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Bobrek hastaliklar1 seyrinde akciger sorunlarina olduk¢a sik rastlanmaktadir. Bu
bolimde akut ve kronik bobrek hastaliklarinin seyrinde karsilagilan akciger sorunlarindan
bahsedilecektir. Her iki sistemi birden tutan pulmoner renal sendromlara (Good-Pasture
sendromu, Wegener granilomatozisi, Mikroskopik polianjitis, Churg Strauss Sendromu) ise
diger boliimlerde yer verilecegi i¢in deginilmeyecektir.
Bobrek yetmezligine bagli gelisen akciger 6demi, hem akut hem kronik bobrek
yetmezligi seyrinde goriilebilirken; plevral sivi, pulmoner kalsifikasyon ve uyku apne
sendromu daha ¢ok kronik bobrek yetmezliginde gorllen durumlardir. Ayrica hemodiyalize

bagli gegici pulmoner gaz degisim bozukluklari tanimlanmistir (1).

Akciger odemi

Akut ve kronik bobrek yetmezliginin en ciddi pulmoner komplikasyonudur. Akciger
grafisinde tipik olarak, bilateral simetrik hilustan baslayip perifere dogru uzanan, apikal ve
periferik zonlarin korundugu dansite artig1 izlenir ki, bu gorinum “tiremik akciger, iiremik
pnémoni, kelebek golgesi, yarasa kanadi” gibi isimlerle anilmaktadir (2).

Patogenezdeki muhtemel mekanizmalar; sivi retansiyonu, sol ventrikiil yetmezligi,
hipoalbuminemi ve pulmoner mikrovaskiiler gecirgenlik artisidir (1,2). Yapilan otopsi
calismalarinda akcigerlerdeki 6dem sivisinin proteinden zengin olmasi ve hiyalen
membranlarin varlig (3,4), endotrakeal aspirasyon sivisinda protein iceriginin yiiksek olmasi
(5) daha ziyade mikrovaskiiler gegirgenlik artisi mekanizmasini desteklemektedir. Ancak
diger bir c¢alismada radyoaktif isaretli transferinin, pulmoner 6dem sivisina artan oranda
geemedigi goriilmistiir (6).

Kronik bobrek yetmezligine bagl akciger 6demi gelisiminde sol ventrikiil yetmezligi
onemli rol oynamaktadir (1). Son dénem bobrek hastaliklarinda kardiyak sorunlar sik goriiliir
(7,8). Bunun altinda yatan nedenler; hipertansiyon, diyabet, anemi, cerrahi arteriyoventz
fisttller ve iskemik kalp hastalig1 olabilir. Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda diyaliz veya
bobrek transplantasyonu sonrast sol ventrikiil fonksiyonlarinin diizelmesi {iremik
kardiyomiyopati varhigim1 desteklemistir (9,10). Kronik boébrek yetmezliginde iiremi
Olmaksizin da akciger 6demi goriilebilir. Sivi yiikiiniin azaltilmasiyla hem pulmoner

semptomlar hem de radyolojik bulgular geriler (2).



Klinik bakis agistyla 6zetlenirse; akut veya kronik bobrek yetmezligine bagh gelisen
akciger 6demi, sol ventrikil disfonksiyonu veya sivi retansiyonu sonucu intravaskiiler sivi
hacminin artmasina baglidir. Bu nedenle tedavi fazla sivinin diyalizle uzaklastirilmasidir (1).

“Flas akciger 6demi” siklikla bilateral renal arter stenozuna bagli hizla gelisen ve
hizla gerileyen diger bir bobrek kokenli akciger 6demi tablosudur. Oncesinde higbir klinik
bulgu vermeyebilir. Akciger 6demine siklikla ciddi kan basinci yiiksekligi eslik eder.

Stenozun cerrahi yolla diizeltilmesi flag akciger 6demi ataklarini dnleyecektir (2).

Plevral siv1

Bobrek hastaliklariyla iligkili plevra sivilar1 transuda veya eksuda Ozelliginde
olabilmektedir. Bir ¢alismada uzun siireli hemodiyalize giren yatirilarak izlenmis 257 hastanin
dosyalar1 retrospektif olarak incelenmis ve %20’sinde plevral sivi oldugu saptanmistir. Bu
stvilarin tigte ikisinin transuda, {igte birinin eksuda oldugu goriilmiistiir (11).

Transuda o6zelligindeki plevral sivilar hipervolemi ve hipoalbuminemiye bagl
gelismektedir. Siklikla iki taraflidir. Bazen masif olup solunum sikintisina neden olabilir.
Kardiyomegali ve akciger odemi eslik edebilir (2). Fazla sivinin alinmasi ve
hipoalbumineminin diizeltilmesiyle transuda vasfindaki sivilar geriler.

Eksuda 0Ozelligindeki iiremik plevral sivi genellikle tek taraflidir. Bazen bir
hemitoraksin yarisindan fazlasin1 kaplayabilir. Sivi seroangi6z gorinimlidir. Diyaliz
nedeniyle kullanilan antikoagulasyona bagli hemorajik olabilir. Protein ve LDH duzeyi
yiiksek, glukozu normaldir. Lenfosit hakimiyeti vardir. Plevral biyopsi sonucu kronik fibrinéz
plorit ile uyumludur (12). Hastalarin yarisi semptomatiktir. Ates, gogiis agrisi, oksiirik ve
nefes darhig1 goriilebilir. Tan1 diger plevral sivi nedenlerinin dislanmasiyla konur. Uremik
plevral sivinin bir 6zelligi subpulmoner yerlesme egilimidir (2) (Resim 1). Bunun nedeni
diyafragmatik paryetal plevra ve visseral plevra arasindaki yapisikliklardir. Subpulmoner
yerlesimli sivida radyolojik olarak hemidiyafram yiiksek goriiliir, kostofrenik siniis agiktir.
Nadiren plevral s1vi infekte olup ampiyem gelisebilir (2). Tekrarlayan ve semptomatik tremik
plevral sivilarda plorodez yapilabilir.

Kronik  bobrek  yetmezligi nedeniyle olen hastalarda  yapilan  otopsi
calismalarinda %20-40 oraninda fibrindz plorit saptanmustir (3,13). Patogenez net
bilinmemekle birlikte metabolik toksinlerin retansiyonu sorumlu tutulmaktadir. Restriktif
fonksiyon bozukluguna yol agacak fibrotoraks gelisebilir (14).

Periton diyalizi hastalarinda karin bosluguna verilen diyaliz sivisinin diyaframdaki

kiiglik konjenital defektler araciligiyla plevraya gegmesi sonucu plevral sivi gelisebilir (15).



Siklikla diyalizi takiben 48 saat i¢inde gelisir. Daha ¢ok sag taraftadir, bazen masiftir. Sivinin
albumin ve LDH diizeyi diisiik, periton diyaliz sivisi hipertonik glukoz icerdiginden glukoz
diizeyi yuksektir. Peritondan plevraya gegisi gostermek igin periton diyaliz sivisina metilen
mavisi verildikten sonra torasentez yapilabilir (16).

Ureteral obstriiksiyon sonucu retroperitoneal bdlgeye sizan idrarin plevraya sizmasi
sonucu tirinotoraks goriilebilmektedir. Sivinin 6zelligi, idrar gibi kokmasi, kreatinin diizeyinin

kan kreatinin diizeyinden yiiksek olmasi ve pH degerinin 7,30’dan diisiik bulunmasidir (15).

Pulmoner kalsifikasyon

Metastatik pulmoner kalsifikasyon kalsiyum tuzlarinin normal dokuda birikmesi
olarak tanimlanir. Kronik bdbrek yetmezligi ve uzun sureli hemodiyalizin sik goriilen bir
komplikasyonu olup viicudun herhangi bir dokusunda gorulebilmektedir (17). Akcigerler en
sik etkilenen organlardir. Otopsi veya kemik sintigrafisi ile yapilan ¢aligmalarda diyaliz
hastalarinin %60-80inde pulmoner metastatik kalsifikasyon saptanmistir (18). Hastalarin
cogu asemptomatiktir ve diiz akciger grafileri ile tespit edilemeyebilir (19). Nadiren dispne,
hipoksemi, restriktif fonksiyon bozuklugu ve/veya diflizyonda azalma goriilebilir. Bilgisayarli
tomografide lokalize ya da yaygmn 2 mm’den kii¢iik nodiiler opasiteler, yaygin interstisyel
infiltratlar veya yamali konsolidasyon alanlar1 gorilebilir. Ust akciger alanlar1 daha ¢ok
etkilenir. Infiltratlar stabil olmalar1 nedeniyle infeksiyoz durumlardan ayrilir.

Patogenez oldukca karmasiktir. Cesitli faktorler bir arada rol alabilir (1,17,18). Bunlar:
1) Kronik asidozun etkisiyle kemiklerden kalsiyumun agiga ¢ikmasi, 2) Aralikli alkalozun
kalsiyum tuzlarmin depozisyonuna neden olmasi, 3) Eslik eden hiperparatiroidiye bagh
kemiklerden kalsiyum saliniminin artmasi, 4) Diisiik glomeruler filtrasyon hizi nedeniyle
olusan hiperfosfatemi ve artmig kalsiyum-fosfat mineralidir.

Tan1 teknisyum 99m-difosfonat sintigrafisi ile kalsifikasyonlarin gosterilmesiyle konur
(20). Yiiksek rezoliisyonlu tomografi de duyarli ve Ozgiindiir. Tedavi yeterli diyaliz
uygulamasi, kalsiyum-fosfat iiriinlerinin azaltilmasi, hiperparatiroidi varsa tedavisi ile olur.

Renal transplantasyon durumu diizeltebilir ya da daha kétiilestirebilir (18).

Uyku apne sendromu
Son donem bobrek yetmezligi olan hastalarda uyku apnesi sendromu sikca

goriilmektedir. Diyalize giren hastalarda %50’nin {izerinde bildirilen prevelans rakamlar (21)



iizerine yapilan bir ¢calismada, diyalize giren hastalarda saglikli kontrollere oranla 4 kat daha
fazla uyku apnesi, ciddi noktiirnal hipoksemi ataklar1 gortilmistiir (22).

Patogenezde cesitli mekanizmalar 6ne siiriilmekle beraber en 6nemli mekanizma sivi
fazlaligina bagh st solunum yolu 6demidir (23). Ayrica iist hava yolunda kollaps egilimi
artmistir (24). Uremik toksinlerin birikmesi de siv1 fazlalig1 ile birlikte veya ondan bagimsiz
olarak uyku bozukluklarinin patogenezinde yer alir. Bir ¢alismada noktiirnal hemodiyalizin
sikligi ve siiresi arttiginda uyku apnesi ciddiyetinin azaldigi gériilmiistiir (25). Tedavide

standart, pozitif hava yolu basinct uygulamasi kullanilir.

Pulmoner emboli

Nefrotik sendromlu hastalarda protrombotik ve antitrombotik faktorler arasindaki
dengesizlik sonucu tromboz egilimi artmistir. Derin venlerde ve renal vende tromboz sik
goriilmekte ve pulmoner emboli riskini artirmaktadir (26). Ayrica olduk¢a sik bir
komlikasyon olan hemodiyaliz fistilinin trombozu, tromboliz veya tromboektomi ile tedavi
edilmekte ve bu sirada pulmoner emboli gelisebilmektedir (27). Yine santral kateterlerin
cevresinde olusan fibrin tabakasi kateterin ¢ekilmesi sirasinda koparak pulmoner emboliye

neden olabilmektedir (28).

Restriktif fonksiyon bozuklugu

Tekrarlayan iiremik akciger 6demi interstisyel fibrozise ve alveollerde hemosiderin
depozisyonuna neden olabilir (2). Restriktif fonksiyon bozuklugu bobrek hastaliginin siiresine
ve ciddiyetine baghdir. Difiizyon kapasitesi azalmistir. Ayrica frenik noropatiye bagl
diyafram giicsiizliigii ireminin sik komplikasyonu olup, restriktif fonksiyon bozukluguna

katkida bulunur (2).

Hemodiyalize bagh hipoksemi

Hemodiyalize bagli hipoksemi hastalarin biiyiik c¢ogunlugunda goriilmektedir.
Hemodiyalize basladiktan hemen sonra arteriyel oksijen basincinda 10-15 mmHg diisme
olmakta, 30-60 dakikada en diisiikk seviyeye ulasip, diyaliz siiresince devam etmektedir
(29,30). Hemodiyalizle iligkili hipokseminin temel nedeni diyalizle indiiklenen
hipoventilasyondur. Karbondioksitin diyaliz yoluyla eliminasyonu ve asetat tamponun
kullanildigi durumlarda asetat metabolizmasi i¢i karbondioksit kullanilmasi sonucu alveoler
hipoventilasyona neden olmaktadir (31). Asetat tamponu ile hemodiyaliz uygulanan bir

calismada hemodiyalize basladiktan 15 dakika sonra dakika ventilasyonunun distigi,



alveoloarteriyel oksijen gradiyenti degismezken, arteriyel oksijen basincinin anlamli 6lgiide

azaldig1 saptanmistir (32). Hemodiyalize bagli olusan hipoksemi genellikle klinik 6nem

tasimamaktadir, ancak eslik eden kardiyopulmoner hastalik varliginda diyaliz sirasinda

oksijen tedavisi uygulanmalidir (1).
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Resim 1. Kronik bobrek yetmezligi olan hastada bilateral plevral sivi gorinimii

izlenmektedir. S1v1 sol tarafta infrapulmoner yerlesirken, sagda lokiile gériintimdedir.




KALP HASTALIKLARININ AKCIGER KOMPLIKASYONLARI

UZM.DR. BERNA AKINCI OZYUREK
ATATURK GOGUS HASTALIKLARI VE GOGUS CERRAHISI EGiTiM ARASTIRMA HASTANESI
ANKARA

Kalp hastaliklar1 ve tedavisinde kullanilan ilaglarin 6nemli bir kismi akcigerlerde hafif diizeyden ciddi diizeylere
kadar degisen patolojilere yol agmaktadir. Baglica Oksiiriik, hemoptizi gibi semptomlarla beraber pulmoner
hipertansiyon (PHT), pulmoner 6dem, plevral efiizyon ve diffiiz parankimal akciger hastaliklar1 goriilebilmektedir.

Bu boliimde sik goriilen kalp hastaliklari ve akcigerlerde olusan degisiklikler ele alinmaya ¢aligilmustir.

KAPAK HASTALIKLARI
Mitral Kapak Hastaliklar
Mitral kapak hastaliklar1 sekonder PHT nin en sik sebepleri arasindadir.
Mitral darlik:

Mitral darlig1, mitral kapak yapisindaki anormallik sonucu sol atriyumdan sol ventrikiile kan gecisinin
kismen engellendigi, mitral kapak agilma alaninin daralmasi ile karakterize patolojik bir durumdur. Eriskinlerde
mitral kapak alami 4-6 cm? dir. Mitral kapak alaninm 2,5cm”’den az oldugu durumlarda hemodinamik
degisiklikler ortaya ¢ikar. En sik goriilen romatizmal kalp hastaligidir. Genellikle 30-50 yas arasinda gelisir.
Mitral darligi kadinlarda erkeklere gore iki kat fazla gorilur (1). Mitral darligi olan hastalarda sol atriyumdaki
basing artisinin yansimasina bagli olarak pasif PHT, pulmoner venlerdeki vazokonstriiksiyon ve vaskiiler
yataktaki anatomik degisikliklere ikincil reaktif PHT gelisir. Tedavi edilmeksizin semptomatik mitral darlikli
olgularda 10 yillik sag kalim oran1 %50-60 iken, asemptomatik olgularda 10 yillik sag kalim oran1 %80 ‘e kadar
artmaktadr. Ileri semptomlar1 olan, PHT gelisen hastalarda ortalama yasam siiresi 3 yildan daha az saptanmugtir
(2,3). Hastalik yillarca asemptomatik kalabilir. Nefes darligi, ortopne, paroksismal nokturnal dispne (PND),
carpinti, hemoptizi, ates, cabuk yorulma sikayetleri ile hastalar bagvurabilir. Mitral darlik ile beraber
komplikasyon gelistigi zaman; aritmi, pulmoner ya da sistemik dolagima emboli, infektif endokardit, laringeal
sinire dilate sol atrium basisina bagli ses kisikligi (Ortner sendromu), ilerleyici sol ve sag kalp yetersizligi
goriilebilir. Siddetli mitral darliginda genellikle kadinlarda ‘mitral yiiz’ (al yanak mor dudak) belirtisine
rastlanabilir. Fizik muayenede mitral birinci kalp sesinde (S1) sertlesme, PHT kanit1 olan ikinci kalp sesinin
(S2) pulmoner komponentinde siddetlenme, apikal diyastolik rulman, mitral agilma sesi, presistolik iifliriim
duyulur. Atriyal fibrilasyon (AF) gelismisse nabiz diizensizdir. EKG’de P mitrale, sag ventrikiil basing artisina
bagli sag ventrikiil hipertrofisi, sag aks deviasyonu ve AF gozlenir.

Akciger grafisinde sol atriyal genislemeye bagli olarak kalbin sag kenarinda ¢ift kontur izlenir. PHT gelisen
olgularda pulmoner arterde genisleme, sag ventrikiill hipertrofisi izlenir. Yasli hastalarda mitral kapak
kalsifikasyonlar1 goriilebilir. Interstisyel ddem bulgulari, Kerley-B c¢izgileri, interstisyel fibrozise bagli septal

cizgiler diger radyolojik goriiniimlerdir. Solunum fonksiyon testlerinde (SFT) mitral darliginda New York Kalp



Cemiyeti Siniflamasina (NYHA) (Sekil 1) gore egzersiz kapasitesi azaldik¢a vital kapasitede( VC), total akciger
kapasitesinde (TLC) ve ekspiratuvar rezidiel volimde (ERV) azalma, rezidiiel volumde (RV) de artig saptanmustir
(4).

Sekil 1-New York Kalp Cemiyeti’nin (NYHA) konjestif kalp yetersizligi (KKY) siniflamasi

SINIF 1 Giinliik olagan fiziksel aktivitelerinde kisitlama olmayan kalp hastaliklart

SINIF 11 Fiziksel aktivitelerinde hafif kisitlanma olan kalp hastalar1 (6rn. yol yiiriimekle nefes darlig
olmast

SINIF 11 Fiziksel aktivitede belirgin kisitlanma olmast, ev i¢inde yiiriimek gibi ¢cok hafif aktivitelerle bile

semptomlarin ortaya ¢ikmasi

SINIF IV [stirahatte bile nefes darlig1 olmast

EKO mitral darligi tanisinda oldukg¢a degerlidir. Kalp kateterizasyonunda, pulmoner arter basincinda ve pulmoner
kapiller wedge basingta (PCWP) artis izlenir (5).

Tedavide asemptomatik mitral darlig1 hastalarinda PHT yoksa nadiren cerrahi veya balon girisimi gerekir.
Asemptomatik orta ya da ciddi mitral darlig1 olup, sol atriyal trombiisii veya orta-ciddi mitral yetmezligi olmayan
PHT’li hastalarda (pulmoner arter sistolik basinci (SPAB) istirahatte >50 mmHg, egzersizle >60mmHg) perkutan
balon valvotomi Onerilmektedir (6,7). Orta siddetli ve ciddi semptomatik olgularda perkutan balon valvuloplasti ve
cerrahi miidahaleler, mitral kapak onarimi ve replasmani 6nerilmektedir. PHT tedavi sonrasinda biiyiik oranda geri
dontslidiir (8,9). Perkutan girisim ve mitral kapak onarimi i¢in uygun olmayan, ciddi mitral darligi ve PHT (SPAB
>60mmHg) olan NHYA sinif I-II hastalarda mitral kapak replasmani sinif Ila olarak 6nerilmektedir (6,7).

Mitral yetmezlik

Mitral kapagin tam olarak kapanmayip sistolde kanin bir kismimin sol ventrikiilden sol atriyuma geri
kacisidir. Mitral yetmezlik akut veya kronik olarak geligebilir. Akut mitral yetmezlik genellikle akut MI, korda
riptiirii ve infektif endokarditte gdzlenir. Kronik mitral yetmezligi ise dejeneratif ve romatizmal nedenlere baglh
olarak gelisir. Akut mitral yetmezlik gelisen hastalar akut akciger 6demi ve kardiyojenik sok ile karsimiza ¢ikar.
Kronik mitral yetmezlik ise sol ventrikiil yetersizligi gelisene kadar asemtomatik kalir. Akciger 6demine daha az
rastlanilir. PHT mitral darhigindaki kadar siddetli degildir. PHT nin varligi mitral yetmezligin ciddi oldugunu
gosterir. Efor dispnesi, efor kapasitesinde azalma, palpitasyon, gece oksiiriigii, ortopne, hemoptizi gibi semptomlar
goralir. Fizik muayanede oskiiltasyonda S1 azalmistir. PHT gelisen hastalarda S2’nin pulmoner komponentinde
siddetlenme duyulur. Ventrikiiler diyastolik ses (S3) ve pansistolik iifiirlim tespit edilir. Sol ventrikiil apikal vuru
laterale dogru yer degistirmistir. EKG’de hafif mitral yetmezlikte anormal bulgu saptanmaz. ileri yetmezlikli
hastalarda sol atriyum genislemesine bagli P mitrale goriilebilir. AF’ye rastlanabilir. Akciger grafisinde sol atriyum
ve ventrikiil genislemesine baglh olarak kardiyomegali, sol ventrikiil yetmezligine bagl interstisyel 6dem, Kerley B
cizgileri gortlebilir. Kardiyak kateterizasyonu mitral yetmezligin siddeti ve etyolojisini saptamada yardimcidir.

Tedavide, mitral kapak replasmani PHT 6nemli dl¢iide azaltmaktadir (10). Giincel kilavuzda, sol ventrikiil
fonksiyonlar1 korunmus, ciddi kronik mitral yetmezlik ve PHT (istirahatte SPAB >50 mmHg ya da egzersizle

SPAB >60 mmHg) olan asemptomatik hastalarda mitral kapak cerrahisi Ila endikasyon olarak 6nerilmektedir (6,7).



Aort Kapak Hastahklar

Mitral kapak hastaliklar1 kadar sik olmasada aort kapak hastaliklarinda da sekonder PHT gelisebilir. Ciddi aort
yetmezliklerinde PHT ile sik karsilasilir. Kapak sorunlarina bagli ileri evrelerde diyastolik disfonksiyon, sol ventrikiil
sistolik fonksiyon bozuklugu ve sag ventrikiil yetmezligi gelisir. PHT ve pulmoner konjesyon ortaya ¢ikabilir.

Aort darlig

Aort darligr aort kapak acikliginin konjenital ya da akkiz nedenlere bagh olarak daralmasi ile ortaya gikar.
Konjenital valviiler aort darligiin en sik goriilen sekli bikiispit aortadir. Akkiz nedenler arasinda en sik romatizmal
hastaliklar ve senil kalsifikasyon aort darligia yol agar. Eriskin insanlarda normal aorta kapak agiklig1 3-4 cm? dir.
Bu acikligin % 75 oraninda azalmasi hemodinamik degisikliklerin ve semptomlarin ortaya ¢ikmasina yol agar (11).

Semptomlarin ortaya ¢ikmasi prognozun kotii oldugunu gosterir. Semptomlar ortaya ¢iktiktan sonra ortalama sag
kalim siiresi 2-3 yildan daha azdir (12). Semptomatik olgularda kalp yetmezligi ve akciger 6demine bagl ani 6liimler
gbzlenebilir. En sik goriilen semptomlar egzersiz dispnesi, anjina pektoris ve senkoptur. Fizik muayenede aort
darligina 6zgii oskiiltasyonda kiiciik ve yavag ylikselen nabiz (pulsus parvus et tardus) ve boyunda tril saptanir.

EKG hafif ve orta siddette aort darliginda normaldir. Ciddi aort darlig1 olan hastalarda sol ventrikiil hipertrofisi,
ileti bozukluklar1 ve AF saptanabilir. Akciger grafisi tamamen normal olabilir. Aort darligi ile beraber aort
yetmezligi, mitral yetmezlik ve sol kalp yetmezligi varsa kardiyomegali saptanir. Tanida EKO’nun yeri tartisilmazdir.
PHT belirlemek igin kalp kateterizasyonu genellikle uygulanmaktadir.

Aort darligmin medikal tedavisi etkili degildir. Asemptomatik hastalara kapak replasmani oOnerilmez.
Semptomatik olan ve aort gradiyenti ciddi olan hastalara kapak replasmani dnerilmektedir (6,7).

Aort yetmezligi

Aort kapaginin diyastol sirasinda tam olarak kapanamamasi nedeniyle diyastol sirasinda aortadan sol ventrikiile
kanin geri kagiginin olmasidir. Konjenital olabilecegi gibi romatizmal kalp hastaliklari, travma, infektif endokardit,
SLE, ankilozan spondilit, dissekan aort anevrizmasi, Marfan sendromuna bagl olarak geligebilir. En sik romatizmal
hastaliklara bagh olarak gelisir. Hastalar uzun yillar boyunca asemptomatik kalabilirler. Semptomlar en sik 50 yas
civarinda ortaya ¢ikar. Egzersiz dispnesi, ortopne ve PND en sik goriilen semptomlardir. Fizik muayenede ana bulgu
nabiz basincinin genisligi ve pulsus celer et altus'dur. Arterlerde sigrayici nabiz basinci (Corrigan nabiz) hissedilir.
Sistolik basing yiiksek, diyastolik basing diigiiktii. PHT geligsmisse P2°de siddetlenme duyulur. Kalp tepe atimi sola
ve asagiya dogru yer degistirmistir. EKG’ de sol ventrikiil hipertrofisi vardir. Akciger grafisinde kalp, sol ventrikiil
biiytimesine (cor bovinum) bagl sola ve asagiya dogru yer degisitirir. Kardiyomegali vardir. Pulmoner konjesyon ve
pulmoner 6dem bulgular1 saptanabilir. Tan1 EKO ile konulur.

Medikal tedavi sol kalp yetmezligine yoneliktir. Uygun medikal tedaviye ragmen semptomatik kalan hastalar
kapak replasmani agisindan degerlendirilmelidir. Siddetli aort yetmezligi olan hastalarin kapak replasmani gereklidir
(6,7).

SEPTUM DEFEKTLERI
Atriyal septal defekt (ASD) eriskinlerde en sik goriilen konjenital kalp hastaligidir. Hastalar siklikla erigkin

caga kadar asemptomatik kalirlar; ancak ¢ogunda dordiincii dekatdan sonra, azalmis fonksiyonel kapasite, efor



dispnesi ve carpinti (supraventrikiiler tasiaritmiler), pulmoner enfeksiyonlar ile hastalik kendini gosterir. Sol
atriyumdan sag atriyuma sant nedeniyle pulmoner kan akiminin artmasina bagl olarak uzun dénemde sag kalp
yetmezligi ve PHT gelisir. Klinik tablo santin miktarina baghdir. Kalp muayenesinde pulmoner odakta sistolik
ifiirim ve S2’de ¢iftlesme duyulur. EKG’de tipik olarak inkomplet sag dal blogu ve sag aks sapmasi saptanir.
Akciger grafisinde siklikla pulmoner vaskiiler goriinlimde artis gozlenir. Tan1 EKO’da ASD’nin ve santin
gosterilmesi ile konulur. Pulmoner arter basincinda artis saptanan olgularda pulmoner vaskiiler rezistansi
belirlemek i¢in sag kalp kateterizasyon yapilmalidir. Erken (¢ocukluk, adolesans) donemde ve PHT nin olmadig:
durumlarda yapilan cerrahi onarim diisiik bir mortaliteye (6nemli eslik eden hastaltk bulunmayan hastalarda <%1l)
ve iyi bir uzun-vadeli sonuca (rnormal yasam beklentisi ve uzun-vadeli morbidite) sahiptir. Bununla birlikte,
yasglilarda ve eslik eden hastalik bulunanlarda mortalite yuksek olabilir (13).

Ventrikiler septal defekt (VSD) en sik goriilen konjenital kalp anomalisidir. Cocukluk déneminde
kendiliginden kapanmasi ve erken donemde cerrahi sonrasi, eriskin donemde daha az goriiliir. Sternumun sol
kenarinda duyulan pansistolik iifiiriim tanida degerlidir. Genellikle konjenital olmakla beraber nadirde olsa MI
sonrasinda gelisebilir. Postinfarkt VSD gelisen hastalarda, akut MI sonrasi genellikle 2-4. giinler arasinda
sternumun sol tarafinda ve mezokardiyak odakta duyulan yeni pansistolik tftirim, genel durumda bozulma ve PHT
gelisebilir. Biiylik ve ciddi santa neden olan VSD’ler erken yasta pulmoner vaskiiler direncin artmasina, pulmoner
vaskiiler obstriiktif hastaligin gelismesine ve cerrahi diizeltme yapilmazsa Eisenmenger sendromuna Yol acarlar
(14).

Eisenmenger sendromu baslangigta genis sistemik-pulmoner sant bulunan ve bu nedenle de siddetli pulmoner
vaskiiler hastalik ve PAH olusan, bunun sonucunda da sant yonii tersine donen ve santral siyanoz olusan bir
konjenital kalp hastalig1 tiirii olarak tanimlanmustir (15). Pulmoner vaskiiler direng arttik¢a soldan saga sant, sagdan
sola dogru yon degisitirir, bu donemde siklikla Giflirlim kaybolur. Eisenmenger sendromlu hastalarda hipoksemiye
bagli olarak hemotolojik, serebrovaskiiler, renal, romatolojik ve kardiyak komplikasyonlar gelisir. Hastalarin
birgogu otuzlu ve kirkli yaglarina, bazilar ise yetmisli yaslarina kadar yasasalar da sag kalim normal popiilasyona
gore diisiktiir (16,17). Konjenital kalp hastaliklar ile iliskili PAH’da ve Eisenmenger sendromunun tedavisinde,
prostanoidler, endotelin reseptor antagonistleri (ERA) ve fosfodiesteraz tip-5 inhibitorlerinin hemodinamik ve
egzersiz kapasitesi Uzerine olumlu etkileri mevcuttur.

Patent duktus arteriyozus (PDA) proksimal sol pulmoner arter (LPA) ile sol subklavyen arterin hemen
distalinde olmak tizere desendan aort arasinda kalic1 bir baglantidir. Cesitli konjenital kalp hastaliklar1 lezyonlartyla
iligkili olabilir. Erigkinlerde genellikle izole bir bulgudur. PDA orijinal olarak sol-sag santi ve asirt sol ventrikiil
hacim yiiklenmesiyle sonuclanir. Orta ve biiyiilk PDA’da pulmoner basing artmistir. Orta diizeyde bir PDA ile
eriskinlik donemine ulasan hastalarda, asir1 sol ventrikiil hacim yiiklenmesi ya da PAH baskin olabilir. Biiyiik PDA
bulunan erigkin hastalarda genellikle Eisenmenger sendromu gelismektedir (13).

Kor triatriatum sol atriyumun anormal fibromiiskiiler bir septumla ikiye ayrildigi ve degisik derecelerde
pulmoner vendz doniis tikanikligi nedeniyle pulmoner vendz ve arteriyel hipertansiyonla seyreden nadir bir
anomalidir. Cogunlukla ilk yaslarda klinik bulgu verir ve tan1 genellikle siit cocuklugu déneminde konulur. Hastalik

3.-4. dekata kadar asemptomatik kalabilir. Cerrahi tek tedavi segenegidir. Tedavi edilmezse hizla PAH gelisir ve



mortalitesi yuksektir.
KONSTRIKTIF PERIKARDIT

Konstriktif perikardit perikardin kronik inflamasyon sonucu olusan nadir ancak ciddi sekilde hasar olusturan ve
kalp bosluklarinin diyastolik doluslarinin bozulmasina neden olan klinik bir sendromdur. Hastaligin sik nedenleri
arasinda idiyopatik ya da viral nedenler, tiiberkiiloz, radyoterapi ve gecirilmis cerrahi yer almaktadir. Tiiberkiiloza
bagli konstriktif perikardit sikligi azalmig olsa da gelismekte olan iilkelerde tiiberkiiloz, konstriktif perikardit
etyolojisinde halen sik bir sebeptir. Konstriktif perikardite bagli PHT, sistemik ve pulmoner vendz konjesyon
geligebilir. Agiklanamayan sag kalp yetmezligi bulgular1 olan hastalarda konstriktif perikardit akilda tutulmalidir.
Konstriktif perikardit i¢in tek tedavi yontemi perikardiyektomidir. Hastaligin erken teshisi onemlidir. Tedavi edilen
olgularda pulmoner arter basincinda belirgin diisme izlenir.

Benzer klinik tablo ciddi perikardiyal efiizyon ve perikard tamponadinda da goriilebilmektedir. Perikard
boslugunda biriken mayinin miktari ve toplanma siiresi PHT gelisiminde 6nemlidir (14).

RESTRIKTIF KARDIYOMYOPATI

Kardiyomyopatiler arasinda en az goriilenidir. Ventrikiil duvar kalimliginin normal oldugu ventrikiillerin dilate
olmadig1, ventrikiil duvar sertligi ile karakterize, siddetli diyastolik disfonksiyonla seyreden myokardiyal bir
hastaliktir. Ventrikiiller normal boyutlardadir, diyastolik hacimler azalmis, diyastolik basinglar artmistir. Bunun
sonucunda sistemik ve pulmoner venoz basinglar artar, PHT gelisebilir. Sistolik fonksiyonlar baslangigta normaldir.
Geg donemde bozulur. Etyoloji idiyopatik olabilecegi gibi, sarkoidoz, amiloidoz, hemokromatoz, hipereozinofilik
sendrom, endomyokardiyal fibrozis (18), radyasyon toksisitesi, Loffler endokarditi, glikojen depo hastaliklari,

Fabry hastalig1 gibi nedenlere bagl olabilir. Tedavi genellikle ¢ok etkili degildir, semptomlara yoneliktir.

KALP YETMEZLIGI

Kalp yetmezligi kalbin fonksiyonlarini yitirerek dokularin ihtiyact olan kani yeterli miktarda
pompalayamamasidir. Dinlenme ya da egzersiz sirasinda nefes darligi ve/veya halsizlik gibi semptomlar ile
seyreden; pulmoner konjesyon ya da ayak bileklerinde 6dem gibi sivi retansiyonu bulgulari; dinlenme sirasinda
kalpte yapisal ya da islevsel bir anormallige isaret eden bir sendromdur (19). Sol kalp yetmezligine bagh akciger
6demi, plevral efuzyon, PHT ve kardiyak astim goriilebilir. Kronik sol kalp yetmezliginde vaskiiler diiz kas
tonusundaki degisikliklere, vaskiiler remodelinge bagli olarak PHT ve vaskiiler direngte artig ortaya ¢ikmaktadir
(14). Tedavi ile tam bir diizelme saglanamamaktadir. PHT gelisen olgularda prognoz kotii seyretmektedir.

Kalp Yetmezligine Bagh Pulmoner Semptom ve Bulgular

En sik goriilen semptom dispnedir. Baglangigta agir egzersizlerle ortaya ¢ikan dispne hastalik ilerledikce
istirahat halinde de ortaya c¢ikar. Dispnenin siddeti NHYA'nin KKY siniflandirmasina gore tahmin edilebilir
(0,dispne yok; 4, istirahatte dispne). Dispnenin siddeti solunum kas gii¢siizliigii, pulmoner vaskiiler basing
yiiksekligi ve hipoksinin ciddiyeti ile iligkilidir (20). Yatar durumda dispnenin ortaya ¢ikmasi ve siddetlenmesiyle
karakterize olan ortopne de kalp yetmezliginde ortaya cikan diger bir semptomdur. Yatar durumda akciger
konjesyonunun artigiyla olusur. Benzer sekilde sag yan dekiibitis pozisyonunda da dispne (trepopne) gorilebilir

(20). Hastalar, yorgunluk, halsizlik, egzersiz sirasinda gogiis agrisi, senkop ve nadiren hemoptizi ile basvurabilirler.



Tekrarlayan akciger infeksiyonlar1 goriilebilir (21,22). Alveoler ddem gelistiginde kuru 6ksiiriik, dispnede artig,
gogiiste sikigma hissi ve pembe kopiiklii balgam goézlenir. Fizik muayenede kalp yetmezliginin erken doneminde
hastalarin %40’inda akciger bazallerinde inspiratuar raller duyulur (23). Wheezing bazen rallere eslik edebilir
(kardiyak astim). Toraks perkiisyonunda plevral efiizyon saptanabilir. Kalp muayenesinde kapak patolojilerine bagh
ifiirimler, S2’nin pulmoner komponentinde siddetlenme, S3, galo ritmi ve tagikardi isitilebilir. Santral ya da
periferik siyanoz, comak parmak, periferik vazokonstriiksiyon, alt ekstremitelerde 6dem ve Harzer isareti (karinda
kalp atimlarmin hissedilmesi) goriilebilir (20).

Laboratuvarda, natriliretik peptidler KKY’i saptamada son zamanlarda kullanilan popiiler belirteglerdendir.
Beyin natrilretik peptid (BNP) baslica ventrikiillerden, atriyal natriliretik peptid (ANP) de atriyumlardan salinir.
Sol ventrikdl hipertrofisi, sistolik ve diyastolik disfonksiyonu olan hastalarda plazma BNP diizeyi, PCWP, sol
ventrikiiler end diyastolik basing, sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu (EF) ile koreledir. Dispneik hastalarda BNP
kalp yetmezligi tanisin1 koymada kullanilabilir (20).

Akciger grafisinde kardiyotorasik oran artmistir. Pulmoner vaskiiler yapilar genigler, bronkovaskiiler dallanma
artis1, interlobiiler septal kalinlasmalar (Kerley cizgileri) gozlenir. Periferde damar golgeleri kaybolur. Interstisyel
0dem ve plevral efiizyon goriilebilir. Kelebek kanadi goriiniimii tipiktir. SFT kalp hastaliklarinin tanisinda
yararlidir. SFT’de restriktif patern goézlenir. TLC ve FRC azalir, RV normal ya da hafif artmis saptanir.
Kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET), dispnenin kardiyak mi pulmoner originli mi oldugunu belirlemede
yardimcidir. Kalp yetmezliginde peak VO,, anaerobik threshold (AT), VO,/WR, oksijen pulse (VO,/HR), tidal
volum (TV), VE/VCO,, SPO, azalir. Peak VO,<10ml/kg/dk olan hastalarda prognoz kétudur. EKG’de atriyal ve
sol ventrikiil hipertrofisine ait bulgular gozlenir. EKO sol ve sag ventrikiil disfonksiyonlari, kapak anormallikleri
saptamada yardimcidir. Kalp kateterizasyonu ile PAB ve PCWP 6l¢ilir (20).

KARDIYOJENIK AKCIGER ODEMI

Akciger 6demi en sik sol kalp hastaliklaria bagli kalpteki ciddi yapisal veya fonksiyonel bozukluk sonucunda
pulmoner vendz ve kapiller basicinin ani yiikselmesiyle akcigerde (interstisyum ve alveoller) transuda vasfinda
stv1 toplanmas1 sonucu ortaya cikan klinik durumdur. Odem gelisiminde en 6nemli mekanizma PCWP’de artis
olmasidir. Normalde PCWP 8-12 mmHg’dir. PCWP 18 mmHg ve (izerinde ol¢ulmesi pulmoner 6édemin ylksek
olasilikla kardiyak nedenli oldugunu disiindiiriir. Starling esitliginde bozulmaya bagli hidrostatik basing artisi,
onkotik basingta azalma, akciger kapiller gecirgenliginde artis ve lenfatik akimin azalmasi patofizyolojide rol
oynar.

Kalp hastaliklarina bagh gelisen akciger 6demini,

v Iskemi veya akut infarktiis
Aritmi (AF, SV, VT, vs)
Tedavi ve diyete uyumsuzluk
Enfeksiyon, hipermetabolik durumlar, cerrahi, gebelik
Uygun olmayan ilag kullanimi(NSAIi, Steroid, alkol, Ca kanal blokeri)

Kontrolsiiz hipertansiyon

A SEANEE NN NN

Kapak hastaliklar1 (mitral darlik, aort darlig1, kapak riiptiirii veya perforasyonu)



v Akut fiziksel ve emosyonel stres tetikleyebilir.

Kalbe bagli akciger 6demi, konjesyon, interstisyel 6dem ve alveoler 6dem olmak tizere 3 evreden olusur.

Tani, anamnez, fizik muayene, akciger grafisi, SFT, EKG, arteriyel kan gaz1 (AKG), EKO ve laboratuvar
bulgulan ile konulur. Kardiyojenik ve non-kardiyojenik pulmoner 6dem ayirimu igin altta yatan kalp veya akciger
hastaliginin varlig, kullanilan ilaglar mutlaka sorgulanmalidir.

Hastalar nefes darligi, okstiriik, pembe kopiiklii renkli balgam, carpinti, terleme sikayetleri ile bagvururlar.
Genellikle solunum sikintisina ve sempatik sistem uyarilmasia bagl olarak hastalar asir1 panik ve sikintili bir
haldedirler. One egilmis vaziyette oturur ve yardimei solunum kaslarimi kullanirlar. Fizik muayenede santral ya da
periferik siyanoz, tagikardi, takipne, solukluk, soguk terleme, konfiizyon goriilebilir. Boyun venéz dolgunlugu
artmigtir, periferik 6dem ve hepatosplenomegali de goriilebilir. Akcigerlerin tiim zonlarinda raller ve ekspiratuvar
ronkiisler igitilir. Hipoksi gelismis olabilir. Kalpte siklikla S3 galo ve P2’de sertlesme duyulur. Akciger grafisinde
kardiyomegali, plevral efiizyon, interlobiiler septal kalinlasmaya bagh olarak Kerley A ve B cizgileri, hiler
dolgunluk, buzlu cam goriiniimii, pulmoner vaskiiler yapilarda belirginlesme (kelebek kanadi ya da geyik boynuzu
gorinimdai) gozlenir (Resim 1). SFT’ de VCve TLC’ de azalma saptanir. AKG’de hipoksi ve asidoz goriilir. EKG,
altta yatan kalp hastaligina yonelik bilgi verir. EKO, kapak ve ventrikiil fonksiyonlarini gostermede yardimcidir.

Yatak bas1 Swanz-Ganz kateterizasyonu ile PCWP >18 mmHg 6l¢iilmesi pulmoner 6demin daha ¢ok kardiyak
nedenli oldugunu diisiindiiriir. Bununla birlikte myokard iskemisine bagli pulmoner 6dem gelismis olgularin bir
kisminda iskeminin gerilemesi ve sol ventrikiil fonksiyonlarinin diizelmesine bagli olarak wedge basincinin
goreceli olarak normal saptanmasi tanida hatalara sebep olabilir (14). Non kardiyojenik pulmoner 6deme yol acan
ARDS’de de sol ventrikiil disfonksiyonu gelisebilir, wedge basincinda artig olabilir. Bu nedenle yiliksek wedge
basing degerleri non kardiyojenik pulmoner &demi tam olarak diglamaz. Laboratuvar degerlerinde, kardiyak
enzimlerde (CK-MB, troponin, BNP) artis olabilir. BNP 6l¢timii ayirici tanida hizli yol gostericidir. Miyokart duvar
stresindeki herhangi bir artisa yanit olarak yiikselir. Kalp yetmezliklerinde pulmoner hastaliklara gore diizeyi
yiiksek tespit edilmektedir (19,24). (Sekil 2) Sol ventrikiil sistolik iglevi korunan durumlarda degerler genellikle
daha diisiik saptanmaktadir.

Tedavi oksijenasyonun diizeltilmesi, 6n ve ard yiikiin azaltilmasi prensibine dayanir.

Sekil 2-Kalp yetmezligini diisiindiiren semptomlar1 bulunan, tedavi uygulanmamis hastalarda natritiretik

peptidlerle kalp yetmezligi tanisi igin akis semasi (19)

Klinik muayene, EKG, akciger grafisi,
Ekokardiyografi

[
Natritretik peptidler

BNP<100 pg/ml BNP 100-400 pg/ml BNP>400 pg/ml
NT-proBNP<400 pg/ml NT-proBNP 400-2000 pg/ml NT-proBNP>2000 pg/ml

Kronik KY olasilig: diisiik Tanida belirsizlik Kronik KY olasilig: yiiksek




Resim 1:KKY’ e bagli A-Bilateral plevral eflizyon, kardiyomegali, kelebek kanadi gérinum
B-interstisyel 6dem Kerley A ve B gizgileri
POST-KARDIYAK INJURI SENDROMU (Dresssler sendromu)

Akut MI, kalp cerrahisi, gogiis travmalari, pace-maker takilmasi, koroner anjioplasti sonrasinda giinler ya da
haftalar igerisinde ortaya c¢ikan, ates, plorit-perikardit ve akciger parankim infiltrasyonu (pndmonitis) ile
karakterize bir sendromdur. Genellikle akut MI sonrasi 2-8 haftada, kardiyak operasyon sonrasi 3 haftada gozlenir
(25). Sendromun nedeni tam olarak bilinmemekle beraber immiinolojik bir temele sahip oldugu kabul edilmektedir.
Viral nedenlerinde rol oynayabilecegi bildirilmistir (26). Ates ve gogiis agrisi tipiktir. Nefes darligi, myalji, artralji,
halsizlik, istahsizlik da gorilebilir. Fizik muayenede oskiltasyonda perikardiyal ve plevral slrtinme sesi ve
akcigerlerde raller isitilebilir. Laboratuar bulgularinda, 16kositoz, sedimentasyon yiiksekligi; akciger grafisinde
pulmoner infiltratlarin eslik edebilecegi plevral eflizyon gorinimi mevcuttur (Resim 2). Postkardiyak injuri
sendromlu olgularda plevral tutulum sik olarak gozlenir. Sendroma adini veren Dressler tarafindan yapilan
calismada 35 postmyokardiyal infarktiis sendromlu olgunun %68’inde plevral efiizyon saptanmustir (27). Plevral
sivi eksuda vasfindadir, sivi pH ve glukoz seviyeleri normaldir. Olgularin % 30’unda sivi hemorajik olabilir (28).
Klinik ve laboratuar bulgularin higbirisi dressler sendromu igin spesifik degildir. Serumda ve plevral sivida
antimiyokardiyal antikorlarin gosterilmesinin ayirici tanida degerli olabilecegi bildirilmektedir (29). Tan1 klinikle
beraber, pulmoner emboli, KKY, atelektazi ve pnémoni gibi tanilar ekarte edilerek konur (30).

Tedavide hafif olgularda nonsteroid antiinflamatuar ilaglar kullanilirken, daha agir olgularda sistemik
glukokortikoidler tercih edilmektedir (31)

Resim 2-By pass operasyonu sonrasi ates ve sol yan agrisi ile
bagvuran hastada post-kardiyak injuri sendromuna bagli sol akcigerde

plevral eflizyon izlenmektedir




KARDiIYOVASKULER iLACLARA BAGLI AKCiGER HASTALIKLARI
Anjiyotensin Konverting Enzim Inhibitorleri (ACE-I):

ACE inhibitorleri hipertansiyon ve KKY tedavisinde yaygin olarak kullanilan ilaglardandir. Biitiin ACE
inhibitorleri hastalarin %5-20’sinde ilac1 kesmeyi gerektirecek, kuru, persistan, siklikla gece olan oksiiriige neden
olur. Mekanizmast bilinmemekle beraber ACE tarafindan yikilan bradikinin, substance-P gibi maddelerin
birikimine bagl olarak ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir. Kadinlarda daha sik gériiliir. Oksiiriik ila¢ alimindan birkag
saat sonra baglayabilecegi gibi aylar sonrada ortaya g¢ikabilir. Doz bagimli degildir. Diisiik dozlarda da ortaya
¢ikabilir. Oksiiriigiin tedavisi ilacin kesilmesidir. Ila¢ kesildikten sonra 3 giin icerisinde 6ksiiriik azalir ve 10 giine
kadar kaybolur. Bazen Oksiiriigiin gegmesi 1 ay1 bulabilir. ACE inhibitérlerinin yerine kullanilan anjiyotensin II
reseptor antagonistlerine bagli olarak da %3-4 oraninda Oksiiriik gelisebilir. ACE inhibitorlerinin kesilemedigi
durumlarda Oksiirligii baskilamak amaciyla inhale kromalin, baklofen, indometazin gibi farmakolojik ajanlar
kullanilabilir.

ACE inhibitorlerine bagl anjiyoddem nadir de olsa goriilebilmektedir. Kaptopril ve perindopril’e baglh diffiiz
interstisyel pndmonitis, hipersensitivite pndmonisi ve eozinofilik pnémoni bildirilmistir (32,33). Radyolojik
gorunim nonspesifiktir. Bilateral yama tarzinda alveoler opasite izlenir. Tedavi ilacin kesilmesidir.

p Blokerler:

B blokerler, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), astim gibi hava yolu hastaliklarinda bronkospazmi
artirarak kotiilesmeye yol acarlar. Klinik olarak en sik bronkospazma propranolol gibi nonselektif adrenerjik
blokerler yol acar. KOAH ve astim atakta B bloker kullaniminin giivenilirligi net olarak bilinmemektedir. Atak
sirasinda B blokerler kesilerek atak sonrasinda tekrar baglanmasi onerilmektedir (34). B blokerler diisiik dozlarda
baslanmali ve yan etkileri izlenerek doz artist yapilmalhdir (34). Stabil KOAH’l1 irreversible hava yolu
obstrikksiyonu olan hastalarda selektif Bl blokerler (metoprolol, atenolol) veya o/f bloker kombinasyonlar
(carvedilol) kullanilmalidir (34). Kismen reversible hava yolu obstriikksiyonu olan astim ve KOAH’I1 hastalarda
selektif B1 blokerler tercih edilmelidir (34).

B blokerler lupus benzeri sendroma yol agabilir (asebutolol, labetolol, propranolol ve pindolol). Akcigerlerde
nadiren plorit ve pnomonitis geligebilir (35). B bloker tedaviye bagli olarak (sotalol) organize pndémoni ve
eozinofilik pndmoni olgulari da bildirilmistir (36,37).

Prokainamid

Supraventrikiiler ve ventrikiiler aritmilerin tedavisinde kullanilan prokainamid siklikla lupus benzeri sendroma
yol agar. Ates, artralji, rash, myozit, vaskiilit, serozit ve reyno fenomeni ile seyreder. Pulmoner sistemde plorit ve
diffliz parankimal akciger hastaligina yol agar (38). Gelisen plevral efiizyonda yiiksek ANA diizeyi (> 1:160) lupus
hicreleri ve yuksek plevral /serum ANA orani saptanir (39). Spontan gelisen SLE den farki renal ve santral sinir
sistemi tutulumunun olmamasi ve anti ¢ift sarmalli DNA’nin yoklugudur. Serolojik olarak, normal kompleman
diizeyi ve histon H2A-H2B komplekse karsi gelisen antikorlarin saptanmasi ilaca bagli SLE tanisini destekler
(Sekil 3). Ilaca baglh gelisen lupus ilacin birakilmasi ile haftalar icerisinde diizelir. Agir olgularda oral

kortikosteroidler semptomlar1 azaltir.



Hidroklorotiazid

Diiiretik tedavide kullanilan hidroklorotiazid akcigerde en sik pulmoner 6dem ve ARDS’ye yol acar. Ates,
tasikardi, hipotansiyon, sok ve dispne gdzlenir. Ilacin kesilmesi ve destek tedavisi ile semptomlar geriler (40).
Amiodaron

Amiodaron ventrikiiler ve supraventrikiiler tasiaritmilerin engellenmesinde kullanilan antiaritmik bir ilagtir.
GIS’ten emilerek baslica karaciger, akciger, dalak ve yag dokusunda depolanir. Pulmoner toksisite, fotosensitivite,
hiperpigmentasyon, tiroid bezi disfonksiyonu, korneal birikim, karaciger fonksiyon bozuklugu, kemik iligi
supresyonu ve periferik noropati amiodaron kullanimima bagl gelisen yan etkilerdir (41). En 6nemli yan etkisi
pulmoner toksisitedir. Kronik interstisyel pndmoni, organize pnémoni, ARDS, soliter pulmoner nodul/kitle
amiodaron kullanimina bagl olarak gelisir. Pulmoner toksisite insidansi kesin olmamakla beraber % 5 civarindadir.
Toksisite olusum mekanizmasi tam olarak agiklanamasa da; direk toksik etki ve/veya indirek immiinolojik
mekanizmalara bagl oldugu diistiniilmektedir (42). Yuksek kiimulatif doz, >400mgr/giin kullanimi, 2 aydan uzun
tedavi siiresi, ileri yas, altta yatan akciger hastaligi, torasik veya nontorasik operasyon ve pulmoner anjiyografi
sonrasi kullanimi (43) amiodaron toksisitesi icin risk faktorleridir.

Nonproduktif 6ksurik, dispne, ploretik gogiis agrisi, kilo kaybi, ates, istahsizlik baslica semptomlardir.
Semptomlarin ne zaman ortaya ¢ikacagi bilinemez, fakat ¢ogunlukla tedavinin 1 ila 2’inci yilinda ortaya ¢ikar.
Fizik muayenede bilateral inspiratuar raller isitilir. Amiodarona bagli pulmoner toksisite sinsi baslangicli ve akut
baslangicli iki farkli klinik tablo seklinde gozlenir (42,44,45). Sinsi baslangichi tabloda radyolojik olarak
interstisyel patern izlenir. Efor dispnesi, kuru oksiiriik, kilo kayb1 ve ates gorlllr (42,46). Akut baslangich tabloda
ise grafilerde periferik yerlesimli, yama seklinde diffiiz alveoler hastalik ortaya ¢ikar (42). Akut formu klinik olarak
infeksiyon, akciger ddemi ve pulmoner tromboemboli ile karisabilir (42).

Klinik tanida asagidaki bulgulardan 3 ya da daha fazlasi var ise pulmoner toksisiste tanisi konulur (43).

v Yeni ya da kotiilesen semptomlar

v" Akciger grafisinde yeni gelisen anormal bulgular

v" Alveollerde fosfolipid birikimi

v Akciger biyopsisinde diffiiz alveoler hasar, organize pnomoni, interstisyel pnémoni ya da
fibrozis saptanmasi

v Tlag kesildikten sonra (steroid tedavisi alan ya da almayan) akciger fonksiyonlarinda diizelme

Ayiricl tanida pndmoni, pulmoner emboli, akciger malignitesi ve kalp yetmezligi disiiniilmelidir.

Amiodaron toksisitesi diistiniilen olgularda yapilan solunum fonksiyon testlerinde restriktif patern izlenir. TLC,
VC ve DLCO azalir (47).

Laboratuvar da periferik kan bulgular1 nonspesifiktir. Beyaz kiire sayisi, LDH diizeyi ve sedimentasyon artisi
g0zlenir (42). Tipik olmamakla beraber eozinofil artisi ve ANA pozitifligi olabilir. Kan amiodaron diizeyi genellikle
normaldir ve tanida prediktif degeri yoktur. Tip 2 pndmositlerden salinan miisin benzeri yiiksek molekiil agirlikl
glikoprotein olan KL-6 pulmoner toksisiteyi gdsteren bir biyobelirtectir (43). Bronkoalveoler lavaj bulgulari
amiodaron toksisitesinde degiskendir. Ilac toksisitesi acisindan spesifik degildir. Eozinofilik, nétrofilik ya da

lenfositik alveolit gorilebilir. Kopuksi makrofajlar ve fosfolipid birikimi izlenebilir (43). Amiodaron kullanan



hastalarda transbronsiyal akciger biyopsisi tanida yararli olabilir, nonspesifik interstisyel pndmonitis, organize
pndmoni ya da diffuz alveoler hasar saptanabilir (43).

Radyoloji degiskendir. Bilateral diffiiz ya da fokal retikiiler veya bilateral konsalidasyon alanlar1 goriiliir (Resim
3). Plevral efiizyon nadirdir. Amiodaron iyot icerdigi igin bilgisayarli toraks ve {ist abdomen tomografisinde
akciger, karaciger ve dalakta artmig tutulum izlenir (48). Ga 67 akciger sintigrafisinde artmis tutulum amiodaron
pndmonitisi i¢in duyarlidir. KKY ile amiodaron pnémonitisinin ayriminda yararhdir (49,50).

Tan1 diger nedenlerin ekarte edilmesine dayanir. Hikaye, fizik muayene, solunum fonksiyon testleri, radyolojik
incelemeler, BAL ve biyopsi sonuglarinin korelasyonu ile konulur.

Tedavide pulmoner toksisite gelisen hastalarda amiodaron tedavisi kesilmelidir. Solunumsal semptomlarin
agirligina bagl olarak sistemik glukokortikosteroid tedavisi, 40-60 mgr/giin prednizon seklinde baglanir. 2 ila 6 ay
arasinda doz azaltilarak tedavi sonlandirilir. Niiks siktir. Semptomlar tekrarlarsa kontrolii saglayan en diisiik etkili
dozla tedaviye devam edilir, doz yavas azaltilarak tedavi 12 aya tamamlanir (43). Prognoz genellikle iyi seyreder.

Literatirde %5-10 oraninda mortalite gozlenmistir. ARDS gelisen olgularda ise %50 mortalite bildirilmistir (51).

e
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Resim 3:A-Alt zonlardadaha belirgin retiktler gorinim
B-Subplevral infiltrasyonlar ve irregiler lineer opsaiteler (Dog¢. Dr. Arzu Ertiirk tin izniyle kullanlimistir)



Sekil 3-Kardiyovaskiiler ilaglara bagli gelisen pulmoner komplikasyonlar (34)

Tlag Sendrom Siklik Etki Mekanizmasi
T hiicre DNA metilasyonunda|
Hastalarm %  50-90’mnindalilaglara bagl degisiklige veya DNA|
Prokainamid SLE benzeri sendrom ANA (+), %10-20 semptomatik;ive ila¢ metabolitleri etkilesimine
plorit, plevral efiizyon, yaygin/bagh histon H2A-H2B
parankimal infiltratlar kompleksine kars1 otoantikor
T hiicre DNA metilasyonunda|
Nadiren plorit ve plevrallilaglara bagli degisiklige veya DNA|
Quinidin SLE benzeri sendrom eflizyon, nadir parankimaljve ilag metabolitleri etkilesimine
infiltratlar bagl histon H2A-H2B
kompleksine karsi otoantikor
Tokainid Pnoémonitis/fibrozis Insidans1 % 0,3 Bilinmiyor
Flekainid Pnémonitis/fibrozis Nadiren Bilinmiyor
Bilinmiyor, teofilin
Meksiletin Pnomonitis/fibrozis Nadiren metabolizmasini degistirerek,
serum teofilin dlzeyinde toksik
yikselme yapabilir
ACE  inhibitérd  kullanan| [rritan ve bronkokonstriiktif]

ACE inhibitorleri

Oksiiriik

hastalarin  %5-15 ‘inde gozlenir;
astimli  hastalarda  bronkospazmi|

artirdigl tartismalidir

mediyatorlerin artmasi (bradikinin,|
substance-P),
(ACE geninde degisiklik)

genetik  yatkinlk

Nadiren; Bilinmiyor
Anjiyondrotik ddem solunum  yetmezligine  yo
acabilir
Sotalol Bronkospazm Hastalarin % 2’sinde B2 reseptorlerini direkt bloke
eder
Hizli inflizyon yapilan| Mast hiicrelerinden mediator|
hastalarin %5-10"unda; salinimini indiikler
Adenozin Bronkospazm KOAH ve astumli hastalarda
aminofilin  ile  dizelen  akut
bronkospazma yol acabilir
Ozellikle astim ve KOAH’l] Bronkodilatasyon yapan f2
hastalarda; reseptorleri direkt antagonize eder
B blokerler Oksiiriik veya bronkospazm Bl selektif ajanlar (labetolol,
esmolol, pindolol)  nonselektif
ajanlara gore daha iyi tolere edilir
Pulmoner fibrozis Nadiren Bilinmiyor
SLE benzeri sendrom Nadiren Bilinmiyor
Renal hastaliklar diger ilaglaral Bilinmiyor; yavas asetilasyon|
Hidralazin SLE benzeri sendrom bagli  gelisen SLE  benzerifrisk faktori olabilir

sendromlara gére daha sik gozlenir

Dipiridamole (yalnizca 1V

Bronkospazm

Stres testi sirasinda inflizyon|

Mast hiicrelerinden mediator|

formu) yapilan hastalarim % 0,15’inde salinimini indiikler
Anaflaksi, Urtiker, anjiyoddem, Kullanan hastalarin %l Bilinmiyor
bronkospazm 0,2°sinde
Protamin Hastalarin % 5’inden ¢ogunda, Antiprotamin antikorlart;
PHT orta PHT ve sistemik hipotansiyon,|nétrofil aktivasyonu; tromboksan

nadiren ciddi reaksiyon gelisir

A2 Uretimi
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HEMATOLOJIK HASTALIKLARDA AKCIGER KOMPLIKASYONLARI
Uzm.Dr. Hilya Bayiz

Atatiirk Gogus Hastaliklari ve Goguis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi

Hematolojik hastaliklar ve bu hastaliklarin tedavi surecinde akcigerler 6nemli hedef

organ haline gelir,hastalarin %40-60’inda akciger problemleri olusur.

Pulmoner damarlar etkilenir, pulmoner immin sistem fonksiyonlari bozulur veya
pulmoner parankim hasari olusur. Bu boélimde kan htcrelerinin hastaliklarinin pulmoner

sisteme etkileri gdzden gegirilecektir (1).
ERITROSIT iLE ILGILi BOZUKLUKLAR
Anemi

Dolasimdaki eritrosit sayisinin azalmasi anemi olarak tanimlanir. Kanin oksijen
tasima kapasitesi azalmasiyla kardiyopulmoner fonksiyonlar bozulur. Cok sayida
kompanzasyon mekanizmasi bu azalmis kapasiteyi artirmaya calisir, hemoglobin dizeyi 7
g/dl altina indiginde kardiak output artar, dolum basinglari azalma egilimine girer, sistemik ve
pulmoner damar direncleri azalir. Bu etkiler reversibledir, transfuzyon yapildiginda dizelir.
Anemi ile ilgili bulgular; aneminin derecesine, gelisme hizina ve kronik kardiyopulmoner
hastaligin olup olmamasina goére degisir. Istirahat halinde hemoglobin konsantrasyonu 5
g/dl'ye dusene kadar dokulara oksijen tasinmasi saglanir. Agir anemilerde ve
kardiyopulmoner hastaliyi olanlarda anemik hipoksi olugabilir. Pulmoner hipertansiyon;
kronik hastallk veya demir eksikligi anemilerinde gobzlenmez, hemolitik aneminin

komplikasyonudur (2).

Polisitemi



Hematokritin kadinlarda %48, erkeklerde %52, hemoglobin konsantrasyonunun
kadinlarda 16,5 g/dl, erkeklerde 18,5 g/dl Uzerinde olmasidir. Bu degerler eritrosit kitlesi
kadar plazma hacmi ile de iligkilidir. Gergcek bir polisitemi tanisinda 6ncelikle plazma
hacminin azalip azalmadigi saptanmalidir. Plazma hacminin kronik olarak azalmasina bagli
hematokrit ylksekligi; Gaisbock’s hastaligi olarak adlandirilir, ditretik kullanimi, alkol,

obesite, hipertansiyon ve renal hastalik da olusabilir (3).

Eritrosit kitlesindeki artisa bagli polisitemiler primer ve sekonder olarak ayrilirlar:

Primer polisitemi, JAK2 geninin kazanilmis veya herediter mutasyonuna bagh geligir.
Bu mutasyon sonucunda progenitor eritrositlerde anomali meydana gelir. Polisitemia Vera ve

nadir gorulen ailesel varyantlari bu gruptadir (4).

Sekonder polisitemi, dolasimda artmis eritropoetin yapimi dizeyine baglidir, kronik
hipoksiye fizyolojik cevap olarak eritropoetin artmistir, bazi eritropoetin salgilayan timorlere

bagli olarak da artabilir.

Polisitemide kan viskozitesi artmistir, buna bagli olarak sistemik ve pulmoner kan
akimi azalir. Hastalarin %33’Unde tromboembolik olay meydana gelir ve olimlerin 1/3’U
tromboemboli nedeniyle olur. Bu olgularda tromboz, staz ve enfarkta sekonder olarak
pulmoner noduller lezyonlar tanimlanmistir. Polisitemi Vera’nin ge¢ ddneminde

ekstrameduller hematopoeze bagli pulmoner ve plevral kitleler gortlebilir.

Polisitemia Vera ve diger myeloproliferatif hastaliklarda pulmoner hipertansiyon
gelisebilir. Pulmoner hipertansiyon gelisen hastalarda sagkalim kisadir. Pulmoner
hipertansiyon gelisimi hiperkoagulabilite, hiperviskoziteye bagl insitu tromboz veya kronik
tromboemboli ile ve endotelden salinan nitrikoksidin (NO) yikiminin artmasi ve Endotelin-1

gibi HIF-1a yolunun up-regulasyonuna baghdir.



Polisitemia Vera’nin tedavisi; flebotomi, hidroksiire kullanimiyla myelosupresyonun
saglanip kadinlarda hematoksitin %42, erkeklerde %45’in altinda tutulmasi, aspirin veya

anegrelide ile antitrombotik tedaviyi icerir.

Kronik hipoksik hastaligi olanlarda oksijen tedavisi ile polisitemi azaltilir, htc'in %50
altina indirilmesi pulmoner arter basincini (PAB) ve damar direncini azaltir, flebotomi oksijen

tedavisine ragmen semptomatik polisitemisi olanlarda yapilmalidir.
Hemoglobinopatiler

Genetik mutasyonlar sonucu olusan ve anormal, fonksiyonel olmayan hemoglobin

molekulleri veya normal hemoglobin molekul dizeyinde azalmaya yol agan hastaliklardir (7).

Orak Hucreli Anemi:f globin zincirindeki tek aminoasitin yer degistirmesiyle
karakterize bir grup hemoglobinopatidir. Hemoglobin S B globinin zincirindeki 6. aminoasit
glutamik asitin yerine valin gelmesiyle olusur. Sonug olarak olugsan hemoglobin (alfa 2 / beta
S,) tetrameri seklindedir ve deoksijenize oldugunda daha az ¢6zindr. Bu hemoglobin
polimerleri eritrositlerde deformasyona ve hiicrenin orak seklini almasina neden olurlar. En

sik gortlen formu HbSS, daha sonra HbSC ve orak hemoglobin — beta talasemidir.

Deoksijenize olan Hb S vazookluzyona neden olur. Vazookluzyon rekiren agrih
ataklara ve organlarda ciddi komplikasyonlara yol agar. Eritrosit membran yapisindaki
degisiklik, endotele adherenslerinin artisi da patogenezde etkilidir(9,10). Membran hasari
nedeniyle eritrositlerin yasam suresi kisadir, kronik hemolitik anemi mevcuttur. Hemoliz
sonucu dolasimdaki serbest hemoglobin artar,serbest hemoglobin dolasimdaki NO’yu
ortadan kaldirir , NO substrati arginini de katabolize eder. intravaskiiler hemoliz sonucunda
endotel disfonksiyonu, vaskiler proliferasyon, oksidan ve inflamatuar streste artis meydana

gelir( 11,12).

Orak hucreli anemide(OHA) akut ve kronik pulmoner komplikasyonlar meydana gelir

ve erigkindeki orak hicreli anemili hastalar en &énemli mortalite nedenidir. Akut



komplikasyonlarini; akut go6gis sendromu(AGS) ve astim, kronik komplikasyonlarini

pulmoner fibrozis, pulmoner hipertansiyon ve korpulmonale olusturur.

Akut komplikasyonlar; enfeksiyon, kemik iligi infaktina bagli emboli ve yag

embolisi,mikrovaskuler oraklasmaya baglh insitu tromboz nedeniyle gelisir (5).

Kot ve sternumdaki infaktlar hipoventilasyona yol agabilir. Asiri hidrasyona bagl
pulmoner 6dem nedeniylede solunum sikintisi gelisebilir ve bu hastalarda nedeni saptamak

guctar, birkagi bir arada olabilir.

Akut G6églis Sendromu

Orak hucreli anemili hastada en sik goérilen pulmoner komplikasyondur. Olgularin
yaklasik %50’sinde olusur. Erigkinde 6lumin en énemli nedeni, erigkin ve ¢ocuklarda en sik

hastaneye yatis nedenidir.

— Akcigerde atelektaziye bagl olmayan, en az bir segmenti kapsayacak yeni
infiltrasyonun gelismesi
— Gogus agrisi
— 38,5° Gzerinde ates
— Takipne, vizing veya 6ksurik olmasi ile karakterizedir.
HbSS olan olgularda daha siktir. 3751 olgu iceren calismada AGS insidansi 12,8/100

hasta yil olarak saptanmigtir(13).

Kesin nedeni bilinmemekle birlikte ataklarin yarisi vazookluzif krizle iligkilidir.Olgularin
cogunda tedaviden onceki 2 hafta icinde agrili bir atak 6ykisu vardir. Vazookluzif atakla

hastaneye bagvuran OHA’lI hastalarin %20’sinde 3 gun iginde AGS’u geligsmigtir(14).

AGS’unun patogenezinde 3 Onemli mekanizma yer alir. Pulmoner enfakt, yag
embolisi ve enfeksiyon.OHA'lI hastalarda antikor yapimi, fagositoz, opsanizasyon defektleri

nedeniyle konak¢l savunmasi azalmigtir, otosplenektomi nedeniyle enfeksiyon etkeni siklikla



toplum kokenli patojenlerdir ve atipik bakteri ve virlslerden olusur. Kapsulli bakteriler

nadiren izole edilmistir(2,7).

Pulmoner enfakt; insitu tromboz ve mikrovaskuler oklizyona baghdir. Hipoksi
nedeniyle oraklasan eritrositler damar endoteline tutunur, VCAM1, endotelin 1, serbest

hemoglobin ve nitrik oksit metabolitleri de olayin gelisimine katki saglar(2,7).

Yag embolisi; ¢cok sayida kemikte olusan vazookluzyon sonucu kemik igerigi sistemik
dolasima katilir, pulmoner dolagsimda hapsolur ve akut pulmoner hipertansiyona neden olur.

Akcigerde inflamasyon ve hipoksemi ile sonuglani(2,7).

Kemik iliginden serbest dolagima gecen yag fosfolipaz A, ile serbest yag asitlerine

donulstr, yag asitleri direkt olarak da akcigerin hasarina yol acgarlar(2,7).

AGS’unun Kklinigi yasa goére degisir. Etyolojik neden de yasla degisir, cocuklarda

enfeksiyon, eriskinlerde yag embolisi daha sik nedendir (2,7).
30 merkezin katilldigi bir arastirmada AGS’u gelisen 538 hastanin tani aninda:

Ates %80, Okslrik %62, takipne %45, gogus agrisi %44, nefes darligi %41, kol ve

bacak agrisi %37, karin agrisi %35, kot ve sternal agri %21,vizing%13 saptanmigtir(15).

AGS’unu diger akut pulmoner bulgulardan ayiracak bir laboratuar veya radyolojik

bulgu yoktur(15).

1/3 olguda baglama aninda akciger filmi normal olabilir. Olgularin ¢ogunda alt
loblarda infiltrasyon gelisir, plevral efiizyon %25-35 olguda vardir. infiltrasyonlarin artisi ve

hipoksemi akut solunum yetmezligi ve ¢coklu organ yetmezliginin gostergesidir(15).

AGS’a sistemik inflamasyon bulgulari eslik eder; ates 38,9°C, ortalama beyaz kire
sayisi 23.000/ul’dir, hemoglobin diizeyi ani olarak digmustir ve LDH ve bilirubin gibi hemoliz

belirleyicileri artmistir. Trombositopeni olabilir ve genellikle 200.000/ul altindadir. AGS siddeti



ile iligkilidir, noérolojik komplikasyonlarin ve mekanik ventilasyona ihtiyac riskinin artisina

isaret eder(15).

Bronkoalveoler lavajdan (BAL) elde edilen alveoler makrofajlarda lipid
depolanmasinin gosterilmesiyle yag embolisi tanisi konulabilir. Pulmoner yag embolisi olan
olgularda goégus agrisi ve ndrolojik semptomlar daha fazla hemoglobin diizeyi ve trombosit
sayls| daha azdir. Bazi hastalarda sistemik yag embolisi sendromu gelisir. Akut multiorgan
yetmezlik sendromu olarak da adlandirilir. Akut hipoksik solunum yetmezligi, bébrek ve
karaciger fonksiyon bozuklugu, mental durumda degisiklik, ndbet, trombositopeni ve

koagulopati ile karakterizedir(2,7).

AGS’lu hastalarda ortalama hospitalizasyon 10,5 gundir. %13 olguda mekanik
ventilasyon gerekir. AGS nedeniyle mekanik ventilasyon uygulanan olgularda prognoz
ARDS’den daha iyidir. Ortalama %3 erigkinde %9 mortaliteye neden olur. En sik 6lim

nedeni; emboli ve bronkopndémonidir(15).

AGS’da erken ve agresif tedavi 6nemlidir. Destek tedavisi ve etyolojik nedenlere

yonelik tedavi uygulanir.

Antibiyotik tedavisi; makrolid veya florokinolonlar tim olgulara baslaniimalidir.
influenza mevsiminde tedaviye direngli olgularda etken olarak metisilin direngli staph. aureus

akla gelmelidir. PaO, 70-100 mmHg olacak sekilde oksijen tedavisi uygulanmalidir(2).

Kan transfizyonu PaO, ve hemoglobin saturasyonunu artirir. Ancak kan
transflizyonu hastanin hematokritini ve kan viskozitesini artirip vazookluzyonu artirabilir, Hb
seviyesini 11 g/dl Uzerine c¢ikarmamak gerekir. Alloimmunizasyona bagli ge¢ dénem
hemolitik transfiizyon reaksiyonlarini édnlemek igin tim transflizyon yapilan kanlarda Rh, C, E

ve Kell antijenleri igin cross yapilmalidir(2,16).



Orak hicre anemili hastalarin 2/3'Gnde artmis hava vyolu reaktivitesi vardir.
Bronkodilator tedavi vizing, astim veya obstruktif hava yolu bulgular olan hastalara

verilmelidir. Mekanik ventilatérdeki hastalar bronkospazm agisindan degerlendirilmelidir(17).

Volum azalmasi oraklasmayi artirir, hidrasyon tedavide standarttir, ancak opioidlerle
beraber asin hidrasyon pulmoner 6deme yol acabilir, klinik degderlendirme yakindan

yapilmalidir(2).

insentif spirometri ve analjezik tedavi atelektazileri onlemek icin yapilmaldir.

Opioidler potansiyel solunumsal depresyonu 6nlemek icin dikkatli kullaniimalidir(2).
Tromboemboli kesinlesmedikge antikoagulan tedavi ampirik verilmemelidir(2).

Kortikostreoidler agri siddetini ve hastanede kalis suresini azaltir ancak rebound agri

olusabilir, bu nedenle dozu yavas azaltan protokoller kullaniimalidir(2).

inhale NO potansiyel bir tedavi olarak arastiriimaktadir. Oraklasmis hiicrelerin
endotele adhezyonunu Onleyerek etkileyebilir. Agir olgularda ve Kklinik g¢alismalarda

arastinlmalidir. Hentiz AGS’de kullanimi onaylanmamigtir(2).

Kronik Hastalik

Post mortem galismalarda orak hicreli anemili hastalarda pulmoner vaskuler yatagin
oblitere oldugu, diz kas hipertrofisi ve parankimal fibrozis olustugu gdsterilmistir. Kronik

hastalik PAH ve korpulmonale ile iligkili restriktif hastaliktir

Pulmoner Hipertansiyon



Orak hiicreli anemi pulmoner hipertansiyonun 6nemli nedenlerindendir. Dinyada
yaklasik 30 milyon OHA hastasi vardir ve prospektif calismalarda %20-30’'unda PAH gelistigi

gOsterilmistir(18).

Pulmoner hipertansiyonlu hastalarda mortalite artmistir. Sutton ve ark. 22 ayda %40
mortalite bildirmistir(19). Powers ve ark. kronik akciger hastaligi ve PAH’I olan OHA'l

olgularda ortalama 2,5 yil sagkalim bildirmistir(20).

Goldwin ve ark. 192 OHA’li hastada Doppler ekokardiyografi ile indirekt olarak
(trikuspid regurjitasyon jet hizi = TRV) PAP’iniI 6lgmusler, 2,5-2,9 metre/sn degerinin 30-39
mmHg, >3,0 metre/sn degerin 40-45 mmHg pulmoner arter basinca denk geldigini
saptamisglardir. 25 olguda sag kalp kateterizasyonu ile ekokardiyografinin uyumu
degerlendirilmis ve coefficiency = uyumluluk %60 olarak de@erlendiriimistir. Bu ¢alismada
ekokardiyografi ile PAH saptama orani %32 olarak bulunmus ve 30 aylik izlemde TRV >2,5
m/sn olan olgularda mortalite %17, TRV <2,5 m/sn olanlarda %2 olarak saptanmistir((21). 2

prospektif ekokardiyografik tarama ¢alismasinda daha bu bulgular dogrulanmistir(22,23).

Bahir ve ark. calismasinda ise 403 hasta prospektif olarak dopler ekokardiyografiyle
degerlendiriimis 96 olguda TRV >2,5 m/sn saptanmis ancak sag kalp kateterizasyonunda
%75’inde PAP normal olarak saptanmistir. PAH saptanan 24 hastanin 13’Ginde de PAH sol
kalp yetmezligine baglh bulunmus, sadece %1.6 olguda gercek PAH saptanmistir ve bu

arastirmacilar PAH'nun OHA'de sik olmadigini 6ne surmuglerdir(24)

Dopler Ekokardiyografiyle PAH'nin saptanmasi pek ¢ok arastirmaci tarafindan
glvenilir kabul edilse de normal yada normale yakin PAP’I olan hastalar yanhglikla PAH
olarak degerlendirilebilir, tarama icin yararli bir testtir ancak tani i¢in tek basina yeterli

degildir.

Yas ilerledikgce PAH riski artmaktadir. Giderek artan sayida calismada ¢ocuklarda da

PAH goralduga bildiriimektedir.



Bobrek veya kardiyovaskiler komplikasyon varligi, sistemik kan basinci yiksekligi,
hemoliz belirleyicilerinin artis1 (LDH), alkalen fosfataz, transferin disukligu PAH’a eslik eden
risk faktorleridir. Erkeklerde priapismus varligi bagimsiz risk faktorudir. Vazookluzif atak
sayisiyla PAH iligkisi gOsterilememigstir. Ylksek kardiak atima bagh PAH olabilir, ancak

onemli yukselmelere neden olmaz. Hemolitik olmayan anemilerde de PAH gorilmez.

Yapilan c¢alismalarda PAH'In hemolizle iliskisi gosterilmistir, OHA'de intra vaskuler
hemoliz artmistir, hemolitik aneminin siddeti PAH gelisimi i¢in esas risk faktéridir. Hemolizle
birlikte serbest hemoglobinin agiga c¢ikmasi intrensek vazodilatatér NO’u inaktif hale
getirir(2). Hemolizle birlikte salinan argininaz da NO’ln substrati olan arginini pargalar. Bu
kombine etkiyle hemoliz ve NO biyoaktivitesinin azalmasi, trombositlerin aktivasyonunu ve
doku faktoér aktivasyonunu artirip trombin olusumuna neden olur. Redox heme ve demir
reaktif oksijen molekillerinin olusumu artar, iskemi, reperflizyon hasari olusturup, tromboz ve

vaskuler proliferatif yanita neden olur(18).

Hemolitik anemide endotelin 1’in artisina baglh vazokonstriktif ve proliferatif yanit ve

eritrositlerin endotele adhezyonu artmigtir(18).

Dalak fonksiyonunun kaybi da, orak hicrelerin ve hasara ugramis eritrositlerin

ortadan kaldiriimasini azaltarak olayin gelisimine katkida bulunur(18).

PAH'In kesin tanisi sag kalp kateterizasyonu ile konur. ProBNP 6lgiima tani ve risk
degerlendirilmesi i¢in kullanilir, hem PAH'In siddeti hem de fonksiyonel bozuklukla iligkilidir.

160 pg/ml ve Ustilinde ise pozitif prediktif degeri 0,78, mortalite icin Risk Ratiosu 5,01’dir(25).

6 dakika yurime testi fonksiyonel degerlendirme igin yararli bir testtir. Kalp
kateterizasyonunu ile saptanan mPAP ile ters korelasyon vardir. Bu iki test PAH un tanisi igin

ilave kanit saglar.



OHA'll hastalarin blyluk kisminda hafif restriktif akciger hastaligi, diflizyon
kapasitesinde azalma ve radyolojik olarak pulmoner fibrozis bulgulari saptanabilir. 310
erigkin hastanin %90’inda solunum fonksiyonlari bozuklugu saptanmistir. Ancak bu bulgular

PAH’a neden olacak derecede agir degildir(26).

Kronik tromboemboliye bagli PAH OHA’lI hastalarin sadece %5’inde nedeni

olusturmaktadir(18).

PAH’In tedavisi; orak hiicreli anemiye yonelik tedavinin optimal yapilmasi, hipoksinin
duzeltilmesi, PAH iliskili kardiyopulmoner bozukluklarin tedavisi (demir yiklenmesi, kronik
karaciger hastalgi,HIV, tromboembolik hastalik) ve pulmoner vazodilatatér ve antiremodeling

ajanlarla primer tedaviyi icerir(7).

intravaskiiler hemolizi kontrol altina almak icin tedavide hidroksitire kullanilabilir.
Kreatinin dizeyi <1 mg/dl ise 15 mg/kg/gun ile tedaviye baslanir. 30 mg/kg/gine tadar
cikilabilir. Exchange transflzyon ile HbS duzeyi %20’nin altinda tutulmaya calisilir, nokturnal

veya glin boyu oksijen tedavisi verilebilir(7).

Warfarin tedavisinin idyopatik PAH’li olgularda yarari olabilir ancak OHA’lI hastalarda

hemoraijik stroke riski vardir(2).

Spesifik tedavilerle ilgili uzun doénemli veriler yoktur. Prostanoidler sistemik
vazodilatasyona neden olup kalp atimini artirabilir, anemik hastalarda yiksek atiml
yetmezlige neden olabilirler. Uzun sureli intraven6z yol tromboz ve sepsis gibi
komplikasyonlara neden olabilir. Endotelin 1 reseptorlerinin en ©6nemli toksisitesi
hepatoselliler hasar ve doza bagimli olarak hemoglobin dismesidir. Randomize Kklinik
calismalarla etkinlik degerlendirmesi yapilamamistir. Sildenafille yapilan (Walk Pha SST)
randomize klinik ¢alisma oraklasma krizlerinin artigi nedeniyle sonlandiriimigtir. Oral arginin
ile yapilan ¢alismada (0,1 g/kg PO gunde 3 kez 5 glin) ortalama arter basincinda %15 dusus

saglamigtir(2).
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Talasemi: a ve B globin zincirlerindeki bir veya daha fazla yapim azalmasi ve

yokluguyla karakterize hastalik spektrumudur(2,7).

B talasemi B globin zincirindeki azalmis yapidir. Relatif olarak o zincir yapimi
artmistir. Bu artmis o globinler, soluble tetramer olusturamaz ve hicre iginde birikir, etkisiz

eritropoez ve hemolitik anemiye neden olur(2,7).

Talasemi major veya homozigot B talasemi 2 alelinin kalitimina baglh agir bir
bozuklugudur. Yasamin ilk yillarindan itibaren semptomlar baslar, hastalarda agir ve yasam
boyu siren transfiizyon gerektiren anemi, hepatosplenomegali ve kemik iligi ekspansiyonuna
bagl iskelet deformiteleri gelisir. Enfeksiyona ve iskelet kiriklarina meyillidir. B talasemi
minor; B globin zincirindeki azalmaya neden olan tek gen kaltimi vardir. Bu hastalar
asemptomatiktir, hafif anemik olabilirler, diger nedenlerle kan tahlili yapildiginda tani
konulur(2,7). p talasemi intermediate ara olgulardir, 2 talasemik varyantin birlesimidir, bu
olgularda iskelet anomalileri ve hepatosplenomegali vardir, hemoglobin duzeyleri 5-10 g/dl
arasindadir, enfeksiyon gibi eritropoezi bozan bir durumla karsilastiklarinda transflizyon
ihtiyaci duyarlar. Semptomlari yasamin ilk yillarinda belirgin olmayabilir. HbE hemoglobinin
en sik gorulen varyantidir, genellikle asemptomatiktir, mikrositer hafif bir anemi olabilir. 3
talasemi ile eslik ederse Hemoglobin E-Talasemi durum olusur. Ve olgularin yarisindan
talasemi major tipi klinik tablo gelisir, diger yarisinda da intermediate tip klinik tablo

gelisir(2,27).

B talasemili hastalarda restriktif, obstruktif defektler, hiperinflamasyon, anormal
difizyon ve egzersiz kapasitesinde azalma gibi pek ¢ok fizyolojik bozukluk meydana gelir.
Ancak olgularin gogunda solunum fonksiyon bozukluklarina klinik semptomlar eslik etmez.
Sik transflizyona bagli komplikasyonlar geligebilir, transfizyon yetersizligi olan hastalarda da
ekstrameduller eritropoeze bagh pulmoner kitleler ve plevral eflizyonlar nadiren

olusabilir(2,7).
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Orak hicreli anemiye benzer olarak talasemide de pulmoner hipertansiyon sik bir
komplikasyondur. Talasemi intermedyada %40-50, talasemi majorli hastada %10-75
pulmoner hipertansiyonun ekokardiyografik bulgusu vardir. Potansiyel komplikasyonlarina
karsin iyi transflzyon ve Fe selati tedavisiyle pulmoner hipertansiyon tamamen 6nlenebilir.

Sildenafil tedavisine yanit vardir(2,7).
Diger Hemoglobin Bozukluklari

Hemoglobin gen mutasyonlari globin zincirlerinde fonksiyonel bozukluga ve oksijen
afinitesinde degisiklige neden olur ve dokularda oksijen sunumunu degistirebilirler. 120’den
fazla hemoglobin gen mutasyonu vardir, ylksek afiniteye neden olan hemoglobinopatiler
eritrositozla seyreder polisitemiye ikincil gelisen semptomlara neden olur. Dlsuk oksijen
afiniteli hastalar asemptomatiktir, bazilarinda siyanoz olabilir. hemoglobinopati distnulen
hastalarda ilk basamak oksijen disosiasyon egrisini degerlendiriimesi ve P50 degerinin

Olgulmesidir(2).

Methemoglobin oksijenin fonksiyonsuz durumudur,Hemdeki Fe okside durumdadir ve
oksijen baglayamaz, oksijen egrisi sola kaymistir, dokuya oksijen transferi azalmistir. 3

mekanizma ile methemoglobinemi gelisebilir.

¢ Genetik mutasyon ile hemoglobin M olugsmasi

e Konjenital olarak methemoglobin reduktaz enziminin eksikligi

e lag veya toksik nedenlerle hemoglobin oksidasyonunun indiiksiyonu

Konjenital olgularin gogu asemptomatiktir. Bunlarin primer sikayeti siyanozdur, deri ve

mikoéz membranlar mor renklidir.

Methemoglobin 1,5 g/dl'yi astiginda bu yaklasik olarak Hb’nin %10’nuna karsilik gelir,
siyanoz klinik olarak saptanabilir. Toksin veya ila¢c nedeniyle olusan methemoglobin
olgularinda olayin ciddiyeti ilacin dozuna ve Kkisisel duyarliia baglidir. Methemoglobin
%35’den fazla oldugunda bas agrisi, halsizlik ve dispne olusur. %80’nin Uzerinde olmasi

yasamla bagdasmaz. Semptomatik olgular metilen mavisi ile tedavi edilmelidir, 1-2 mg/kg
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dozunda verilir. NADPH methemoglobin rediktaz enziminin kofaktortdir. Ancak glukoz 6

fosfat dehidrogenaz eksikligi olanlara verilmemeli, hemolizi artirir.

Karbonmonoksit de oksijene gore daha ylksek afiniteyle hemoglobine baglanir,
baglandiginda oksijenin periferik dokuya transportunu ve kullanimini azaltir. CO zehirlenmesi
morbidite ve mortalitenin en énemli nedenlerindendir. Klinik bulgulari nonspesifiktir, diger
hastaliklarla karigtirilabilir, viral hastalik gibi kalp damar ve norolojik hastaliklar geligir.
Maruziyet siddeti arttikga hastalarda daha belirgin semptomlar meydana gelir, 6zellikle de
oksijen bagimli organ semptomlari belirgindir (beyin, kalp gibi). En erken bulgular bunlarla
iligkilidir. Oksijen tedavisi ile doku hipoksisi geriler, CO eliminasyonu artar. Karboksi
hemoglobin >%25 (izerine ¢ikarsa, doku iskemisi ve bilin¢ bulanikhdi varsa hiperbarik oksijen

tedavisi uygulanir, bu tedavi ile ge¢ donem norokognitif defisitler azalir(2).

+3y

SiyanUr sitokromoksidaz as’in Fe ™ lnu baglar, dokularin oksijen kullanimini engeller.

+2s

Kiguk miktarda siyanir Fe™yi baglayabilir ve syanohemoglobin olusur. Oksijen transportu

durar ve doku hipoksisi gelisir(2).

LOKOSIT iLE ILGILI HASTALIKLAR

Losemilerde akciger problemleri hastaligin kendisinden daha ¢ok uygulanan
tedavilerle ile iligkili veya enfeksiyona sekonder gelisse de otopsi bulgulari torasik 16semik
tutulumun sik oldugunu géstermistir. En sik mediastinal lenf nodu tutulumu gérular, lokal kitle
veya yaygin kitle seklinde olabilir, hiler LAP %25 oranindadir. Plevral efiizyon ve pulmoner
infiltrasyon gorulebilir. Plevral efizyon genellikle tek taraflidir ve myeloid I6semilerde

siktir(28).

Losemik hastalarda parankimal anormallikler daha cok enfeksiyon, 6dem veya
kanama nedeniyle gelisse de l6semik infiltrasyon da akla gelmelidir.Pulmoner infiltrasyon
akut myeloid |6semilerde daha siktir, kronik I6semilerde ise lenfositik subtipte daha

fazladir.Tipik radyolojik goérinimu bilateral difiiz retikiler noduler paterndedir, lenfanjitik

13



metastaza benzer. Peribronkovaskuler veya rastgele dagiimis noduller bir araya gelip kitle

benzeri yapilar, fokal hava boslugu hastaligi ve buzlu cam opasiteleri olusturabilir(28).

Pulmoner |6kositoz veya hiperldkositoz kiglk pulmoner damarlarin blast hicreleriyle
distansiyonu sonucu olusur. Beyaz hiicreler 100.000/mm®iin iizerinde oldugunda ve blast
hdcrelerinin predominansinda olusur. Dispne ve hipoksiye eslik eden bilateral retikiler tarzda
septal cizgiler veya konsolidasyon vardir. Semptomatik I6kositoz acildir ve beyaz kire
sayisini dislrmek igcin caba harcanmalidir. Hiicre sayisinda azalma kemoterapi ile olusabilir.
Agir olgularda |6koferez dusunidlmelidir. Malign htcrelerdeki artmis metabolizmaya bagh

olarak arteriyel PO, azalimistir ve hastalarda hipoksemi meydana gelebilir(2,28,29,30).

Yiksek I6kosit sayisi ile kemoterapi uygulanan hastalarda hicre lizisine bagh
pndmopati gelisebilir; timor lizis sendromunun bir parcasidir. Agir hipoksi, difiz bilateral
infiltrasyon kemoterapiden 48 saat sonra baslar ve klinik-patolojik olarak ARDS’ye benzer.
Agresif olarak hidrasyon vyapilmali, idrar alkalilestiriimeli ve dudrik asit duzeyi

diisirilmelidir(28,31).

Losemilerde hastaligin kendisi veya tedavisi immun sistemin baskilanmasina yol
acar. Pndmoniler 16semilerde 6limlerin %75’inden sorumludur. Fokal infiltrasyonlarin %82’si
difuz infiltratlarin %3%’i pnémoni nedeniyledir. Tani konulmasi gug¢ olabilir, infeksiyon digi
nedenlerle de ayrilmalidir, azalmis inflamatuar yanit nedeniyle klinik bulgular gizlenmistir,
radyolojik bulgular spesifik degildir, etkeni saptamak igin invaziv girisimler ve mikrobiyolojik
incelemeler gerekebilir ancak eslik eden trombositopeni nedeniyle yapilamayabilir. En sik
etken gram negatif mikroorganizmalardir, fungal pndémoniler %30’unu olusturur(28).
Aspergillus turleri, zigomycetes veya fuserium tirleri en sik izole edilen mantarlardir(32).
Granilositopeni ve siresi invaziv aspergillus icin 6énemli risk faktorudir, ¢ haftadan uzun
stiren nétropeni major risk faktéri olarak bulunmustur. Ampirik antibiyotik tedavisi alanlarin
1/3’Unde fungal enfeksiyon gelisir. masif hemoptiziler gorilebilir. prognoz koétudir, bazi

serilerde mortalite %70’e cikabilir. Toraks bilgisayarli tomografisi bulgulari aspergillus
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tanisinin erken konulmasina yardimci olur, multipl belirsiz sinirli kitle gértnamleri izlenir,

kavitelesebilir veya kresent olusumu gézlenebilir(28).

Mucormycosis; hem nétropenik hem de nétropenik olmayan olgularda gelisen diger
ciddi fungal enfeksiyondur. Kemik iligi nakli yapilan hastalarda taburculuk sonrasi meydana
gelebilir. Allojenik transplantlarda daha siktir. En sik akcigerler (%64) ve orbito-sino fasial

bolge (%24), serebral (%19) bdlgeler tutulur(33).

Kronik lenfositik 16semilerde lenfosit fonksiyon bozuklugu ve hipogamaglobulinemi
gelisir. %50 hastada T hlcre inbalansi vardir. Bu olgularda kapsulsiz mikroorganizmalarla

enfeksiyon morbidite ve mortalitenin en sik nedenidir(28).
LENFOPROLIFERATIF HASTALIKLAR
Hodgkin Lenfoma

Hodgkin hastaliginin intratorasik tutulumu non-Hodgkin lenfomali (NHL) olgularin iki
katidir. Hastalarin 2/3’Gnde gorulir ve cogu lenfadenopati seklindedir. Tutulum ileri evrelerde
ve nodiler sklerozan tipte daha fazladir. Ust mediastinal, paratrakeal, anterior mediastinal

lenf nodlari en ¢ok tutulur. Bilateral ve asimetriktir(34).
intratorasik tutulum plevral ve pulmoner hastalik seklinde olabilir.

Parankim tutulumu mediastinal / hiler lenf nodu tutulumu ile birliktedir. Nodiiler,
retikiler veya hava bronkogramlari iceren lober/segmental konsolidasyonlar goérulebilir.

Lezyonlarda kavitasyon gorulebilir(35-37).

Endobronsial tutulum hastalarin %5%’inde meydana gelir. Bronsial mukozal tutulum
veya trakea ve ana bronsa ekstrensek kompresyon nedeniyle olur. Cocuklarda distan basi

nedeniyle hava yolu obstruksiyonu gelisebilir(36).

Hastalarin %30’unda plevral efuzyon geligir. En sik neden hiler lenf bezlerinin

obstruksiyonudur,Gelisen sivi eksuda vasfinda ve ser6z niteliktedir, 1/3’Unde silotoraks
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seklindedir(35). Radyoterapinin ge¢ komplikasyonu olarak mediastinal fibrozise bagh lenfatik

drenajin bozulmasiyla masif plevral efizyon gelisebilir(38).
Spontan pndmotoraks 30 yas alti hastalarda gérulen nadir bir komplikasyondur(39).

Primer pulmoner Hodgkin lenfoma nadir bir durumdur. Literatirde 100’den az vaka
bildirilmistir. Kadinlarda daha siktir. Akcigerin Ust bolgeleri tutulur, soliter kitle veya

multinodiler sekildedir, kavitasyon olabilir(28).

Non-Hodgkin Lenfoma

En sik intratorasik bulgu mediastinal lenf nodu buyumektedir. %30 olguda goruldr.
Ust mediastinal lenf nodlari daha az tutulur, posterior mediastinal ve parakardiak

lenfadenopati NHL'da goriliir(34,35).

Mediastinal kitle, pulmoner veya plevral kitle, gégus duvarinda kitle ya da pulmoner
infiltrasyon seklinde olabilir. Endobronsial lezyon daha az, plevral eflizyon daha siktir ve
plevra tutulumuna baghdir.Olgularin 86%’sinda sitoloji, %61’inde plevral biyopsi pozitiftir. En

sik buyuk hucreli lenfomada gorulur(28,40).

Pulmoner tutulum 2 sekilde gorlebilir; mediastinal ve/veya hiler lenf nodlarindan
bronsial lenfatikler yoluyla akcigere yayilim daha sik goérilen durumdur. Brons mukozasi
lenfatik dokusundan (BALT) kaynaklanan lenfoma ise daha nadirdir. lyi diferansiye olmus
disuk dereceli IgM tipi B lenfomalardir. Radyolojik olarak tek veya cok sayida iyi sinirh
noduller seklindedir, lenfadenopati nadirdir, 6. dekatta ortaya cikar. Sistemik bulgular

olmayan hastalarda prognoz daha iyidir. 5 yillik sagkalim %85’in Uzerindedir(36).
PLAZMA HUCRE HASTALIKLARI
Amiloidoz

Degisik proteinlerin dusik molekdl agirlikh (5-25 kD) alt birimi olan fibrillerin

ekstrasellller olarak depolanmasinin genel ismidir. Bu proteinlerin biylk ¢ogunlugu plazma
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iceriginde bulunur. Klinikte sik gorilen amiloid tipleri AL (primer) ve AA (sekonder)

subtipleridir(42).

AL Amiloidoz: immiin globulin hafif zincir fragmanlarinin proteinlerinden kéken alir. AL
amiloidozis idyopatik olarak veya multiple myeloma ile birlikte gorilebilir, nadiren non-

Hodgkin lenfoma ve Walderstrom makroglobulinemisinde de gorilur(42).

AA amiloidoz rekurren inflamasyonla karakterize tuberkiloz, romatoid artrit,
spondiloartropati veya inflamatuar barsak hastaliyi veya periyodik atesli sendromlar gibi

kronik hastaliklarda ortaya ¢ikar(42).

Klinik bulgular; depolanan amiloid tipi, doku dagihmi ve depolanan miktara baghdir.

En sik amiloid birikim yerleri bébrekler, kalp ve karacigerdir(42).

Amiloidoz alt solunum yollarini tek basina ya da sistemik bir surecin bir ¢ok organ

tutulumdan biri olarak tutabilir.

Primer pulmoner amilodoz sadece solunum sistemi ile sinirli hastaligi ifade eder.
Dolagimda immiunglobulin hafif zincirleri olmadan solunum sisteminde amiloid birikiminin
kaynaginin akcigerdeki B lenfositler veya plazma hucreleri oldugu distnutlmelidir. Primer
pulmoner amiloidoz nadirdir. Alt solunum yollari genellikle sistemik amiloidozisin bir pargasi

olarak tutulur(43).

Primer amiloidozisli olgularin %35-70’inde akcigerde tutulum gdsterilmistir, sekonder
amiloidoziste de akciger tutulumu nadirdir. En sik gorulen anormallikler mediastinal / hiler
lenfadenopatiler, trakea ve bronslarda mukozal plaklar ya da timére benzeyen lezyonlar,
parankimal noduller veya yaygin alveoler septal birikimlerdir. Plevral efizyon nadirdir. Hiler
tutulum tek veya iki taraflidir kalsifikasyon olabilir, izole mediastinal kitle ile bagvuran olgular
bildirilmigtir. Trakeabronsial amiloidozda submukozal plaklar veya tiumdér benzeri amiloid
kitleleri gortlebilir, asemptomatik olabilecedi gibi dispne, hemoptizi, tekrarlayan pnémoni,

Oksilrik veya hemoptizi ile basvurabilirler. Bronkoskopide soluk, parlak ylzeyli plak ya da
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endobronsial timor seklindedir. Amiloid noddulleri periferiktir, yavas buyuyebilirler, tek veya
multipldir.  3-15 cm  buyuklikte olabilir. 1/3'Gnde kavitasyon ve kalsifikasyon
goOrulmektedir(45).Yaygin alveoler septal birikim gosteren amiloidozisin prognozu kétudur, es
zamanli kardiak amiloidozisle birliktedir. ilerleyici solunum fonksiyon bozuklugu, giderek
artan gaz aligveris bozukluguna bagl hipoksemi ve solunum yetmezligi gelisir. Bu olgularda

ortalama yasam suiresi 16 ay olarak bildirilmistir(45).

Sistemik amiloidoziste degisik organlardaki birikimlerde solunum sistemini
etkileyebilir. Dilin amiloid birikimi obstruktif uyku apnesine yol acgabilir. Yine diafragmadaki
amiloid birikimi solunum yetmezligine yol acabilir, myokard tutulumu, kardiyomyopati ile kalp
yetmezligine ve kalpte iletim bozukluklarina neden olur. Plevral efizyonun énemli bir nedeni
bu hastalardaki kalp yetmezligidir. Nadiren plevrada amiloid birikimine bagh eksudatif

eflizyon ortaya ¢ikabilir(46).
Multiple Myeloma

Multiple Myeloma (MM) plazma hucrelerinin malign tGmoéradar. Yaygin iskelet
destruksiyonu ve eslik eden anemi, hiperkalsemi ve renal disfonksiyonla birliktedir. Akciger
bulgulari nadirdir. En sik torasik tutulum kemiklerdeki (kosta ve vertebralar) osteolitik
lezyonlar ve yaygin osteoporozdur. intramediller veya ekstramediller plazmasitomlar
gOrilebilir. Plazmositomlar kemik kaynakli, kemigi tahrip edip akcigere dogru buyulyen kitleler
seklinde gorulurler. Daha nadir olarak &zellikle larenks Uzerinde intratorasik plazmasitomlar
goraltr(47). MM'lu hastalarda gdérilen pulmoner infiltrasyonda pulmoner enfeksiyonlar akla
gelmelidir. Primer pulmoner tutulum nadirdir. G6gus duvarindaki malign lezyonun plevraya
uzanimi ile multiple myelomat6z eflizyon gortlebilir. Bunlar daha siklikla immunglobulin A
salgilayan myelomlardir. Eflizyonlarda; yiksek immunglobulin duzeyleri, elektroforezde
monoklonal protein, sitoloji ve histopatolojik incelemede malign hicreler gdérilerek tani

konur(48).
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MM’lu hastalarda hiperkalsemiye bagl alveoler septal amiloidoz veya metastatik

kalsifikasyon gorulebilir(48).

Waldenstrém Makroglobulinemisi

Kanda IgM monoklonal gamapatisiyle birlikte kemik iliginde lenfositik veya plazmositik
infiltrasyonunun goérildaga nadir bir bozukluktur. Plevra pulmoner tutulum relatif olarak siktir.
Akciger tutulumu gosteren 44 olgunun; %50’sinde kitle lezyonlari, %70 infiltrasyon ve %43
plevral eflizyon saptanmistir, mediastinal lenf nodu tutulumu %25 bulunmustur. Olgularin
%55’inde 2 veya 3 bulgu birlikte bulunmustur. Solunum sisteminin tutulumu tanidan 2 ile 67

ay sonra saptanmigtir(28).

TROMBOZ VE PIHTILASMA BOZUKLUKLARI

Herediter Trombofili

En sik gorilen herediter trombofili Faktér V Leiden mutasyonu ve protrombin gen
mutasyonuna baghdir. Olgularin  %50-60’in1 olugturur. Digerlerinde protein C, S ve
antitrombin proteinlerini kodlayan  genlerdeki mutasyonlardir. Disfibrinogenezi
hiperkoagulabilitenin nadir nedenidir. Bu bozukluklari olan hastalar rekuren tromboembolili
50 yas alti hastalardir. Kalitsal trombofili icin dederlendiriimesi gereken olgular; tekrarlayan
tromboz oykusu olan, beklenmedik bir alanda trombozu olan ve birinci derece yakinlarinda
geng yasta trombozu olan veya gebelikte trombotik olaylari olan 50 yas alti olgulardir.
Epidemiyolojik calismalar 1. tromboz atadi sonrasinda trombofilik ¢calismanin klinik yarari
olmadigini géstermistir. Trombofilik bozuklugun varhigr tromboembolik olayin akut tedavisini
etkilemez ancak tedavi suresi Uzerinde etkilidir. Antitrombin Ill, Protein C ve S eksikligi
olanlar surekli antikoagulan tedavi acisindan degerlendiriimelidir. Faktor V Leiden heterozigot
olanlar veya proteinaz gen mutasyonlari olanlarin sirekli antikoagulana gereksinimleri yoktur

ancak tedavi uzatilmasi rekurens riskini azaltir(2).

Koagulopatiler ve Trombosit Bozukluklar
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Spontan pulmoner hemoraji koagulasyon bozukluklarinin sik gorilen komplikasyonu
degildir. Daha 6nce pulmoner lezyonu olanlarda veya fiziksel veya iglevsel travmasi
olanlarda meydana gelir. Hemofilisi olan olgularda pulmoner hemoraji, hemamediasten,
trakeal veya plevral hematomlar bildirilmigtir. Fibrozis, plevral kalinlagsma, pulmoner damar

anomalisi, hiperinflasyon ve pulmoner hipertansiyon hemofilili olgularda bildirilmistir(2).
Transfiizyon iliskili Akciger Hasari

Kan drunlerinin transflizyonu akut akciger hasarina yol acip akut solunum sikintisi
sendromuna neden olabilir. daha ¢ok plazma iceren kan drinleri; tam kan, taze donmus
plazma, trombosit ve eritrosit siispansiyonu veriimesini takiben gelisir. insidansi tam olarak
bilinmemekle birlikte 1/5000 kan transflizyonunda oldugu tahmin edilmektedir. Tim yas ve
cinsiyette olugabilir. Hematolojik maligniteler, kardiyovaskuler hastaligi olanlarda risk daha
fazladir. Yeni gecirilmis cerrahi operasyon, masif transfiizyon, sitokin tedavisi, sepsis,

trombositopeni varligi transflizyon iliskili akciger hasari (TIAH) icin risk faktorleridir(2).
TIAH icin 3 mekanizma éne siiriilmektedir.

1. Antigranulosit antikorlari: Vericideki antikorlar alicinin  granulositlerindeki
antijenlerle etkilesip pulmoner damar yatagindaki inflamatuar yaniti baslatir.

2. Granulosit tetiklenmesi: Transfiizyondaki lipid ve sitokin gibi biyolojik aktif
maddeler pulmoner damar yatadindaki granilositleri aktive edip, damar
permiabilitesinde artisa neden olmaktadir.

3. ki olay hipotezi: Yukaridaki 2 hipotezin birlesimidir. Transflizyondaki aktif
maddeler veya hastanin altta yatan klinik durumu nedeniyle grantlositler tetiklenir,
transfiizyondaki antikorlar hiperaktif granulositleri direkt veya indirekt olarak
monosit aktivasyonu yoluyla aktive ederler(49).

Antildkosit antikorlarinin  TIAH ile iliskisi bu antikorlarin donér ve alicilarin

serumlarinda saptanmasiyla desteklenmistir. Laboratuar hayvanlarinda antilékosit antikorlar
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TIAH benzeri hasar olusturmustur. Ozellikle de multipar kadinlardan alinan kanlarda

antilokosit antikorlar daha fazla bulunmaktadir ve hamilelikteki fetal antijenlere baglanmigtir.

Antikorlar pulmoner mikrodolasimdaki grandilositlere baglanarak, hicre ylzeyinde
antikora bagh kompleman aktivasyonunu baslatir, granilositlerden proteolitik enzimler
salinir, endotel butlinligd bozulur, permabilite artar, 8dem olusur. Bir hastanin postmortem
incelemesinde pulmoner kapillerde grandlosit birikimi, hava bosluklarinda protein6z materyal
birikimi gosterilmistir. Olusan degisiklikler endotel hasarini diistindirmektedir. Destekleyen
bulgulara ragmen TiAH igin antilokosit varliginin yeterli veya gerekli oldugu belirsizdir. Cunk
antikorlarin kékeni (verici veya alicida olmasi) ile TIAH solumsal semptomlarin siddeti
arasinda korelasyon yoktur. Dahasi antilokosit antikor icerigi yiuksek kan drlnlerinden
transflizyonunda TiAH gériilme oraninin disiik olmasi karisiklik yaratmaktadir. Bu bulgular
alici/verici risk faktorlerinin de antildkosit antikor varligi kadar gelisen reaksiyonda énemili

oldugunu disundirmektedir; ve cift vurus hipotezi 6ne surtlmistir.Bu hipoteze gore;

1. Notrofil ve endotel hicrelerini aktive edici bir baslangi¢ stimulusu vardir.Bu
stimulus  adhezyon molekillerinin ( Beta-2 integrin, ICAM-1,selectin gibi)
eksprese edilmesine neden olur.Sonu¢ olarak nétrofiller pulmoner endotele
tutunur.

2. Bu olayi takiben ikinci bir stimulusls érnegin antilékosit antikor transfiizyonu ile
endotele tutunan nétrofiller aktive olur ve mediatérler salinir, endotel hasari olusur
ve kapiller gecirgenligi artar(49).

TIAH kan Urinlerinin transflzyonunu takiben 2 saat icinde baslar 6 saate kadar

gecikebilecegi gibi dakikalar icinde baglayan olgular bildirilmistir.

Ates, tasikardi, takipne TIAH'nun sik gériilen bulgularindandir, hipotansiyon olabilir.
entlibasyon gereken olgularda, peak hava yolu basinglari artmistir ve kopukli pembe

sekresyonun olmasi pulmoner édemin gdstergesidir.
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Akciger grafisinde; bilateral yama tarzinda infilirasyonlar, normal kardiak siliet

gorulur, eflizyon yoktur, ARDS ile uyumlu gériinim vardir. Lokoaglutinasyon ve lenfatoksik

antikorlarin varh@ TIAH destekler ancak tim hastalarda saptanmaz, olgularin %70’ine

mekanik ventilasyon destegi gerekir. Rezolusyon 48 saat icinde meydana gelir, akciger

grafisi 4 gun icinde normale déner,mortalite %5'dir. TIAH hastalarina ARDS gibi

yaklasiimalidir, tedavisi destek tedavisidir, TIAH gelisen hastalarin bu donérden kan (riinii

almamalidir. Ancak baska donérlerden alinan kan urlnlerinde artmis risk s6z konusu

degildir(2,49).
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ENDOKRIN HASTALIKLARIN AKCIGER KOMPLIKASYONLARI

Uzm. Dr. Nilgiin YILMAZ DEMIRCI
Atatiirk Go6giis Hastahklar: ve Gogiis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi

DIABETES MELLITUS

Diabetes mellitus (DM) terimi hiperglisemi ile karakterize ¢esitli anormal karbonhidrat
metabolizmas: hastaliklarin1 tarifler. DM’ nin g6z, bobrek, sinir sistemi, gastrointestinal,
kardiyovaskiiler sistem iizerine etkileri ve bunlarin fizyopatolojisi oldukca iyi aydinlatilmistir. DM’
nin solunum sistemi Uzerine olan etkileri hakkinda bilinenler sinirli olsa da akcigerler de DM' nin
hedef organlarindan biridir. DM’nin solunum sistemi iizerine ¢esitli etkileri vardir (Tablo 1) (1).

Tablo 1. Diabetes mellitus’un akciger komplikasyonlari (1).

Akciger fonksiyon anormallikleri (tipik olarak mindr azalma)
| Vital kapasite
| Total akciger kapasitesi
| Karbon monoksit diffiizyon kapasitesi
| Karbon monoksit transfer faktorii
| Maksimal oksijen alim1
| Inspiratuar kas uzunlugu
Sol ventrikil disfonksiyonu
Plevral efflizyon
Obstruktif uyku apne
Infeksiyonlar
- Toplumsal kokenli pnémoni
- Legionella pnémonisi
- Aspirasyon pnémonisi
- Mukormikoz infeksiyonu
- Tuberkiiloz

Tablodaki fonksiyonel anormallikler hedef organdaki nonenzimatik protein glikolizasyon ve
mikroanjiyopatik degisikliklere bagli erken yaslanma ile iligkilidir. DM’ de (Kistik fibrozis
yoklugunda) solunum fonksiyon testlerinde 1limli bir diisme olur, ancak klinik olarak asikar kayba
neden olmaz. Kistik fibrozis(KF) iligskili DM’de FEV1 ve FVC DM’ si olmayan KF’li olgulara gore
biiyiik oranda azalmistir ve hava yolunda ps6domonas kolonizasyonu siktir. Obezite, Tip 2 DM ve
obstriktif uyku apne gelisimi icin risk faktorudur. Tip 2 DM’ si olan olgularda obstriktif uyku apne
siklig1 % 23-36’dir. Ayrica obstriiktif uyku apne uyku esnasinda sempatik outputu artirarak insiilin
rezistansina neden olur (1).

DM'de sik goriilen otonomik noropatinin etkileri; oksiiriik refleksinde azalma, uykuda solunumun
bozulmasi, aspirasyon riskinde artma ve inspiratuar yiikiin algilanmasinda azalmadir. Ayrica
istirahat halindeki vagal tonusun azalmasina bagl antikolinerjik ilaglara bronkodilator yanit yoktur.

).

Diabetik anne bebeginde neonatal solunum sikintis1 riski yiiksektir. DM’ si olan olgularda
idiyopatik pulmoner fibroz gelisim riski yiiksektir (1). Ozellikle diyabetik ketoasidozda pulmoner
infeksiyon olmaksizin gelisgen ARDS vakas1 da bildirilmistir (3).

DM'deki diger bir sik goriilen bulgu mikroanjiopatidir. Alveolo-kapiller ag tiim kardiyak debiden
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gelen kami aldigi ve viicuttaki en biiyilkk mikrovaskiiler yapiyr olusturdugundan sistemik
mikroanjiyopatiye de siklikla maruz kalir. Bununla birlikte, alveolo-kapiller agin rezervi gok zengin
oldugundan, akciger tutulumu retina ve bobrek gibi daha kiiciik damar agina sahip organlardan daha
ge¢ donemde semptomlara neden olmaktadir (4). Diyabetik hastalarin alveoler epitelyal membran
ile kapiller bazal membranlarin kalinlig1 artmasina bagli DLCO azalabilmektedir (5).

DM* de izlenen en sik ve ciddi solunurnsal komplikasyon infeksiyondur. No6trofillerin kemotaksis,
fagositoz ve bakterisidal aktivitelerinin bozulmasi stafilokok ve gram negatif bakteri
infeksiyonlarina, monositlerin fagositik aktivitelerinin azalmasi ise fungal infeksiyonlara, 0zellikle
de mukormikoz infeksiyonlarina egilimi artirmaktadir. Ayrica renal yetmezlik, gastrointestinal
motilite bozukluklari, dehidratasyon, malnutrisyon gibi sistemik bozukluklar da pulmoner
infeksiyonlarin ~ olusumunu  kolaylastirmaktadir.  Ozellikle  Mycobacterium  tuberculosis,
Staphylococcus aureus, Mucor tiirleri ve ¢esitli gram negatif bakteriler infeksiyonlara yol
acmaktadir. Streptococcus pneumoniae, Legionella turleri, gram negatif organizmalar ve influenza
virusunun yol actif1 infeksiyonlar normalden daha yiiksek morbidite ve mortalite ile
sonug¢lanmaktadirlar. Diyabetik Kisilerde karsilasilan infeksiyonlarin mortalite ve morbidite orani
diyabetik olmayanlardan daha yuksek oldugundan pnomokok asisi tim DM*® 1i hastalara
Onerilmelidir. Mevsimsel influenza salginlarinda bakteriyel pndmoni riski arttigindan influenza asisi
da 6nerilmelidir (1).

Diyabetik hastalardaki tiiberkiiloz insidansi, diyabetik olmayanlara gore 2 ila 4 kat daha fazladur.
Diyabetik kisilerde diyabetik olmayanlardan farkli olarak atipik yerlesim {iist loblar disindaki
akciger parankimi tutulumu ve kaviter hastalik daha fazla izlenmektedir. Intradermal cilt testlerine
yanit yetersizdir. Mikrovaskiiler dolasimin ve dolayisiyla doku perflizyonunun yetersiz olmasi
nedeni ile infeksiyona yanitin azaldigi bilinmektedir. Tip 1 DM* li hastalarda daha cok akut
baslangicli ve belirgin klinik semptomlu bir tiiberkiiloz goriilirken, Tip 2 DM* |i hastalarda
genellikle asemptomatik veya yavag seyirli bir tiiberkiiloz infeksiyonu ile karsilasili. DM* li
hastalardaki tliberkuloz mortalitesi de daha yiksektir. Diyabetik hastalarda tedavi sonrasi relaps
diyabetik olmayanlara gore daha fazladir. Kan sekeri kontrolii iyi olmayan hastalarda bu durum
daha siktir (2).

TIROID HASTALIKLARI

Tiroid bezi 6ne dogru genisleyebilmesi, sadece cilt ve ince kas tabakasi ve bag dokusu ile gevrili
olmasi 6zelligi ile ¢ok biiylik guatrlar dahi trakeada basi olusturmayabilir. Basi olusturan guatr iist
havayolu ostriiksiyonuna yol acabilir. Rekiirren laringeal sinir irritasyonu veya basisi ile vokal kord
paralizisine neden olabilir. Guatr substernal yerlesim gosterdiginde anterosiiperior mediastinal kitle
seklinde gorulir. Supin pozisyonda hava akimini smirlayabilir. Cerrahi rezeksiyon ile basi
semptomlari rahatlar (6).

Hipertiroidi

Hipertiroidili olgular istirahat ve egzersiz dispnesinden yakinirlar. Hipertiroidide vital kapasite ve
solunum kas giicu azalabilir, istirahat dakika ventilasyonu artabilir ve bu durum egzersiz ile
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yogunlasir (1). Hipertiroidi inspiratuar ve ekspiratuar kaslarda miyopati ve buna bagli solunum
yetmezligine yol agabilir. Gegici kas zayifligina neden olan miyopati geri doniistimliidiir. Tiroid
fonksiyonlarinin normale gelmesi ile diizelebilmektedir.

Hipertiroidi astimli olgularda havayolu inflamasyonunu arttirip klinik durumda bozulmaya yol
acabilir (7). Hipertiroidide 0zellikle de Graves Hastaliginda tedavi ile diizelen pulmoner
hipertansiyon gorilebilir. Bu durum genel otoimmin duruma bagl olabilir. Tiroid hormonlart,
pulmoner damarlar1 dogrudan etkileyerek vazodilator / vazokonstriktor dengesinde degisikliklere,
surfaktan yapimi ve islev azalmasina ya da sempatoadrenalin sistemin asir1 kardiyovaskiiler
stimulasyonuna yol agarak pulmoner hipertansiyon gelisimine neden olabilir (1).

Hipotiroidi

Tiroid hormonlar akcigerlerin biiyiime ve gelismesinde ve surfaktan sisteminin gelisiminde onemli
rol oynar. Hipotiroidide egzersiz dispnesi, alveolar hipoventilasyon, solunum yetmezIligi, santral
veya obstriktif uyku apnesi ve plevral effizyon gorilebilir. Akciger voliimlerinde tedaviye yanit
veren hafif bir diisiis olabilir. Hipotiroidiye bagli plevral effizyon non inflamatuar, serdz veya
serdanjindz, transiida veya eksiida, tek veya cift tarafli olabilir. Kapillerden disariya sivi veya
protein kagisina bagli olabilir (1).

HiPOFiZ BEZi BOZUKLUKLARI

Biiylime hormonunun akciger yapisi Uzerinde dnemli etkisi vardir. Biiylime hormonunun arttig
akromegali olgularinda makroglossi, nazal polip, orofarengeal havayolu darligi, vokal kord
restriksiyonu ve 6demi gelisebilir. Akciger voliimlerindeki artis alveol sayisindaki artig ile iligkili
olabilir (1). Olgularin yaklasik %80'inde 6nemli 6liim nedeni olan "uyku apne sendromu”
gorulmektedir. Uyku apnesi santral (solunum hareketlerinin durmas: yoluyla) veya obstriktif (list
solunum yollarinin daralmasi yoluyla) tipte olabilir. Obstriiktif tip daha siktir (8). Vertebral ve
kostal morfolojideki bu degisikliklere ilaveten interstisyel doku hipertrofisine bagli gelisen total
akciger kapasitesinde artis ventilasyon bozukluklarina neden olabilmektedir. Akromegalinin etkin
tedavi edilmesi ile uykudaki solunum bozukluklari belirgin olarak diizelmekte, anaerobik esikteki is
yuki ile oksijen tiketimi artmaktadir. Biiyiime hormonunun eksikligi olan hipopitiiitarizmde
akciger voliimlerinde azalma olabilir (TLC normalin %75'idir) (2).

ADRENAL BEZ BOZUKLUKLARI

Kiiciik hiicreli akciger kanserinde paraneoplastik olarak salinmasi gibi ektopik adrenokortikotrofik
hormon salinimi kortizol salinimini artirabilir. Hiperkortizolemi mukokutanoz fungal infeksiyonlara
ve oportunistik pulmoner enfeksiyonlara predispozandir. Pulmoner infeksiyona en sik Cryptococ-
cus, Aspergillus, Nocardia, Pneumocystis, and Mycobacterium tuberculosis neden olur.
Pneumocystis jirovecii pndmonisi sabah kortizol seviyesi en yiiksek olgularda ¢ikar(1).

Adrenal yetmezlik primer (Addison Hastalig1) veya sekonder olabilir. Az gelismis iilkelerde addison
hastaliginin hala en sik nedeni tiiberkiilozdur (1).

PARATIROID BEZi BOZUKLUKLARI



Solunum sistemi Uzerindeki direkt etkisi tanimlanmamustir. Paratiroid bezi bozukluklari, kas
disfonksiyonu yoluyla hafif tipte restriktif akciger hastaligina yol acabilir (2). Hiperparatiroidi, tipik
olarak son donem bdbrek yetmezliginde olan sekonder hiperparatiroidi ve hiperkalsemi akcigerlerin
diffliz metastatik kalsifikasyonuna yol agabilir. Metastatik kalsifik nodiiller agirlikli olarak alveolar
septalarda gorullr. Histolojik olarak cesitli derecelerde fibrozis ve septal kalinlasma goriiliir.
Radyolojik olarak bazen gorulebilir ve nadiren semptomlara yol agar(1).

OBEZITE

Obezite(BMI>30 kg/m?) diinyadaki en yaygin metabolik hastalik olup prevalansi her gecen giin
artmaktadir. Obezitede artmis kanser, kardiyovaskiiler, endokrin ve romatolojik hastalik riski iyi
tanimlanmis olsa da obezitenin solunumsal etkileri uyku ile iligkili bozukluklar hari¢ cok iyi

bilinmemektedir. Obezitenin gesitli solunumsal fizyolojik etkileri vardir(Tablo 2, 3) (9, 10)

Tablo 2. Obezitede istirahat solunum fizyolojisi (9).

Fizyolojik parametre

Obezite etkisi

Solunum kompliyansi Azalmisg
Solunum giicu Azalmig
Istirahatte solunum is yiikii Artmis

Vital kapasite

Normal veya artmig

FEV 1 Normal veya artmig

FEV 1/FVC Normal ,artmis veya azalmis
Diisiik AC voliimlerinde maksimal ekspiratuar akim orani Azalmisg

FEV 1 ve FVC’ nin longitudinal kayb1 Artmig

Ekspiratuar rezerv volim Azalmisg

Fonksiyonel rezidiel kapasite Genellikle azalmis

Reziduel volim Normal

Inspiratuar kapasite

Normal veya artmig

Total akciger kapasitesi

Normal veya hafif azalmig

Hava yolu rezistansi Artmig
Spesifik hava yolu iletkenligi Normal
Diffuzyon kapasitesi Degisken
Alveoloarteriyel oksijen gradienti Artmis

Hava yolu metakolin duyarlilig Siklikla artmig

Tablo 3. Obezitede egzersiz solunum fizyolojisi (10).




Fizyolojik parametre Obezitenin etkisi
VO2 pik Azalmig

VO?2 is orani iligkisi Ust siira ¢ikmis
Anaerobik esik Normal

Pik kalp hiz1 Normal

Pik oksijen satlirasyonu Normal

Solunum rezervi Normal veya azalmig
Anaerobik esikte CO2 i¢in solunum dengesi Normal

Olii bosluk/tidal voliim orani Normal

PaO2 Normal veya artabilir
Alveolo arteriyel oksijen gradienti Azabilir

Obez olgularda subkutan ve periluminal yag dokusu artisi ile farinks daralir. Bu durum ayrica hava
yolu kompliyansini etkiler ve hava yolu kollapsina yol agar. Obezite uyku apne gelisimi i¢in sadece
risk faktorii olmayip uyku apne sendromunun sonucudur (11).

Obezite de gesitli hemostaz anormallikleri gorulur. Plazminojen aktivator inhibitor-1 ve fibrinolitik
aktivite degisiklikleri ven6z tromboemboli riskini artirir (12).

Obezite yapisal ve hemodinamik degisikliklere yol acarak kalp yetmezligine neden olabilir (13,
14). Ayrica uyku apne sendromlu obez olgularda tekrarlayan kronik iist hava yolu kollapsi ve
oksijen desatlirasyonu hipoksik pulmoner vazokonstriiksiyona ve dolayisiyla pulmoner
hipertansiyona yol acar (15).

Obez eriskin ve ¢ocuklarda astim insidansi artmistir (16). Obezitede gorilen restriksiyon hava yolu
asirt duyarliligina neden olabilir. Obez olgularda sistemik inflamatuvar medyatorlerin salinimi
artmistir. Adipozit dokudan tiretilen proinflamatuvar ajan leptin timor nekroz faktor alfa, interlokin-
6 gibi proinflamatuvar sitokinlerin yag dokusundan salimimini artirarak hava yolu inflamasyonuna
yol acar (17).

Obezitenin en iyi tedavisi kilo vermek olup obezitenin neden oldugu solunum sistemi fizyolojik
sonuglar1 geri doner.
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SINDIRIM SISTEMi HASTALIKLARININ AKCIiGER
KOMPLIKASYONLARI

Do¢ Dr Yurdanur Erdogan
Atatiirk Gogiis Hastaliklar: ve Gogiis Cerrahisi

Egitim ve Arastirma Hastanesi

GASTROZEFAGIAL ve GASTROINTESTINAL HASTALIKLAR

Gastroozefagial refli

Mide asit igeriginin 6zefagusa dogru geri kagmasi sonucu gelisen semptomlar ve/veya
komplikasyonlar gastrodzefagial reflii hastaligi (GORH) olarak tanimlanir. Sik rastlanan bir
sorundur. Ozefagial ve ekstradzefagial sendromlar olarak iki alt gruba ayrilir (1). Ozefagial
sendromda, hafif retrosternal yanmadan, angina ve miyokard infarktiisii agrisindan ayirt
edilemeyen agriya kadar degisen, substernal akut baski tarzinda gogiis agris1 ataklar1 gorulir.
Mide asit sivis1 6zefagus alt ucunda iilserasyon, 6dem, kanama ve striiktlr ile karakterize bir
Ozefajit gelisimine neden olur (Barrett’s 6zefagus) . Ekstradzefagial sendromlar arasinda
kronik oksurik, kronik larenjit ve tedavisi gii¢ astim en sik goriinenidir (2). Daha az siklikla
bronsit, bronsektazi, tekrarlayan pnomoniler, akciger fibrozisi ve KOAH gorullr (3,4).
Gastroozefagial reflii (GOR) ile ilgili semptomlar kimi zaman silik olabilir ve tam gecikmesi
sonucu tedavisi gii¢ kronik oOksiiriik, bronghiperreaktivitesi ve astim gelisebilir. Bu nedenle
GOR semptomlar1 olmasa da kronik ¢ksiiriik ve kontrol altina alinamayan astimlilarda GOR
arastirilmalidir.

Patogenez: Gastroozefagial reflii ile iliskili solunum anomalilerinin patogenezinde degisik
mekanizmalar vardir. Bazal alt 6zefagus tonusunun azalmasi, 6zefagus motilite ve kleransinin
bozulmasi tekrarlayan aspirasyon pnomonisine, bronsektaziye ve akciger infiltrasyonlarina
yol acar. Diger bir mekanizma proksimal 6zefagustan mide igeriginin mikroaspirasyonudur.
Seste kabalagsma, kronik oOksiiriik, kontrolii gii¢ astim ve hava yolu direncinin artmasina
neden olur (5). Son mekanizma ise distal 6zefagus ve trakeabronsiyal agag¢ arasindaki vagal
reflekstir. Gastrik icerigin Ozefagusa refliisiiyle tetiklenen vagal refleks yoluyla astimli
hastalarda bronkokonstriiksiyon ataklar1 gelisir. Ayrica bronkospazm ve oOksiiriik ataklar
toraksta negatif basinci artirarak Ozefagusta refliiyii kolaylastirir. Astim ataklarinda asiri
havalanma diafragmada diizlesmeye, alt 6zefagial sfinkterin toraksa ¢ekilmesine ve antirefll
bariyerinin bozulmasina yol agabilir (6). Bronkodilatatér tedavi de GOR’ii kolaylastirir.
Teofilin gastrik asit sekresyonunu artirir ve 6zefagusun alt ucundaki sfinkter tonusunu azaltir.

Tam:: Tanida anamnez 6nemlidir. Direncgli kronik o6ksiiriik veya tedavi edilmesi zor astimi
olan hastalarda siiphelenilmeli ve GOR semptomlar1 yoniinden hastalar sorgulanmalidir.
Genellikle hastalar mide asit igeriginin 6zefagus seyri boyunca yanma-eksime seklinde agiza
geldigini, substernal yanma, agr1 oldugunu ifade ederler. Kimi zamanda seste kabalagma,
bogaz agrisi, kulak agrisi, hickirik gibi atipik semptomlardan sikayet ederler. Astim ve
Okstiriik sirtiistli yatarken, agir yagl yemeklerden ve asitli iceceklerden veya alkol alimindan
sonra artar. Agir aksam yemeklerinden sonra artan refliiye bagli nokturnal astim nobetleri
gorulebilir. Eger klinik hikaye GOR igin tipikse, daha ileri tanisal g¢aligmaya gerek
olmayabilir ve antiasit tedavi denemesi ile semptomlarin asid refliisiine bagli olup olmadigi



degerlendirilir. Ancak, bir kistm hastada GOR klinik olarak sessiz olabilir. Tan1 i¢in dnerilen
yontem, O6zefagus alt ucuna yerlestirilen bir katater yardimiyla 6zefagus manometresi ve pH
monitorizasyonudur. 24 saat boyunca tiim reflii epizotlar1 ve siireleri izlenebilir. Sensitivitesi
ve spesifitesi yiiksektir. Ozefagoskopi sirasinda Gzefajitin gortlmesi ve Barret 6zefagus
bulgularinin gosterilmesi GOR tanisinda dnemlidir. Refli testi icin ¢cok kanalli intraluminal
impedans-pH katater yeni bir metod olarak kullanilmaktadir. pH ile birlikte direnc dl¢cimleri
de yaparak atipik semptomlarin nedeni olan asitsiz veya zayif asitli reflii hakkinda ek bilgi
verir (7).

Tedavi: GOR tedavisinde, oncelikle reflilyii 6nlemek igin yatak basmi en az 20 cm
yiikseltmek, yatmadan once yemek yememek, agir yaglh yiyecekleri yememek, kilo vermek,
kafein ve alkolli kesmek Gnerilmektedir. Ilag tedavisi olarak gastrik asit sekresyonunu inhibe
eden proton pompa inhibitdrlerin (omeprozol, lansoprozol) kullanilmaktadir (8). Diger tedavi
yontemleri alt 6zefagus sifinkter basincini ve gastrik bosalmay1 artiran prokinetik ajanlar
(sisaprid, domperidon) ve cerrahi miidahalelerdir.

Inflamatuar bagirsak hastahig

Inflamatuar bagirsak hastaligi (IBH), gastrointestinal sistemin kronik inflamasyonu ile
karakterize bir grup hastaligi icerir. Baslica Crohn hastaligi ve tilseratif kolitten olusur.
Etyolojide genetik, gevresel ve konakc1 immiin cevabi gibi faktorler rol oynar. IBH’de en sik
ekstraintestinal tutulum cilt (eritema nodozum, piyoderma gangrenozum), goz (Uveit,
episklerit), karaciger-safra kesesi (primer sklerozan kolanjit, otoimmiin hepatit), kas-iskelet
sistemi (artrit) ve kalbde (perikardit, miyokardit) olmaktadir (9). Buna karsin akcigerlerin
tutulumu ¢ok nadirdir. Herhangi bir yasta ortaya ¢ikabilir. Kadinlarda ve Ulseratif kolitte
akciger tutulumu daha siktir. Bronkopulmoner komplikasyonlar olgularin %80-85’inde IBH
baslangicindan sonra, %10-15’inde bagirsak hastaligindan 6nce ve %5-10"unda es zamanl
olarak gelisir (10). Komplikasyonlar genellikle altta yatan bagirsak hastaligi ile iliskili
olmakla birlikte, kimi zamanda hastaligin tedavisinde kullanilan ilaglara baglidir (11).

Inflamatuar bagirsak hastahgina bagh akciger tutulumu: Akciger tutulumu hava yolu
inflamasyonu, parankim hastalig1 ve serozit seklinde goriiliir. Hava yolu hastaligi: IBH’de
trakea, brons ve bronsiyollerde inflamasyon gelisebilir (12,13) Resim 1 (a-b). Epiglottit,
trakeal stenoz gorulebilir. Bazi olgularda subglottik bolgedeki inflamasyon  psédotiiméral
lezyon seklini alabilir ve hayati tehdit edebilen akut iist hava yolu obstriiksiyonuna neden
olabilir. Baslica semptomlar Oksiiriik, ses kisikligi ve iist hava yolu obstriikksiyonuna bagl
stridor ve ciddi dispnedir. Brons tutulumuna bagli kronik bronsit, siipiiratif biiyiik hava yolu
hastaligi, bronsektazi, akut bronsit gelisebilir. Okslriik ve mikopirilan balgam gibi
semptomlar vardir. Genellikle sigara igme Oykiisii yoktur ve semptomlar antibiyotik
tedavisine cevap vermez. Yiiksek ¢Oziliniirlii bilgisayarli tomografide brons duvarinda
kalinlasma, bronsektazi ve mukoid tikaci diistindiiren dallanmis opasiteler gorulir (14,15).
Hava yolu tutulumu olanlarin bir kisminda hastalik kolektomiyi takiben ortaya ¢ikar (16).
Kiigiik hava yolu tutulumuna bagli olarak graniilomatéz bronsiyolit, nekrotizan bronsiyolit,
diffiiz panbronsiyolit, bronsiyolitis obliterans gelisebilir (12). Oksiirik, balgam tikirme,
wheezing ve hava yolu obstriiksiyonuna yol acar.

Akciger parankim hastaligi: Inflamatuar bagirsak hastaliginda, akciger parankim tutulumu
olarak, bronsiyolitis obliterans organize pnémoni (BOOP), selliiler nonspesifik interstisyel
pnémoni, deskuamatif interstisyel pnémoni, usual interstisyel pnémoni, eozinofili ile birlikte
pulmoner infiltratlar (PIE sendromu), Langerhans granulomatozu ve nekrobiotik noduller
gelisebilir (12,13,17,18) .



Resim 1a Resim 1b

Resim 1: Crohn hastaligi tanili hastanin a-PA akciger radyografisinde sag alt zonda
infiltrasyon b- Toraks BT de segmental atelektazi ve infiltrasyon izlenmekte (Bronkoskopide
sag alt lob posterior duvardaki endobronsial polipoid lezyondan alinan biyopsi Crohn hastaligi
ile uyumlu olarak raporlandi).Dr. Eylem Evrim Akpinar’in arsivinden izniyle alinmustir.

Bagirsaktaki inflamasyon aktivasyonuna paralel olarak, pulmoner inflamasyona bagli CO
diffizyon kapasitesi diiser. BOOP’da dispne, ates, oksiiriikk gibi semptomlar vardir. Akciger
radyografisinde yama tarzinda subplevral opasitelerle diffiiz infiltrasyonlar goriiliir. PIE
sendromu, tedavide kullanilan sulfasalazin, meselamine bagli olmakla birlikte, bu ilaglar
kullamim hikayesi olmayanlarda da meydana gelebilir. Kanda eozinofili, akciger
radyografisinde infiltrasyonlar goralir (10).

Sarkoidoz ve IBH arasinda belirgin iliski olmasa da sarkoidoz ve IBH’nin bir arada oldugu
olgular bildirilmistir. Her iki hastalikta da nonkazeifiye graniilomlar ve BAL sivisinda
lenfositoz (CD4/CD8 oraninda artma) goriilebilecegi i¢cin sarkoidoz ve Crohn hastaligi
arasinda patognomik bir iliski olabilecegi one siiriilmektedir (19).

Nekrobiyotik parankimal nodiiller, akciger grafilerinde, Wegener graniilomatozundakine
benzer, yuvarlak kaviteli nodiiller seklinde goriliir. Patolojik incelemesinde nekrotik alanda
fibrindz eksuda ve nétrofil infiltrasyonu saptanir. Bu goriiniim, IBH’de ciltte gorlen
pyoderma gangrenozuma benzer (20).

Inflamatuar barsak hastaliklarinda genel olarak, restriktif, obstriktif, brons hiperreaktivitesi ve
diflizyon anomalileri gibi solunum fonksiyon bozukluklar1 goriilebilir (11). Akciger grafisi
normal olanlarda da c¢ogunda restriktif olmak {izere solunum fonksiyonlarinda anormal
bulgular saptanir (17).

Pulmoner vaskiiler hastalik IBH’da ¢ok nadir goruliir. Wegener graniilomatozu, Churg-
Strauss sendromu ve mikroskopik polianjitis bildirilmistir (13). Tromboembolik hastalik riski
kontrol grubuna gore 3-4 kez artmistir (21).



Serozit: IBH’da plevra, perikart veya her ikisinin birden tutulumu bildirilmistir. Hastalarin
cogu geng, erkek ve ilseratif kolitli hastalardir. Plevra tutulumu genellikle iinilateraldir. Sivi
eksuda ozelligindedir ve notrofil hakimiyeti vardir (13,17).

Inﬂam?tuar bagirsak hastaliginda ayrica kolobronsial, bronkodzefagial fistlller gorilebilir
(11). Ozefagusta gelisen striiktiire bagl aspirasyon pndmonisi gelisebilir.

Ilaca bagh pulmoner tutulum: Inflamatuar bagirsak hastaligmin tedavisinde kullanilan
sulfasalazin ve 5-amino salisilik asit (5-ASA), metotreksat, infliksimab , azatioprin ve 6-
merkaptopurin ile olmaktadir (11,17,22-24). PIE sendromu, BOOP, interstisyel pnomoniler,
graniilomatéz akciger hastaligi ve nadiren plevral effiizyon bildirilmistir. Sulfasalazin ile
indiiklenen akciger hastaligi ilacin kesilmesi ile genellikle diizelir (11). TUmor nekrozis
faktOr-alfa inhibitérii olan infliksimab kullanimina bagli basta tiiberkiiloz olmak (Uzere
enfeksiyon komplikasyonu ve interstisyel pnomoni bildirilmistir (24).

Tam ve tedavi: Inflamatuar bagirsak hastaliginin akciger tutulumuna karar vermek icin
oncelikle ilaca bagl akciger tutulumu ve siiperimpoze olmus enfeksiyonlar1 (aspergillus
fumigatus, nokardia asteroides, mikobakterium tuberkiloz, pndémosistis karinii gibi) ekarte
etmek gerekir. Enfeksiyonlarda oOksiiriik, piiriilan balgam, ates gibi yakinmalar olur.
Enfeksiyon saptanirsa uygun antimikrobiyal tedavi verilmelidir. IBH olan ve sulfasalazin
veya 5-ASA ile tedavi edilen hastalarda eozinofili ile pulmoner infiltrasyonlar gelistiginde,
ilk olarak ilaca bagli oldugu diisiiniiliip ila¢ kesilmelidir.

inflamatuar barsak hastaligi olan hastalarda vendz tromboemboli (VTE) riski
artabileceginden, gastrointestinal kanama veya diger kontrendikasyonlari olmayan yatan
hastalarda VTE profilaksisi diigiiniilmelidir.

Ilag tedavisine ve enfeksiyona bagli olmayan pulmoner komplikasyonlarin tedavisinde inhale
veya sistemik glukokortikoidler etkili olabilir. Yuksek doz (6rnegin beklometazon 1500-
2000mcg / giin) inhale glukokortikoid tedavisi, ¢ogu kez ¢esitli havayolu inflamasyonlarinda
etkilidir. IBH’nin akciger parankim komplikasyonlarinda ve brongektazide oral
glukokortikoidlere ihtiya¢ vardir. Genellikle baslangic dozu olarak 0.5-1.0 mg/ kg/gin
prednizon onerilmektedir. Tedavi siiresi net degildir, birka¢c ay olabilir. Serozitlerde
nonsteroid antiinflamatuar tedavi ilk olarak denenmelidir, yanit alinamazsa glukokortikoidler
kullanilmalidir. Ust solunum yolu obstriiksiyonuna neden olan subglottik tutulum gibi yasami
tehdit eden hava yolu inflamasyonlarinda intraven6z glukokortikoid gerekebilir.

KARACIGER HASTALIKLARI

Hepatopulmoner sendrom

Hepatopulmoner sendrom (HPS), ilerlemis kronik karaciger hastaligi; oksijenizasyonda
bozulma (alveolo-arteriyel oksijen gradiyentinde artma) ve yaygin intrapulmoner vaskuler
dilatasyon (IPVD) klinik triadi ile karakterize bir sendromdur (25). Patolojide HPS’ye 6zgii
pulmoner prekapiller ve kapiller damarlarda belirgin dilatasyon ve dilate damar sayisinda artis
gozlenir. Az sayida plevral ve pulmoner arteriovendz santlar ve portopulmoner anastomozlar
da gorulebilir. HPS’nin tahmin edilen siklig1 %4-47 olup degiskendir.

Hepatopulmoner sendrom herhangi bir etyolojideki kronik karaciger hastaligi (kriptojenik
siroz, postnekrotik siroz, alkolik siroz, otoimmin siroz, primer biliyer siroz, kronik aktif
hepatit, primer sklerozan kolanjitis, alfa-1 antitripsin yetmezligi, Wilson’s hastalig1 gibi) ile



iligkili olabilse de en sik portal hipertansiyonla (sirozla beraber veya sirozsuz) birliktelik
gosterir (25).

Klinik bulgular: Hastalarin %80’inden fazlasi karaciger hastaligi semptomlar ile bagvurur,
geri kalanlarin baslangi¢ semptomu dispnedir. Karaciger hastaligi ile ilgili semptom ve klinik
bulgular zayiflik, anoreksi, asit, biiyiik veya kii¢iik karaciger, splenomegali, palmar eritem,
spider anjiom, tremor, sarilik, comak parmak, jinekomastidir. Ozefagus varisine bagh
gastrointestinal kanama gordlebilir. Ciltte gorilen spider nevus, pulmoner arterleri venlere
bagliyan intrapulmoner vaskiiler dilatasyonlarin belirtisi olabilir. HPS’de hiperdinamik
dolasim vardir. Kardiak output artmis, sistemik ve pulmoner vaskiiler diren¢ azalmistir.
Pulmoner arter basinci normal veya azalmistir.

Karaciger hastaligindan yillar sonra eforla veya istirahatte dispne gelisir. Dispneye HPS igin
daha spesifik olan platipne ve ortodeoksi eslik edebilir. Platipne, dik pozisyonda tetiklenen ve
sirtiistii yatarken diizelen dispne artisidir. Ortodeoksi ise, sirt iistii yatar pozisyonda diizelen ,
dik pozisyona gecildiginde arteriyel hipokseminin 4 mmHg veya daha fazla, veya %5 veya
daha fazla koétiilesmesi olarak tanimlanir(3). Karaciger hastaligi olan hastada ortodeoksi
HPS’u kuvvetle diisiindiirmesine karsin, post-pndmonektomi, tekrarlayan pulmoner emboli,
atrial septal defekt ve kronik akciger hastaliklarinda da ortodeoksi gorulebilir (26). Platipne
ve ortodeoksinin ortaya ¢ikmasinda, bazallerde yerlesmis olan santlarin dnemli rolii vardir.
Yergekimin etkisiyle, dik pozisyonda kan akimi bu bélgede artarak sant miktarini artirir, bu
da hem hipokseminin hem de dispnenin artmasina neden olur.

Hipoksemi, karaciger hastaligi olan hastalarda yaygin bir bulgudur. Sirozlu hastalarin %30-
50’si hipoksemiktir. Asit veya plevral sivi nedeniyle gelisen kompresyon atelektazisine,
portopulmoner hipertansiyona ve HPS’a baglidir. Eslik eden kardiyopulmoner hastalik
olmadigr durumlarda agir hipoksemide (PaO2<60 mmHg) HPS’dan siiphelenilmelidir.
HPS’de hipoksemi, ¢apt 15-160 mikron arasinda degisen IPVD’lara baglhdir. IPVD
boyuncaki santlar ventilasyon-perfiizyon uyumsuzluguna ve oksijen difiizyonunda simirliliga
yol acar. Pulmoner kapillerlerdeki genislemeler neticesinde alveoliin yakinindaki kan
oksijenlenebilirken, dilate damarin ortasindan gecen kan oksijenlenemez. Bunun nedeni
oksijenin genislemis olan damarin ortasina kadar diffiize olup hemoglobine baglanamamasidir

(27,28).

HPS’de intrapulmoner vaskiiler dilatasyonun nedeni olarak hasarli karacigerin dolasimdaki
pulmoner vazodilatatorleri temizlemedeki yetersizligi, hasarli karaciger tarafindan iiretilen
dolasimdaki vazodilatatorler ve vazokonstriikktor maddenin hasarli karaciger tarafindan
inhibisyonu ileri surtlmektedir. Pulmoner kapiller dilatasyondan sorumlu tutulan baslica
mediatorler: vazodilatatorler (prostasiklin, PGE1, PGI2, calsitonin, glukagon, substance P,
nitrik oksit, atrial naturetik faktor, platelet aktive edici faktor, ferritin) ve vazokonstriktor
(tyrosin, serotonin, endotelin) ajanlardir. HPS’de akcigerlerde nitrik oksit seviyeleri artmistir

(29).

Tani: HPS tanist i¢in karaciger hastaligi ve portal hipertansiyon bulgulari, oksijenizasyonda
bozulma ve IPVD’larin bulunmasi gerekir.

Oksijenizasyonu saptamak i¢in, arteriyel kan gazlari hasta dinlenmede dik pozisyonda
otururken alinmalidir. Oda havasi solurken, alveola-arteriyel (A-a) oksijen gradienti > 15
mmHg, PaO2 < 80 mmHg olmasi oksijenizasyondaki bozulmay1 gosterir. 65 yas veya daha
yasl hastalarda A-a oksijen gradienti > 20mmHg ve PaO2 <70mmHg olmasi alternatif tanisal
esik deger olarak da kullanilir. A-a oksijen gradienti degerlendirilmesi daha duyarlidir (25).



Intrapulmoner vaskiiler dilatasyon ve santlar1 saptamak icin kontrastli ekokardiyografi,
teknesyum-99m ile isaretli makroagregat albumin tim vicut sintigrafisi ve pulmoner
anjiyografi kullanilmaktadir. Kontrastli ekokardiyografi (transozefagial veya transtorasik)
genellikle tercih edilir. Clink{ teknesyum 99m isaretli makroagregat albumin taramasina gore
daha duyarli ve pulmoner anjiografiye gore daha az invazivdir. Transozefagial EKO IPVD’u
saptamada transtorasik EKO’ya goére daha spesifiktir fakat daha invazivdir. Santlarda
muhtemelen hem sayr hem de boyut artis1 nedeniyle yatar pozisyondansa dik pozisyonda
uygulandiginda kontrastli EKO daha duyarlidir(30).

Akciger grafisinde nadiren, IPVD’lerin belirtisi olarak, bibaziler interstisyel isaretlerde artis
gorulir. HRCT de ise dilate periferal pulmoner damarlar ve pulmoner arter / brons oraninda
artma saptanir (31).

Solunum fonksiyon testinde, karbon monoksit difiizyon kapasitesi (DLCO) azalmustir.

Dogal seyir ve tedavi: Siroz ve diger karaciger hastaligi olan hastalarda HPS’nin gelismesi
prognozu  kétiilestirir.  Olim  nedeni  multifaktoriyeldir ve karaciger hastaliginin
komplikasyonlarina baglidir; progressif hipoksemik solunum yetmezliginin 6liimiin primer
nedeni olmasi nadirdir.

HPS’un etkin tibbi ilag tedavisi yoktur. Etkin tedavi yontemleri hipoksemili hastalarda uzun
donem oksijen tedavisi ve karaciger transplantasyonudur. Karaciger transplantasyonu en umut
vaat edendir. HPS’li tim hastalarda, ileri hastalik gelismesini beklemeden karaciger
transplantasyonu icin degerlendirilmesi dnerilmektedir. Duzelmenin sireci oldukca degisken
olmasma karsin, HPS’li hastalarda karaciger transplantasyonu mortalite ve hipoksemiyi
diizeltiyor gorinmektedir (32).

Plevral s1iv1

Karaciger sirozu olan hastalarin %5-10unda, eslik eden kardiyopulmoner hastalik olmadan,
hepatik hidrotoraks olarak da isimlendirilen plevral efiizyon gelisir. Plevral sivi transuda
vasfinda, genellikle sag hemitoraksta, asemptomatik, az-orta miktarda ve asitle birliktedir. Sol
yerlesimli ve bilateral de olabilir. Masif plorezi gelisirse nefes darligina yol agar. Plevral sivi,
periton ile plevra arasindaki basing farkina bagli olarak diafragmatik defektlerden asit
stvisinin toraksa gegmesi, hipoproteinemi ve azigos ven basicinin artmasi sonucu gelisir.

Tedavi amagl tekrarlayan torasentezlerin sadece gecici bir etkisi vardir. Torakostomi tiip
drenaji 6nemli protein kaybina yol agar. Sodyum kisitlamas1 ve diiiretiklerle yapilan asit
tedavisi ile plevral sivinin da azalmasi beklenir. Transjugular intrahepatik portosistemik sant
(TIPS) portal hipertansiyonu, asit ve hidrotoraksin miktarin1 azaltmak icin kullanilmaktadur.
Uzun donem sonuglari altta yatan karaciger fonksiyon bozuklugunun siddetine baglidir (33).
Eger hasta TIPS i¢in aday degilse, diafragmatik defektler onarilabilir ve ploredezis icin VATS
yapilabilir.

Solunum fonksiyon bozuklugu

Son donem karaciger hastaligi olanlarda en sik akciger fonksiyon bozuklugu, DLCO da
azalmadir, ayrica hem obstriiktif hem de restriktif solunum defektleri gozlenir (34).

Primer biliyer siroz



Primer biliyer siroz (PBS), kronik intrahepatik kolestaz ile seyreden, graniilomatdz, otoimmdin
bir hastaliktir. Agir olgularda kolestaz, siroz ve karaciger yetmezligi gelisir. T-supressor hiicre
fonksiyonunda azalma, hipergammaglobulinemi ve antimitokondrial antikor bulunmasi
otoimmiin hastalig1 destekler. Sikka kompleks, Sjogren sendromu ve skleroderma gibi
konnektif doku hastaliklari ile birliktelik gosterir. PBS’de lenfositik interstisyel pndmoni ve
fibrozan alveolit gibi interstisyel akciger hastaliklari, sarkoidozu taklit eden subklinik
intrapulmoner granilomlar, BAL’da CD4+ lenfosit sayisinda artis ve bronsektazi gibi
obstriiktif hava yolu hastaligi gelisebilir (35). Kimi zaman pulmoner bulgular karaciger
tutulumundan once ortaya ¢ikabilir. Anormal D vitamini metabolizmasi sonucu 0steoporotik
vertabral ¢Okmeler goriilebilir. Cogu kronik karaciger hastaliginda goriildiigii gibi HPS
geligebilir (3).

Kronik Aktif Hepatit

Kronik aktif hepatit, difiiz parankimal infiltrasyon ve karaciger hiicre nekrozu ile
karakterizedir. Viral hepatit (en sik hepatit C viriisu), otoimmiin hastaliklar ve ilagla iliskili
karaciger hasar1 sonucu gelisir. Kronik aktif hepatitle birlikte nadir olarak pulmoner fibrozis
ve lenfoid interstisyel pndmoni goriilebilir (3). Yillar sonra siroz, HPS ve karaciger yetmezligi
ortaya cikabilir.

Diger karaciger hastaliklarn

Sklerozan kolanjit olgularinda bronsektazilere rastlanmaktadir. Alfal-antiripsin eksikligi olan
olgularda karacigerde siroz ve hepatoselliiler karsinom, akcigerde ise KOAH ve bronsektazi
gelismektedir. Ancak, akciger ve karacigerde birlikte hastalik gelismesi nadir bir durumdur

Q).
Portopulmoner Hipertansiyon

Pulmoner arter hipertansiyon’u (PAH) olan bir hastada, eslik eden portal hipertansiyon
oldugunda ve PAH’in alternatif bir nedeni (kollajen vaskiiler hastalik, konjenital kalp
hastalig1 veya bazi ilaglar gibi) olmadigi durumlarda portopulmoner hipertansiyon (PPHT)
diisiiniilmelidir. PPHT kronik karaciger hastaliginin bir komplikasyonu olarak gelisir. PAH
icin dinlenme esnasinda, sag kalp kateterizasyonu ile ortalama pulmoner arter basinct > 25
mmHg, pulmoner kapiller wedge basing < 15 mmHg olmalidir. Pulmoner vaskiiler rezistansin
artmas1 destekleyici bir bulgudur.

Portopulmoner hipertansiyonun gelismesi i¢in portal hipertansiyon muhakkak olmalidir.
Portal hipertansiyonun nedenleri ise siroz, portal ven trombozu, hepatik ven sklerozu,
konjenital portal dolasim anomalileri ve siroz olmaksizin periportal fibrozistir (36).

Patogenez: Patogenezde en yaygin kabul edilen hipotez, normalde karacigerde metabolize
edilen humoral bir maddenin (endotelin-1, glukagon, interlokin-1, sekretin, tromboksan ve
vazoaktif intestinal peptid) portosistemik kollateraller araciligi ile pulmoner dolasima
ulastigi, PPHT’ye neden oldugudur (37). Genetik yatkinlik ve portal ventz sistemden
tromboembolizm de PPHT nedeni olarak ileri sirtlmektedir. Karaciger hastaligi olan
hastalarda goriilen hiperdinamik dolasim PAH ve PPHT gelisimine katkida bulunmaktadir.

Patoloji: Patolojik olarak vazokonstriiksiyon, muskiiler pulmoner arter duvarinda remodeling
ve in situ tromboz goruldr.



Klinik bulgular: PPHT’li g¢ogu hasta PAH’a bagli pulmoner semptomlar ve portal
hipertansiyonun klinik bulgusu ile basvurur. Hastalarin bir kisminda pulmoner semptomlar
olmadan portal hipertansiyon vardir. Tam tersi portal hipertansiyon olmadan pulmoner
semptomlar nadirdir. En sik goriilen semptomlar, eforla olusan dispne, senkop, gogiis agrisi,
yorgunluk, hemoptizi ve ortopnedir. Trikuspid regiirjitasyonu PAH’l1 hastalarda yaygindir ve
nefes alirken belirginlesen, sol alt sternal smir boyunca yerlesen sistolik {ifiiriim olarak
duyulur. Ikinci kalp sesinin pulmoner kompenenti belirgindir. Akciger grafilerinde, gogu
hastada pulmoner arterlerde belirginlesme ve kardiyomegali vardir. EKG de genellikle sag
ventrikiil hipertrofisi, sag aks deviasyonu ve sag dal blogu goriiliir.

PAH oldugu siiphelenilen hastalara PAH’in nedenini gdstermeyi ve PAH’in varligimi
dogrulamay1 amaglayan kapsaml testler yapilir (EKO, EKG, akciger grafisi veya bilgisayarli
toraks tomografisi, solunum fonksiyon testleri, polisomnografi, ventilasyon-perfiizyon
sintigrafisi veya pulmoner anjiografi, otoantikor testler, HIV testi, karaciger fonksiyon testi).
Sag kalp kateterizasyonu sirasinda PAH, hepatik ven kateterizasyonu sirasinda portal
hipertansiyon varsa ve PAH’1n alternatif bir nedeni gosterilemiyorsa PPHT dogrulanir.

Tedavi: PPHT c¢ok nadir goriilen bir durum oldugundan tedavisinde de belirli standartlar
yoktur ve daha c¢ok idiyopatik pulmoner hipertansiyondaki uygulamalar esas alinmustir.
PPHT’li ve sag kalp yetmezligi nedeniyle kardiak output’u azalmis hastalarda
kontrendikasyonu yoksa antikoagilan tedavi 6nerilmektedir. Anamnezinde varis kanamasi
olan veya kanama egilimi artmis varisler bulunduran hastalarda antikoagiilan uygulama uygun
degildir. Antikoagiilan tedavi, yarar zarar kiyaslamasi yapildiktan sonra olgu bazh
uygulanmalidir. Antikoagiilan tedavi verilirken, kronik karaciger hastaligi olan hastalarda
artmis kanama riski nedeniyle hedef INR’nin 1.5 olmasi &nerilmektedir. Portal
hipertansiyonun altinda yatan nedeninin optimal tedavisine ragmen, New York Kalp Cemiyeti
fonksiyonel siif II, IIT veya IV’te kalan PPHT’li hastalara, idiyopatik pulmoner arteriyel
hipertansiyon tedavisinde yarari olan, intravendz epoprostenol, bosentan, ambrisentan,
sildenafil veya iloprost verilebilir (38-40). Basarili karaciger transplantasyonu geciren
PPHT’li hastalarin PAH’larinda iyilesme bildirilmektedir (41).

PANKREATIT

Akut pankreatitte pulmoner komplikasyonlar siktir ve mortalitenin 6nemli nedenidir.
Arteriyel PO2 degerinin 60 mmHg’den diisiikk oldugu solunum yetmezIligi durumu akut
pankreatitte sag kalimi olumsuz etkileyen ana faktdrlerden biridir.

Solunum Yetmezligi

Akut pankreatit ataklar1 sirasinda, hafif hipoksemiden ARDS’ye kadar degisen gaz degisim
bozukluklar1 goriilir. Akut pankreatitte solunum komplikasyonlari, 1- Normal akciger
radyografisi ile hipoksemi, 2- Plorezi, tabanlarda atelektaziler ile hipoksemi, 3- Diger
nedenlere bagli ARDS’de oldugu gibi difiiz alveoler infiltrasyon goriiniimleri ile kargimiza
cikar (3).

Normal akciger grafisi ile birlikte olan hipoksemi (arteriyel PO2 < 80mmHg) akut
pankreatitin erken evrelerinde goriilen sik bir bulgudur. Akut pankreatitin bagslangig
saatlerinde arteriyel hipoksemi asemptomatik ve hafif olsa da solunum yetmezliginin
kotiilesmesi agisindan yakindan takip edilmelidir. Normal akciger grafisi ile birlikte olan
hipokseminin mekanizmasi, pulmoner vaskiler permeabilitedeki degisiklikler (ARDS’dekine
benzer fakat daha hafif) olabilir (42). Hasarli organlardan salinan faktorler kapiller



permeabiliteyi arttirir ve DLCO’yu bozabilir. Akut pankreatit ataginda DLCO’ da gegici
azalma goralur.

Akut pankreatitli hastalarin kan gazlar1 hastaneye yatisin ilk 48-72 saati sirasinda periyodik
olarak 6lgulmeli, hipoksemi oldugunda arteriyel PO2’yi 70 mmHg nin iizerine ¢ikarmak igin
ek oksijen verilmelidir.

Agir akut pankreatitli hastalarin %15-20’sinde, akut ataktan 2-7 giin sonra %56 mortalite ile
seyreden ARDS gelisir (43). ARDS insidansi, nonhemorajik pankreatitle kiyaslandiginda
hemorajik olanlarda daha yiiksektir. Akciger radyografisinde bilateral, difiiz infiltrasyonlara
ilerleyen pulmoner vaskiiler konjesyon bulgular1 vardir. Arteriyel kan gazinda hipokapni ve
ciddi hipoksemi saptanir. Patolojide akut akciger hasar1 bulgulart goriiliir.

Akut pankreatitle birlikte goriilen akciger hasarinin mekanizmasi tam olarak anlagilamamustir.
Hasarin, pankreatik iiriinlerin direkt toksik etkisi veya inflamatuar mediatorlerin salinimi veya
her ikisinin sonucu mu oldugu kesin degildir. Pankreatik enzimler akciger hasarini tetikler ve
vaskiiler gecirgenligi artirir. Fosfalipaz A2 pulmoner kapillerlere baglanir ve surfaktanin
fosfolipid komponentlerinin enzimatik yikimini artirarak alveol kollapsina neden olur.
Dolasimdaki lipazlar tarafindan trigliserid yikimi ile ortaya ¢ikan serbest yag asitleri alveol
O0demini ve hemorajiyi artirir. Pankreans hasari sirasinda ortaya ¢ikan reaktif oksijen tirleri,
adezyon molekiilleri, trombosit aktive edici faktdor ve cok sayida sitokin gibi degisik
inflamatuar mediatorler difiiz akciger hasarina ve pulmoner vaskiiler permeabilitede artmaya
neden olur (3).

Pankreatit ile birlikte olan akciger hasarmin tedavisi destek tedavi ve ARDS tedavisidir.
Ayrica pankreansin sekretuar fonksiyonlarini baskilamak i¢in oral alim 6nlenir, nazogastrik
sonda takilir ve histamin 2 blokiirleri ile gastrik asit sekresyonu inhibe edilir. Ekzokrin
pankreatik sekresyonun potent bir inhibitori olan oktreotidin, akut ciddi pankreatitli
hastalarda hem ARDS insidansint hem de mortalite oranlarini azalttigi gosterilmistir (44).

Plorezi

Plorezi akut ve kronik pankreatitte gorulebilir. Akut pankreatitte plorezi nispeten sik bir
bulgudur. Genellikle soldadir ve az miktardadir. Bilateral ve sagda da olabilir. Eksuda
vasfindadir, bazen kanlidir ve hem protein hem de laktik asit dehidrogenaz konsantrasyonu
yuksektir; polimorfonukleer hiicre hakimiyeti vardir. Tanida plevral sivida amilaz
konsantrasyonunun (plazma konsantrasyonunun 30 kati olabilen) artmasi énemlidir.

Akut pankreatitte plorezi: 1- Diafragmanin periton tarafindan torasik tarafina difiize olan
pankreatik enzimlerin neden oldugu lenfatik permeabilitede artma ve sivi kagagi, 2- Lenfatik
damarlarin plevra sivisinin yiiksek enzimatik igerigi ile tikanmasi sonucu plevral eksudanin
lenfatik drenajinin bozulmasi, 3- Komsu pankreastaki inflamatuar olaylarin neden oldugu
diafragmatik kapillerlerin permeabilitesinde artma gibi nedenlerle ortaya ¢ikabilir (3).

Akut pankreatit ile birliktelik gosteren plevral eflizyon genellikle kendi kendini smirlar ve
pankreasdaki inflamasyon azaldiginda terapotik drenaja gerek kalmadan dizelir. Pankreasdaki
hastaligin tedavisinden sonra 2 hafta i¢inde plorezi diizelmezse pankreatik abse ve psddokist
olasilig1 diistiniilmelidir.

Kronik ploreziler genellikle kronik relapslarla seyreden pankreatit ve pankreas psodokistiyle
birliktelik gosterir. Plorezi genellikle sol tarafta, fazla miktardadir ve torasentezden sonra
hizlica yeniden birikir Pankreatikoplevral fistiile veya asitin transdiafragmatik gegisine
baglidir. Kronik pankreatitte yiiksek i¢ basing nedeniyle, pankreatik duktus riiptiire olabilir.



Pankreas salgilar1 retroperitona akabilir, buradan o6zefagus ve aortik hiluslar boyunca
mediastene girer ve plevral araliga sizar (45).

Kronik pankreatik eflizyonu olan hastalarin ¢ogunda alkol kullanim 6ykiisii; gégiis agris1 ve
nefes darligi gibi solunum semptomlari vardir. Plevral sivida amilaz konsantrasyonu
yiiksektir. Akciger ve abdomen ultrasonografisi, bilgisayarli tomografi, endoskopik retrograd
kolanjiopankreatografi psodokist ve pankreatikoplevral fistlli goruntiilemek igin yapilir.

Kronik pankreatite bagli plevral eflizyonun tedavisinde baslangigta nazogastrik tiip takilir,
oral ahnim kaldirilir, paranteral beslenme ve tekrarlayan terapotik torasentez yapilir.
Pankreatik sekresyonun oktreotid ile kesilmesinin pankreatikoplevral fistiiliin kapanmasina
yardimct oldugu bazi vakalarda gosterilmistir (46). Eger tibbi tedaviden 2-3 hafta sonra,
plevral siv1 birikmeye devam ediyorsa ve hasta semptomatikse, fistiilii kapatmak i¢in cerrahi
disiinilmelidir.
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Tablo 1: inflamatuar bagirsak hastahiginda akciger tutulumu (3)

Havayolu hastahg
Epiglottik-subglottik stenoz
Trakeobronsit

Kronik bronsit

Kronik bronsial siipiirasyon
Brongektazi



Kronik bronsiolit

Parankimal akciger hastahgi
BOOP

Eosinofilik pnémoni

Interstisyel fibrozis

Sarkoidoz

Nekrotik noduller

flaca bagh

Plevral hastahk
Plevral efflizyon
Pléroperikardit

Diger hastahklar
Fistuller

Pulmoner vaskiilit
Pulmoner emboli
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