BEZMIALEM VAKIF UNIiVERSITESI
SAGLIK BIiLIMLERI ENSTITUSU

KiSTiK FiBROZiSLi COCUKLARDA iINSPIRATUAR KAS EGITiMIiNIiN
POSTURAL STABILITE, DENGE, SOLUNUM FONKSiYONLARI VE
FONKSIYONEL KAPASITE UZERINE ETKISI

DOKTORA TEZi

Melih ZEREN

Kardiyopulmoner Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Anabilim Dali

Kardiyopulmoner Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Program

Tez Damismani: Prof. Dr. Hiilya Nilgiin GURSES

HAZIRAN 2018



BEZMIALEM VAKIF UNIiVERSITESI
SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSU

KiSTiK FiBROZiSLi COCUKLARDA iNSPIRATUAR KAS EGITiMIiNiN
POSTURAL STABILITE, DENGE, SOLUNUM FONKSIYONLARI VE
FONKSIYONEL KAPASITE UZERINE ETKISI

DOKTORA TEZi

Melih ZEREN
(150706104)

Kardiyopulmoner Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Anabilim Dah

Kardiyopulmoner Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Program

Tez Damigsmani: Prof. Dr. Hiilya Nilgiin GURSES

HAZIRAN 2018



Bezmialem Vakif Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii’niin 150706104 numarali
Doktora Ogrencisi Melih ZEREN, ilgili yonetmeliklerin belirledigi gerekli tiim
sartlar1 yerine getirdikten sonra hazirladigi “KISTIK FIBROZISLI COCUKLARDA
INSPIRATUAR KAS EGITIMININ POSTURAL STABILITE, DENGE,
SOLUNUM FONKSIYONLARI VE FONKSIYONEL KAPASITE UZERINE
ETKISI” baslikli tezini asagida imzalari olan jiiri 6niinde basari ile sunmustur.

Tez Damismani:  Prof. Dr. H. Nilgiin GURSES
Bezmialem Vakif Universitesi

Jiiri Uyeleri : Prof.Dr. Erkan CAKIR
Bezmialem Vakif Universitesi

Prof. Dr. Serap INAL
Bahgesehir Universitesi

Prof. Dr. Rengin DEMIR .07
[stanbul Universitesi

Dog. Dr. Semiramis OZYILMAZ %"“’QQ

Bezmialem Vakif Universitesi

Teslim Tarihi : 21 Mayis 2018
Savunma Tarihi : 26 Haziran 2018



“Hayatta en hakiki miirsit ilimdir, fendir.”



ONSOZ

Tim egitim ve meslek hayatim boyunca higbir konuda destegini esirgemeyen,
fikirleriyle bana onderlik ederek yolumu her zaman aydinlatan, 6grencisi olmaktan
onur duydugum, fizyoterapi meslegine bir dmiir adamis duayen hocam Sayin. Prof.
Dr. H. Nilgiin Giirses’e,

Hem tezim hem de iinitelerimiz igin yillardir 6zveri ile hasta akisimizi saglayan,
fizyoterapiye ve fizyoterapistlere verdigi onemden dolayr her zaman miitesekkir
oldugumuz ve birlikte ¢alisabilme firsat1 yakaladigim i¢in kendimi sansh hissettigim
kiymetli hocam Sayin Prof. Dr. Erkan Cakir’a,

Tez izleme komitemde yer alarak degerli Onerileriyle tezimin sekillenmesine katkida
bulunan ve akademik hayatim boyunca her zaman yanimda olup beni destekleyen
kiymetli hocalarim Prof. Dr. Rengin Demir’e ve Dog. Dr. Semiramis Ozyilmaz’a,

Mesaimi paylastigim tiim hocalarim ve sevgili arkadaslarima,

Annem, babam ve esime,

Tesekkiirlerimi sunarim.

Haziran 2018 Melih Zeren
(Uzman Fizyoterapist)



BEYAN

Bu tez calismasinin kendi calismam oldugunu, tezin planlanmasindan yazimina
kadar biitiin sathalarda etik dis1 davranisimin olmadigini, bu tezdeki biitlin bilgileri
akademik ve etik kurallar i¢inde elde ettigimi, bu tez ¢alismasiyla elde edilmeyen
biitlin bilgi ve yorumlara kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklari da kaynaklar listesine
aldigimi, yine bu tezin ¢alisilmasi ve yazim sirasinda patent ve telif haklarini ihlal
edici bir davranisimin olmadigini beyan ederim.

Melih Zeren

o



ICINDEKILER

Sayfa

(000150 Y /%O OO UU TR iv
BEY AN i e e a b r e e e arrraee s v
ICINDEKILER ..ot Vi
KISALTMALAR ..ttt et e e e e snae e e nnae e e nnaeas viil
SEMBOLLER ..ottt bbbttt iX
TABLO LISTEST ....coooiiiiiiiiie ettt X
SEKIL LISTEST ..ottt sttt Xi
L0 /. D SRR Xii
SUMMARY ot sb ettt et tesbe s be s b e e be st e st et e benteebeareanean Xiv
Lo GIRIS ..o o 1
2. GENEL BILGILER ..........c.oooiiiiiiiiiicce e 3
00 B ' o SRR 3
2.2 EPIAEMIYOIOJi.c.viiiiciiccie et e 3
2.3 CFTR Fonksiyonlart ve Mutasyonlart ..........cccocoeveiriininniee e 4
P 1 (0] 1740 [0 | IS PSS 6
2.5 KIINIK BUIQUIAT ... 7
2.5.1 At SOIUNUM YOIU......ooiiiiiiicc e 7
2.5.2 MIKIODIYOIOJT ..o 9
2.5.3 Goriintiileme yONntemMIErT .........coviiiiiiiiiiiiic 9
2.5.4 AKCIZEr fONKSIYONU ....cuviiiiiiiiiiiiiiesieeie e 10
2.5.5 Ust SOIUNUM YOIU ...ovuvviviieciiiie et 11
2.5.6 Solunum yolu hastaliklarinin komplikasyonlart ...........c.ccccevvveniiininicnnns, 11
2.5.7 EQZErsiZ KaPaSITEST .....veiuveeirieiiie ettt 13
2.5.8 Gastrointestinal SISTEM ........c.coveiiiiere e 13
2.5.9 PANKIBAS ..ottt e et 14
2.5.10 Hepatobilyer tutulum .........cooooii e 15
2.5.11 GenitOUrINET SISTEIM ...vvviiiurieeiiieeiiieesiteeesite e s stre e str e e e e e e e e etaeesraeeaneeeas 15
2.5.12 Ter bezi diSTONKSIYONU .........cuiiiiiieie e 16
2.5.13 Postural stabilite Ve denge.........ccccveiiiiiiiiie e 16

2.6 TANL c.utiiiiiii et anes 17
2.6.1 Yenidogan tarama Proraml..........ccoceerreeersieesiesneseesesnnssessessnesessseesnesnes 17
2.6.2 Tant YONTEMICTT ..eceiuvieiiiiieiiiiie ittt 19
2.6.2.0 eI TESTh.cuueiiueeie ettt et 19

2.6.2.2 GEN ANALIZI ..o e 19

2.6.2.3 Yardimer teStIET.....coiviiiiiii it 19



2.7 TRUAVI .ottt e e e et e e e e 20

2.7.1 GEN TBAAVIST....cvvvieiiieiicteeee e 20
2.7.2 Akciger hastal1Zmnin tedavisSi......coccvieiiiiiiiieeiiie e 21
2.7.2.1 Inhalasyon tedaviSi...........cevereriicreriereiescreeee e 21

2.7.2.2 ANLIDIYOLIKIEE ..o 21

2.7.2.3 BronkodilatOrler ..........coouiiiiiiiiiiie e 22
2.7.2.4 Antiinflamatuar ajanlar ..........c.ccccoeeiieiieieiece e 23

2.7.2.5 AKCIZr NAKIL....vviiiiiiiicii e 23

2.7.3 Havayolu temizleme teknikleri ve gogiis fizyoterapisi.......cccocverrvvrriunnnns 23
2.7.3.1 Postural drenaj, perkiisyon ve vibrasyon ...........ccccoeveriniisieeiinincnnnns 25

2.7.3.2 Solunum egzersizleri ve aktif solunum teknikleri dongiisii ............... 25
2.7.3.3 Ot0JENTK ArENAJ .. .c.viviiiiiiiiieieiee e 25
2.7.3.4 Pozitif ekspiratuar DasIng ........covcvveiiiieiiiie e 26

2.7.3.5 Havayolu osilasyonu saglayan cihazlar ............cccccooeiiniiiienincnnn, 26

2.7.3.6 Yiiksek frekansli gogiis duvart 0silasyonu..........ccccocevieeiienieernenne. 27

2.7.4 Fiziksel aKtiVIte V& BQZEISIZ .....ccoveveieieiiisiesiieeee e 27
2.7.5 Inspiratuar Kas eFitimi......c..c..ccevereiececreressieieseee e esesese s, 29
2.7.6 Beslenmeye yonelik tedaviler .........cccovvoiiiiiiiiiiiciicie e 30

3. GEREC VE YONTEM .........cooiiiiiieeeseee et esss st 31
3.1 KattlimCIIAr ..veeeiicicc s 31
3.2 Orneklem Biiyiikligiiniin Belirlenmesi...........ccovuevrriveisiereriereisseesisseeseenns 32
3.3 Degerlendirme YONteMICTT.......cccviiviiiiiiiiiiieiiee e 33
3.3.1 Genel degerlendirme formu ...........ccccovviiiiiiiiiiiici 33
3.3.2 Viicut Kompozisyonu analiZi..........cccccoveiiiiiiiinieieieie e 33
3.3.3 SOIUNUM FONKSIYONU ...t 34
3.3.4 SolUNUM KaS KUVVETH .......cciviriiiiiiieiecsic e 35
3.3.5 FONKSIYONel Kapasite..........ccovevuiiieiieie e 35
3.3.6 Postural stabilite Ve denge..........ccoiiiiiiiiiieieee e 36
3.3.7 Periferik Kas KUVVELH ..........cccoviiiiiiiiic e 37

3.4 Calisma Gruplar1 ve Uygulanan Tedaviler ..........c.ccocoviiiiiiiiiee 38
3.4.1 Kapsaml1 g6giis fizyoterapisi program 1¢erigi ......coovvvveriervirieriieiinieennnns 39
3.4.2 Inspiratuar Kas eFitimi........c.ccceviveiiirirerereseescie e, 42

3.5 IstatiStIKSEl ANALIZ......c.vvecvcvveieiccecie ettt 42
4, BULGULAR ..ot bbb 44
5. TARTISMA ... 53
5.1 Viicut KOMPOZISYONU ....vviuviiiiiiiiiiiiciiieicsee e 54
5.2 Solunum Fonksiyonu ve Solunum Kas KUVVEL ..., 55
5.3 FONKSIYONEl KAP@SITE .........eevieiiieiee ittt 60
5.4 Postural Stabilite V& DENQE ........ooiiieieieiesiesieeese e 62
6. SONUC VE ONERILER...........c.ccocooiiiiiieceeeeeeeeeee e, 68
KAYNAKLAR et bbbttt bbb bbb 69
ERLER . .. oo e 84
OZGECMIS ..ottt ettt ettt et setanas 95

vii



KISALTMALAR

ABPA
ATS
BKi
BT
CFTR
ERS
FEV,
FVC
IMT
IRT
KF
KOAH
MEP
MIP
OPEP
ODi
PaCoO,
PaO,
PEF
PEP
SFT
SpO,
VO,
6DYT

: Alerjik bronkopulmoner aspergillozis
: Amerikan Toraks Dernegi

: Beden kitle indeksi

- Bilgisayarli tomografi

: Cystic Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator
: Avrupa Solunum Dernegi

: Zorlu ekspiratuar voliim 1. saniye

- Zorlu vital kapasite

. Inspiratuar kas egitimi

: Immiinreaktif tripsinojen

- Kistik fibrozis

: Kronik obstriiktif akciger hastaligi

: Maksimum ekspiratuar basing

: Maksimum inspiratuar basing

: Osilatuar pozitif ekspiratuar basing

: Olgiilii doz inhaler

- Parsiyel arteriyel karbondioksit basinci
: Parsiyel arteriyel oksijen basinci

: Tepe ekspiratuar akim hizi

: Pozitif ekspiratuar basing

: Solunum fonksiyon testi

- ‘Pulse’ oksijen satiirasyonu

: Oksijen tiiketimi

. 6 dakika yiiriime testi

viii



SEMBOLLER

n : Olgu sayis1

p . Anlamlilik diizeyi

R : Regresyon katsayisi

R? : Determinasyon katsayisi
sd : Standart sapma

X : Ortalama

% > Yiizde

A : Degisim miktar1



TABLO LIiSTESI

Tablo 2.1 :
Tablo 2.2 :
Tablo 2.3 :
Tablo 2.4 :
Tablo 4.1 :
Tablo 4.2 ;
Tablo 4.3 :
Tablo 4.4 :
Tablo 4.5 :
Tablo 4.6 :

Tablo 4.7 :

Tablo 4.8 :

Tablo 4.9 :

Tablo 4.10

Tablo 4.11

Tablo 4.12

Sayfa
Kistik fibrozis fenotipleri..........coveieiiiiiiiee e, 4
Yaygin goriilen bulgular ve baslangi¢ yaslart .........ccccceeviviiiiiinicnnnnne 8
Kistik fibrozisi diisiindliren semptom ve isaretler ...........cccocevvviiiennnnen, 18
Kistik fibrozisin yonetiminde fizyoterapistin rolli...........cccocverivviieennnnn, 24
Gruplarin demografik 6zellik, solunum fonksiyonu, solunum kas kuvveti
ve fonksiyonel kapasite degerlendirmelerinin karsilastirilmast. ........... 44
Gruplarmin postural stabilite ve denge degerlendirmelerinin
Karsilastirtlmas. .....ccuvveeiiiiiie e 45
Solunum kas kuvvetinin postural stabilite ve denge 6l¢timlerini tahmin
diizeyinin degerlendirilmesi. .........ccoeiviiiiiiiiiiiic e 46
Deney grubunun tedavi oncesi ve sonrasi solunum fonksiyonu ve
solunum kas kuvveti degerlendirmelerinin karsilastirilmasit................. 47
Kontrol grubunun tedavi dncesi ve sonrast solunum fonksiyonu ve
solunum kas kuvveti degerlendirmelerinin karsilastirilmasit................. 47
Gruplarda tedavi sonrasi solunum fonksiyonu ve solunum kas kuvveti
degerlerinde meydana gelen degisimlerin karsilastiriimast. ................. 47

Deney grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi viicut kompozisyonu,
fonksiyonel kapasite ve periferik kas kuvveti degerlendirmelerinin
Karstastirilmast. ......cueeiiiiiiiie 48

Kontrol grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi viicut kompozisyonu,
fonksiyonel kapasite ve periferik kas kuvveti degerlendirmelerinin
Karslastirilmast. .....ocveeiceie i 49

Gruplarda tedavi sonras1 viicut kompozisyonu, fonksiyonel kapasite ve

periferik kas kuvveti degerlerinde meydana gelen degisimlerin

Karstastirilmast. ......cveiiiiiiiie 49
Deney grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi postural stabilite ve denge

degerlendirmelerinin kargilagtirtlmast. ........ccccoocveeiiiiiiiiiiiiie s 50
Kontrol grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi postural stabilite ve denge

degerlendirmelerinin kargilagtirilmast. ........ccccooveeiiiiiiiiiiiie s 51

: Gruplarda tedavi sonrasi postural stabilite ve denge
degerlendirmelerinde meydana gelen degisimlerin karsilagtirilmasi. ... 52



SEKIL LISTESI

Sekil 3.1 :
Sekil 3.2 :
Sekil 3.3 :
Sekil 3.4 :
Sekil 3.5 :
Sekil 3.6 :
Sekil 3.7 :
Sekil 3.8 :
Sekil 3.9 :

Sekil 3.10
Sekil 3.11 :
Sekil 3.12

Sekil 3.13

Sekil 3.14

Sayfa

AKIS dIYAZIaAMI.....eiiiiiieciieeciie ettt e e e sre e e e e 32
Viicut kompozisyonu analizi...........cccoveeriieeiieiiniisieseseseesee e 34
Solunum fONKSIYON teSti........civeieiicieee e 34
Solunum kas kuvveti O1gUmIL.........coeverrieiiiiiiiieie e 35
6 dakika YUITME teSt...ccuueeeieriieeiieriie ettt 36
Biodex Balance SyStem®...........cccuveeuieeriierieenieesiee e 37
M. Quadriceps kas kuvveti O1¢UMI..........ccoevveereiieeiieeciieeeie e 38
Diyafragmatik Solunum €gzerSiZi...........ccuvererereiinenieiene e 40
Torakal ekspansiyon €gzersizIeri.......ccccocevveveivieiieiiecie e 40
Insentif spirometre (Triflo®) €QZEISIZi.........cocoevevverierereriieeereieieseeen, 40
Flutter® ile havayolu osilasyonu saglanmast...........ccccceeveiiieennennnnnne 41
Postural drenaj ve perkliSYOn..........ccuvievueerieeiiienie e 41

- Oksiiriigii gelistirme teKnIKIETi............vvvveveverieeeeceieeseeeeeee e 41
Inspiratuar Kas eZitimi.............ocoooeuiueieeeeeieeeeeeeeeeeeeeeeseseseseses s s s enneees 42

Xi



KiSTiK FiBROZiSLi COCUKLARDA iNSPIRATUAR KAS EGITiMIiNIiN
POSTURAL STABILITE, DENGE, SOLUNUM FONKSIiYONLARI VE
FONKSIiYONEL KAPASITE UZERINE ETKISI

OZET

Kistik fibrozis (KF), salgt bezlerinin yogun olarak bulundugu, basta akcigerler olmak
lizere pankreas, karaciger, gastrointestinal sistem ve iireme sistemi gibi bir¢ok organ
ve sistemi etkileyebilen genetik bir hastaliktir. Akciger kaynakli problemler bu
hastalarda en oOnemli morbidite ve mortalite nedenidir. Tedavi kilavuzlarinda
havayolu temizligini gelistirmeye yoOnelik fizyoterapi yaklagimlarinin bu hastalarin
rutin  tedavisinde yer almasi gerektigi belirtilmektedir. Ancak, ¢esitli
kardiyopulmoner hastaliklarda yaygin olarak kullanilan inspiratuar kas egitiminin
(IMT) KF’li hastalarda kullanimina dair literatiir tartismalidir. Ayrica, kronik akciger
hastaliklarinda akciger dis1 bir semptom olarak postural stabilite ve dengenin
etkilenimi tizerine yapilan ¢alismalarin sayisi giderek artmaktadir ve respiratuar ve
periferik kas gii¢siizliigii, istirahat solunum yiikiiniin artmas1 ve hiperinflasyon gibi
nedenlerle hastalarda postural stabilitenin etkilenebilecegi bildirilmektedir. Ancak,
KF’li hastalarda postural stabilitenin etkilenimini ve iligkili olan mekanizmalar
arastiran caligsmalarin sayisi oldukca azdir. Bu calisma ile KF’li hastalarda postural
stabilite ve denge ile iliskili olan faktorleri analiz etmek ve kapsamli bir gogiis
fizyoterapisi programina ek olarak verilen IMT nin postural stabilite, denge, solunum
fonksiyonlar1 ve fonksiyonel kapasite tizerindeki etkisini aragtirmak amaglanmistir.
Calisma kapsaminda yaslar1 8-18 yil araliginda olan KF tanis1 almis 32 ¢ocuk hasta
randomize sekilde deney ve kontrol gruplarina ayrildi. Tiim hastalara viicut
kompozisyonu analizi, solunum fonksiyon testi (SFT), respiratuar ve periferik kas
giicii Olctimii, 6 dk ylriime testi (6DYT) ve Biodex Balance System® cihazi ile
postural stabilite, stabilite limitleri ve dengenin duysal entegrasyonu testleri
uygulandi. Kontrol grubuna 8 hafta boyunca, haftanin her giinii, giinde 2 kez
uygulanmak tizere torakal ekspansiyon egzersizleri, insentif spirometre ve osilatuar
pozitif basingl cihazlar ile egzersizler, postural drenaj, oksiiriigli gelistirme teknikleri
ve fiziksel aktivite onerilerini igeren kapsamli bir gégiis fizyoterapi programi verildi.
Deney grubuna ise kapsamli gogiis fizyoterapi programina ek olarak giinde 2 kez
15’er dk uygulanmak {izere Threshold IMT® cihazi ile maksimum inspiratuar
basincin (MIP) %30’u siddette IMT verildi. Sekiz haftanin sonunda degerlendirmeler
tekrarlandi. Veri analizi i¢in SPSS v.20 programi kullanildi. Solunum parametreleri
arasindan dengenin bagimsiz belirleyicilerinin tespit edilebilmesi i¢in 32 olgu
tizerinde lineer regresyon analizi uygulandi. Verilerin dagilim 6zelliklerine gore de
grup i¢i karsilastirmalarda Paired Sample T-test ya da Wilcoxon testi; gruplar arasi
karsilagtirmalarda ise Independent Samples T-test ya da Mann Whitney U testi
kullanildi. Tiim analizler i¢in anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
Regresyon analizi sonucunda maksimum ekspiratuar basing (MEP) degerinin
stabilite limitleri testinin ortalama skorunun bagimsiz belirleyicisi oldugu saptandi.
MEP degeri yiiksek olanlarin stabilite limitleri testi ortalama skoru da yiiksekti
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(R=0,514; R*=0,264; p=0,003). Sekiz haftalik tedavi sonrasinda ise her 2 grupta da
zorlu vital kapasite, zorlu ekspiratuar volim 1. saniye, tepe ekspiratuar akim hizi,
MIP, MEP, 6DYT mesafesi, M. Quadriceps kuvveti ve stabilite limitleri testinin
ortalama skorunda anlamli gelismeler elde edildi (p<0,01). Deney grubunda, kontrol
grubuna kiyasla MIP degerinde meydana gelen artis daha yiiksekti (p<0,001); SFT,
MEP degeri, fonksiyonel kapasite ve stabilite limitleri testi ortalama skorunda elde
edilen gelismeler agisindan gruplar arasinda anlamli fark yoktu (p<0,05).
Calismamizin sonucunda, KF’li ¢ocuklarda abdominal kas kuvvetini yansitan ‘MEP’
degerinin ‘dinamik denge’yi degerlendiren bir test olan ‘Stabilite Limitleri’ testi
ortalama skorunun bagimsiz belirleyicisi oldugu saptandi ve tedavi ile MEP
degerinde meydana gelen gelisme, hastalarin dinamik denge skorlarina da yansidi.
Literatiirde hem sagliklt hem de kronik akciger hastaliklarina sahip popiilasyonlarda
abdominal kas kuvvetinin dinamik dengeyi saglayabilme yetenegi ile yakindan
iligkili oldugu bildirilmektedir. Caligmamizin sonuglarina goére KF’li ¢ocuklar i¢in de
benzer bir iliskinin mevcut olabilecegi diisiiniilebilir. Literatiir ve calismamizin
sonuclar1 g6z oniinde bulunduruldugunda, IMT nin belirgin solunum kas gii¢siizliigl
olan KF’li hastalara selektif sekilde uygulanabilecegi ancak tiim KF’li hastalarda
rutin olarak uygulanmasini destekleyen yeterli kanitin mevcut olmadigi sonucuna
varildi. Ayrica, ¢alismamizda kapsaml bir gogiis fizyoterapi programi ile havayolu
temizligini gelistirmenin Otesinde solunum fonksiyonu, solunum kas kuvveti ve
fonksiyonel kapasite de gelismeler saglanmis olmasi, literatiir ile uyumlu sekilde
gogiis fizyoterapisinin KF’li hastalarin rutin tedavisine dahil edilmesinin 6nemini
vurgulamaktadir.
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EFFECTS OF INSPIRATORY MUSCLE TRAINING ON POSTURAL
STABILITY, BALANCE, PULMONARY FUNCTION AND FUNCTIONAL
CAPACITY IN CHILDREN WITH CYSTIC FIBROSIS

SUMMARY

Cystic fibrosis (CF) is a genetic disorder affecting multiple organs and systems
including lungs, pancreas, liver, gastrointestinal system and reproductive system
which rely extensively on exocrine secretion. Lung-related problems are the most
important cause of morbidity and mortality in these patients. It is stated in the
guidelines that physiotherapy approaches for improving airway clearance should be
included in the routine treatment of CF patients. Although inspiratory muscle
training (IMT) is effectively used in various cardiopulmonary diseases, the literature
related to its use in CF patients is conflicted. The number of the studies investigating
the involvment of postural stability and balance in chronic lung diseases is rising and
it is reported that postural stability may be affected due to respiratory or peripheral
muscle weakness, increased work of breathig or hyperinflation. But the literature is
limited regarding the involment of postural stability and its related mechanisms in
CF patients. Aim of this study was to analyze the factors which may be related to
postural stability and balance in CF patients and, to investigate the effects of IMT in
addition to a comprehensive chest physiotherapy program on postural stability,
balance, pulmonary function and functional capacity. Thirty two children aged
between 8-18 who are diagnosed with CF were randomised into experimental or
control group. Body composition analysis, pulmonary function test (PFT),
respiratory and peripheral muscle strentgth assessments, 6-min walk test (6MWT)
and, postural stability, limits of stability and sensory integration of balance tests in
Biodex Balance System® were applied to all patients. A comprehensive chest
physiotherapy program including thoracic expansion exercises, incentive spirometer,
oscillatory positive pressure device, postural drainage, techniques for improving the
effectiveness of cough and physical activity counselling was given to the control
group to be repeated twice a day, seven days a week for 8 weeks. In addition to the
comprehensive chest physiotherapy program, IMT at an intensity of 30% of MIP
with Threshold IMT® device was given to the experimental group to be repeated
twice a day for 15 minutes. All assessments were repeated at the end of the eighth
week. Data was analyzed using SPSS v.20. For analyzing the independent predictors
of the balance among the respiratory parameters, linear regression analysis was
conducted on thirty-two subjects. Paired Sample T-test or Wilcoxon Test was used
for in-group comparisons and Independent Samples T-tes or Mann Whitney U test
was used for between-groups comparisons depending on the distribution properties
of the data. The results were considered significant with P-values < 0,05. Regression
analysis revealed that maximal expiratory pressure (MEP) value was an independent
predictor for the overall score of limits of stability test. Subjects with higher MEP
value had better overall score of limits of stability test (R=0,514; R?=0,264;
p=0,003). After eight weeks of treatment, forced vital capacity, forced expiratory

Xiv



flow in 1 second, peak expiratory flow, MIP, MEP, 6MWT distance, M. Quadriceps
strength and overall score of limits of stability test significantly improved in each
group (p<0,01). Increase in the MIP value was higher in the experimental group
compared to the control group (p<0,001). Improvements in PFT parameters, MEP,
functional capacity and overall score of limits of stability test did not differ between
groups (p>0,05). In our study, MEP value, which reflects the abdominal muscle
strength was found to be an independent predictor for overall score of limits of
stability test which evaluates dynamic balance ability, and the improvements in MEP
value gained through the treatment reflected positively on the dynamic balance
ability of the patients. It is reported in the literature that abdominal muscle strength is
closely related to dynamic balance in both healthy subjects and patients with chronic
lung diseases. According to our results, it can be assumed that a similar relationship
may also exist in children with CF. Considering the previous studies and our results,
it is concluded that IMT may be applied selectively to CF patients with significant
respiratory muscle weakness but there is insufficient evidence to support its routine
implementation in all patients. Beyond the improvement in airway clearance, a
comprehensive chest physiotherapy program also improved pulmonary function,
respiratory muscle strength and functional capacity in our study; this emphasizes the
importance of including chest physiotherapy in the routine treatment of CF patients.
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1. GIRIS

Kistik fibrozis (KF), beyaz irkin en sik goriilen genetik hastaligidir. ‘Cystic fibrosis
transmembrane conductance regulator (CFTR)’ isimli gendeki mutasyon sonucu
meydana gelir. CFTR proteini hiicre membranindan cesitli iyonlarin ve suyun
gecisini diizenleyen bir kanal gorevi goriir. CFTR disfonksiyonu sonucu o6zellikle
salgi bezlerinin yogun olarak bulundugu birgok organ etkilenebilir. Solunum
sistemine bagli problemler bu hastalarda en 6nemli morbidite ve mortalite nedeni
olmakla birlikte pankreas, karaciger, gastrointestinal sistem ve iireme sisteminde de

tutulum meydana gelebilir [1].

Akcigerlerde iiretilen mukusun koyu ve yapiskan olmasi mukosilyer klirensi etkiler.
Savunma mekanizmalarinin bozulmasi ile akcigerler tekrarlayan enfeksiyonlara
yatkin hale gelir [2, 3]. Havayolunda kronik inflamasyon ve enfeksiyon, sekresyon
miktar1 ve viskozitesinde artis, bronsektazi, hava hapsi, hipoksemi ve hiperkarbi
KF’deki akciger hastaliginin temel bulgularindandir [4]. Hastalarda istirahat solunum
yikii artar [5], egzersiz kapasitesi azalir, respiratuar ve periferik kas kuvvetlerinde
kayiplar meydana gelir [6-8]. Literatiirde, havayolu temizligini gelistiren tekniklerin
[9], gogiis fizyoterapisinin [10] ve egzersiz egitiminin [11] hastalarin tedavi

rejimlerinin igerisinde yer almasi gerektigi vurgulanmaktadir.

Literatlir incelendiginde gogiis fizyoterapi tekniklerinin etkilerini arastiran
caligmalarda ya tek bir seansta meydana gelen akut etki ya da kisa siireli uygulamalar
sonrasinda meydana gelen etki incelenmistir [10]. Kapsamli ve uzun siireli
uygulanan goglis fizyoterapisinin  etkilerinin  arastinldigi  bir calismaya
rastlanmamustir. Ek olarak, pulmoner rehabilitasyon programlarinda yaygin olarak
kullanilan ve akciger hastaliklarinda solunum fonksiyonu, respiratuar kas kuvveti ve
egzersiz kapasitesinde gelismeler sagladig: bildirilen [12] inspiratuar kas egitiminin
(IMT) KF’li popiilasyondaki etkilerine dair sonuglar tartismalidir [13].

Literatiirde kronik akciger hastaliklarinda akciger dist semptomlarin ve diger

sistemlerin fonksiyonlarmin da degerlendirilmesi gerektigi Onerilmektedir. Bu

kapsamda Ozellikle son donemde kronik obstriiktif akciger hastaliginda (KOAH)



postiiral kontrol ve dengenin etkilenimini arastiran ¢alismalarin sayis1 artmaktadir.
Calismalarda KOAH’11 hastalarda postiiral kontrol ve dengenin etkilendigi ve diisme
riskinin arttig1 bildirilmektedir [14-21]. Dengeyi etkileyen faktorlerden bazilarinin;
govde iizerindeki istirahat solunum yiikiiniin artmis olmasina bagli olarak gdvdenin
postiiral kontrole ve diizeltme reaksiyonlarina katki saglama yeteneginin azalmasi
[15, 19, 21], inspiratuar kas zayiflig1 nedeniyle denge iizerinde 6nemli etkiye sahip
kor kaslarindan biri olan diyaframin dengeye olan katkisinin azalmasi [19], periferik

kas giigsiizliigii [18, 20] ve sistemik inflamasyon [18] oldugu bildirilmistir.

KF’li hastalarda KOAH’l1 hastalara benzer sekilde istirahat solunum ytikiiniin arttigi,
inspiratuar ve periferik kas kuvvetinde azalma meydana geldigi ve bu faktorlerin
KOAH’ta postural stabilite ve denge ile iligkili oldugu g6z Oniinde
bulunduruldugunda, KF’li hastalarda da postural stabilite ve dengenin
etkilenebilecegi diisiiniilebilir. Bu konuda yapilan ¢alismalar olduke¢a sinirli olmakla
birlikte yetiskin KF’li hastalarda dengenin inspiratuar kas kuvveti [22] ve periferik
kas kuvveti [23] ile iliskili bulundugu ve KF’li g¢ocuklarda dinamik denge
degerlendirme sonuglarmin saglikla kontrolle kiyasla daha kotii oldugu [24]
bildirilmistir.

Tim bunlar dogrultusunda ¢alisma kapsaminda asagidaki hipotezler kurulmustur;

Hipotez 1: KF’li hastalarda inspiratuar kas kuvveti ile postural stabilite ve denge

degerlendirme sonuclari iliskili ¢ikacaktir

Hipotez 2: IMT ile inspiratuar kas kuvveti artacak ve bdylece postural stabilite ve

denge degerlendirme sonuglarinda gelisme saglanacaktir

Hipotez 3: Kapsamli gogiis fizyoterapisi ile KF’li hastalarin solunum fonksiyonu,

respiratuar kas kuvveti ve fonksiyonel kapasitelerinde gelisme saglanacaktir

Hipotez 4: Kapsamli gogiis fizyoterapisine ek olarak verilen IMT ile sadece gogiis
fizyoterapisine kiyasla degerlendirme parametrelerinde daha yiiksek diizeyde gelisme

saglanacaktir.

Bu hipotezler dogrultusunda ¢alismamizin amaci, KF’li hastalarda postural stabilite
ve denge ile iliskili olabilecek faktorleri arastirmak ve kapsamli go6gis
fizyoterapisine ek olarak verilen inspiratuar kas egitiminin postural stabilite, denge,

solunum fonksiyonlar1 ve fonksiyonel kapasite iizerindeki etkisini aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Tanim

Kistik fibrozis, ‘cystic fibrosis transmembrane conductance regulator (CFTR)” isimli
gendeki mutasyon sonucu meydana gelen otozomal resesif gecisli genetik bir
hastaliktir. CFTR geni baglica havayolu epiteli, ter bezleri, pankreas ve biliyer
sistemin de dahil oldugu gastrointestinal sistem ve genitoiiriner sistemdeki hiicrelerin
membranlarinda bulunan CFTR proteinin sentezlenmesinden sorumludur. Bu
proteinin temel gorevi hiicre memranindan klor ve bikorbonat basta olmak iizere
cesitli iyonlarin ve suyun gecisini diizenlemektir. CFTR proteininin yoklugunda ya
da diizgiin fonksiyon gosterememesi durumunda viicutta lretilen salgilar koyu ve
yapiskan bir hal alir. Bu nedenle akcigerler basta olmak tizere Salgi bezlerinin yogun

olarak bulundugu organ ve sistemlerde tutulum meydana gelebilir [4, 25].

Kistik fibrozis monogenetik tipte bir hastalik olmasma ragmen fenotipi biiyiik
cesitlilik gosterir. Ilerleyici akciger hastaligi, gastrointestinal emilim bozukluguyla
sonuglanan pankreas yetmezligi, malnutrisyonla sonug¢lanan intestinal anormallikler,
biiylime geriligi, siniizit ve diyabet ile karakterizedir. Klasik ve non-klasik Kistik

fibrozis fenotipleri Tablo 2.1°de 6zetlenmistir [25, 26].

2.2 Epidemiyoloji

Hastalik insidans1 Kuzey Avrupa kokenli irklarda ve Tiirkiye’de 1/3000°dir. Irlanda,
1/1400 ile en yiiksek insidansa sahip tlkedir [27, 28]. Tarama programlar1 ve
tedavideki gelismeler ile hastaligin prevelansimi artmaktadir [29]. Hastalik, 2015

yilinda lilkemizde de yenidogan tarama programina dahil edilmistir.

1950’1 yillarda kistik fibrozis hastalar1 i¢in yasam beklentisi sadece birkag¢ aydi.
Glinlimiizde, Amerika Birlesik Devletleri ve Avrupa’da yasam siiresinin 25-35 yil
oldugu bildirilmektedir [30, 31]. Gelismis iilkelerde bu siirenin 40 yilin iizerine
cikacag1 ongoriilmektedir [32].



Kistik fibrozisli hastalarda en sik goriilen mortalite nedeni ilerleyici akciger
hastaligina bagli solunum yetmezIligidir. Ancak akciger nakli olamayan siddetli
akciger hastaligina sahip bireylerde dahi yasam siiresinin giderek uzadig
bildirilmektedir [33]. Yasam siiresindeki tiim bu gelismeler havayolu temizleme
teknikleri, antibiyotik tedavisi, mukoaktif ilaglar, pankreatik enzim replasman
tedavisi ile beslenmenin diizenlenmesi, hastalara multidisipliner bakim
saglanabilmesi ve yetiskin kistik fibrozis hastalarina hizmet veren merkezlerin

yayginlasmaya baslamasi sayesinde elde edilmistir [34].

Tablo 2.1 : Kistik fibrozis fenotipleri.

Klasik Kistik Fibrozis
e Kironik siniizit
e Bebeklik doneminde baslayan ve kronik bakteriyel enfeksiyonlarin
eslik ettigi obstriiktif akciger hastaligi
Pankreas yetmezligi
Siddetli karaciger hastalig1 (Hastalar %5-10"unda)
Mekonyum ileusu (Hastalarin %15-20’sinde)
Erkek cinsiyette infertilite
Terde yiiksek klor (tuz) konsantrasyonu
Non-Klasik Kistik Fibrozis
Kronik siniizit
Baslangi¢c donemi degiskenlik gdsteren obstriiktif akciger hastalig
Pankreas yetmezligi
Pankreatit (Hastalarin %5-10’unda)
Erkek cinsiyette infertilite
Klasik kistik fibrozise kiyasla terde daha diisiik klor konsantrasyonu

2.3 CFTR Fonksiyonu ve Mutasyonlari

CFTR proteini temelde klor kanali olarak goérev yapsa da epitelyal sodyum
kanallarinda sodyum hareketinin inhibisyonu, disar1 yonlii diizeltici klor kanallarinin,
adenozin trifosfat (ATP) kanallarinin ve hiicre i¢i vezikiil trafiginin regiilasyonu,
hiicre i¢i organallerin asidifikasyonu ve kalsiyumla aktiflesen klor kanallarinin
inhibisyonu dahil birgok diizenleyici role sahiptir [35, 36]. CFTR ayn1 zamanda
bikarbonat salimminda da rol oynar. Uretilen mukusun normal fonksiyon
gosterebilmesi i¢in ortam yeterli miktarda bikarbonat olmalidir. Anyon
konsantrasyonlar1 azaldiginda mukusun kiimelesme ve ayrisma dengesi bozulur,
havayolundaki mukus konsantrasyonu artar ve mukosilyer aktivite etkilenir [37].

Ayrica, iyon hareketlerinin etkilenmesi sonucu havayolu ylizeyini kaplayan sivinin



pH diizeyinde degisim meydana gelir. Havayolunun bakterilere karst savunma
yetenegi biiyiilk oranda ortamin pH diizeyine baglhidir ve pH diizeyinde meydana
gelen degisiklikler antimikrobiyal peptidlerin fonksiyonunu kisitlayarak havayolu
bagisikligii  zayiflatir [38]. Sonu¢ olarak CFTR disfonksiyonu hidrasyon,
mukosilyer klirens ve mukus fonksiyonunu etkiler, dogal bagisikligin bozulmasina
yol agar ve hiicreyi inflamasyona yatkin hale getirir. CFTR disfonksiyonunun etkileri
yas ve hastalik seyrine gore de degisiklik gosterebilir. Gelistirilen tedaviler ile
hastalik iizerinde diisilk diizeyde bir etki yaratilabiliyor olmast1 CFTR
fonksiyonundaki bu heterojenlikten kaynaklaniyor olabilir. Ciinkii tedaviler
genellikle CFTR disfonksiyonunun neden oldugu defektlerden sadece birine

odaklanip o defekti diizeltmeye yonelik olarak gelistirilmektedir [1].

Kistik fibrozis, 7. kromozomun uzun kolunda yer alan CFTR genindeki mutasyonlar
sonucu meydana gelir. Mutasyonlar CFTR protein kanallarinin  sayisini,
fonksiyonunu ya da her ikisini azaltabilir ve birgok hiicresel mekanizmanin degisik
siddetlerde etkilenmesine sebep olur. Her bir genetik defektin siddeti ve tiird,
hastaligin tezahiirii ve siddeti lizerinde biiyiik bir etkiye sahiptir (6rn; kistik fibrozis
fenotipler1) ancak genetik diizenleyiciler ve cevresel faktorler de bu konuda rol
oynar [4, 39]. CFTR geninde giniimiize kadar 1900’tin {izerinde mutasyon
saptanmigtir. Bu mutasyonlar 6 kategoride incelenirler. 1. kategori mutasyonlarda
stop kodon nedeniyle kisa bir protein tiretilmesinden (nonsense mutasyonlar) ya da
splicing kusuru nedeniyle hi¢ protein iretilememesinden dolayr viicutta diizgiin
fonksiyon gosteren bir CFTR proteini yoktur. 2. kategori mutasyonlarda CFTR
proteini klor kanali fonksiyonunun kii¢iik bir kismini korur ancak hiicre yiizeyinde
faaliyet gosterecegi bolgeye iletilemez. Bu mutasyona en 6nemli 6rnek Tiirkiye [40]
ve Kuzey Avrupa lilkelerindeki KF hastalarinda en sik goriilen mutasyon olan AF508
mutasyonudur. 3. kategori mutasyonlarda CFTR proteini hiicre yiizeyinde dogru
pozisyonuna ulasir ancak ATP ya da cAMP ile diizgiin sekilde aktive olamaz ve bu
nedenle iyon transferi gorevini gergekletiremez. 4. kategori mutasyonlarda CFTR
proteini dogru pozisyondadir ve diisiik diizeyde (azalmis ancak kaybolmamis) klor
transferi mevcuttur. 5. kategori mutasyonlarda splicing kusuru nedeniyle iiretilen
CFTR protein miktar1 azdir. Bu tip mutasyonlar 6zellikle CFTR fonksiyonunu

azaltan bagka bir mutasyonla bir arada bulunduklarinda 6énem arz ederler. 6. kategori



mutasyonlarda iiretilen protein hiicre yiizeyine ulastirilir ancak protein kararsizdir ve

kisa omirlidiir [41, 42].

1.-3. kategorideki mutasyonlarda CFTR fonksiyonu olmadigindan hastalik fenotipi
genellikle daha siddetlidir, pankreas yetmezligi mevcuttur ve yasam siiresi daha
kisadir. 4.-6. kategorideki mutasyonlarda hastalik fenotipi daha hafiftir ve pankreas
fonksiyonlar1 korunur. CFTR disfonksiyonuna karsi en hassas yap1 erkeklerde vas
deferens’tir. CFTR fonksiyonunun kismen korundugu mutasyonlarda dahi vas
deferens yokluguna bagl infertilite mevcuttur. Akciger hastaligi 4.-6. kategorideki
mutasyonlarda daha hafif olmasina ragmen akcigerler i¢in kuvvetli bir genotip-
fenotip iliskisi mevcut degildir. Havayolu fonksiyonu iizerinde CFTR mutasyonlari

haricinde genetik diizenleyicilerin ve gevresel faktorlerin biiyiik etkisi vardir [41,
42].

2.4 Patofizyoloji

CFTR disfonksiyonunun ne sekilde hastaliga yol actigina dair 4 hipotez mevcuttur.
Bu hipotezlerin dordiiniin de hastaligin patogenezine katkida bulundugu

diistiniilmektedir.

‘Diistik hacim hipotezi’ epitelyal sodyum kanallarinin CFTR tarafindan inhibe
edilememesinin sodyum ve suyun asir1 geri emilimine yol agtigini ve bu nedenle
havayolu yiizeyini kaplayan sivida dehidrasyon meydana geldigini 6ne siirer. Su
igeriginin azalmasi sonucu epitelyum ve mukus arasindaki kayganlastirici katman

etkilenir ve siliyer aktivitenin mukusu uzaklastirabilme yetenegi kisitlanir [43].

‘Yiiksek tuz hipotezi’ CFTR fonksiyonu olmadiginda havayolu yiizeyini kaplayan
stvida sodyum ve klorun fazla miktarda birikecegi tlizerinde durur. Peri-silyar
katmanda klor konsantrasyonunun artmasi antibiyotik molekiillerin (6rn, human -
defensin 1) fonksiyonunu kisitlayarak bakterilerin havayolundan uzaklastirilmasina

engel olur [44].

Iyon hareketindeki problemlerin  yami sira, viicuttaki inflamatuar yanitin
bozulmasmin da hastalikta onemli bir role sahip oldugu diisiiniilmektedir. KF’li
hastalardan alinan hiicre kiiltiirlerinde ve enfekte olmamis ex-vivo doku o6rneklerinde
anormal diizeyde yiiksek inflamatuar mediatorler saptandigir bildirilmistir [45].

Ayrica, enfeksiyonu olmayan 4 haftalik KF’li infantlarda dahi havayolundan alinan



orneklerde inflamasyon varligi gosterilmistir [3]. Bunlar diginda, KF’li hastalarda
interlokin-8, interlokin-6, tiimdr nekroz faktor a ve arasidonik asit metabolitleri gibi

proinflamatuar molekiillerin arttig1 saptanmistir [46-48].

Son hipotez ise CFTR disfonksiyonu sonucu hastalarin enfeksiyona daha yatkin hale
geldigini one siirer. Normal konaklarda, Pseudomonas aeruginosa fonksiyonel bir
CFTR’ye baglandiginda kendi kendini limitleyen hizli bir immiin yanit baslatir.
KF’li hastalarda apikal hiicre membranlarinda asialo-GM1’in yiiksek olusunun,
Pseudomonas aeruginosa ve Staphylococcus aureus’un CFTR aracili immiin yanit
baglamaksizin havayolu epiteline daha fazla baglanabilmesine yol actig
diistiniilmektedir [49, 50].

Primer olarak etkilenen organ akciger olmasina ragmen KF coklu sistem hastaligidir
ve yaratabilecegi etkileri en iyi sekilde anlayabilmek icin KF’yi tiibiiler epitelyumun
biiyiik kismini tutan bir hastalik olarak kabul etmek gerekir.

2.5 Klinik Bulgular

Kistik fibrozis, hastaligin seyri boyunca degisken ve baska hastaliklar
diistindiirebilecek bulgular verebilir. Yaygin olan tablo erken donemde baslayan
havayolu semptomlari, 1srarli oksiiriik ve gogiis radyografisindeki degisimleri igerir.
Gastrointestinal sistem bulgular1 yaygin goriiliir, hastalarin yaklasik %15’inde
mekonyum ileusu vardir ve pankreas fonksiyonundaki bozukluk nedeniyle digk1 agirt
yaghdir. Fiziksel gelisim geriligi goriilebilir. Yaygmn goriilen bulgular ve yaklasik
baslangi¢ yaslar1 Tablo 2.2°de 6zetlenmistir [1].

2.5.1 Alt solunum yolu

KF’li hastalarda en yaygin mortalite sebebi bronsektaziye ve solunum yetmezligine
dogru ilerleyen progresif obstriiktif akciger hastaligidir. Saglhkli goziiken KF’li
infantlarda dahi klinik olarak farkedilmemis bir akciger hastaligi olabilir. Akciger
hastaliginin en yaygin bulgusu bronsitle iligkili Oksiriiktiir. Erken donemde
semptomlar genellikle araliklarla seyreder ve akut solunum yolu enfeksiyonlari ile
alevlenerek ilerleyen dénemde daha siddetli hale gelirler. Oksiiriik geceleri daha
kotiidiir ve sabah uyanildiginda hemen baslar. Ilerleyen dénemde ve alevlenmeler
sirasinda kronik bakteriyel enfeksiyonlar ve nétrofilik inflamasyonun bir sonucu

olarak inat¢1 ve mukopiiriilan balgamla karakterize prodiiktif bir 6ksiiriikk mevcuttur.



Akciger hiperinflasyonu yaygindir ve hastaligin erken dénemlerinde dahi goriilebilir.
Ilk 2 yasta daha sik olmak iizere hastaligin seyri boyunca astmatik veya bronsiyolitik
tipte ‘wheezing’ler duyulur. Semptomlarin astim ile benzer olusu KF tanisini
geciktirebilir. Oskiiltasyonla farkedilen ilk bulgular solunum seslerinde azalma ve
ekspirasyon fazinin uzamasidir. Akciger hastaligi klinik olarak belirgin hale
geldiginde patolojik sesler genelde ilk olarak iist loblarda duyulmaya baslar. Akciger
homeostaz siirdiiriilebildigi miiddetce hastalik hafif siddetli bronsit semptomlar ile
seyrederken alevlenme donemlerinde oksiiriik ve balgam semptomlari siddetlenir. Bu
alevlenmelere genellikle tasipne, nefes darligi, halsizlik, anoreksi ve kilo kayb1 eslik
eder. Alevlenmelerin en sik nedeni viral solunum yolu enfeksiyonlaridir ancak sigara
dumani, hava kirliligi, alerjenler ve respiratuar iritanlar da alevlenmeyi tetikleyebilir
[51-53].

Tablo 2.2 : Yaygin goriilen bulgular ve baslangig¢ yaslari.

0-10yas 10 — 20 yas 20 — 35 yas >35 yas
Hemoptizi ve Progresif
Havavolu Mukus tikaglar Bronsektazi pnomotoraks ile solunum
y ve bronsektazi siddetlenir birlikte yetmezligi /
bronsektazi akciger nakli
Pzglrjl(jlom(c)):;s P. aeruginosa ve
Baskin Staphylococcus g non-fermentatif
. ve aralikli .
enfeksiyon Aureus gram-negatif
olarak S. .
bakteriler
Aureus
Pankreas enzim KF’ye bagh
Pankreas eksikligi diyabet
Karaciger
fonksiyonu Portal
Karaciger testlerinde Siroz hipertansiyon  Karaciger nakli
anormal (%5-10)
sonuglar
Distal intestinal
< Mekonyum A
Bagirsak . obstriiksiyon
ileusu
sendromu
o . . Vas deferens
Ureme sistemi -
yoklugu
Aurtropati,
Diger KF’ye bagh
osteoporoz




2.5.2 Mikrobiyoloji

Kistik fibrozisli hastalarda yasamin ilk donemlerinden itibaren solunum yollarinda
bakteri kolonizasyonu mevcuttur. Alt solunum yollarina kronik bir enfeksiyon
yerlestikten sonra eredikasyonu ¢ok zordur. Ilk tespit edilen organizmalar genellikle
Staphylococcus aureus ve Haemophilus influenzae’dir ve beningn bir klinik tabloya
sebep olurlar [51]. Pseudomonas aeruginosa ya da Burkholderia cepacia
enfeksiyonlarinin tespit edilmesi hastalik seyri agisindan 6nemli bir noktadir ¢iinkii
bu enfeksiyonlar akciger fonksiyonunda daha hizli bir bozulma baslamasi ve
mortalite riskinin artmasi ile iliskilidirler [54]. Pseudomonas aeruginosa prevelansi
yasla birlikte artar ve 20-30 yas arasindaki KF’li hastalarin 2/3’tinden fazlasi
Pseudomonas aeruginosa tarafindan enfekte edilmis durumdadir. Pseudomonas
aeruginosa enfeksiyonuna yakalanma riski hastalik genotipi ile de iligkilidir, AF508
mutasyonu agisindan homozigot olanlar kronik enfeksiyonlara ¢ok daha yatkindirlar

[55].

Mikroorganizma ile ilk kez enfekte olunduktan sonra eradikasyon tedavisinin
uygulanmasi standart bir iglem halini almistir. Bu nedenle Pseudomonas aeruginosa
enfeksiyonuna yakalanmamis hastalarda enfeksiyonun hemen tanimlanabilmesi ve
erken tedaviye baslanabilmesi i¢in sik sik balgam kiiltiirii alinmas1 onerilmektedir
[56]. Yetiskin KF’li hastalarda Pseudomonas aeruginosa dominant patojen olmasina
ragmen metisiline direngli Staphylococcus aureus ve gesitli gram negatif bakteriler
de akciger hastaligin siddetlenmesinde ve mortalite riskinin artmasinda rol oynarlar.
Bu durum, KF’deki akciger enfeksiyonlarinin eskiden diisiiniilene kiyasla daha

kompleks bir mikrobiyoma sahip oldugunu gostermektedir [57].

2.5.3 Goriintiileme yontemleri

Akcigerlerdeki ilk radyolojik degisim kiigiik havayollarindaki obstriiksiyonu
gosteren hiperinflasyon bulgusudur. Ilerleyen dénemde bronsektaziye isaret eden
brons duvarinda kalinlasma ve cizgisel opasiteler goriilmeye baslar. Bronsektazi
bulgular yasla birlikte daha belirgin hale gelir. Akciger filmi, akut alevlenmeler ve
hemoptizi epizodlari sirasinda ya da pndmotoraks gibi komplikasyonlar: tanimlamak
adina rutinde ilk basurulan goriintiileme yontemidir ve stabil KF’li hastalarda yilda 2
kez tekrarlanmasi 6nerilmektedir [58]. Bilgisayarli tomografide (BT) karakteristik bir

brongektazi goriiniimii mevcuttur. Hava hapsi nedeniyle pulmoner parankimal



perflizyonun bozulmasi ve bunun sonucunda pulmoner kan akiminin dagiliminin
degismesi BT’de homojen olmayan opasite alanlari seklinde kendini gosteren
‘mozaik perflizyon’ gorliinimii yaratir. Brons igindeki enfeksiyon ve reaktif
inflamasyon ilerledik¢e peribronsiyal cuffing bulgusu belirgin hale gelmeye baslar.
Bronsektaziye dair bulgular, havayollarinda genisleme ve kistler yagamin erken
doneminde dahi yaygin olarak goriilebilir. Hastalarin %50’ye yakin1 5 yasina

ulastiklarinda bronsektazi bulgularina sahiptir [59].

2.5.4 Akciger fonksiyonu

KF’li infantlarda akciger fonksiyonunun dogum sonrasi normal oldugu diistiniilse de
bir ka¢ hafta icerisinde inflamasyon ve enfeksiyon dongiisiiniin bagladigini ve
bronsiyal kikirdaklarin hasar goriip erken havayolu obstriikksiyonuna neden
olabilecegini gosteren c¢alismalar mevcuttur [60]. KF’li infantlarda havayolu

direncinde artis, hava hapsi ve akim hizlarinda azalma meydana gelebilir [52, 61].

Obstriiksiyon ilk olarak kiigiik havayollari ile sinirlidir ve bu nedenle ekspirasyon
ortast akim hizi ve kiigiik akciger voliimlerindeki akim hizinin azalmasi ve hava
hapsi (rezidiiel voliim / total akciger kapasitesi oraninin yiikselmesi) bulgular1 verir.
Respiratuar hastaligin seyrini takip etmek i¢in en iyi yontem spirometredir ve
hastanin her vizitinde tekrarlanmasi1 onerilir. Kooperasyon diizeyinin iyi olmasi

sartiyla 5-6 yasina ulagmis hastalardan dogru ve giivenilir sekilde spirometrik 6l¢iim
alinabilir [62].

Kistik fibrozisli hastalarin akciger fonksiyonunda zaman igerisinde ilerleyici kayiplar
meydana gelir. Tahmini zorlu ekspiratuar kapasite 1. saniye (FEV1) degerinde yillik
yaklagik %2-3 kayip beklenir [63]. Tedavi alanindaki gelismelere ragmen bu
ilerleyici kayip geng yetiskinlik donemine gecildiginde hizlanarak devam eder [64].
Akciger hastaligi siddetlendikce periferik havayollarindaki obstriiksiyon santral
havayollarima dogru yayilir, ilerleyici hava hapsi nedeniyle havayollar1 gaz
degisimine katilamaz hale gelir ve solunum fonksiyon testinde (SFT) restriktif patern

goriilmeye baslar [65].

Kronik inflamasyon ve enfeksiyon dongiisii ilerledikge KF’li hastalarin ¢ogunda
arteriyel parsiyel oksijen basincinda (PaO,) hafif bir diisiis meydana gelmeye baslar.
Oksijenizasyon yagam boyunca azalmaya devam eder ancak hastaligin son donemleri

haricinde klinik olarak belirgin degildir. Yeterli oksijenizasyona sahip hastalar
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obstriiktif solunum bozukluguna ragmen fiziksel fonksiyonlarin1 devam ettirebilirler.
PaO,-nin 55 mmHg altina distiigi hastalar semptomatik pulmoner hipertansiyon

gelisimi a¢isindan biiytik risk tasirlar [66].

Istirahattte ya da 6 dakika yiiriime testi (6DYT) sirasinda desatiirasyon meydana
gelmesi mortalite riskinde biyik artis ile iliskililidir (172). Arteriyel parsiyel
karbondioksit basmcinin (PaCO;) yiikselmesi ve FEV;’in %30’un altina diismesi
hastaligin terminal donemi olarak tanimlanir. FEV;’1 prediktif degerin %30’unun
altinda olan ve PaCO, > 50 mmHg ya da PaO, < mmHg olan hastalarin 2 yillik
tahmini mortalite ihtimali %50°dir ve akciger nakli aday1 olarak kabul edilirler [67].

Havayolu obstriikksiyonu, egzersiz intoleransinda rol oynayan en Onemli
faktorlerdendir [68]. Havayolu obstriiksiyonu orta-agir diizeyde olan hastalarin
%350’ye yakininda pik egzersiz sirasinda oksijen satiirasyonu %90’1n altma kadar

diisebilir [69].

2.5.5 Ust solunum yolu

Neredeyse tiim KF’li hastalarda kronik rinosiniizit mevcuttur. KF’deki siniis hastaligi
iist havayolunda kronik ve tekrarli sekresyon artisi, hava akiminda orta diizeyde
kisithilik ve burun kopriisiinde genisleme olarak kendini gosterir [70]. Hastalarin
%15-20’sinde nazal polipler mevcuttur. Akut ya da kronik burun tikanikliklar1 koku
fonksiyonunu biiytik dl¢iide kisitlar ve diyet aliminda azalmaya ve sonrasinda ciddi
beslenme bozukluklar1 gelisimine katkida bulunurlar [71]. Siniizit semptomlari
hastalar tarafindan genellikle 1yi tolere ediliyor olsa da iist solunum yollarindaki
kolonizasyonlar alt solunum yollarina da sigrayabilir ve bu nedenle goz ardi

edilmemeleri gerekir.

2.5.6 Solunum yolu hastaliklarinin komplikasyonlari

Atelektazi. Yasamin ilk 5 yili igerisinde KF’li hastalarin yaklasik %5’inde atelektazi
mevcuttur [72]. Atelektazi lober ya da segmental olabilir ve en sik sag akciger
etkilenir. Pulmoner alevlenmeler sirasinda klinik semptom vermeden de atelektazi
geligebilir. Bazi durumlarda endobronsiyal aspergillozis kaynakli mukus tikaglar
atelektazi ve hacim kaybina yol acabilir [73]. Ancak ¢ogu hastada bronkoskopi

sirasinda mukus tikacina rastlanmaz.
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Pnomotoraks. Hava hapsi nedeniyle geligsen biillerin riiptiirii pndmotoraksa sebebiyet
verebilir. Pndmotoraks insidansi oldukga diisiiktiir (yilda hastalarin %]1’inde) ancak
hastanin yas1 ve hastalik siddeti arttikca insidans da biiylik Olgiide artar. KF’li
yetiskinlerin yaklasik %20’si yasamlar1 boyunca en az 1 kez pnomotoraks gegirirler.
Pnomotoraks Oykiisii olan hastalarda ilerleyen donemde niiks goriilme ihtimali

yiiksektir [74].

Hemoptizi. KF’li hastalarda sik goriilen bir komplikasyondur. Kronik inflamasyonun
sebep oldugu mukozal erozyonlar ve bronsiyal arterlerdeki hipertrofiden
kaynaklandig1 diistiniilmektedir [75]. Hemoptizi goriilme ihtimali hastalik siddeti ile
iligkilidir ve kronik bakteriyel enfeksiyon varliginda daha da yiikselir. Balgamda
kiigiik bir miktar kan bulunmasi sik goriilen bir durumdur ve kronik olarak devam
edebilir. Hastalarin yaklasik %5’inde ise yasam boyu en az bir kere masif hemoptizi
(24 saat i¢inde 240 ml’den fazla kan) 6ykiisii vardir [76].

Allerjik bronkopulmoner aspergillozis (ABPA). KF’li hastalarda ABPA goriilme
insidans1 %2-8 arasindadir ancak cevresel maruziyete bagl olarak bu oran %20’lere
kadar yiikselebilir. Aspergillozis ortam kosullarinda yaygin olarak bulunan bir kiiftiir
ve balgam Kkiiltiirlerinde siklikla rastlanir. KF’li hastalarin  %50°ye yakim
Aspergillozis fumigatus antijenine kars1t kuvvetli bir alerjik reaksiyon gosterir.
ABPA’nm klinik bulgular 6ksiiriik siddetinde artis, dispne, wheezing ve balgamda
pas rengi izlerin varligidir. Segmental bronsiyollerde mukus nedenli harabiyete bagli

atelektaziler ve voliim kaybi goriilebilir [77, 78].

Comak parmak. ileri donem KF’li hastalarin neredeyse tamaminda ve akciger
tutulumu siddetli olan hastalarda da erken donemden itibaren konnektif dokunun
hiperplazisi ve hipertrofisi ve distal falanslardaki vaskiileritenin artisina bagli olarak
comak parmak goriiliir. Comak parmak olusumunun nedeni tam olarak
bilinmemektedir ancak akciger transplantindan sonra diizelme gosterir [79]. Siddetli
akciger hastaligina sahip addlesan ve yetiskin KF’li hastalarin %15’inde ise
hipertrofik pulmoner osteoartropati goriiliir. Bu hastalarda ambulasyon ya da siddetli

fiziksel aktivite sonrasinda siklikla agri meydana gelir [80].

Solunum  yetmezligi. KF’li hastalarin  %90’inda mortalite nedeni solunum
yetmezligidir. Hipoksemi ilk olarak efor sirasinda ya da uykuda goriilmeye baslar ve

akciger hastaliginin siddeti arttikga hipoksemi de siddetlenir [68, 81]. Hiperkapni ise
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ileri donem akciger hastaligini1 yansitan bir bulgudur ve alevlenmeler sirasinda daha
da siddetlenir. ileri dénem KF’de pulmoner hipertansiyon ve kor pulmonare
meydana gelebilir ve hepatik konjesyon ve periferal 6deme neden olur [82]. Eger
hipoksemi kontrol altina alinamazsa pulmoner hipertansiyonun siddetlenmesine ve
sonrasinda da kalp yetmezligine yol acabilir. Pndmotoraks, hemoptizi ve respiratuar
sinsisyal virlis ya da influenza enfeksiyonlar1 agresif tedaviye ragmen geri

dondiiriilemeyen solunum yetmezligine neden olabilirler [83].

2.5.7 Egzersiz Kapasitesi

Kistik fibrozisli hastalarda egzersiz kapasitesinin temel belirleyicileri solunum
fonksiyonu, yagsiz viicut kiitlesi, fiziksel aktivite diizeyi ve beslenme durumudur.
Egzersiz sirasinda KF’li hastalarin 6li bosluk ventilasyonundaki artisa bagli olarak
alveolar ventilasyonu arttirabilme yetenegi limitlenir. Saglikli bireylerde tidal
voliimiin yaklasik %70’1 alveolar ventilasyona katki saglarken KF’li hastalarda bu
oran 0lii bosluk ventilasyonundaki artisa bagli olarak ¢ok daha diisiiktiir. Bu nedenle
ayni miktarda oksijen alimi (tikketimi) (VO;) saglanabilmesi ig¢in O6lii bosluk
ventilasyonu yiiksek olan hastanin saglikli bireye kiyasla solunum frekansini ya da
tidal voliimiinii daha ¢ok arttirmasi gerekir. Ayrica, havayolundaki obstriiksiyon
sebebiyle optimal gaz degisiminin saglanabilmesi i¢in saglikli bireye kiyasla daha
yiiksek inspiratuar akim hizi olusturulmasi gerekecektir. Tiim bu nedenlerle, egzersiz
sirasinda yeterli ventilasyonun saglanabilmesi i¢in KF’li hastanin daha fazla solunum
eforu gostermesi gerekir. Solunum ytikiiniin yliksek olmasi metabolik talebi arttir ve
var olan beslenme problemlerinin de katkisiyla egzersiz kapasitesi daha c¢ok
kisitlanir. Yetiskin KF’li hastalarin %80’inden fazlasinda maksimum VO, beklenen
degerin altindadir ve havayolu obstriikksiyonun siddeti arttikga maksimum VO,
orantili sekilde azalmaktadir. Ek olarak, hastalardaki sedanter yasam tarzi da fiziksel
uygunlugun azalmasina ve iskelet kas kuvveti kaybina yol agarak egzersiz
kapasitesinin kisitlanmasinda rol oynar. Egzersiz kapasitesinin diisiikk olmasi, tahmini

yasam sliresinin daha kisa olmasi ile iliskilidir. [84-86].

2.5.8 Gastrointestinal sistem

Mekonyum ileusu KF’li yenidoganlarin %15’inde goriiliir ve KF’yi diisiindiiren en
onemli bulgulardan biridir. Koyu ve yapigskan haldeki mekonyum ilk 48 saat

icerisinde atilamazsa abdominal distansiyona ve sonrasinda da safra kusulmasina yol
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acabilir. Etkilenen infantlar intestinal perforasyon ve peritonitle birlikte sok tablosu
gelisimi acisindan biiyiik risk tasirlar. Mekonyumun birikimine bagli olarak alt
abdomen piriizlii hale gelir. Mekonyumun kalin bagirsagi tikayarak diskilamayi
geciktirmesi mekonyum tika¢ sendromu olarak adlandirilir ve KF’ye spesifik bir

bulgu degildir [87].

Yenidogan periyodu disinda hastalarin %20’sinde distal intestinal obstriiksiyon
sendromu gelisir. Bu sendrom tam olarak sindirilememis ve yapiskan haldeki barsak
iceriginin proksimal kolon ya da terminal ileumda tikaniklik yaratmasi ile
karakterizedir. Kismi tikanikliklarda tek semptom aralikli olarak beliren krampli
karm agrilaridir. Ani gelisen tam tikanikliklar ise tedavi edilmedigi takdirde
diskilamanin durmasina bagl olarak abdominal distansiyon gelisimine ve sonrasinda

safra ya da fekal icerik tasiyan kusmalara yol acar [51].

Kistik fibrozisli hastalarda abdominal basincin yiiksek olusu ve obstriiktif akciger
hastalig1 nedeniyle gastrodzofageal reflii prevelansi yiiksektir. Gastrodzofageal reflii,
beslenme bozuklugu ve mikroaspirasyonlara neden olarak mevcut akciger
hastaliginin daha da siddetlenmesine yol agabileceginden dolay1 g6z ardi edilmemesi

gereken bir durumdur [88].

2.5.9 Pankreas

Kistik fibrozisli hastalarin %85’inde dogumdan itibaren yapiskan ve dehidrate
haldeki sagilarin yarattigi obstriiksiyon nedeniyle ekzokrin pankreas yetmezligi
mevcuttur [89]. Pankreatik enzim salgisindaki yetersizlik yag ve proteinlerin
sindirimlerini ve ince bagirsaktan emilimlerini kisitlar. Pankreas yetmezligi bagirsak
bakterilerinin irettigi gaz miktarmin artmasina yol agarak abdomende sislige ve sik,

yapiskan ve kotii kokulu bir digkilamaya sebep olur.

Emilim bozuklugu kontrol altina alinmazsa beslenme yetersizligi meydana gelir ve
hasta normal biiyliime egrisinin gerisinde kalir. Biiylime geriliginin derecesi klinik
sonuclarin daha kotii olmasi ile iliskilidir. Ayrica, solunum yiikiiniin artmis olmas1 ve
sistemik inflamasyon varlig1 enerji tiiketiminin artmasia yol agarak tarti alimini

kisitlayan 6nemli faktorlerdendir [90].

Yetigkin KF’li hastalarin %1’inde semptomatik pankreatit gelisir. Sik tekrarlayan
pankreatitin CFTR disfonksiyonu ve kistik fibrozis ile alakali olabilecegi

unutulmamalidir. Pankreatik lipomatozis ve fibrozis, pediatrik KF’li hastalarin
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karakteristik bulgularindandir. KF’li hastalarda pankreas duktuslarinda genisleme ve

kalsifikasyonlar da goriilebilir [91].

2.5.10 Hepatobilyer tutulum

Yaygin olarak goriiliiyor olmasina ragmen KF’ye bagh karaciger hastaliginin tanimi
icin fikir birligi saglanabilmis degildir. Karaciger hastali1 histolojik olarak fokal
biliyer siroz seklinde kendini gdsterir ve yasam siiresinin uzamasina bagli olarak
hastalarin biiylik bir kisminda zaman iginde klinik olarak belirgin bir karaciger
hastaligina yol acar [92]. Karaciger hastaligi hepatosplenomegali ya da karaciger
enzimlerinin (aspartat aminotransferaz, alanin aminotransferaz, bilirubin, gama
glutamil transpeptidaz) israrci sekilde yiiksek olmasi seklinde de kendini gosterebilir.
Mevcut kilavuzlar karaciger enzimleri normalin 3 kati olarak saptandiginda ya da 3
ay boyunca normalin 1,5 ila 3 kati arasinda seyrettiginde karaciger hastaligi
acisindan detayli degerlendirme yapilmasini énermektedir. ileri diizey siroz portal
hipertansiyon ve klinik olarak belirgin 6zofageal varislerin gelismesine yol acabilir
[93]. Karaciger yaglanmasi sik goriilen bir bulgudur ve beslenme bozuklugu,

esansiyel yag asitleri eksikligi ve oksidatif stres ile iligkilidir [92].

Biliyer kanal hastaligit KF’li hastalarda yaygin olarak goriiliir. Hastalarin yaklasik
%10’unda safra taslar1 mevcuttur. Tas olusumunun temel sebebi 1yon transportunun

bozulmus olmas ve safra kesesinde toplanmasidir [94].

2.5.11 Genitotiriner sistem

Kistik fibrozisli erkek hastalarin neredeyse tiimiinde konjenital vas deferens
yokluguna bagh olarak infertilite mevcuttur. Ejekiilat hacmi normalin 1/3’1 kadardir
ve spermden tamamen yoksundur. %]1°’lik kesimde ise fertilite durumunun

belirlenebilmesi igin semen analizi gerekir [95].

Erkeklere kiyasla daha nadir olmasia ragmen KF’li kadin hastalardaki infertilite
oran1 %20’leri bulabilir. KF ve/veya siddetli akciger hastaligi ve/veya beslenme
bozukluguna sahip hastalarin birgogunda menstriiasyon goriilmez. Infertilitede rol
oynayan diger bir faktor ise bu hastalarda serviks salgilarmin koyu ve yapiskan
olmasi ve endoservisit sikliginin yiliksek olusudur. Salgidaki bu anormalligin
spermlerin normal hareketini kisitlayarak dollenmeye engel oldugu diistiniilmektedir

[96]. Longitudinal bir ¢alismada hamile kalabilmis olan KF’li hastalarin %80’e
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yakimninin canli dogum gerceklestirebildigi ve gebeligin KF’li hastalarin akciger
fonksiyonu ve 2 yillik mortalite {lizerinde negatif bir etkiye sahip olmadigi

bildirilmistir [97].

2.5.12 Ter bezi disfonksiyonu

Kistik fibrozisli hastalarin biiyiikk ¢ogunlugunda fonksiyonel CFTR proteininin
yokluguna bagli olarak ter bezlerinde klorun anormal sekilde geri emilmesi terdeki
klor oraninin yiiksek olmasina sebep olur. Bu durum KF’li hastalarin 6zellikle bazi
kosullarda normalin ¢ok iizerinde tuz kaybetmelerine yol acar. Ozellikle kiigiik
cocuklar sicak hava kosullarina maruz kaldiklarinda ve kusma ya da diare gibi
sebeplerle fazladan tuz kaybettiklerinde ciddi tuz eksikligi yasama riski tasirlar. Bu
durumun tipik bulgulari uyusukluk hali, anoreksi, hipokloremik alkaloz ve/veya

hiponatremidir [98].

2.5.13 Postural stabilite ve denge

Postural stabilite, ayakta sabit dururken ya da hareket halinde iken viicudun agirlik
merkezini destek ylizeyi sinirlart igerisinde tutulabilme yetenegidir. Denge ise
verilen bir gorev esnasinda postural stabilitenin devamliligini saglayabilmektir.
Ayakta durma ya da oturma sirasinda postural stabiliteyi siirdiirebilme ‘statik denge’,
hareket esnasinda postural stabiliteyi siirdiirebilme ise ‘dinamik denge’ olarak
tanimlanir. Postural stabilite ve denge; duyusal (gorsel, deri, propriyoseptif,
vestibiiler), motor ve biyomekanik sistemlerin kombine eforunu yansitir. Statik
denge viicudun vertikal pozisyona gelmesiyle birlikte gelismeye baslarken dinamik
denge yetenegi biiyiik oranda 7 yasindan itibaren kazanilmaya baslar. Ancak, katkida
bulunan sistemlerin kompleks yapisindan dolay1 postural stabilite yeteneginin
gelisimi  addlesan donemin sonlarina kadar devam eder. Gilinlik yasantida
gerceklestirilen motor aktivitelerin ¢ofu postural stabilite ve denge yetenegi

gerektirir [99, 100].

Kronik akciger hastaliklari ile ilgili tedavi kilavuzlarinda akciger disi sistemlerin ve
semptomlarin da degerlendirilmesi Onerilmektedir. Bu kapsamda o6zellikle son
donemde KOAH’l1 hastalarda postural stabilite ve dengenin etkilenimine dair yapilan
calismalarin sayis1 artmigtir. Istirahat solunum yiikiiniin artmasma bagli olarak
govdenin postural stabiliteye katilim yeteneginin kisitlanmasi [15, 19, 21], denge

tizerinde dnemli etkiye sahip kor kaslarindan biri olan diyaframin kas kuvvetindeki
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zayiflik [19], periferik kas gligsiizliigi [18, 20] ve sistemik inflamasyonun [18]
KOAH’I1 hastalarda postural stabilite ve dengenin etkilenmesine yol agtig1 ve diisme
riskini arttirdig1 bildirilmektedir. Bildirilen bu semptomlarin KF’li hastalarda da
mevcut oldugu goz oniinde bulunduruldugunda KF’li hastalarin da postural stabilite
ve denge problemleri yasayabilecegi diisiiniilebilir. Ancak bu konuda yapilmig
calismalarin sayisi ¢cok azdir. Yetiskin KF’li hastalarda yapilan 2 ¢alisma ile postural
stabilitenin inspiratuar [22] ve periferik kas kuvveti [23] ile iliskili oldugu oldugu
saptanmistir ancak saglikli kontroller ile kiyas yapilmadigi i¢in KF’li yetigkinlerin
postural stabilite yeteneklerinin etkilenip etkilenmedigi belirlenmemistir. Bir diger
calismada ise [24] KF’li g¢ocuklarin dinamik denge test sonuglarnin saglikli
kontrollere kiyasla daha kotii oldugu saptanmistir. Yazarlar bu durumun KF’li
cocuklarda saglikli kontrollere kiyasla daha sik goriilen kifoz, skolyoz ve pes planus

gibi postiir problemlerinden kaynaklanabilecegi sonucuna varmislardir.

2.6 Tam

Kistik fibrozis siiphesi duyulan olgularda taninin dogrulanabilmesi i¢in yas, genotip
ve fenotipe bagl olarak degiskenlik gosterebilen farkli yollar mevcuttur. Yenidogan
taramas1 yayginlasana kadar KF siiphesi mevcut semptomlardan ya da aile
Oykiisiinden koken almaktaydi. Ancak gilinlimiizde olgularin ¢ogu yenidogan
taramasi pozitif bulunarak tani algoritmasina alinmaktadir. Kistik fibrozis tanisinin
dogrulanmasi i¢in temel yontem ‘ter testi’dir. KF’yi diislindiiren semptom ya da
isaretlere (Tablo 2.3) sahip her olguda yenido§an taramasi sonucundan bagimsiz
olarak ter testi uygulanmalidir. Yenidoganda ter testinin basarisini arttirmak igin test
en az 2 kg gelen, 36 haftadan daha uzun gestasyon siiresine sahip ve en az 2 haftalik

yenidoganlarda bilateral olarak uygulanmalidir [101].

2.6.1 Yenidogan tarama programi

2015 yilindan itibaren Tiirkiye’nin de aralarinda yer aldigi bir¢ok iilkede KF
yenidogan tarama programi kapsamina alinmis durumdadir. KF i¢in yenidogan
taramasi topuktan alinan kandaki immiinreaktif tripsinojen (IRT) analizine dayanir.
Immiinreaktif ~ tripsinojenin ~ referans  degerleri  kiiciik  degiskenlikler
gosterebileceginden dolay1 o iilkede yenidogan taramasina alinmis infantlardan elde

edilen degerler tizerinden cut-off deger belirlenir. IRT degeri, iilkede belirlenen ‘cut-
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off” degerin ilizerinde dl¢iilen infantlar yenidogan taramasinda KF riski tasiyor olarak
tanimlanir. Anormal IRT degeri saptanmasindan sonra ¢ogu yenidogan tarama
programinda bilinen CFTR gen mutasyonlarinin saptanmasi adina gen analizi
gergeklestirilir. Diger programlarda ise yenidogan yaklasik 2 haftalik oldugunda
ikinci kez alinan kan 6rneginde IRT 6l¢limii tekrarlanir. Her iki stratejinin de % 90-
95 diizeyinde sensitiviteye sahip oldugu bildirilmistir. Yenidogan taramasi bir tani
testi degildir ve sadece KF agisindan risk tasiyan yenidoganlarin belirlenebilmesini
saglar. Taramada pozitif sonu¢ elde edilmesi KF icin tanmi testlerinin yapilmasi
gerektigini gosterir. Yenidogan taramasi, hastalik semptomlar1 ortaya ¢ikmadan

erken donemde KF’nin tespit edilebilmesine olanak saglar [101-103].

Tablo 2.3 : Kistik fibrozisi diisiindiiren semptom ve isaretler.

1. Asagidaki bulgular1 veren sinopulmoner hastalik;

a. Tipik kistik fibrosis patojenleri kaynakli inat¢1 kolonizasyon/enfeksiyon

b. Kronik oksiiriik ve balgam

c. Akciger grafisinde tekrarlayan anormallikler (bronsektazi, atelektazi,
infiltrasyon, hiperinflasyon)

d. Wheezing ve hava hapsi bulgulariyla kendini gosteren havayolu
obstriiksiyonu

. Nazal polipler

f. Comak parmak

2. Asagidakileri igeren gastrointestinal ve nutrisyonel anormallikler;

a. Intestinal: mekonyum ileusu, distal intestinal obstriiksiyon sendromu,
rektal prolaps

b. Pankreatik: pankreas yetmezligi, rekiirren akut pankreatit, kronik
pankreatit, pankreas goriintiileme yontemlerinde anormallik

C. Hepatik: neonatal sariligin uzamasi, fokal biliyer siroz ya da
multilobiiler sirozun klinik ya da histolojik bulgular1 ile kendini
gosteren kronik karaciger hastaligi

d. Nutrisyonel:  biiyiime geriligi  (protein-kalori  malnutrisyonu),
hipoproteinemi ve 6dem, yagda ¢oziinen vitaminlerin eksikligine bagl
sekonder komplikasyonlar

3. Tuz kayb1 sendromlari

4. Erkeklerde obstriiktif azospermi ile sonuglanan genital anormallikler
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2.6.2 Tan1 yontemleri

2.6.2.1 Ter testi

Kistik fibrozis tanisi igin gegmisten giiniimiize standart uygulama olarak kabul edilen
yontem ter testidir. Test, ‘Gibson-Cooke’ yontemi olarak da adlandirilir ve 1959
yilinda tanimlanmuistir. Ter testinde deri lizerinden iyontoforez ile pilokarpin maddesi
verilerek ter bezi salgist stimiile edilir ve salgillanan ter toplanarak klor
konsantrasyonu agisindan analiz edilir. Terdeki Klor diizeyinin siniflanmasi i¢in
belirlenmis degerler evrenseldir ve tiim olgular igin gegerlidir. Klor miktarina gore;
40 mmol/L alti normal, 40-59 mmol/L aras1 sinirda deger, 60 mmol/L ve {izeri
anormal olarak kabul edilir. 60 mmol/L ve iizeri klor diizeyi yastan bagimsiz olarak
tim olgular i¢in KF gostergesi olarak yorumlanir. Klor diizeyi 40-59 mmol/L arasi
olgtildiigiinde ise ter testi tekrarlanmali, detayl klinik muayene ve gen analizi ile ek
degerlendirmeler yapilmalidir. Tan1 netlesene kadar 6-12 ay araliklarla ter testinin

periyodik olarak tekrarlanmasi onerilmektedir [101].

2.6.2.2 Gen analizi

Ter klor diizeyi simirda Olgiilen olgularda gen analizi ile tan1 kesinlestirilebilir.
Bilinen KF mutasyonlarindan 2 yada daha fazlasinin saptanmasi KF tanisini
dogrular. Ancak gen analizi ile saptanan mutasyonlar 2 farkli kromozomda trans
durumlu olarak ya da aymi kromozomda cis durumlu olarak bulunabilir. Ayni
kromozomda bulunan mutasyonlar genellikle hastalia yol agmaz. Gen analizi
uygulanan laboratuvarlarin ¢ofgunda bu ayrim yapilmaz ve sadece saptanan
mutasyonlar rapor edilir. Gen analizi yapilmasina ragmen KF genotipinin
belirlenmesi oldukca zor olabilir. Mevcut tarama panelleri ile CFTR mutasyonlarinin
%090’1 tanimlanabilir ancak sisteme kayith KF’li hastalarin %10’a yakininda

tanimlanamamis en az 1 adet mutasyon bulunmaktadir [101].

2.6.2.3 Yardimei testler

Pankreasin ekzokrin fonksiyonunun degerlendirilmesi hem tan1 hem de tedavi plani
acisindan Onemlidir. Yenidogan taramasi ile tani almig KF’li hastalarin en az
%?25’inde pankreas fonksiyonu yeterli olmasina ragmen zaman igerisinde ¢ogu
hastada pankreas yetmezligi meydana gelecektir. Bu nedenle belirli araliklarla

pankreas fonksiyonu degerlendirilmelidir. Uygun sekilde yapildiginda 72 saatlik
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disk1 6rnegi toplanarak pankreas fonksiyonu ve enzim tedavisine gosterilen yanitlar
degerlendirilebilir ancak testin teknik ve lojistik agidan kompleks olmasi rutin olarak
kullanimina engel olur. Alternatif testler ile diskidaki panktreatik enzimlerin
miktarlar1  dlgiilebilir. Intraluminal degradasyondan dolay1 fekal tripsin ve
kimotripsin testleri hatali sonuglar verebilecegi i¢in fekal elastaz agisindan yiiksek
diizeyde spesifik olan monoklonal test kullanilabilir. 7 yasindan biiyiik hastalarda

serum tripsinojen diizeyi olglilerek de pankres fonksiyonu degerlendirilebilir.

Nazal potansiyel fark ol¢limi, ter testi sonucu sinirda olan KF’li hastalarda taniyi
kesinlestirmek i¢in kullanilabilir. Solunum yolu epiteli nazal mukozayr da
kapsadigindan dolay1 iyon transferinin yarattigi potansiyel farklar nazal kavite
icerisinden de &lgiilebilir ve CFTR fonksiyonu degerlendirilebilir. Olgiim ii¢c kere
tekrarlanir. Ik 6l¢iim bazal degeri verir. KF’li hastalarda bazal potansiyel fark
saglikli bireylerde olgiilene kiyasla daha yiiksektir. ikinci 6l¢iim nazal mukozaya
sodyum kanal inhibitorii verildikten sonra alinir. KF’li hastalarda nazal potansiyel
farkta daha biiyiik bir inhibisyon meydana gelir. Ugiincii 6l¢iim nazal mukozanim bir
beta adrenerjik agonisti olan isoproterenol ve klor igermeyen bir soliisyon ile birlikte
perflizyonu sonrasinda alinir. KF’li hastada potansiyel fark yaniti ya hi¢ olmaz ya da

cok diistiktiir [101].

2.7 Tedavi

2.7.1 Gen tedavisi

Kistik fibrozisin rutin tedavisi hastaligin yarattigi semptomlarin kontroliinii ve
tedavisini icerir. Ancak bu tedaviler hastalik etmenini yani CFTR disfonksiyonunu
ortadan kaldirmazlar. Gelistirilmekte olan yeni gen tedavileri CFTR fonksiyonunun
diizeltilmesini hedeflemektedirler. Bu kapsamda gelistirilen ‘ivacaftor’un hiicre
yiizeyindeki mutasyonlu CFTR proteinini diizelterek akciger fonksiyonu, respriatuar
semptomlar ve ter klor diizeyinde anlamli iyilesmeler sagladigi bildirilmistir [104,
105]. Ancak ilag G551D mutasyonunun yarattigit CFTR disfonksiyonunu diizeltmede
etkilidir ve KF’li hastalarin sadece %4’iinde G551D mutasyonu mevcuttur. ki
uluslarasi faz III klinik ¢alisma ile KF’li hastalarda en sik goriilen mutasyon olan
F508del mutasyonuna yonelik ivacaftor ile kombine edilen ‘lumacaftor (VX-809)’un
FEV: degerinde gelisme ve alevlenme sikliginda azalma sagladig bildirilmistir [106,

107]. Suan gelistirilmekte olan farkli CFTR modiilatorleri ile de (PTC124, VX-661,
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QBW276) c¢esitli fazlardaki klinik c¢alismalarda umut verici sonuclar elde
edilmektedir. Ancak gen tedavileri hastaligin akcigerde yaratmis oldugu hasari geri
dondiiremezler. Bu nedenle mortalite ve morbidite agisindan en biiyiik fayday1 heniiz

siddetli akciger hasar1 meydana gelmemis olan KF’li hastalar elde edebilirler.

2.7.2 Akciger hastaliginin tedavisi

Akciger hastaligina yonelik tedavideki temel amag sekresyonlar1 uzaklastirarak
havayolu temizligini saglanmak, enfeksiyonlar1 kontrol altina almak ve ileri akciger

hasarinin 6niine gegmektedir.

2.7.2.1 inhalasyon tedavisi

Aerosol inhalasyonu ile hem ilaglarin akcigere iletilmesi hem de alt solunum yolunun
nemlendirilmesi saglanir. Bronkodilatorler ve kortikosteroidler 6l¢iilii doz inhaler
(ODI) kullanilarak almabilir Kiiciik cocuklarda ODI’nin ‘spacer’ ile birlikte
kullanilmas: daha uygundur. Bu ilaglar alternatif olarak portatif ya da hand-held
nebulizatorler kullanilarak da almabilir. Inhale DNaz ve nebiilize N-asetilsistein gibi
mukolitik ilaglar sekresyonun viskozitesini azaltarak havayolu temizliginin
saglanmasima katkida bulunurlar. Nebulize hipertonik salin mukusun ve perisilyar
stvi katmaninin su igerigini arttirarak mukosilyer klirensi gelistirir. Giinde 2-4 kez
kullanilan %7 hipertonik salin ile solunum fonksiyonlarinda iyilesme elde edildigi
bildirilmektedir. Havayolunda Pseudomonas aeruginosa kolonizasyonu mevcutsa
glinliik tedavinin bir pargasi olarak siklikla aerosol antibiyotikler kullanilir. Supresif
tedavi (1 ay kullanim, 1 ay ara) i¢in kullanilan aerosol tobramisin ya da aztreonam ile

semptomlarda gerileme ve hospitalizasyon sikliginda azalma saglandigi
bildirilmektedir [108, 109].

2.7.2.2 Antibiyotikler

Antibiyotikler akciger enfeksiyonunu kontrol altina almak i¢in kullanilan temel
ajanlardir. Antibiyotik kullanimi ile endobronsiyal enfeksiyonun siddetini azaltmak

ve progresif akciger hasarinin oniine gegmek hedeflenir.

Oral antibiyotikler. Oral antibiyotik kullanimi i¢in endikasyonlar solunum yolu
kaynakli semptomlarin varligt ve solunum yolundan alinan Kkiiltiirde patojenik
organizmalarin saptanmasidir. Siklikla karsilasilan organizmalar Staphylococcus

aureus, Haemophilus influenzae ve Pseudomonas aeruginosa olmakla birlikte
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Burkholderia cepacia ve diger gram negatif bakterilerin goriillme sikliginda artig
oldugu bildirilmektedir. Staphylococcus aureus ve Haemophilus influenzae oral
antibiyotik kullanimi ile eredike edilebilirken Pseudomonas aeruginosanin tedavisi

daha zordur.

Aerosol antibiyotikler. Pseudomonas aeruginosa ve diger gram negatif organizmalar
genellikle tiim oral antibiyotiklere direnclidirler. Tobramisin, kolistin ya da
gentamisin gibi antibiyotikler ev ortaminda acrosol yoluyla alinabilirler. Aerosol
antibiyotiklerin akut alevlenmelerde kullanimina dair kanitlar smirli olsa da
Pseudomonas aeruginosa kolonizasyonu olan hastalarda uzun donem supresif tedavi
i¢in inhale tobramisin kullaniminin kanit diizeyi yiiksektir. Aerosol antibiyotikler
Pseudomonas aeruginosanin ilk kolonizasyonundan sonra eredikasyon tedavisi igin
de kullamlirlar. ilk enfeksiyon, aerosol tobramisin ve/veya kolistinin yaninda oral
olarak siprofloksasin kullanilan cesitli protokoller ile aylar ya da yillar igerisinde
eredike edilebilir ancak kronik olarak yerlestikten sonra Pseudomonas aeruginosanin

eredike edilme ihtimali neredeyse yoktur.

Intravendz antibiyotikler. Ev temelli yogun ilag tedavisine ragmen siddetli ve
ilerleyici semptomlara sahip hastalarda intravendz antibiyotikler endikedir. Tedavi
genellikle hastanede gerceklestirilir ancak ambulatuar diizende de kullanimi
mevcuttur. Hastalar genellikle 7 giin igerisinde iyilesme gosterseler de tedavi
periyodunun en azindan 14 giine uzatilmasi Onerilmektedir. Nozokomiyal
enfeksiyonlarin 6nlenmesi icin enfeksiyon kontrolii saglanmasi kritik 6nem tasir

[109].

2.7.2.3 Bronkodilatorler

Kistik fibrozisli ¢ocuklarin ¢ogunda, bazen astim ya da bronkopulmoner
aspergillozisin de eslik edebilecegi reversibl havayolu obstriiksiyonu mevcuttur.
Bronkodilator inhalasyonu sonrasinda akim hizlarinda >%12 artis saglanmasi
reversibl obstriiksiyon olarak tanimlanir. Ancak KF’li hastalarin cogunda bu artig
%5-10 diizeyindedir. Yine de, hastalar tarafindan bildirilen subjektif faydalar da g6z
onilinde bulunduruldugunda, kisa etkili beta-adrenerjik ajanlarin tedavide kullanimi

onerilmektedir [109].
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2.7.2.4 Antiinflamatuar ajanlar

Kistik fibrozisli hastalarda oral kortikosteroidler, inhale kortikosteroidler, non-steroid
antiinflamatuar ajanlar (6rn., ibuprofen) ve lokotrien inhibitorlerini igeren c¢esitli
antiinflamatuar tedavilerin etkileri arastirilmistir ancak sonuglar tartigmalidir.
Ibuprofen, ézellikle gocuklar ve addlesanlarda akciger fonksiyonundaki bozulmay:
yavaglatmaktadir ancak optimum etkinin saglanabilmesi i¢in kandaki diizeyinin
stirekli monitérize edilmesi gerekmektedir. Lokotrien inhibitérlerinin ve oral
steroidlerin yan etkileri oldugu bildirilmistir, inhale steroidler ise eslik eden astimin

olmadig1 KF’li hastalarda sinirl etkiye sahiptir [109].

2.7.2.5 Akciger nakli

Ileri dénem akciger hastaligma sahip KF’li hastalarda son tedavi secenegi akciger
naklidir. Hasta se¢imi diizglin yapildig: takdirde akciger nakli ile yasam siiresi ve
kalitesinde Oonemli gelismeler elde edilebilir. Avrupa iilkelerinde transplantasyon
aday1 kabul edilen olgular KF’li ¢ocuklar arasinda maksimum medikal tedaviye
ragmen 2 yildan daha az yasam beklentisi olanlar, KF’li yetigkinler arasinda ise
FEV1’1 beklenen degerin %30’unun altinda olanlardir. Ancak yas, akciger
enfeksiyonu ve kolonizasyon varligi ve FEV;’deki diisiis hiz1 gibi faktorler de hasta
secimi agisindan dnemli rol oynar. Cocuklarda nakil sonrasi 5 yillik sag kalim orani
%50 iken yetigkinlerdeki sonuglar daha basarilidir. Nakil sonrast akcigerde CFTR
disfonksiyonuna sahip hiicre olmayacaktir ancak diger mukozal yiizeylerde halen
CFTR disfonksiyonu mevcuttur. KF ile iligkili kronik siniizit ve nazal poliplerin
nakil sonrasinda takibi ¢cok Onemlidir. Kronik siniis enfeksiyonlar1 KF ile iliskili
organizmalarin kolonizasyonu ic¢in odak teskil ederek nakil akcigerin de

etkilenemesine yol agabilir [110].

2.7.3 Havayolu temizleme teknikleri ve gogiis fizyoterapisi

Havayolu temizleme  teknikleri  yapiskan  sekresyonlarin  havayolundan
uzaklastirllmasini,  akciger  ventilasyonunun ve  akciger = mekaniklerinin
tyilestirilmesini ve havayolundaki enfeksiyon ve inflamasyon dongiisiiniin etkilerinin
hafifletilmesini hedefleyen uygulamalardir. Bunlar; postural drenaj ve perkiisyon,
solunum egzersizleri ve aktif solunum teknikleri dongiisii, otojenik drenaj, pozitif
ekspiratuar basing, havayolu osilasyon cihazlar1 ve yiiksek frekansh gogiis duvari

osilasyonunu igerir. ‘G6giis fizyoterapisi’ kavrami gegmiste sadece postural drenaj
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ve perkiisyonu tanimlamak i¢in kullanilirken hastanin aktif olarak uygulayabildigi
diger tekniklerin kullaniminin yayginlagmasiyla gogiis fizyoterapisinin kapsami da
genislemistir. Glinlimiizde gogiis fizyoterapi programlar1 postural drenaj ve
perkiisyonun yaninda yukarida bahsedilen tekniklerden bir ya da daha fazlasin
icerebilmektedirler. Program igerigi belirlenirken hastanin yasi, kooperasyon diizeyi,
akciger tutulumunun derecesi ve mevcut semptomlart géz Oniinde bulundurulur.
Havayolu temizleme teknikleri haricindeki diger fizyoterapi yaklasimlari aerobik,
periferik ve inspiratuar kas egitimlerini ve postiir egzersizlerini icerir. Bunlarin yani
sira programin iceriginde hastalifin etkileri, progresyonu, alevlenlenmelerin tespiti,
semptom kontroli, ilag ve inhaler kullanim1 ve fiziksel aktivite Onerilerini kapsayan

hasta ve aile egitimi de yer almahidir [9, 11, 13, 111-113].

Kistik fibrozisin yonetimindeki standartlart belirlemek adina yayimlanan Avrupa
konsensus raporunda [113] fizyoterapistin KF yonetimindeki rolii Tablo 2.4’te

belirtilen sekilde tanimlanmuistir.

Tablo 2.4 : Kistik fibrozisin yonetiminde fizyoterapistin rolii.

Degerlendirme

Her 1-3 ayda bir ya da her klinik ziyarette tekrarlanmak iizere;

1) Solunum fonksiyon testi yapip yorumlamak, solunum sistemine ait
semptomlar1 ve egzersiz kapasitesini degerlendirmek ve yorumlamak

2) Balgam miktarini-6zelliklerini ve dispne diizeyini takip etmek

3) Postiir, gogiis mobilitesi, kas kuvveti ve enduransi degerlendirmek

4) Tedavi kalitesini ve uyumu degerlendirilmek

Tedavi

1) Inhalasyon tedavisi:
a. Uygun cihaz1 belirlemek
b. Cihazin optimal kullanimi ve bakimi i¢in hasta ve aile egitimi vermek
2) Havayolu temizleme teknikleri:
a. Uygun teknikleri segcerek programin igerigini belirlemek
b. Optimal etki igin hasta ve aile egitimi vermek
3) Fiziksel aktivite ve egzersiz:
a. Hastaya uygun fiziksel aktivite ve egzersiz programlari dizayn etmek
4) Egitim:
a. Hastanin, ailesinin ve programa dahil diger fizyoterapistlerin Kistik
fibrozisin etkileri ve tedavisi hakkindaki bilgilerini arttirmak ve
giincellemek
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2.7.3.1 Postural drenaj, perkiisyon ve vibrasyon

Postural  drenaj, yercekiminden  faydalanarak  sekresyonlarin  periferik
havayollarindan santral havayollarina tasmarak disari atilmasina yardimci olur ve
mukusun oGtesindeki akcigerin ventilasyonunu gelistirir. Akcigerde etkilenmis
bolgenin konumuna gore 12 farkli pozisyonda gerceklestirilebilir. Etkili olabilmesi
icin her bir pozisyon en az 3-5 dk uygulanmalidir [114]. Pediatrik popiilasyonda bas
asag1 pozisyonlar kalp ritminde degisimlere ve gastrodzofageal refliiye sebep olabilir
[115]. Yan yatis pozisyonlarinda ise infantlarda yetiskinlerin aksine etkilenmis
akciger bolgesi altta tutuldugunda oksijenizasyon artmaktadir [116]. Postural drenaj
esnasinda uygulanan perkiisyon ya da vibrasyon mukusun viskoelastik yapisini
degistirerek mukus hareketini arttirir [117]. Postural drenaj sonrasinda ise hastadan

mutlaka birkag kez okslirmesi istenmelidir.

2.7.3.2 Solunum egzersizleri ve aktif solunum teknikleri dongiisii

Derin solunum egzersizleri ya da diger adiyla torakal ekspansiyon egzersizleri
kollateral ventilasyonu fasilite eder, mukusun 6tesindeki akcigerin ventilasyonunu
gelistirir ve sekresyonlarn hareketlenmesine yardimer olur. Akcigerin farkli
segmentlerine spesifik olarak uygulanabilir. Egzersizler, maksimum inspirasyonda
tutma manevras: ile birlestirilebilir. Aktif solunum teknikleri dongiisii ise tidal
voliimde 4-5 kez solunum kontrolii, 3-4 torakal ekspansiyon egzersizi ve sonrasinda
glottis acikken yapilan zorlu ekspirasyon (huffing) dongiisiiniin hastaya gore
belirlenen sayilarda tekrarlanmasini igerir. Solunum kontrolii, egzersiz sirasinda
solunum kas yorgunlugu ya da hiperventilasyon gelisimini engellemeye yardimci

olur [118].

2.7.3.3 Otojenik drenaj

Otojenik drenaj, farkli akciger voliimlerinde yapilan solunum egzersizleri ile
sekresyonlar1 6nce kiigiik havayollarindan biiyiik havayollarina tasimayi, sonrasinda
da minimal efor ile sekresyonlarin atilmasini hedefler. Sekresyonlarin
mobilizasyonu, toplanmasi ve temizlenmesini i¢eren 3 asamadan olusur. Hastadan,
inspiratuar akim hizimi diisiik, ekspiratuar akim hizini ise yiiksek tutmasi istenir.
Ancak ekspirasyon hiz1 ‘huffing’ ya da okstirtikte oldugu gibi havayolu kapanmasina
neden olabilecek kadar yiiksek olmamalidir. Tidal voliimden ekspiratuar rezerv

voliime uzanan ve her inspirasyon sonrasi 2-3 sn nefesin tutuldugu kiictik hacimli
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solunum ile sekresyonlar periferik havayollarindan daha biiylik havayollarina taginir.
Sonrasinda soluk hacmi dereceli olarak arttirilarak sekresyonlarin  merkezi
havayollarma dogru tasinmasi saglanir. Bu 2 asama sirasinda hasta 6ksiirmemelidir.
Sekresyon merkezi havayollarinda toplandiktan sonra hastadan Oksiirerek
sekresyonlar1 atmasi istenir. Atilan sekresyonun miktari g6z oniinde bulundurularak
basamaklar tekrarlanir. Teknigin 12 yasindan biiyiikk hastalarda uygulanabilecegi
bildirilmistir. Otojenik drenajin aktif solunum teknikleri dongiisii ya da torakal
ekspansiyon egzersizlerine kiyasla biiylik bir istiinliigii yoktur ancak havayolu
hiperreaktivitesi bulunan KF’li hastalar i¢in diger egzersizlere kiyasla daha uygun
olabilecegi belirtilmistir [119, 120].

2.7.3.4 Pozitif ekspiratuar basing

Pozitif ekspiratuar basing (PEP) terapi, dirence karsi yapilan ekspirasyon
manevralarindan olusur. Ekspirasyon sirasinda uygulanan direng havayollarinda
pozitif bir basing yaratarak gegici olarak fonksiyonel rezidiiel kapasiteyi yiikseltir,
kollateral ventilasyonu fasilite ederek obstriikte haldeki havayollarinin solunuma
katilimini saglar ve alveolar ventilasyonu gelistirir [121, 122]. PEP terapi, tek yonlii
bir valf, agizlik ya da maske ile uygulanabilir. Rezistor ve maske arasina yerlestirilen
bir manometre iizerinden ekspirasyon sirasinda olusan basing takip edilir. Klinikte en
sik kullanilan yontem diisiik basingli PEP terapidir. Bu yontemde hastadan tidal
voliimde solunum yaparken ekspirasyon sirasinda manometrede 10-20 cmH,O’luk
basing yaratmasi istenir. Yiiksek basingli PEP terapide ise aym sistem iizerinde
hastadan once 8-10 kez tidal voliimde solunum yapmasi istenir. Sonrasinda total
akciger kapasitesine kadar inspirasyon yapmasi ve ardindan zorlu ekspirasyon
manevrasi ile manometrede 40-100 cmH,O arasi basing olusturmasi istenir. PEP
terapinin diger havayolu temizleme tekniklerine kiyasla bilyiik bir istiinligiiniin
olmadig1 ancak bazi hastalarin bu teknigi diger tekniklere tercih ettigi bildirilmistir
[123].

2.7.3.5 Havayolu osilasyonu saglayan cihazlar

Osilatuar PEP (OPEP) olarak adlandirilan bu cihazlar ekspirasyon sirasinda PEP
terapiye benzer sekilde diren¢ yaratmanin yami sira havayollarinda titresim de
olustururlar. Havayolunda yaratilan titresimler ya da ekspiratuar akimda meydana

gelen dalgalanmalar, mekanik olarak balgamin viskoelastik yapisini degistirir.
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Ayrica cihazi kullanirken olusan pozitif basing spontane kompresyonu engelleyerek
havayolu ag¢ikliginin korunmasini saglar ve degiskenlik gosteren pozitif basincin
yarattig1 salinimlar ile de sekresyonlarin gevsetilmesi saglanir. Boylece balgam atimi
kolaylastirtlmis olur ve havayolu temizligine katkida bulunulur [124]. Bu amagla
tilkemizde yaygin olarak kullanilan cihazlar Flutter® [125], Acapella® [126] ve
Aerobika® [124]’dir. Bunlar haricinde piyasada Cornet® ve Quake® cihazlar1 da
mevcuttur [124]. Literatiirde cihazlarin birbirlerine ya da diger havayolu temizleme
tekniklerine kiyasla iistiinliigii olmadig1 bildirilmektedir [124]. Bu nedenle temin
durumuna ya da hasta tercihine gore cihazlar arasindan herhangi biri fizyoterapi
programina dahil edilebilir. Ilgili cihazin kullanimmin yan1 sira temizleme

yonergerleri de hasta egitimine dahil edilmelidir.

2.7.3.6 Yiiksek frekansh gogiis duvari osilasyonu

Yiiksek frekansli gogiis duvari osilasyonu ya da VEST ® sistemi, solunum sistemi
tizerinde eksternal olarak titresim yaratirlar. VEST sistemi g6gsiin lizerine giyilen
sisirilebilir bir yelek ve bu yelege bagli bir hava jeneratériinden meydana gelir.
Jeneratoriin olusturdugu hava darbeleri yelege iletilir ve bdylece gdgiis duvari
tizerinde 5-25 Hz’lik bir titresim yaratilir. VEST, havayolunda oksiiriik benzeri bir
ekspiratuar akim yaratarak mukusun havayolu duvarindan soékiilmesini ve yarattig
darbeler ile de mukusun reolojik Ozelliklerinin degismesini saglayarak havayolu
temizliginin gelistirilmesine katkida bulunur [127]. Literatirde VEST sisteminin
diger havayolu temizleme tekniklerine tistiinliigii saptanmamustir [128, 129]. Ayrica,
nebulize ilaglarin VEST ile kombine sekilde alinmasinin ilacin periferal dagilimim
degistirmedigi bildirilmistir [130]. Tedavi uyumu ve devamliligi kotii olan ya da
otizm, 6grenme giigliigli gibi ¢esitli nedenlerle diger aktif tekniklerin kullaniminin

miimkiin olmadig1 hastalarda VEST daha uygun bir segenek olabilir.

2.7.4 Fiziksel aktivite ve egzersiz

Kistik fibrozisli hastalarda egzersiz kapasitesindeki etkileniminin yani sira kas giicii,
endurans ve anerobik giicte de kayiplar meydana gelir [11, 131]. Ayrica, bu
hastalarda postural bozukluklar ve esneklik kayb1 goriilme sikligi da yiiksektir [132].
Saglikli cocuklar ve yetiskinler icin mevcut fiziksel aktivite kilavuzlar, KF’li
hastalarda akciger hastaligi siddetlenmeye baslayana kadar egzersiz Onerilerinde

bulunmak i¢in kullanilabilirler. Ancak hastalik siddeti arttikca diizenli yapilan
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degerlendirmelerin 15181nda hastaya ozel fiziksel aktivite ve egzersiz programlari

dizayn edilmelidir.

Diizenli aerobik egzersiz egitimi ile akciger fonksiyonundaki bozulma
yavaslatilabilir, akciger fonksiyonu, egersiz kapasitesi, yasam kalitesinde ve kas
kuvvetinde gelismeler elde edilebilir [7, 11, 133]. Birlesik Krallik Kistik Fibrozis
Dernegi’nin (CF Trust) 2017 yilinda yayimladigi giincel fizyoterapi kilavuzunda

KF’li hastalarda egzersiz egitimi i¢in su Oneriler yer almaktadir [134];

KF’1i yetiskin hastalar haftada en az 150 dk orta siddetli fiziksel aktivite ya da 75
dk yiiksek siddetli fiziksel aktivite gergeklestirmeye tesvik edilmelidir

Inaktif ve/veya egzersiz kapasitesi kisitli olan hastalar giin icinde toplamda 10

dk’lik fiziksel aktivite gerceklestirmeye tesvik edilmelidir

Tiim hastalar orta ve yiiksek siddetli fiziksel aktivitelerin ne olduklari konusunda
egitilmeli ve egzersiz sirasinda efor diizeyini belirleyebilmeleri adina Borg nefes
darligt  ve yorgunluk skalalar1 gibi  subjektif Olgekler hakkinda
bilgilendirilmelilerdir.

Fiziksel olarak daha aktif olmak isteyen tiim hastalar desteklenmeli ve gerekli

onerilerde bulunulmalidir.

KF’li hastalarda siklikla goriilen ve genellikle alt ekstremiteleri daha c¢ok etkileyen
periferik kas giigsiizligii, egzersiz toleransi ve glinliik yasam aktiviteleri performansi
tizerinde 6nemli etkiye sahiptir [6, 7]. Alt ekstremite kas giigsiizliigiine sebep olan en
onemli faktor kullanmama atrofisidir. Bu nedenle hastalar sedanter bir yasam tarzina
sahip olmamalar1 konusunda mutlaka uyarilmalilardir. Periferik kas egitimi i¢in

Birlesik Krallik Kistik Fibrozis Dernegi’nin giincel 6nerileri [134] su sekildedir;

KF’1i yetiskin hastalar aerobik egzersize ek olarak (onun alternatifi olarak degil)

direngli egzersiz yapmaya tesvik edilmelilerdir.
Direngli egzersiz, haftada birbirini takip etmeyen en az 2 giin yapilmalidir.

llerleyisi takip edebilmek adma direngli egzersiz igin agirlik egitimi tercih
edilmelidir. Viicut agirligi, direngli bantlar, pilates toplari ya da agirlik

makinalarini kullanan egitimler de alternatif yontemler olarak kabul edilebilir.
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Direncgli egzersiz hem alt hem de lst ekstremitedeki major kaslara yonelik

olmalidir.

Kuvveti arttirmak i¢in 1 maksimum tekrarin %60-70’1, enduransi arttirmak i¢inse

1 maksimum tekrarin %70’inin altinda agirliklar kullanilmalidir.

1 maksimum tekrarin belirlenmemesi durumunda ise her egzersiz i¢in belirlenen
sayida tekrar gerceklestirildiginde lokal kas yorgunlugu yaratacak agirliklar

kullanilmalidir.

KF’li hastalarda siklikla goriilen bir diger durum torakal kifoz artisidir.
Noromuskiiler kontroliin etkilenmesi, solunum is ylikiindeki artig, hiperinflasyon,
okstiriik siklig1 ve siddetindeki artis nedenleriyle solunum mekaniklerinde meydana
gelen degisim ve beden kitle indeksindeki kayiplar bu durumun gelismesinde rol
oynar. Yapilan ¢alismalarda oksiiriik siklig1 ve siddetindeki artisin ve aksesuar kas
kullaniminin gévdenin 6n yiiziindeki miyofasyal yapilarin kisalmasina yol acarak 6n
ve arka yiliz arasinda kas dengesizligi olusturabilecegi bildirilmektedir. KF’li
cocuklarda 7 yasindan itibaren postural degisimler ve pektoris kaslarindaki kisaliklar
goriilmeye baslayabilir [111, 132, 135, 136]. Literatiirde postiirii gelistirmek adina en
etkili metodun hangisi olduguna dair bir fikir birligi yoktur. Ancak bu hastalardaki
postural bozukluklarin multifaktoriyel yapida olmasindan dolayr sadece germe
egzersizleri ile postiirde yeterli bir gelisme saglanamayacagi unutulmamalidir. Genel
popiilasyon i¢in de bir fikir birligi olmamasina ragmen postiir sagligi i¢in kognitif
ogrenme, manuel teknikler ve egzersiz uygulamalarinin  kullanilabilecegi
belirtilmektedir [137].

2.7.5 inspiratuar kas egitimi

Kistik fibrozisli hastalarda havayolu obstriiksiyonunun neden oldugu hiperinflasyon,
inspiratuar kaslar lizerinde mekanik bir dezavantaj yaratarak normalden daha kisa
uzunlukta ¢aligmalarina yol acar. Ayrica, havayolu direncindeki artis ventilatuar is
yiikiinli de arttirir. Pankreas yetmezligine bagli gelisen nutrisyonel problemler ve
kronik enfeksiyonun sebep oldugu katabolik ortam kas kitlesi kayiplarina yol agar.
Tiim bu faktorler KF’li hastalarda inspiratuar kas gligsiizliigi gelisimine katkida
bulunur [5, 138, 139]. Solunum kaslar1 da, ayn1 iskelet kaslarinda oldugu gibi dirence
kars1 ¢alistirilarak kuvvetlendirilebilir. Bu amagla kullanilan farkli IMT metotlarinin

cesitli kronik hastaliklardaki faydalari literatiirde detayli sekilde arastirilmistir [12,
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140]. Ancak IMT’nin KF’li hastalarda kullanimina dair fikir birligi saglanabilmis
degildir. KF’li hastalarda IMT’nin etkilerini arastiran bir derleme c¢alismasinin
sonucunda IMT’nin bu hastalara Onerilmesini destekleyecek herhangi bir kanit
bulunamamistir. Ancak yazarlar IMT agisindan hastalarin bireysel olarak ele
alinmasin1 ve inspiratuar kas zayiflig1 saptanan hastalara spesifik olarak IMT’nin

uygulanabilecegini bildirmislerdir [13].

2.7.6 Beslenmeye yonelik tedaviler

Kistik fibrozisli hastalarin %90’ma yakininda ekzokrin pankreas yetersizligi,
sindirim problemleri ve yag, protein ve vitaminlerin emilim bozuklugu mevcuttur.
Bu nedenle KF’li hastalarin rutin tedavisi genellikle pankreatik enzim replasmani ve

vitamin destegini de igerir.

Solunum i yiikiiniin ve metabolik aktivitenin artmasina bagli olarak KF’li
cocuklarin giinliik kalori ihtiyaci genellikle normale kiyasla daha yiiksektir. Kronik
enfeksiyon ve inflamasyonun yarattig1 istahsizlik zamanla kilo kaybina yol agar.
Hastalarin yiiksek kalorili diyetle beslenmesi 6nemlidir ancak akciger enfeksiyonu
kontrol altina alinmadigi miiddetce tartt alimi1 fark edilemeyecektir. Kilonun
korunmasi ya da tart1 aliminin saglanabilmesi i¢in bazi hastalarda nazogastrik tiip ya
da perkiitan enterostomi ile nokturnal beslenme destegi ya da kisa siireli intraven6z
hiperalimentasyon gerekebilir. Rekombinant biiylime hormonu tedavisinin nitrojen

dengesi, tart1 alimi ve tart1 alim hizi1 {izerine pozitif etkileri oldugu bildirilmistir.

Besinlerle birlikte verilen pankreatik enzim replasman tedavisi diskidaki yag
icerigini ve nitrojen kaybini azaltir ancak tam olarak diizeltemez. Enzim miktar1 ve
tipi her hasta i¢in bireysel olarak belirlenmelidir. Genellikle enterik kapli, pH’a
duyarli minimikrosfer kapsiil seklinde recete edilirler. Pankreas yetersizligi sebebiyle
yagda ¢Oziinen vitaminlerin (A, D, E ve K vitaminleri) emiliminde de problem
vardir ve bu nedenle giinliik olarak vitamin destegi alinmas1 gereklidir. Genellikle 4

vitamini de igeren preperatlar kullanilir [4, 141, 142].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Katihhmcilar

Calisma, Ekim 2017 — Mart 2018 tarihleri arasinda Bezmialem Vakif Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklart Anabilim Dali, Cocuk Go6giis
Hastaliklar1 Bilim Dali’nda KF tanisi ile kayitli 163 hasta arasindan ¢aligsmaya dahil
edilme kriterlerini karsilayan 32 hasta tizerinde gerceklestirildi (calismanin akis
diyagrami Sekil 3.1°de verildi). Hastalarin degerlendirme ve tedavileri Bezmialem
Vakif Universitesi, Saghk Bilimleri Fakiiltesi, Fizyoterapi ve Rehabilitasyon
Bolimii, Kardiyak ve Pulmoner Fizyoterapi Rehabilitasyon Egitim ve Arastirma

Uniteleri’nde gergeklestirildi.
Dahil edilme kriterleri;
e 8-18 yas araliginda olmak

e Amerikan Kistik Fibrozis Dernegi uzlasi raporu Kriterlerine gore [101] kistik

fibrozis tanis1 almis olmak

e Amerikan Kistik Fibrozis Dernegi yillik raporundaki hastalik siddeti
siiflamasina gore [143] FEV; > %70 prediktif degerine yani hafif siddetli

akciger hastaligina sahip olmak
Dislama kriterleri;
e  Gegirilmis akciger veya karaciger nakli oykiisii

e Dengeyi etkileyebilecek tanilanmig gdrme, igitme, vestibiiler ya da noérolojik

problemlere sahip olma
e Son 1 ay icerisinde hastane yatis1 oykiisii

e  Mobiliteyi etkileyen tanilanmis ortopedik problemlere ya da muskuloskeletal

cerrahi girisim dykiisiine sahip olma

Hastalar c¢alismaya dahil edilmeden 6nce ebeveynlerine ‘Bilgilendirilmis goniillii

olur formu’ doldurtuldu (Ek A) ve ebeveynlerin imzalar1 alinarak hastalar ¢alismaya
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dahil edildi. Calisma, Bezmialem Vakif Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 04.04.2017 tarihinde 7/73 karar numarasi ile
onayland1 (Ek B) ve Bezmialem Vakif Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri

birimi tarafindan desteklendi (6.2017/1).

Bezmialem Vakif Universitesi T1p Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali, Cocuk Go6giis Hastaliklar: Bilim
Dalinda ‘Kistik Fibrozis” tanisiile kayith hastalar incelendi.

(n=163)

8-18 yas aralifinda olup Istanbul’da ikamet eden
hastalar birimimize c¢agrilarak degerlendirildi.
(n=43)

Dislanan (n=11);
FEV, < %70 (n =8)
Son 1 ayda hastane yatis1 (n=3)

Dahil edilme kriterlerini karsilayan hastalar

(n=32)
Deney Grubu Randomizasvon Kontrol Grubu
(n=16) : (n=16)
8 hafta siire ile; 8 hafta siire ile;
« IMT * Kapsamh gdgiis fizyoterapisi
*+ Kapsamh gogiis fizyoterapisi
Takipte kayip;
n=0

Son degerlendirmeler ve istatistiksel analiz
(n=32)

Sekil 3.1 : Akis diyagrami.
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3.2 Orneklem Biiyiikliigiiniin Belirlenmesi

Orneklem biiyiikliigiiniin belirlenebilmesi icin G-power v3.1 programi (Universitat
Kiel, Almanya) kullanildi [144]. Orneklem biiyiikliigiiniin belirlenebilmesi igin
hastalara uygulanacak degerlendirmeler arasindan en yiiksek standart sapmaya sahip
Olgiim olan 6 dakika yiirime mesafesi (6DYM) temel alindi. Yapilan literatiir
incelemesinde, KF’li ¢ocuklarda inspiratuar kas egitiminin 6DYM {izerine etkisini
arastiran bir ¢caligmaya rastlanmadi. Bu nedenle, KF’li cocuklarda 6DYM’nin giincel
normatif degeri olan 596+59 metrede [145], bu testin tanimlanan minimum klinik
anlamli degisim miktari olan 54 metrelik [146] degisimi %95 giiven diizeyi ve %80
giic ile tespit edebilmek i¢in tedavi ve kontrol gruplarina 16’sar hasta olmak {izere

toplamda 32 hastanin ¢alismaya dahil edilmesi gerektigi hesaplandi.

3.3 Degerlendirme Yontemleri

3.3.1 Genel degerlendirme formu

Hastalarin demografik 6zellikleri, 6zge¢misi, soy ge¢misi, tani tarihi, tan1 yontemi,
acil bagvurusu ve hastane yatig1 ykiisii, temel yakinmalari, kullandigi ilaglar ve/veya
cihazlar, istirahat kalp hiz1 ve ‘pulse’ oksijen satiirasyonu (SpOz) ve dnceden gogiis

fizyoterapisi ya da rehabilitasyon hizmeti alma durumlari kayit edildi (Ek C).

3.3.2 Viicut kompozisyonu analizi

Dijital, tasinabilir ve non-invaziv Omron BF511 Body Composition Monitor®
(Omron Healthcare Co. Ltd.; Japonya) kullanilarak hastalarin viicut yag orani (%),
iskelet kas kitlesi orani (%) ve istirahat metabolizmasi (kcal) 6lgiildii (Sekil 3.2).
Cihaz dort kutuplu bioelektrik empedans yontemi ile caligmaktadir. Viicuttan
gecirilen 500 pA  ve 50kHz’lik akim ile yag ve kas dokusu miktar

belirlenebilmektedir. Cihazin gegerlilik gilivenilirlik ¢alismas1 mevcuttur [147].
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Sekil 3.2 : Viicut Kompozisyonu Analizi.

3.3.3 Solunum fonksiyonu

Solunum Fonksiyon Testi COSMED Pony FX® (COSMED; italya) spirometre ile
Amerikan Toraks Dernegi (ATS) / Avrupa Solunum Dernegi (ERS) kriterlerine
[148] uygun sekilde gergeklestirildi (Sekil 3.3). Zorlu vital kapasite (FVC), FEVq,
Tiffeneau oran1 (FEV1/FVC), tepe ekspiratuar akim hiz1 (PEF) 6l¢iildi ve prediktif
degerlerin yiizdesi seklinde ifade edildi.

Sekil 3.3 : Solunum Fonksiyon Testi.
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3.3.4 Solunum kas Kuvveti

Solunum kas kuvveti olgiimii tasinabilir, elektronik agiz i¢i basing Olglim cihazi
(MicroRPM®, Micro Medical; Ingiltere) ile ATS/ERS kriterlerine [149] gore
gerceklestirildi (Sekil 3.4). Basinglar, agizdan yapilan birka¢ saniyelik maksimum
inspirasyon (Miiller manevrasi) ve ekspirasyon (Valsalva manevrasi) esnasinda
maksimum inspiratuar basing (MIP) ve maksimum ekspiratuar basing (MEP)

Olctimleri ile degerlendirildi.

Sekil 3.4 : Solunum Kas Kuvveti Olgiimii.

3.3.5 Fonksiyonel kapasite

Fonksiyonel kapasite 6DYT ile ATS kriterlerine [150] gore degerlendirildi (Sekil
3.5). Olgularin 30 metrelik diiz bir koridorda 6 dakika siiresince kendi yiiriime
hizlarinda olabildigince hizl1 fakat kogsmadan yiiriiyerek kat ettikleri mesafe metre
cinsinden kaydedildi. Ek olarak test dncesi ve sonrasi pulse oksimetre (Beuer pulse
oksimeter, Beurer GmbH; Almanya) ile SpO,, kalp hizi, dispne ve yorgunluk
diizeyleri degerlendirildi. Dispne ve yorgunluk diizeylerinin belirlenebilmesi ig¢in

Modifiye Borg Dispne ve Yorgunluk Skalalar1 kullanildi [151].
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Sekil 3.5 : 6 dakika yiiriime testi.

3.3.6 Postural stabilite ve denge

Postural stabilite ve denge Biodex Balance System® (Biodex Medical Systems, Inc.,
Amerika Birlesik Devletleri) ile degerlendirildi (Sekil 3.6). Biodex Balance System®
postural stabilite, stabilite limitleri, dengenin duysal entegrasyonu ve diisme riskini
degerlendirmek i¢in kullanilan gegerlilik ve giivenilirlik ¢aligmasi yapilmig bir
ekipmandir [152]. Denge platformu, kol destekleri, ekran ve yazicidan olusur.
Platform, uygulanacak teste gore statik ya da hareketli (12 seviyelik hareket miktari;
seviye 12 en stabil, seviye 1 ise her yonde 20 dereceye kadar hareket edebilen en az

stabil diizeydir) olarak ayarlanabilir. Caligmada cihaz ile asagidaki testler uygulandi.
Postural Stabilite Testi (Test of Postural Stability)

Hastanin denge merkezini koruyabilme yetenegi degerlendirilir. Merkezden olan
sapmalar kaydedilir. Test, statik platformda gerceklestirildi ve ortalama,
anterior/posterior ve medial/lateral stabilite indeksleri kaydedildi (merkezden olan
sapmalar ne kadar biiyiik ise stabilite indeksi o kadar yiiksek olur). Postural stabilite

test sonucunun &rnek ekran goriintiisii EK D’de verildi.
Stabilite Limitleri Testi (Limits of Stability)

Agirlik merkezini viicudun destek ylizeyleri arasinda hareket ettirme ve kontrol etme
yetenegi degerlendirilir. Test, statik platform lizerinde gerceklestirildi. Yon kontrolii
(ortalama, One, geriye, sola, saga, One/sola, One/saga, geriye/sola, geriye/saga)
degerlendirilerek ylizde degeri seklinde ifade edildi (%100 = miikemmel kontrol).

Stabilite limitleri test sonucunun 6rnek ekran goriintiisiit Ek E’de verildi.
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Dengenin Duysal Entegrasyonu (Clinical Test of Sensory Integration of Balance)

Hastanin c¢esitli duyularinin dengeye nasil katki sagladigi ve bu duyulardan bir ya da
birka¢ci ortadan kaldirildiginda dengeyi ne kadar iyi kompanse edebildigi
degerlendirilir. Test statik platform ayari ile diiz zemin {izerinde gozler agik ve gozler
kapali, kopik zemin {izerinde gozler agik ve gozler kapali pozisyonlarda
gerceklestirildi ve dort pozisyonun her biri ig¢in salinim indeksi (Sway Index)
hesaplandi (salinimlar ne kadar biiylik ise salinim indeksi o kadar yiiksek olur).
Dengenin duysal entegrasyonu test sonucunun ornek ekran goriintiisii Ek F’de

verildi.

Sekil 3.6 : Biodex Balance System®.

3.3.7 Periferik kas kuvveti

Periferik kas kuvvetinin degerlendirilmesi i¢cin M. Quadriceps kas kuvveti dl¢iildii.
Olgiim, MicroFET® 2 (Hoggan Scientific; ABD) elektronik el dinamometresi
kullanilarak gergeklestirildi. Hastalardan oturma pozisyonunda iken bir dizini tam
ekstansiyona almalar1 istendi ve ayak bilegi tizerinden dinamometre ile maksimum
diren¢ uygulanarak M. Quadriceps’in izometrik kas giicii olgiliip kaydedildi (Sekil
3.7).
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Sekil 3.7 : M. Quadriceps kas kuvveti 6l¢iimii.

3.4 Calisma Gruplarn ve Uygulanan Tedaviler

Deney ve kontrol gruplarina atanacak hastalarin belirlenmesi igin bilgisayar temelli
randomizasyon programi (random.org) kullanildi. 1 ila 32 arasindaki sayilardan
rastgele se¢im ile 16’sar sayidan olusan 2 say1 dizisi belirlendi. Bu say1 dizilerinden
ilki deney grubu, ikincisi ise kontrol grubu olarak kabul edildi. Calismaya dahil
edilen her hastadan icerisinde 1 ila 32 arasindaki sayilarin yazdig1 kapali zarflardan
birini cekmesi istendi. Cekilen sayinin yer aldigi say1 dizisine gore hasta deney ya da

kontrol grubuna atand.

Deney ve kontrol gruplarindaki tiim hastalara 8 hafta boyunca, haftanin her giinii,
giinde 2 kez uygulanmak {izere kapsamli bir gogiis fizyoterapi programi verildi. Her
hafta 1 fizyoterapi seans1 birimimizde gozetimli olarak gergeklestirildi, diger seanslar

ev temelli olarak gerceklestirildi.

Deney grubundaki hastalara kapsamli gogilis fizyoterapisine ek olarak 8 hafta
boyunca, haftanin her giinii, giinde 2 kez 15’er dk uygulanmak iizere Threshold

IMT® cihazi ile inspiratuar kas egitimi verildi.

Sekiz haftanin sonunda tiim degerlendirmeler tekrarland.
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3.4.1 Kapsamh gogiis fizyoterapisi program icerigi

Tiim hastalardan haftanin her giinii, giinde 2 kez 30 dakikalik kapsamli go6giis
fizyoterapi programini ev temelli olarak uygulamalari istendi. Nebulize ilag ya da
hipertonik salin alan hastalardan fizyoterapi programinin nebulizasyondan sonra
uygulanmasi istendi. Hastalar caligmaya dahil edildikten sonra hastaya ve ailesine
programin igerigi, egzersizlerin nasil yapilacagi ve cihazlarin nasil kullanilacag
detayli olarak anlatild1 ve fizyoterapist esliginde ilk tedavi seanslar1 gerceklestirildi.
Tiim hastalar 8 hafta boyunca, haftada 1 giin birimimize gelerek fizyoterapi seansini

gozetimli olarak gergeklestirdi ve programi nasil uyguladiklart kontrol edildi.
Program igerigi (Sekil 3.8-13);
e Diyafragmatik solunum egzersizi

e Torakal ekspansiyon egzersizleri (Gogiis solunumu ve bilateral segmental

solunum egzersizleri)
e Insentif spirometre (Triflo®) egzersizi
e  OPEP cihazi (Flutter®) ile havayolu osilasyonu saglanmasi
e  Postural drenaj ve perkiisyon
e  Oksiiriigii gelistirme teknikleri

Solunum egzersizleri ve cihazlar 5 tekrar ile 2 set olarak calisildi. Hiperventilasyon
ve solunum kas yorgunlugu olugsmamasi adina egzersizler arasinda hastadan 5-6 kez
tidal voliimde solunum kontrolii yapmas1 istendi. Postural drenaj pozisyonu eger
hastanin giincel bilgisayarli tomografi sonucu mevcut ise etkilenen loblara spesifik
olarak belirlendi. Tomografi mevcut degil ise ya da yaygin bir akciger tutulumu var
ise sirastyla 45° trendelenburg pozisyonunda yiiz iistii yatista ve 30° trendelenburg
pozisyonunda sag ve sol yan yatislarda uygulandi. Postural drenaj toplamda 10 dk
uygulandi. Birden ¢ok pozisyon igeren programlarda 3 dakikada bir pozisyon
degistirildi. Postural drenaj esnasinda ebeveynlerden perkiisyon uygulanmasi istendi.
Postural drenajdan sonra oturma pozisyonuna gelir gelmez hastadan 3-4 kez ya da
yeterli sekresyon atilana kadar Oksiiriik tekniklerinin uygulanmasi istendi. Ayrica,
havayolu temizleme tekniklerine ek olarak hastalarin fiziksel aktivite diizeylerini
arttirmaya yonelik diizenli yiiriiyiis, pilates topu ve trombolinde egzersizler ya da

imkan dahilindeki spor aktivitelerine katilim gibi 6nerilerde bulunuldu.
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Sekil 3.9 : Torakal ekspansiyon egzersizleri; (A) gogiis solunumu, (B) bilateral
segmental solunum, (C) ebeveyn ile bilateral segmental solunum egzersizleri.

Sekil 3.10 : insentif spirometre (Triflo®) egzersizi.
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FLUTTER vrP1

SOLUNUM FRRYOTERAP ChiAz)

Sekil 3.12 : Postural drenaj ve perkiisyon; 45° yiiz iistii ve 30° yan yatis
trendelenburg pozisyonlari ve perkiisyon.

Sekil 3.13 : Oksiiriigii gelistirme teknikleri; ekspulsiyon fazinda iki el ile abdomen
tizerinden basing uygularken govde fleksiyonu yapmak okstiriiglin etkinligini arttirir.
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3.4.2 inspiratuar kas egitimi

Deney grubuna kapsamli gogiis fizyoterapi programinina ek olarak haftanin her
ginii, giinde 2 kez 15’er dakika uygulanmak tizere Threshold IMT® (Philips
Respironics, Birlesik Krallik) cihazi ile inspiratuar kas egitimi verildi (Sekil 3.14).
Baslangic egitim siddeti, hastanin ilk degerlendirmesinde 6l¢iillen MIP degerinin
%30’u olarak ayarlandi. Her hafta, hasta gozetimli gogiis fizyoterapi programini
gergeklestirmek i¢in birimimize geldiginde MIP degeri tekrardan ol¢iildii ve egitim
siddeti yeni Olgiilen MIP degerinin %30’una ayarlandi. Program boyunca deney
grubunda tekrarli gergeklestirilen MIP 6l¢iimiiniin MIP degeri iizerinde 6grenme
etkisi yaratabilecegi goz oniinde bulundurularak kontrol grubundaki hastalarda da her
hafta MIP ol¢iimii tekrarlandi. Solunum kas yorgunlugu olugmamas: adina deney
grubundaki hastalardan gogiis fizyoterapi programi ve inspiratuar kas egitimi

arasinda en az 1 saat dinlenmeleri istendi.

Sekil 3.14 : Inspiratuar kas egitimi.

3.5 Istatistiksel Analiz

Veri analizi i¢gin SPSS v.20 (SPSS Inc., ABD) programi kullanildi. Tiim veriler
dagilim o6zelliklerinin belirlenebilmesi i¢in Kolmogorov-Smirnov testi ile analiz
edildi. Grup i¢i karsilagtirmalarda: normal dagilim gdsteren sayisal verilerde Paired
Sample T-test, normal dagilim gdostermeyen ya da ordinal verilerde Wilcoxon testi;
gruplar arasi1 karsilastirmalarda normal dagilim goOsteren sayisal verilerde

Independent Samples T-test, normal dagilim gostermeyen ya da ordinal verilerde
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Mann Whitney U testi kullanildi. Denge degerlendirme sonuglari ve diger klinik
parametreler arasindaki iligki, verilerin dagilim ozelliklerine gore Pearson ya da
Spearman korelasyon analizi ile degerlendirildi. Dengenin bagimsiz belirleyicilerinin
tespit edilebilmesi ve solunum parametrelerinin denge {izerindeki etki diizeyinin
belirlenebilmesi i¢in lineer regresyon analizi yapildi. Tiim analizler i¢in anlamlilik

diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Deney ve kontrol gruplarinin demografik 6zellikleri, solunum fonksiyonu, solunum
kas kuvveti, fonksiyonel kapasite ve periferik kas kuvveti degerlendirmeleri ve
gruplar aras1 karsilastirmalar1 Tablo 4.1°de verildi. Calismanin baslangicinda, deney
ve kontrol gruplari arasinda demografik 6zellikler, solunum fonksiyonu, solunum kas

kuvveti, fonksiyonel kapasite ve periferik kas kuvveti agisindan fark yoktu (p>0,05).

Tablo 4.1 : Gruplarin demografik 6zellik, solunum fonksiyonu, solunum kas kuvveti
ve fonksiyonel kapasite degerlendirmelerinin karsilagtirilmasi.

Deney Grubu  Kontrol Grubu

(n=16) (n=16) p degeri

Yas (y1l) 11,66+2,42 10,47+2,03 0,148
Cinsiyet

Kadin (n) 8 (%50) 7 (%44) 0.723

Erkek (n) 8 (%50) 9 (%56) ’
Tam yasi (ay) 4,30+2,72 4,18+2,98 0,641
Tan1 yontemi

Ter testi (n) 14 (%88) 15 (%94) 0,559

Ter klor diizeyi (mmol/L) 120+11 11349 0,133

Gen analizi (n) 8 (%50) 6 (%38) 0,492
Viicut Kompozisyonu

BKi (kg/m°) 17,65+2,40 17,96+2.,49 0,972

Kas kitlesi (%) 33,18+3,20 31,06+3,21 0,730

Yag kitlesi (%) 17,19+4,30 19,72+6,35 0,243

Istirahat metabolizmasi (kcal) 1255+155 1176+145 0,144
Solunum Fonksiyonu

FVC (% prediktif) 87,13+13,66 88,91+13,97 0,719

FEV1 (Yoprediktif) 79,36+13,67 78,69+15,91 0,900

FEV1/ FVC (%) 78,75+6,21 77,00+7,82 0,710

PEF (% prediktif) 78,38+17,37 73,84+20,94 0,510
Solunum Kas Kuvveti

MIP (cmH,0) 67,74+12,42 71,29£15,44 0,095

MEP (cmH;0) 91,78+13,45 86,14+17,76 0,268
Fonksiyonel Kapasite

Yiirlime mesafesi (m) 561+45 544+62 0,401
Periferik kas kuvveti

M. Quadriceps (kg) 38,47+15,03 36,20+14,83 0,677

Sonuglar x = sd ya da n (%) seklinde verildi.

BKI: Beden kitle indeksi; FVC: zorlu ekspiratuar kapasite; FEVy: zorlu ekspiratuar hacim 1.
saniye; PEF: tepe ekspiratuar akim hizi; MIP: maksimum inspiratuar basing; MEP: maksimum
ekspiratuar basing.
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Deney ve kontrol gruplarinin postural stabilite ve denge degerlendirmeleri ve gruplar
aras1 karsilastirmalart Tablo 4.2°de verildi. Calismanin baslangicinda, deney ve

kontrol gruplar arasinda postural stabilite ve denge degerlendirmeleri agisindan fark

yoktu (p>0,05).

Tablo 4.2 : Gruplarin postural stabilite ve denge degerlendirmelerinin

karsilagtirilmasi.
Deney Grubu  Kontrol Grubu
(n=16) (n=16) P degeri
Postural S.tabilite Testi
(Stabilite Indeksi)
Ortalama 2,31+0,93 2,39+0,80 0,805
Anterior/posterior 2,11+£0,97 2,12+0,99 0,978
Medial/lateral 0,85+0,36 1,06+0,86 0,391
Stabilite Limitleri Testi
(0-100)
g;“ s 12 SULE] 456241032  44,08+491 0,596
Ortalama 44,24+11,89 42,83+10,37 0,691
One 58,63=18,51 51,41£17,54 0,266
Geriye 51,38+15,76 47,38+13,12 0,441
Sola 53,99+16,20 47,32+12,76 0,206
Saga 49,68+13,66 46,08+12,64 0,444
One/sola 49,59+10,59 45,10+10,64 0,241
One/saga 49.31+13,12 45,09+13,81 0,383
Geriye/sola 48,31+13,03 40,26+12,81 0,150
Geriye/saga 45,334+16,93 39,19+15,76 0,317
Dengenin Duysal Entegrasyonu Testi
(Salimim Indeksi)
Gozler agik, diiz zemin 1,09+0,44 1,30+0,37 0,170
Gozler kapali, diiz zemin 1,42+0,45 1,50+0,33 0,581
Gozler agik, kopiik zemin 1,87+0,57 1,95+0,53 0,681
Gozler kapali, kopiik zemin 2,81+0,50 2,97+0,57 0,449
Kompozit skor 1,81+0,36 1,97+0,34 0,216

Sonuglar x + sd seklinde verildi.
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Solunum kas kuvvetinin postural stabilite ve denge 6l¢iimlerini ne diizeyde tahmin
edebildiginin incelenmesi adina 32 hasta iizerinde yapilan lineer regresyon
analizlerinde MIP degerinin ortalama stabilite indeksi, stabilite limitleri testi
ortalama skor ve dengenin duysal entegrasyonu testi kompozit skordaki varyanslarin
sirasiyla %10, %4 ve %4 linl agiklayabildigi saptandi. MIP degeri postural stabilite
ve denge Olclimlerinden higbirinin bagimsiz belirleyicisi degildi (p>0.05). MEP
degerinin ise ortalama stabilite indeksi, stabilite limitleri testi ortalama skor ve
dengenin duysal entegrasyonu testi kompozit skordaki varyanslarin sirasiyla %8,
%26 ve %9’unu agiklayabildigi saptandi. MEP degerinin stabilite limitleri testi
ortalama skorunun bagimsiz belirleyicisi oldugu saptandi (p<0,01) (Tablo 4.3).

Tablo 4.3 : Solunum kas kuvvetinin postural stabilite ve denge 6lglimlerini tahmin
diizeyinin degerlendirilmesi (n=32).

Bagimsiz degisken =~ Bagimli degigken R R p

MIP PST ortalama skor 0,309 0,095 0,086
SLT ortalama skor 0,206 0,042 0,259
DDET kompozit skor 0,188 0,035 0,319

MEP PST ortalama skor 0,289 0,084 0,108
SLT ortalama skor 0,514 0,264 0,003

DDET kompozit skor 0,303 0,092 0,103

MIP: maksimum inspiratuar basing; MEP: maksimum ekspiratuar basing; PST: postural stabilite
testi; SLT: stabilite limitleri testi; DDET: dengenin duysal entegrasyonu testi.

Deney grubunun tedavi dncesi ve tedavi sonrasi solunum fonksiyonu ve solunum kas
kuvveti degerleri Tablo 4.4’te verildi. Deney grubunda tedavi sonras1t FVC, FEVy,
PEF, MIP ve MEP degerlerinde tedavi oncesi degerlere kiyasla anlamli gelisme
saptand1 (p<0,01).

Kontrol grubunun tedavi oncesi ve tedavi sonrasi solunum fonksiyonu ve solunum
kas kuvveti degerleri Tablo 4.5’te verildi. Kontrol grubunda tedavi sonrasi FVC,
FEV1, PEF, MIP ve MEP degerlerinde tedavi oncesi degerlere kiyasla anlamli
gelisme saptandi (p<0,01).

Deney ve kontrol gruplarinda tedavi sonrasi solunum fonksiyonu ve solunum kas
kuvveti degerlerinde meydana gelen degisimlerin gruplar arasi karsilagtirilmasi
Tablo 4.6’da verildi. Deney grubunun MIP degerinde meydana gelen artis, kontrol
grubuna kiyasla anlamli sekilde daha yiiksekti (p<0,001). FVC, FEV,, PEF ve MEP
degerlerinde meydana gelen degisimler acisindan deney ve kontrol gruplari arasinda

anlamli fark yoktu (p>0,05).
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Tablo 4.4 : Deney grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi solunum fonksiyonu ve

solunum kas kuvveti degerlendirmelerinin karsilagtirilmast.

Deney Grubu (n=16)

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi p degeri

Solunum Fonksiyonu
FVC (% prediktif) 87,13+13,66 90,47+12,72 0,002
FEV: (Yprediktif) 79,36£13,67 82,93+£12,21 0,006
PEF (% prediktif) 78,38+17,37 90,56+18,11 <0,001

Solunum Kas Kuvveti
MIP (cmH,0) 67,74+12,42 98,86+13,20 <0,001
MEP (cmH,0) 91,78+13,45 99,03+17,06 0,002

Sonuglar x = sd seklinde verildi.
FVC: zorlu ekspiratuar kapasite; FEV1: zorlu ekspiratuar hacim 1. saniye; PEF: tepe ekspiratuar
akim hizi; MIP: maksimum inspiratuar basing; MEP: maksimum ekspiratuar basing.

Tablo 4.5 : Kontrol grubunun tedavi dncesi ve sonrasi solunum fonksiyonu ve
solunum kas kuvveti degerlendirmelerinin karsilagtiriimasi.

Kontrol Grubu (n=16)

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi p degeri

Solunum Fonksiyonu
FVC (% prediktif) 88,91+13,97 92,06+14,05 0,001
FEV; (%prediktif) 78,69+15,91 82,38+15,50 0,005
PEF (% prediktif) 73,84420,94 87,71£19,20 <0,001

Solunum Kas Kuvveti
MIP (cmH,0) 71,29+15 44 84.23+14,32 <0,001
MEP (cmH.0) 86,14+17,76 91,88+15,83 0,002

Sonuglar x + sd seklinde verildi.
FVC: zorlu ekspiratuar kapasite; FEV1: zorlu ekspiratuar hacim 1. saniye; PEF: tepe ekspiratuar
akim hizi; MIP: maksimum inspiratuar basing; MEP: maksimum ekspiratuar basing.

Tablo 4.6 : Gruplarin tedavi sonrasi solunum fonksiyonu ve solunum kas kuvveti
degerlerinde meydana gelen degisimlerin karsilastiriimas.

Deney Grubu Kontrol Grubu

(n=16) (n=16) p degeri
Solunum Fonksiyonu

A FVC (% prediktif) 3,88+3,46 3,13£3,18 0,833

A FEV (%prediktif) 3,63+4,39 3,69+4,42 0,968

A PEF (% prediktif) 12,63+10,07 13,50+12,55 0,829
Solunum Kas Kuvveti

A MIP (cmH-,0) 37,63+8,21 12,94+8,25 <0,001

A MEP (cmH,0) 7,28+7,51 5,754+6,21 0,534

Sonuglar x + sd seklinde verildi.

FVC: zorlu ekspiratuar kapasite; FEV1: zorlu ekspiratuar hacim 1. saniye; PEF: tepe ekspiratuar
akim hizi; MIP: maksimum inspiratuar basing; MEP: maksimum ekspiratuar basing.
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Deney grubunun tedavi oncesi ve tedavi sonrasi viicut kompozisyonu, fonksiyonel
kapasite ve periferik kas kuvveti degerlendirmeleri Tablo 4.7°de verildi. Deney
grubunda tedavi sonras1 6DYT mesafesi, istirahat kalp hizi, 6DYT esnasindaki SpO;
degisimi ve M. Quadriceps kuvveti degerlerinde tedavi Oncesi degerlere kiyasla

anlamli gelisme saptandi (p<0,05).

Kontrol grubunun tedavi dncesi ve tedavi sonrast viicut kompozisyonu, fonksiyonel
kapasite ve periferik kas kuvveti degerlendirmeleri Tablo 4.8’de verildi. Kontrol
grubunda tedavi sonrast 6DYT mesafesi, istirahat kalp hizi, 6DYT esnasindaki SpO;
degisimi ve M. Quadriceps kuvveti degerlerinde tedavi oncesi degerlere kiyasla

anlamli gelisme saptandi (p<0,05).

Deney ve kontrol gruplarinda tedavi sonrasi viicut kompozisyonu, fonksiyonel
kapasite ve periferik kas kuvveti degerlerinde meydana gelen degisimlerin gruplar
arasi karsilastirilmast Tablo 4.9°da verildi. Deney ve kontrol gruplar1 arasinda tedavi
sonrast viicut kompozisyonu, fonksiyonel kapasite ve periferik kas kuvveti

degerlerinde meydana gelen degisimler agisindan fark yoktu (p>0,05).

Tablo 4.7 : Deney grubunun tedavi dncesi ve sonrasi viicut kompozisyonu,
fonksiyonel kapasite ve periferik kas kuvveti degerlendirmelerinin karsilastiriimasi.

Deney Grubu (n=16)

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi p degeri
Viicut Kompozisyonu
Kas Kitlesi (%) 33,18+3,20 33,73+3,06 0,063
Yag kitlesi (%) 17,19+4,30 18,00+4,14 0,063
Istirahat metabolizmasi 12554155 12684160 0,088
(kcal)
6 dakika yiiriime testi
Yiiriime mesafesi (m) 561+45 603+57 <0,001
Istirahat KH (atim/dk) 92,58+87,94 89,59+7,54 0,031
Istirahat SpO, (%) 97,56+1,01 97,71+0,88 0,104
KH degisimi (atim/dk) 49,03+17,16 46,13+12,86 0,347
SpO, degisimi (%) -1,86+1,31 -0,66+0,70 0,002
Periferik kas kuvveti
M. Quadriceps (kg) 38,47+15,03 40,61+16,10 <0,001
Sonuglar x + sd seklinde verildi.
KH: kalp hizi.
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Tablo 4.8 : Kontrol grubunun tedavi dncesi ve sonrasi viicut kompozisyonu,
fonksiyonel kapasite ve periferik kas kuvveti degerlendirmelerinin karsilastirilmas.

Kontrol Grubu (n=16)

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi p degeri
Viicut Kompozisyonu
Kas kitlesi (%) 31,06+3,21 31,80+3,44 0,170
Yag kitlesi (%) 19,72+6,35 20,80+7,27 0,120
Istirahat metabolizmasi 11762145 11874146 0,140
(kcal)
6 dakika yiiriime testi
Yiiriime mesafesi (m) 544+62 584+64 <0,001
Istirahat KH (atim/dk) 99,01+11,26 93,94+9,77 0,046
Istirahat SpO; (%) 97,69+0,79 97,88+0,80 0,083
KH degisimi (atim/dk) 37,14+12,45 35,03+12,54 0,104
SpO, degisimi (%) -2,13+1,66 -1,13+0,71 0,010
Periferik kas kuvveti
M. Quadriceps (kg) 36,20+14,44 40,40+15,80 0,007
Sonuglar x = sd seklinde verildi.
KH: kalp hiz1.

Tablo 4.9 : Gruplarin tedavi sonrasi viicut kompozisyonu, fonksiyonel kapasite ve
periferik kas kuvveti degerlerinde meydana gelen degisimlerin karsilastirilmasi.

Deney Grubu Kontrol Grubu

(n=16) (n=16) p degeri
Viicut Kompozisyonu
A Kas Kitlesi (%) 0,49+1,02 0,73+1,08 0,517
A Yag kitlesi (%) 0,94+1,63 1,07+1,50 0,824
ﬁ(éztll)rahat metabolizmast g 94,50 79 50,0629356 0,441
6 dakika yiiriime testi
A Yiiriime mesafesi (m) 42,88+20,65 40,204+26,25 0,936
A Istirahat KH (atim/dk) -2,99+5,02 -5,06+9,35 0,441
A Istirahat SpO, (%) 0,15+0,33 0,194+0,40 0,756
A KH degisimi (atim/dk) -3,00+11,90 -7,06+8,44 0,274
A SpO; degisimi (%) 1,21+1,27 1,00+1,36 0,659
Periferik kas kuvveti
A M. Quadriceps (kg) 2,13+2.23 3,53+3,87 0,235
Sonuglar x + sd seklinde verildi.
KH: kalp hizi.
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Deney grubunun tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi postural stabilite ve denge
degerlendirmeleri Tablo 4.10’da verildi. Deney grubunda stabilite limitleri testinin
‘testi tamamlama siiresi’, ‘ortalama’, ‘One’ ve ‘sola’ skorlarinda tedavi Oncesi

degerlere kiyasla anlamli gelisme saptandi (p<0,05).

Kontrol grubunun tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi postural stabilite ve denge
degerlendirmeleri Tablo 4.11°de verildi. Kontrol grubunda stabilite limitleri testinin
‘testi tamamlama siiresi’, ‘ortalama’, ‘One’ ve ‘One/saga’ skorlarinda tedavi Oncesi

degerlere kiyasla anlamli gelisme saptandi (p<0,05).

Deney ve kontrol gruplarinda tedavi sonrasi postural stabilite ve denge
degerlendirmelerinde meydana gelen degisimlerin gruplar arasi karsilagtirilmasi
Tablo 4.12°de verildi. Deney ve kontrol gruplar1 arasinda tedavi sonrasi postural
stabilite ve denge degerlendirmelerinde meydana gelen degisimler agisindan fark

yoktu (p>0,05).

Tablo 4.10 : Deney grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi postural stabilite ve denge
degerlendirmelerinin karsilastirilmas.

Deney Grubu (n=16)

Tedavi Oncesi ~ Tedavi Sonrasi  p degeri
Postural Stabilite Testi
(Stabilite Indeksi)
Ortalama 2,31+0,93 2,19+1,22 0,658
Anterior/posterior 2,11+0,97 2,04+1,17 0,791
Medial/lateral 0,85+0,36 0,71+0,37 0,137
Stabilite Limitleri Testi (0-100)
Testi tamamlama siiresi (sn) 45,62+10,32 43,09+10,73 0,001
Ortalama 44,24+11,89 52,25+15,77 0,001
One 58,63+18,51 64,37+18,70 0,370
Geriye 51,38+15,76 55,19+16,54 0,790
Sola 53,99+16,20 59,38+18,79 0,024
Saga 49,68+13,66 54,99+21,96 0,220
One/sola 49,59+10,59 54,94+15,58 0,080
One/saga 49,31+13,12 52,16+1424 0,194
Geriye/sola 48,31+13,03 50,54+17,01 0,171
Geriye/saga 45,33+£16,93 48,43+18,98 0,387
Dengenin Duysal Entegrasyonu
Testi (Salhmim Indeksi)
Gozler agik, diiz zemin 1,09+0,44 1,07+0,37 0,514
Gozler kapali, diiz zemin 1,42+0.45 1,42+0,48 0,972
Gozler acik, kopiik zemin 1,87+0,57 1,77+0,61 0,072
Gozler kapali, kopiik zemin 2,81+0,50 2,88+0,48 0,465
Kompozit skor 1,81+0,36 1,80+0,36 0,918

Sonuglar x + sd seklinde verildi.
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Tablo 4.11 : Kontrol grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi postural stabilite ve denge
degerlendirmelerinin kargilastirilmas.

Kontrol Grubu (n=16)

Tedavi Oncesi  Tedavi Sonrast  p degeri
Postural Stabilite Testi
(Stabilite Indeksi)
Ortalama 2,39+0,80 2,21+0,83 0,086
Anterior/posterior 2,124+0,99 2,03+1,06 0,070
Medial/lateral 1,06+0,86 0,97+0,69 0,309
Stabilite Limitleri Testi (0-100)
Testi tamamlama siiresi (sn) 44,08+4,91 41,81+5,10 0,036
Ortalama 42,83+10,37 47,4447 .62 0,034
One 51,41+17,54 56,19+16,34 0,019
Geriye 47,38+13,12 52,38+15,98 0,114
Sola 47,32+12,76 50,13+14,19 0,240
Saga 46,08+12,64 50,88+13,58 0,104
One/sola 45,10+10,64 46,13+15,98 0,741
One/saga 45,09+13,81 50,92+13,97 0,046
Geriye/sola 40,26+12,81 42.13+14,90 0,530
Geriye/saga 39,19+15,76 40,64+13,72 0,719
Dengenin Duysal Entegrasyonu
Testi (Salinim Indeksi)
Gozler agik, diiz zemin 1,30+0,37 1,27+0,37 0,530
Gozler kapali, diiz zemin 1,50+0,33 1,55+0,52 0,630
Gozler acik, kopiik zemin 1,95+0,53 1,93+0,50 0,825
Gozler kapali, kopiik zemin 2,97+0,57 3,13+0,55 0,217
Kompozit skor 1,97+0,34 2,02+0,34 0,464

Sonuglar x + sd seklinde verildi.
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Tablo 4.12 : Deney ve kontrol gruplarinda tedavi sonrasi postural stabilite ve denge
degerlendirmelerinde meydana gelen degisimlerin karsilagtirilmasi.

Deney Grubu  Kontrol Grubu
(n=16) (n=16) p degeri
Postural Stabilite Testi
(Stabilite Indeksi)
A Ortalama -0,16+1,07 -0,17+0,38 0,968
A Anterior/posterior -0,06+1,03 -0,09+0,19 0,924
A Medial/lateral -0,17+0,38 -0,08+0,32 0,463
Stabilite Limitleri Testi (0-100)
A Testi tamamlama siiresi (sn) -2,44+2 32 -1,15+4,08 0,282
A Ortalama 8,01+8,13 5,88+8,71 0,480
A One 5,74+10,05 4,75+7,32 0,752
A Geriye 3,85+14,48 5,00+11,91 0,696
A Sola 5,39+8,62 2,75+10,47 0,692
A Saga 5,30+16,63 4,81+11,07 0,922
A One/sola 5,3448,82 1,01+12,14 0,256
A One/saga 2,78+8,33 5,82+10,76 0,763
A Geriye/sola 3,43+9,89 2,13+11,31 0,730
A Geriye/saga 3,83+13,39 1,19+13,09 0,577
Dengenin Duysal Entegrasyonu
Testi (Salinim Indeksi)
A Gozler agik, diiz zemin -0,02+0,20 -0,02+0,17 0,549
A Gozler kapali, diiz zemin 0,01+0,18 0,07+0,41 0,548
A Gozler acik, kopiik zemin -0,05+0,14 -0,02+3,66 0,788
A Gozler kapali, kopilik zemin 0,06+0,27 0,15+0,47 0,527
A Kompozit skor -0,01+0,11 0,04+0,25 0,413

Sonuglar x + sd seklinde verildi.
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5. TARTISMA

Bu ¢aligmadaki amacimiz KF’li ¢ocuklarda solunum kas kuvvetinin postural stabilite
ve denge iizerindeki etkisini analiz etmek ve kapsamli goglis fizyoterapisi
programina ek olarak verilen IMT’nin viicut kompozisyonu, solunum fonksiyonu,
solunum kas kuvveti, fonksiyonel kapasite, postural stabilite ve denge iizerindeki

etkisini arastirmakti.

Calismamizda 32 olgu iizerinde, inspiratuar ve ekspiratuar kas kuvvetlerinin postural
stabilite ve denge iizerindeki etkisi incelendiginde MIP degeri ile herhangi bir
postural stabilite ya da denge parametresi arasinda iligki bulunmadi. Ancak MEP
degerinin dinamik dengeyi Olgen bir test olan stabilite limitleri testinin ortalama
skorunun bagimsiz belirleyicisi oldugu saptandi. MEP degeri yiiksek olanlarin
stabilite limitleri testi ortalama skoru da yiiksekti (R=0,514; R2:0,264; p=0,003).

Calismamizda solunum egzersizleri, insentif spirometre ve OPEP cihazlan ile
egzersizler, postural drenaj, oksiiriik teknikleri ve fiziksel aktivite 6nerilerini i¢eren 8
haftalik kapsamli gogiis fizyoterapi programi ile kontrol grubunda solunum
fonksiyonuna dair FVC, FEV; ve PEF degerlerinde, solunum kas kuvvetlerini
gosteren MIP ve MEP degerlerinde, fonksiyonel kapasiteyi gosteren 6DYM’de ve
periferik kas giiclinii yansitan M. Quadriceps kuvvetinde tedavi Oncesine kiyasla
anlamli gelisme saglandi (p<0,01). Postural stabilite ve denge parametreleri
arasindan ise sadece stabilite limitleri testinin ‘testi tamamlama siiresi’, ‘ortalama’,

‘One’ ve ‘One/saga’ skorlarinda anlamli gelisme elde edildi (p<0,05).

Deney grubunda ise, kapsamli gogiis fizyoterapisi ve ek olarak verilen IMT ile
kontrol grubuna benzer sekilde FVC, FEV,;, PEF, MIP, MEP, 6DYM ve M.
Quadriceps kuvvetinde anlamli gelisme elde edildi (p<0,01). Postural stabilite ve
denge parametreleri arasindan ise stabilite limitleri testinin ‘testi tamamlama siiresi’,
‘ortalama’, ‘One’ ve ‘sola’ skorlarinda anlamli gelisme saglandi (p<0,05). Deney ve
kontrol gruplarinda meydana gelen degisimler kiyaslandiginda, deney grubunda
sadece MIP degerinde elde edilen artis kontrol grubuna kiyasla daha yiiksekti
(p<0,001).
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5.1 Viicut kompozisyonu

Kistik fibrozisli hastalardaki nutrisyonel problemler, istirahat enerji tiikketimindeki
artts, pulmoner mekaniklerin bozulmasi ve akcigerlerdeki kronik enfeksiyon ve
inflamasyon dongiisiiniin yarattigi katabolik durum kilo kaybina ve viicut
kompozisyonunda degisimlere yol agar [153-155]. Bu hastalarda BKi’nin pulmoner
fonksiyon, yasam kalitesi ve sag kalim ile iligkili olmasindan dolay1 Amerikan Kistik
Fibrozis Dernegi tedavi kilavuzunda KF’li hastalarda BKi’nin 50. persentilin
izerinde tutulmasi gerektigini belirtilmektedir [155]. Calismamizdaki olgularin
ortalama BK1’si 17,80 kg/m? idi ve 69. persentilde yer almaktaydi. Ancak yapilan
calismalarda BKi’nin sadece viicudun boyutunu gosterdigi ve viicut
kompozisyonunun major metabolik komponentleri arasinda (kas kitlesi, yag kitlesi,
yagsiz viicut kitlesi vb.) ayrim yapamadigini bildirmektedir [156]. Literatiirde, BKI
ve viicut agirligindan bagimsiz olarak yagsiz viicut kitlesinin ve kas kitlesinin
akciger fonksiyonu ve solunum kas kuvveti ile iligkili oldugu bildirilmektedir ve
KF’li hastalarda viicut kompozisyonu analizinin 6nemi vurgulanmaktadir [157, 158].
Calismamizdaki olgularin yas ortalamasi 11°di ve kas kitlesi ortalamasi 32,10 (%)
olarak olciildii. Literatiirde 11-13 yas aras1 ¢cocuklarda kas kitlesi ortalamasinin 30,5
(%) olarak bildirildigi géz Oniinde bulunduruldugunda calismamizdaki olgularin
ortalama kas kitlesinin normal diizeyde oldugu sdylenebilir. Calismamizda, hastalik
siddeti agisindan homojen bir 6rneklem olusturabilmek adina Amerikan Kistik
Fibrozis Dernegi yillik raporundaki hastalik siddeti siniflamasina gére FEV; > %70
prediktif degerine yani hafif siddetli akciger hastaligina sahip olgular ¢alismaya dahil
edildi. Olgularin ortalama FEV1/FVC’si 77,87 (%), FEV:’i 79,02 (%prediktif) ve
FVC’si %88,00 (Yoprediktif) olarak 6l¢iildii yani SFT sonuglart normale yakindi. Kas
kitlesi ve solunum fonksiyonu arasindaki pozitif iliski goz Oniinde
bulunduruldugunda, normale yakin SFT sonuglarina sahip 6rneklemimizde kas
kitlesi de literatiir ile uyumlu sekilde normal diizeyde 6lciildii. Daha siddetli akciger
hastaligina sahip olgular1 igeren drneklemlerde saglikli kontrollere kiyasla viicut kas

kitlesinin de diisiik olarak olgiilmesi beklenebilir.

Calismamizda iki grupta da uygulanan tedaviler sonrasi viicut kas kitlesinde anlamli
bir artis meydana gelmedi. inspiratuar kas egitiminin diyafram kalmligimi arttirdig
literatiirde bir¢cok c¢alisma ile gosterilmektedir [12, 159, 160]. Ancak literatiirde

IMT’nin viicudun total kas kitlesi {izerine etkisini izole olarak arastiran bir ¢alismaya
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rastlanmamistir. Calismamizda iki gruba da verilen kapsamli gogiis fizyoterapi
programinin igerisinde fiziksel aktiviteyi arttirmaya yonelik Oneriler de yer
almaktaydi. Bu kapsamda deney grubunda 9 hasta (%56), kontrol grubunda ise 8
hasta (%50) haftanin ¢ogu giiniinde toplamda 1 saati bulan diizenli yiirtiylslere
basladigini1 bildirdi. Deney grubunda 4 hasta (%25), kontrol grubunda ise 6 hasta
(%38) haftanin ¢ogu giinli yarim saat siire ile ev i¢i pilates topu ve trombolinde
egzersizler / aktiviteler gergeklestirdiklerini bildirdi. Deney grubunda 4 hasta (%25),
kontrol grubunda ise 5 hasta (%31) fiziksel aktivite diizeylerini arttirmaya yonelik
herhangi bir girisimde bulunmadiklarini bildirdi. Toplamda, ¢alismaya dahil edilen
32 olgudan 23’iiniin (%72) haftanin ¢ogu giiniinde en az 30 dk siire ile orta diizey (3-
6 MET) fiziksel aktivite gerceklestirdigi sOylenebilir. Literatiirde 5-17 yas arasi
cocuklarda saglik acisindan fayda saglanabilmesi i¢in haftanin her giinii, toplamda en
az 60 dk siiren orta-yiiksek siddette fiziksel aktivite gerceklestirilmesi, viicut kas
kitlesi ve kemik mineral yogunlugu ac¢isindan fayda saglanabilmesi i¢in ise haftanin
en az 3 giinii, kuvvetlendirme ve agirlik aktarma egzersizlerini igeren yiiksek siddetli
(>6MET) fiziksel aktivite gerceklestirilmesi gerektigi bildirilmektedir [161, 162].
Calismamizda iki grupta da viicut kompozisyonunda herhangi bir degisim meydana
gelmemesi, gergeklestirilen fiziksel aktivitelerin literatiirde belirtildigi sekilde viicut
kompozisyonunda gelisme saglayabilmek adma gerekli olan frekansta ve siddette
olmamasindan kaynaklaniyor olabilir. Bu ¢aligmadaki temel amacimiz, IMT ve
goglis fizyoterapisi programimin etkilerini aragtirmak oldugundan hastalara
yapilandirilmis bir fiziksel aktivite programi uygulanmamis olup sadece fiziksel

aktiviteyi arttirmaya yonelik onerilerde bulunulmustur.

5.2 Solunum Fonksiyonu ve Solunum Kas Kuvveti

Mukosilyer klirensin bozulmasi, havayolu obstriiksiyonu, tekrarlayan akciger
enfeksiyonlart ve kronik havayolu inflamasyonu nedeniyle KF’li hastalarda ilerleyici
bir akciger hasart mevcuttur [63, 64]. Calismamiza Amerikan Kistik Fibrozis
Dernegi’ne gore hafif siddetli akciger hastaligina sahip (FEV1>%70) KF’li olgular
dahil edilmesine ragmen olgularin SFT sonuglar1 normal prediktif degerlerin alt
smirina yakindi. Deney grubunda 6 (%37), kontrol grubunda 4 (%25) olguda ise
FEV:1 prediktif degerin %80’inin altindaydi. Bu hastalarda primer morbidite ve

mortalite nedeninin akcigerler oldugu g6z Onlinde bulunduruldugunda SFT
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sonuclarinda normal degerlerden sapma olmasi sasirtict degildir. Ancak, literatiirde
KF’1li hastalarin solunum kas kuvveti etkilenimine dair bir fikir birligi mevcut
degildir. Saglikli kontrollere kiyasla KF’li hastalarin MIP degerinin daha diisiik
ol¢iildiigii calismalarda [5, 8, 138, 163], havayolu obstriiksiyonuna bagli gelisen
hiperinflasyonun diyaframin normalden daha kisa sekilde galismasina sebep olarak
mekanik bir dezavantaj yaratmasi, malnutrisyon, steroid kullanimi ve Kkronik
inflamasyonun sebep oldugu katabolik durum gibi nedenlerle solunum kas
kuvvetinde kayiplar meydana gelebilecegi bildirilmektedir. KF’li hastalarin MIP
degeri ile saglikli kontroller arasinda anlamli fark saptanmayan ¢aligsmalarda ise [6,
7, 164, 165] hastalarin akcigerlerinde siddetli bir tutulum olmamasindan dolay1 ya da
artan solunum is yiikiine kars1 calisan diyaframda bir nevi direngli egitim etkisi
meydana gelmesinden dolayt MIP degerinde kontrollere kiyasla anlamli bir fark
saptanmamis Olabilecegi bildirilmistir. KF’li hastalarda MEP degeri MIP’e kiyasla
daha az arastirilmis bir konudur ve sonuglar farklilik gostermektedir. Caligsmalardan
bazilarinda [6, 7] MEP degerinde kontrollere kiyasla anlamli bir fark
saptanmamigken, bu hastalarda hem MIP hem de MEP degerlerinin azaldigini
sOyleyen c¢alismalar da [8] mevcuttur. Bir ¢alismada ise [138] KF’li hastalarda
Oksiirik frekansindaki artisa bagli olarak abdominal kaslarda hipertrofi meydana
geldigini ve bu sebeple MEP degerinin kontrollere kiyasla daha yiiksek ol¢iildigii
bildirilmistir. Calismamizda MIP degeri deney grubunda 68 cmH,0O, kontrol
grubunda ise 71 cmH,0 olarak 6l¢iildii. Dort yiiz elli olguyu iceren saglikli pediatrik
popiilasyonda solunum kas kuvvetini degerlendiren giincel bir normatif data
caligmasinda [166], ortalama yas1 ¢alismamizdaki popiilasyon ile uyumlu sekilde
10,4 [6-18] y1l olan saglikli ¢ocuklarimn MIP degeri 85 cmH20 olarak Slgilmiistiir.
Yapilan analizde, calismamizdaki deney ve kontrol gruplarimin MIP degeri
ortalamalarinin belirtilen calismadaki saglikli kontrollere kiyasla anlamli sekilde
diisiik oldugu saptandi (One-sample t-test; p degerleri sirasi ile <0,001 ve 0,003).
Yine yukarida belirtilen c¢alismada saglikli kontrollerin MEP degeri 84 c¢cmH,0
olarak oOl¢iilmiistiir. Yapilan analizde ¢alismamizda deney grubunda 92 cmH,0,
kontrol grubunda ise 86 cmH,0O olarak 6l¢iilen MEP degerlerinin saglikli kontrollere
kiyasla farkli olmadigi saptandi (One-sample t-test; p degerleri sirasi ile 0,053 ve
0,570). Sonug olarak, ¢aligmamizdaki KF’li hastalarda saglikli kontrollere kiyasla
inspiratuar kas kuvvetinin daha diisiik oldugunu ancak ekspiratuar kas kuvvetinde

anlaml bir fark mevcut olmadigini saptadik. Calismamizin amaglar1 arasinda KF’li
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hastalarda solunum kas kuvvetini etkileyen faktorlerin aragtirilmasi yer
almamaktaydi ve bu nedenle MIP degerindeki bu etkilenimin mekanizmalarina dair
analizler yapilmadi. Ancak KF’li hastalarda inspiratuar kas kuvvetinin etkilenimine
dair fikir ayriliklar1 g6z onilinde bulunduruldugunda ¢alismamizdaki bu bulgularin

literatiire katki saglayabilecegini diisiinmekteyiz.

Calismamizda kapsamli gogiis fizyoterapi programi ile kontrol grubunun %FVC
degerinde %3,15; %FEV; degerinde %3,69; %PEF degerinde %13; MIP degerinde
13 cmH;0; MEP degerinde ise 6 cmH,0O ‘luk anlamli artiglar elde edildi. Deney
grubunda ise kapsamli gogiis fizyoterapisine ve ek olarak verilen IMT ile deney
grubunun %FVC degerinde %3,34; %FEV; degerinde %3,57; %PEF degerinde %12;
MIP degerinde 31 cmH20; MEP degerinde ise 8 cmH20 ‘luk anlamli artig meydana
geldi. iki grupta meydana gelen degisimler kiyaslandiginda kapsamli gogiis
fizyoterapisine ek olarak verilen IMT, deney grubunda sadece MIP degerini kontrol
grubuna kiyasla daha fazla arttirdi. Diger parametrelerde tedavi etkileri agisindan

anlamli fark meydana gelmedi.

Literatiirde KF’li hastalarda sekresyonlar1 havayolundan uzaklastirmak ve hava yolu
temizligini saglamak adina rutin medikal tedaviye ek olarak ‘gogiis fizyoterapisinin’
ya da diger adiyla ‘hava yolu temizleme tekniklerinin’nin tedavi planinda mutlaka
yer almasi gerektigi vurgulanmaktadir [9, 113]. Gogiis fizyoterapisi 6nceden sadece
postural drenaj ve ilgili yardimci teknikleri tanimlamak i¢in kullaniliyorken
giiniimiizde hastalarin aktif olarak uygulayabilecekleri birgok teknigin yayginlagmasi
ile gogiis fizyoterapisi kavraminin igerigi de ¢ok genislemistir. Bu nedenle literatiir
incelendiginde ¢aligsmalarda kullanilan teknikler ve metodolojiler ¢ok biiyiik ¢esitlilik
gostermektedir. Yapilan ¢alismalarda genellikle tekniklerin etkinlikleri birbirleri ile
kiyaslanmistir [10, 11, 118, 124]. Ayrica, bircok ¢alismada sadece teknik
uygulandiktan sonra meydana gelen akut etkiler degerlendirilmistir. Calismamizda
KF’li hastalara 8 hafta siire ile solunum egzersizleri, insentif spirometre ve OPEP
cihazlan ile egzersizler, postural drenaj, Oksiirik teknikleri ve fiziksel aktivite
Onerilerini iceren kapsamli bir program uygulanmistir. Bu nedenle elde edilen
kazanimlarin programdaki spesifik bir teknige atfedilmesinden ziyade, programi bir
biitiin olarak diisiinerek sagladigi kazanimlarin degerlendirilmesi daha uygun

olacaktir.
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Cesitli gogiis fizyoterapi tekniklerini sadece spontane Oksiirmeleri istenen kontrol
grubu ile kiyaslamis sekiz ¢alismayi igeren giincel bir derlemede [10]; tekniklerin bir
ya da birkag seans sonundaki akut etkileri incelenmistir. Uygulanan tekniklerin SFT
parametreleri lizerindeki etkisini arastiran 4 ¢alisma arasindan sadece bir ¢alismada
[167] ayn1 giin i¢indeki 5. tedavi seansinin sonunda PEP terapi ile FVC degerinde
%7, FEV; degerinde %3; otojenik drenaj ile FVC degerinde %5, FEV; degerinde ise
%?2’lik bir degisim meydana geldigi bildirilmistir (p<<0,05). PEP ve otojenik drenajin
birlikte uygulanmasinin ise SFT parametreleri lizerinde ek bir etki yaratmadig
belirtilmistir. Yazarlar, SFT parametrelerindeki degisimin balgamin havayolundan
uzaklagtirilmasi sonucu meydana geldigini ve PEP terapi ile atilan balgam miktarinin
diger tekniklere kiyasla daha fazla olmasindan dolayr da PEP terapinin FVC
degerinde daha yiiksek bir artis sagladigini bildirmislerdir. Fizyoterapi rehabilitasyon
tekniklerinin etkinligini hi¢ fizyoterapi almayan bir kontrol grubu ile uzun siireli bir
calismada kiyaslamak ve bu tekniklerin etkilerini izole bir sekilde ortaya koymak
miimkiin olamamaktadir. Cilinkii tedavi kilavuzlarinda KF’li hastalarin rutin
tedavisinin i¢inde gogiis fizyoterapisinin yer almasi gerektigi bildirilmektedir ve
hastalarin uzun siire gogiis fizyoterapisi almadigi bir kontrol grubu olusturmak etik
olmayacaktir. Bu nedenle literatiirdeki c¢aligmalarin g¢ogu gogiis fizyoterapisi

tekniklerinin etkilerini birbirleri ile kiyaslamaktadir.

Otuz bes calismayr iceren ve OPEP cihazlarini birbirleri ya da diger gogiis
fizyoterapi teknikleri ile kiyaslayan giincel bir derlemede [124], 15 ¢alismada SFT
parametreleri tizerindeki degisimler incelenmis ve higbir OPEP cihazi ile kisa ya da
uzun donemde FEV; ya da FVC degerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim
elde edilememistir. Ancak yazarlar, OPEP cihazlarinin ¢ikarilan balgam miktarini
anlamli sekilde arttirmasindan dolayi, havayolu temizligini gelistirmek adina tedavi

programlarinda yer almalar1 gerektigini bildirmislerdir.

On dokuz ¢alismayi igeren ve aktif solunum teknikleri dongiisii ve torakal
ekspansiyon egzersizlerini diger gogiis fizyoterapi teknikleri ile kiyaslayan giincel bir
derlemede [118], 4 calismada SFT parametreleri tizerindeki degisimler incelenmis ve
FEV; ya da FVC degerlerinde grup ici ya da gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli
bir degisim elde edilemedigi bildirilmistir. Ancak diger derlemeler ile benzer sekilde,

cikarilan balgam miktarin1 anlaml sekilde arttirmasindan dolayr gogiis fizyorerapi
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tekniklerinin KF’li hastalarin tedavi programlarinda yer almalari gerektigi

belirtilmistir.

Giincel derlemelerin sonuglarmna bakildiginda go6giis fizyoterapi tekniklerinin
ozellikle kisa donemde mukus hareketini arttirarak havayolu temizligini gelistirdigi
konusunda fikir birligi mevcutur. Ancak c¢alismalarin biiyilk ¢ogunlugunda SFT
parametrelerinde kisa ya da uzun donemde anlamli kazanimlar elde edilememistir.
Baz1 ¢alismalarda ise FVC ve FEV; degerlerinde %1,6 ila %3,8 arasinda degisen
artiglar saptanmasina ragmen bu farklar istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur
[118, 124]. Az sayidaki uzun donem g¢alismada ise (1-3 yil) hastaligin dogasi geregi
SFT parametrelerinde meydana gelen diisiisiin  gogiis fizyoterapisi ile elde

edilebilecek potansiyel kazanimlari maskeleyebilecegi bildirilmistir.

Inspiratuar kas egitimin cesitli kardiyopulmoner hastaliklarda solunum kas kuvvetini,
egzersiz kapasitesini ve yasam kalitesini gelistirdigi ve semptomlarda rahatlama
sagladig1 bildirilmektedir [12, 168, 169]. Ancak IMT’nin KF’li hastaliklardaki
sonuglar1 tartigmahidir. Yapilan giincel bir derlemede [13] 9 c¢alisma ile KF’li
hastalarda IMT’nin etkisi arastirilmis olup hi¢ bir calismada SFT parametreleri

tizerinde anlamli artis elde edilememistir.

Calismamizda kapsamli gogiis fizyoterapisine ek olarak verilen IMT ile SFT
parametrelerinde ilave bir artis elde edilmedi. Bu durum FVC, FEV; ve PEF
degerlerinde meydana gelen anlamli degisimlerin kapsamli gogiis fizyoterapisinden
kaynaklandigim1 ~ diisiindiirmektedir. SFT parametrelerindeki degisimin olas1
mekanizmasi1 literatiirde de belirtildigi lizere sekresyonlarin havayolundan
uzaklastirilmasima bagli meydana gelen mekanik etki olabilir. Calismamiza dahil
edilen olgularin daha onceden hi¢ gogiis fizyoterapisi almamis olmalar1 da SFT
parametrelerindeki bu artig tizerinde rol oynamis olabilir. Calismamizda deney ve
kontrol gruplarinin MIP ve MEP degerlerinde de anlamli gelismeler elde edilmistir.
IMT uygulanan deney grubunda kontrole kiyasla MIP degeri anlamli sekilde daha
fazla artmistir. Bu durum sasirtici degildir ¢linkii inspiratuar kaslar morfolojik ve
fonksiyonel agidan iskelet kaslari ile ayn1 6zelliklere sahiptir ve uygun fizyolojik
yiikklenme sonucu ayni yanitlar meydana gelecektir [170]. Bu nedenle direkt olarak
inspiratuar kaslar1 hedef alan bir yiiklenme ile inspiratuar kas giiciinii yansitan MIP
degerinde daha fazla artis saglanmis olmasi beklenen bir durumdur. Kontrol

grubunda IMT uygulanmadan MIP degerinde artis saglanabilmesi ise ayni goreve
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tekrarli sekilde maruz birakilan kaslarda meydana gelen ‘neural conditioning — noral
diizenlemeler’ kaynakli olabilir. Bu etki sonucu harekete katilan motor {inite
sayisinin artmasi ile ilgili kasta daha yiiksek bir performans elde edilebilir [160,
171]. Calismamizdaki tiim hastalarin g6giis fizyoterapisi kapsamindaki egzersizler
sirasinda maksimum inspirasyon ve ekspirasyon manevralarini diizenli olarak
tekrarlamis olmalari, benzer bir etki ile MIP ve MEP degerinde artis elde
edilebilmesine olanak saglamis olabilir. Ayrica insentif spirometre kullaniminin da
MIP degerindeki bu artis iizerinde rolii olabilir. Insentif spirometreler gorsel geri
bildirim ile hastalar1 daha biiyiik akciger voliimlerinde solunum gergeklestirmeye
tesvik eder. Total akciger kapasitesi diizeyine kadar bir inspirasyon
gerceklestirilebilmesi i¢in intraalveoler basincin normalden daha ¢ok arttirilmasi ve
bunu saglayabilmek i¢in de inspiratuar kaslarin daha biiyiik bir kontraktil kuvvet
yaratmas1 gerekmektedir. Yani bu cihazlarin kullanimi sirasinda yogun bir kas
aktivitesi meydana gelmekte ve bir nevi direngli egitim etkisi saglanarak inspiratuar
kas kuvvetinde artis elde edilebilmektedir [171].

5.3 Fonksiyonel Kapasite

Kistik fibrozisli hastalarda solunum fonksiyonlarindaki bozulma, yagsiz viicut kitlesi
kaybi, beslenme problemleri ve fiziksel inaktivite sebebiyle egzersiz kapasitesinde
azalma meydana gelir. Yetigkin KF’li hastalarin neredeyse tiimiinde egzersiz
kapasitesi beklenen degerlerin altindadir [85]. Calismamizda 6DYM ortalamalari
deney grubunda 561 m, kontrol grubunda 544 m olarak ol¢iildii. Literatiirde 7-16 yas
aras1 saglikli cocuk ve adolesanlarda ortalama 6DYM’nin 664 m olarak bildirildigi
g6z Onilinde bulunduruldugunda [172], ¢alismamizda deney ve kontrol gruplarindaki
hastalarin fonksiyonel kapasitelerinin saglikli kontrolle kiyasla anlamli sekilde diisiik
oldugu goriilmektedir (One sample t-test; p <0,001). Benzer sekilde iilkemizden
giincel bir ¢alismada da KF’li hastalarin 6DYM’sinin saglikli kontrollere kiyasla
daha diisiik oldugu gosterilmektedir [6].

Calisgmamizda kapsamli gogiis fizyoterapisi ile 6DYM’de kontrol grubunda 40 m
artig elde edildi. Gogiis fizyoterapisine ek olarak verilen IMT ile deney grubunun
6DYM’sinde ise 42 m artis saglandi. Deney ve kontrol gruplarindaki 6DYM artislar
arasinda anlamli fark saptanmamasi (p>0,05), 6DYM’de meydana gelen

kazanimlarin kapsamli go6gilis fizyoterapisinden kaynaklandigini ve IMT’nin bu
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kazanimlar iizerinde ilave bir etkisinin olmadigin1 gdstermektedir. Literatiirde KF’li
hastalarda IMT’nin egzersiz kapasitesi iizerindeki etkisini arastiran iki ¢alismaya
rastlanmistir. Ik ¢alismada 10 hafta boyunca MIP’in %601 siddette verilen IMT ile
semptom limitli egzersiz test siiresinin anlamli sekilde arttigi bildirilmistir [173].
Yazarlar, egzersiz kapasitesindeki artisin IMT ile ventilasyonun gelistirilmesi sonucu
meydana geldigini bildirmislerdir. Diger ¢alismada ise 8 hafta siire ile kontrol
grubunda MIP’in %]10’u siddetle uygulanan IMT ile VOspeak degerinde artis
saglanamazken, MIP’in %60°’1 siddette IMT ve haftanin 3 giinii de yapilandirilmis
acrobik ve kuvvetlendirme egzersizi programi uygulanan deney grubunda VO,peak
degeri anlamli sekilde artmistir [174]. Ancak deney grubunda IMT’nin yani sira
yapilandirilmis bir aerobik egzersiz programi da uygulanmis olmasindan dolayi, bu
sonuglara bakilarak IMT’in tek basina egzersiz kapasitesini gelistirebilecegi ¢ikarimi
yapilamayacaktir. Literatiirde aerobik egzersiz egitiminin aerobik kapasiteyi
gelistirebilecegi zaten gosterilmektedir [11]. Ayrica, aerobik egzersiz egitiminin
sekresyonlarin mobilizasyonunu ve havayolu temizligini saglayarak akciger
ventilasyonunu gelistirilebilecegi bildirilmistir. Akciger ventilasyonunda gelisme
saglanmasi, egzersiz kapsitesindeki artista O6nemli rol oynamaktadir [11].
Calismamizda kapsamli goglis fizyoterapisi programi ile 2 grupta da SFT
parametrelerinde anlamli gelismeler saglanmigtir. Ayrica, tedavi sonrasinda
hastalarin 6DYT sirasindaki desatiirasyon miktarlarinda anlamli azalma meydana
gelmistir. Ek olarak, tedavi oncesinde 6DYT esnasinda deney grubunda 3 olgu,
kontrol grubunda ise 4 olgu dinlenmek zorunda kalirken (ortalama dinlenme siireleri
stirastyla 24 sn ve 32 sn), tedavi sonrast 6DYT esnasinda hi¢ bir olgu dinlenme
ihtiyact duymamistir. Tiim bunlar hastalarda akciger ventilasyonunun gelistirildigini
destekleyen bulgulardir ve literatiirde de belirtildigi lizere akciger ventilasyonunun
gelistirilmesi ile hastalarin egzersiz kapasitesinde artis saglandigini diistinmekteyiz.
Ayrica, hastalarimiza yapilandirilmis bir fiziksel aktivite programi uygulanmamis
olmasina ragmen kapsamli gogiis fizyoterapisi dahilinde fiziksel aktiviteyi arttirmaya
yonelik onerilerde bulunulmustur ve ¢alismaya dahil edilen 32 olgudan 23’1 (%72)
tedavileri boyunca haftanin ¢ogu giiniinde en az 30 dk siire ile orta diizey (3-6 MET)
fiziksel aktivite gerceklestirdiklerini bildirmislerdir. Literatiirde, KF’li hastalarda
yapilandirilmis bir fiziksel egzersiz programi uygulanmasa dahi fiziksel olarak daha
aktif olunarak saglik agisindan faydalar saglanabilecegi belirtilmektedir [175]. Bu

nedenle, ¢alismamizdaki hastalarin biiyiik ¢cogunlugunun fiziksel aktivite diizeylerini
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arttirmis olmalar1 da egzersiz kapasitesinde elde edilen kazanimlar {izerinde rol
oynamis olabilir. Ayrica iki grupta da tedavi sonrasinda istirahat kalp hizlar1 anlamli
sekilde azalmis olup periferik kas kuvvetinde anlamli artis elde edilmistir.
Literatiirde, fiziksel olarak daha aktif olan ¢ocuklarin istirahat kalp hizlarmin daha
diisiik oldugu [176] ve diizenli fiziksel aktivite katilimi ile kas kuvveti ve kitlesinde
artiglar saglanabilecegi [162, 175] g6z Oniinde bulunduruldugunda ¢alismamizda
istirahat kalp hiz1 ve periferik kas kuvvetindeki kazanimlarin hastalarin fiziksel

aktivite diizeyindeki artis sonucu meydana geldigi diistiniilebilir.

5.4 Postural Stabilite ve Denge

Postural stabilite, aktiviteler sirasinda postiiriin devamliligini saglayabilme yani
dengeyi koruyabilme yetenegidir. Ayakta durma ya da oturma sirasinda postural
stabiliteyi koruyabilme ‘statik denge’, hareket esnasinda postural stabiliteyi
koruyabilme ise ‘dinamik denge’ olarak tanimlanir. Kognitif, duysal ya da motor

sistemlerde meydana gelen her hangi bir problem postural stabiliteyi de etkiler [177].

Litertiirde son donemde KOAH’li hastalarda akciger dist bir semptom olarak
postural stabilite ve dengenin etkilenimi tizerine yapilan ¢aligmalarin sayist oldukg¢a
artmistir. Ancak KF’li hastalarda bu konu ile ilgili literatiir oldukc¢a sinirlidir.
KOAH’l1 hastalarda yapilan ¢alismalarda saglikli kontrollere kiyasla postural
stabilite ve dengenin etkilendigi bildirilmektedir ancak bu durumun altinda yatan
mekanizmalar tam olarak anlagilabilmis degildir [16]. Hamilton ve ark. [178]
KOAH’l1 hastalarda periferik kas gii¢slizliigli nedeni ile asil ve patellar tendon
refleks siirelerinin kontrollere kiyasla daha uzun oldugunu ve bu durumun postural
kontrolii saglayabilmek icin yapilan diizeltme reaksiyonlarin siiresini etkileyerek
denge problemlerine yol agabilecegini bildirmistir. Ayakta durma esnasinda antero-
posterior yonlii denge ayak bilegi tarafindan kontrol edilirken medio-lateral yonli
denge kalga ve govde tarafindan kontrol edilir. Ayak bilegi ekleminin plantar ve
dorsi fleksiyon igin simetrik olan ekseni mediolateral yondeki hareketi kontrol
etmeyi zorlastirir ve bu nedenle medio-lateral kontrol i¢in kalga ve gdvde kaslari
daha biiyilk 6nem arz eder [179]. Smith ve ark. KOAH’l1 hastalarda saglikli
kontrollere kiyasla mediolateral yonlii salimimlarin daha yiiksek oldugunu
gostermislerdir. Bunun sebebi olarak kronik akciger hastaliklarinda solunum

yiikiiniin artmasindan dolay1 diyafram, ylizeyel abdominal kaslar, latissimus dorsi ve
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trapez kaslarinin tonik aktivitesinin daha yiiksek olmasi ve bu nedenle gévdenin daha
rijit bir hal olarak postural stabiliteye katilimmi kisitlamasi olabilecegini
belirtmislerdir [21]. Aymi yazarlarin bir diger calismasinda KOAH’l1 hastalarda
postural gorevler sirasinda gévde kaslarinin elektriksel aktivitesi incelenmistir [15].
Saglikli kisilerde dengeyi bozan kosullarda postural stabilitenin saglanabilmesi i¢in
abdominal kas aktivitesinin arttirildigi gosterilmektedir [180]. Smith ve ark. da
benzer sekilde KOAH’l1 hastalarda postural gorevler sirasinda yiizeyel abdominal
kas aktivitesinin yiiksek oldugunu tespit etmislerdir. Ancak bu hastalarin istirahatteKki
abdominal kas aktivitesinin normale kiyasla zaten yiiksek oldugu gbz Oniinde
bulunduruldugunda, dengeyi koruyabilmek adina abdominal kas aktivitesinin daha
fazla arttirtliyor olusunun govdeyi daha da rijit bir hale getirerek govdenin postural
stabiliteye katilimini ciddi sekilde kisitladigini bildirmislerdir [15]. Janssens ve ark.
[19], inspiratuar kas zayifligi sebebi ile diyaframimn postural stabiliteye katiliminin
kisitlanmasindan dolayr KOAH’l1 hastalarda postural stabilitenin etkilenebilecegini
bildirmislerdir. Ayrica, hiperinflasyonun inspiratuar kas zayifligina neden olarak
postural stabiliteyi dolayli sekilde etkileyebilmesinin haricinde, hiperinflasyon
varliginda sternumun anteriora dogru kaymasinin torakolumbal spinal mobiliteyi
kisitlandigin1 ve bunun sonucu olarak da govdenin postural stabiliteye katiliminin

etkilenebilecegini belirtmislerdir.

KOAH’1 hastalardaki ¢aligmalar incelendiginde bu hastalardaki postural stabilite ve
denge problemlerinin olast mekanizmalarina (1) periferik kas giigsiizligiiniin denge
reaksiyon zamanlarimi etkiliyor olmasi, (2) inspiratuar kas giicsiizliigii sebebiyle
diyaframin postural stabiliteye katilimimi kisitlanmasi, (3) hiperinflasyon sebebiyle
torakolumbal spinal mobilitenin azalarak postural stabiliteye katiliminin etkilenmesi,
(4) istirahat solunum yiikiiniin artmasina bagl diyafram ve yiizeyel govde kaslarmin
tonik aktivitesinin yiiksek olusu ve bu durumun govdeyi daha rijit bir hale getirerek

govdenin postural stabilite ve dengeye katilimini limitlemesi dahil edilebilir.

Literatlir incelendiginde KF’li hastalarda postural stabilite ve dengeyi arastiran
sadece ii¢ calismaya rastlandi. Kenis-Coskun ve ark. ¢alismasinda [24] KF’li
cocuklarin postiirleri ve postural stabilite yetenekleri degerlendirilmis ve saglikli
kontroller ile kiyaslanmistir. Postural degerlendirme acisindan KF’li ¢ocuklarda
saglikli kontrollere kiyasla skolyoz, kifoz ve pes planus goriilme sikligr daha yiiksek

olarak bulunmustur. Postural stabiliteyi degerlendirmek i¢in tandem yiiriime testi ve
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NeuroCom Balance Master® cihazi ile ‘dengenin duysal entegrasyonu’ ve ‘stabilite
limitleri’ testleri uygulanmustir. Saglikli kontrollerle kiyasla KF’li hastalarin dinamik
dengeyi degerlendiren testlerden olan tandem yiiriime test siiresinin ve stabilite
limitleri testinde ‘One’, ‘arkaya’ve ‘One-saga’ skorlarinin anlaml sekilde daha koti
oldugu tespit edilmistir. Dengenin duysal entegrasyonu test sonuglar1 ve stabilite
limitleri testinin diger yonlerdeki sonuglar1 arasinda kontrollere kiyasla anlamli bir
fark saptanmamustir. Yazarlar, KF’li ¢ocuklar ve saglikli kontroller arasinda dinamik
dengeyi degerlendiren testerin bazi parametrelerinde farklar oldugunu ancak bu
hastalardaki postural stabilite etkileniminin ¢alismanin basinda kurulan hipotezdeki
kadar biiyilk olmadigini belirtmiglerdir. Postural stabilitedeki bu hafif etkilenimin
KF’li hastalarda kifoz, skolyoz ve pes planus gibi postiir problemlerinin goriilme
sikliginin - daha yiiksek bulunmus olmasindan kaynaklanabilecegi sonucuna
vartlmistir. Bir diger ¢alismada [23] KF’li yetiskinlerde postiir ve denge kontrolii
arasindaki iligki arastirilmistir. Postiiriin degerlendirilmesi i¢in fotogrametri yontemi
kullanilarak viicudun anterior, posterior ve lateral planlardan fotograflar1 ¢ekilmis ve
bilgisayar tabanli bir programda analiz edilmistir. Dengenin degerlendirilmesi i¢in
ise ‘force plate (AccuSway Plus®)’ kullanilarak 30 sn boyunca gozler agik ve gozler
kapal1 sabit durmas1 istenen olguda anterior-posterior ve mediolateral salinim miktari
ve salinim hizi Olcililmistiir. KF’li yetiskinlerde anterior planda viicudun vertikal
dizilimi (bas, govde ve alt ekstremite dizilimi) ile mediolateral salinim miktari
arasinda anlaml iligki saptanmistir. Yazarlar, KOAH’l1 hastalarda 6ne siiriilmiis
mekanizmaya [19] benzer sekilde hiperinflasyon sonucu bas ve gévde arasindaki
iligkinin  etkilenebilecegini ve hiperinflasyonun da mediolateral kontrolii
kisitlayabilecegini belirterek, viicudun anterior dizilimi ve mediolateral kontrol
arasinda saptanan iliskiyi agiklamaya ¢alismislardir. Son g¢alismada ise [22], KF’li
yetiskinlerde viicut kompozisyonu, solunum fonksiyonu ve denge arasindaki iliskiler
incelenmistir. Dengenin degerlendirilmesi igin ‘force plate (AccuSway Plus®)’
kullanilarak 30 sn boyunca gozler agik ve gozler kapali sabit durmasi istenen olguda
anterior-posterior ve mediolateral salinim miktart ve salinim hizi Slgiilmiistiir.
Calismada MIP degeri ile antero-posterior yonlii salinim miktar1 arasinda iliski
saptanmustir. Yazarlar, hastalarin ¢ogunda hiperinflasyona dair bulgular saptandigini
ve bir dnceki ¢caligmada ve KOAH’lilarda bildirilen mekanizma ile benzer sekilde,
hiperinflasyonun hem inspriatuar kas zayifligina hem de postural stabilite

problemlerine sebep olabilecegi gerekgesi ile MIP ve antero-posterior yondeki
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salmim miktar1 arasindaki iligkiyi agiklamaya ¢alismislardir. Ancak yazarlar neden
MIP ile mediolateral yondeki salinim arasinda iliski saptanmadigini

acgiklayamamislardir.

KF’li hastalardaki postural stabilite ve dengeye dair c¢alismalarin sonuglar
incelendiginde ii¢ calismadan ikisinde postiir ve denge arasinda iligki saptandigi
bildirilmistir. Bu durum sasirtici degildir ¢linkii hastalik durumlarindan bagimsiz
olarak da postiir ve denge arasinda yakin bir iliski mevcuttur. Optimal postural
stabilite i¢in ayak bilegi, dizler, kalgalar, gévde ve omurga diizeyinde propriyoseptif
kontrol gerekir ve bu durum multisegmental kontrol olarak adlandirilir. Postiir
bozukluklar1 ya da agr1 ve yorgunluk gibi nedenlerle propriyoseptif sinyallerde kayip
meydana gelmesi durumunda postural stabilite ve denge de etkilenecektir [181].
Hiperinflasyon ve inspiratuar kas zayifliginin postural stabilite ile olan iliskisini
aciklamak icinse KOAH’I1 hastalarda bildirilen mekanizmalarin KF’li hastalar i¢in

de gecerli olacag diisiiniilebilir.

Calismamizda 32 olgu iizerinde, inspiratuar ve ekspiratuar kas kuvvetlerinin postural
stabilite ve denge {izerindeki etkisi incelendiginde inspiratuar kas Kkuvveti ile
herhangi bir postural stabilite ve denge parametresi arasinda iliski saptanmadi. Ancak
ekspiratuar kas kuvvetinin dinamik dengeyi Olcen bir test olan stabilite limitleri
testinin ortalama skorunun bagimsiz belirleyicisi oldugu saptand: (R?*=%26;
p=0,003). Ekspiratuar kas kuvveti yiiksek olanlarin, dinamik denge skorlar1 da
yiiksekti. Calismamizda, saglikli kontrollerdeki referans degerler ile kiyaslandiginda
KF c¢ocuklarin inspiratuar kas kuvvetinin daha diisiik oldugunu belirledik ancak
calismamiza Amerikan Kistik Fibrozis Dernegi’ne gore hafif siddetli akciger
hastaligina sahip olan olgular dahil edildigi i¢in hastalarin SFT parametreleri
normale yakindi. Hastalarin yas ortalamasin 11 yil oldugu da goz Oniinde
bulunduruldugunda c¢alismamizdaki hastalarda siddetli bir hiperinflasyon mevcut
olmadigi disiiniilebilir. Literatirde, KOAH’l1 ve KF’li hastalarda inspiratuar kas
zayiflig1 ve postural stabilite arasinda iligki oldugunu bildiren ¢alismalarda hastalarin
biiyiilk ¢ogunlugunda hiperinflasyon mevcut oldugu belirtilmistir [19, 22].
Hiperinflasyon, inspiratuar kas zayifligina sebep olmanin yani sira torakolumbal
omurganin mobilitesini  simirlayarak govdenin postural stabilite ve denge
reaksiyonlaria katiliminin kisitlanmasina yol acar. Calismamizdaki hastalarda MIP

degeri ile postural stabilite parametreleri arasinda anlamli bir iligki saptanmamig
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olmasi hastalarda siddetli bir hiperinflasyon bulunmamasindan ve akciger
fonksiyonlarmin normale yakin olmasindan kaynaklaniyor olabilir. Ayrica,
hiperinflasyon ve solunum kas zayifliginin postural stabilite ile iliskisini agiklayan
mekanizmalar yetiskin KOAH’I1 ya da yetiskin KF’li hastalar1 i¢ceren ¢alismalardan
elde edilmistir. Katkida bulunan sistemlerin kompleks yapisindan dolayr postural
stabilite yeteneginin tam anlamiyla gelismesinin adolesan donemin sonlarina kadar
devam ettigi [99] g6z Oniinde bulunduruldugunda, c¢alismamizdaki hastalarin yas
ortalamasinin 11 yil olusu, yetiskin hastalar i¢in bildirilen mekanizmalar ile uyumlu

sonugclar elde edilmemis olmasi lizerinde rol oynamis olabilir.

Abdominal kaslar, lumbopelvik bdlgenin stabilizasyonunu saglayan en Onemli
yapilardandir. Govde ya da ekstremite hareketleri gergeklestirilirken olusacak
pertiirbasyonlara karsi omurgay1 hazir hale getirmek adina hareket ile birlikte tiim
abdominal kaslar aktif hale gelir [182]. Ayrica solunum yiikiiniin arttig1 durumlarda,
dengenin korunabilmesi i¢in daha yiiksek bir abdominal kas aktivitesi
gerceklestirilmesi gerekmektedir. Hiperkapnik solunum yapmalari istenerek solunum
yiikii arttirillan saglikli bireylerde dinamik dengeyi saglayabilmek adina normal
solunum yapmaya kiyasla daha fazla abdominal kas aktivitesi gerceklestirildigi
goriilmiistiir [180]. Sagliklilar ile benzer sekilde KOAH’I1 hastalarin da postural
gorevler sirasinda dinamik dengeyi koruyabilmek adina abdominal kas aktivitelerini
biiyiik oranda arttirdiklart bildirilmektedir [15]. Tiim bunlar abdominal kaslar ve
dinamik denge arasinda gii¢lii bir iligski bulundugunu gostermektedir. Calismamizda
KF’li hastalarda MEP degerinin dinamik dengeyi 6lgen bir test olan stabilite limitleri
testinin ortalama skorunun bagimsiz belirleyicisi oldugu saptandi. Maksimum
ekspiratuar basing 6l¢iimii, abdominal ve internal interkostal kaslarin ve akciger-
gogiis duvar elastik recoil basincinin kombine etkisini yansitir. Ancak en biiyiik
katkiyr abdominal kaslar sagladigi i¢in MEP degerinin abdominal kas kuvvetini
yansittigr disiiniilebilir [149, 183]. Abdominal kas kuvveti ve dinamik denge
arasinda yukarida bahsedildigi iizere yakin bir iliski bulunuyor olusu ¢alismamizda
MEP degerinin stabilite limitleri testi ortalama skorunun bagimsiz belirleyicisi olarak
saptanmis olmasini acgiklayabilir. Tedavi sonrasinda deney ve kontrol gruplarinnin
MEP degerinde anlamli artts meydana gelmesi de tedavi sonrasi dinamik dengeyi
degerlendiren stabilite limitleri testinin ¢esitli skorlarinda elde ettigimiz gelismeleri

aciklayabilir.
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Literatiirde gogiis fizyoterapi tekniklerinin etkinliklerini arastiran ¢aligmalar siklikla
seans sonlarinda atilan balgam miktarin1 ya da ‘lung clearance index’ gibi havayolu
temizliginin miktarin1 yorumlayabilmeyi saglayan degerlendirme yontemlerini
kullanmislardir. Goglis fizyoterapisinin KF’li hastalarin tedavi kilavuzlarina dahil
edilmis olmasmin sebebi SFT sonuglarini gelistiriyor olmasi degil, atilan balgam
miktarint arttirtyor olmasidir. Calismamizda gruplara uygulanan tedavilerin atilan
balgam miktar1 {izerine etkisinin degerlendirilmemis olmasi c¢alismamizin
limitasyonlarindandir. Ayrica, ¢alismamizin primer hedefleri arasinda yer almasa da,
KF’li hastalarin postural stabilite ve denge problemlerine sahip olup olmadiginin
anlasilabilmesi i¢in KF’li olgularin saglikli kontroller ile kiyaslanmalar
gerekmektedir. Calismamizda saglikli bir kontrol grubu mevcut olmamasindan
dolay1 sadece KF’li ¢ocuklarda postural stabilite ve denge ile iliskili olan faktorler
analiz edilebilmistir, hastalarin postural stabilite ve dengelerinin sagliklilara kiyasla

ne durumda oldugu degerlendirilememistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Kistik fibrozisli c¢ocuklarda abdominal kas kuvvetini yansitan ‘MEP’ degerinin
‘dinamik denge’yi degerlendiren bir test olan ‘Stabilite Limitleri’ testi ortalama
skorunun bagimsiz belirleyicisi oldugu saptandi. Tedavi ile MEP degerinde meydana

gelen gelisme, hastalarin dinamik denge skorlarina da yansidi.

Torakal ekspansiyon egzersizleri, insentif spirometre ve OPEP cihazlan ile
egzersizler, postural drenaj, Oksiirigli gelistirme teknikleri ve fiziksel aktivite
Onerilerini iceren 8 haftalik kapsamli bir gogiis fizyoterapi programi ile KF’li
cocuklarin SFT parametreleri, respiratuar kas kuvveti ve fonksiyonel kapasitelerinde

anlamli gelismeler elde edildi.

Kapsamli gogiis fizyoterapisine ek olarak verilen IMT ile sadece MIP degerinde
ilave bir artis elde edildi. SFT, MEP degeri, fonksiyonel kapasite ve dinamik denge
skorlarinda elde edilen gelismeler agisindan IMT + gogiis fizyoterapisinin tek basina

uygulanan gogiis fizyoterapisine kiyasla herhangi bir tistiinliigii saptanmadi.

Kistik fibrozis tedavi kilavuzlari, atilan sekresyon miktarini arttirmasindan dolayi
goglis fizyoterapi tekniklerinin KF’li hastalarin rutin tedavisine dahil edilmesi
gerektigini belirtmektedir. Calismamizda kapsamli bir gégiis fizyoterapi programu ile
SFT, solunum kas kuvveti ve fonksiyonel kapasitede de anlamli gelismeler elde
edilebilecegi gosterilmistir. Literatiirde bu hastalarda IMT nin faydalarina dair fikir
birligi yoktur. Calisgmamizin sonuglar1 da géz o6niinde bulunduruldugunda IMT’nin
belirgin  solunum kas giigsiizliigli olan KF’li hastalara selektif sekilde
uygulanmasinin  disiiniilebilecegi ancak tim KF’li hastalarda rutin olarak

uygulanmasini destekleyen yeterli kanitin mevcut olmadigi sonucuna vardik.

Kronik akciger hastaliklarinda hiperinflasyon, periferik ve respiratuar kas gii¢siizligii
gibi nedenlerle postural stabilite ve dengenin etkilenebilecegi gosterilmektedir ancak
KF’li hastalarda bu konuda yapilan ¢alismalar oldukga sinirlidir. Literatiirde, KF’li
hastalar1 postural stabilite ve denge agisindan saglikli kontroller ile kiyaslayan

calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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EKA

Tarih:

BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU

CALISMANIN ADI:

Kistik Fibrozisli Cocuklarda inspiratua[ Kas Egitiminin Postiiral Stabilite, Denge, Solunum
Fonksiyonlar1 ve Fonksiyonel Kapasite Uzerine Etkisi

Asagida bilgileri yer almakta olan bir arastirma ¢alismasina katilmaniz istenmektedir. Calismaya
katilip katilmama karari tamamen size aittir. Katilmak isteyip istemediginize karar vermeden énce
arastirmanin neden yapildigim, bilgilerinizin nasil kullanilacagimi, ¢alismamn neleri igerdigini,
olast yararlar: ve risklerini ya da rahatsizlik verebilecek yonlerini anlamaniz énemlidir. Liitfen
asagidaki bilgileri dikkatlice okumak i¢in zaman ayiriniz. Eger ¢alismaya katilma karari verirseniz,
Calismaya Katilma Onay1 Formu 'nu imzalayiniz. Calismadan herhangi bir zamanda ayrilmakta
ozgiirsiiniiz. Calismaya katildiginiz igin size herhangi bir 6deme yapilmayacak ve sizden herhangi
bir maddi katki/malzeme katkisi istenmeyecektir.

CALISMANIN KONUSU VE AMACI :

Bu g¢alismanin amaci Kistik Fibrozis tanisina sahip hastalarda ev temelli bir egzersiz tedavi
programi olan gogiis fizyoterapisi tekniklerinin ve solunum kaslarini kuvvetlendirmeyi saglayan bir
cihazin denge, viicut kontrolii, akciger fonksiyonlar ve giinliik yasantida efor gergeklestirebilme
kapasitesi tizerine etkisini aragtirmaktir.

Calismaya sizin gibi 32 Kistik Fibrozis hastas1 alinacaktir.

Size uygulayacagimiz tiim testler ve egzersiz tedavileri Bezmialem Vakif Universitesi Eyiip Sultan
Yerleskesi, Saghk Bilimleri Fakiiltesi, Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Boliimii, Pulmoner
Fizyoterapi Rehabilitasyon Egitim ve Aragtirma Unitesi’nde gergeklestirilecektir.

CALISMA iSLEMLERI:

Size ¢alismanin baslangicinda ve sonunda akciger kapasitesini, solunum kaslarinin kuvvetini, bacak
kaslarinin kuvvetini, denge ve viicut kontrolii yetenegini ve yorulmadan yiiriiyebilme kapasitesini
degerlendirmek amaciyla bir takim testler uygulanacaktir. Uygulanacak testler kesinlikle invaziv
olmayip (igne, biyopsi, cerrahi vb. yontemlerle uygulanan testler olmayip) tamamen agri/acisiz ve
herhangi bir yan etkisi bulunmayan testlerdir. Yapilacak testleri akciger ve kaslarinizin
performansini degerlendirecek testler olarak diisiinebilirsiniz.

Calismaya katilmayr kabul etmeniz durumunda sizi rastgele olarak caligmada yer alan 2 egzersiz
grubundan birine alacagiz.

Birinci grup 8 hafta siire ile 1 giinii burada bizim gézetimimizde diger 4 giinii evde olmak iizere
haftada 5 giin gogiis fizyoterapisi teknikleri denilen ve bir takim nefes egzersizlerinden olusan
egzersizleri yapacak;

Ikinci grup ise ayni siirelerle bu nefes egzersizlerinin yaninda ekstra olarak solunum kaslarinin
kuvvetlenmesini saglayan ve bizim iicretsiz olarak verecegimiz “Threshold IMT® solunum egzersiz
cihaz1” ile egzersiz yapacaktir.

Hangi gruba yerlestirileceginiz tamamen rastgele belirlenecegi igin sizin grup tercihi yapma
hakkiniz bulunmamaktadir.

Hastaliginizla ilgili sizi takip eden doktorun size verdigi ilaglarda/tedavilerde herhangi bir
degisiklik yapilmayacaktir. Calismaya katilmay: kabul etmeniz durumunda doktorunuzun verdigi
ilaglara/tedavilere ek olarak 8 hafta boyunca bu egzersizleri yapiyor olacaksiniz.
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Tarih:
CALISMADA YER ALMAMIN YARARLARI NELERDIR?
Tibbi literatiirde, yapilan arastirmalar ile gogiis fizyoterapi tekniklerinin Kistik Fibrozis tanili
hastalarda akciger kapasitesini gelistirdigi, balgam ¢ikarmay: kolaylastirdigi, gribal enfeksiyon ya
da atak gegirme sikligini azalttigi ve giinlitk hayatta nefes darhg ya da yorgunluk olusmadan daha
uzun siirelerle efor gergeklestirebilmeyi sagladigi kanitlanmigtir.

BU CALISMAYA KATILMAMIN MALIYETi NEDiR?
Caligmaya katilmakla parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir 6deme
yapilmayacaktir.

CALISMAYA KATILMALI MIYIM?

Bu galiymada yer alip almamak tamamen size baghdir. Su anda bu formu imzalasamz bile
istediginiz herhangi bir zamanda bir neden gdstermeksizin ¢alismay1 birakmakta 6zgiirsiiniiz. Eger
katilmak istemez iseniz veya galismadan ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan sizin i¢in en uygun
tedavi plani uygulanacaktir. Aynmi sekilde ¢alismay: yiiriiten doktor ¢alismaya devam etmenizin
sizin i¢in yararli olmayacagina karar verebilir ve sizi ¢alisma dis1 birakabilir, bu durumda da sizin
i¢in en uygun tedavi segilecektir.

KIiSiSEL BiLGILERIM NASIL KULLANILACAK?
Caligma doktorunuz kisisel bilgilerinizi, arastirmayr ve istatiksel analizleri yiiriitmek igin
kullanacaktir ancak kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir. Yalmzca geregi halinde, sizinle ilgili
bilgileri etik kurullar ya da resmi makamlar inceleyebilir. Caligmanin sonunda, kendi sonuglarimzla
ilgili bilgi istemeye hakkimiz vardir. Caligma sonuglari ¢alisma bitiminde tibbi literatiirde
yayinlanabilecektir ancak kimliginiz agiklanmayacaktir.

SORU VE PROBLEMLER iCiN BASVURULACAK KIiSiLER :

ADI : MELIH ZEREN
GOREVI : UZMAN FIZYOTERAPIST, OGRETIM GOREVLISI
TELEFON  : 0536 877 28 62

CALISMAYA KATILMA ONAYI

Yukaridaki bilgileri ilgili arastirmaci ile ayrintili olarak tartistim ve kendisi biitiin sorularimi
cevapladi. Bu bilgilendirilmis olur belgesini okudum ve anladim. Bu arastirmaya katilmay1 kabul
ediyor ve bu onay belgesini kendi hiir irademle imzaliyorum. Bu onay, ilgili hi¢bir kanun ve
yonetmeligi gecersiz kilmaz. Arastirmaci, saklamam igin bu belgenin bir kopyasini galisma
sirasinda dikkat edecegim noktalart da igerecek sekilde bana teslim etmistir.

Géniillii Adi Soyadi: I Imza:
Telefon:
Vasi (var ise ) Adi Soyadi: I Imza:
Telefon:
Goriisme Tamig Adi Soyad:': I Imza:
Telefon:
Arastirmact Adi Soyadlz: | Imza:
Telefon:

1: Géoniilliiniin bilgilendirilme islemine b dan sonuna dek taniklik eden kisi

2:Goniilliivii aragtirma hakkinda bilgilendiren kigi
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Uzerine Etkisi
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ETiK KURULUN ADI

Bezmialem Vakif Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu

g = ACIK ADRESI: Adnan Menderes Bulvar Vatan caddesi 34093 Fatil/istanbul
sx
<5 TELEFON (0212) 523 22 88 - 1028
32
= FAKS (0212) 5332326
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KOORDINATOR/SORUMLU ARASTIRMACI
UNVANIADISOYADI

Prof. Dr. Hiilya Nilgiin GURSES

KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACININ UZMANLIK ALANI
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BiLGILERI
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ARASTIRMAYA KATILAN MERKEZLER

TEK MERKEZ COK MERKEZLI ULUSAL
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= O O ULUS AsiJ

Belge Adi

Versiyon

Taritd Numarasi

ARASTIRMA PROTOKOLU

- - Gerekli Degil [0 var®

DEGERLENDI
RILEN
BELGELER

BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR

FORMU Gerekli Degil X vard
o Karar No:7/73 Tarih:04.04.2017
o
&
é = YUrltlcdlagund Prof. Dr. Hiilya Nilgiin GURSES' in yaptigi “Kistik Fibrozisli Gocuklarda Denge Egitiminin Postiral Stabilite, Denge ve
§ S Fonksiyonel Kapasite Uzerine Etkisi “ baslikli galismanin “Kistik Fibrozisli Gocuklarda inspiratuar Kas Egitiminin Denge Egitiminin
2 Postural Stabilite, Denge, Solunum Fonksiyonlari ve Fonksiyonel Kapasite Uzerine Etkisi “ olarak degistiriimesi Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan degerlendirilmis ve etik agidan uygun bulunmustur.
Sayfal/3
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Prof,Dr. Isghai

v
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Prof. Dr. Ismail MERAL | Fizyoloji Universitesi Tip Fakiiltesi | EO | HR | EM | HO
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Dog. Dr. Fahri AKBAS

Bezmialem Vakif
Tibbi Biyoloji Universitesi Tip Fakiiltesi | EOJ | HR | ERA | HO
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Sayfa3/3
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Tarih:

Kardiyopulmoner Rehabilitasyon Unitesi Cocuk Gogiis Hastaliklari Degerlendirme Formu

Adi Soyad:

Cinsiyet: Yas:

Anne Adi: Baba adi:

Telefon:

Adres:

Kilo: BKi:

Boy:

istirahat metabolizmasi (kcal)........cccoureernenene Periferik kas kuvveti (kg)

viicut Yag(%)....coeweeurerrennes iskelet kas(%)......ccouureunes

Akraba evliligi: O Var. O Yok

Kardes sayisi:

Kardeslerde patolojik durum var mi?,

Tani tarihi ve yontemi

Ek Hastaliklar:

Kullandig ilaglar.

Son 1 yilda hastane yatigi var mi? Varsa kag kez:

Son 1 yilda kontrol digi bagvurusu var mi?:.......mn, Varsa kag kez:

Ne kadar siklikla gribal enfeksiyon gegiriyor?:

Evde O, kullaniyor mu? ) Evet

O Hayir

Evde NIMV kullaniyor mu? () Evet

Onceden fizyoterapi gérmiis mii? O) Evet

(O Hayir

QO Hayir

Notlar:

Semptomlar:

Oksiiriik: O Yok (OVvar.

Balgam: (O Yok

L

Nefes darligi: COIYok  (OVatuuinimmsiiiisissisiiaiiis

FVC FEV, FEV,/ FVC PEF FMF MIP

MEP

Actual

% Pred
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SpO, Kan Basinci Kalp Hizi Solunum Frekansi
Baslangi¢
Bitig
Toparlanma 5.dk
Toparlanma ......dk
BORG DiSPNE SKALASI
o & Toparlanma Toparlanma
6 DYT oncesi 6 DYT sonrasi (5.dk) o dk)
0 Hig yok
0,5 Cok ¢ok hafif
1 Cok hafif
2 Hafif
3 Orta
4 Biraz agir
5 AgIr
6
7 Cok agir
8
9 Cok cok agir
10 Maksimum
BORG YORGUNLUK SKALASI
i . Toparlanma Toparlanma
6 DYT oncesi 6 DYT sonrasi (5.dk) (. dk)
0 Hig yok
0,5 Cok ¢ok hafif
1 Cok hafif
2 Hafif
3 Orta
4 Biraz agir
5 Agir
6
F 4 Cok agir
8
9 Cok cok agir
10 Maksimum
KB SF... ..SURE:
Dinlenme(2) esnasindaki: SaO,: KH KB SF... ..SURE:

Toplam dinlenme STIreSE: i S s e S RS

TOPLAM YURUME MESAFESi................
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EKD

Postural Stability Test Results

Date 20/12/2016 10:18 FOOT PLACEMENT Left Right PROTOCOL
Name MELEK NEHIR BEYAZ Foot Angle 10 10 Platform Setting Static
Height 136-150 Heel Position E7 E15 Test Trial Time 20 secs
Age 9 Test Trials 3
Diagnosis Cursor ON
Stance Both Device Balance SD
Actual Score Std Dev
Overall 14 0.91
Anterior/Posterior Index 0.8 0.72
Medial Lateral Index 1.0 0.73
% Time in Zone A100 B 0 c o D 0
% Time in Quadrant 17 I 25 i 60 v 8
Anterior
] & |
h D
=T, 8\ \
/ \
B \\
/ / = =8 \ \
/ g \ \ \

il S W

Posterior

Comments

Clinician
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Limits of Stability Test Results

Date 20/12/2016 10:23 FOOT PLACEMENT Left Right PROTOCOL
Name MELEK NEHIR BEYAZ Foot Angle 10 10 Platform Setting Static
Height 136-150 Heel Position E7 E15 Test Trials 3
Age 9 Cursor ON
Diagnosis Pattern Full
Device Balance SD
Skill Level Easy
Time to Complete Test 41 secs
Direction Control Actual Goal
1. Overall 21 65
2. Forward 40 65
3. Backward 34 30
4. Left 30 65
5. Right 18 65
6. Forward/Left 23 65
7. Forward/Right 28 65
8. Backward/Left 33 65
9. Backward/Right 15 65
% GOAL
I
150 i
]
I
I
113 |
I
100 :
I
I
I
61 |
|
50 | o
I
32 i 27
. I
I
5 I
'
1 2 3 4 5 6 7 8 9
Comments
Clinician BlODEX
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Clinical Test of Sensory Integration of Balance

Date 20/12/2016 10:28 FOOT PLACEMENT Left Right PROTOCOL
Name MELEK NEHIR BEYAZ Foot Angle 10 10 Conditions Modified
Height 136-150 Heel Position E7 E18 Test Trial Time 30 secs
Age 9 Test Trials 1
Diagnosis Cursor OFF
Device Balance SD
Condition Sway Index Mean
(] v
Eyes Open Firm Surface 1.47 N T 1T T
0.35
[} v
Eyes Closed Firm Surface 1.34
Eyes Open Foam Surface 2.21

v
Eyes Closed Foam Surface 2.88 mﬁl I | [—“ 2

Composite Score (Avg.) 1.97

(

/

5

Il
/

[
Leﬁ( .
i

S ,/- P \ N ~ 7 {
N~ ST v
Posterior Posterior
Eyes Open Firm Surface Eyes Closed Firm Surface
Anterior

el v
Posterior Posterior
Eyes Open Foam Surface Eyes Closed Foam Surface
Comments
Clinician
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