizin yeni tespit hasta olmayip, ilk hastaliklarinin
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Nuks ve Tedaviye Ara Verip Donen Akciger Tiberkilozlu Olgularda Yeniden Tedavi Rejimi Sonuclar

Tablo II. Tedavi sonuglar

tiklar1 ¢aligmada, daha 6nce-
den TB tedavisi gérmiig has-

Duyarlt Direngli Niiks AVD Toplam talar arasinda %39.5 direng
(n=37) (n=26) (n=22) (n=43) (n=65) orani saptamisken tedavi gor-
n % n % n % n % n meyenlerde bu orant %13.9
Kiir 16 | 432 6 | 231 9 | 409 13 | 30.2 22 | 33.8 olarak bildirmislerdir [10].
Tedavi tamamlama 9 24.3 8 30.8 9 | 409 8 18.6 17 | 26.1 Sevim ve arkadaglarinin yap-
Tedavi basarist 25 | 675 14 | 53.8 | 18%* | 81.8* | 21* | 48.8* 39 | 59.9 tiklart ¢alismada AVD olgu-
Tedavi terki 11 | 29.7 7 26.9 | 3** |13.6%* | 17**[39.5%* | 20 | 30.8 larinda %74.6, niiks olgu-
Tedavi basarisizligs - - 2 7.6 - - 2 4.6 2 | 3.1 larinda %41.4 oraninda ilag
Oliim 1 2.7 3 11.5 1 4.5 3 6.9 6.2 direnci saptanmistir [11]. Ca—

(* p=0.02 , ** p=0.06)

lismamizda, yeniden tedavi

rejimine baglanmadan once
yapilan ila¢ duyarlilik sonug-

Tablo IIL CID ve en az R direnci (R+) olan olgularn tedavi sonuclarna gére dagilimi

larina bakildiginda toplam

direng oranmimn %41.3 oldu-
gu goriildi. Bu sonug iilke-

mizde yapilan calismalarda
bildirilen edinilmis direng

oranlar ile benzerlik goster-

Kiir Tedavi tamamlama | Tedavi terki | Tedavi bagarisizligt | Oliim
R+ Niiks - - -
(n=7) AVD 2 2 1 1
CID Niiks - 1 - - -
(n=17) AVD 1 2 2 1

mektedir. Caligma grubumuz-

tizerinden ortalama 8.3+8.7 yil gegmis niiks ve AVD olgular
olmasina baghdir.

Calismamizda olgularin hepsinde bakteriyolojik tani ile
tedaviye basglanmistir. Bakteriyolojik izlem yapilabilen 52 ol-
guda 1. ayda %44.2, 2. ayda %86.5, 3. ayda %98 balgam kon-
versiyonu saglanmistir. Cin’de yapilan bir ¢alismada yeniden
tedavi rejimi uygulanmis hastalarda 2 ayda balgam konversi-
yon orant %75, 3. ayda %83 bulunmustur [6]. Bu konuyla il-
gili olarak Caligir ve arkadaglarinin niiks olgulariyla yaptikla-
r1 bir caligmada 2. ayda %93.3, 3. ayda ise %100 balgam kon-
versiyonu saglandigi bildirilmistir [7]. Ayn1 calismada ve
Mitchison ve arkadaslarmin [8] yaptigi ¢alismada tedaviye
yanit direnclilik agisindan degerlendirildiginde, bizim sonug-
larimizla benzer olarak, DU ve DI olgular arasinda, balgam
konversiyon oranlart bakimindan fark saptanmamistir. Bu
durum, baglangig in vitroilag duyarlilik testlerine gore tedavi
rejiminde degisiklige gidilmeden, tedavinin bakteriyolojik
izlem ile yonlendirilmesinin ¢nemini ortaya koymaktadir.

Tiiberkiilozda ilag direnci sorunu, tedavi bagarisinin éniin-
deki engellerden birisidir. Uygun olmayan ve yetersiz TB te-
davisi tedavi bagarisizlig1 ve ilag direng gelisiminin ana sebe-
bi olarak belirtilmektedir. Ulkemizde direng oranlariyla ilgili
yapilmus caligmalarda direng oranlar farklilik gostermekle be-
raber yiiksek diizeylerde oldugu soylenebilir. Ucan’in yaptigt
bir derlemede 1953-94 yillar1 verileri degerlendirildiginde,
birincil ila¢ direncinin %25.3, ikincil ilag direncinin %46.9
siklikla goriildiigi ve tiim ilaglara duyarli olan sug oranin ise
%53.5 oldugu belirtilmektedir [9]. Ozkara ve arkadaslar yap-
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daki niiks ve AVD olgulart
ayr1 ayri degerlendirildiginde, direng oranlarinin niiks olgu-
larinda %28.5, AVD olgularinda ise %52.4 oldugu goriilmek-
tedir (p=0.24). AVD olgularinm 6énceden tedavi alma siklig1-
nmn 1 ile 5 arasinda degismesi direng gelismesi agisindan
onemli bir faktér olarak degerlendirilebilir. Ancak ilaglara
duyarli TB nedeniyle tedavi gérmiis olan bir kisinin yillar ice-
risinde direncli bir basille yeniden enfekte olabilecegi bilin-
mektedir. Daha énceden TB tedavisi kullanmis olmak ya da
tedaviyi diizensiz kullanmak CID TB geligimi icin de 6nemli
bir risk fakeoridiir. AVD olgularimizin %14.2’sinde, niiks ol-
gularimizin %4.7’sinde CID TB ile uyumlu ilag duyarlilik so-
nuglart mevcuttur (p=0.11). Tedavi basarisini etkileyen fak-
torler igerisinde ilag direncinin (6zellikle CID ve R direnci)
onemli yer tuttugu cesitli calismalarda gosterilmistir [11,12].
Caligmamizda tiim ilaglara duyarli olan olgularda tedavi baga-
r1st %67.5, direngli olgularda ise %53.8'dir (p=0.15). CID ve
R+ olgularimiz incelendiginde, toplam 14 olgudan 9’unda te-
davi basarisi, 1'inde tedavi basarisizligi, 1’inde 6liim ve 3’iin-
de tedavi terki saptanmuistir. Tedavi bagarisizlig1 olan diger ol-
gumuzda ise sadece S direnci mevcuttur. Hastalarin 2’si (bun-
lardan birinde R direnci mevcuttu) hastanede yatarken yay-
gin lezyonlarm olmasi ve eglik eden kronik obstriiktif akciger
hastaligr nedeniyle solunum yetmezligi sonucunda yagamini
yitirmistir. Diger 2 olgu ise VSD izlemindeyken miyokard en-
farktiisii nedeniyle yasamini yitirmistir. Tedavi basarisizligs
degerlerimizin diisiik olmasi ve tedavi bagari oranlarinin DU
ve DI gruplari arasinda farklilik gstermemesi ilag direnci so-
nuglarma gore tedavi degisikligi yapilmast konusunda ihti-
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yatl davranilmasi gerektigini diisiindiirmektedir. Teknigin
karmagsiklig1, yetenekli personele ve yiiksek standartli labora-
tuvarlara gerek duyulmasindan 6tiirtii orta-iist standartli labo-
ratuvarlarda bile %25 civarinda yanlig sonuglar alinabilmek-
tedir [13]. Kizkin ve arkadaglari Istanbul’da, TB duyarlilik
testlerinin standartlastirilmast konusunda yaptiklari ¢aligma-
da, ayn1 olgulara ait materyallerde %67.2 oraninda farkli di-
reng sonuclari elde etmislerdir. Bu sonuglar da goz 6niine
alindiginda, ilag direnci sonuglarina gére tedavi protokolleri-
nin degistirilmemesi ve tedavi yonlendirmesinin balgam kon-
versiyonuna goére yapilmasinin daha énemli oldugu sonucu
cikarilabilir. Bu diisiinceyi destekler bir ¢alisma 1996 yilinda
Cin’de yapilmistir. Bu calismada, ilag duyarlilik testleri yapil-
madan sadece balgam konversiyonu sonuglarina gére yonlen-
dirilerek yeniden tedavi verilen olgularin %81’inde iyilesme,
%3.1’inde tedavinin tamamlanmasi saglanarak oldukga yiik-
sek bir tedavi bagarisina ulagilmigtir [6].

TB tedavisi sirasinda pek ¢ok yan etkiler ortaya ¢ikabil-
mektedir. Bunlardan hepatotoksisite, ototoksisite, nérotok-
sisite, hipersensitivite reaksiyonlari, gérme bozuklugu, he-
molitik anemi, bobrek yetmezligi ve trombositopenik purpu-
ra major komplikasyonlar olarak degerlendirilir. Cobanli ve
arkadaglarinin 1026 TB olgusunu degerlendirdikleri ¢aligma-
da hepatotoksisite %3.7, ototoksisite %1.6 siklikla saptan-
mustir [14]. Calismamizda 3 olguda (%4.6) hepatotoksisite
ve 2 olguda (%3) ototoksisite ortaya ¢ikmistir. Hepatotoksi-
site gelisen olgularda tiim ilaclar kesilmis, ilaglara ancak
KCFT degerleri normale déndiikten sonra tekrar baglanmis-
tir. Bu olgular daha sonra tiim tedavilerini tamamla-
muglardir. Ototoksisite gelisen her iki olgu da 40 yagin iize-
rindedir ve tedavilerinden S ¢ikarilmistir. Bu olgulardan bi-
ri iyilesirken diger olgu VSD kontroliindeyken tedaviyi terk
etmistir. Yan etkiye maruz kalan olgu sayimiz az oldugu i¢in
major yan etkilerin tedavi sonucuna nasil etki ettigini soyle-
yebilmek miimkiin degildir.

TB tedavisinin bagarisinin en ¢énemli faktorlerinden biri-
si hasta uyumunun saglanmasidir. Baglangicta olgularimiz
icin tedavi planimiz, baglangi¢ evresini hastanede tamamlat-
mak ve hastalari, yayma mikroskobisinde negatiflik saglan-
diktan sonra taburcu etmek olmasina ragmen olgularin an-
cak %73.8’i hastanede yatis siiresine uyum gostermis, %23t
ise vaktinden 6nce, kendi istegi ile taburcu olmustur. Tabur-
cu olan olgularin ancak %88.9’u VSD’ye bagvurmus, %11.1i
VSD'’ye bagvurmamustir. Olgularin VSD’ye bagvuru siiresi
ortalama 10 giindiir ve sadece %751 ilk 4 giin icinde VSD’ye
bagvurmustur. Bu sonuglar bize, iilkemizde, TB acisindan
saglik kurumlari arasi entegrasyonda biiyiik sorunlar oldugu-
nu gostermektedir. Ayrica tedavi sonuclarimiz icinde tedavi
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terki %30.8 gibi oldukc¢a yiiksek orandadir. Terk oranlart
niiks olgularinda %13.6, AVD olgularinda %39.5’tir
(p=0.06). Bu sonuca bagli olarak, tedavi basar1 oranlar1 niiks
olgularinda %81.8 iken AVD olgularinda %48.8dir
(p=0.02). Tedavi terk oranlarmnm yiiksekligi, DSO’niin
1997 yilinda ortaya koydugu ve halen diinyada en gegerli TB
kontrol programi olan dogrudan gézetim altinda tedavi stra-
tejisinin onemini bir kez daha gozler 6niine sermektedir.
Calismamizda, iilkemiz kosullarinda majoér TB ilaglar ile
yapilan yeniden tedavi rejiminde, varolan sistem iginde
yapilan bakteriyolojik izlem ve saglanan tedavi oranlarinin
diisiik oldugu, buna karsilik, tedavi terk oraninin yiiksek oldu-
gu goriilmektedir. Tedavi basarist saglanan olgularin uzun sii-
reli izleminin yapilmasi sonuglarin yorumlanmasina katki sag-
layacaktir. TB konusuna bir kontrol programi mantigi iginde
yaklagilmasi ve ¢alismamizda ele aldigimiz niks ve AVD olgu-
lar1 gibi daha fazla 6zelligi olan hastalarin tedavisinde de 6n-
celikle hasta uyumunun artirilarak bakteriyolojik izlem ve
standart tedavi protokollerinin uygulanmas: énerilebilir.
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ARASTIRMA

Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi ve Obstriiktif Uyku Apne

XK

Sendromu Birlikteligi (Overlap Sendromu)
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OZET

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) olan hastalarda obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS) sikligin1 ve bu olgularin genel
ozellikleri ile solunum fonksiyonlarini, arteriyel oksijenasyonlarini ve pulmoner arter basinglarini degerlendirmek amaciyla yas orta -
lamasi 65.3+7.7 yil (50-80), ortalama KOAH siiresi 13.7+11.7 yil (2-50) olan tiimii erkek 33 olgu calismaya alindi. Olgulara so-
lunum fonksiyon testi (SFT), arter kan gazi analizi (AKGA), pulmoner arter basinglarini 6lgmek i¢in ekokardiyografi (EKO) ve tiim
gece 16 kanalli polisomnografi (PSG) yapildi. Olgularin %27.3%i ileri, %24.2’si ¢ok ileri evre olup, giindiiz belirgin hipoksemi ve
hiperkapnisi (ortalama PaO ,=77.4+11.3 mmHg ve ortalama PaCO ,=41.1+5.5 mmHg) olmayan olgularin %66.7’si fazla kilolu ve
obezdi.

Yapilan PSG sonucunda, olgularin 23’iinde (%69.7) overlap sendromu (OVS) saptandi. EKO ile tiim olgu grubunda 12 hastada
(%36.4) pulmoner hipertansiyon saptandi. Bu olgularin Punda (%75) KOAH’a eglik eden OSAS bulundu. Olgularin pulmoner
arter basinglart ve AHI ve Al'leri arasinda poritif iliski saptandi (p<0.05). Pulmoner hipertansiyonu olan ve olmayan gruplar
arasinda demografik 6zellikler, SFT, KGA ve hematokrit degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunamad.
KOAH’I1 hastalarda oberzite, yaglilik gibi risk faktérlerinin de beraber olmast durumunda OSAS sikliginin arttigs, klinik kugkunun
oldugu durumlarda PSG yapilmasi gerektigi sonucuna varildi. Bu beraberligin pulmoner arter basincini artiran etkisi oldugu
goriisiinii destekleyen bir veri elde edilemedi. Ancak bu grup hastalarda pulmoner hipertansiyon riskinin arttign goriildii.

Anahtar sozciikler: kronik obstriiktif akciger hastaligi, overlap sendromu, obstriiktif uyku apne sendromu

Toraks Dergisi, 2002;3(2):161-167

ABSTRACT
The Association of Chronic Obstructive Pulmonary Disease and Obstructive Sleep Apnea
Syndrome (Overlap Syndrome)

In order to evaluate the frequency of obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) and general features, pulmonary functions, arterial
oxygenations and pulmonary arterial pressures in patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD), 33 male patients
(mean age : 65.3+7.7 years, range : 50-80) with mean COPD duration of 13.7+11.7 years (range 2-50) were included in the study.
Pulmonary function tests (PFT), arterial blood gas analysis (ABGA), to measure pulmonary arterial pressures, echo-cardiography
(ECHO) and full- night 16 channel polysomnography (PSG) were performed in all cases. 27.3% of the cases had severe and 24.2%
had very severe disease. 66.7% of the cases were without significant daytime hypoxemia and hypercapnia (mean PaO  ,=77.4+11.3
mmHg and mean PaCO ,=41.1+5.5 mmHg) and had excess weight and obesity.

PSG revealed overlap syndrome (OVS) in 23 (69.7%) cases. ECHO showed pulmonary hypertension in 12 cases (36.4%). In 9
(75 %) of these, OSAS was coexisting with COPD. A positive relationship was detected between pulmonary arterial pressures and
AHI and Al (p< 0.05). In patients with pulmonary hypertension demographic features, PFTs, ABGA and hematocrit values showed
no statistically significant differences from patients without.

In conclusion, when risk factors like obesity and older age are coexisting with COPD, OSAS is more common and PSG should
be performed in case of clinical suspicion. No data was obtained whether pulmonary hypertension was more frequent in patients with
OVS, but the risk of pulmonary hypertension was increased in this group of patients.

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, overlap syndrome, obstructive sleep apnea syndrome
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GiRis

Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS) her iki cinsiyette,
tiim 1k, yas, sosyoekonomik diizey ve etnik gruplarda gorii-
lebilen ve en sik karsilasilan uyku bozukluklarindan birisi-
dir. Yapilan ¢aligmalarda, sikligi gesitli toplumlarda %1-5
arasinda saptanmustir [1].

[lk kez 1985 yilinda, Flenley tarafindan tarif edilen over-
lap sendromu (OVS) yalnizca KOAH ve OSAS birlikteligi
icin degil, kistik fibroz ve interstisyel pulmoner fibroz gibi
diger solunum sistemi hastaliklarinin OSAS ile birlikteligi
icin de kullanilmistir [2].

Uykunun solunum iizerine iyi tanimlanmus, bilinen et-
kileri vardir. Bunlar, saglikli kisilerde olmasa da KO-
AH’lilarda sorun yaratabilmektedir ve uykunun solunum
merkezinde, hava yolu direncinde ve kas kasilmasinda
olusturdugu degisikliklere baglidir. KOAH hastalarinda
apneik olmayan noktiirnal oksijen desatiirasyonlarinin
varlig1 bilinen bir gergektir. Uykuya bagli, ¢zellikle hizh
gtz hareketlerinin oldugu REM fazinda goriilen ve hipok-
semi gelisimine ve yillar sonra pulmoner hipertansiyon ve
kronik kor pulmonale tablosuna yol acan apneik olmayan
noktiirnal oksijen desatiirasyonlarinin temel nedeninin al-
veoler hipoventilasyon oldugu diisiiniilmektedir. Diger ne-
denler, oksihemoglobin disosiasyon egrisinin etkisi, inter-
kostal kas tonusunun azalmasia bagli olarak fonksiyonel
rezidiiel kapasitenin azalmasi, ventilasyon/perfiizyon den-
gesinin bozulmast ve hastalarin %10-15’inde gozlenen
OSAS birlikteligidir [3].

OVS'de hipokseminin daha belirgin oldugu ve daha ciddi
kardiyopulmoner fonksiyon bozukluguna yol agtig1 ileri sii-
riilmeketedir. Ustelik hafif veya orta dereceli hava yolu obs-
tritksiyonu ve hafif dereceli hipoksemisi olan olgularda bile
OSAS birlikteliginin kot prognoza isaret ettigi ve hastaligin
bu durumda huzli ilerleme gosterdigi bildirilmektedir [4].

KOAH olgularinda OSAS birlikteligini degerlendirdigi-
miz bu ¢aligmada, amacimiz, bu olgularin genel &zellikleri-
ni ve OSAS ile iligkili olabilecek parametreleri belirlemek,
KOAH’ta uyku ile iliskili bozukluklara dikkat ¢ekmek ve
bu birlikteligin kardiyopulmoner fonksiyonlara etkisini de-
gerlendirmektir.

GEREC VE YONTEM

Caligmamiza Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis
Hastaliklar1 polikliniginde izlenen stabil KOAH’l1 33 erkek
hasta alindi. Caligma hakkinda tiim olgulara bilgi verildi ve
sozlii onaylart alindi. Olgulara 23 sorudan olusan uyku ile
iligkili bozukluklar1 degerlendirmeye yonelik standart bir
soru formu ve giindiiz agir1 uyuklama egilimini degerlendir-
mek icin Epworth Uykululuk Olgegi uyguland: [5].
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Tiim olgularm hemogram degerleri kaydedildi. Olgularin
viicut kiitle indeksi (VKI) viicut agirligi/boy’ (kg/m?) for-
miili ile hesaplandi. Krikotiroid membrandan boyun cevre-
si dl¢timii yapildi.

Tiim olgulara, polisomnografi (PSG) &ncesi, giindiiz oda
havasi solurken arter kan gaz1 analizi (AKGA) yapild:.
PaO; (mmHg), PaCO; (mmHg) ve SaO; kaydedildi.

Solunum fonksiyon testleri (SFT) Sensor Medics V pax
22 solunum fonksiyon analizi aygitinda gerceklestirildi.
Olgciimler, olgular en az 15 dakika oturur durumda istirahat
ettirildikten ve uygulanacak test anlatildiktan sonra yapil-
di. Akim hacim egrileri ile FEV;, FVC, FEV{/FVC,
FEF%25-75, PEFin (doruk akim hiz1) dlciilen degerleri ve
beklenene gore bu degerlerin yiizdeleri alindi. Her kisi icin
ticer olctim yapildi. Bu 6lgiimlerin icinden en iyi sonug
kabul edildi.

Olgulara, PSG’den 6nce ekokardiyografi (EKO) yapildi.
2D (iki boyutlu), M-modu ve Doppler ekolart Acuson
Computed Sonography 128/10c EKO aygitiyla, V4c 2.5-4
MHZ'lik prob kullanilarak yapildi. Pulmoner arter basingla-
r1, trikiispit yetmezligi durumunda sag ventrikiil ile sag atri-
um arasindaki basing farkindan, modifiye Bernoulli esitligi
kullanilarak hesaplandi. Ortalama pulmoner arter basinci
20 mmHg'nin iizerinde oldugu durumlar pulmoner hiper-
tansiyon olarak kabul edildi. Sag atrium ve sag ventrikiil
caplar1 degerlendirildi. Sol ventrikiil diyastolik disfonksiyo-
nu mitral Doppler akim parametrelerine (E/A orani) gore
degerlendirildi. Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu M-mo-
dunda élciilen diyastol sonu ve sistol sonu sol ventrikiil
caplarindan hesaplandi.

Uyku monitdrizasyonu igin 16 kanalli bilgisayarli ve vi-
deo kayitli PSG cihazi kullanild: (Schwarzer Comlab 32 Di-
gital Sleep Lab.). Poligrafik uyku kayitlar elektroensefalog-
rafi (EEG), elektrookiilografi (EOG), submental elektrom-
yografi (EMG) ile yapildi. EEG icin C4-A1, C3-A2 derivas-
yonlari, EOG i¢in O2-A1, O1-A2 derivasyonlari kullanildi.
Respiratuar izlemde, oro-nazal hava akimi igin termistdr
kullanildi. Apne/hipopne indeksi (AHI) 10 ve iizerinde
olanlar OSAS, dolayistyla OVS olarak kabul edildi [1].

Torako-abdominal hareketler toraksa ve abdomene yer-
legtirilen kemerler araciligiyla, solunum indiiktans pletis-
mografisi (respiratory inductance plethysmography: RIP)
yontemiyle dlciildd.

Oksijenasyon, pulse oksimetre ile arteriyel oksijen satii-
rasyonu (Sa0;) dlciilerek takip edildi. Solunum sesi larenks
diizeyinde deriye yapistirilan minyatiir mikrofon araciligi ile
kaydedildi. Kalp hiz1 ve ritmini izlemek igin tiim gece bo-
yunca EKG kayd: yapild:.

[statistiksel analizler SPSS for Windows 8.0 (Windows

icin Statistical Program for Social Sciences 8.0) paket prog-
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Tablo L. Olgularin demografik zellikleri

Tablo II. OVS’si olan ve olmayan olgularin ve tiim olgularin SFT,
AKG ve hematokrit degerlerinin karsilagtirmali analizleri

Parametre Tiim olgu OSA (+) OSA (-) p Degeri
grubu | Overlap sendromu | Sadece KOAH

Olgu sayist 33 23 (%69.7) 10 (%30.3)

(n)

Yag (y1l) 65.3+7.7 66.1+£8.3 63.6+6.1 0.32

KOAH1In 13.7+11.7 13.4+11.8 14.4+12.4 1.00

siiresi (y1l)

Sigara i¢en 30 20 10

olgu sayist (n)

Sigara miktar1 [48.7+20.8 54.8+21.4 36.4+13.3 0.03%*

(paket - y1l)

VKI (kg/m?) | 26.6+4.0 26.7+4.4 25.6+3.1 0.37

Boyun 41.5+3.0 42.0+3.1 40.4+2.2 0.25

cevresi (cm)

* p<0.05 istatistiksel anlamlilik degeri

rami kullanilarak yapildi. Iki grup arasindaki karsilastirma-
larda, non parametrik testlerden Mann-Whitney U testi
kullanildi. Ayrica degiskenler arasindaki iligkileri degerlen-
dirmek i¢in korelasyon analizi yapildi.

BULGULAR

Calismaya yag ortalamast 65.3+7.7 (yas aralig1 50-80) olan
KOAH’l1 33 erkek hasta alindi. Olgularin yas gruplarina
gore dagilimlart 45-54 yas grubunda 4 kisi (%12.1), 55-64
yas grubunda 10 kisi (%30.3) ve 65 yas ve iistii grupta 19 ki-
si (%57.6) seklindeydi.

Olgular 2 ile 50 yil arasinda degisen siirelerde, ortalama
13.7+11.7 yildir KOAH nedeniyle izlenmekte ve tedavi
gormekteydi. Ortalama VKI 26.6+4.0 kg/m’ (19-34), orta-
lama boyun cevresi 41.5+ 3.0 cm (36-48) olarak bulundu.

30

20

Yiizde

10 -

O_

Sekil 1. KOAH evresine gore olgularin dagilim1

TORAKS DERGISi  CiLT 3, SAYI 2 « AGUSTOS 2002

Parametre Ttim olgular| OSA (+) OSA (-) p Degeri

n=33 |Overlap sendromu|Sadece KOAH

n=23 n=10

FEV, (%) 52420 55+20 45+20 0.22
FVC (%) 65+21 662 64+23 0.40
FEV,/FVC 59+11 6011 57+14 0.64
(%)
FEFy505 (%) | 30£15 32417 26+12 0.46
PEF (%) 50£19 50+17 51424 0.65
Pa0, 774113 76.5+10.8 79.3+12.8 0.54
(mmHg)*
PaCO, 41.1£5.5 41.8+5.9 59.5+4.7 0.44
(mmHg)*
S,0,* 94.6+2.8 94.4+2.8 95+3.0 0.41
Hematokrit (%) 42.7+3.8 42.9+4.1 41.9+3.1 0.54

*Giindiiz AKGA

Olgularin sadece %33.3’ti normal kiloluydu (VKI 18-25
kg/m?). %48.5’i fazla kilolu (VKI 25-30 kg/m?) ve %18.2’i
obezdi (VKI 30-40 kg/m?).

33 olgunun 3’i hig sigara (%9.1) icmemisti. 3’ (%9.1)
halen sigara icmekte olup 27’si (%81.8) sigaray1 birakmuisti.
Ortalama sigara icme miktari, paket-yil cinsinden,
48.7+20.8 (20-100) olarak bulundu.

Olgularin KOAH evrelemesi, FEV; degerine gre Ulusal
Tani ve Tedavi Rehberinde &nerilen sekilde yapildi [6).
%21.2’si hafif, %27.3’ti orta, %27.3’i ileri ve %24.2°i cok
ileri derecede KOAH olarak kabul edildi (Sekil 1).

Hastalarin ankete verdikleri yanitlar degerlendirildigin-
de, %66.6’sinda habitiiel horlama, %30.3’tinde tanikli apne,
%42.4tinde yeterli uyusa bile giin boyu uyuma ihtiyact,
%15.2’sinde giinliik igleri yaparken uyuklama, %27.3’iinde
uyurken hava aclig1 veya bogulma hissi ile uyanma saptand.

Diger sorulara verilen yanitlarda ise, sabahlar1 bas agrisi
ile uyanma %18.2, sabahlar1 yorgunluk hissi %39.4, uyku-
nun stk boliinmesi ve yetersiz uyku %454, kisilik ve davra-
nis degisikligi %33.3, uykuda agir1 terleme %42.5, konsan-
trasyon giigliigiic %18.2, grip olunca uyumakta zorluk
%060.7, sabahlar1 agiz kurulugu %62.7, burun tikaniklig:
%45.4, cinsel istekte azalma %63.7, unutkanlik %54.6 ve
cabuk sinirlenme %63.6 oranlarindaydi. Epworth Uykulu-
luk Olgegi 6 hastada (%18.2) patolojik olarak degerlendi-
rildi (Toplam puan >10).

Olgularin 23’tinde (%69.7) AHI 10 saptanip OVS'li ola-

rak kabul edildi. Overlap1 olan ve olmayanlarin demografik
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Tablo III. Olgularin EKO ile 6l¢iilen hemodinamik parametrelerinin Tablo V. Olgularin uyku evreleri
kargilagtirmast Uyku eviest OSA (+) OSA () |p deteri
Parametre Tiim olgular OSA (+) OSA (-) p degeri Overlap sendromu  [Sadece KOAH
n=33 | Overlap sendromu| Sadece KOAH Terpllrsn wylaw 326+86 343474 0.51
n=23 n=10 stiresi (dk)
Sa arrium 29404 " A e Uyaniklilik (%) 156167 139:154 | 0.2
GG REM (%) 4.9+2.9 3.241.6 0.15
el vemal | 26=03 26203 21203 094 NREM-1 (%) 23,2484 305£11.7 | 0.6
Ejeksiyon al a - e NREM-2 (%) 27.112.1 208153 | 027
fraksiyonu (%) NREM-3 (%) 16.3+£7.8 17.7+11.2 0.77
E?pgg;g;giyon (n)) (%‘%éé\-) (%399.1) (%3300) i NREM-4 (%) 9.3£9.7 9.2+10.1 0.92
E:Sllt;:gn(e;?éﬁ;) 31.2+4.5 32.4+3.6 28.2+5.1 0.19 Tablo VI Olgularmn uyku ozellikleri
Diastolik 25 18 7 c Parametre Tiim olgular OSA (+) OSA (-) p degeri
disfonksiyon (n) | (%75.8) (%78.3) (%70.0) o33 Overlap Sendromu[Sadeee KOAH
AHI 26.4+23.2 35.4+22.3 5.6+3.2 0.000*
Tablo IV. Pulmoner hipertansiyon (PH) varligina gére olgularin Al 13.4+18.3 18.5+19.9 1.7+23 0.001*
degerlendirmesi Hipopne indeksi | 13.0+89 169+7.4 39423 | 0.000%
Parametre PH (+) PH (-) p degeri Arousal indeksi | 2.6+2.7 3.1+3.1 1.8+1.1 0.20
a2 2l Orcalsam || 1B0AS 16.4+4.9 182:49 | 034
Yas (y1l) 65.7+7.2 65.1+7.2 0.71 Ort. kalp hizt 73.6£11.9 73.6+12.1 73.3+12.3 0.98
VKI (kg/m?) 25.545.1 26.9+3.3 0.41 Horlama I. 81.5+83.6 92.4+93.9 59.8+55.7 047
Boyun gevresi (cm) 40.8+4.2 41.8+2.1 0.24 Ort. gece Oy sat. | 90.5+4.2 90.0+4.6 91.5+2.7 0.50
Sigara miktari 53.4+26.7 46.4+11.5 0.48 Bazal gece O, sat.| 91.1+3.5 90.8+3.9 91.8+2.6 0.68
oot Min. gece O, sat.| 75.2+10.3 73.6£10.9 78.7+£8.2 0.16
KOAH siiresi (y1l) 14.3+8.1 13.4+13.6 0.18
OVS'li olgu 9 (%75) 14 (%66.7) - olarak anlamli degildi. Hematokrit degeri bakimmndan da
sy () iki grup arasinda anlamli farklilik yoktu.
g;{ls;gy?slﬁiy)an 3 (%25) 7(%33.3) Paket-yil olarak igilen sigara miktar1 ve KOAH siiresi ile
PaO; arasinda negatif ve PaCO; arasinda porzitif iligki bu-

ozellikleri Tablo I’de verilmektedir.

OVS’si olan olgular olmayanlardan daha yasli olmakla
beraber, bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Sigara
icmeyen 3 KOAH’l1 olgu vardi. Bunlarin iigiinde de AHI
20nin izerinde bulundu ve OVS olarak kabul edildi.
OVS'li grupta icilen toplam sigara miktar1 anlamli olarak
yiiksek bulundu (p= 0.03). Her iki grup arasinda VKI ve bo-
yun ¢evresi acisindan anlamli farklilik saptanmadi.

Olgularin SFT ve AKGA degerleri ile hematokrit deger-
lerinin kargilagtirmast Tablo II'de goriilmektedir. SFT para-
metreleri OVS'li grupta bir miktar daha yiiksek gézlenmek-
le beraber, istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.
Giindiiz PaO; ve giindiiz SaO degerleri OVS grubunda bir
miktar daha diisitk bulunmasina ragmen fark istatistiksel
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lundu. Yine giindiiz SaO; ile paket-yil olarak icilen sigara
miktar1 ve KOAH siiresi arasinda negatif yonde iligki sap-
tandi. Hematokrit degeri ile de PaO; ve SaO; arasinda ne-
gatif yonde iligki saptandi.

Tiim olgu grubunda 12 hastada (%36.4) pulmoner hipet-
tansiyon saptandi (Tablo III). OVS’si olan ve olmayanlar
arasinda, hemodinamik parametreler bakimindan istatistik-
sel olarak anlamli farklilik yoktu. Ancak pulmoner arter ba-
singlar1 overlap hasta grubunda bir miktar daha yiiksek bu-
lundu. Ilging bir bulgu olgularin 25’inde (%76.7) diastolik
disfonksiyonun olmasiydi. Diastolik disfonksiyon ve yas
arasinda negatif iliski vardi (r= -0.39, p= 0.02).

Pulmoner hipertansiyonu olan ve olmayan grubun de-
mografik 6zellikleri Tablo IV’te verilmistir. Iki grup arasin-
da yas, VKI, boyun cevresi, KOAH siiresi ve icilen sigara
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38-
36-
34 -
32.
30-
28 -
26
24
22+
20

Pulmoner Arter Basinct

0 10 20 30 40 50

Apne Hipopne Indeksi

Sekil 2. Pulmoner arter basinci ile AHI iligkisi

miktart bakimindan farklilik saptanmadi. Pulmoner hiper-
tansiyonu olan 12 olgunun 9’unda (%75) KOAH’a eslik
eden OSAS bulundu.

Pulmoner hipertansiyonu olan ve olmayan KOAH’l1 ol-
gular arasinda SFT parametrelerinde ve giindiiz AKGA de-
gerlerinde anlamli bir farklilik saptanmadi. Hematokrit de -
geri pulmoner hipertansiyonu olan grupta yiiksek olmasina
ragmen, bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi.

PSG ile olgularin ortalama toplam uyku siiresi 5.5 saatti
ve bu, yas grubuna gore azalmig uyku siiresiyle iligkiliydi.
REM uykusu ortalama 20 dakikayd: (%5). Olgular toplam
uyku siiresinin %15’ini uyaniklikta gegirmislerdi. NREM
evrelerinin dagilimi ise NREM-1 %25, NREM-2 %25,
NREM-3 %17, NREM-4 %9 olarak bulundu. OVS olan ve
olmayan olgular arasinda uyku evreleri agisindan anlaml
farklilik bulunmadi. Tablo V’te OVS’si olan ve olmayan ol-
gularin uyku evrelerine gore karsilagtirmali degerlendirmele-
ri verilmektedir.

Olgularin PSG ile kaydedilen kardiyopulmoner verileri
Tablo VI'da verilmektedir. OVS’si olan ve olmayanlar ara-
sinda AHI, Al ve hipopne indeksi digindaki parametreler-
de istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi.

Olgularin pulmoner arter basinglart ve AHIleri arasinda
porzitif iliski saptandi (r=0.58, p=0.046) (Sekil 2). Yine, ol -
gularin pulmoner arter basinglari ve Al'leri arasinda da po-
zitif iliski bulundu.

Giindiiz PaO; ile EKO’da saptanan ejeksiyon fraksiyonu
arasinda giiclii pozitif iligki bulundu (r=0.47, p=0.006).
Ejeksiyon fraksiyonu ile ortalama gece Sa0; ve minimum
gece Sa0; arasinda da giiglii pozitif iliski vardi (sirasiyla
r=0.48, p=0.004; r= 0.45, p=0.009).

Hematokrit degeri ile ortalama gece SaO; ve minimum
gece Sa0; arasinda negatif iliski bulundu (sirasiyla r=-0.48,
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Sekil 3. Ortalama gece oksijen satiirasyonu ile giindiiz PaO;

arasindaki iligki

p= 0.006; r= -0.39, p=0.02).

Paket-yil olarak igilen sigara miktari ile ortalama gece
Sa0, arasinda giicli negatif bir iligki saptanirken
(r= 0.47, p= 0.005), ortalama gece SaO; ile giindiiz PaO,
degeri arasinda giiglii pozitif iligski (r= 0.64, p= 0.000) bu-
lundu (Sekil 3). PaCO; ile de giiclii negatif iliski saptan-
di (r=-0.58, p= 0.000).

TARTISMA
KOAH’ta OSAS sikligina dair gesitli ¢calismalarda farkls

oranlar bildirilmis olmasina ragmen kesin prevalans bilin-
memektedir. Bunun nedeni ise, ¢alismalarin bir kisminda,
KOAH’l1 hastalarda OSAS arastirilirken, bir kisminda da
OSAS’li hastalarda KOAH aragtirilmis olmasidir. Diger bir
neden de farkli caligmalarda OSAS tanisinda farkli 6lgiit-
lerin kullanilmis olmasidir [1,7,8].

Guilleminault ve arkadaslari, cogu hafif, 22 KOAH has-
tasinda (FEV; 1.2 ile 3.2 L) uykuda apne ve hipoventilas-
yon gibi anormal solunum paternlerini izlemis ve SaO;’de-
ki biiyiik diisiisim REM déneminde ve ozellikle obstriiktif
tipte apne ile iligkili oldugunu gdrmislerdir. Caligmalarm-
da 26 hastanin 23’iinde giin boyu uyku hali saptamiglar ve
22 hastada (%84.6) AHI'yi 5’ten biiyiik bulmuslardir [7].

Calderon-Osuna ve arkadaglari, KOAH’l1 48 olgunun
22’sinde (%45.8) OSAS birlikteligi bildirmislerdir.
OSAS’1 olan ve olmayan KOAH’l1 olgu gruplari arasinda
SFT parametreleri ve VKI acisindan anlaml farklilik sap-
tamamislardir. OSAS’l1 hastalarda giindiiz uykululugunun
daha fazla ve yine bu grupta giindiiz hipoksemisinin daha
belirgin oldugunu (sirasiyla 66.4+10.4 ve 75.5%11.2
mmHg, p=0.01) ancak PaCO;’de anlamli farklilik olmad:-
g1 bulmuglardir [8].

Bu konuda iilkemizde yeterince caligma yapilmamasi ne-
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deniyle, Tiirkiye’de OVS prevalans: ile ilgili degerler ver-
mek miimkiin degildir. Gozitkirmizi ve arkadaglar1 50 KO-
AH’li hastanin 18’inde (%36), OVS terimini kullanma-
makla beraber AHI > 5; 12’sinde de Al > 5 bulmuslardir. Bu
olgulardan 35’ini bes yil siireyle izlemisler ve sonug olarak,
KOAH olgularmin izleminde, mortaliteyi belirleyen
Slgiitler icinde, FEV; ve PaCO, yaninda uyku apne sendro-
munun da aragtirilmast gerektigini vurgulamiglardir [10].

Koktiirk ve arkadaglart 49 KOAH’li hastanin 3’tinde
(%6.1) AHI >5 saptayarak OVS tanist koymuslardir.
OVS’si olan ve olmayan gruplar arasinda FEV(L),
FEV{/FVC (%), giindiiz PaO,, PaC0; degerleri bakimindan
farklilik bulmamuislardir. Ayni arastirmacilar daha agir dere-
celi KOAH olgularinda prevalansin daha yiiksek bulunabi-
lecegini belirtmislerdir [11].

Bizim caligmamizda 33 KOAH’li hastada OSAS sikligt
arastirildi ve 23’tinde (%69.7) OVS bulundu. 1ki grup ara-
sinda SFT parametreleri ve giindiiz AKGA degerleri agisin-
dan anlamh farklhilik yoktu. OVS sikliginm yiiksek olmasi-
nm, soru formuna verdikleri yanitlarda OSAS’1 diistindiire-
cek semptomlart olan olgularin ¢alismaya alinmasina bagh
oldugu diisiiniildii. OSAS icin risk faktorii olan kilo fazlali-
ginin hasta grubumuzda belirgin olmasi da diger bir neden
olabilir. Olgularimizin %66.7’si fazla kilolu ve obez
grubundayd:.

Bir calismada, 265 OSAS’li olguda KOAH prevalansi
arastirilmig olup OSAS tanist icin AHI>20 kriter alinmis-
tir. Hastalarin 30’'unda (%11) FEV{/FVC oran1 %60’tan
diisiik bulunmus ve OVS prevalanst %11 olarak bildirilmis
tir. Tartigma bolimiinde, obstriiktif patern i¢in %60 gibi ol-
dukca kat1 bir degeri secmemis olsalar daha yiiksek bir insi-
dansin ortaya ¢ikacagini vurgulamiglardir [1]. Bu birlikteli-
gin yiiksek olmasinin nedenini, OSAS’l1 hasta grubunda er-
kek cinsiyet, yas, sigara aligkanligi ve fazla kilo gibi KO-
AH’in genel risk faktorlerinin fazlasiyla mevcut olmasiyla
agiklamiglardir. OVS’li hasta grubunda sigara i¢me orani-
nin da daha yiiksek oldugunu belirtmislerdir (%90’a karsilik
%063). Bizim calismamizda da paket-yil olarak icilen sigara
miktart OVS’si olan grupta, KOAH olanlara gére anlamli
sekilde yiiksek bulunmustur (p<0.05). Bu durum, sigaranin
hava yolu inflamasyonunu artirarak OSAS icin bir risk
olusturdugu bilgisini dogrulamaktadir.

Uyku kalitesinin azalmasi, stabil KOAH’lilarda bile en
sik ve en 6nemli uyku sorunlarindan biridir. Bu hastalarda
uyku boliinmesinin, nefes darligi ve halsizlikten sonra en
sik iigiincii yakinma oldugu ve KOAH'l1 olgularin yarisina
yakin kismimin uyumakta zorluk gektigi saptanmistir [4].
Bizim calisma grubumuzda, hastalarin %66.6’sinda sapta-
nan habitiiel horlama en sik bulguydu. Hastalarimizin
%45.6’sinda da uykunun sik boliinmesi ve yetersiz uyuma
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yakimalar1 vardi. Sabahlar1 yorgunluk hissi ile uyanma ol-
gularin %40’inda mevcuttu.

Kronik bronsitli hastalarda yapilan bir ¢alismada, hasta-
lara posta yolu ile uyku bozukluklarina yonelik anket uygu-
lanmistir. Sonugta, uyku bozukluguyla ilgili en sik bildirilen
semptom olarak sabahlari yorgun kalkma bulunmustur
(%37). Diger semptomlardan horlama %23, apne %18 ve
giindiiz uyuklama %16 hastada saptanmustir. Kronik bronsit
ve OSAS arasinda porzitif korelasyona dikkat ¢ekilmis, an-
cak taninin uyku caligmalari ile kanitlanmasi gerekliligi
vurgulanmistir [12].

Klink ve arkadaslar1, %15’inde obstriiktif solunum yolu
hastaligr olan 2187 olguya uyku o6zellikleriyle ilgili anket
uygulamiglardir. Obstriiktif solunum yolu hastaligi olan ol-
gularm %41’i uyku bozuklugu ile ilgili en az bir semptom
bildirmiglerdir. Kronik bronsit, kronik bronsit+astim veya
amfizem saptanmis olan hastalarda uykunun baglamasi ve
devam etmesiyle ilgili bozukluklarin prevalansinin daha
yiiksek oldugu ve giindiiz asir1 uykulu olma durumuna daha
sik rastlandig1 goriilmiistiir [13].

Siddetli apnesi olan hastalar, kontrollere kiyasla uykula-
rinin biiyiik boliimiinii daha yavas uyku evrelerinde (evre 1
ve slow wave sleep) gecirirken REM uykusu ortaya ¢ikmaz
ya da ¢ok az izlenir. CPAP tedavisi sonrasinda uyku latansi
ve NREM 1 uyku yiizdesi azalirken NREM 2 ve REM uyku
yiizdelerinin arttig1 bildirilmistir [14]. Bizim ¢aligmamizda
da REM uykusu, hem OVS hem de saf OSAS grubunda
normale gore belirgin 6lgiide azalmig bulundu (Tablo V).

KOAH’l1 hastalarda OSAS beraberliginin, kronik hipok-
sinin sonucu olan ve KOAH’m dogal seyri sirasinda olusan
pulmoner hipertansiyon olusumunu kolaylastirdig: diisiiniil-
mektedir. Weitzenblum ve arkadaglart OSAS’li 46 hastanin
9unda (%20) pulmoner hipertansiyon saptamiglardir. Pul-
moner hipertansiyonu olan grupta giindiiz PaO;’sinde an-
laml diisiikliik, giindiiz PaCO;’sinde anlamli yiikseklik bul-
muglardir. Ancak iki grup arasinda Al ve AHI bakimindan
anlamli farklilik bulmamislardir. Ote yandan, pulmoner hi-
pertansiyonu olan hastalarda FEV{, FVC ve FEV{/FVC de-
gerlerinde anlamli azalma saptamuslardir [15].

Bir bagka ¢aligmada ise, OSAS’l1 264 hastanin 220’sinde
sag kalp kateterizasyonu uygulanarak pulmoner arter basinci
Slciilmiis ve 37 (%17) hastada pulmoner hipertansiyon sap-
tanmugtir. OVS’si olan 26 hastanmn 11’inde (%42) pulmoner
arter basinct yiiksek lciilmiis ve aradaki farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmugtur. Pulmoner hipertansiyonu olan
grubun daha fazla kilolu oldugu, FEV{, FVC ve FEV{/FVC
degerlerinin daha diisiik oldugu belirtilmigtir. Pulmoner hi-
pertansiyonu olan hastalarin AHI’leri daha yiiksek ve ortala-
ma gece Sa0;’leri daha diisiik bulunmustur [16].

Bizim ¢alismamizda KOAH’l1 10 hastanin 3’tinde (%30)
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Kronik Obstriktif Akciger Hastaligi ve Obstriktif Uyku Apne Sendromu Birlikteligi (Overlap Sendromu)

pulmoner hipertansiyon saptanirken, OVS’li 23 hastanin
9unda (%39.1) pulmoner hipertansiyon saptanmstir. Grup-
lar arasinda pulmoner hipertansiyon oranlart agisindan bii-
yiik farklilik bulunmamistir. KOAH’lt olgularda pulmoner
hipertansiyon olusumunda OSAS beraberliginin sanildig
kadar etkisi olmayabilir. Bu konuda rastgele yontemli, olgu
kontrollii, daha ileri diizeyde caligmalara gerek vardir.

KOAH’l1 hastalarda, genel olarak giindiiz PaO;<55-60
mmHg oldugu zaman pulmoner hipertansiyonun goriildiigi
bildirilmektedir. Chaouat ve arkadaglarinin calismasinda
overlap grubunda ortalama giindiiz arteriyel O, basinci
66+10 mmHg olup 30 hastanin yalnizca 8’inde PaO,<60
mmHg olarak saptanmistir [1]. Bizim olgularimizda ortala-
ma PaO; 77.4 + 11.3 mmHg oldugu halde tiim olgularin
%36.4’"tinde pulmoner hipertansiyon saptanmuistir. Pulmo-
ner hipertansiyonu olan 23 olguda ortalama giindiiz PaO,
77.4+13.1 mmHg olarak bulunmustur. Giindiiz hipoksemi-
siyle orantili olmayan bir sekilde pulmoner hipertansiyon
varsa OVS diisiiniilebilir.

Bir ¢alismada 17 OVS'li hasta ile 20 KOAH'l1 hastanin in-
vazif yontemlerle dlgiilen pulmoner arter basinglari kargilagti-
rilmustir. Bu iki grup arasinda yas, FEV{, FVC, PaO; ve PaCO,
degerleri bakimimndan istatistiksel farklilik saptanmamuistir. So-
lunum ve gaz degisimindeki bozulmanin benzer oldugu KOAH
ve OVS'li hastalarda pulmoner hipertansiyon riskinin ayn1 ol-
dugu sonucuna varilmigtir [17]. Ayn1 aragtirmacilar daha sonra
yaptiklari ¢alismada da gece SaO; ile pulmoner arter basingla-
r1 arasinda bir iliski bulmamislardir [18].

Bizim ¢alismamizda da pulmoner hipertansiyon ile gece
ve giindiiz SaO’leri arasinda bir iliski saptanmadi. Ancak
ortalama pulmoner arter basinct AHI ve Al ile pozitif kore-
lasyon gosteriyordu (p<0.05).

Cesitli calismalarda yaglilarda OSAS prevalans: %27 ile
%75 arasinda bulunmusgtur. Saglikli, obez olmayan yasli bi-
reylerde AHI 5/h alindiginda uykuda apne gériilme insi-
dans1 60 yaginda %2.9, 70 yasinda %33.3, 80 yasinda %39.5
olarak bulunmustur [19). Bixler ve arkadaslarmm 65-100
yas arast bireylerde AHI>5 olma sikligimi %30.5 bulmuslar-
dir [20). Bizim hasta grubumuzun yas ortalamast 65.3+7.7
idi ve 65 yagin iizerinde olan 19 kisi olgularm %57.6’sin1
olusturmaktaydi. Segtigimiz bu yas grubundaki hastalarda
eslik eden diger risk faktorlerinin de bulunmasi (obezite, si-
gara, erkek cinsiyet, KOAH varligi) OVS prevalansinin
yiiksek olmasinin nedenini agiklayabilir.

Biz, KOAH’l1 hastalarda artan yas ve kilo ile birlikte
OSAS insidansinin normal toplumdakinden daha yiiksek
oldugu sonucuna vardik. Bu hastalarda OSAS’1 diisiindiire-
cek horlama, tanikli apne, giindiiz uyuklama gibi semptom-

larm varliginda KOAH’in klinik izleminde PSG’nin de yeri
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olmalidir. OVS tanist kondugu takdirde, hastalarin yasam
kalitesini artiracak bagka tedavi seceneklerinin giindeme ge-
lecegi agiktir. Bu calismada KOAH’I1 hastalarda OSAS be-
raberliginin pulmoner arter basinglari iizerindeki etkisi tam
olarak ortaya konulamamuistir. Bu konuda, daha genis hasta
gruplari ile yapilacak ileri diizeyde caligmalara gerek vardir.
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ARASTIRMA

Hematolojik Malignitesi Olan Hastalarda Pnémoni (26 Olgu)

Ozkan Kizkin', Emin Kaya’, Gamze Tiirker!, Irfan Kuku?, Siileyman Savas Hacievliyagil',
Hakan Giinen', Ismet Aydogdu’

"inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Goguis Hastaliklari AD, Malatya
“inont Universitesi Tip Fakdltesi i¢c Hastaliklart AD Hematoloji Bilim Dali, Malatya

OZET

Immiinsiiprese hastalarda pnémoni sik goriiliir ve mortalitesi yiiksektir. Bu ¢alisma, hematolojik malignitesi (HM) olan hastalarda gelisen
pnémoni insidansini, tanisin1 ve ampirik tedavi sonuglarni degerlendirmek iizere planlanmistir.

Hematoloji kliniginde 1997-2000 yillant arasinda izlenen 342 hastanin (83 NHL, 66 HL, 54 AML, 23 KML, 23 ALL, 51 KLL, 42 MM)
dosyalan geriye doniik olarak incelendi. Bunlardan pnémoni gelisen 26’s1 (%7,6) ¢alismaya alindi.

Olgulann yas ortalamast 41.23+19.35 il olup, hastalik siireleri ortalama 19.40+24.30 aydi. En stk pnémoni ALL’li hastalarda saptand1
(%39,1). Hastalarin 11’i (%42) toplum kokenli pnémoni (TKP) ve 15’i (%58) hastane kokenli pnémoni (HKP) olarak degerlendirildi.
Notropenili 9 hastanin (%34.6) notrofil says1 ortalama 262.50£15.59/mm  * olarak bulundu. HKP'li olgularin 8’inde nétropeni varken,
TKP'li olgularin yalnizca 1'i nétropenikti. En sik radyolojik goriiniim 26 olgunun 16’sinda (%61.5) gériilen lober tutulumdu. Hastalann
balgam ve kan kiiltiirlerinden, 4 hastada koagiilaz (-) stafilokok, 2 hastada A grubu  f hemolitik streptokok, 1 hastada Klebsiella pneumo -
niae izole edildi. TKP’lerde en sik ampisilin-sulbaktam, HKPlerde karbapenem grubu bir antibiyotik ve aminoglikozid kombinasyonu,
notropeninin eglik ettigi HKP’lerde ise karbapenem grubu antibiyotik, aminoglikozid, glikopeptit grubu antibiyotik ile bir antifungal ajan
kombinasyonu uygulandi. Antibiyotik kullanim siiresi ortalama 18.88+18.48 giin olarak bulundu. Febril notropenili 3, toplam 5 hasta
(%19.2) yasamin vyitirdi. Bu hastalann hepsi HKP'li olgulards.

Calismamizin sonuglarina gére, bagta ALL olmak iizere HM olan hastalarda pnémoni stk goriiliir ve mortalitesi yiksektir. Bu nedenle
ampirik tedavinin erken ve genis spektrumlu baglanmasi uygun olur kanisindayiz.

Anahtar sozciikler: hematolojik malignite, pnémoni, tedavi

Torvaks Dergisi, 2002;3(2):168-172

ABSTRACT
Pneumonia in Patients With Hematological Malignancies (26 Cases)

Pneumonia is frequently encountered in immunosuppressed patients and its mortality is very high. This study was planned to evaluate
the incidence, the diagnosis and the outcomes of empirical antimicrobial therapy for pneumonia developing in patients with
hematological malignancies (HM).

The charts of the 342 patients (83 NHL, 66 HL, 54 AML, 23 CML, 23 ALL, 51 CLL, 42 MM) who were on follow-up in the
hematology clinic between 1997 and 2000 were reviewed retrospectively. 26 (7.6%) of these patients who also had pneumonia were
included in the study.

The mean of the patients’ ages was 41.23+19.35 years (16 men, 10 women) and the mean duration of illness was 19.40+24.30 months.
Pneumonia was most frequently detected in patients with ALL (39.1%). In 11 (42%) of the cases, it was diagnosed as community-acquired
pneumonia (CAP) and in 15 (58%) of them as hospital-acquired pneumonia (HAP), respectively. The mean neutrophil count was
262.50+15.59/mm ° in 9 (34.6%) neutropenic patients. 8 of the patients with HAP had neutropenia, though only one with CAP was
neutropenic. The most commonly encountered radiological sign was lobar infiltration, observed in 16 patients out of 26 (61.5%). Blood
and sputum cultures revealed coagulase (-) staphylococcus in 4 cases, group A [ hemolytic streptococcus in 2 cases and Klebsiella
pneumonia e in one case. The most commonly used antimicrobials were sulbactam-ampicillin in CAP patients, carbapenem plus an
aminoglycoside in nonneutropenic HAP patients or carbapenem plus an aminoglycoside plus a glycopeptid plus an antifungal in neutropenic
HAP patients. The mean duration of antimicrobial agent use was 18.83+18.48 days. In total, 5 patients (19.2%), 3 of whom had febrile
neutropenia died due to pneumonia.

With respect to the results of our study, pneumonia is a frequently encountered infection in patients with HM, primarily with ALL, and
has a high mortality. We think that a broad spectrum ampirical treatment should be started early.

Key words: hematological malignancy, pneumonia, treatment
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Hematolojik Malignitesi Olan Hastalarda Pnomoni (26 Olgu)

Tablo I. Hematolojik maligniteli olgularda pnémoni siklig

Tablo II. Hastalarin kullandiklart antibiyotikler

Pnémoninin tiirti | Kullanilan antibiyotik Olgu sayist
Toplum kokenli | Ampisilin + Sulbaktam 1
pndémoni Siprofloksasin 1
Karbapenem 1
Ugtincii kugak antipsédomonal 1

Sefalosporin + Aminoglikozid

Tani Say1 (n) Pnomonili olgu | Yiizde (%)
sayist (n)

Non-Hodgkin 83 4 6.02

Lenfoma

Hodgkin Lenfoma 66 4 6.06

Akut Miyeloblastik 54 7 12.96

Losemi

Kronik Miyelositer 23 - -

Losemi

Akut Lenfoblastik 23 9 39.13

Losemi

Kronik Lenfositer 51 1 1.96

Losemi

Multipl Miyelom 42

GIRiS

Immiinsiiprese hastalarin sayis1 kortikosteroid ve ke-
moterapotik ajanlarin yaygin kullanimi, hematolojik
malignitelerde (HM) ve solid organ timoérlerinde ya-
sam siiresinin uzamasi, organ transplantasyonlarinin
yayginlasmast nedenleriyle son yillarda artmigtir [1].

Pnoémoni, hem malignitenin kendisinin, hem de te-
davisinde kullanilan kemoterapotik rejimlerin bagi-
siklik sistemini olumsuz etkilemesi nedeniyle HM’ler-
de gelisen enfeksiyonlarin énemli bir kismint olustu-
rur. Bununla birlikte, akciger grafilerindeki infiltras-
yonlarin, enfeksiyon diginda hemoraji, ¢dem, infark-
tiis, ilag ve radyasyona bagli olma olasilig1, tanida zor-
luga neden olur [2].

Immiinsiiprese hastalarda toplum kékenli pndmoni
(TKP) ya da hastane kokenli pnomoni (HKP) gelise-
bilir ve o6zellikle HKP’lerde mortalite yiiksektir. Bu
hastalarda klinik ve laboratuvar bulgularin tani koy-
durucu olmamasi, etiyolojik ajanin tespitinin gii¢ ve
zaman alic1 olmasi, ampirik tedaviyi zorunlu kilmakta-
dir [1,3].

Bu ¢alisma, HM’si olan hastalarda pnémoni tanisi-
ni, gelisme sikligini, pnémoni tedavisinde kullanilan
ampirik antibiyotik rejimlerini ve sonuglarini deger-
lendirmek amaciyla yapildi.

GEREC VE YONTEM

Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Klini-
gi'nde, 1997-2000 yillarinda takip edilen 342 hastanin
(83 NHL, 66 HL, 54 AML, 23 KML, 23 ALL, 51 KLL,
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Karbapenem + Aminoglikozid
Uctincii kugak antipsodomonal 1
Sefalosporin +Aminoglikozid

Hastane kokenli
pnomoni

Karbapenem + Aminoglikozid + 2
Antifungal antibiyotik*

Uciincii kusak antipsédomonal 1
Sefalosporin + Aminoglikozid +
Makrolid

Karbapenem + Aminoglikozid + 1
Glikopeptid antibiyotik
Antifungal antibiyotik*

Febril nétropeni + | Glikopeptid antibiyotik + 1
Hastane kokenli | Aminoglikozid

Karbapenem + Aminoglikozid 1
Makrolid

Karbapenem + Aminoglikozid 1

pnémoni

Karbapenem + Aminoglikozid + 4
Glikopeptid antibiyotik +
Antifungal antibiyotik*

Karbapenem + Aminoglikozid + 1
Antifungal antibiyotik*

Febril nétropeni + | Uciincii kusak antipsédomonal 1
Toplum kokenli | Sefalosporin + Aminoglikozid +

pnémoni Glikopeptid antibiyotik

* Antifungal antibiyotikler tedaviye sonradan ilave edilmistir.

42 MM) dosyalar1 geriye doniik olarak incelendi. Bu
hastalardan pnémoni gelismis olan 26’s1 (%7.6) calis-
maya alindt.

Pnémoni tanisi akciger filminde pnémonik konsoli-
das-yon ile birlikte ©ksiiriik, balgam ¢ikarma ve ates
gibi major olciitlerden en az birinin veya dispne, plo-
retik gogiis agrisi, muayenede konsolidasyon bulgular:
ve beyaz kiire sayisinin 12.000/mm”den yiiksek olmasi
gibi minor olciitlerden en az iki tanesinin varliginda
konuldu [4].

Pnémoni etkeni olabilecek herhangi bir mikroorga-
nizma icin enkiibasyon déneminde olmadigi bilinen
hastalarda, hastaneye yatistan 48 saat sonra veya has-
taneden taburcu olduktan sonraki 48 saat igerisinde
gelisen pnémoniler HKP olarak kabul edildi. TKP ise,

kisinin giinlitk yasam1 sirasinda ortaya ¢ikan pnémoni
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Kizkin O. ve ark.

E Multilober tutulum
DO Plevral efiizyon

B Lober tutulum
B Retikiilonodiiler patern

Sekil 1. Hastalarin akciger grafisi bulgular

olarak tanimlandi. Febril noétropeni, bir kez
38.3°C’den yiiksek veya bir saat siire ile 38°C ya da
tizerinde olan ategle birlikte notrofil sayisinin
500/mm’ altinda olmas: seklinde tanimland: [1,5].
Hastalarin anamnezleri, fizik muayene bulgulari,
akciger grafisi bulgulari, 16kosit sayimlari, ates durum-
lar1, balgam ve kan kiiltiirlerinde tireme ile antibiyotik
kullanimi dzellikleri dosyalarindan kaydedildi.

BULGULAR

Calismaya alinan  olgularin  yas  ortalamas:
41.23+19.35 yil olup 16’s1 erkek, 10’u kadindi. Hasta-
lara HM tanist ortalama 19.40+24.30 ay 6nce kon-
mustu ve pnomoni 3 hastada, hastaneye ilk bagvurdu-
gu sirada mevcuttu. Hastalarm 11’i (%42) TKP ve 15’i
(%58) HKP olarak degerlendirildi. Caligmaya alinan
hastalarin ortalama lokosit sayisi1 3984+4884/mm’
(200-23600), ortalama ates diizeyi 38.6+1.09°C bu-
lundu. Dort hastada subfebril ates vardi. 342 hastada
toplam 166 febril nétropeni atagi gelismisti ve 26 pno-
moni olgusunun 9’u (%34,6) pndémoni tanist aldiginda
notropenikti. Bunlardan 8’'i HKP, 1'i TKP olgusuydu.
Notropenik olgularin nétrofil sayilart ortalama
262.50+15.59/mm’ olarak bulundu. Nétropenik olma-
yan 18 olgunun yalnizca 1’inde 16kosit sayist normal
degerin iizerindeydi. ALL’li 23 hastanin 9’unda
(%39,1) pnémoni vardi. Hematolojik malignitelerde-
ki pnomoni sikligi Tablo I’de, hastalarin radyolojik
goriiniimlerine gore dagilimi Sekil 1’de goriilmektedir.

Hastalardan alinan kiltirlerden 7’sinde (5 kan kiil-
tiirti, 2 balgam kiiltiirii) iireme oldu. Bunlarin 4’tinde
koagiilaz (-) stafilokok, 2’sinde A grubu b hemolitik
streptokok, 1’inde Klebsiella pneumoniatredi.

TKP ve HKP’ler ile febril nétropeninin eslik ettigi
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pnoémonilerin tedavileri Tablo II’de goriilmektedir.
Hastalar ortalama 18.88+18.48 giin antibiyotik teda-
visi almugtir. Febril nétropenili 3, ndétropenisi olmayan
2, toplam 5 hasta (%19.2) yasamini yitirmistir.

TARTISMA

Pnémoni HM’li hastalarda énemli bir morbidite ve
morta-lite nedenidir. Ozellikle, birincil hastaligin not-
ropenik donemlerinde pnémoni sikligr artarken, bu
donemde klinik belirtilerin ve radyolojik bulgularin
tipik olmamasi tani ve tedaviyi geciktirmektedir [1-
3,6,7]. Febril notropenik hastalarin %48-60’1nda, sap-
tanmis ya da gizli enfeksiyon séz konusudur [8]. Febril
notropenili hastalarda yapilan ¢aligmalar, atesin kay-
naginin %20 siklikla akciger enfeksi-yonlari oldugunu
ortaya koymaktadir [1]. Bu calismada toplam 342 has-
tanin 26’sinda (%7.6) pnomoni saptandi. Hastalarda
166 kez febril notropeni atag: gelismisti ve bunlarin
yalnizca 9’unda (%5.4) pnomoni atesin kaynagi olarak
bulundu. Bu diisiik oranlar tani konulmasindaki zor-
luktan, hematoloji kliniginde yatan hastalarin iyi izo-
lasyonundan ve calismanin geriye doniik olmasindan
kaynaklaniyor olabilir.

Immiinsiiprese hastalarda konsolidasyona ait tipik
muayene bulgulart ve radyolojik bulgular olmayabilir.
Apyrica hastalarda balgam ¢ikarma oykiisii, ates ve 16-
kositoz bulunmayabilir. Bu ¢aligmada sadece 4 hastada
ates subfebrildi ve notropenik olmayan olgularin
(n=18) yalnizca birinde l6kosit sayis1 normal degerle-
rin tzerindeydi.

Immiinsiiprese hastalarda ampirik tedavi baglanma-
dan énce miimkiin olan mikrobiyolojik calismalar ya-
pilmalidir. Tiim hastalardan bakteri ve mantarlar icin
en az iki adet kan kiiltiirii 6rnegi alinmasi onerilmek-
tedir [8]. Bronkoskopik olarak korunmus fir¢a yontemi
ve bronkoalveolar lavaj (BAL) ile korunmus BAL ve-
ya transbronsiyal biyopsi, transtorasik ince igne aspi-
rasyon biyopsisi uygulamalarindan almnan &rneklerin
kantitatif kiiltiirlerini yapmak olduk¢a degerlidir. Ba-
zen bu hastalarda drneklerin acik akciger biyopsisi ile
almmasi gerekebilir [1,9-11]. Bu ¢aligmada, hastalarin
kan kiiltiirleri ve balgam ¢ikarabilenlerin balgam di-
rekt mikroskopik incelemesi ve kiiltiir antibiyogrami
yapilmigtir. Febril noétropenili hastalarin yaklasik
%16-20’sinde bakteriyemi vardir. Nitekim bizim calis-
mamizda da kan kiiltiiriinde tireme olan 5 hastanin 3’i
notropenikti. Etken mikroorganizmanin izole edilebil-
mesi ilerleyen giinlerde tedavi rejiminin yeniden dii-
zenlenmesi i¢in imkan saglayacag: gibi ampirik tedavi-
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Hematolojik Malignitesi Olan Hastalarda Pnémoni (26 Olgu)

lere dayanak olusturacak mikrobiyolojik veri tabanla-
rinin da olusturulmasina katkida bulunacaktir. Calis-
mamiz, pndmoninin tanisina yénelik invazif mikrobi-
yolojik tani yodntemlerinin hastanemizde yeterince
kullanilmadigini gostermistir

Immiinsiipresyonda infeksiyonlara yatkinlik nétro-
peniyle daha da artar. Febril nétropenili kanser hasta-
lar1, infeksiyonla iliskili morbidite ve mortalite yo-
niinden degisen risk profilleri ile heterojen bir grup
olustururlar ve bu nedenle ayni1 sekilde tedavi edile-
mezler. Bununla birlikte, ampirik antibiyotik rejimle-
ri, esas olarak Gram negatif enfeksiyonlarin, ozellikle
de Pseudomonas aeruginosaenfeksiyonlarmin kontro-
line yonelik olmalidir. Bunun nedeni, Gram negatif
bakteriyemilerden kaynaklanan erken mortalitede
oranin %15-30 olmasidir [9]. Bu calisma, ALL’li has-
talarin diger HM’lere gére daha sik pnémoni oldukla-
rin1 ve bu hastalarda pnémoninin daha yiiksek morta-
liteyle seyrettigini gostermistir. Bunun sebebi ALL’li
hastalarda daha sik ndtropeni gelismesi ve steroid kul-
lanimi olabilir. Notropeni ve akciger infeksiyonu
%45’lere varan mortaliteyle seyreder. Bizim caligma-
mizda febril nétropenili 9 hastanin 3’ii (% 33,3) yasa-
mint yitirdi. Yagsamini yitiren 5 olgunun hepsi
HKP’liydi. HM’lerle ilgili olarak; HKP’li, ALL’li ve
notropenik hastalarin mortalite acisindan daha dik-
katli izlenmesi gerekir. Yedi giinden daha kisa siireli
noétropenilerde ve eszamanli morbidite veya kontrol
edilemeyen malignite bulunmayan hastalarda mortali-
te daha disiiktiir. Bu hastalar, genellikle solid timor-
lii veya lenfomali hastalardir [9].

Antibiyotik tedavisi uygulanirken, infeksiyondan
bagka nedenler dislandiktan sonra, radyolojik bulgula-
rin ozellikleri, hastanin nétropenide olup olmadigi,
servis veya yogun bakim florasinin 6zellikleri ve anti-
biyotik duyarlilig: dikkate alinmalidir [6,7,12,13]. Im-
miinsiiprese hastalarda gelisen pnémonilerin tedavi-
sinde, pndmoni toplum kokenli ise beta-laktam, beta
laktamaz inhibitorii ya da 2. kusak sefalosporin (mak-
rolid ilave edilebilir); hastane kokenli ise, 3. kusak an-
tipsddomonal sefalosporin ya da 4. kusak sefalosporin-
le aminoglikozid ya da kinolon kombinasyonu 6neril-
mektedir [1]. Kuku ve arkadaslari, febril nétropeninin
ampirik tedavisinde seftazidim ve meropenemin etkin-
liklerini karsilagtirdiklar1 ¢aligmada, iki ilag arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark olmadiginit bildirmis-
lerdir [14]. Akan ve arkadaslar1, b-laktamaz direncinin
stk goriildiigii hastanelerde, febril nétropenik hastalar-
da sulbaktam-sefaperazon kombinasyonunun uygun
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bir secenek oldugunu belirtmislerdir [15]. Bununla bir-
likte, hastanemizin kendisine ait mikrobiyolojik veri
tabanlar1 yoktur. Bu ¢alismada, ampirik baslanan anti-
biyotiklerin tedavideki basarisini 8lgmeye yetecek
subgruplar olusturulamamuistir.

Notropenik hastalarda antibiyotik tedavisi sonlan-
dirilmadan énce nétrofil sayisinin 500/mm”den yiik-
sek olmasi istenir. Etken mikroorganizma saptanama-
diginda, ampirik antibiyotik tedavisine, ilk 2 giinii pa-
renteral olmak tizere en az 7 giin devam edilmelidir.
Genis spektrumlu kombine antibiyotik tedaviye rag-
men atesi devam eden hastalarda, ¢zellikle notrofil sa-
yist 500/mm™in tizerinde ise tedaviye antifungal bir
ajan ilave edilmelidir [8,16,17,18]. Bu ¢alismada da
atesi diismeyen 8 olgunun tedavisine bir antifungal
ajan ilave edilmistir. Bu nedenle ortalama antibiyotik
tedavi siiresi uzamistir

Immiinsuprese hastalarda pnoémoni mortalitesi
%45’lere dek cikmaktadir. Bizim calismamizda morta-
litenin daha diisiikk bulunmasinin (%19,2) nedeni
pndmoni tanisinin  atlanmasi, hastalarin  ancak
%30.8’ine notropeninin eslik etmesi, %42’sinin TKP
olmas1 ve ampirik tedaviye erken baslanmas: olabilir.

Sonug olarak, HM’li hastalarda pnomoni sik gelisir,
tipik bulgularla seyretmedigi icin pndmoninin tanisi
zordur, etken mikroorganizmanin izolasyonu gii¢ oldu-
gundan ampirik antibiyotik tedavisi kaginilmazdir.
Ayrica, HM’si olup ALL tanist alanlarda, nétropenik
hastalarda ve HKP’lerde mortalitenin yiiksek oldugu
goriilmiistiir.

KAYNAKLAR

1. Ugan ES, Sayiner A, Akan H ve ark. Bagisiklig1 baskilanmig
hastalarda pnémoni tani ve tedavi rehberi. Toraks Biilteni
1998; 3: 26-45.

2. Rosenow EC III, Wilson ER, Cockeril FR III. Pulmonary
disease in the immunocompromised host. Mayo Clin Proc;
1985;60: 473-87.

3. Fishman AP, Rubin RH. Pneumonia in the organ transplant
patient. In: Fishman AP; ed. Fishman’s Pulmonary Disease and
Disorders. New York, McGraw-Hill Company; 1998: 2153-64.

4. Weingarten SR, Riedinger MS, Hobson P et al. Evaluation of a
pneumonia practice guideline in an interventional trial. Am ]
Respir Crit Care Med. 1997; 156: 1908-14.

5. Biberoglu K, Kilig O, Cakir N ve ark. Hastane kokenli
pnoémoniler tant ve tedavi rehberi. Toraks Biilteni 1998; 3: 15-
25.

6. Yice A, Cakir N. Bagisiklik Yetmezligi Pnomonileri.
Numanoglu N, Willke Topcu A, eds. Giincel Bilgiler Isiginda
Pnomoniler’de Ankara: Bilimsel Tip Yayinevi; 2000: 229-58.

7. Akova M. Notropenik Ates ve Akciger. Ugan ES; ed.
Pnomoniler: Bir Devin Uyanigt. Izmir: Saray Tip Kitapevi;

1996:147-59.

171



Kizkin O. ve ark.

10.

11.

12.

13.

Hughes WT, Armstrong D, Bodey GP et al. 1997 Guidelines
for the use of antimicrobial agents in neutropenic patients with
unexplained fever. Clin Infect Dis. 1997; 25:551-73.
Menichetti F. Notropenik kanser hastalarinda ampirik
antibiyotik tedavisi. Giiniimiiz Infeksiyon Hastaliklari. 2001; 1
1 6-9.

Hohenadel IA, Kiworr M. Genitsariotis R et al. Role of
bronchoalveolar lavage in immuncompromised patients with
pneumonia treated with a broad spectrum antibiotic and
antifungal regimen. Thorax. 2001;56:115.

Rubin RH, Greene R. Clinical approach to the compromised
host with fever and pulmonary infiltrates. In Rubin RH, Young
LS; eds. Clinical approach to infection in the compromised
host, 3rd ed. New York: Plenum; 1994: 121-61.

Pizzo PA. Management of fever in patients with cancer and
treatment-induced neutropenia. New Eng ] Med.
1993;328:1323-32.

Shelhamer JH, Toews GB, Masur H, et al. Respiratory disease

172

14.

15.

16.

17.

18.

in the immunosupressed patient. Ann Intern Med.
1992;117:415-31.

Kuku I, Kaya E, Turan N ve ark. Febril nétropenilerin ampirik
tedavisinde seftazidim ve meropenem’in etkinliklerinin
kargilagtirilmast  (abstract). XXVIII. Ulusal Hematoloji
Kongresi.2-4 Kasim 2000 Izmir, P-279, 303.

Akan H. Febril notropenik hastalarda sefoperazon-sulbaktam
kullanimi: Tiirkiye deneyimi. 4. febril nétropeni sempozyumu
program ve Ozet kitabi. Bilimsel Tip Yayinevi. Ankara: 2001:
55-6.

Aoun M, Klastersky J. Respiratory infections during
chemotherapy-induced aplasia. Rev Mal Respir. 2001;18:125-35.
Escamilia R, Hermant C. Pneumoniae in immunocompromised
patient. Eur Respir. J. 1997;3:189-208.

Ozkocaman V, Ozkalemkas F, Ali R ve ark. Hematolojik
maligniteli yiiksek riskli febril notropenili dort olguda invaziv
pulmoner aspergilloz. (abstract). XXVIII. Ulusal Hematoloji
Kongresi.2-4 Kasim 2000 [zmir, P-289, 313.

TORAKS DERGiISi o CiLT 3, SAYI 2 ¢ AGUSTOS 2002



ARASTIRMA

Bolge Verileriyle Tiirkiye’de Tiiberkiiloz
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OZET

Bu ¢alismada, 2001 yilinda yapilan bolge TB toplantilar igin derlenen verilerle tiiberkiiloz hastalarinin durumu incelenmistir.
Calismada, Karadeniz ve Marmara bolgeleri ile Izmir diginda Ege bélgesi ve Akdeniz bélgesinin bat1 kesimindeki 25 174 389
niifusa hizmet veren 108 dispanserin 1999 yilinda kaydedilen hastalar1 degerlendirilmistir. Deneyimli hekimler dispanserlere
giderek verileri toplamistir. Bu bélgelerdeki toplam hasta sayist 9179, insidans yiiz binde 36.46'dir, yayma pozitif 3699 olgu -
nun insidanst ise 14.69’dur. Hastalarin %91.1’i yeni, %8.9’u eski olgudur. En biiyiik hasta grubunu 15 ile 44 yas arasindaki -
lerin olugturdugu saptanmustir. Yag gruplarina gore insidans incelendiginde ise 15 yasin iizerinde egrilerin gorece yatay seyret -
tigi goriilmektedir. Akciger dig1 tiiberkiilozlu 2084 (%22.7) olgu saptanmistir. Akciger TB’li 7095 hastadan 3699’u (%52.2)

yayma pozitiftir, mikroskobi yapilmayan 1812 (%25.5) hasta vardir. Tedavi sonuglar incelendiginde yeni ve eski olgularda
sirastyla, tedavi basaris1 %82.4 ve %65.7; tedaviyi terk oran1 %8.2 ve %19.0; 6liim %2.3 ve %5.0; yayma porzitif olgularda kiir

orani ise %36.8 ve %30.5tir. Biitiin olgularda tedavi basarist %80.9’dur. Hasta basina 3.54 temasli saptanmis, bunlardan
%71.8"i muayene edilmistir. Bu bulgular bize iilkemiz dispanserlerinde TB hastalarina ait verilerin bulundugunu ve diizenli
toplanabilecegini gostermektedir. Bakteriyolojik incelemenin biitiin hastalar1 kapsamasi gerekir. Tedavi basar oranlari daha da
artmalidir. Sonug olarak, mevcut veriler genel olarak olumlu olmakla birlikte, bu bélgelerde tiiberkiiloz kontroliinde Diinya
Saglik Orgiiti’niin hedeflerine heniiz ulasamadigimiz gérmekteyiz.

Anahtar sozciikler: tiiberkiiloz, Tiirkiye, 1999, bakteriyoloji, tedavi sonucu
Toraks Dergisi, 2002;3(2):178-187

ABSTRACT
Tuberculosis in Turkey With Regional Data

This study examines the status of TB patients with the data of regional TB meetings held in the year 2001. This study covers
Black Sea and Marmara Regions, and Aegean Region other than Izmir and Western Mediterranean Region; patients registered
in 1999 in 108 dispensaries serving for 25 174 389 population; were evaluated. Experienced physicians visited dispensaries to
collect these data. Incidence in these regions was 36.46 in 100 000 with total of 9179 cases, incidence of 3699 smear positive
cases was 14.69. Among cases, 91.1% was new and 8.9% were old. Biggest number of patients were between 15 and 44 years
old, but incidence shows nearly horizontal lines above 15 years on graphics. Cases of extrapulmonary TB were 2084 (22.7%).
Among pulmonary tuberculosis cases 3699 of 7095 (52.2%) were smear positive and smear was not done in 1812 (25.5%).
Treatment results in new and old cases were as follows respectively: treatment success, 82.4% and 65.7%; treatment
interruption, 8.2% and 19.0%; death 2.3% and 5.0%j cure rate in smear positive cases were 36.8% and 30.5%. Treatment
success in all cases were 80.9%. There were 3.54 contacts per patient and 71.8% of them were examined. These findings reveal
that there is data about TB patients in dispensaries and regular collection of data is possible; bacteriological examination should
cover all patients; treatment success rates should be increased. As a conclusion, although is positive data, we can see that TB
control in these regions did not reach the World Health Organisation’s targets.

Key words: tuberculosis, Turkey, 1999, bacteriology, treatment result
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Bolge Verileriyle Turkiye'de Tiiberkiloz

GiRi$

Tiirkiye’de standart veri yoklugu

Ulkemizde tiiberkiilozla (TB) ilgili temel veriler yetersiz-
dir. Ulke genelini yansitan Saglik Bakanligi/Verem Sava-
st Daire Bagkanligi'nin (VSDB) sundugu verilerde eksik-
likler bulunmaktadir.

Hastalarin yas dagiliminda diizenli onar yillik araliklar
degil, 25-44 ve 45-64 gibi 20 yillik gruplar vardir; cinsi-
yet dagilimina iligkin veri yoktur. Bakteriyolojik veriler
eksik ve hatalidir [1].

Tedavi sonuglarmin degerlendirilmesinde de bir ko-
hort analiz yontemi kullanilmamaktadir, onun yerine yil
icinde tedavisi tamamlanan hastalarin sonuglari yayim-
lanmaktadir. Bu nedenle ¢esitli verem savagi dispanserle-
ri tek tek kendi verilerini kongrelerde bildiri olarak sun-
makta, dergilerde yayimlamaktadir. Hastane klinikleri ve
tiniversitelerdeki servisler de belirli siire izlenen hastala-
rin Ozelliklerini yazili olarak bildirmektedir.

Kocabag ve arkadaglari, bakteriyoloji ve tedavi sonug-
lart konusunda 1990 yilinda kaydedilen hastalar icin tilke
genelinde bir degerlendirme yapmiglardir [2]. Bunun di-
sinda iilke genelini yansitan veri yoktur.

Mevcut veriler, Form 21 analizi

Verem Savagt Daire Bagkanligi’'nin yukarida sozii edilen
verileri topladigi sistem 1953’te baglatilmis, 1974 yilinda
bugiinkii seklini almigtir. Veriler her dispanserde doldu-
rulan Form 21 ile aylik olarak toplanmakta ve VSDB’de
degerlendirilmektedir. Bu verilere gore 1999 yilinda
kaydedilen TB olgular1 Tablo I'de sunulmustur. Tedavi
sonuglart da Tablo II’de sunulmustur; bu tabloda sunulan
veriler bir kohort analiz sonucunu yansitmaz, yani,
1998’de tedaviye alinan hastalarin sonuclarini degil, bu-
nun yerine 1999 yilinda tedavisi tamamlanan hastalarin
sonuglarint yansitmaktadir. Dikkati ¢eken bir nokta,
1998 yilinda tedaviye alinan hasta sayist (yeni ve eski)
24947 iken 1999 yilinda tedavisi tamanlanan ve sonucu
verilen hasta sayis1 25 921’dir. (Tablo I ve II.)

Yeni bir veri sistemine gegisin yavas olusu

Diinya Saglik Orgiiti'niin 1993 yilinda TB icin acil durum
ilan etmesinden [3] ve 1994 yilinda yeni bir “framework”
yayimlamasindan [4] sonra DSO ve IUATLD tarafindan
TB ile ilgili kullanilan terimler, veri toplamada kullanilan
basliklar yeniden belirlenmistir [5,6]. DSO 1995 yilindan
bu yana diinyada TB’nin durumunu yansitan raporlar ya-
yimlamaktadir [7]; bu arada Avrupa’da TB siirveyansi icin
yeni bir yapilanma gerceklesmistir ve 1995 yilindan itiba-
ren Avrupa’da TB’nin durumunu yansitan raporlar yayim-
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Tablo 1. Form 21’lerden elde edilen verilerle Verem Savag
Dispanserlerine 1999 yilinda kaydedilen TB hastalar: [1]

Muayene |Saptanan| 100 000’de [Toplam yeni

Yeni Olgular edilen hasta |hasta bulma| hastalarin
kisi sayist orant yiizdesi

Kisisel bagvuru 496645 | 16339 | 32899 88.7
Temasl 73 302 1622 22128 8.8
muayenesi
Organize 2731784 114 416 0.6
toplum
taramast
Rapor i¢in 845 935 135 159 0.7
bagvuru
Miikerrer bagvuru | 363 435 208 572 1.1
Toplam 2053 101| 18418 8971 100
Eski olgular 3670
Eski+yeni olgular 22 088

Tablo II. Form 21’lerden elde edilen verilerle Verem Savag
Dispanserlerinde 1999 yilinda tedavisi tamamlanan hastalarin

tedavi sonuglart [2]

Tedavi Sonucu Hasta | Yiizdesi | DSO terimleri ile Say1 | Yiizde
sayist tedavi sonucu*
Kiir bilinmiyor

Tagsiz kontrol 19657 175.8 Tedavi basarist 19675 75.8
Bastan inaktif 158 |TB degil
Basgka hastalik 391 |TB degil
Hastaneye yatan 923 3.6
Bagka yerde 414 1.6 Nakil giden 1039 | 4.0
tedavi goren
Naklen giden 1039 4.0
Nasil oldugu 1476 | 5.7 Tedaviyi terk 3082 | 11.9
bilinmeyen
Isbirligi yapmayan | 1606 6.2
Olen 806 3.1 Olen 806 | 3.1

Tedavi basarisizlig1 | bilinmiyor
TB Toplam1** 25921| 100 Toplam 25921| 100

*Diinya Saglik Orgiitii (DSO) terimleri ile tedavi sonuclart bire-
bir 6rtiismemekle birlikte, terimlerin muhtemel kargiliklarina
gore diizenlenmistir. Bir tedavi sonucu olarak “kiir” ve “tedavi
basarisizhigr” terimleri meveut kayit sisteminde yoktur. “Ilagsiz
kontrol” terimi, “tedavi bagarisi” ile ayn1 anlamda kullanilmak-
tadir. “Tedavi bagaris1” terimi ise “tedaviyi tamamlama” ile
“kiir’tin toplamidir.

**TB toplami, bastan inaktif ve baska hastalik gruplar1 ¢ikaril-

diktan sonraki toplami igerir.

lamaktadir [8]. Bu raporlarda Tiirkiye ile ilgili veriler her
zaman eksiklikler icermektedir.
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Ulkemizde yeni bir veri kayit ve bildirim sistemine gecme
konusundaki ihtiyaci saptayan ve ¢neriler sunan toplanti
ve yayinlar yapilmistir; Bunlarin arasinda Ozkara ve arka-
daglari tarafindan 1995 yilinda hazirlanan tiiberkiilozda
tanimlar makalesi [9], VSDB tarafindan hazirlanan 1996
yilindaki Verem Danisma Kurulu kararlari [10] sayilabilir.
Bunlarin diginda Tiirkiye Ulusal Verem Savasi Dernekle-
ri Federasyonu (TUVSDEF), Tiirkiye Solunum Aragtirma-
lar1 Dernegi ve Toraks Dernegi basta olmak tizere bircok
ulusal kongre konugsmasinda ve ulusal dergilerde yayimla-
nan bircok makalede bu konu giindeme getirilmistir.
VSDB tarafindan 1998 yilinda bir tani, tedavi ve izlem
kitabt yayimlanmistir [11], ancak uygulanmasi1 gerektigi
bir genelge ile dispanser, hastane ve diger kurumlara bil-
dirilmemistir. Bu nedenle bu kitaptaki énerilerin uygu-
lanmast konusunda kafa karigikligi olmustur. VSDB ile
TUVSDF tarafindan 1999 yilinda yayimlanan kilavuz
taslagi, baz1 eksikliklerine karsin, bir ulusal TB programi
biitiinligii sunmak amaciyla tartigmaya acilmigtir [12].
Ancak bu kilavuzun da son sekli heniiz hazirlanmamisg ve
bu kilavuzda sunulan éneriler ve formlar heniiz yasama
gegirilmemistir. Deyim yerindeyse “cok uzun siiren bir ge-
¢is dénemi” yasadigimizi sdyleyebiliriz.

Durumumuzun belirlenmesi gerekiyor

Bu ¢alismada, 2001 yilinda gergeklestirilen 6 bolge top-
lantisi icin toplanan ve Istanbul’da yapilan calismada
elde edilen veriler yer almaktadir. Bu veriler Tiirkiye’nin
cografi ve niifus olarak yaklagik ticte birlik bir bélimiini
icermektedir. Tiirkiye'nin tamamini yansitacak verilerin
de tamamlanarak yayimlanabilecegini umuyoruz.

YONTEM

Bolge toplantilarinin organizasyonu ve tanitimi
TUVSDF ve VSDB tarafindan egitim amagli diizenlenen
bolge toplantilarindan ilki Bursa’da yapilmistir. Bu top-
lantida bolge verileri toplanmamuis, toplanti sonrast yapi-
lan degerlendirmede, sonraki toplantilarda bolge verileri-
nin sunumunun yapilmast karari alinmistir. Samsun’da
yapilan ikinci bolge toplantisinda her dispanser kendi ve-
rilerini sunmustur; bu toplantidan sonra yapilan deger-
lendirmede diger bolgelerde verilerin, VSDB tarafindan
gorevlendirilen bir ya da iki kisinin yardimi ve gdzetimi
ile toplanmasi karar1 alinmis ve uygulanmisgtir.

Bolge toplantilarinda birinci giin agilis konugmalar1 son-
rasinda teorik sunumlar ve tartigmalarla tiiberkiilozun diin-
yada ve Tiirkiye’deki durumu, tiiberkiilozun kontrolii, pato-
genezi, tanisi, tanimlar, tedavisi, tedavinin izlenmesi teorik
olarak anlatilarak tartisilmakta; basarili bir dispanserin su-
numu ve yeni kilavuzun tanitim1 yapilmakta; ikinci giin ise
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bolgedeki her dispanser ve gogiis hastanesi sunum yapmak-
ta, bu sunumlar katilimcilarla tartigitlmaktadir.

VSD’deki verilerin alindig1 kaynaklar ve toplanan veriler
Verem savagt dispanserlerinde tiiberkiilozlu hasta kayit
defteri, hasta kayit fisleri ve hastane epikrizleri kullanila-
rak su bilgiler tablolar halinde toplanmaktadir: (yeni ve
eski akciger TB olgular1 i¢in ayri ayr1 olmak tizere) yayma
pozitif akciger TB olgular, tiim akciger TB olgular1 ve ak-
ciger art1 akciger digt tiim tiiberkiiloz olgularinin ayri ayr
yasa ve cinsiyete gore dagilimi; mikroskopi pozitif, nega-
tif ve mikroskopi yapilmayan akciger TB olgularinin sayi-
s1; TB olgularinin akciger ve akciger disi TB olarak dagi-
lim1; yayma pozitif akciger TB olgularinin, tiim akciger
TB olgularinin, akciger dist TB olgularinin ve akciger ile
akciger digt biitin TB olgularinin tedavi sonuglari. Bun-
lara ek olarak, miliyer ve menenjit TB olgularinin sayila-
r1 ve yag dagilimy; yil igindeki temasl hedef niifus, kont-
rolii yapilan temaslt sayisi, SSK’li hastalar, tedaviye dis-
panserde ve hastanede baglananlarin orani ve dispanser
niifusu toplanmuistir.

Bu makalede, bolge toplantilari i¢in toplanan tiim bil-
giler degil, dergide yayimlanacak bir metin cercevesinde
sinirlt miktarda veri sunulmustur.

Toplantidan 6énce bu konuda deneyimli bir hekim bol-
ge dispanserlerinin her birine giderek verilerin toplanma-
sina ve analiz edilmesine yardimci olmustur. Boylece dis-
panser kayitlarindan verilerin saglikli bir sekilde elde
edilmesine caligilmigtir.

Veri degerlendirme yontemi

Hastalarin tedavi sonuglari, verem savagi dispanserlerin-
deki kayitlardan alinirken her biri i¢in yeni tedavi sonu-
cu terimlerine gore degerlendirilmistir. Burada kullanilan
tanimlar VSDB 1998 kitabindaki tanimlardir [11]; “teda-
visi devam eden hastalar” tanimi bu kitapta yoktur.
Ancak, dispanserlerden veri toplanirken béyle bir grup
da olusturulmustur.

Dispanser kaydinda 11 ve 12 kodlu olarak belirtilen
kaviteli ya da akciger infiltrasyonu olan hastalar akciger
tiiberkiilozu olarak kabul edilmistir. Bunun digindaki bii-
tiin olgular akciger dist TB olarak kabul edilmistir. Boyle-
ce “solunum” ve “solunum-dis1” degil, “akciger” ve “akci-
ger-dist” TB ayrimi yapilmigtir. Bu sistemde akciger ve
akciger dig1 hastalik ayni hastada varsa, bu hastada akci-
ger TB oldugu kabul edilmistir.

Devlet Istatistik Enstitiisi’nden (DIE) alinan ve Tiir-
kiye niifusunun yasa ve cinsiyete goére dagilimini gésteren
1999 yilina ait rakamlar, yasa 6zgii insidans hesaplama-
sinda kullanilmistir; bu hesaplama yapilirken, Tiirkiye
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Sekil 2. Yeni ve eski, akciger ve akciger digt 9179 TB hastasinin
yag gruplarina ve cinsiyete gore insidanst

genelindeki yas ve cinsiyet dagilim oranlarinin, verilerin
sunuldugu bolgeler icin de gegerli oldugu kabul edilmis-
tir. (Devlet Istatistik Enstitiisii Bagkanligi’ndan resmi ya-
zigma ile 9.9.1997 tarihinde RSD-12-7578 numara ile ali-
nan niifus bilgileri kullanild.)

Temasli muayenesi, siire belirlemeksizin, herhangi bir ta-
rihte en az bir kez muayene edilen temashlar1 belirtmektedir.

“Yeni olgu”, tedavi gérmemis ya da bir aydan daha ki-
sa siire tedavi gérmiis TB hastasi olarak tanimlanmigtir.
“Eski olgu” tanimu ise, yeni olgu olmayan biitiin hastalart
kapsamaktadir.

BULGULAR

Verilerin toplandigi iller ve niifusun tanitim1

Samsun’da 7 il (Amasya, Corum, Kastamonu, Ordu, Sam-
sun, Sinop, Tokat), Antalya’da 5 il (Afyon, Antalya, Burdur,
[sparta, Konya), Edirne’de 3 il (Edirne, Kirklareli, Tekirdag),
Denizli'de 5 il (Aydin, Denizli, Manisa, Mugla, Usak) ve
Trabzon’da 6 il (Artvin, Bayburt, Giresun, Giimiishane, Ri-
ze, Trabzon) dispanserlerinin verileri toplanmustir. Bu verile-
re Istanbul dispanserlerinin verileri de eklenmis ve sonugta
25 174 389 niifusa hizmet veren 108 dispanserde 1999 yi-
linda kaydedilen hastalar degerlendirilmistir. (Buradaki nii-
fus, dispanser bolgelerinin niifuslar toplamidir).
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Sekil 4. Yeni yayma (+) 3289 akciger tiiberkiilozu olgusunun yag
grubuna ve cinsiyete gore insidanst

Toplam rakamlar

Toplam 25 174 389 niifusa hizmet veren verem savagt dis-
panserlerine 1999 yilinda kaydedilmis hastalarin toplam sa-
yist 9179’dur ve insidans 100 000’'de 36.46’dir. Yayma pozi-
tif olanlarin sayist 3699, insidans 100 000’de 14.69’dur. Has-
talarn 8358’1 (%91.06) yeni, 821’i (%8.94) eski olgudur.

Tiim hastalarin yas gruplarina ve cinsiyete gore dagilimi
ve insidanst

Tiim yeni ve eski hastalarin cinsiyete ve yas gruplarina go-
re dagilim1 Sekil 1’de goriilmektedir. Yag gruplarma gore in-
sidans (olgu say1s1/100 000 niifus) Sekil 2’de goriilmektedir.

Yeni yayma (+) akciger TB hastalarinin yas gruplarina
ve cinsiyete gore dagilim1 ve insidansi

Yeni yayma pozitif akciger tiiberkiilozlu hastalarin cinsi-
yete ve yas gruplarina gore dagilimi Sekil 3’te goriilmek-
tedir. Yas gruplarina gore insidans (olgu sayisi/100 000
niifus) Sekil 4’te goriilmektedir.

Bu ¢alismada hastalarin yasa ve cinsiyete gore dagilimla-
rint Sekil 1, 2, 3 ve 4’te gdrmekteyiz. Dikkati ¢eken nokta-
lar: (a) yas gruplara gére dagilim incelendiginde, hem yeni
yayma pozitif olgularda (Sekil 3) hem biitiin TB olgularinda
(Sekil 1) 15-24 ve 25-34 yas gruplarinda toplam hasta sa-
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Tablo III. Akciger ve akciger dist TB hastalarinin yiizdesi

Tablo IV. Akciger tiiberkiilozunda bakteriyolojik inceleme

Toplantt Yeni ve eski Yeni ve eski Yeni ve eski Al Yayma Yaymg Yay.m‘a
) TB sayist | yapilmayanlar| negatif pozitif Balgam
Yapilan Iller* toplam akciger TB  toplam akciger dist TB  toplam TB Sayt | % Sayt | % | Sayt| % |bakilanlarda
Say1 % Say1 %
Yeni 6348 1635 (25.8 | 1424 [22.4|3289(51.8] %69.8
Samsun 1067 (5 326 s 1393 Eski 47 | 177 |37 | 160 |21.4] 410 [549] %719
Antalya 621 74.3 215 25.7 836 Toplam 7095 1812 (25.5 | 1584 |22.3|3699(52.2] %70.0
Edirne 491 85.2 85 14.8 576
Denizli 826 71.6 328 28.4 1154 Tablo V. Tiiberkiiloz olgularinin akciger ve akciger dist
[stanbul®* 3422 T 981 223 4403 tutulumlan, bakteriyolojik durumlan ve cinsiyete gore
Trabzon 668 81.8 149 18.2 817 b
Toplam 7095 713 2084 22.9 9179 Akciger TB
Cinsiyet | Yayma| Yayma (=) |[Toplam | Akciger | Toplam
Yapil Dt TB| TB
* Toplanti yapilan illerin verilerini igerdigi biitiin iller sunlardir: (+)|ve Yapilmayan s
Samsur; di 7 ;1 fﬁmisvaéCgrlln?Agastaionu{ Orguy dSarn;un, Erkek | 2534 | 2149 4683 | 1090 | 5773
inop, Tokat), Antalya’da 5 i on, Antalya, Burdur, Isparta, Yeni Oleularl Kad 755 910 1665 920 7585
Konya), Edirne’de 3 il (Edirne, Kirklareli, Tekirdag), Denizli’de 5 S Ta 11n 375 o % 0 | o
il (Aydin, Denizli, Manisa, Mugla, Usak) ve Trabzon’da 6 il (Art- oplam
vin, Bayburt, Giresun, Giimiishane, Rize, Trabzon) -
** Jstanbul’da toplant1 yapilmamus verileri, tabloya eklenmistir. il 255 L el 42 i
Eski Olgular | Kadin 75 72 147 32 179
Toplam| 410 337 747 4 821
(Eski+Yeni) | Toplam| 3699 3396 7095 2084 9179

yisinin en yiiksek oldugu goériilmektedir; (b) yayma pozitif
yeni olgularda, erkeklerde 15-24, 25-34 ve 35-44 yaslarinda
en cok hasta varken; (c) biitiin olgularda, erkeklerde 15-24
ve 25-34 yas gruplarinda, kadmlarda ise 15-24 yas grubunda
tepeye ulagmaktadir, ikinci biiyiik grup 25-34 yas grubudur.

Cinsiyete ve yag gruplarina goére TB insidans:
(100 000’de) incelendiginde ise dagilimlarin degistigi go-
riilmektedir; genel olarak hasta sayilarindaki egrilere gore
insidans egrileri daha biiyiikk yas gruplarinda tepeye

ulagmaktadir. Egriler incelendiginde, (a) yayma pozitif yeni

Tablo VI. Tedavi sonuglart

Tedavi sonucu [hasta sayisi (%)]
TB olgu grubu Kiir Tedavi Tedavi Tedavi Tedaviyi Nakil Oliim Tedavisi |Toplam
tamamlama | basarist basarisizlig1 terk giden devam eden
Yeni Yayma (+) 1212 (36.8) 1503 (45.7) 2715 (82.5) 71(2.2) 267 (8.1) 151 (4.6) | 71(2.2) 13 (0.4) 3289 (100)
Akciger TB
Yeni Akciger TB 5157 (81.2) 77 (1.2) 582 (9.2) 358 (5.6) | 152 (2.4) 22 (0.4) 6348 (100)
Yeni Akciger 6885 (82.4) 80 (0.9) 684 (8.2) 472 (5.7) | 193 (2.3) 44 (0.5) 8358 (100)
ve ADTB*
Eski Yayma (+) 125 (30.5) 130 (31.7) 255 (62.2) 38 (6.8) 80 (19.5) 22 (5.4) 23 (5.6) 2 (0.5) 410 (100)
Akciger TB
Eski Akciger TB 482 (64.5) 32 (4.3) 144 (19,3) 39 (5.2) 41 (5.5) 9(1.2) 7417 (100)
Eski Akciger 539 (65.7) 42 (5.1) 156 (19,0) 32(3.9) 41 (5.0) 11 (1.3) 821 (100)
ve ADTB*
Yeni ve Eski 7424 (80.9) 122 (1.3) 840 (9.2) 504 (5.5) | 234 (2.5) 55 (0.6) 9179 (100)
Tiim Olgular

* ADTB: Akciger dis1 tiiberkiiloz.
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Tablo VIL TB hastalarinin temaslilari ve muayene edilenler oranlart Tablo IIl'te gorilmektedir;
Toplanti yapilan | Hasta | Temash hedef | Hasta basina | Muayene edilen Temashlarda muayene ADTB oranlart %14.8 (Edirne ve gevre-
iller* sayist | kisi sayisi (A) | diisen temaslt | temasl sayis1 (B) edilen/hedef (B/A) si iki 11) ile %28.4 (Denizli ve gevresi il-
Samsun 1393 5414 3.89 3579 66.1 ler) arasinda degigmekeedir.
Antalya 836 2897 3.47 2166 74.8
Edirne 576 1640 2.85 1149 70.1 Akciger TB’de bakteriyolojik
Denizli 1154 4026 3.49 3359 83.4 .
Istanbul 4403 15538 3.53 11275 72.6 inceleme
s . . . . .. .
Trabzon 817 2964 363 1808 61.0 Yeni akc{%@ tuoberkumﬂ“ 634(8 Olgfl'
Toplam 9179 32 479 3.54 23 336 71.8 dan 4713'tine (%74.2) bakteriyolojik
inceleme yapilmis ve 3289’u (%51.8)
ol e e, verilerint teendist fler i Tablo Il d - yayma pozitif bulunmustur. Eski akci-
t > tin di t . o . . .
oplant1 yapilan illerin, verilerini igerdigi iller igin Tablo III'iin dipnotuna bakiniz ger tiberkiilozlu 747 olgudan 570"ine
(%76.3) bakteriyolojik inceleme ya-
tlarak 410’unda (%54.9) yayma po-
Tablo VIIL Hastalara tedavinin baglandig1 yer p . ( )y V P
zitif bulunmugtur. Sadece mikrosko-
pik inceleme yapilan hastalar esas
Toplant1 yapilan | Hastanede tedavi | VSD'de tedavi |Hastanade ve VSD'de | Toplam hasta | Tedavi baglama o . o . .
iller** baslananlar, baslananlar | tedavi baglananlarin sayist yeri bilinmeyen almdlgmda, yeni akClger tiiberkiilozlu
(%) (%) toplamu (%) hasta say1st olgularda %69.8 (3289/4713) ve eski
Samsun 939 (67,4) 454 (32.6) 1393 (100) 1.393 0 akciger tiiberkiilozlu olgularda %71.9
Antalya 355 (100) 0(0) 355% (100) 836 481 (410/570) pozitiflik saptanmigtir. Ak-
Edirne 173 34,2) 333 (65.8) 506* (100) 576 70 ciger tiiberkiilozlu yeni ve eski tiim
penizli 734 (63,6) 420 (36.4) 1.154 (100) 1154 0 olgular (7095) arasinda balgam ince-
Istenbul 3474 (79,1) 918 (20.9) 4392* (100) 4293 9 lemesi yapllmayan 1812 (%255) ve
Trabzon 703 (86,0) 114 (14.0) 817 (100) 817 0 .. s
pozitif bulunan olgu sayist 3699’dir
Toplam 6318 (74,0) 2239 (26.0) 8617 (100) 9179 560 o X X
(%52.1); balgam incelemesi yapilan-
* Jsaretli bolge/il verilerinde hastalarin bir kismina tedavinin nerede baglandigi belirlenememistir. Bu neden- larda poz itiflik orant %70.0
le hesaplamalar, kayitl verilere gore yapilmigtir. ’
** Toplant1 yapilan illerin, verilerini igerdigi iller i¢in Tablo [II'iin dipnotuna bakiniz. (3699/5284) olarak blllllnmll§tur. Ye-
ni ve eski olgularin bakteriyolojik du-

olgularm tiimiinde, 25-34, 35-44, 45-54 yas gruplarinda en
yiiksek degerler goriilmektedir ve bu degerler birbirine ya-
kindir; (b) yayma pozitif yeni erkek olgularda, en yiiksek
oranlar sirasiyla 45-54, 35-44 ve 25-34 yas gruplarinda go-
riilmistiir; (c) Kadinlarda ise 15-24 ve 25-34 yas gruplarin-
da en yiiksek degerlere ulagsmaktadir; (d) Tiim olgularda TB
insidans1 15 yas iistiindeki biitiin onarli yas gruplarinda bir
plato cizmekte, en yiiksek insidansi 65 yag ve istii grupta-
dir; (e) Tiim erkek olgularda, en yiiksek nokta 45-54 vyas
grubunda olmak iizere 25 yas ve iistiindeki onarli yas grup-
larmin tiimiinde diiz bir hat olusturmaktadir; (f) Tiim kadin
olgularda en yiiksek degerler sirasiyla 65 yas ve tizeri, 15-24
ve 25-34 yas gruplarindadir, 35-44, 45-54, 55-64 yas grup-

larinda ise yatay bir egri ¢izmektedir.

Akciger/akciger dist TB oranlar
Akciger dist tiiberkiiloz (ADTB) orani, yeni olgularda
2010/8358 (%24.0), eski olgularda 74/821 (%9.0), yeni ve es-

ki biitiin olgularda ise 2084/9179 (%22.7) bulunmustur. Calis-
manin verilerinin alindig1 bolgelere gore akciger TB ve ADTB
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rumlart ve cinsiyet dagilimlar1 da
Tablo V’te gosterilmistir.

Tedavi sonuglar1 (Tablo VI)
Bu tablonun incelenmesinde dikkati ceken ozellikler
sunlardir:
Kiir oranlari, yeni olgularda 9%36.8, eski olgularda
%3.5’tir.
Tedavi bagarist (kiir + tedaviyi tamamlama), yeni yay-
ma pozitiflerde %82.5, yeni akciger olgularinda %81.2
ve tiim yeni olgularda %82.4’tiir; eski yayma pozitif ak-
ciger TB olgularinda %62.2, akciger olgularinda %64.5
ve tiim eski olgularda %65.7 dir.
Tedavi basarisizligiyla tedavisi devam edenlerin orani
yeni akciger TB olgularinda %1.6’dan azken, eski olgu-
larda %5.5’e kadar ¢ikmaktadir.
Tedaviyi terk eden hastalarin orani, yeni akciger TB ol-
gularinda %9.2 iken, eski akciger TB olgularinda
%19.3’tiir. Yayma pozitif olgular dikkate alindiginda te-
davi terk etme oranlari yeni olgularda %8.1 ve eski olgu-
larda %19.5 saptanmigtir. Tedaviyi terk eden hasta sayi-
st yeni akciger TB'li 582 ve eski akciger TB’li 144 olmak
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iizere toplam 726’dir; basil pozitifligi gosterilmis olanlar
arasinda tedaviyi terk edenler ise yeni olgularda 267 ve
eski olgularda 80 olmak iizere toplam 327 hastadur.
Nakil giden hastalarin oran1 yeni olgularda %5.7, eski
olgularda %3.9 ve tiim olgularda %5.5dir.

Oliim oranlari yeni hastalarda %2.3, eski hastalarda
%5.0 ve tiim hastalarda %2.5 bulunmustur.

Temaslilar

Toplam 9179 hastanin 32 479 temaslist oldugu belirlen-
mistir; hasta basina ortalama 3.54 temash diismektedir.
Bolgelere gore, hasta basina diisen temasli sayisinda
onemli bir fark goriilmemektedir; Edime ve ¢evresindeki
iki ilde 2.85 ile en diisiik, Samsun ve cevresindeki illerde
3.89 ile en yiiksek diizeydedir.

Bu temaslilardan %71.8’i (23 336 kisi) muayene edil-
mistir. Temaslilarin muayene oranlarinda bolgelere gore
farkliliklar vardir. Muayene edilen temasli orani Denizli
ile Antalya ve ¢evresindeki illerde en yiiksek, Samsun ile
Trabzon ve ¢evresindeki illerde en diisiik diizeydedir.

Tedavinin baslandig1 yer

Hastalara tedavinin baglandig1 kurumun VSD mi hastane
mi oldugu bilgisi toplanmaya c¢aligildi. Baz1 hastalarda bu
bilginin olmadig1 gériildii. Varolan veriler Tablo VIII'de
sunulmaktadir. Genel olarak hastalarin dortte iiciine te-
davinin hastanede baslandig1 goriilmektedir.

Milier ve menenjit TB
Alt1 bolgede toplam 38 milier ve 44 menenjit tiiberkiiloz
olgusunun dispanserlerde kayitli oldugu saptand.

TARTISMA

Orneklem Tiirkiye’yi temsil etmiyor

Bu c¢alismada sunulan veriler Tiirkiye niifusunun
%38.2’sinin yasadigi bolgelere aittir. Toplam 27 ildeki
108 verem savast dispanserinde 1999 yilinda kayda alinan
hastalarin sonuclari incelenmistir. Istanbul ve Trakya,
Orta ve Dogu Karadeniz ile Orta ve Giiney Ege, Bat1 Ak-
deniz Bolgeleri ile Konya, Afyon illerini kapsamaktadir
(biitiin il isimleri i¢in bulgulara bakiniz). Bu bolgeler,
Tiirkiye’yi temsil edecek bir 6rneklem degildir. Ancak Is-
tanbul ilinin yani sira, sanayi ve turizm sektoriiniin agir-
likl1 olarak yer aldig1 batidaki illerin biiyiik boliimiinii,
Karadeniz bolgesinin ulagimi zor yerlerini, I¢ Anadolu
Bolgesinin bazi illerini de icermektedir. I¢ go¢, gecekon-
dulagsma, mevsimlik is¢ilik gibi sosyal 6zelliklerin de yo-
gun oldugu bir bolgeyi kapsamaktadir. Izmir, Ankara,
Adana, Bursa gibi biyiik illeri, I¢c, Dogu ve Giiney Dogu
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Anadoluyu icermemesi énemli eksikliktir. Bolge toplan-
tilar1 sonucunda biitiin Tirkiye’ye ait verilerin hazirlana-
bilecegini umuyoruz.

Caligmadaki hastalarin verem savagt dispanserlerinde ka-
yitl hastalar oldugunu belirtmek gereklidir. Hastanelerde,
SSK kliniklerinde ya da 6zel kurumlarda tedavi géren has-
talardan bazilarinin dispanserlerde kaydinin olmadigini bi-
liyoruz. Hastalarin dispanserde kayitli olanlarinin yiizdesi
konusunda yeterli bilgi sahibi degiliz. Bu konuda sistematik
calismalar yapilmamigtir. Ankara hastanelerinden bildiri-
len hastalardan bir bsliimiiniin Ankara’da dispanserlere ka-
yit yaptirmadigini biliyoruz; bunlardan bir grubu baska yer-
de tedavi olan, bagka ile kayith ya da adresinde bulunama-
yan hastalardir. Bunlarin orani 1996 ile 2000 yillar1 arasin-
da yillara gore sirasiyla, %32.9, 30.4, 24.5, 27.7, 17.6 bulun-
mugtur (Dr. Mecit Cigek ile kisisel goriigme).

Calisma yapilan illerin niifusunun yas gruplarina dagili-
muyla Tirkiye niifusunun yas gruplarma dagilimmm ayni
oldugunu kabul ettik. Bu yaklagimin hatalar icermesi dogal
olarak beklenir. Dispanser bolgelerinin niifuslarinin topla-
mi1 da calismaya alinan illerin toplam niifusu olarak kabul
edilmigtir. Bu nedenle bazi hatalar olmast dogaldir.

Insidans

Verem savasi dispanserlerine 1999 yilinda kaydedilen
hastalarin orani, bu calisgmada ele alinan bolgelerde
100 000’de 36.46’dir; Tiirkiye genelinde ise 33.7'dir [7].
Bu farklilikta ozellikle 41.5’lik yiiksek insidansla Istan-
bul’un rol oynadig1 gériillmektedir. Bu bolgede yayma po-
zitif akciger tiiberkiilozlu hastalarin orani ise 100 000’de
14.7dir. Bu degerlerle Tiirkiye, tiim diinyada insidansin
orta diizeyde oldugu iilkeler arasinda yer almaktadir. Bir
yanda insidansi 100 000’de 20’nin, hatta 10’un altinda
olan sanayi itilkeleri, diger yanda 100 000’de 250’nin
iizerinde olan Giineydogu Asya ve Sahra giineyi Afrika iil-
keleri yer almaktadir. Eski Sovyetler Birligine dahil olan
tilkelerde ise insidans 100 000’de 100 civarindadir [7,8].

Yeni/eski hasta

Bu bolgelerdeki hastalarin %8.9'u “eski” olgulardir. Bu
hastalar, niiks goriilen, tedaviyi terkten dénen, tedavisi
basarisiz kalmis ve kronik olgulardir. Yayma pozitif akciger
TP’li hastalarin ise %11.1°1 (410/3699) eski olgudur. Eski
hastalardan ne kadarmin niiks olgusu, ne kadarinin
tedaviyi terkten dénen, tedavisi basarisiz kalmis ya da kro-
nik hasta oldugunu bilmiyoruz. “Eski” hastalarin orani,
Bati Avrupa iilkelerinde %8, Orta Avrupa iilkelerinde
%13 ve Eski Sovyetler Birligi'ne dahil iilkeleri iceren Do-
gu Avrupa iilkelerinde ise %9 bulunmustur; Avrupa’nin
degisik iilkelerinde %2 ile %29 arasinda degismektedir [8].
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Hastalarin yas dagilimi/yasa 6zgii insidans

Tirkiye’de TB hastalarinin yas gruplarma dagilimi hep
hasta sayilari ile degerlendirilmektedir. Tiirkiye'nin 1999
yilindaki niifusu kabaca 65.8 milyonken 0-14 yas grubun-
da 19.8 milyon, 15-24 yas grubunda 13.3 milyon, 55-64
yas grubunda 3.8 milyon, 65 yas ve iizerinde 3.5 milyon
niifus vardir; bu biiyiik farkliliklar nedeniyle, mutlak has-
ta sayilarin1 degil, yas gruplarina 6zgii insidanst kullanmak
daha sagliklidir. Ayrica iilkelerin kargilastirilmasinda yasg
gruplarina gore insidansin kullanilmast daha dogru bir
yaklagimdir [7,8].

Hastalarin ¢ogunlugu 15-24 ve 25-34 yas gruplarindadir.
Yas gruplarina 6zgii insidansi kullandigimizda ise, tiim has-
talarda 45-54 yag grubunda en yiiksek oldugunu gérmekte-
yiz (Sekil 2 ve 4). Bu durum, iilkemizde tiiberkiilozun kont-
rolii konusunda bilgi vermektedir. Hastalarin genc yas gru-
bunda olmasi, TB kontroliinde heniiz yeterli basariy1 sagla-
yamadigimizi gdstermektedir. Yag dagilimi agisindan tilke-
mizde tiiberkiilozun durumu, iyi kontrol programi uygula-
musg, insidansi diisiik ve hastaligin yaghilarda goriildiigii tilke-
lerle, yiiksek insidansli ve hastaligin geng eriskinlerde go-
riildiigi tilkeler arasinda bir konuma sahiptir.

Akciger ve akciger dis1 TB oranlan
Bu caligmadaki tiiberkiiloz hastalarinin %22.7’si akciger
dis1 tiiberkiiloz (ADTB) hastasidir. ADTB orani, Trak-
ya'daki ti¢ ilde %14.8 ile Denizli ve cevresindeki illerde
%28.4 arasinda degismektedir. Bolgeler arasinda bu biiyiik
farkliligin nedeni bilinmemektedir; olast bir aciklama,
farkli illerde ADTB olgularinin farkli oranlarda dispanser-
ler disinda tedavi edilmesi olabilir. Bu konuyla ilgili ayrin-
til1 calismalarin yapilmas: gerekmektedir. Yillar icinde il-
lere ve bolgelere gére ADTB oranlarinin izlenmesi ve de-
gerlendirmesi bu konuda yardimci veri saglayabilir.
Basarili TB kontrolii ile akciger TB azalmakta, ancak
ADTB sayist ayn1 oranda azalmamaktadir. Bu nedenle TB
insidansinda diisiis ile ADTB oranlari artmaktadir. Ornegin
ADTB oranlart Bati Avrupa’da %21, Dogu Avrupa’da
%10’dur [8].

Akciger tiiberkiilozu olan hastalarda bakteriyolojik
inceleme

Tiirkiye’den DSO ve Avrupa TB Siirveyansina bildirilen
basil pozitifligi oranlart diisiiktiir. DSO raporunda [7],
1999 yilinda kayitli 22 088 hastadan 4124’ yayma pozi-
tif olarak yer almistir. Bu ¢alismada ise 1999 yilindaki
9179 hastanin 3699’u yayma pozitiftir. Bu rakamlarin
farkli olusunun iki 6nemli nedeni vardir. Birinci neden,
bu bolgelerdeki hastalarin %74’tiniin tedavisine hastane-
de baglanmigtir ve hastalar ortalama bir aydan uzun siire
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hastanede tedavi aldiktan sonra dispansere gelmektedir;
dispanserler tedavi baslangicindaki degil, hastanin dis-
pansere geldigi tarihteki yayma sonucunu kaydetmekte-
dir. Ikinci neden de, dispanserlerden daire baskanligina
bildirimlerde kullanilan kayit/bildirim sisteminin iyi di-
zenlenmemis olmasidir.

Caligmaya alinan akciger TB hastalarinin %74.5’inde
bakteriyolojik ¢alisma yapilmis, tiim akciger TB hastala-
rinin %52.2’si yayma pozitif bulunmusgtur. Bu oranlar, de-
gisik dispanserler ve bolgelerde 6nemli farkliliklar goster-
mektedir. Toplantilardan anlasildigi kadariyla, bakteriyo-
lojik inceleme yapilmamasi biiyiik 6lgiide olanaksizliklar-
dan degil, ancak dispanserler ve hastanelerdeki anlayis
nedeniyledir. Dispanser/hastane personeli isterse bakteri-
yolojik tan1 oran1 yiikselmektedir.

Bakteriyolojik inceleme yapilanlarin %70’inin pozitif
bulunmasi, kismen, bakteriyolojik incelemenin yiiksek
oranda tani sagladigini géstermektedir.

Kocabas ve arkadaslart [2] 1990 yili Ocak ve Subat
ayinda Tiirkiye’deki biitiin dispanserlerde tedavi baslan-
gicinda olgularin %41.3’tine bakteriyolojik incelemenin
yapildigini ve %34’tiniin pozitif bulundugunu yayimladi-
lar. Ulke genelini yansitan aragtirmalar olmadig1 icin iil-
kemizdeki degisimi degerlendiremiyoruz.

Diinyada degisik iilkelerde bakteriyolojik tani konusun-
da énemli farkliliklar vardir. ABD’de 1998 yilinda akciger
ve akciger disi tiiberkiilozlu tiim olgularin %80.4’tiine kiil-
tiir pozitifligi, %0.9’una yayma pozitifligi, %12’sine klinik
olgu tanimi ve
konulmustur [13]. Hindistan’da yeni TB programimmn yii-
ritildiigi (DOTS stratejisi ile) bolgelerde 1993 ile 1998
arasinda yeni akciger TB olgularinin %53.4’1, biitiin yeni
olgularin %46.9’u yayma pozitif bulunmustur [14].

Bu calismada saptanan bakteriyolojik inceleme oranla-

%6.3tine hekim karar1 ile tani

r1 digiiktiir. Yapilan kiiltiirlerin kayitlari toplanmamistir.
Her hastada yayma ve bunun yaninda kiiltiir, duyarlilik
testi yapmay1 hedeflemeliyiz. Tiirkiye’nin TB kontroliiyle
ilgili altyapis1 bu amaca uygun hazirlanmigtir. Yayma ve
kiiltiir sonuglariyla hastalarda bakteriyolojik tani oranini
%80’in iizerine ¢ikarmamiz gerekir.

Mikroskopik incelemelerde bir kalite kontrol sistemi-
nin olmayist iilkemizin eksikliklerindendir. Yayma pozi-
tif ve yayma negatiflerin ne kadar: hatalidir? Bu konular-
da bilgi sahibi degiliz. Laboratuvar calismalarinin tiimii
icin bir kalite kontrol sistemi kurulmas: gerekir.

Tedavi sonuglan

Tedavi basaris1 (kiir art1 tedaviyi tamamlama), yeni olgu-
larda %80’den yiiksektir. Bu oran, gérece basarili bir so-
nucu géstermektedir. Ancak hedeflenen diizeylerin altin-

185



Ozkara S. ve ark.

dadir. Kiir oranlar1 ise, hem yeni olgularda (%36.8) hem
de eski olgularda (%30.5) cok diisiiktiir. Bu oranin DSO
hedeflerine gére %85 olmasi gerekir. Bu oranin diisiik
olmasinin en énemli nedeni tedavi bitiminde bakteriyo-
lojik inceleme istenmemesidir.

Tedavisi bagarisiz olanlar ve tedavisi halen devam eden-
lerde, ilag direnci nedeniyle ya da ilaclarini diizenli icme-
dikleri icin bu sonug alinmig olabilir.

Tedaviyi terk eden hasta oranlari yiiksektir. Normalde
hicbir hastanin tedaviyi terk etmemesi gerekir. Bu hastala-
rin daha ¢ok izlemdeki sorunlar nedeniyle tedaviyi terk et-
tiklerini sdyleyebiliriz. Bu sorunlari ¢dzmek i¢in her hasta-
da dogrudan gozetimli tedavi (DGT) standart yaklagim ol-
malidir. Tedavinin tam siire ve diizenli yapilabilmesi icin
maksimum ¢aba gosterilmelidir. Verem savasi dernekleri-
nin destekleri de bu amaca yoneltilmelidir.

Bulagici bir hastalik tagiyan kisinin toplumda serbestce
dolagsmasina izin verilemez. Umumi Hifzissthha Kanunu
Madde 119’un giiniimiiz dilinde metni s6yledir: “Bulasici
sekilde verem hastaligina yakalandigi kesinlesen ve etra-
finda bulunan kimseleri enfekte edeceginden siiphe olu-
nan hastalar1 hastane ya da diger bir kurumda tecrit ya da
tedaviye ya da meslek ve sanatlart dolaysiyle kiigiik ¢o-
cuklar verem basiliyle enfekte edecekleri kesinlesenlerin
meslek ve sanatlarini yiiriitmelerini yasaklamaya Saglik
ve Sosyal Yardim Bakanlig: yetkilidir.” Goriildiigii gibi bu
hastalar1 “hastane ya da diger bir kurumda tecrit ya da te-
davi” yetkisi vardir. Her hastada dogrudan gozetimli teda-
vi (DGT) planlanmali ve uygulanmalidir; sorun olusursa
“tecrit ve tedavi” bir secenek olarak kullanilmalidir.

Nakil giden hastalarin tedavi sonuglarini da tilkemiz-
deki ilegitim ortaminin bugiinkii diizeyinde rahatlikla or-
taya koyabilmemiz gereklidir. Oliim oranlari yeni hasta-
larda %2.3, eski hastalarda %5’tir. Ozellikle AIDS’in yay-
gin oldugu iilkelerle tiiberkiiloz ilaglarinin bulunmadig
iilkelerde TB 6liim oranlar yiiksektir (tanim1 geregi, TB
tanili hasta tedavi sirasinda hangi nedenden 6liirse 6lsiin,
kayitlarda 6liim olarak ge¢mektedir).

Eski olgularda tedavi basarisi daha disiiktiir (%62-
9%65). Yeni olgularla eski olgularin tedavi basarilar: ara-
sinda yaklasik %20 fark vardir. Bu fark énemlidir. Bunun
ic muhtemel nedeni olabilir: (a) Eski olgular, ilag¢ kullan-
mama egilimi olan secilmis olgular olabilir; gercekten de
bu iki grup arasinda tedaviyi terk eden hasta oranlar1 yak-
lagik %10 farklidir; (b) Eski olgularda ilag¢ direnci oranla-
r1 yiiksek olabilir. Tedavi bagarisizligi oranlar1 arasindaki
fark (%0.9’a karsilik %5.1) bunu géstermektedir; (c)
Oliim oranlari farklidir (%2.3%e karsilik %5). Bu sorun-
lardan birincisini dogrudan gézetimli tedavi (DGT) ile
¢ozebiliriz. Eger her doz ilaci bir saglik personeli gorerek

186

hastaya icirir ve kaydederse, ilaglarin icildiginden emin
oluruz. Direng oranlarmm yiiksek olusu sorunu ile baget-
mek icin, yeni hastalarda gozetimli tedavi uygulamak ve
bu grup hastalarin tiimiinde ilag duyarlilik testi yapmak
ve kisa siirede sonug alarak, ¢ok ilaca direncli olgularda
kiir saglayan rejimlerle hastalar: tedavi etmek gerekir.

Kocabas ve arkadaslari, 1990 yili Ocak ve Subat ayinda
tiim Tirkiye dispanserlerindeki hastalarda tedavi basari-
sin1 9 ayda %19.9, 12 ayda %45.3, 18 ayda %63.6 ve 24
ayda %66.9 olarak bulmuslardir [2]. Son dért yila kadar
TB hastalarina radyolojik degerlendirmeye dayanan 12 ay
ve daha uzun siireli tedaviler yapildigini biliyoruz. Tiirki-
ye genelinde 1997 yilinda yapilan bolge toplantilarindan
sonra bu olgularin sayisinda belirgin azalma olmustur.

ABD’de 1998 yilinda tedavi tamamlama orani %80.4,
olim orant %9.7’dir [13]. Hindistan’da 1993-1998
yillarinda yeni program uygulanan bélgelerde tedaviyi ta-
mamlama oran1 %78.7, 6liimler %3.8, tedaviyi terk eden-
ler %10.6’dir [14]. Hollanda’da 1998 yili hastalarinda te-
daviyi tamamlama orani %74.9, tedaviyi terk edenler
%06.2, olimler %5.7 ve bilgi sahibi olunamayan
%11.4diir [15]. Ulkemizde tedavi basari oranlarini yiik-
seltmemiz ve kiir oranlarint DSO tarafindan hedef olarak
gosterilen %85 diizeyine ulastirmamiz gerekir.

Temashilar

Hasta bagina 3.54 temash belirlenmis, bunlardan %71.8%
muayene edilmistir. Hasta bagina diisen temasli sayisi
2.85 ile 3.89 arasinda degismektedir. Bu, aile biiyiikliikle-
rinin bolgeler arasinda farkli olmasina baghidir. Bugiin
icin saptanan hedef niifus genellikle aile bireyleri ile si-
nirlanmaktadir. Temaslilarin muayene edilme oranlar:
arasindaki fark da énemlidir ve %61.0 ile %83.4 arasinda
degismektedir; bunda dispanserin cabasi belirleyicidir,
ancak bolgede sosyoekonomik diizey, hastalarin saglik
kurumuna bagvurma alisgkanligi, ulasim zorlugu gibi fak-
torler de rol oynayabilir.

Temashlarin muayenesinin iki énemli kazanci olabilir.
Bunlar, hasta olan varsa, erkenden tani koymak ve teda-
viye almak; koruyucu tedavi verilecek olanlar varsa, bun-
lara kemoproflaksi uygulamaktir. Bu calismada koruyucu
tedavi verilen hastalarin dékiimi yapilmamisgtir.

SSK’hlar

Dispanser kayitlarinda sosyal giivence bilgilerinin diizenli bir
sekilde yer almadig1 goriildii. Bu bilgi énemlidir. Ciinkii, ka-
yit altina alamadigimiz hasta oranlarina iligkin bilgi verebilir.
VSDB tarafindan son yayimlanan Kilavuz Taslaginda (12)
SSK dahil Tiirkiye’deki biitiin kurumlarin hastalarini dispan-
serlerin ticretsiz tedavi edecegi duyurulmustur. Bu yaklagimla
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amaglananlar sunlardir: Birincisi, biitiin hastalarin tedavileri-
ni dispanserlerin daha diizenli yiiriiteceginin kabul edilmesi-
dir. Ikincisi, dispansere kaydi yapilan hastayla temas edenleri
muayene etme olanagi dogacaktir. Uciincii bir yarar da, ulu-
sal istatistiklerde bu hastalarin yer alabilmesidir.

Tedaviye baglanan yer

Hastalarin %74’tinde tedavinin hastanede baglatilmast
o6nemlidir. Bu nedenle, hasta kayit sisteminde hastanele-
rin yer almasi zorunludur. Hastanelerde bakteriyolojik
olanaklarm bulunmasi, hastalarda bakteriyolojik incele-
me yapilma oranini belirgin derecede artirmaktadir. Bun-
lardan daha 6nemlisi, hastanelerde her TB hastasina te-
davinin gozetimli yapilmasinin biiyiik yararlar saglayacak
olmasidir. Hem hasta egitimi agisindan hem de uyumsuz
olabilecek hastalarin hastanede saptanmalari agisindan
DGT hastanelerde mutlaka standart olmalidir.

Verilerin elde edilebilirligi

Bu caligma, bazi konularda agiklik saglamaktadir. Birincisi, il-
kemiz dispanserlerinde TB hastalarina iliskin veriler vardur.
Bu veriler ciddi bir ¢aba gosterilirse derlenebilir. Zaten dis-
panser kayitlari, Tiirkiye'de bircok arastirmaya malzeme sagla-
migtir. Bu nedenle kayit sisteminin var olmasmin &nemini
vurgulamakta yarar vardir. Bu caligma ayni zamanda bir “veri-
lerin elde edilebilirligi” caligmasi olarak da degerlendirilebilir.

SONUC

Bu ¢aligma, Tiirkiye niifusunun yaklasik iicte birinin ya-
sadig1 giiney-bati, bati ve kuzey illerinde tiiberkiilozun
durumunu genel hatlariyla ortaya koymaktadir. Bu bolge-
lerde tiiberkiilozda bakteriyolojik tan1 oran1 %52.2, teda-
vi bagar1 oran1 %80.9’dur, tedavi bagar1 oranlar1 i¢inde
kiir oranlari diigiiktiir. Bu bulgular, olumlu noktadan ba-
karsak bugiine kadar yayimlanan verilerden daha iyidir.
Ancak, DSO’niin 6lciitleri ve amaclanan diizey acisindan
hala geri bir noktadayiz. Bakteriyolojik tani ve takip icin
ve hastalarin tedavilerini diizenli uygulamalarini sagla-
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yacak dogrudan gozetimli tedavi yaklagimi icin caba gos-
terilmeli ve yeni kayit sistemine gecilmelidir.
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Tiirkiye Ulusal Verem Savagi Dispanserleri Federasyonu-
na, Verem Savasi Daire Bagkanligina ve yerel toplantila-
rin diizenlenmesinde emekleri ve biitceleri ile destek ve-
ren yerel Verem Savast Dernekleri'ne, dzverili ¢alismalart
ile bu sonuglar iireten dispanser caliganlarina ve bu veri-
lerin toplanmasi ve sekillenmesinde gorev alan diger ca-
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ARASTIRMA

Mermer Iscilerinde Solunum Fonksiyon Testleri,
Solunum Semptomlari ve Akciger Grafisi Bulgulari

Ayse Orman', Mehmet Unlii', Murat Cirit', Aylin Yiicel?

" Kocatepe [:Jniversitesi Gogiis Hastaliklar1 ve Tiiberkiiloz AD, Afyon
* Kocatepe Universitesi Radyodiagnostik AD, Afyon

OZET

Amag: Bu ¢alisma mermer tozunun akciger grafisine, fonksiyonlarina ve solunum sistemi semptomlarina etkisini aragtirmak ama -
cryla planlanmustir.

Gereg ve Yontem: Caligmaya 236 mermer iscisi ve ayni isyerinde memur ve teknisyen olarak ¢alisan 102 kisi olmak iizere top -
lam 338 kisi alinmigtir. Mermer iscileri 3 gruba ayrilmistir: mermer ocagi (grup-a, 42), mermer fabrikas: (grup-b, 140), mermer
atolyesi (grup-c, 54) ve memur ve teknisyen grubu (grup-d). Olgularin anamnezleri alinmas, fizik muayene ve solunum fonksi -
yon testleri yapilmis, PA akciger grafileri cekilmistir. Caligma ortamlarindaki toz konsantrasyonlart gravimetrik yontemlerle 6l -
ciilmiigtiir.

Bulgular: Gruplarin sigara paket-yil degerleri arasinda fark saptanmamustir (p>0.05). Ocak grubunun diger gruplara gore calis -

t1g1 siirenin daha fazla oldugu gériilmiistiir (p<0.05). Toza en fazla atélyede maruz kalindig1 saptanmustir (11.7 mg/m ’). Her 3
caligma grubunda da grup-d’ye gore oksiiriigiin daha fazla oldugu (p<0.05), balgam ve kronik bronsitin ise grup-a ve grup-b’de,
grup-c ve d’ye gore fazla oldugu saptanmustir (p<0.05). Gruplarin pulmoner fonksiyon testlerinin benzer oldugu goriilmiistiir
(p>0.05). ILO siniflamasina gére akciger grafisinde grup-a’da 5 olguda, grup-b’de 3 olguda ve grup-c’de 3 olguda 1/0 p dansite
artigl saptanmistir.

Sonug: Sonug olarak mermer tozu, bu sahada calisan iscilerde kronik solunum semptomlarina ve akciger grafi bulgularina yol a¢ -
maktadir.

Anahtar sozciiklers mermer, solunum fonksiyon testleri, kronik bronsit, akciger grafisi
Toraks Dergisi, 2002;3(2):188-193

ABSTRACT
Respiratory Symptoms, Pulmonary Function Tests and Chest X-rays in Marble Workers

Objective: This study was conducted to evaluate the effects of marble dust on pulmonary functions, respiratory symptoms and
chest X-ray.

Materials and Methods: 236 marble workers and 102 adults working as officer and technician in the same workplace were includ -
ed in this study. Marble workers were divided into three groups: Marble mine workers (group-a, 42), marble factory workers
(group-b, 140), marble workshop workers (group-c, 54) and technician (group-d, 102). All subjects underwent a detailed phys -

ical examination and pulmonary function tests. Standart chest X-rays of subjects were obtained. Dust concentration in the work -
ing enviroment was measured by gravimetrical method.
Results: There were no significant differences of cigarette packet-year between the groups (p>0.05). Total exposure time to mar -

ble dust was significantly higher in group-a (p<0.05). The higher dust concentration was in the marble workshops (11.7 mg/m ).
Cough was more prevalent in all marble workers than group-d. On the other hand; sputum and chronic bronchitis in group a and

b were significantly higher than group ¢ and group-d (p<0.05). No significant differences were found between groups for pul -
monary function test (p>0.05). According to ILO classification, increase in the 1/0 p densities were detected in 5 subjects of
group-a, 3 subjects of group-b and 3 subjects of group-c.

Conclusion: Marble dust workers more frequently have respiratory symptoms and abnormalities on chest X-ray.

Key words: marble, pulmonary function tests, chronic bronchitis, chest X-ray
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Mermer Iscilerinde Solunum Fonksiyon Testleri, Solunum Semptomlari ve Akciger Grafisi Bulgular

GiRis

Mermer kirec taginin 1s1 ve basincin etkisiyle degisiklik
gecirmesi sonucu, biiyiik oranda kalsit (CaCO3), magnezit
(MgCQO3), daha az miktarda hematit (Fe;O3) ve ¢ok az
miktarda ise silika (SiO;) gibi minerallerden olusmus bir
yapidir [1]. Afyon ve gevresinde ¢ok biiyiik mermer yatak-
lart ve bunlari ¢ikaran ve isleyen cok sayida ocak, atolye ve
fabrika bulunmaktadir.

Inorganik toza maruz kalma sonucu ortaya ¢ikan klasik
hastalik formu pnémokonyozlar olmakla birlikte, maruziyet
sonucunda pnoémokonyoz olmaksizin 6ksiiriik, balgam ¢i-
karma gibi semptomlar, akciger fonksiyonlarinda bozulma
ve obstriiktif akciger hastaliklar1 da goriilebilmektedir [2-6].

Mermer tozunun inert bir toz oldugu, ancak icindeki si-
lika oranina gore silikozise yol agabilecegi bildirilmektedir
[7]. Bununla birlikte literatiirde akciger grafisine, solunum
semptomlarina ve akciger fonksiyonlari {izerindeki etkisini
gosteren bir caligmaya rastlanilmamistir.

Bu yiizden mermer tozunun akciger grafisine, fonksiyon-
larma ve solunum sistemi semptomlarina etkisini arastir-
mak amaciyla bu ¢aligma planlanmustir.

GEREC VE YONTEM

Mermer isinde ¢alisanlarda, toza maruz kalma sonucu ge-
lisen solunumsal bulgulari aragtirmak amaciyla kesitsel bir
calisma planlanmigtir. Calisma ortamlarmin ve igyeri ¢ali-
sanlarinin genel &zelliklerini saptamak i¢in igyerlerinde bir
6n inceleme yapilmistir. Ocakta ¢aligan 42, atolyede cali-
san 54, fabrikada calisan 140 isci ve ayni fabrikada teknis-
yen ve memur olarak ¢aligan 102 olgu olmak tizere hepsi er-
kek 338 kisi calismaya alinmigtir. Caligma Mayis-Agustos
2001 déneminde Afyon’da yapilmistir.

Isyerlerindeki yetkili kisiler ve iscilerle goriisiilerek cali-
silan is ortamlart ve igyeri calisanlart hakkinda ayrintili bil -
gi alinmigtir. Buna gére, mermer ocaklarinda, alinacak mer-
mer blok kiitle iizerinde tag, toprak var ise bunun “dekopaj
kazis1” yapilarak kiitlenin iizeri temizlenmekte, temiczlik is-
lemi bittikten sonra ana kiitleden ayrilacak kiitlenin delik-
leri delinmekte ve bu deliklerden elmas teller gegirilerek
dag kesmeleri yardimiyla kesme islemi tamamlanmaktadir.
Daha sonra hava yastiklar1 ve krikolar yardimi ile mermer
kiitlesi ayrilip, devirme islemi yapilmaktadir. Devrilen mer-
mer kiitle eldeki 6l¢iilere gore sayalama makinalart yardimi
ile ebatlara ayrilmakta ve buradan fabrikalara taginmakta-
dir. Mermer fabrikalarinda, blok vinci ile mermer kiitleleri
istif edilmekte ve “S/T” ve “katraklik” olarak ayrilmakta-
dir. Hammaddenin mamul haline getirilisi “S/T” veya “kat-
rak” makinalarinda blok kesimi ile baglamaktadir. S/T blok

kesme prosediiriine giren bloklar yatay yarma, ¢evirme, sil-
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me, ebatlama, pah ve seleksiyon islemlerinden sonra fayans
mamiil haline gelmektedir. Katrak blok kesme prosediiriine
giren bloklar ise, levha silim igleminden sonra silinmis lev-
ha, koprii kesme ve silme iglemlerinden gegerek ebatli cila-
li mamiil ve ebatli ham malzeme haline déniismekte ayrica
fayans mamiil haline gelebilmektedir. Mermer atélyelerin-
de kuru sistemle caligan torna makinalari ile mermerden
hediyelik esya, masa, vazo, heykel gibi el ustalig1 gerektiren
mamiiller yapilmaktadir.

Toz analiz ve 6lgiimleri iki farkli yontemle yapilmagtir.
[lk olarak solunan havada bulunan toz ve silika miktarla-
r1 Olgiilmisgtiir. Bu amacla Personal Dust Sampler (kisisel
toz toplama cihaz1) Casella-London AFC 123, kullanila-
rak toz 6rnekleri alinmigtir. Bu cihaz aktif ¢aligan iscinin
kemerine takilan bir 6l¢iim parcast ve buna icinden hava
akiminin gecebilecegi seffaf bir boruyla baglanmis toz top-
lama apereyinden olugsmaktadir. Bu hava akimi sayesinde
bulunulan ortamda, solunan diizeyde havada bulunan par-
tikiiller aperey haznesinde toplanmaktadir. Cihaz bir saat
boyunca is¢inin iizerinde kalmaktadir. Toplanan toz mik-
tar1 gravimetrik analiz yontemi ile dl¢iilmiistiir [8]. Calis-
ma ortaminda yapilan ikinci toz analizi ise igyeri zeminin-
den alinan agrega 6rnekleri incelenerek yapilmigtir. Bu
incelemelerde ARL-8660 marka X-ray cihazi kullanilmis-
tir. Alinan agrega drnekleri énce 1400 derecede eritilerek
preparatlar hazirlanmis, daha sonra X-ray cihazinda ince-
lenmistir. Inceleme sonunda, agrega orneklerinin SiO;
icerigi saptanmustir [9].

Caligmaya alinan tiim olgular énce yapilan aragtirma
hakkinda bilgilendirilmistir. Her olgu ile karsilikli goriisiile-
rek, kisisel bilgilerin de yer aldigi ayrmmtili bir soru formu
doldurulmusgtur. Bu formda yas, dogum yeri, ilgili alanda ¢a-
ligma siiresi, calisma konumu ve tozla temas gibi demogra-
fik bilgiler yaninda sistem sorgusu, 6z ve soygecmis bilgile-
ri, sigara kullanma aligkanligi ve bilinen hastaliklar ile ilgi-
li veriler yer almigtir [10]. Ardisik 2 yil ve yilda en az 3 ay
Okstiriik ve balgam ¢ikarma yakinmasi olanlarda kronik
bronsit oldugu kabul edilmistir. Daha sonra olgularin siste-
mik fizik muayenesi yapilmisgtir.

Spirometrik dlgiimler i¢in her olgunun boy (cm) ve viicut
apirligi (kg) dlcilerek viicut kitle indeksi (VKI) saptanmustir.
Her olgudan, oturur pozisyonda, derin bir inspiryumun ardin-
dan, zorlu bir ekspiryum yapmasi istenmistir. Olciimler kuru
spirometre cihazi (MIR, spirobank, Italya) kullanilarak ger-
ceklestirilmistir. Olctimler Amerikan Toraks Dernegi'nin
(American Thorasic Society: ATS) 6nerilerine uygun olarak
gergeklestirilmigtir [11]. Her olguda yapilan ii¢ 6lgiimden en
iyi olan1 kaydedilmistir. Spirometrik 6l¢iimlerde; zorlu vital
kapasite (FVC), 1. saniyedeki zorlu ekspirasyonun hacmi
(FEV1), FEV/FVC, zorlu ekspirasyonun %25 ile %75’ ara-
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Tablo I. Gruplarin demografik 6zellikleri

Tablo III. Gruplarn calistiklart yerdeki toz ve silika

konsantrasyonlari

Grup Solunabilir toz (mg/m”’) SiO; mg/m’
Ocak 6.5 0.04
Atolye 11.7 0.09
Fabrika 8.4 0.06

Grup n Yag Caligma siiresi | Sigara igme (%)
Ocak 42 | 35.57+9.10# |16.38+6.62%#§ | 28 (66.7)
Atolye | 54 | 27.10£9.568 9.14+6.88* 34 (63)
Fabrika | 140 | 32.24+8.88* 9.05+7.39# 88 (62.9)
Kontrol | 102 | 27.54+7.39%#§ | 8.21+£5.93§ 64 (62.7)
* p<0.05; # p>0.05, §p<0.05

Tablo II. Gruplarda sigara paket-yil

Grup Paket-Yili

Ocak 8.76+9.9
Atolye 7.03+10.04
Fabrika 8.35+13.08
Memur, teknisyen 7.35£11.0

sindaki hacim (FEF;5.75) degerleri kaydedilmistir. Beklenen
degerler ATS olgiitlerine gore degerlendirilmistir [11].

Olgularin radyolojik incelemeleri iki asamada yapilmis-
tir. Once tiim olgularin standart posteroanterior (PA) ak-
ciger grafileri cekilmistir. Grafiler alinirken, Uluslararasi
Caligma Orgiiti'niin (International Labour Organisation:
ILO) 6nerdigi sekilde kisa pozlama siiresi ve yiiksek voltaj
teknigi kullanilmigtir. Cekimler 1.5 m uzakliktan 100 kV
giiciinde 1s1n kullanilarak ve 0.1 saniye pozlamayla gercek-
legtirilmistir. Calismada, tiim olgularin akciger grafileri,
deneyimli ii¢ okuyucu tarafindan énce ayri ayri [ILO simnif-
lama yontemine gore degerlendirilmistir [12]. Daha sonra
bir araya gelinerek farkli yorumlanan grafiler hakkinda uz-
lagt saglanmuistir.

[statistiksel analizler SPSS 9.0 paket programinda, ki
kare testi ve Anova varyans analizi kullanilarak yapilmistir.
Sonuglar ortalamaz+(standart sapma) olarak verilmistir.
P<0.05 degerleri anlamli kabul edilmistir.

SONUCLAR

Gruplarin 6zellikleri Tablo I'de gosterilmistir, tiim grup-
larda sigara icme oranlarmin benzer oldugu goriilmiistiir.
Ocak grubunun diger gruplara gore istatistiksel olarak anlam-
i diizeyde daha uzun siireden beri calistigi saptanmustir
(p<0.05). Atolye grubunda ve memur-teknisyen grubunda
caliganlarmn yaglarmin benzer ve diger gruplardan istatistiksel
olarak anlamli diizeyde geng¢ oldugu goriilmiistiir (p<0.05)
(Tablo I). Gruplarin ortalama sigara paket-yil degerleri ara-
sinda fark olmadig saptanmistir (p>0.05) (Tablo II).

Caligma ortamlarinin toz analizinde, SiO; cok disiik
yiizdelerde saptanmis olup, solunabilir toz miktarlari agisin-

190

Tablo IV. Gruplarin solunum yakinmalari

Grup Oksiirik  |Balgam ¢ikarma| Nefes darlig:
n (%) n (%) n (%)
Ocak 18 (42.9)8 20 (47.6)# 8 (19)
Atolye 18(34.6)# 14 (25.9) 6(11.1)
Fabrika 50 (35.7)* 62 (44.3)* 30 (21.7)
Memur-teknisyen | 22 (21.6)*#§| 30 (29.4)*# 12 (11.8)
* p<0.05; # p<0.05; § p<0.05
Tablo V. Gruplarin solunum fonksiyon testleri
Grup FVC FEV 1 FEV 1/FV C FEF 25.75
(beklenenin |(beklenenin | (beklenenin | (beklenenin
%’si) %'si) %'si) %'si)
Ocak 94.0 93.2 101.8 86.4
Atolye 97.5 97.5 103.2 88.3
Fabrika 94.5 95.7 105.5 90.0
Memur-teknisyen|  94.6 96.1 103.5 93.3

dan gruplar kargilagtirildiginda en tozlu ortamin atolye gru-
bunda, daha sonra sirasi ile fabrika ve ocak grubunda oldu-
gu goriilmiistiir (Tablo I1I).

Caligma gruplart solunum yakinmalari agisindan kargi-
lagtirlldiginda, ©ksiiriik yakinmasinin, her 3 ¢alisma gru-
bunda da memur, teknisyen grubuna gére anlamli olarak
fazla oldugu (p<0.05), balgamin ise ocak ve fabrika grubun-
da, atélye ve memur-teknisyen grubuna gore anlamli diizey-
de yiiksek saptandig1 goriilmiistiir (p<0.05) (Tablo IV).

Gruplarin solunum fonksiyon testleri arasinda fark ol-
madig1 saptanmigtir (Tablo V).

Ocak grubunda ¢alisan iscilerde sigara icenler ve icme-
yenler arasinda solunum semptomlari, solunum fonksiyon
testleri ve kronik bronsit agisindan fark olmadig1 goriilmiis-
ttir (Tablo VI-VII).

Atolyede calisan iscilerde sigara icenlerde balgamin ve
kronik bronsitin, sigara igmeyenlere gore daha fazla oldugu
saptanmistir (p<0.05) (Tablo VI). Solunum fonksiyon test-
lerinin benzer oldugu gérilmistiir (Tablo VII).
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Mermer iscilerinde Solunum Fonksiyon Testleri, Solunum Semptomlari ve Akciger Grafisi Bulgulari

Tablo VI. Gruplarda sigara icme durumlarina gore solunum yakinmalan

Grup Oksiiriik Balgam ¢ikarma Nefes Darligi Kronik Bronsit
n n n n

Ocak Sigara icen 10 (%35) 12 (%42.9) 6 (%21.4) 10 (%35.7)
Sigara icmeyen 8 (%57.1)q 8 (%57.1)* 2 (%14.3) 6 (%42.9)

Atolye Sigara icen 14 (%43.8) 12 (%35.3)§ 2 (%5.9) 8 (%23.5)s
Sigara igmeyen 4 (%20) 2 (%10) 4 (%20) --s

Fabrika Sigara icen 38 (%43.2)S 46 (%52.3)# 20 (%22.7) 38 (%43.3)d
Sigara icmeyen 12 (%23.1)S 16 (%30.8)#h 10 (%20)p 14 (%26.9)d

Memur, teknisyen Sigara icen 18 (%28.1) A 28 (%43.8) 10 (%15.6) 14 (%21.9)1
Sigara icmeyen 4 (%10.5) Aq 2 (%5.3)*h 2 (%5.3)P 2 (%5.3)1

§ p<0.05; s p<0.05; S p<0.05; # p<0.05; d p=0.05; Ap<0.05; ‘ p<0.001; 1 p<0.01; * p<0.001; h p<0.01; P p<0.05

Tablo VIL Gruplarin sigara igme durumlarma gore solunum fonksiyon testleri

Grup FVC FEV, FEV,/FVC FEF5 75
(beklenenin %’si) (beklenenin %’si) | (beklenenin %’si) (beklenenin %’si)
Ocak Sigara icen 97.1 93.9 98.7 85.8
Sigara icmeyen 87.9 91.9 108.1 87.7
Atolye Sigara icen 100.3 100.4 103.4 91.6
Sigara icmeyen 93 92.5 102.9 82.8
Fabrika Sigara icen 93.4 94.8 105.8 90.6
Sigara icmeyen 96.4 97.2 105.2 89.1
Memur, teknisyen Sigara icen 97.4 98.8 105.1 93.9
Sigara icmeyen 89.9 91.4 100.7 92.2

Fabrikada calisan iscilerde ©ksiiriik, balgam ve kronik
brongitin sigara icenlerde icmeyenlere oranla daha fazla goriil-
diigii (p<0.05), solunum fonksiyon testlerinin ise sigara icen
ve icmeyenlerde benzer oldugu saptanmugtir (Tablo VI-VII).

Memur ve teknisyen grubunda sigara icenlerde oksiiriik,
balgam ve kronik bronsitin igmeyenlere gore istatistiksel ola-
rak anlamli derecede fazla goriildiigli, solunum fonksiyon
testlerinde ise farklilik olmadigi saptanmugtir (Tablo VI-VII).

Gruplarin sigara i¢cmeyen iscileri solunum yakinmalar:
agisindan kargilagtirilmig, ocak ve fabrika grubunda oksiirtik
ve balgamin, memur-teknisyen grubuna oranla istatistiksel
olarak anlamli diizeyde fazla saptandig1 goriilmiistiir. Grupla-
rin sigara igen iscileri karsilagtinldiginda ise solunum semp-
tomlart agisindan fark olmadigi goriilmistiir (Tablo VI).

Posteroanterior akciger grafileri cekilen olgularda, ILO
siniflamasina gore ocak grubunda 5 olguda 1/0 p dansite ar-
tis1, 8 olguda apikal plevral kalinlagma, 1 olguda diffiiz plev-
ral kalinlasma, 3 olguda amfizem gériiniimii saptanmustir.

TORAKS DERGISi  CiLT 3, SAYI 2 « AGUSTOS 2002

Atolye grubunda 3 olguda 1/0 p dansite artist, 7 olguda api-
kal plevral kalinlagma, 2 olguda amfizem gériiniimii, fabri-
ka grubunda 3 olguda 1/0 p dansite artist, 5 olguda apikal
plevral kalinlagsma, 3 olguda amfizem gériiniimii saptanmis-
tir. Memur-teknisyen grubunda 5 olguda apikal plevral ka-
linlagma, 2 olguda amfizem gériintimii saptanmuistir.

TARTISMA

Toza maruz kalmaya bagli akciger hastaliklart yeni bir
konu degildir. Gecgtigimiz 20-30 yilda, inorganik tozlara
maruz kalan iscilerdeki radyolojik, fizyolojik ve klinik degi-
siklikleri konu alan ¢ok sayida ¢aligma yayimlanmagtir [13].
Bununla birlikte, literatiirde mermer tozuna maruz kalma-
nin radyolojik, fizyolojik ve klinik etkilerini aragtiran bir
calismaya rastlanmamustir.

Caligmamizda, mermer tozuna maruz kalmanin kronik
akciger semptomlarina yol acabilecegi saptanmistir. Gruplar
solunum yakinmalar a¢isindan kargilastirildiginda, ksiirt-
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glin ocak, atolye ve fabrika grubunda memur-teknisyen gru-
buna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde fazla oldugu
(p<0.05), balgamin ise ocak ve fabrika grubunda diger grup-
lara gore daha fazla goriildiigii (p<0.05) saptanmigtir. Me-
mur-teknisyen grubunun isyeri ortami ve is dzellikleri dola-
yistyla toza maruz kaldigi, ancak bu oranin diger gruplar ka-
dar yiiksek olmadigi goriilmiistiir. Gruplarimn sigara kullanma
oranlar arasinda anlamli fark olmamasi semptomlardaki bu
farkliligin toza temasa bagli oldugunu diisiindiirmektedir.

Calisma gruplarinin solunum fonksiyon testlerinin ben-
zer oldugu ve aralarinda istatistiksel olarak bir fark olmadi-
g1 saptanmistir. Mermer tozunun cesitli solunum semptom-
larina yol acabilecegi, ancak solunum fonksiyonlarinm to-
za maruz kalmadan etkilenmedigi, bu sonuglardan ¢ikarila-
bilmektedir.

Gruplarin kendi iglerinde sigara igme durumuna gére so-
lunum semptomlari karsilagtirildiginda, ocak grubu diginda-
ki gruplarda solunum semptomlarmnimn beklenildigi gibi siga-
ra icenlerde daha fazla oldugu, ancak ocak grubunda sigara
icen ve icmeyenlerde solunum semptomlar: arasinda fark
olmadig goriilmektedir. Bunun iki nedeni olabilecegini dii-
siinmekteyiz; birincisi, maruz kalma siiresi diger gruplara go-
re istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek olan ocak gru-
bunda mermer tozunun yol a¢tig1 kiimiilatif semptomlar za-
man gegtikce baskin hale gelmis olabilir, ikincisi ise, yine
ocak grubunda saglikli is¢i etkisinin goriilmiis olabilecegi-
dir, yani diger 3 grupta hentiz duyarl sigara iciciler ise de-
vam ederlerken, ocak grubunda ise duyarli igicilerin isi bi-
rakmis olabilecegidir.

Gruplarin sigara igmeyen iscileri karsilagtirilmis ve maruz
kalma siiresi en fazla olan ocak grubunda ve fabrika grubun-
da 6ksiiriik ve balgamin, en az toza maruz kaldigin disstindii-
glimiiz memur-teknisyen grubuna oranla istatistiksel olarak
anlamli diizeyde fazla saptandigi gériilmiistiir. Gruplarin si-
gara icen iscileri karsilagtirildiginda ise solunum semptomla-
r1 agisindan fark olmadigr goriilmistiir. Bu sonucun yine sag-
likl1 isci etkisinden kaynaklandigimi diigimmekteyiz.

Wiles ve arkadaglarinin altin madeni isgilerinde soluna-
bilir toz miktar1 6lgiimleri ile yaptiklart ¢aligmada, bronsit
prevalansinin hem sigara igmekte olanlarda, hem birakmig
olanlarda hem de hi¢ icmeyenlerde kiimiilatif doz ile artti-
g1 ve saglikli isci etkisinin saptandigi belirtilmigtir [14].

Sekiz yiiz altmig bir dokiimhane iscisinde yapilan bagka
bir ¢aligmada, yiiksek toz konsantrasyonu iceren bolgelerde
calisanlarda diisiik toz konsantrasyonu olan bolgelerde ¢ali-
sanlara gore kronik bronsit insidansinin hem sigara icenler-
de hem de igcmeyenlerde arttigi saptanmustir [15].

Cowie ve arkadaglar biiytik ¢apli partikiillerin biiyiik ha-
va yollarinda ve bronslarda tutularak kronik bronsit gelisi-
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mine, orta ¢capl partikiillerin ise kiiciik hava yollarina ula-
sarak hava yolu obstriiksiyonuna yol actigini ileri siirmiis-
lerdir [16]. Bizim ¢aligmamizda mermer tozunun sadece kro-
nik solunum semptomlarina yol ac¢tigi, solunum fonksiyon
testlerini ise etkilemedigi saptanmustir.

Silikozis radyolojik tanist igin ILO 1/1 q filminin bir si-
nir belirleyicisi olarak kullanilmasi énerilmektedir [17]. Bu
calismada ILO smiflamasindaki [12] 6lgiitlere gore akciger
grafileri degerlendirildiginde, saptanan radyolojik bulgula-
rin higbirinin bu sinir degeri agtig1 gézlenmemistir. Bunun-
la birlikte memur ve teknisyen grubunda pnémokonyoz de-
nebilecek degisikliklerin olmamasi, ancak ti¢ ¢aligma gru-
bunda da 1/0 p dansite artiglarinin bulunmasi ¢aligmamizda
saptanan radyolojik degisikliklerin mermer tozuna bagl ol-
dugunu ve erken evre silikozisi yansitiyor olabilecegini dii-
sindiirtmektedir. Akkaya ve arkadaglar1 [18] Isparta tas
ocagi caliganlari {izerinde yaptiklari caligmalarinda, toza yo-
gun olarak maruz kalan grupta olgularin %30’unda p,
%58’inde q, %1’inde ise s tipi dansite artis1 saptandig1 ve
%10’unun kategori-0, %66’sinmn kategori-1, %24’iniin de
kategori-2’de oldugunu bildirmislerdir.

Afyon mermerinin kimyasal analizinde, icindeki silika
oraninin %0.24 ile %4.20 gibi diisiik diizeyde oldugu bildi-
rilmektedir [1]. Bununla birlikte [zmir-Seferihisar civarinda
cikarilan mermerde SiO; oranlart %30.66 olarak saptan-
mugtir [19]. Yani mermer tiirleri icinde de silika oranlar1 bii-
yiik degisiklik gdstermekte ve bazi durumlarda silika mer-
mer yapisinin biiyiik yiizdesini olusturabilmektedir. Mermer
sektorii caliganlart ¢alistiklart mermer tiiriine gore degisik
oranlarda silikaya maruz kalabilmektedir. Bu yiizden mer-
mer tozuna maruz kalanlarda silikozis gelisme riski merme-
rin icerdigi silika oranina bagli olarak degismektedir [7].

Sonug olarak mermer tozu, bu sahada ¢alisan iscilerde
kronik solunum semptomlarma yol agmaktadir. Ayrica
icerdigi silika oranina gore silikozis riskini de beraberinde
getirdiginden, primer koruma olarak ¢alisilan ortamlardaki
mermer tozu konsantrasyonlarini diisiiriicii &nlemlerin alin-
masi gerektigini diisinmekteyiz.
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ARASTIRMA

KOAH ve Astimh Stabil Olgularda ipratropium

Bromiir, Salbutamol ve ipratropium Bromiir-Salbutamol
Kombinasyonu ile Erken Bronkodilatér Yanitin
Degerlendirilmesi

Candan Ogiis', Aykut Cilli', Tiilay Ozdemir', Evren Tercan’

' Akdeniz L:Jniversitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklart AD, Antalya
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OZET

Amag: Astim ve KOAH’h olgularda salbutamol (S), ipratropium bromiir (IB), ile salbutamol ve ipratropium bromiir (S-IB) inhalasy -
onuyla ortaya cikan erken bronkodilatér yanitlart ve ayirict taniya katkilarini kargilastirmak.

Tasarim: Tleriye yonelik, rastgele yontemli, tek kor bir caligma.

Yontem: Stabil astimli 47, stabil KOAH’li 31 olguya, arinma periyotlar: birakilarak ve her test giiniinde farkh ilag (S, IB veya S-IB)
kullanilarak 3 ayr test giiniinde bronkodilatérlii solunum fonksiyon testi uygulandi. FVC, FEV 1» MMEF ve PEFR degerlerinde, 30.
dakikadaki degisiklikler mutlak deger ( A) ve prebronkodilatér degerin yiizde olarak degiskenligi (% baglangig) acisindan
degerlendirildi, ilaclar ve hasta gruplar arasinda karsilagtirildi. ATS 6lgiitlerine gore reversibilitesi pozitif olgu sayist her ilag icin sap -
tand1.

Sonuglar: Olgularin 3 ayn test giiniine ait bazal ve 30. dakikada 6l¢iilen spirometrik parametrelerdeki tiim degerler, astim grubunda
KOAH grubuna gore anlamli diizeyde yiiksek bulundu. Astim grubunda S ve IB-S ile 30. dakikada saglanan FEV 1 ve MMEF ait
A ve % baglangi¢ degerlerinin, IB’ye gére anlamli diizeyde yitksek oldugu saptandi. KOAH grubunda ise tiim parametrelerin A ve %
baslangi¢ degerlerinde ilaclar arasinda anlamli fark saptanmadi. Astim ve KOAH gruplan kargilastinldiginda, 1B ile saglanan FEV 1
ve FVC’ye ait % baglangi¢ oranlarinin KOAH grubunda, S, 1B ve S-IBile olusan ~ AMMEFnin astim grubunda anlaml yiiksek oldugu
saptandi. KOAH grubunda, reversibilitesi pozitif olgu oranlarinda ilaclar arasinda fark yokken, astim grubunda en iyi sonucun S-IB

ile alindig1 dikkati cekti.

Yorum: IB, astimli olgularda reversibiliteyi yansitmakta yetersiz kalmaktadir. Bu nedenle astim-KOAH ayiric1 tanisinda erken
reversibilite testinde [,-agonist ya da f,-agonist-antikolinerjik kombinasyonu kullanilmalidir.

Anahtar sozciikler: astim, KOAH, reversibilite testi, salbutamol, ipratropium bromiir
Toraks Dergisi, 2002;3(2):194-199

ABSTRACT
A Comparison of Early Bronchodilating Responses of Salbutamol, Ipratropium Bromide, and the
Combination of Ipratropium-Salbutamol in Stable Patients With COPD or Asthma

Study objectives: To compare the early bronchodilator responses of salbutamol (S), ipratropium bromide (IB), and the
combination of salbutamol and ipratropium bromide (S-IB) on spirometric reversibility testing and to determine their role in the
differential diagnosis in patients with asthma or COPD.

Design: A prospective, randomized, single blind trial.

Methods: The effects of S, IB, and S-IB on baseline spirometric parameters were evaluated in 47 patients with stable asthma and 32
patients with stable COPD at 30 ™ minutes in three separate test days after the washout periods. Absolute increments (  A) of FVC,
FEV ,, MMEF, PEFR and change as a percentage of prebronchodilator value (% initial) were recorded and compared both between
patient groups and drugs. Number of the reversibility positive patients according to ATS criteria were evaluated for each drug.
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Tel: (0242) 227 43 43 / 24114 - 66155; Faks: (0242) 227 44 90
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Results: All spirometric parameters in asthmatic patients were significantly higher than COPD patients at baseline and at 30 min in
three separate test days. A and % initial values of FEV ;, A and % initial values of MMEF after the S and S-IB inhalations were
significantly higher than IB in asthmatic patients. No significant difference was detected among drugs in COPD patients. Average

AMMEF values of all drugs in asthma patients were significantly higher than those in COPD patients. FEV

. % initial and FVC %

initial values of IB were significantly higher than S and S-IB in COPD patients. As for the ratio of reversibility positive patients in
COPD group, there was no significant difference between the study drugs. However, S-IB seemed to be superior in asthma group for

detecting reversibility positive patients.

Conclusions: IB failed to identify spirometric reversibility in asthmatic patients. Therefore,

B, agonist or combination of f,

agonist-anticholinergic agent should be used on early reversibility test for the differential diagnosis of asthma and COPD.

Key words: asthma, COPD, bronchodilator test, salbutamol, ipratropium bromide

GiRiS

Hava yolu obstriiksiyonlu bir olguda bronkodilatérlere
yanitin degerlendirilmesi, astima bagl olan ve olmayan
hava yolu obstriiksiyonunun ayrimini yapmak icin siklikla
kullanilan bir testtir [1,2]. Spirometrik ol¢iimde bir ¢ok
parametre elde edilebilmekle birlikte, reversibilite olgiit-
lerinde uygulamada genellikle temel alinan FEV{’deki
diizelmelerdir [3]. Amerikan Toraks Dernegi olciitlerine
gore baslangic FEV{'de en az %12 ve mutlak degerde
200 ml'lik artisin, olciimdeki raslantisal degiskenliklerden
daha ¢ok gercek reversibiliteyi yansittign bildirilmektedir
[3,4]. Bronkodilatér yanitin, ayni kiside ve kisiler arasinda
giin icinde, giinden giine, kullanilan bronkodilatér ilag ve
dozlarina bagli olarak degistigi bilinmektedir [1,3].
Reversibilitenin, KOAH’li olgularin yaklagik %30’unda
gosterilebilirken, astimli olgularin %14’tinde kalici olarak
gosterilemedigi belirtilmektedir [1,5]. Erken reversibilite
testinde kullanilan ilaglar genellikle kisa etkili b;-agonistler
ve daha az siklikla antikolinerjiklerdir [4,6]. Antikolinerjik
ilaclarin KOAH’ta yararli ve siklikla b,-agonist ilaglara
iistiin oldugu bildirilmekte, iistiinlitk nedeni ise, KOAH’ta
hava yolu hastaliginin ciddiyetiyle orantili diizeyde koliner-
jik tonusun artmis olmastyla agiklanmaktadir [7,8]. b,-ago-
nist ve antikolinerjik ilaclarin ayri ayri ve birarada
kullanilmasinin  erken reversibilitenin
katkisini ve spirometrik parametrelere etkisini degerlendi-
rebilmek amactyla, KOAH’li ve astimli olgularda b,-agonist
ilag salbutamol (S), antikolinerjik ila¢ ipratropium bromiir
(IB) ve by-agonist-antikolinerjik kombinasyonu ipratropi-
um bromiir—salbutamole (S-IB) bronkodilator testteki

saptanmasina

yanitlar aragtirdik.

GEREC VE YONTEM

KOAH grubunda, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Gogiis Hastaliklart Polikliniginde KOAH tanist
ile izlenen, ¢alisma protokoliinii kabul eden, stabil dénemde
ve spirometrik 6lg¢iimlerinde FEV{ <%70 beklenen deger
olan olgular ¢alismaya alindi. Olgularin baslangic FEV
mutlak degerlerinin 1 L’'nin {izerinde olmasina 6zen goste-
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rildi. Astim, alerjik rinit, atopi, malignite 6ykiisii olan,
calismadan 6nceki 1 ay icinde oral steroid tedavisi alan,
glokom 6ykiisii, solunum sistemini etkileyen sistemik
hastaligi, tedavi gerektiren aritmi ve/veya KKY olan, siirek-
li oksijen tedavisi alan, KOAH akut atag1 dsneminde bulu-
nan olgular calismaya dahil edilmedi.

Astim grubunda, en az son 6 aydir astim tanisi olan,
calisma protokoliinii kabul eden stabil astimli olgular
caligmaya alindi. Astim ataginda olanlar, daha 6nce sigara
icmis veya o sirada icen olgular, son 6 hafta icinde iist
ve/veya alt solunum yolu enfeksiyonu, astim atag1 geciren-
ler, solunum sistemini etkileyen sistemik hastaligi, glokom
Sykdisii, tedavi gerektiren aritmisi olanlar ¢alismaya dahil
edilmedi.

Hastalar kullaniyorsa, uzun etkili by-agonist ve teofilin
iceren ilaglari testten 24 saat énce, kisa etkili by agonist 12
saat once, inhaler steroidleri 48 saat once kesildi.
Spirometrik dlgiimler sabah 8.30 ile 11.00 arasinda yapild:.
Hastalardan testten ¢nce en az 12 saat ¢ay, kahve ve sigara
icmemeleri istendi ve dlciimlerden dnce en az 15 dakika
dinlenmeleri saglandi. Olgulara en az 48 saat arayla 3 ayri
test giiniinde (her test giiniinde farkl ilag), S (Ventolin,
Glaxo Smith Klineya da IB (Atrovent, Boehringer Ingelheim
veya S-1B (Combivent, Boehringer Ingelh dikombinasyonu
kullanilarak bronkodilatorlii solunum fonksiyon testi
(Microlab 3000) uygulandi. Oturur durumda yapilan
spirometrik dl¢iimlerde 3 ardisik manevranin en iyi FVC,
FEV;, FEV/ FVC, MMEF ve PEFR degerleri kaydedildi.
Baglangigta 6l¢iim yapildiktan sonra spacerile 4 puf 100 mg
S va da 20 mg IB ya da 20 mg-100mg. S-IB kombinasyonu
bronkodilatér ilag olarak uygulandi. Ila¢ uygulandiktan son-
raki 30. dakikada olciilen FVC, FEV{, MMEF ve PEFR
parametrelerindeki mutlak deger (D) ve prebronkodilatér
degerin yiizde olarak degiskenligi (% baslangig) her bir ilag
icin degerlendirilerek, ilaclar ve gruplar kargilagtirildi.
Astim ve KOAH gruplarinda ATS olciitlerine gore
reversibilitesi pozitif olan olgu sayilari, her bir ilag i¢in sap-
tand.

[statistiksel analiz SPSS 10.0.1 programu ile yapildi. Her
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Ogiis C. ve ark.

iki grupta da 3 ilaca ait baglangica gére 30.
dakikadaki etkinin karsilastirilmasi igin
Friedman testi, ila¢ etkilerinin ikili olarak
karsilagtirilmasinda Wilcoxon igaret sira
testi, asttm ve KOAH gruplarinin etki
biiyiikligii bakimindan kargilastirilmasinda
Mann Whitney U testi, baglangicta ve 30.
dakikadaki degerlerin karsilagtirilmasinda
Student t-testi ve Mann Whitney U testi
kullanilda.

SONUCLAR

Calismaya alinan 47 astimli olgunun 9u
(%19.1) erkek, 381 (% 80.9) kadin, yas orta-
lamas1 43+12, 31 KOAH'’1 olgunun ise 22’si
(%71) erkek, 9u (%29) kadin, yas ortala-
mast 63.5+7.7 idi. Astim grubunda yas orta-
lamasi ve erkek olgu sayist KOAH grubuna
gore anlamli derecede diisiiktii (p<0.01).

Astimli  olgularin  sigara  kullanma
aliskanlig1 yoktu. KOAH’I1 olgularin ise 4’i
(%12.9) sigara kullanmamus, 22’si (%71)
ortalama 31.7 paket/yil sigara icip, ortalama
5.5 yil 6nce birakmisti ve 5’i (%16.1) halen
sigara kullaniyordu (ortalama 38 paket/y1l).
Astimli olgularin 14’tinde (% 29.8) total IgE
diizeyleri yiiksek bulundu.

Olgularm 3 ayri test giiniine ait
baglangigta ve 30. dakikada
spirometrik parametrelerdeki tiim degerleri,
astim grubunda KOAH grubuna gére anlamli
diizeyde yiiksekti (p<0.01) [Tablo I-1I1].

Astim grubunda 3 ayrn test giintinde uygu-
lanan S, IB ve S-IB inhalasyonundan sonra
30. dakikada saglanan FEV| ve MMEF'ye ait
D ve % baslangic degerlerinin, S ve IB-S ile
[B'ye gore anlamli diizeyde yiiksek oldugu
saptandi (p<0.05) (Sekil 1-2). S ve IB-S
arasinda istatistiksel agidan anlamli bir
farklilik saptanmamasina kargin, en yiiksek
DFEV; degerinin IB-S ile saglandig1, ortala-
ma DFEV; degerlerinin, S ve S-IB inhalas-
yonuyla astim grubunda 200 ml’nin iistiinde,
KOAH grubunda 200 ml'nin altinda

olgiilen

Tablo 1. Astim ve KOAHl1 olgularda S éncesi ve sonrast spirometrik degerler

Astim grubu KOAH grubu p
FEV; (L) Baslangig 2.35+0.82 1.30+0.43 <0.01
30. dak 2.60+0.83 1.47+0.43 <0.01
FEV; % normal Baslangic 84.21+19.64 48.61+14.69 <0.01
30. dak 93.23+17.57 54.90+15.11 <0.01
EVC (L) Baslangig 2.71+0.87 1.77+0.59 <0.01
30. dak 2.89+0.84 1.97+0.63 <0.01
FVC % normal Baglangi¢ 82.40+16.25 51.58+13.94 <0.01
30. dak 88.21+13.61 57.64+15.22 <0.01
FEV; /| FVC % Baslangig 101.47+13.51 75.52+12.15 <0.01
30. dak 124.21+12.62 71.35+11.53 <0.01
PEFR (L/dk) Baslangig 320.3+116 195.3£71.76 <0.01
30. dak 362.5+118 229.3+75.91 <0.01
PEFR % normal Baslangig 78.19+22.63 44.94+14.25 <0.01
30. dak 88.38+20.58 52.52+15.88 <0.01
MMEEF (L) Baslangig 2.56+1.12 1.04+0.43 <0.01
30. dak 3.11£1.20 1.19+0.43 <0.01
MMEF % normal Baslangig 71.98+27.75 34.16+14.45 <0.01
30. dak 87.21£217.55 39.06+14.51 <0.01
Tablo II. Astim ve KOAH’l: olgularda IB 6ncesi ve sonrast spirometrik degerler
Astim Grubu KOAH Grubu P
FEV; (L) Baglangig 2.37+0.81 1.28+0.40 <0.01
30. dak 2.55+0.82 1.46+0.41 <0.01
FEV; % normal Baslangig 84.62+£19.91 47.97+14.27 <0.01
30. dak 90.62+17.44 54.55+14.14 <0.01
FVC (L) Baslangig 2.73+0.94 1.75+0.54 <0.01
30. dak 2.87+0.88 2.00+0.52 <0.01
FVC % normal Baslangig 80.19+20.17 51.23+13.80 <0.01
30. dak 82.21+13.61 58.38+12.02 <0.01
FEV; [ FVC % Baslangig 103.32+13.40 73.10£11.77 <0.01
30. dak 104.13+12.53 74.03+10.65 <0.01
PEFR (L/dk) Baslangic 331.2+119 199.9+65.11 <0.01
30. dak 356.7+117 222.32+74.09 <0.01
PEFR % normal Baslangig 80.43+23.27 45.55+14.15 <0.01
30. dak 86.49+21.49 50.87+14.95 <0.01
MMEE (L) Baslangig 2.57+0.99 1.02+0.41 <0.01
30. dak 2.95+1.06 1.17£0.43 <0.01
MMEEF % normal Baslangic 73.24+26.33 33.45+13.87 <0.01
30. dak 83.91+26.68 38.42+14.31 <0.01

trelerin D ve % baglangic degerlerinde ilaglar arasinda ista-

(sirasiyla S icin 2504221 ml, 169+147 ml, S-IB icin
263+218 ml, 169+130 ml) iken, IB ile her 2 grupta da 200
ml'nin altinda oldugu dikkati ¢ekti (swrasiyla 179+150 ml,
1794109 ml) (p>0.05). Astim grubunda FVC ve PEFR para-
metrelerine ait Dve % baglangi¢ degerlerinde ilaclar arasinda
anlamli fark bulunmadi. KOAH grubunda ise tiim parame-
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tistiksel olarak anlaml: fark saptanmadi (p>0.05)

Astm ve KOAH gruplan kargilastimldiginda, IB ile
saglanan FEV{ ve FVC'ye ait % baglangi¢ oranlarinin
KOAH grubunda, S, IB ve S-IB ile olusan DMMEFnin
astim grubunda anlamli diizeyde yiiksek oldugu saptandi

(p<0.01) (Sekil 3-4).
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Tablo IIL. Astim ve KOAHL olgularda S-IB 6ncesi ve sonrast spirometrik degerler Tablo IV. Astim veya KOAH’l1 olgularda
reversibilite pozitif bulunanlar
Astim Grubu KOAH Grubu p
FEV, (L) Baslangig 2.31+0.75 1.30+0.42 <0.01 Reversibilite Astim KOAH
30. dak 2.600.78 1.47+0.41 oDy |Ret e (iate)
FEV{ % normal Baslangig 82.94+19.11 48.74+15.34 <0.01 S 18 %38.3 12 %38.7
30. dak 91.76+16.00 54.52+14.28 <0.01 iB 13 %27.7 12 %38.7
FVC (L) Baslangi¢ 2.69+0.84 1.79+0.53 <0.01 S-iB 23 %50 11 %35.5
30. dak 2.91+0.82 2.00+0.54 <0.01
FVC % normal Baslangig 81.64+16.14 52.58+14.15 <0.01
30. dak 87.15+13.36 57.94+12.87 <0.01 TARTISMA
FEV; /FVC % Baglangic 99.40+18.08 74.35+14.27 <0.01 Hava yolu obstriksiyonu olan olgularda
30. dak 104.98+11.29 75:48+12.32 <0.01 astim ve kronik bronsitin ayriminda reversi-
PEFR (L/dk) Baslangig 325.1+120 205+80.03 <0.01 bilitenin tansal yararinin az, ozgiillik ve
30. dak 363.3£117 229.23+77.62 <001 | duyarliliginin dissik oldugu, astm klinigi
PEFR % normal Baslangig 78.87+22.49 47.32+17.28 <0.01 olan olguda pozitifliginin taniyr dogrulaya-
30. dak 88.63£19.9 52.13£16.23 <001 | hilecegi, negatifliginin ise tantyr dislayama-
MMEEF (L) Baslangic 2.52+1.21 1.05+0.46 <0.01 yacagi, disik baslangic FEV, degerinin
30. dak 3.15+1.25 1.24+0.53 <00l | vaniti artirdign, tek bir bronkodilator test
MMEF % normal Baslangic 70.47+27.73 34.23+14.9 <0.01 sonucunun ayrimda giivenilir olamayacag
0L ke e I 405821827 | <001 | pjldirilmektedir [2,9,10,11]. Bununla birlik-
te, hava yolu obstriiksiyonu bulunan olgular-
da inhaler bronkodilatériin verilmesinden kisa
07" siire sonra hava akim hizlarindaki akut diizelme,
8’2 i = astimla KOAH’in ayiriminda hem klinik uygula-
L 014 E mada hem de aragtirmalarda kabul ¢lgiiti olugtur-
03] p—— | EFEV, fark mak amaciyla siklikla kullanilmaktadir [9].
0.2 i — | DOMMEF fark Ayrica KOAH’ta reversibilite testi, astim ayirict
0,01 tanist yaninda, hastanin en iyi spirometrik
S B S.iB degerlerini saptamak, prognozunu ve tedaviye
p<0.005 potansiyel yanitini  6ngdérmek  icin  de
kullanilmaktadir [12]. Literatirde tedavide

Sekil 1. Astimlilarda bronkodilatér ilaglarla saglanan ortalama FEV| ve MMEF

mutlak deger artiglari.

%

% artig oranlari.

KOAH grubunda, ATS olciitlerine gore reversibilitesi
pozitif olgu sayisinda ilaglar arasinda fark yokken, astim
grubunda en iyi sonucun S-IB ile alindigi dikkati cekti

(Tablo IV).
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B

p<0.005
Sekil 2. Astimlilarda bronkodilator ilaglarla saglanan ortalama FEV; ve MMEF

S-IB

KOAH’ta antikolinerjikler, astimda b,-agonistler
6n planda tercih edilmekte, by-agonist ilaclara
duyarliligin yasla azaldig, IB’nin, b yanit1 yetersiz
olan kismen geri déniistimlii hava yolu obstriik-
siyonlu olgularda ek olumlu etkilerinin oldugu
bildirilmektedir [7,9,13-16]. Dorinsky ve
arkadaglarinin ¢alismasinda, KOAH’ta erken
reversibilitede en yiiksek yanitin IB-S kombinas-
yonuyla alindigi belirtilmekte ve KOAH’ta
spirometrik yanitin by agonist yerine S-IB ile
degerlendirilmesi 6nerilmektedir [4]. Tiim bu bil-
giler 1181nda, bu ¢alismada erken reversibilite
yanitinda ilaca iliskin etkilenimleri en aza indire-
bilmeyi amaclayarak, astim ve KOAH’l olgularda
IB-S ile giinliik uygulamada test ilact olarak

EFEV; % baslangic
EIMMEF % baslangi¢

genellikle tercih edilen bj-agonistlerin ve daha az siklikla
kullanilan 1B’nin olusturdugu reversibilite yanitlarini hem
ayni olguda hem de gruplar arasinda kargilastirdik.
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Sekil 4. Astim ve KOAH'lilarda bronkodilator ilaglarla olusan
MMEF mutlak deger artigt.

Olgularimizin 3 ayri test giiniine ait baslangigta ve 30.
dakikada 6lciilen spirometrik parametrelerdeki tim
degerlerin, astim grubunda KOAH grubuna gore anlaml
diizeyde yiiksek bulunmast, hasta se¢im dlciitlerimizin giive-
nilirliginin gostergesi oldu.

Calismamizda astim grubunda olgulara 3 ayri test
giiniinde uygulanan S, IB ve S-IB inhalasyonundan sonra
elde edilen DFEV| degerlerinin, S ve IB-S ile IB'ye gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmasi, 1B
ile saglanan ortalama DFEV degerinin 200 mI'nin altinda
olmasi, astimda b, agonistlere yanitin antikolinerjik ilaglar-
dan daha iyi oldugu goriisiinii destekledi [9,13,15,17]. IB ile
saglanan FEV; ve FVClye ait % baslangic oranlarinin
KOAH grubunda astimlilardan anlamli olarak yiiksek
bulunmasi, antikolinerjiklerin KOAH’lilarda daha etkin
oldugu [7,8]. Schayck ve
arkadaglarinin ¢alismasinda, astimlilarda S ile, kronik
bronsitlilerde IB ile saglanan DFEV] degerinin diger ilaca
gore anlamli yiiksek oldugu bildirilmektedir. Yorumlarinda,
astiml1 ve kronik bronsitlilerde S ve IB’ye yanut farkliliginin
kismen kronik bronsitte hava yollarinda parasempatik

goriisiiyle  uyumluydu

toniisiin artmasina, antikolinerjik ilagla mukosiliyer
klirensin artmast ve brongiyal sekresyonlarm azalmasina,
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kismen astimda adrenerjik ilacin mast hiicre degraniilas-
yonu etkisine ve kismen de yaga bagl olabilecegi, ancak
etkilerdeki farkliligin nedeninin tam olarak agiklanamadigi
belirtilmektedir [17]. Caligmamizda KOAH grubunda
DFEV; degerinde ilaglar arasinda anlamli fark saptanmad.
Literatiirde genellikle KOAH’ta S ve IB'yi kargilastiran ve
erken bronkodilatér yanita etkilerinin farkli olmadigmi
bildiren calismalar bulunmakta, S-IB’yi de iceren az sayida
calismada ise S-IB’nin, S ve [B'ye iistiin oldugu belirtilmek-
tedir [4,18-20].

Ohrui ve arkadaglarinin KOAH'l1 olgularda yaptiklart
caligmada antikolinerjiklerin santral, b;-agonistlerin santral
ve periferik hava yollarinda bronkodilatasyon sagladig1 gos-
terilmistir. Yorumlarinda b;-agonistlerin bronkodilatér etk-
ilerinin hem santral, hem de periferik hava yollarinda
olmasinin literatiirle uyumlu oldugu bildirilmekte, antiko-
linerjiklerin etki yerinin ise literatiirde daha belirsiz oldugu
vurgulanmaktadir. Baz1 arastirmacilarm antikolinerjiklerin
bronkodilator etkilerini astimli ve kronik bronsitli kisilerde
hem merkezi, hem de periferik hava yollarinda, bazilarinm
ise bu etkiyi astimli ve normal kisilerde santral hava yol-
larinda baskin buldugu belirtilmektedir [7]. Calismamizda
astim grubunda S ve S-IB ile saglanan DMMEF degerinin
[B'ye gore anlamli diizeyde yiksek oldugu saptandi. S'nin
santral ve periferik bronkodilatér ozelligine bagh gelistigini
diisiindiigiimiiz bu etki, KOAH grubunda olasi irreversibil
degisiklikler nedeniyle gosterilemedi. Astimlilarda IB ile
saglanan DMMEEF degerinin KOAH grubuna gére anlamli
derecede yiiksek olmast, S kadar giiclii olmasa da IB'nin de
periferik bronkodilatér etkisi oldugunu diisiindiirdii.

Astimh olgularda reversibilite pozitifliginin en yiiksek
oranda S-IB ile saglanmast, IB'nin, b yaniti yetersiz olan
kismen geri dénisiimlii havayolu obstriiksiyonlu olgularda
ek olumlu etkilerinin oldugu goriistinii destekledi [15].

Sonug olarak, calismamizda astim grubunda IB ile rever-
sibilitenin anlamli derecede disiik bulunmasi, B ile
saglanan ortalama DFEV{ degerinin 200 ml'nin altinda
olmast nedeniyle astimlilarda erken reversibilite testinde
mutlaka b; agonist iceren ila¢ kullanilmast gerektigini,
[B’ye yanitin yetersiz oldugunu diisiiniiyoruz. Sonugclarimizi
b;-agonist duyarliligmin yasla azaldigi [16], IB’nin, b yanuti
yetersiz olan kismen reversibil hava yolu obstriiksiyonlu
olgularda ek olumlu etkilerinin oldugu [15], KOAH’ta
erken reversibilitede en yiiksek yanitin IB-S kombinas-
yonuyla alindigma [4] iliskin bilgilerle birlikte yorum-
ladigimizda, ozellikle astim ve KOAH ayirict tanist igin
reversibilitenin belirlenmesinde test ilaci olarak S-IB kul-
lanilmasinmn duyarliligi artirabilecegi sonucuna variyor,
kesin KOAH tanisi olmayan olgularda IB'nin test ilaci
olarak kullanilmamasini éneriyoruz.
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OZET

Trakeobronkopati osteokondroplastika (TO) trakea ve bronglarin liimeni igine dogru ilerleyen submukozal
kemik ve kartilaj dokusu iceren nodiillerle tanimlanan nadir bir bozukluktur. Yineleyen solunum yolu infek -
siyonu 6ykiisii olan TO’lu bir olgu klinik 6zellikleri, helikal bilgisayarli tomografi (BT), sanal bronkoskopi

ve bronkoskopi bulgulart ile sunuldu.

Anahtar sozciikler: trakeobronkopatia osteokondroplastika, bronkoskopi, bilgisayarli tomografi

ABSTRACT

Toraks Dergisi, 2002;3(2):200-203

Tracheobronchopathia Osteochondroplastica

Tracheobronchopathia osteochondroplastica (TO) is a rare disorder characterized by osseous and
cartilaginous submucosal nodules projecting into the lumen of the trachea and bronchi. We present clinical
features, helical CT, virtual bronchoscopy and fiberoptic bronchoscopy findings of TO in an elderly patient
presenting with recurrent respiratory tract infections.

Key words: tracheobronchopathia osteochondroplastica, bronchoscopy, computed tomography

GiRi$

Trakeobronkopati osteokondroplastika (TO) trakea ve
bronglarin liimeni icine dogru gelisen, kemik ve kartilaj do-
kusu igeren submukozal nodiiler uzantilarla tanimlanan, ne-
deni bilinmeyen nadir bir bozukluktur [1-8]. Genellikle be-
nign bir durum olarak diistiniilmektedir [4,7,9]. Giintimiize
kadar 371'den fazla olgu bildirilmistir [6]. Olgularin ¢ogun-
lugunda yakimma yoktur ve bronkoskopinin kullanima gir-
mesinden ¢énce TO tanisinin rastlantisal olarak otopside ko-

nuldugu bildirilmektedir [4-7].

OLGU

Yetmis iki yaginda erkek hasta tekrarlayan ates, oksiiriik,
balgam yakmmalar1 ve bagka bir merkezde ¢ekilen toraks
BT’de izlenen trakea nodiilleri nedeniyle ayrintili inceleme
icin klinigimize kabul edildi. Oykiisiinde, 6z ve soygecmisin-
de bagvuru yakinmalari diginda 6zellik yoktu. Fizik muayene
sag gozde disa bakista kisitlilik disinda normaldi. Hastanin
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laboratuvar incelemelerinde, tam kan sayimi, biyokimya so-
nuglari ve idrar mikroskopisi normaldi. Eritrosit sedimentas-
yon hiz1 42 mm/saat, tiiberkiilin deri testi 12 mm bulundu.
Arteriyel kan gazlari, solunum fonksiyon testleri ve akim-
voliim egrisi normaldi. Posteroanterior (PA) ve sol yan ak-
ciger grafilerinde trakea liimeninde diffiiz darlik diginda nor-
mal olarak degerlendirildi (Resim 1a ve 1b). Toraks helikal
tomografisi ve sanal bronkoskopide trakea 6n arka ¢apinda
artig, transvers ¢apinda azalma, her iki yan ve 6n duvarda
nodiilarite ve kalsifikasyonlar saptandi; trakea posterior
membrandz duvart normal olarak izlendi. Radyolojik olarak
bu bulgular trakeobronkopati osteokondroplastika olarak
degerlendirildi (Resim 2a ve 2b). Fiberoptik bronkoskopide
trakeanin proksimalinde ¢n ve yan duvarlardan liimene ka-
barik, iizeri diizensiz, soluk renkli nodiiler, sarkit benzeri lez-
yonlar izlendi ve distale gecilmedi (Resim 3). Homojenizas-
yon yontemi ile balgam ARB ve kiiltiirleri ti¢ kez negatif,
balgam sitolojisi malignite yoniinden negatif olarak bildiril-
di. Tanisal amacli rijid bronkoskopi ile trakea girisinden ali-
nan biyopside yer yer dokiilmiis 6rtiicii epitel altinda miuisi-
noz bezler ve yogun iltihabi hiicre infiltrasyonu gésteren
mukoza izlendi. Kiigiik alanlar seklinde kartilaj goriildi. His-
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Resim 1a ve 1b. PA ve sol yan akciger grafisi: Trakeada diffiiz darlik.

topatolojik incelemede malignite, tiiberkiiloz, amiloidoz,
sarkoidoz, papillomatoz ile uyumlu bulgu saptanmadi.

TARTISMA

Makroskopik olarak ilk TO olgusu 1855 yilinda Rokitansky
tarafindan tanimlanmistir. Bronkoskopide boncuk dizisi

TORAKS DERGISi o CiLT 3, SAYI 2 « AGUSTOS 2002

Resim 2a ve 2b. Helikal BT ve sanal bronkoskopi: Trakeanin 6n

ve yan duvarlarinda nodiiller ve kalsifikasyonlar.

uzantilar, kaya bahgesi, kaldirim tasi ya da sarkit magaras: gi-
bi polipoid nodiiler goriintimler izlenebilir [3,4,10]. Tipik
olarak posterior duvar TO tarafindan tutulmaz [3,4,5,6].

TO’nun etiyolojisi ve patogenezi bilinmemektedir [1,4-
11]. Genellikle 50 yasin iizerindeki erkeklerde, kadmnlara
gore 3 kat daha sik goriiliir. TO lezyonlar: en sik (%75) tra-
keanin alt 2/3 kismimni tutar ve siklikla ana bronsglarin ilk
kismma yayilir. Genellikle larenks tutulmaz [1,4,5,11,12].
Bizim olgumuz 50 yagin iizerindeki bir erkekti. Bronkosko-
pide kord vokallerden hemen sonra, trakeann {ist kismin-
da TO ile uyumlu lezyonlar izlendi.

Genellikle hastalarin yakinmasi yoktur [2, 4-12]. TO’da
semptomlarin siddeti nefes darligina neden olan trakeal
ve/veya bronsiyal obstriiksiyonun derecesine ve solunum
sistemi enfeksiyonlar: gelisimine baglidir [1,4,11]. Seyrek
olarak o©ksiiriik, balgam, hemoptizi, nefes darlig1, bogazda
kuruluk, hirilltili solunum, ses kisikligi, yineleyen akciger
infeksiyonlari, ozena gibi belirtiler olabilir [2,4,11,12]. Zor
entiibe edilen olgularda TO da akla getirilmelidir [6]. TO,
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orta lob sendromu olarak da klinik 6zellik gosterebilir [4].
Hemoptizi olgularin %25’inde bulunur ve nodiillerin iilse-
rasyonuna ya da akut infeksiyona bagli olabilir [8]. Genel-
likle fizik muayene normaldir [5]. Olgumuzun 6ykiisiinde
yineleyen alt solunum sistemi infeksiyonlarina ait yakinma-
lar vardi, fizik muayene normaldi.

TO’da solunum fonksiyon testlerinde karakteristik bir
bulgu yoktur ve olgularin ¢cogunlugunda solunum fonksiyon
testleri normal sinirlardadir. Akim-voliim egrisi normal
olabilir. TO’nun izlenmesinde solunum fonksiyon testleri
yararli olabilir [4,10]. Olgumuzun da solunum fonksiyon
testleri normaldi.

Radyografik bulgular degiskendir [11]. Direkt akciger
grafisi genellikle normaldir, seyrek olarak infeksiyona ait
konsolidasyon, atelektazi, trakeal nodiilarite ya da daralma
izlenebilir [2,5,6]. Direkt akciger grafisinde, ¢zellikle yan
grafide trakeobrongiyal agacgta kalsifikasyon goriilebilir
[5,6,8]. Bronkoskopi ve bilgisayarli tomografi kullanima
girmeden énce TO tanisi siklikla otopsi ile konulurdu [5-
9]. Giiniimiizde TO’ya tanisal yaklagimda en degerli ince-
lemeler bronkoskopi ve bilgisayarli tomografidir [5]. BT'de
hava yollarinin 6n ve yan duvarlarinda diizensiz kalsifikas-
yonlar iceren nodiiller “beaded appearence”, hava yolu ke-
nar diizeni bozuklugu izlenir [2,8,11]. Trakea arka duvarin-
da nodiiller izlenmez [3,8]. BT goriintiisii her zaman tani
koydurucu degildir ve tanida TO dist nedenler de diisiiniil-
melidir [5,8,11]. Bizim olgumuzda trakea ve biiyiik hava
yollarinin 6n ve yan duvarlarinda nodiiler goriiniimler var-
di ve arka duvar tutulumu yoktu, helikal BT goriintiileri
TO ile uyumluydu. Son yillarda bilgisayar software dona-
nimlarindaki gelismeler sayesinde luminal yapilarin endos-
kopi benzeri goriintimleri BT araciligiyla da yapilabilmek-
tedir. Sanal bronkoskopi adi verilen bu yontem en sik tra-
keobronsiyal aga¢ ve kolonun degerlendirilmesinde kulla-
nilmaktadir. Trakeobronsiyal agacin tiimér, stenoz gibi bir
dizi patolojisinde yéntem bronkoskopi benzeri goriintiiler
sunmaktadir. Ince mukozal ayrintinin ve mukozal renklen-
menin degerlendirilememesi ve biyopsi yapilamayisi gibi
sinirlamalari bulunmakla birlikte, fiberoptik bronkoskopla
gecilemeyen agir stenozlarda stenoz distalinde kalan liime-
nin degerlendirilebilmesi ve liiminal patolojinin olast du-
var dist uzanimlarinin goriintiilenebilmesi teknigin fibe-
roptik bronkoskopiye istiin taraflarin1 olusturmaktadir
[13]. Bu olguda da fiberoptik bronkoskopla degerlendirile-
meyen distal hava yollar1 sanal endoskopik olarak goriintii-
lenebilmistir.

TO tanist bronkoskopi ile kolayca konulabilir
[3,8,11,12]. Nodiiller sert oldugundan siklikla biyopsi yap-
mak zor olmaktadir [8]. TO, histopatolojik olarak hiicreden
yoksun kalsifiye (kalsiyum fosfat) protein matriks ve karti-
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Resim 3. Trakea proksimalinde ¢n ve yan duvarlarda nodiiler ve

sarkit benzeri lezyonlar.

laj, kemik, kan elemanlarini iceren, bronsiyal liimene tasan
submukozal nodiillerle tanimlanan benign bir durumdur
[4,10]. Bozukluga siklikla mukozal kolumnar epitelin sku-
amdz metaplazisi eslik eder [6,8,10]. Mikroskopik ekondro-
zis goriilebilir [4,12]. TO tanusi, tipik bronkoskopik gorii-
niim, benign seyir ve histopatolojik olarak submukozal
anormal mineralizasyon gosteren kartilaj birikiminin sap-
tanmastyla konur [1,3].

TO'nun ayirict tanisinda, amiloidoz, endobronsiyal sar-
koidoz, kalsifiye tiiberkiiloz lezyonlari, papillomatoz ve tra-
keobronsiyal kalsinoz diisiiniilmesi gerekir [4]. Ayirici tani-
da bronsiyal/trakeal tiimor ve kronik obstriiktif akciger
hastaligt da bulunmaktadir [4,5]. Gereksiz cerrahi ve ke-
moterapiyi engellemek icin neoplazma ayirici tanisinda
TO da diisiiniilmelidir [4]. Eslik eden durumlar olarak ti-
roid tiimorii, timoma, atrofik rinit, lenfoma, epidermal
kistler bildirilmistir [4,14]. Olgumuzda ayirict taniya giren
hastaliklar bronkoskopik biyopsilerin kiiltiirleri ve histopa-
tolojik degerlendirilmeleriyle dislandi. Eglik eden bozukluk
saptanamad.

TO’nun prognozu genellikle iyidir ve nodiillerin olustur-
dugu hava yolu darligina ya da stenozuna baghdir. TO ya-
vag ilerleyici bir durumdur [4-8]. Tedavi nadiren gerekir.
Tedavi, enfeksiydz komplikasyonlarin antibiyotikle tedavi-
si ve obstriiktif lezyonlara yonelik tedavileri icerir. Cerrahi
rezeksiyon, biyopsi forsepsi ile hava yolu acikligr saglanma-
s1, stent uygulamalari ve laser tedavisi ile olumlu sonuglar
bildirilmistir [8,10,12,15]. Hastamiza infeksiyonlardan ko-
runmaya yonelik immiinizasyon ¢nerildi ve yakinmas ol-
madigindan incelemeye alind:.

Sonug olarak, TO nadir goriilen bir hastaliktir. Karakte-
ristik BT, sanal ve fiberoptik bronkoskopi gériiniimiiniin
bilinmesi, trakeobrongiyal agacta stenoz olusturacak diger
patolojilerden ayirt edilmesinde yararli olacaktir.
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OLGU SUNUMU

Intratorasik Gossipiboma

Hiiseyin Diilger', A. Sami Bayram', I. Iris Kan', Ugur Topal?, Cengiz Gebitekin'

" Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Kalp Damar Cerrahisi AD, Bursa
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OZET

Unutulmus cerrahi gazli bez, intratorasik cerrahinin olduk¢a nadir ancak onemli bir komplikasyonudur.
Cerrahi gazl1 bez graniilomatoz bir reaksiyon baslatarak biiyiik bir kitle seklinde goriintii verebilir. Buna gos -
sipiboma (tekstiloma, kotonoid ) ad1 verilir. Klinigimizde tiiberkiiloza bagli paravertebral apse nedeniyle 6 yil
once bagka bir merkezde ameliyat edilen olgu unutulmus intratorasik gazli bez nedeniyle literatiir 1iginda
tartisildi.

Anahtar sozciikler: gossipiboma, yabanci cisim, intratorasik cerrahi, komplikasyon
Toraks Dergisi, 2002;3(2):204-206

SUMMARY
Intrathoracic Gossypiboma: A Case Report
A retained surgical swab is a rare but an important complication of intrathoracic surgery. Surgical swab

causes granulomatous reaction which causes a large mass image. This is named gossypiboma (textiloma,
cottonoid). A case, underwent paravertebral abcess drainage for tuberculosis at another center six years ago,

was discussed because of a forgotten intrathoracic swab in the light of literature.

Key words: gossypiboma, foreign body, intrathoracic surgery, complication

GIRiS

Cerrahi sirasinda yabanci cismin unutulmasi nadir bir olay-
dir. Bununla birlikte, bazen cerrahi ekiplerin agirt dikkatine
ragmen gerceklegebilir. Gossipiboma, genellikle unutulan
bir cerrahi gazli bez olan koton matriksinin viicutta olustur-
dugu reaksiyona bagl olarak olusan bir kitleyi tanimlamak
icin kullanilan bir terimdir.

Gossipiboma, daha 6énce herhangi bir nedenle torakotomi
yapilmis hastalarda intratorasik bir kitle saptandiginda ayiri-
c1 tanida géz dniinde bulundurulmas: gereken bir durumdur
[2]. Radyoopak isaretleme yapilmamis gazli bezin unutuldugu
olgularda klinik olarak kitle seklinde degerlendirilebilmekte-
dir. Biz de makalede klinigimizde tedavi edilen tiiberkiiloza
bagli torakal paravertebral apse cerrahisinden 6 yil sonra sap-
tanan intratorasik gazli bez olgusunu sunduk.

OLGU

Altmis bes yasindaki erkek hasta, 6 yil 6nce bagka bir
merkezde tiiberkiiloza bagli torakal paravertebral apse ne-
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deniyle iki kez ameliyat edilmis. Hastanin bize basvuru-
sundaki tek yakinmasi son 2 aydir devam eden sol yan ag-
ristydi. Fizik muayenede sol torakotomi insizyonu mev-
cuttu. Sol hemitoraks orta ve alt zonda perkiisyonla ma-
tite aliniyor, ayn1 bolgede oskiiltasyon ile de solunum ses-
leri duyulmuyordu. Posteroanterior akciger grafisinde
(Resim 1a) sol hemitoraks orta zonda ve perihiler bolge-
de, yan grafide (Resim 1b) posterior yerlesimli, sinirlari
belirgin ve diizenli, 6 cm ¢apinda heterojen dansite artigt
mevcuttu.

Bunun {izerine ¢ekilen non-kontrast toraks bilgisayarl
tomografisinde (Resim 2) orta torakal vertebralar diizeyin-
den gecen kesitlerde sol hemitoraksta, sol paravertebral
alanda plevral tabanli, diizgiin konturlu yaklagik 6x4 cm
boyutlarinda c¢izgili dalgali goriintimli ve nodiiler yiiksek
dansiteli hipodens alan mevcuttu. Lezyon iginde yer yer si-
vi dansitesinde alanlar ile birlikte solid komponentler de
mevcuttu. Olgunun 6zgegmisi, klinik bulgulari, posteroan-
terior akciger grafisi ve bilgisayarli tomografi gériiniimleri
nedeniyle ayirici tanida, malignite, tiiberkiiloza bagli apse,
norojenik kaynakl timorler, kist hidatik, 6zofageal lezyon-
lar ve gossipiboma diistiniildii. Kist hidatik i¢in yapilan in-
direkt hemagliitinasyon testi negatifti. Yapilan fiberoptik
bronkoskopide normal bronsiyal goriiniim izlendi. Trakeal
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A

Resim 1a ve 1b. Hastanin posteroanterior ve yan akciger grafilerinde heterojen, diizgiin sinirli dansite artigt izleniyor.

lavaj sitolojisi de benign olarak degerlendirildi. Sonra olgu-
ya bilgisayarli tomografi esliginde transtorasik igne biopsisi
yapildi. Soguk apse 6n tanisi ve biyopside alinan materyal-
de gazli bez liflerinin goriilmesi iizerine cerrahi operasyon
karart alindi.

Sol torakotomi sonrast posteriorda paravertebral yerle-
simli 6 cm ¢apinda kitleye ulagildi. Kitlenin iginden piiri-
lan siv1 drene oldugu goriildii. Kitle duvari agildi ve icinde
piiriilan siviyla karigik gazli bez pargalart olmast izerine gos-
sipiboma tanis1 dogrulandi. Kitle duvariyla birlikte ¢ikaril-
di. Cikarilan materyalin gazli bezin kendisi ve olusturdugu

Resim 2. Bilgisayarli toraks tomografisinin parankim kesitinde sol
paravertebral alanda plevral tabanli lezyon izleniyor.

TORAKS DERGiISi e CiLT 3, SAYI 2 ¢ AGUSTOS 2002

reaksiyona bagli oldugu diisiiniilerek patolojik taniya gerek-
sinim duyulmadi. Ameliyat sonrast komplikasyon gézlen-
medi. Olgu 1 yildir izlenmektedir ve yakinmas: yoktur.

TARTISMA

Gossipiboma, unutulmus bir gazli bezin graniillomatéz
reaksiyon baglatarak bir kitle gorintimii olusturmasidir.
Unutulan gazli bez ¢cok hizli reaksiyon verebilir. [1k giin
lokal inflamasyon olusmaya baslayarak bir haftada gra-
niilomatoz reaksiyon, 2 hafta sonra ise fibroz formasyo-
nu geligtirir. Materyalin ¢ikarilmamasi durumunda in-
feksiyon baslar ve apse gelisebilir. Bu apse daha sonra
kendiliginden drene olabilir. Ates, agr1 gibi 6zgiil
olmayan klinik semptomlar esas cerrahi islemden uzun
zaman sonra ortaya ¢ikar [3,4]. Bizim olgumuzda ameliy-
attan sonra 6 yillik semptomsuz dénem ve son 2 aydir
yalnizca sol yan agrisi yakinmasi mevcuttu. Posteroan-
terior akciger grafisinde kalsifiye ya da yogun materyal
ve havali kistmlarin birlikte bulundugu heterojen kitle
goriiliir [1,3,4]. Olgumuzun posteroanterior akciger gra-
fisinde sinirlar1 belirgin, heterojen yogunluk artis1 var-
di. Unutulmug gazli bez icin en karakteristik BT bulgu-
su, gaz kabarcikli tipik spongiform patern ve kontrast
madde verildikten sonra yiiksek dansiteli ince kapsiil ve
distik dansiteli kitle ile homojen olmayan gériintimdiir.
Kitle dalgali ¢izgili yiiksek dansiteli alanlar icerebilir
[1,5]. Olgunun ¢ekilen non-kontrast bilgisayarli tomog-
rafisi yiiksek dansiteli, kivrimli, yumak tarzindaki yapi-
nin i¢inde diisiik dansiteli kitle imaji ve BT esliginde
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yapilan transtorasik igne biyopsisinde alinan materyal-
de gazli bez liflerinin gériilmesi bize intratorasik gazli
bezin kendisini diisiindiirdii.

Gossipiboma, daha énce ameliyat gecirmis bir hastada
intratorasik bir kitlenin ayirici tanisinda géz éniinde bulun-
durulmalidir [2]. Gossipibomali olgularda, klinik semptom-
larin bulunmasima bakilmaksizin cerrahi girigim uygulanir
[1]. Gossipibomalarin 6nlenmesi icin kullanilan cerrahi
materyalin dikkatle sayilmasi yeterli olabilir. Radyoopak ip-
likler iceren cerrahi gazli bezlerin kullanilmasi da bazi
yayinlarda ¢nerilmistir ki merkezimizde her iki énlem titiz-
likle uygulanmaktadir [1].
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DERLEME

Mekanik Ventilasyona Bagh Akciger Hasari

Feza Bacakoglu

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Gogiis Hastaliklart AD, Izmir

OZET

Mekanik ventilasyon ile iliskili pulmoner komplikasyonlar sik olugur. En 6nemli komplikasyonlar; mekanik
ventilasyona bagli akciger hasari, endotrakeal entiibasyon ve trakeostomi ile iliskili hava yolu komplikasyon -
lar1, oksijen toksisitesi, ventilatore bagli pnémoni, pulmoner emboli, hasta-ventilatér uyumsuzlugudur.
Mekanik ventilasyon, fizyolojik olmayan bir siirectir. Siklikla, akcigerlerin tolere edemeyecegi, basing — vo -
liim — inspire edilen fraksiyone oksijen (FiO ;) diizeyleri kullanilir. Bundan dolayi, mekanik ventilasyon ile
akciger hasar1 olusturulabilir veya genisletilebilir. Bu derlemede, mekanik ventilasyona bagli akciger ha -
sarmnin fizyopatolojisi ve klinik formlar 6zetlenmistir. Akciger koruyucu ventilasyon stratejileri de gézden

gecirilmigtir.

Anabhtar sozciikler: mekanik ventilasyon, akciger hasart

ABSTRACT

Lung Injury Related to Mechanical Ventilation

Toraks Dergisi, 2002;3(2):207-212

Pulmonary complications related to mechanical ventilation occur commonly. The most important
complications are ventilator-associated lung injury, endotracheal intubation and tracheostomy associated
airway complications, oxygen toxicity, ventilator-associated pneumonia, pulmonary emboli, patient-ventilator

asynchrony.

Mechanical ventilation is a nonphysiological process. Pressure, volume, and FiO

2 levels that the lung may

not tolerate are frequently used. Therefore, lung injury may be caused or extended by mechanical ventilation.
In this review, pathophysiology and clinical forms of ventilator-associated lung injury are summarized. Lung

protective ventilation strategies are also reviewed.

Key words: mechanical ventilation, lung injury

Mekanik ventilasyona (MV) bagli akciger hasarlanmasini
degerlendirmek icin dnce, MV ile olusturulan pozitif intra-
torasik basincin fizyolojik etkilerinin hatirlanmasi gerekir.

Pozitif basingli MV’nin temel fizyolojik etkileri, hemodi-
namik ve solunumsal etkilerdir [1-3]:

A. Hemodinamik etkiler: Esas olarak, akciger voliimii ve
intratorasik basimgtaki degisiklikler tarafindan olusturulur.

1. Sistemik hemodinamik etkiler:

a. Kalp hizi: Normalde, spontan solunumda, vagolitik
kardiyo-akselerasyon olur yani kalp hiz1 artar. “Siniis arit-
misi” olarak adlandirilan bu durum, daha derin veya daha
hizli nefesler alinmasiyla siklikla giderilir. Pozitif basinglh
MV siiresince ise, kalp hizi azalir. Bu iki yolla gergeklesir.
Birincisi, akciger voliimiindeki artma ile vagal refleks arki-
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nin uyartlmasidir ki buna bagl gelisen kardiyodepresyon
klinik olarak ¢énemsizdir. Asil 5nemli olanin, akciger genis-
lemesine yanit olarak pulmoner endotel hiicrelerden pros-
taglandin salgilanmas ile aktarilan humoral mekanizmalar
oldugu diisiiniilmektedir.

b. Sistemik venoz doniis: Ana gostergeleri, intratorasik
basing ile sistemik venler ve sag atrium arasindaki basing
farkidir. Spontan solunumda inspirasyon siiresince intrato-
rasik basing diiser, dolayisiyla sag atrium basinct da diiger.
Sonugta, aradaki basing fark: arttigi icin, sistemik venoz do-
nis hizlanir. Pozitif basingli MV ise intratorasik basinct ar-
tirir. Sag atrium basinci da rolatif olarak artar. Boylece ve-
noz donds icin gerekli olan basing farki azaldigindan, siste-
mik venoz doniig de azalir.

c. Sag ventrikiil dolusu/atim voliimii: Sag ventrikiil dol-
ma basinct, sag atrium basinci ile perikard basinci arasinda-
ki farka esittir. Ama normalde perikard, sag ventrikiil dolu-
sunu smirlamaz. Esas olarak, sag ventrikiil dolma basincini,
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sag ventrikiil diyastol sonu voliimiindeki artis yiikseltir. Po-
zitif basinglt MV siiresince ise, sag atrium basincinin artma-
s1, sag ventrikiil diyastol sonu voliimiinden bagimsiz olarak,
sag ventrikiil dolma basincini artirir. Bu da, sag ventrikiil
dolusunu ve atim voliimiinii azaltir.

d. Sol ventrikiil dolusu: Hem akciger voliimiindeki hem
de intratorasik basinctaki degisikliklerden etkilenir. Akci-
ger voliimiindeki artig, pulmoner vaskiiler direncte ve sag
ventrikiil voliimiinde artisa yol agar. Sag ventrikiil volii-
miinde artis, interventrikiiler septumun sol ventrikiil kavi-
tesi icine siftinden dolay1 (ventrikiiler interdependens) sol
ventrikiil diyastolik kompliyansini azaltir, bu da sol ventri-
kiil dolusunda azalma ile sonuclanir. Intratorasik basingta
artig ise; sirastyla sistemik venoz doniisii, sag ventrikiil dolu-
sunu ve sag ventrikiil atim voliimiini (output) azaltir. En
sonunda sol ventrikiil dolumu da azalir.

e. Sol ventrikil “after-load” u (sol ventrikiil sistolik du-
var basinci): Normalde, sistemik kan basinci ve kardiyak
“output”, baroreseptor reflekslerle diizenlenen vazomotor
tonusun katkisiyla, sistemik vendz doniisii diizenler. Intra-
torasik basingtaki ilk artis, sistemik vendz doniisii azaltir,
sol ventrikiil diyastol sonu voliimii ve duvar gerilimi azalir
ama sol ventrikiil bosalir. Intratorasik basingta siiregelen
artiglar ise, sag ventrikiil “output” unda diismeye, sonra da
vazomotor tonusu diizenleyen normal baroreseptér meka-
nizmanmn kaybindan dolayi, sol ventrikiil “output”unda
azalma ve kan basincinda diismeye yol acar.

2. Pulmoner hemodinamik etkiler:

a. Pulmoner vaskiiler direng: Akciger voliimii ve alve-
oler hipoksiden etkilenir. Alveoler kan damarlari, alveolle-
rin koselerinden geger. Alveol gerilimi, fonksiyonel rezidii-
el kapasitenin (FRK) 6tesine gecerse, bu damarlar kompre-
se olacagindan, pulmoner vaskiiler diren¢ de artar. Yanisi-
ra, alveoler oksijen parsiyel basinci (PAO;), 60 mmHg'nin
altina inerse, lokal pulmoner vaskiiler tonus artar ki buna
“hipoksik pulmoner vazokonstriiksiyon” denir. Hipoksi ak-
ciger boyunca olusursa, sag ventrikiil ejeksiyonunu engelle-
yerek, pulmoner vaskiiler direnci artirir.

b. Pulmoner vendz kapasite: Akciger voliimiinden, alve-
oler ve ekstra-alveoler damarlarin kapasitesindeki degisik-
liklerden dolay: farkli bicimde etkilenir. Akciger voliimii
FRK’nin {izerine c¢ikinca, alveoler damarlarin kapasitesi
azalir. Zira, ekstra-alveoler damarlarin kapasitesi artar ve
cevreleyen-gergin alveoller ile komprese olur.

c. Pulmoner kan akimi: Ekspiryum sonu pozitif basing
(PEEP), temel olarak oksijenasyonu iyilestirmek amaciyla,
MYV sirasinda secilebilen bir uygulamadir. Pozitif basinch
MV’nin pulmoner hemodinamik ve solunumsal etkileri de
oncelikle MV’ye eklenen PEEP uygulamasina dayanur.
PEEP pulmoner kan akimini bozar;
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Pulmoner kan akimini 2-3 kat azaltr.
Ventilasyon/perfiizyon oranmm (V/Q) arttigr non-de-
pendan alanlara kan akimmi azaltarak, pulmoner kan
akiminin vertikal gradyentini artirir.

Kanin akciger periferine siftini saglar.

Aorta dallarindan ¢ikan bronsiyal dolagim i¢inden total
akim miktar1 da PEEP’den sonra azalabilir. Bu degisiklik,
PEEP’e bagli alveoler distansiyon sonucu, pulmoner vendz
dolagim ile brongiyal baglanti kanallarmin kompresyonuna
baglidir.

B. Solunumsal etkiler: Esas olarak konvansiyonel MV’
ye eklenen PEEP’ye baglidir. PEEP’ nin solunumsal etkile-
ri, olumlu ve olumsuz olabilir.

1. PEEPnin olumlu etkileri: PEEP oksijenasyonu iyi-
lestirir. PEEP’nin oksijenasyonu artirma mekanizmalari;

PEEP, FRK’y1 artirir. Bu, zaten agik olan alveollerin ge-
rilmesi, ekspirasyon siiresince alveoler kollapsin &nlen-
mesi ve 6nceden kapali bulunan alveollerin agilmas: ile
saglanir. PEEP, akciger voliimiinii artirir. Ilk voliim yani-
tinin alveoler distansiyona, gecikmis yanitin ise énceden
kapali bulunan alveollerin agilmasina baglh oldugu diisii-
niiliir.

PEEP, ventile olmayan alanlarin perfiizyonu demek olan

sant1 azaltir. Bu da, “alveoler recruitment” yani alveolle-

rin acilmasi ve acik tutulmast ile saglanir.

PEEP, ekstra-vaskiiler akciger sivisini azaltmayip, uygu-

lama 6ncesi gaz degisiminin azaldig1 bolgelere akciger s1-

visini tekrar dagitir.

PEEP, sant1 ortadan kaldirip, ventilasyonu iyilestirdigi

icin, V/Q dengesini diizeltir.

3. PEEPnin olumsuz etkileri: Ozellikle yiiksek PEEP
diizeylerinin kullanilmasiyla ortaya cikabilecek yan etkile-
rin varligindan haberdar olunmalidir. PEEP,

a. Olii bosluk ventilasyonunu artirabilir.

b. Sabit alveoler ventilasyon ve CQO; iiretimi halinde,
hiperkapniye yol acabilir.

c. Lokalize akciger hastaliklarinda, hasarli akcigere kan
akimini uyararak santi artirabildiginden, hipoksemiyi kotii-
lestirebilir.

MEKANIK VENTILASYONA BAGLI
AKCiGER HASARI

Bazi uzmanlarin barotravma bazilarinin voliitravma ola-
rak adlandirdigt MV’ye bagli akciger hasari, temel olarak
iki sekilde ortaya ¢ikar [1,4,5]:

1. Anormal lokalizasyonlarda hava toplanmasi

2. ARDS’ye benzeyen akut akciger parenkim hasari

Anormal lokalizasyonlarda hava toplanmast:

Normalde bulunmayan lokalizasyonlarda, ekstra-alveo-
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ler hava varligi olarak tanimlanabilir. Farkli hasta toplu-
luklar i¢in insidans %4-48'dir. ARDS, status asthmaticuse
aspirasyon pnémonisinde, goriilme siklig1 artar [2,3]. Mor-
talite de altta yatan hastalia baghdir. ARDSde %60,
ARDS dist nedenlerde %26 olarak bildirilmistir [2].

Klinik Gostergeler: Pulmoner interstisyel amfizem, pno-
mo-mediastinum, subkiitan amfizem, pnémo-perikardium,
pnémo-peritoneum, subplevral hava kistleri, akciger tansi-
yon kistleri ve pndmotorakstir.

Fizyopatoloji: 1k olarak Macklin tarafindan tanimlan-
mustr [1, 3, 5]. Alveol ile onu cevreleyen interstisyum ara-
sindaki basing gradyenti, kritik bir diizeyi astiktan sonra,
astr1 gerilen alveol riiptiire olur. Hava énce perivaskiiler ad-
ventisyaya gecer (pulmoner interstisyel amfizem). Sonra,
perivaskiiler kilif boyunca ve merkezi olarak, interlobuler
septumu yararak hilusa ulagir, mediastinuma gecer (pnémo-
mediastinum). Mediastenden fasiyal planlar boyunca yayi-
lir, boyun — peridzofageal gevsek bag dokusu — perikard —
gogiis ve abdomen 6n duvar1 — mezenter — retroperitoneum
— peritoneal kavite icerisine hava gegebilir (sirasiyla, sub-
kiitan amfizem, pnémoperikardium, pnémoretroperitone-
um, pnémoperitoneum). Interstisyel hava, visseral plevra
altinda lokalize olarak da birikebilir (subplevral hava kist-
leri). Basing artiglar1 giderilemediginde, rolatif olarak ince
mediastinal plevra ve/veya subplevral hava kistleri riiptiire
olur (pnémotoraks) (Sekil 1).

Bronkova'skuler kailif

Sekil 1. Anormal lokalizasyonlarda hava toplanmasinin fizyopatolojisi.

Etiyoloji [3,6] :
1. Alveoler agir1 gerilme nedenleri:
a. Voliim ventilasyon kullanimi
b. Yiiksek tidal voliim (V) kullanimi
c. Yiksek inflasyon veya inspirasyon basinglarinin varligi,
d. Eslik eden diisiik akciger veya gogiis duvari
kompliyansi
e. Altta yatan hastalik
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Inspirasyon

Hava yolu basinct (cm HyO) Akim (Lt/dak)

Ekspirasyon

Volim (ml)

Sekil 2. Kontrollii mekanik ventilasyonda akim - basing - voliim degeri.

Tepe inspirasyon basinct

«

Plato basinci

Hava yolu basinci (cm H,O)

’[2:
15§

Zaman (saniye)

Sekil 3. Mekanik ventilasyonda basing egrisinin bilegenleri.

2. Diger potansiyel faktorler:

a. Yapisal hasar

b. Surfaktant kayb1 veya inaktivasyonu

Voliitravmay1 degerlendirmek i¢in, hava yolu basinglart
ile akciger voliimii arasindaki iliski gdzden gecirilmelidir.

Ama 6nce, MV'de AKIM — BASINC — VOLUM egrile-
rinin hatirlanmasinda yarar vardir:

Sekil 2’deki grafikler, kontrollii MV’de inspirasyon ve
ekspirasyonda, akim — basing — voliim egrilerini gostermek-
tedir (2).

MV’de hava yolu basincinin éneminden dolayi, basing
egrisi daha dikkatle degerlendirilmelidir (Sekil 3): Inspiras-
yon siireci icerisinde, inspirasyon sonuna eklenen “pause”
donemi de vardir. Inspirasyon veya inflasyon basinci, seci-
len V1'nin hastaya gonderilmesi i¢in gereklidir ve iki bile-
seni vardir. Ilki, gerekli akim ve hacim degisikliklerini ger-
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ceklestirmek icin proksimal hava yollarina uygulanan mak-
simum basinctir ki tepe hava yolu basinci (peak airway
pressure: PAP) veya tepe inspirasyon basinci (peak inspira-
tory pressure: PIP) esittir. Ikincisi, akcigerlerin genisletil-
mesi, alveollerin sigkin kalabilmesi icin gereken basmngtir,
“pause” dénemine uyar ve “plato pressure” (PP) olarak ad-
landirilir. Bu durumda, maksimum alveoler basing, tepe ba-
sinct degil, plato basincidir [2].

Pozitif basingli MV siiresince goriilen hava yolu basinct,
gercek hava yolu basincini degil, ventilatdrdeki basinct
gosterir [1] .

Alveollerde distansiyon yaratan basing, transpulmoner
basingtir (alveoler basing — plevral basing). MV siiresince,
plevral basing, inspirasyon ve ekspirasyonda solunum kasla-
rinin aktivitesi ile gdgiis ve karin duvart kompliyansindaki
degisikliklerden etkilenebilir [1,2].

Normalde, total akciger kapasitesini elde etmek icin,
35-40 cm H;O’'luk transpulmoner basmg yeterlidir. Bu,
American Thoracic Society (ATS) tarafindan MV’ ye uy-
gulanan basing limitidir. Plevral basincin 0 cm HyO'ye ka-
dar kapandig1 varsayilirsa, PP olarak ifade edilen alveoler
basincin 35 cm HyO'yu agmast, alveol agirt gerilmesine yol
acacaktr [1, 2].

Akciger kompliyans1 diisiik, hava yolu basmnci yiiksek
olan olgularda, gereken akciger voliimiine ulagmak icin
yiiksek PAP gerekir. Voliitravma ile PAP arasindaki iligki-
ye dair literatiir bulgular1 celigkilidir. Kimi calismalarda
yitksek PAP’in voliitravmaya yol agtig1 gosterilmis, kimin-
de ise diisiik PAP’a ragmen voliitravma gelistigi bulunmus-
tur [7-12].

Bu asamada, PP ve PAP birarada ele alindiginda,
voliitravmay1 degerlendirmede, “PP” daha énemlidir. Ciin-
kit PAP, endotrakeal tiip direnci, sekresyonlar, bronko-
konstriiksiyon, artmig intraabdominal basing gibi, alveol
basincini etkilemeyen diger faktorleri de yansitabildigin-
den, daha az giivenilirdir [1,2,12].

Hava yolu basinglar1 ve voliitravma arasindaki degisken
iliskiye dair bir agiklama, eklenen basingtan daha ¢ok, ak-
ciger distansiyonunun voliitravmaya yol agtigidir [1]. Cesit-
li hayvan ve insan caligmalari, bu goriisii desteklemistir.
Hayvanlar, bir yandan yiiksek inflasyon basinglarina maruz
birakilirken, bir yandan da akciger ekspansiyonunu kisitla-
mak i¢in gogiis ve karin ¢evrelerine siki bandajlar eklenmis
ve voliitravma olusmadig gozlenmistir [13—15]. Bir bagka
calismada [16]; tavsanlarda, akciger permeabilitesinde akci-
ger voliimiiniin etkileri calisilmis ve eklenen basingtan
daha ¢ok artan akciger voliimiiniin, akcigerleri proteinlere
gegirgen hale getirdigi saptanmistir.

Bu veriler 1s18inda, akcigerlerin hasarlanmasina basing-
tan daha ¢ok voliimiin neden oldugu diisiiniilmiis ve “barot-
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ravma” yerine “voliitravma” ifadesinin kullanilmasimnin da-
ha dogru olacagi savunulmustur [1, 2, 12].

MYV uygulanan hastalarda, pek cok solunumsal degisken
arasinda, voliitravma ile iligkili en énemli degisken olarak,
inspirasyon sonu voliimii bulunmustur. 20 ml/kg’lik esik de-
gerinin  tistiindeki voliimiiniin,
voliitravmaya yol a¢tig1 gosterilmigtir [17].

ARDS’de oldugu gibi, ventilasyon icin uygun akciger
{initelerinin sayisinin azaldigr durumlarda, konvansiyonel
Vr'lerin (10-15ml/kg) kullanimi, alveollerin agir1 gerilme-
sine yol agabilir. Bu nedenle, V1 kisitlanmalidir. Ancak
yiiksek voliimler, PP diisiik oldugu zaman, MV’deki hasarli
akcigere gore zararsizdir (1). Basing ve voliim kisitlamasi-
nin akciger hasarini azalttig1 ve sag kalimi uzattigi hipotezi,
halen ABD’de ARDS c¢aligma grubu tarafindan, rastgele
yontemli cok merkezli calismalarla test edilmektedir.

Voliitravmada bir faktér olarak PEEP’nin rolii, yogun
olarak incelenmistir. “En az PEEP” yaklagimi, PEEP’nin ok-
sijenasyondaki faydali etkilerinden agir basabilen olumsuz
etkilere dayanmaktadir. Diisiik PEEP diizeylerinin kullani-
mina dair yogun 6nerilere ragmen, yiiksek PEEP diizeyleri,
diisiik ¢aligma basingli ve diisiik V1'li MV stratejilerine ek-
lendigi zaman, faydalidir. Akcigerler, ekspirasyon sonunda

inspirasyon  sonu

alveollerin ¢cogunu kollapstan koruyan PEEP diizeyini siir-
diirerek ve voliim ve basing distansiyonunu kisitlayarak,
hasardan korunabilir[1].

Alveol hasarmin, alveoliin siklik kapanma ve tekrar
agilmast sirasinda oldugu diisiiniilmektedir [1]. Basing — vo-
liim egrisi (Sekil 4) gozden gegirildiginde, diisiik akciger vo-
liimlerinde, basing iinitesi bagina voliimde ¢ok az degisiklik
vardir. Ancak bir noktada, egri, basing tinitesi bagina biyiik
voliim degisikliklerine dogru kayar. Bu noktaya, “alt inflek-
siyon noktast = Pgey” denir ki, alveollerin ¢cogunlugunun
agilabildigi ve acik kalabildigi basinci gosterir. Hayvan ¢a-

TORAKS DERGiISi  CiLT3, SAYI 2 ¢ AGUSTOS 2002



Mekanik Ventilasyona Bagli Akciger Hasari

ligmalarinda, en diisiik akciger hasari skorlar1, Pge,’den da-
ha biiyiik yani alveollerin siklik acilma ve kapanmasini 6n-
leyen PEEP diizeyleriyle ventile olan hayvanlarda bulun-
mustur [2,3,18].

Voliitravmanin klinik ve radyolojik 6zellikleri [1]:

Voliitravmanin en erken radyolojik bulgusu, pulmoner
interstisyel amfizemde goriiliir ve klinik tanisindan énce ge-
lir. Ilk gosterge, akcigerin anterior ve medial boliimlerinde
— diyafragma yiizeyi ve kalp cevresinde, benekli radyolusens
paternidir. Diger bulgular, kiiciik parenkimal kistler, hava
dagilimina dair lineer cizgiler, perivaskiiler halolar, intra-
septal hava birikimleri, genis parenkimal kistler (pnémato-
seller) ve subplevral hava birikimleridir. Subkiitan amfizem
gelisimi veya KOAH"in eslik edisi, pulmoner interstisyel
amfizem bulgularinin gézden kagirilmasina neden olabilir.
Pulmoner interstisyel amfizem, kardiyopulmoner fonksi-
yonlarda olumsuz etkiler yapabilir, kalbe ventz dontisii azal-
tir, pulmoner ddeme yol acar [1,3].

MV’deki hastalarin %4-15 ve ARDSlilerin %60 kada-
rinda olusan pnémotoraks, voliitravmanin daha énemli bir
seklidir [1]. Radyolojik olarak tanmir. Birka¢ calismada [1,
19], en sik lokalizasyonlarinin “derin sulkus bulgusu” olarak
adlandirilan anteromedial (%38) ve subpulmonik (%26)
lokalizasyonlar oldugu, klasik apikolateral lokalizasyonla-
rin daha az oldugu gosterilmigtir. Gézden kagcan pnémoto-
raks orani %33 olarak bildirilmistir. Bunlarin yaklagik
%50’sinin tansiyon pnémotoraksa kadar ilerleyebilmesi
onemlidir [19].

Tansiyon pndmotoraks gibi vendz hava embolisi de,
voliitravmanin ciddi bir sonucudur. Diseke olan gazin basin-
c1, vendz basinci agtigi zaman, ekstra-alveoler hava, pulmo-
ner interstisyumdan brongiyal ve pulmoner venlere girer.
Klinik belirgin olmayabilir ama, serebral infarkt, miyokard
iskemisi, pulmoner emboli, pulmoner hipertansiyon gibi
ciddi sonuclar yaratabilir. Venéz hava embolisi, 70 hastali
bir travma serisinde, %11.4 oraninda saptanmustir [20].

ARDS’ye benzeyen akut akciger parenkim hasari:

Akcigerlerin agir1 gerilmesine bagli, akut akciger paran-
kim hasari, Amerika — Avrupa ortak uzlagt konferansi tara-
findan tanimlanmis ve “Ventilator-Associated Lung In-
jury” (VALI) olarak adlandirilmistir [1].

Olast mekanizmalar [1,21,22]:

1. Alveoler duvar gerilmesi: Inflamatuar reaksiyon ile
sonuglanir. Biyotravma olarak bilinen bu inflamasyonda,
bagta IL-8 olmak {izere bazi sitokinlerin rol oynadig1 diisii-
niilmektedir.

2. Siirfaktan tiiketimi

3. Kapiller permeabilite artigt

4. Akciger inflasyonu ile iligkili, interstisyel perivaskiiler
basing azalmasi
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5. Artmis pulmoner vaskiiler dirence bagli, mikrovaskii-
ler filtrasyon basinclarinda artma

Bu degisiklikler, stvinin, ekstra-alveoler arter ve venler-
den, pulmoner interstisyum icine transiidasyonuna yol agar.

Predispozisyon nedenleri [1]:

1. Yiiksek VT kullanimi

2. Yiiksek PEEP kullanimi1

3. PAP’de artma

4. PP’de artma

5. Uzamig MV siiresi

VALI olusma riskini artiran diger faktorler [1]:

1. Ortalama hava yolu basincit >12 cm H;O

2. Yiiksek hava akimi, yiiksek solunum hizi, kisa inspi-
rasyon zamani

3. Yiiksek FiO; (serbest oksijen radikalleri ve siiperoksit
artigt nedeniyle)

4. Akcigerlerin yapisal immatiiritesi

5. Hastanede edinilmis pnémoni riskini artiran olumsuz
birey defansi

6. Eslik eden akciger hastaliklart (nekrotizan pnémoni,
kronik akciger hastaliklari, status asthmaticu}

VALI'de histolojik degisiklikler [1]:

Tiim ARDS nedenli akciger hasarlarina benzer. Akciger
hasar1 homojen olmayip, dependan akciger boliimlerini ter-
cih eder. Histolojik olarak, 6dem, hemoraji, hyalen memb-
ran formasyonu, alveoller ve interstisyumda proteindz sivi
birikimi, graniilosit infiltrasyonu ve fibroblast proliferasyo-
nu ile tanimlanan “diffiiz alveoler patern” olusturur.

VOLUTRAVMA / BAROTRAVMANIN
DEGERLENDIRILMESi—iZLEM

Voliitravma/barotravmaya yaklagim, risk altindaki hasta
tanimlarinin ve MV stratejilerinin gézden gegirilmesine da-
yanir. Bu baglamda, koruyucu MV stratejileri gelistirilmistir.
Bu stratejiler, “permisif” hiperkapni ve voltiim-basing-gaz de-
gisimi hedeflerinin kavranmasini gerektirir [1-3,5,23-25].

Permisif hiperkapni:

Alveollerin agir1 distansiyonundan sakinmak icin ¢éngo-
rillen V1'de kisitlamanin sonucu, hiperkapnidir (PaCO;
>50mmHg). Yani koruyucu MV, temelde, hiperkapniye
izin verir. Hiperkapninin bazi fizyolojik etkileri vardir: Ok-
si-hemoglobin disosiyasyon egrisini saga kaydirir/kardiyo-
vaskiiler sistemi hem stimiile hem deprese eder/merkezi si-
nir sistemini deprese eder/vazodilatasyon yaratir/intra kra-
niyal basinci artirir/renal kan akimimni azaltir. Onemli klinik
sorunlarin ¢ogu, PaCO; >150 mmHg diizeylerinde olusur.
Ancak PaCOj;’de kiigiik artiglar bile, serebral kan akimini
artirdigindan, “permisif” hiperkapni, intrakraniyal basincin
arttign durumlarda, kontrendikedir. “Permisif” hiperkapniyi
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sinirlayan birincil faktsr, pH’dir. Birincil kardiyovaskiiler
sistem hastalig1 veya renal yetersizligi olmayan hastalar, ge-
nellikle pH=7.20-7.25"i tolere ederler. Yine de, uygun —
minimum pH, hasta bazinda degerlendirilmelidir. Hiper-
kapni tarafindan indiiklenen asidozdan korunmak igin, al-
kalize ajanlarin kullanimi tartigmalidir.

Voliim ve basing hedefleri:

Voliim: Konvansiyonel yaklagim, ideal viicut agirligina
gore, 10-15ml/kg’lik V1'dir. Ancak, alveollerin asirt geril-
mesini énlemek i¢in, VT azaltilmalidir. Onerilen diizey, or-
talama 6 ml/kg’lik voliimdiir.

PP: Alveoler asin gerilmeyi degerlendirmede, alveoler
basinci en iyi yansitan, PP’dir. Hayvan ¢alismalari bazinda,
ATS ¢alisma grubu, 35 cm H,O altinda PP’yi énermektedir.

PEEP: Onerilen PEEP diizeyi, Py 'in lizerinde, eger be-
lirlenemezse 14-16 cm HyO’dur. Bir bagka kabul géren yak-
lagim, uzun siirelerde en az toksik FiO; diizeyi olan %60 ile
uygun oksijenasyon (Sa0;=%92-94) saglayan “en diisiik
PEEP” kullanimidir.

Gaz degisimi hedefleri:

Oksijenasyon: Normalde, deniz seviyesinde, oda havasi
soluyan kiside Pa0,=80-100 mmHg'dir. MV gerektiren
hastalarda da ideal hedef budur. Ancak, hastadaki akciger
hasarina gore hedef diizenlenmelidir. Hedef PaO;, hafif ak-
ciger hasarinda 70 mmHg, agir akciger hasarinda 50
mmHg'nin iizeri olmaldir.

Ventilasyon: Uygun MV ile hedeflenen PaCO,=
35-45 mm Hg'dir. Ancak akciger hasari riski halinde, Pa-
CO37’ nin 100 mmHg’ya kadar ¢ikmasina onay verilebilir.

Asit—Baz Dengesi: MV’de hedef pH=7.35-7.45dir, an-
cak PaCOy’nin artmasma izin verilirse, respiratuar asidoz
gelisecektir. PaCO;’deki artig dereceli ve renal ve kardiyo-
vaskiiler fonksiyonlar yeterli ise genellikle pH=7.20-7.30
diizeyleri sorun yaratmaz.
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DERLEME

Ulkemizde Astim Tani ve Tedavisinde Yanlis Uygulamalar

A. Fuat Kalyoncu

Hacettepe Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklart AD, Eriskin Alerji Unitesi, Ankara

OZET

Her hastaligin ders kitaplarinda ve yenilenen uzlagi raporlarinda belirtilen tan1 ve tedavi protokolleri olmasina ragmen,
giinliik uygulamada her zaman bu yol iZlenmemektedir. Ulkemizde astim hastalig ile ilgili 6zel bazi yanhs uygulamala -
rin da oldugu bilinmektedir. Astiml1 hastalar yanlis tan1 alabilmekte veya baska hastalara astim tanisi1 konabilmektedir.
Tedavide eksiklik sik kargilagtlan bir durumdur. Hastalarin egitimi konusuna daha ¢ok zaman ayrilmalidir. Yaganan so -

runlarin ¢ogu hasta ve hekim egitimiyle ¢oziilebilir.

Anahtar sozciikler: brong astimu, Tiirkiye, klinik uygulama

ABSTRACT

Toraks Dergisi, 2002;3(2):213-216

Mistakes in Daily Clinical Practice in the Diagnosis and Treatment of Bronchial Asthma in Our

Country

Although there are some diagnostic and therapeutic protocols mentioned in the textbooks and in some renewed con -
sensus reports, these are not always applied to daily practice. It is supposed that there are some special mistakes in the
clinical practice of asthma in our country. Asthmatic patients can be misdiagnosed or other patients can be diagnosed as
asthma, in addition to undertreatment which is a common problem. Patient education is important and more time should

be spend on it. Most of the problems can be solved by training the physicians in addition to asthmatic patients.

Key words: bronchial asthma, Turkey, clinical practice

Brong astim1 gogiis hastaliklarina iliskin klinik uygulamada
en sik kargilagilan birkag hastaliktan biridir. Baz1 giinler po-
liklinige bagvuranlarin yariya yakmini bu grup hastalar
olusturmaktadir. Hastaligin tanist genellikle anamneze da-
yalidir ve ¢ok da zor konulmamaktadir, ancak bir grup has-
tada 6nemli tant ve tedavi sorunlart yaganmaktadir. Nefes
darliginin, hinlali solunum ve oksiiriikle birlikte oldugu
klasik tablolarda, hastalar zaten kendileri tan1 koyarak gel-
mektedir. Sorun 6ksiiriik gibi tek semptomu olan, eszaman-
I bagka kronik ¢zellikte hastaliklari bulunan ve tedaviye
yeterli yanit vermeyen hasta gruplarinda ortaya ¢cikmakta-
dir. Bu agidan bakildiginda iilkemiz astim uygulamasinda
6nemli boyutta sorunlarin oldugu kabul edilmelidir.
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1. Hasta astimli, ama tanist yanlig

Bu durum giderek daha az gériilmektedir. Son yillarda iize-
rinde en ¢ok egitim calismasi yapilan hastaliklardan biri as-
timdir. Basta gogiis hastaliklari alant olmak iizere bircok tip
branginda sayisiz astim egitim toplantisi yapilmistir. Astim
konusunda Toraks Dernegi dnciiliigiinde 1996 ve 2000 yil-
larinda iki ayr1 uzlasi raporu yayimlanmis ve yurt genelinde
dagitilmistir [1,2]. Bu raporlara internet yoluyla da ulasmak
miimkiindiir. En ¢ok karigtirilan tanilar, kronik obstriiktif
akciger hastalig1 ve brong hiperreaktivitesidir (BHR). Daha
sonra ¢zgiil olmayan bronsit tanis1 gelmektedir.

Bu durumun 6nemli bir diger nedeni de, baz1 hastalarin
astimdan fobi derecesinde korktugunu géren hekimin bile-
rek, hastayi rahatlatmak amaciyla, buna benzer bir bagka ta-
n1 koymasidir. Spastik bronsit, obstriiktif bronsit, alerjik
bronsit, miizmin bronsit gibi tanilar sik kullanilan paravan
isimlerdir [3].
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2. Tani astim, ama hasta astimli degil

Bu durum en sik, kalp yetersizligi, akciger ve hava yoluyla
ilgili diger hastaliklar (6rnegin reaktif hava yolu disfonksi-
yonu sendromu vs) ve psikojenik nedenlerle ortaya cikmak-
tadir. Kardiyak astim aslinda anamnez ve fizik muayene ile
bir dereceye kadar kolayca ayirt edilecek bir hastaliktir. Ak-
ciger grafisindeki kardiyomegali, Kerley B ¢izgileri, plevral
effiizyon ve oskiiltasyonda bazallerde duyulan ince raller ti-
piktir. EKG ve ekokardiyografi genellikle taniya yardimci
olmamaktadir [4,5]. Kalp yetersizliginde klinik tabloya eslik
edebilen brons hiperreaktivitesi, solunum fonksiyon testle-
rini bazen astimdan ayirt edemeyebilir. Akciger ve hava yo-
luna ait hastaliklar ayrintili bir gégiis hastaliklari muayene-
siyle aydinlatilabilir. Psikojenik nedenleri (6rnegin vokal
kord disfonksiyonu, depresyon vs) ayirt etmek bazen olduk-
¢a zor olmaktadir.

Bu béliimde tartisilmasi gereken ¢nemli bir bagka tani
da brons hiperreaktivitesidir. Genellikle viral bir iist solu-
num yolu infeksiyonu gibi gegici bir nedenle ortaya ¢ikan
BHR, normalde 4-6 hafta icersinde kendiliginden diizel-
mektedir. Ancak bu hastalarin da bir boliimiine astim ta-
nist konulmakta ve uzun siiren cesitli tedaviler uygulan-
maktadir. Gergekten de bazen bu durumu hafif veya orta
derece persistan astimdan ayirt etmek oldukga zordur. Her-
kes tarafindan kabul gormeyen ve tartismali bir tedavi yon-
temi olan ag1 tedavisine (alerjen immiinoterapisi) iyi yanit
veren hastalarin, genellikle bu grup oldugu, giinlitk uygula-
mada sik kargilagilan bir durumdur. BHR’nin toplumun
%20-40’'inda goriildiigii goz oniine alinirsa, bu durumun
6nemi anlagilacaktir.

3. Hasta astiml1, ama tedavisi uygun ve/veya yeterli degil

Astimm izlenmesinde en sik yapilan hata, hastanin yanls
veya yetersiz tedavi ile yagamini stirdiirmesidir. Hekim yeter-
li tedavi verdigini zannetmekte, hasta da alabilecegi azami
tedavinin verilen oldugunu diisiinmektedir. Bu nedenle
kontrollerde hasta ayrintili olarak sorgulanmamakta ve has-
ta da yakinmalarmi dile getirmemektedir. Hasta efor dispne-
sini, noktiirnal astimini, okstirmesini ve sik stk bronkodila-
tator ilacini kullanmayr kaniksamistir. Uzerine gidilmeyip
sorgulanmazsa, atak yasamadigi siirece belirgin yakinmast
olmadigini soyleyebilir. Hastanin tedavisi zamanla (sadece
kisa siirede rahatlatan) bronkodilatatér tedaviye déniisebilir
[6,7]. Hasta verilen ilact usuliine uygun ve diizenli kullanm1-
yor olabilir. Ilaclari eksik dozda alabilecegi gibi cok ve yiik-
sek dozda da alabilir. Céziim her astimlinin hastaligi konu-
sunda egitilmesidir [8]. Miimkiinse hem bir egitim toplanti-
sina katilmali hem de evde acip bakabilecegi bir kitabi ol-
malidir [9]. Toraks Dernegi Astim Grubu hastalar ve yakin-
lar1 igin bir kitap hazirlamis olup, kisa siirede tiim hekimle-
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re ulastirilacaktir. Imkan oldugu takdirde, astim icin heyet
raporu verilen her hastanin, rapor éncesi, zorunlu bir egiti-
me tabi tutulmast cok yararli olacaktir. Bu yéntem bugiin
bazi kliniklerimizde basartyla uygulanmaktadir. Avrupa’da
bazi iilkelerde astim tanist konulan hastalar, ticreti saglik sis-
teminden ¢denmek iizere bir haftalik (veya en azindan bir-
kag giinliik) 6zel bir “astim okuluna” katilmaktadir. Egitim-
li bir hastanin iilke ekonomisine getirdigi yiik de azdir.

Tedavideki diger sorun ag1 tedavisidir (alerjen immii-
noterapisi). Etki mekanizmasindan sonuglarina kadar ta-
mamen tartigmali bir konu olup, bazi meslekdaglarimiz ta-
rafindan hastalara tek tedavi yontemi seklinde tanitil-
maktadir. Ender olarak oliime kadar varan yan etkileri
nedeniyle bazi iilkelerde kullanimi kisitlanmustir. Ulke-
mizde ise ne yazik ki istismar boyutunda kullanildig1 bir
gercektir [10,11]. Eger yapilmasinin yarar verebilecegi
distiniilityorsa, sadece alerji hastaliklart uzmani tarafin-
dan, hastaya riskleri anlatilarak ve yazili bir onay1 alin-
diktan sonra denenebilir [2]. Hasta yarar gérmiiyorsa bi-
rinci yilin sonunda kesilmelidir. Kanimca bu tedavi yon-
teminin giiniimiizde tartigmasiz olarak kullanildign tek
alan, ar1 alerjisidir.

4. Hasta astimli, egitimli, tedavisi dogru ama gene sorun var
Hastalar: aileleri ve yakinlari etkilemektedir. En énemli so-
runlar kortikofobi ve alternatif tedavi baskilaridir [12,13].
Diizenli bir tedaviye alinan hasta, iyilesince kortikofobi ne-
deniyle kullandig1 ilact birakmaktadir. Burada ozellikle
kadmlar hirsutizm ve kilo artigiyla korkutulmaktadir. Bazen
iyi bir egitim dahi gazete ve televizyondaki yanlis haberler
ve komsu tavsiyeleriyle baga ¢ikamamaktadir. Hekimler al-
ternatif tip konusunda yeterli bilgi sahibi olmadiklar: igin,
hastalarin sorularini tam olarak yanitlayamamaktadir. Bu
giivensizlik ortami1 bazi hastalarin tedavilerini keserek aku-
punktur, magara tedavisi, bildircin yumurtast veya bitkisel
ilaglar gibi yontemlere yonelmelerine zemin hazirlayabilir.
[la¢ bedelini kendileri sdeyen sosyal giivencesiz hastalar da
ekonomik nedenlerle alternatif tibba kayabilir.

Yurt disinda yasayan vatandaglarimiz tatile gelirken
hasta yakinlarina hediye olarak ilag¢ getirmektedir. Bu se-
kilde gereksiz ilag kullanan, ayni ilact iki farkli isimle ve
¢cift doz olarak kullanan, siirekli yurt digindan ilag getirten
hastalar da bulunmaktadir. Maddi durumu ¢ok iyi olup da
mutlaka yurtdisgindan (6zellikle ABD’den) ilag getirten
bazi hastalarin ellerinde zaman zaman cok eski, ancak
ABD’de hala kullanilan ilaglara da rastlanmaktadir.

5. Hasta bagtan itibaren eksik degerlendirilmis olabilir

Hasta kayitlarinda mutlaka yasam kosullari, sigara dykiisii,
is ortami, atopik durumu ve diger hastaliklar1, hayvanlarla
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temast, astim ilaclarinin yan etkileri ve analjezik alerjisi gi-
bi konular sorgulanmali ve kaydedilmis olmalidir. Ilag aler-
jifintoleransi varsa mutlaka o alanda giivenli alternatifler
bulunmalidir. Bu nedenle hasta her bagvurusunda, ad: ge-
cen risk faktorleri agisindan tekrar degerlendirilmelidir.

6. Farkli branstaki hekimlerin farkli tedavi yaklagimlari
Astim esasen anamnez ve fizik muayene ile tani koyulan ve
izlenebilen bir hastaliktir. Ilk muayene sonrasi kontrolle-
rinde genellikle basit solunum fonksiyon testi ve/veya ken-
di PEF olciimleri yeterlidir [14]. Daha 6nce bir kardiyoloji
veya gastroenteroloji muayenesinden gegen bir hasta icin
ne yazik ki astim muayenesi doyurucu olmamaktadir. Eko-
kardiyografi, EKG, anjiyo, kateter, ultrasonografi, endosko-
pi veya biyopsi gibi tan1 yontemleri bekleyen hasta, sadece
bu basit inceleme kargisinda (o da hekimi isterse) hayal ki-
rikligina ugramaktadir. Bu durum hastaya agiklanmalidir.
Anamnezin yol gosterici olmadigi hastalara alerji
incelemelerinin veya bilgisayarli akciger tomografilerinin
gereksizligi anlatilmalidir [15]. Bu durum hasta uyumu agi-
sindan ¢ok 6nemlidir.

En yiiz giildiiriici tedavi sonuglari olasilikla pediyatri uz-
manlar tarafindan alinmaktadir, ciinkii astimli gocuklarin
o6nemli bir boliimii zamanla kendiliginden remisyona gir-
mektedir. Tibbi tedaviye alternatif veya ilave olarak as1 te-
davisini 6nerme, en sik pediatrist ve alerji uzmanlari arasin-
da goriilmektedir [11]. Alerji uzmanlar1 tanida deri prick
testleri ve serumda bazi alerjenlere ozgii spesifik IgE
incelemelerini sik (bazi yerlerde rutin) olarak istemektedir.
Goglis ve i¢ hastaliklart uzmanlari ve pratisyenler genellik-
le fazla inceleme istemeden hastaya tibbi tedavi verme egi-
limindedirler [11]. Universite ve epitim hastanelerinde
incelemeler genellikle veri kaydedilmesi ve aragtirmalar ne-
deniyle yapilir. Astimli hastalarin énemli bir bsliimii énce-
den septum deviasyonu, siniizit, tonsillektomi veya polipek-
tomi ameliyati olmustur. Hastalarin bu ameliyatlardan ne
oranda yararlandig1 konusu ise tartismahidir. KBB klinikle-
rinde sikca ve serbestce regete edilen “dekonjestan + anti-
histaminik” preparatlari ise astimlilarda semptomlar1 artira-

bilmektedir.

7. Gereksiz yasaklar

Uygulamada bazi meslekdaglarimizin hastalara basta aspirin
olmak {izere tiim agr1 kesici ve antiromatizmal ilaclari, spor
yapmay1 ve bazen gebeligi yasakladigi goriilmektedir. Bu du-
rum bircok hastanin tibba giivenini sarsmakta, uyumunu
olumsuz etkilemekte ve sonucta alternatif tedavilere egilim
artmaktadir. Eger ilag intoleranslari varsa, astimlilar her za-
man emniyetli bir alternatif bulabilir [16,17], yeterli bir te-
davi ile spor yapabilir ve evlenip ¢ocuk sahibi olabilirler.
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Diyet diizenlemeleri belki sadece ¢ok kiiciik bir grup hasta-
ya onerilebilir. Hastalar gereksiz yasaklamalar yerine, nor-
mal sosyal yasamlarini siirdiirmeye 6zendirilmelidir.

8. Astimin ve ilaglarin komplikasyon ve yan etkileri nemlidir
Bu konu “astima ve ilaglara bagli komplikasyonlar” seklin-
de iki baglik altinda irdelenmelidir. Tedavi edilmeyen
bircok astimlinin kan basinci yiiksek olup yeterli bir astim
tedavisi ile kan basinglari normal sinirlar icine geri cekil-
mektedir. Bu nedenle astimlilarin hipertansiyon tanilarina
kuskuyla yaklagmak gerekir. Bazen kontrolsiiz hipertansif
hastalarin da nefes darlig1 ve retrosternal baski ile bagvur-
dugunu unutmamak gerekir. Kronik ¢ksiiriik bircok hastada
inguinal, umbilikal ve disk hernisine yol acabilir. Ozellikle
kadinlar ksiiriigiin kendisinden ¢ok inkontinanstan yakin-
maktadir [18]. Oksiiren kadinlarin iicte ikisinin inkonti-
nanst vardir ve uygun bir tedavi ile 10 giin icinde diizelir.
Osteoporoz, spontan kot fraktiirii, intraorbikiiler hemoraji
diger sik goriilen komplikasyonlardir.

Ilag yan etkileri de sik goriilmekte, ancak yeterince sor-
gulanmamaktadir. Betamimetikler siklikla tremor, tagikar-
di, bas agris1 ve adale kramplart yapar. Ozellikle bag agrist
ve kramplar hem hasta hem de hekimlerin ihmal ettigi
6nemli konulardir. Uykusuzluk metilksantinler ve betami-
metiklerde goriilebilir [19].

9. Sosyal sorunlar
Bu baglik altinda gesitli sorunlarin yasandigr goriilmektedir.

a. Ilac fiyatlar1 yiiksektir ve artmaya devam etmektedir.
Sosyal giivencesi olmayan hastalar zor durumdadir. Hasta-
lara ayn1 derecede etkili, kullanabilecegi en ucuz ilag yazil-
malidir. Inhaler kullanabilen bir hastaya kuru toz tipi ilag
yazilmamalidir. Uzun etkili betamimetik ilaglar oldukga pa-
halidir, alternatif olarak oral yavag salimli kisa etkili beta-
mimetik tabletler veya teofilin &nerilmelidir.

b. Bazi 6zel saglik sigortalart astim harcamalarini karsi-
lamamaktadir. Bu durum diizeltilmelidir.

c. Astimi olan hastalara ila¢ raporu verilmeli, verilme-
den 6nce hastanin zorunlu olarak bir egitim toplantisma
katilmasi saglanmalidir.

d. Nedense bazi acil servislerde astimli hastalar énem-
senmedigi hissine kapilmaktadir. Bunda en biiyik hata
hekimlerin ve saglik personelinin yanlis davranislaridir.
Hastalarin bir kismi ayrintili muayene edilmeden hemen
klasik bir astim serumu takilmaktadir. Astima bagli morta-
litenin heniiz azaltilamadig1 akildan ¢ikarilmamalidir.

e. Hastalarin ilaclari, tercihan kullanabildigi bir tek ilag,
ayni inhaler yontemiyle verilmelidir. Uygulamada sik ola-
rak , steroidi turbuhaler, uzun etkili betamimetigi diskhaler
ve kisa etkili betamimetigi sprey yoluyla kullanan hastalar-
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la kargilagilmaktadir. Hasta kullanabildigi siirece tiim ilag-
lar1 (karigikliga yol agmamak icin) ayni ve en ucuz yontem-
le almalidir. Bu tiirde recetelerin yazilmasinda ne yazik ki
bazi ilag firmalarinin da olumsuz 6zendirici rolleri bulun-
maktadir. Bu tiir lokal ilaglari rahatlikla kullanan hastala-
rin evlerine nebiilizatdr cihazt verilmemelidir. Hastalar bu
cihazin kolayligina kapilarak, ilaclari gereginden vyiiksek
dozda ve hijyenik olmayan kosullarda alabilir.

Sonug olarak iilkemizde astim uygulamasinda gercekten
bazi sorunlar yasanmaktadir. Burada dile getirilmeyen bas-
ka sorunlar da olabilir. Bu sorunlarin ¢cogunun camiamiz ve
siirekli mesleki egitim sayesinde ¢oziilebileceginin inan-
cindayim.
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