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OZET

Optimal ilac tedavisine yanit vermeyen ve hizli progresyon gosteren Idiopatik Pulmoner Fibrozisli (IPF) olgular,
akciger transplantasyonuna adaydir. Dokuz sene once IPF tanisi almis 34 yasindaki olgumuz, nefes darligi ve
halsizlik sikayeti ile klinigimize basvurdu. Hastanin Bilgisayarli tomografisinde (BT), fibrosisin ilerledigi ve FVC %34, FEV1
%32, kan gazlar P02: 60 mmHg, PC02: 33.4 mmHg bulundu. Bu bulgularla Viyana Universitesi akciger cerrahi servisine
refere edilen hastada, orada yapilan tetkikler sonucu sag akcigerin %40, sol akcigerin ise %10 fonksiyonunu muhafaza
ettigi gorulerek, sol tarafa akciger nakli yapildi. Postoperatif devrede belirli bir komplikasyon gértimedi. Hasta 28. gunde
taburcu edildi. Hastanin 6.ayda yapilan SFT kontrolinde FVC: %63 FEV1 % 44 bulundu. Sonuc¢ olarak Akciger
transplantasyonu, ortalama 18 ay yasam beklentisi olan IPFli geng hastalarda yasam kalitesinin ve suresinin artiriimasinda

onemli bir tedavi yontemidir.

Anahtar kelimeler: akciger transplantasyonu, idiopatik pulmoner fibrozis

SUMMARY
Unilateral Lung Transplantation due to Idiopathic Pulmonary Fibrosis

Idiopathic pulmonary fibrosis (IPF) cases not responding to optimal medical therapy and progressing rapidly are candidates
for lung transplantation. Our 34 years old case diagnosed IPF 9 years ago, presented to our clinic with symptoms of
dyspnea and weakness. The chest computed tomography revealed that fibrosis progressed. Among the respiratory function
tests FVC was found to be 34%, FEV1 32%. Blood gases analysis revealed a PO2 of 60 mmHg, PCO2 of 33.4 mmHg.
With these findings the patient was referred to Vienna University Chest Surgery Department. As a result of investigations
it was found out that only 40% of right lung and 10% of left lung spared its function. So lung transplantation was performed
to the left lung. No complications were observed in postoperative period. The patient was discharged from the hospital
on the 28th day. Six months later after surgery respiratory function was performed and FVC was found to be 63% and
FEV1 44%. As a result lung transplantation is an important therapeutical method in increasing life quality and survival in

idiopathic pulmonary fibrosis patients whose life expectancy is estimated as 18 months.
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idiopatik pulmoner fibrozis nedeniyle yapilan tek tarafli akciger transplantasyonu

GIRis

Idiopatik Pulmoner fibrosis (iPF), progresif ve fatal
seyreden fibrotik bir akciger hastaligidir. ingiltere'de
yapilan bir arastirmaya gore IPF'nin prevalansi
1.5-1.8/710.000 ve insidansi 0.5 /7 10.000 olarak
belirlenmistir. Amerika Birlesik Devletlerinde ise
tahmin edilen prevalans 35.000-55.000 vaka
arasindadir ve bulgular bu durumun artmakta
oldugunu gostermektedir(!). Histolojik dedisiklikler,
usual interstisyel pndmoni olarak adlandirilir ve
normal akciger dokusunun yerini interstisyel fibrosis,
pal petedi kistleri ve fibroblast odaklar alir. Solunum
fonksiyon testlerinde restriktif patern ve azalmis gaz
degisimi saptanir. Yaksek rezulUsyonlu bilgisayar
tomografisi (YRBT) fibrozis, bal petedi kistleri ve
traksiyon pbronsektazileri gosterir. Erkeklerde daha
sik gorulur. En sik goraldugu yas arahgr 40-70 tir.
Bunun disinda risk faktorleri sigara icimi, cevresel
maruziyet, gastrodzofageal reflu, diabetes mellitus,
enfeksiydz ajanlar, bazi viral proteinler ve virdslere
karsi gelisen antikorlar ve genetik faktorlerdir. Klinikte
en az 3-4 aydir devam eden progresif
nefes darligi ve dispne vardir. Fizik muayenede ince
inspiratuar raller duyulur. Tanida akciger biyopsisi
altin standarttir. Bilinen efektif bir tedavisi yoktur.
Teshisten sonra ortalama yasam suresi ise 2.5-3
yildir. Fakat akciger transplantasyonu surviyi
uzatmaktadir(2).

Akciger transplantasyonu, son dénem akciger
hastaliklarinda uygulanir. Son déonem akciger
hastaliklar parenkimal ve vaskuler olarak incelenir.
Parenkimal akciger hastaliklar restriktif (Idiopatik
akciger fibrozu, eksojen alerjik alveolits, histiositozis
X, sarkoidoz, lenfanjioleiomiyomatozis) ve obstriktif
( amfizem, KOAH, bronsektazi, kistik fibrozis) olarak
ikiye ayrilir. Vaskuler akciger hastaliklari ise primer
pulmoner hipertansiyon ve Eisenmenger
sendromuna bagl pulmoner hipertansiyondur.
Pulmoner ya da vaskuler kdkenli son dénem akciger
hastaliklarinda transplantasyon endikasyonu koymak
icin alicinin belirli kriterlere sahip olmasi gerekmek-
tedir. Kesin tanisi konmus ve son déneme girdigi
kesin olarak ispatlanmis akciger hastaliklarinda; ilacla
tedavinin yanitsiz kaldigi durumlarda, sekonder
pulmoner hipertansiyon bulgular ortaya cikarsa,
surekli oksijen bagimliiginda (VC ve TLC £ 60 mmHg,
PO2< 55 mmHg), hastanin yasam kalitesinin

pbozulmasinda beklenen yasam suresinin 12-18
ayin altnda olmasi durumunda transplantasyon
yapilabilir.

idiopatik pulmoner fibroziste vericinin akciger
transplantasyonu endikasyonlari; elli bes yas alti
olmasi, EKG ‘'nin normal olmasi, daha dnceden
geciriimis kalp ve akciger hastaligi olmamasi, verici
akcigerdeki gaz alisverisinin normal olmasi, alici ile
verici arasinda kan grubunun uyusmasi, Verici
trakeal sekresyonunda gram boyama ile enfektif
pakteri olmadiginin ispatlanmasi, bronkoskopide
kitle ya da aspirasyon bulgusunun olmamasi,
Kreatinin klerensinin >50 ml/dk olmasl, hepatit B
ve C seronegatifligi, HIV seronegatifligi, Malignite
oykusunun (>5 yil) olmamasidir.

Akciger transplantasyonu icin kesin kontraen-
dikasyonlar; malignite varlid, agir sistemik hastaliklar,
multiorgan yetmezlikleri, agir kaseksi, sepsis, uzun
sureli yuksek doz kortikosteroid (30 mg/kg/gun)
tedavisidir. Relatif kontraendikasyonlar ise 65 yas
Ustd, sol ventrikul kontraksiyon bozuklugu, agir
psikolojik bozukluk, koroner kalp hastaligi, bobrek
fonksiyon bozuklugu, madde ve alkol bagimlilig,
aktif hepatit B ve hepatit C varligi, aktif tUberkuloz,
daha énce major toraks ve kardiyak operasyon
geciriimesidir.

Akcider transplantasyonlarinda komplikasyonlar
erken ve ge¢ donem olarak ikiye ayrilir. Erken donem
komplikasyonlar immunolojik sebeplere bagl
olmayan ( brons komplikasyonlari, anastomoz
yetmezligi, diffuz brons iskemisi, yaygin trakeo-
bronsial aspergilloz ve reperfuzyon ddemi) ve akut
red cevabi seklinde gorultr. Ge¢ déonem komplikas-
yonlari, kronik red cevabi (bronsiolitis obliterans) ve
post transplant lenfoproliferatif dizensizliktir(3).

OLGU SUNUMU

Otuz dort yasinda erkek hasta, 9 senedir eforla
artan nefes darligi ve halsizlik sikayeti ile klinigimize
Pasvurdu. Sik sik tekrarlayan akciger enfeksiyonu
hikayesi mevcuttu. Sigara oykusu yoktu. 23 yasina
kadar cabuk yorulma ile birlikte sik sik ateslenme,
Oksurtk ve balgam cikarma sikayetleri olan hasta,
muayene oldugu hekimler tarafindan akcigerinde
kronik astmatik bronsit oldugu sdylenerek antibiyotik,
ekspektoran ve pbronkodilator ilaclar kullanmis.
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Bundan 9 yil dnce ayni sikayetlerine nefes darligi
eklenen hastaya, maracaat ettigi hastanede c¢ekilen
bilgisayarll tomografi (BT), yapilan solunum fonksiyon
testi, bronkoskopiden elde edilen bronkoalveoler
lavaj ve yapilan acik akciger biyopsisi sonucunda
idiopatik akciger fibrozisi tanisi konmus. Sik sik tibbi
tedavi altina alinan hastada son yillarda hafif eforla
siyanoz, yurimede gucluk sikayetleri artmis ve 24
saat oksijene bagimii hale gelerek evden ¢ikamaz
olmus. Hasta bize basvur-dugunda cekilen kontrol
YRBT sinde her iki akcigerde fibrozisin ilerledigi tespit
edildi (Resim 1,2).

Yapilan solunum fonksiyon testinde FVC 1.92 L
(%34), FEV1:1.73 L (%32), arter kan gazlan PO2:
60 mmHg, PCO2: 33.4 mmHg bulundu. Bu
bulgularla Viyana Universitesi akciger cerranhi
servisine refere edilen hastaya, orada yapilan tetkikler
sonucu akciger transplantasyonu endikasyonu

konuldu.

Resim 1 ve Resim 2: Ameliyat 6ncesi PA akciger grafisi ve

bilgisayarli toraks tomografisi

Yapilan akciger ventilasyon ve perfuzyon
sintigrafisinde, sag akcigerin %40, sol akcigerin ise
%10 fonksiyonunu muhafaza ettigi gorulerek
akciger naklinin tek tarafli ve sola yapilimasi karari
alindi. Hasta kan grubu ve akciger kompatibilitesi
uygun donor akcigeri bulunduktan sonra ameliyata
alindi. Hastanin ameliyat oncesi yapilan virus
izolasyonu CMV, AdenovirUs influenza A, influenza
B negatif bulundu. Hemogram, biyokimya, elektrolit
dederleri ve INR normal duzeydeydi.

Cift Iltmen tup entubasyonu ile genel anestezi
aluinda hastaya, dnce dustk oksijenasyon nedeniyle
antegrad yaklasimla sag femoral ven ve arter prepare
edilerek ECMO (ekstra korporal membran
oksijenarator) kanulleri yerlestirildi. Ayni kanuller
kullanilarak hasta kalp-akciger pompasina baglandi
pompa stand-by pozisyonunda hazir beklemeye
alindi. Sol anterolateral torakotomi ile 4. araliktan
toraksa girildi. Inspeksiyonu takiben hilus
serbestlestirildi. Pulmoner arter ve pulmoner ven
prepare edilerek, pulmoner arter pasinc 102
mmHg bulundu. Pulmoner artere klemp konuldu.
Hastanin durumu tolere etmesi Gzerine hastaya sol
pnomonektomi uygulandi. Vericiden alinmis sol
akciger bir kaza neticesi beyin dlumu gerceklesmis,
geng¢ bir hastaya ait olup makroskopik olarak
sinhatliydi. Bronkoskopik olarak bir ozellik yoktu.
Daha dnce herhangi bir akciger hastaligr gecirmemis
olup immunolojik, kan grubu ve hacim yonunden
alcinin sol toraks bosluguna uyumlu idi. Akciger
vericiden alinarak Perfadex (C ) solusyonu ile
konserve edilerek transplantasyon yapilacak merkeze
transfer edildi ve transplantasyon uygulandi. Once
prons cidara 4/0 prolen ile kontind anastomoze
edildi ve 30 mmHg solunum basinct ile kacak olup
olmadigi kontrol edildi. Daha sonra 4/0 prolen ile
kontinu atrial anastomoz ve sonrada 5/0 prolen ile
sarterial anastomozlar tamamlandi. Dolasim
sistemine 1 gram prednizolon verildi. implante
akcigerin pulmoner yataktaki havasi retro ve
anterograd yonlerden bosaltildi. Brons ve atriumdaki
klempler kaldinidi. Her iki akcigerde 15 dakikalik bir
reperfuzyon kontrolt yapildi. Reperflzyonda sorun
clkmamas! Uzerine hastada kanama ve kacak
kontrolunu takiben, hastaya 2 adet (24 F ve 30 F)
toraks dreni konularak operasyona son verildi.
inguinal kanuUller kalp-akciger pompasindan
sokulerek hastaya ECMO baglandi ve hasta entube
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vaziyette yogun bakim servisine alindi.
Postoperatif devrede belirli bir komplikasyon
gordlmemis olup ameliyattan hemen sonra yapilan
trakeostomi 9. gunu kapatilarak ventilasyona son
verildi. Onikinci gunde yapilan solunum fonksiyon
testinde FVC 2.7 L (%39.3) FEVI :1.73 L (%39.2)
seviyesine yukselmis bulundu. 18 gun sonra ¢ekilen
akciger BT sinde, sol akciger alt lobda enfeksiyon
pbelirtisi ve 2 cm genisliginde plevral eflzyon tespit
edildi ve tedavisine baslandi. Son olarak yapilan
pronkoskopide, brons sistemi ve anastomoz yerinde
makroskopik olarak dikkate deder bir bulgu tespit
edilmedi. Yalniz mikroskobik tespitte 2. derecede
rejeksiyon baslangici dasunduren hafif deskua-
masyon baslangici goruldd. Bu sebeple hastaya
21. gune kadar gunldk 1 gr. Prednizolon verildi.
Postoperatif idame tedavisi olarak gunde 4mg
Prograf© 2x 1, celcept© 1gr 3x1, (4 gun )
prednisolon 25mg 1x1, valcyte© 450 mg 2x1,
gunluk amphob© 3x10 mg (inhalasyon) ve 3 gun
alinmak Gzere gunde 1 gr siprofloksasin ve 3 gun
alinmak uzere lidopirim®© verilerek hasta normal
servise alindi. Hasta 28. gunun sonunda, genel
durumu iyi olarak hastaneden taburcu edildi ve iki
gunde bir solunum jimnastigi ve fizik tedavi
uygulanmasi amaciyla pulmoner rehabilitasyon
merkezine yonlendirildi.

Operasyondan 2 ay sonra yapilan kontrol bronkos-
kopisinde, anastomoz yerinin normal oldugu ve
pronkoalveooler lavaj muayenesinde erken rejeksiyon
pelirtisine ait bir bulgu tespit edilmedi. Dorduncu
ayinda bronkoskopi kontrolt yapilan hasta, genel
durumu duzelmis olarak ve akciger fonksiyon
kapasitesi yukselmis olarak ve bir ay sonra kontrole
gelmek Uzere Istanbul'a gdnderildi. Hastanin yapilan
pbronkoskopik muayenesinde, transplante edilen
akcigerin normal bulunmasi ve ge¢ komplikasyon-
lara ait bir bulgu tespit edilmemesi Uzerine hastaya
immunosupressif ilaca devam etmesi ve buro
islerinde calismasi tavsiye edildi. Alincr ayinda yapilan
solunum fonksiyon testinde FVC 2.5 L (%63), FEVI
1.44 L (%44) bulundu. Su anda hastanin 6 aylik
rutin kontrolleri Viyana'da ve aylik rutin kontrolleri
merkezimizde devam etmektedir. Son solunum
fonksiyon testi bulgularn FVC 2.94 L (% 74), FEV1
1.93 L (% 59) olarak tespit edilmistir.

Resim 3 ve Resim 4: Transplantasyondan sonra 5. ve 6. ayda

cekilen akciger kontrol grafisinde sol akciger gorulmektedir.

TARTISMA

Idiopatik pulmoner fibrozis, etiolojisi bilinmeyen
alveolo-interstisyel yapilarl tutan progresif dispne
ve kuru oksurdk ile karakterize letal bir hastaliktir.
Genellikle orta yash erkeklerde rastanmasina ragmen
hastamizda oldugu Uzere genclerde de gorulebilir.
Teshis YRBT, bronkoalveoler lavaj ve acik akciger
biyopsisi ile konurl4).

Hastamizda da teshis YRBT bulgulan, bronkoalveoler
lavaj ve acik akciger biyopsisi ile konmustu.
GUnUumuzde idiopatik pulmoner fibrozun
morbiditesini ve mortalitesini iyilestirebilecek bir
tedavi yontemi bulunmamaktadir. Kortikosteroid
ve immunsuprese ajanlarin tedaviye katkisi sinirli
kalmaktadir. idiopatik pulmoner fibrozis teshisi almis
bir hastanin ortalama yasam suresi 3 yildir. Surviyi
azaltan prognostik faktorler, yash hasta, erkek cinsiyet,
ciddi dispne, sigara hikayesi, fibrozisin yayginigidirt).
Akciger transplantasyonu kabul edilebilir bir ydbntem
olarak karsimiza cikmaktadir. Fakat hastalar
transplantas-yonu bekleme sirasinda 1 yil sonunda
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% 40 mortaliteye sahiptirler(5). Mogulkog¢ ve
arkadaslarinin calismasindal®), 2 yillik strvi goz
onunde bulun-durularak DLCO yUzdesi ve YRBT
fibrozis orani hesaplanarak transplantasyona
gonderilecek hastalarin optimal zamanlamasi tespit
edilmistir. Bekleme listesindeki ydksek mortalite
oranini azaltmak icin United Network for Organ
Sharing IPF’lu hastalarin bekleme listesine kayit
olduktan sonra fazladan 90 gun eklenmesini
dnermistir(>).

Hastamiza listeye kaydolduktan 3 ay sonra uygun
donor bulundu ve transplantasyon gerceklestirildi.
Ik akciger transplantasyonundan buglne kadar
kirk yil ge¢cmistir. 1980 yilinda immun supresif
tedaviye siklosporin A ‘(CyA) nin girmesiyle akciger
nakilleri ivme kazanmistir. 1983 senesine kadar
basarili izole akciger transplantasyonu bildirilmemistir.
1983 senesinde Toronto grubu izole akciger nakilleri
icin son donem pulmoner fibrozis hastaligina bagl
solunum yetmezIliginin ideal endikasyon oldugunu
ortaya koydu. Dikkatli alici se¢cimi ve kati donor
kriterlerine sikica uyarak, Cooper ve arkadaslar 1983
yilinda idiopatik akciger fibrozisi olan 58 yasindaki
bir erkek hastada, ilk basarili tek akciger naklini
basarmislardir. Bizim vakamizda da gerek dondr
secimi gerekse verici secimi konusundaki kriterler
literatGrlerdeki kriterlere uygunluk gostermektedir(3).
Hastamizda oldugu Uzere 50 yas altindaki idiopatik
pulmoner fibrozlu hastalarin daha erken donemde
akciger transplantasyonu olmalari dngorulmektedir.
Nadrous ve arkadaslannin yaptigi bir calismadal?)
geng hastalarin klinik, radyolojik ve histopatolojik
Ozellikler bakimindan hastaligin daha sik goraldugu
yasli hastalardan bir farki olmadiklari ve ayni kotu
prognoza sahip olduklar bulunmustur. idiopatik
pulmoner fibrozlu hastalarnn yasina ve prosedurin
tipine gore yapilan Meyer ve arkadaslarinin calismasi
sonucunda da 60 yas altindaki hastalarda, tek
akdiger naklinin ¢ift akciger naklinden survi agisindan
daha iyi sonuclar verdigi, bunun da erken dénemde
(bir ay) meydana gelen olaylara bagli olabilecedi
bulunmustur(8. Hastamizda yapilan tetkikler
sonucunda, sag akcigerin %40 ve sol akcigerin
%10 oraninda fonksiyonunu muhafaza ettigi ve
nakilin sol tarafa yapiimasi gerektigi 6ngéralmustur.
Akciger transplantasyonlarinda genel olarak, akciger
fonksiyonlarinin batun diagnostik gruplarda yeterli
derecede duzeldigi gosterilmistir. Bizim vakamizda

hastanin ameliyat dncesi FVC %34, FEV1 %32 iken
postop 15.gunde FVC %39 FEV1 %39.2, 6.ayda
FVC %63, FEV1 %44 son kontrolunde FVC % 74
ve FEV1 % 59 olarak tespit edildi. Akciger transplan-
tasyonlarindan sonra erken ve ge¢ ddnemde komp-
likasyonlar gorulebilir. 1lk 30 gun icinde gorulen
Olumlerin en sik sebebi organ yetersizligi ve sitomega-
lovirus enfeksiyonlandirl®). Ceriana ve arkadaslarinin
bir calismasindal?), tek akciger nakli yapilan
hastalarda restriktif hastaliklarin daha olumiu
postoperatif sonuc¢ verdikleri bulunmustur.
Transplantasyondan 1 yil sonra ise dlumlerin yaklasik
%30'u bronsiolitis obliteransa baglanmaktadir(>).
Hastamizda erken dénemde komplikasyona
rastlanmamistir. Uzun dénem komplikasyonlar icin
ise gozlem altindadir.

Altta yatan hastalik, transplantasyon sonrasi surviyi
belirlemede 6nemli bir unsurdur. Postoperatif 3. ila
6. aylarda idiopatik pulmoner fibroz ve sarkoidoz
en yuksek mortalite oranlarina sahiptirler({10).
Akciger transplantasyonlarindan sonra yasam
peklentisi son yillarda daha iyi sonuclar vermektedir,
fakat hala diger solid organ transplantasyonlarindan
dUsuktar. Hayat kalitesi daha iyilesmesine ragmen
egzersiz toleransi normal populasyona oranla
dastkear! M),

Washington Universitesi Akciger Transplantasyonu
POIUMUNUN aciklamasina goére (1998), hastalik
endikasyonlari bakimindan post transplant 1 yillik
survi, KOAH'da %88, pulmoner hipertansiyonda
%81, fibrozisde %77 ve pulmoner fibrozisde %75dir.
Tasci ve arkadaslarinin calismasindal®) ise 1 yillik
survi oranlar pulmoner fibrozisde %65.38, KOAH'da
%63.41, pulmoner hipertansiyonda %61.10 ve
kistik fibrozisde %56.25 bulunmustur.

Thabut ve arkadaslarinin calismasindal!?) ise IPF
icin survi oranlar 1 yilicin %79.4 2 yil icin %63.5
% 5 yilicin %39 bulunmus ve ¢coklu degisken analizi
ile akciger transplantasyonun olum riskini %75
azaltug tespit edilmistir. Mal ve arkadaglarinin yaptdi
calismadal'3) transplantasyon sonrasi survi; 1. yilda
%65-70 ve 5.yilda % 40 bulunmustur. Bu oran
kronik obstriktif akciger hastaligi ve kistik fibrozis
olgulanindan dusdktur.

Sonug olarak idiopatik pulmoner fibroz progresif,
tedavisi sinirli, solunum yetmezligi ile sonuclanabilen
fatal bir hastaliktir. Akciger transplantasyonu ise
Ozellikle geng hastalarda surviyi uzatmakta, endikas-
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yon konuldugunda ortalama olarak 18 ay yasam
peklentisi olan ve yasam kalitesinin oldukca kotu
oldugu son dénem akciger hastaliklarinda, yasam
kalitesinin ve saresinin arttinimasinda, alternatiften
Ote tek secenek olarak karsimiza cikmaktadir.
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