
Hormonlar fetüsün akci¤er gelifliminde ve do¤umdan sonraki
yaflamda akci¤er yap›s›nda ve ifllevinde önemli görevler yapar.
Bu nedenle iç salg› sisteminin hastal›klar› solunum sisteminde
önemli de¤iflikliklere yol açar.

Hormonlar›n Fetal Akci¤er Geliflimi ve 
Surfaktan Sistemi Üzerindeki Etkileri

Prenatal hayat›n 26-28. haftalar›nda alveolar evre ad›yla ta-
n›mlanan dönemde rudimanter alveoller oluflur, tip II pnömosit-
ler ve bu hücrelerin ürünü olan surfaktan olgunlafl›r ve içi s›v›y-
la dolu akci¤erler do¤umdan sonraki gaz de¤iflimi ifllevine haz›r-
lan›r. Fetüsün yaflayabilirli¤i ile surfaktan sisteminin olgunlafl-
mas› aras›nda yak›n bir iliflki vard›r. Alveol ve küçük hava yolla-
r›n› s›vayan surfaktan akci¤er proteinleri (%10) ve lipidlerin
(%90) karmafl›k bir bileflkesidir. En önemli yüzey-etkin fosfolipid
bilefleni ise dipalmitoylfosfatidilkolin (lesitin) dir (1). 

Apoproteinler, akci¤ere özgül ve surfaktanla iliflkili dört prote-
inden oluflur: SP-A, SP-B, SP-C ve SP-D. SP-A ve SP-D hidrofilik
glikoproteinler, SP-B ve SP-C ise hidrofobik proteinlerdir. Bu pro-
teinleri kodlayan genler sadece tip II alveol hücrelerinde ve muh-
temelen ayn› embriyonik yap›lardan kaynaklanan baz› bronfl epitel
hücrelerinde ifade bulurlar. Bu genler farkl› kromozomlarda yer
al›rlar ve hormonal etkilere farkl› yan›tlar verirler. Bu proteinler la-
mellar yap›lar›n tubüler myeline dönüflümünü düzenler, fosfolipid-
lerin tek tabaka (‘monolayer’) halinde adsorpsiyon ve yay›lma h›-
z›n› art›r›r, fosfolipidlerin tip II pnömositler taraf›ndan tutulmas›n›
kolaylaflt›rarak fosfolipid döngüsüne yard›mc› olur ve alveol mak-
rofajlar›n›n fagositoz, bakterinin öldürülmesi ve kemotaksis ifllev-
lerini düzenleyerek akci¤er savunmas›n› güçlendirir (2). 

Surfaktan›n ana ifllevi, s›v›-gaz yüzeyinin oluflturaca¤› yüzey
gerilimini azaltarak alveollerin büzüflmesini engellemek, solunu-
mu kolaylaflt›rmak ve alveolar ödemi önlemektir. Olgun bir sur-
faktan sistemine sahip olmayan veya surfaktan›n önemli bir bile-
fleni bulunmayan yenido¤anlarda respiratuvar distres sendromu
(RDS) görülür. Tip II pnömositlerin olgunlaflmas› ve surfaktan›n
yap›m› ve salg›lanmas› baz› hormonlar›n etkisi alt›ndad›r (3).

Glukokortikoidler
Afla¤›daki gözlemler glukokortikoidlerin fetal surfaktan siste-

minin kontrolunde önemli bir rol oynad›¤›n› göstermifltir: a)Amni-
on s›v›s›nda surfaktan›n olgunlaflt›¤›n› gösteren lesitin/sfingom-
yelin oran›n›n artmas›ndan önce kortizol konsantrasyonunun
yükselmesi, b) Kord kan›ndaki kortizol konsantrasyonu ile RDS

aras›nda ters orant› bulunmas› ve c) riskli gebeliklerde do¤um-
dan önce glukokortikoid verilmesinin surfaktan sisteminin olgun-
laflmas›n› h›zland›rmas› ve RDS s›kl›¤›n› azaltmas› (4).

Hayvan deneylerinde do¤umdan önce verilen eksojen gluko-
kortikoidlerin tip II pnömositlerin sitozol ve nukleusundaki resep-
törlere ba¤lanarak tip II pnömositlerin tip I pnömositlere farkl›-
laflmas›n› yavafllatt›¤›, tip II pnömositleri, lamellar inklüzyon ci-
simciklerini art›rarak olgunlaflt›rd›¤› ve akci¤erde kolin fosfatidil
transferaz etkinli¤ini art›rarak kolinin fosfatidilkoline kat›l›m›n›
art›rd›¤› gösterilmifltir. Ayr›ca, prenatal glukokortikoid tedavisi
alan fetüslerin bronkoalveolar lavaj s›v›s› ve akci¤er dokusunda-
ki surfaktan birkaç misli artm›fl, amnion s›v›s›ndaki L/S oran› yük-
selmifl akci¤er komplians› ve deflasyon stabilitesi artm›fl ve pre-
matür yenido¤an›n yaflama flans› yükselmifltir. Invitro çal›flma-
larda glukokortikoidler SP-B ve SP-C proteinleri ile onlar›n
mRNAlar›n› art›rm›flt›r. Invivo araflt›rmalarda ise SP-A proteini ve
mRNAs› ile SP-B mRNAs› artm›fl, SP-C mRNAs› ise azalm›flt›r (4). 

Tiroid hormonlar›
Tiroid hormonlar› fetüsün akci¤er geliflimini destekler ve sur-

faktan sentezini düzenler. RDS geliflen yenido¤anlar›n kord ka-
n›ndaki tiroid hormonlar› normalden düflük bulunmuflt›r. ‹lginç
olarak, riskli gebeliklerde amnion s›v›s›na tiroid hormonu enjek-
siyonu akci¤er olgunlaflmas›n› gösteren parametrelerde iyilefl-
meye neden olmufltur. Bu çal›flmada prematür bebeklerin hiçbi-
rinde RDS geliflmemifltir. Tip II pnömositlerde T3 için nükleer re-
septörler bulunmaktad›r. Hipotiroidizmli bebeklerde tip II pnömo-
sitler daha küçük, lamellar cisimler daha küçük ve az say›dad›r
ve surfaktan sentezi azalm›flt›r. Tiroid hormonu tedavisi bafllan-
d›ktan sonra bu morfolojik de¤ifliklikler düzelir; kolinin fosfatidil-
koline kat›l›m›, ya¤ asidi ve protein sentezi artar, akci¤er meka-
ni¤i düzelir ve surfaktan miktar› yükselir. Buna karfl›n tiroid hor-
monlar› hiçbir surfaktan proteinini art›rmaz, aksine SP-A ve SP-
B mRNA’s›nda azalmaya neden olur (5). 

Estrojen 
‹nsanda amnion s›v›s›ndaki L/S oran›n›n artmas›ndan önce

kan estrojen düzeyi yükselir. RDS görülen yenido¤anlar›n kan
estrojen düzeyi normalden düflüktür. Ayr›ca, gebelere estrojen
verilmesi amnion s›v›s›ndaki L/S oran›n› yükseltir. Hayvan deney-
lerinde, anneye verilen estrojen fetüste afla¤›daki de¤iflikliklere
neden olmaktad›r: akci¤erin morfolojik olgunlaflmas›nda h›zlan-
ma, kolinin fosfatidilkoline kat›l›m›nda artma ve akci¤er lavaj›yla
elde edilen yüzey-etkin fosfolipidlerde artma. Bu etkiler estrojen
reseptörleri arac›l›¤› ile ortaya ç›kmaz; çünkü akci¤erlerde est-
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rojen reseptörü bulunmaz. Buna karfl›n, gözlemlenen etkilerin
akci¤er hücrelerinin sitozollerindeki estrojen ba¤layan makro-
moleküller arac›l›¤›yla düzenlendi¤i düflünülmektedir (5).

Prolaktin
Prolaktinin surfaktan sisteminin olgunlaflmas›ndaki muhtemel

rolüne iflaret eden ipuçlar›, fetal akci¤erde prolaktin reseptörle-
rinin bulunmas›, amnion s›v›s›ndaki L/S oran›n›n artmas›ndan ön-
ce fetal kanda prolaktin konsantrasyonunun yükselmesi ve RDS
görülen yenido¤anlar›n kordon kan›ndaki prolaktin düzeyinin dü-
flük bulunmas›d›r. Hayvan deneylerinde, prolaktine maruz kal-
man›n akci¤er dokusunda total fosfolipidler, fosfatidilkolin ve le-
sitin miktar›n› art›rd›¤›; bromokriptin ile prolaktin sentezinin bas-
k›lanmas›n›n ise akci¤er lavaj s›v›s›ndaki fosfolipidleri azaltt›¤›
gösterilmifltir (5). 

‹nsülin
Diyabetik anne çocuklar›nda RDS s›kl›¤› alt› kez daha fazlad›r.

Fetal akci¤erde insülin reseptörleri gösterilmifltir. Glukoz pla-
sentadan serbestçe geçerek fetal pankreas›n daha fazla insülin
yapmas›n› uyar›r. Akci¤erler üzerindeki olumsuz etkilerin insüli-
ne mi, yoksa glukoza m› ba¤l› oldu¤u tart›flmal›d›r. Hayvan de-
neylerinde, gebelere alloksan ve streptozosin verilerek diyabet
gelifltirilmifl ve fetal akci¤er incelenmifltir. Bu çal›flmalar sonu-
cunda, akci¤er olgunlaflmas›n›n gecikti¤i, alveol geliflmesinin
yetersiz oldu¤u, epitelin daha az farkl›laflt›¤› ve tip II pnömosit-
lerde lamellar cisimlerin hücre içi birikimi görülmüfltür. Ayr›ca,
ekspiryumda akci¤er hacminin daha küçük oldu¤u, dolay›s›yla
alveollerin kapanmaya ve büzüflmeye meyilli oldu¤u, akci¤er la-
vaj s›v›s›nda surfaktan aktivitesinin azald›¤›, CPCT enzim etkinli-
¤inin düfltü¤ü ve lesitin, fosfatidilkolin ile fosfatidilgliserol sente-
zinin azald›¤› gösterilmifltir. Bu etkilerden bir k›sm› kortizolün
surfaktan sentezi üzerindeki olumlu etkilerinin insülin taraf›ndan
bertaraf edilmesine ba¤l› olabilir. ‹nsülin SP-A ve SP-B protein-
lerini ve mRNAlar›n› azalt›r. Maternal diyabetin iyi kontrolü fetal
akci¤er geliflimini de normallefltirmektedir (6).

Di¤er hormonlar
Tirotropin ve kortikotropin muhtemelen fetal tiroid hormonla-

r› ve kortizol arac›l›¤›yla surfaktan sisteminin olgunlaflmas›n› h›z-
land›r›r. Ayr›ca kortikotropinin do¤rudan kendi etkileri de olabi-
lir. Epidermal büyüme faktörünün de akci¤er olgunlaflmas›nda
olumlu etkileri bulundu¤u bildirilmifltir. Son olarak RDS’li yenido-
¤anlar›n akci¤erlerinde bombesin miktar›n›n azald›¤› görülmüfl-
tür (7,8). 

‹ç Salg› Sistemi Hastal›klar›n›n 
Solunum Sistemine Etkileri

Hipotalamus
Hipotalamusun hastal›klar› solunum sistemini, otonom sinir

sistemini ve solunum refleksini etkileyerek veya hipopituitarizme
neden olarak etkileyebilir. Hipotalamus, nazal direnci etkileyen
kan ak›m›n› ve dolay›s›yla mukozan›n dolgunlu¤unu ve solunan
havan›n nemlendirilmesini de¤ifltirerek düzenler. Kallmann
sendromunda hipotalamik atrofi nedeniyle nazal dirençte diur-
nal de¤ifliklikler meydana gelmez. Hipotalamus, ayn› zamanda
vagal tonusu de¤ifltirerek diurnal bronkomotor tonusu da düzen-
ler; ancak hipotalamik hastal›klarda bronkomotor tonus anor-
mallikleri araflt›r›lmam›flt›r. Akut intrakranial patolojilerle birlikte
görülen yo¤un hipotalamik uyar›, mortalitesi yüksek bir durum

olan nörojenik pulmoner ödemin patogenezinden sorumlu tutul-
maktad›r. ‹nsanda, hipopituitarizmde görülen hiperfajiden so-
rumlu tutulan hipotalamik ifllev bozuklu¤u, santral hipoventilas-
yon, karbondioksit inhalasyonuna yetersiz solunum yan›t› ve ek-
sersiz s›ras›nda hipoventilasyon gibi sorunlara neden olabilir.
Hipotalamik ifllev bozuklu¤u görülen Prader-Willi ve Kleine-Le-
vin sendromlar›nda uyku apnesi ve di¤er anormal solunum bi-
çimleri tan›mlanm›flt›r. ‹lginç olarak, insanda CRH güçlü bir solu-
num uyaran›d›r (9). 

Hipofiz Bezi
Hipofizden salg›lanan hormonlar içinde sadece GH’nun solu-

num sistemi üzerinde önemli etkileri oldu¤u bildirilmektedir. GH
eksikli¤i ve fazlal›¤›n›n solunum sistemine etkileri sorunun bafl-
lad›¤› yafla ba¤l› olarak de¤iflkenlik gösterir. 

GH eksikli¤i ile do¤an bebekler normal boy ve a¤›rl›¤a sahip-
tir ve akci¤er geliflimleri de normaldir. Büyüme gerili¤i hayat›n
ilk birkaç y›l›nda ortaya ç›kar ve bununla orant›l› olarak gö¤üs
kafesi ve akci¤er boyutlar› da küçük kal›r; fakat klinik olarak
önemli bir solunum sorunu veya arteryal kan gazlar›nda herhan-
gi bir de¤ifliklik gözlenmez. Kan›tlanmam›fl olmakla birlikte, GH
eksikli¤i olan hastalar›n alveollerinin, küçük bronfl ve bronfliolle-
rinin daha küçük ve daha az say›da olmalar› beklenir (10). 

Ergenlikte GH eksikli¤i geliflen hastalar›n paranazal sinüsleri
ve akci¤erleri normalden küçüktür. Akci¤erlerde, say›ca normal
bulunmakla birlikte, alveoller normalden küçüktür; çünkü ergen-
lik öncesi dönemde alveol ço¤almas› tamamlan›r ve akci¤er
hacminde bundan sonra görülen büyüme alveol boyutlar›n›n art-
mas›na ba¤l›d›r (10).

Eriflkinde görülen hipopituitarizmde, tiroid, adrenal ve seks
hormonlar› verilirken GH verilmese bile solunum sisteminde kli-
nik olarak önemli bir de¤ifliklik olmaz. Ancak, solunum fonksiyon
testlerinde, statik akci¤er hacminde, rezidüel fonksiyonel kapa-
site ve rezidüel hacimde azalma, elastik ‘recoil’ da ise artma gö-
rülür. Buna karfl›n, solunum kas gücü, ak›m h›zlar› ve gaz de¤ifli-
mi normaldir. Sheen sendromunda tekrarlayan nazal polipler bil-
dirilmifltir. Hipofizden salg›lanan endojen bir peptid olan adenilat
siklaz› uyaran peptid 38 güçlü bir bronkodilatördür; fakat bunun
klinik önemi bilinmemektedir (11). 

Di¤er taraftan, akromegali görülen hastalar daha erken ölür-
ler ve solunum sistemine ba¤l› ölümler normalden üç kat daha
fazlad›r. Bu durum muhtemelen üst ve alt solunum yollar›nda gö-
rülen yap›sal de¤iflikliklerin ifllevsel sonuçlar›d›r. Fizik muayene-
de, kaburgalar›n ve vertebral cisimlerin afl›r› büyümesi gö¤üs
kafesinde çarp›c› bir deformiteye neden olabilir (12).

Akromegalide akci¤er hacmi artm›flt›r ve bu art›fl hastal›¤›n
süresiyle do¤rudan iliflkilidir. Hacim art›fl› alveollerin büyüklü¤ü
ve muhtemelen de say›lar›n›n art›fl›na ba¤l›d›r. Akromegalide int-
ratorasik ve ekstratorasik hava yolu obstrüksiyonu görülür. Özel-
likle üst solunum yolu obstrüksiyonuna e¤ilim vard›r; çünkü a)
mukoza kal›nlaflmas› nedeniyle üst solunum yolu lumeni daral›r
b) makroglossi nedeniyle mekanik obstrüksiyon geliflir ve c) vo-
kal kordlar aras›ndaki aç›kl›k daral›r. Vokal kordlar›n hipertrofisi
veya çevre dokulara fiksasyonu bu duruma neden olabilece¤i
gibi afla¤›daki faktörler de sorumlu olabilir: aritenoid k›k›rdakla-
r›n büyümesi ve krikoaritenoid eklem hareketlerinin k›s›tlanmas›,
demyelinizasyon veya laringeal k›k›rdaklar›n germesi sonucun-
da geliflen reküren laringeal sinirin paralizisi, akromegalide gö-
rülebilen tiromegali ve laringeal kaslardaki myopatik de¤ifliklik-
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ler. Obstrüksiyonun derecesi tamamen subklinikten kronik solu-
nu›m yolu obstrüksiyonuna ve anestezi, ekstubasyon ve üst so-
lunum yolu enfeksiyonu s›ras›nda geliflebilen ve trakeotomi ge-
rektirebilen akut solunum yolu obstrüksiyonuna kadar de¤iflebi-
lir (12).

Özellikle obstrüktif tipte uyku apnesi, gürültülü horlama, gün-
düz uyku hali ve uykuda hayat› tehdit eden aritmilere neden ola-
bilir. Obstrüksiyonun sadece uykuda görülmesi, sorumlu etkenin
yaln›zca mekanik t›kanma de¤il, ayn› zamanda üst solunum yolu-
nun ifllevlerinde de bozulma oldu¤unu düflündürmektedir. Bu du-
ruma akromegalide görülen üç fizyolojik de¤ifliklik katk›da bulu-
nur: a) Yumuflak doku hiperplazisi nedeniyle orofaringeal lume-
nin daralmas›, b) Hava ak›m›na direncin artmas› nedeniyle ins-
piryum s›ras›nda, hava yolunda daha büyük subatmosferik ba-
s›nç geliflmesi, c) en önemlisi, uykuda, inspirasyon s›ras›nda üst
hava yolu kaslar›n›n tonusundaki art›fl›n yetersiz olmas› nedeniy-
le üst solunum yolunun kollabe olmas›n›n önlenememesi (13). 

Uyku apnesi, bromokriptin ve oktreotid tedavisine yan›t vere-
bilir. Ayr›ca, polisomnografik çal›flmalar akromegalide %50 ora-
n›nda santral uyku apnesi oldu¤unu göstermifltir. Bunun meka-
nizmas› tam olarak bilinmemekle birlikte, solunum düzenlenme-
sinde rolü oldu¤u bilinen somatostatinin bask›lanm›fl olmas› ve
yüksek IGF-1 düzeyi ile iliflkili olabilir. Oktreotid tedavisi, santral
apnede de yararl› bulunmufltur (14).

Tiroid bezi
Hipertiroidizmin neden oldu¤u akci¤er ifllev bozukluklar› diaf-

ram ve di¤er solunum kaslar›n› etkileyen myopati, santral solu-
num uyar›s›n›n artmas› ve metabolizman›n h›zlanmas›ndan kay-
naklanmaktad›r. Total akci¤er kapasitesi ve ifllevsel rezidüel ka-
pasite genellikle normaldir. Ancak, vital kapasite ve maksimum
solunum kapasitesi muhtemelen kas gücünün zay›flamas›na
ba¤l› olarak azalm›flt›r. Akci¤er komplians› hafif azalm›flt›r. Hava-
yolu direnci normaldir (15). 

Hipertiroidizmde bazal oksijen tüketimi ve her aktivite düze-
yindeki oksijen tüketimi artm›flt›r. Bunu sa¤lamak için ventilas-
yon h›z›n›n artmas› gerekir, çünkü akci¤er komplians› ve kas gü-
cünün azalm›fl olmas› ventilasyon etkinli¤inin artmas›n› engeller.
Tidal volüm art›r›lamad›¤› için ölü boflluk ventilasyonu artar ve
dispne geliflir. Hiperkapne ve hipoksi santral solunum uyar›s›n›
daha da art›r›r (15).

Mekanizmas› aç›k olmamakla birlikte, hipertiroidizmde bron-
flial reaktivite ve bronflial astma kötüleflir. Hipertiroidizm ve ast-
ma aras›ndaki biyokimyasal iliflki ile ilgili olarak katekolaminler,
kortikosteroidler ve arakidonik asid türevleri üzerinde durulmufl-
tur. Hipertiroidizmde plazma katekolamin düzeyleri düflük bulun-
makla birlikte hücre içi siklik adenozin monofosfat ve katekola-
minlere doku duyarl›¤› artm›flt›r. Her iki durumun da bronflial ast-
ma üzerinde olumlu etkilere neden olmas› beklenir. Hipertiro-
idizmli astma hastalar›n›n kortikosteroid gereksinimleri artmak-
tad›r. Buna karfl›n, hipertiroidizmde kortizol katabolizmas› art-
makla birlikte yap›m› da artt›¤› için kan kortizol düzeyi normaldir.
Klinik önemi bilinmemekle birlikte, hidrokortizon metabolizmas›
inaktif 11-keton bilefliklerine kaym›flt›r. Hipertiroidizmde, araki-
donik asidin ana kayna¤› olan hücresel membran fosfolipidleri
artm›flt›r. Ayr›ca fofolipaz enzim etkinli¤inin de artmas› membran
fosfolipidlerinden arakidonik asidin serbestleflmesini h›zland›r›r.
Serbest kalan arakidonik asid membrana ba¤l› iki enzim sistemi
taraf›ndan ifllenir. Lipooksijenaz sistemi, astma patogenezinde

rol oynayan lökotrien ad›ndaki immunolojik mediatörlerin üreti-
mini sa¤lar. Siklooksijenaz sistemi ise bronkokonstriksiyon ya-
pan endoperoksidler ve prostaglandinlerin oluflumuna neden
olur. Ayr›ca, hipertiroidizmde, prostaglandinleri inaktive eden
prostaglandin-15-hidroksidehidrogenaz etkinli¤i azalm›flt›r. So-
nuç olarak prostaglandinler ve lökotrienlerin akci¤erlerde birik-
mesinin astman›n a¤›rlaflmas›na neden oldu¤u öne sürülmekte-
dir (16). 

Yenido¤andan eriflkine kadar her yaflta hipertiroidizmin pri-
mer pulmoner hipertansiyona neden oldu¤u bildirilmifltir. Hiper-
tiroidizmin tedavisi ile pulmoner hipertansiyonun da düzelmesi,
bunun pulmoner vasküler hiperreaktiviteye ba¤l› oldu¤unu dü-
flündürmektedir. Di¤er taraftan, otoimmun patogenezin de so-
rumlu olabilece¤i ileri sürülmüfltür (16). 

Hipotiroidizmin solunum sistemine olan etkileri, obesite ve
kardiak ifllev bozuklu¤una ikincil olan etkilerden ayr› incelenme-
lidir. Hipotiroidizm, diafragma ve di¤er solunum kaslar›nda ifllev
bozuklu¤una neden olur. Obesite ve kardiak sorunu olmayan hi-
potiroid hastalar›n akci¤er hacimleri, hava iletimleri ve arteriyel
kan gazlar› normaldir. Buna karfl›n, kas güçsüzlü¤ü nedeniyle
maksimum solunum kapasitesi azalm›flt›r ve anemi nedeniyle de
pulmoner difüzyon kapasitesi düflmüfltür. Obes hipotiroid hasta-
larda hem obesite ve hem de kas güçsüzlü¤ü nedeniyle total ak-
ci¤er kapasitesi, vital kapasite, maksimum solunum kapasitesi
ve zorlu ekspiryum ak›m h›z› azalm›flt›r. A¤›r hipotiroidizmde, di-
füzyon kapasitesinin kan transfüzyonu ile düzelmemesi, anemiye
ek olarak alveol membran›nda yap›sal de¤ifliklikler de geliflti¤ini
göstermektedir. Bütün bu de¤ifliklikler hipotiroidizmin tedavisiy-
le normale dönmektedir. Astma olmayan hipotiroid hastalarda
bronflial reaktivite artmaktad›r (17). 

Hipotiroidizmde, hipoksi ve hiperkapnenin solunum sistemini
uyarmas› azalm›flt›r. A¤›r hipotiroidizmde, hem santral uyar›n›n
azalmas› ve hem de solunum kaslar›n›n güçsüzlü¤ü nedeniyle al-
veolar hipoventilasyon, CO2 narkozu ve hatta ölüm görülebilir (17). 

Hipotiroidizmli hastalarda, obes olmasalar bile, uyku fizyolojisi-
nin bozuldu¤u, özellikle obstrüktif tipte uyku apnesinin daha s›k
görüldü¤ü ve bu durumun tedavi ile düzelti¤i bildirilmektedir.
Obstrüktif uyku apnesinin nedenleri içinde, dil ve farengeal yap›-
lar›n miksödematöz madde ile kal›nlaflmas› sonucunda solunum
yolunun daralmas›, genioglossus kas›n›n hipertrofi ve hipotonisi,
üst solunum yolu kaslar›na daha oranda fazik inspiratuvar nöral
uyar› gönderilmesi ve inspiryum gücünün azalmas› say›labilir (17). 

Hipotiroidizmde görülen plevral efüzyon, kalp hastal›¤›, peri-
kardiyal efüzyon, veya asite ba¤l›d›r. Bu efüzyonlar›n nedeni
tam olarak anlafl›lmamakla birlikte, plevral kapiller permeabili-
tedeki de¤ifliklikler veya higrofobik mukoproteinlerin kaviteye
ekstravazasyonu olabilir ve genellikle çok az inflamasyon bul-
gusu gösterirler. S›v›da, bafllang›çta nötrofiller, sonra lenfosit-
ler hakimdir (17). 

Hipotiroidizmde, bir hastada üst solunum yolu obstrüksiyonu-
na ba¤l› akci¤er ödemi bildirilmifltir. Tiroid hormonlar› alveolar
s›v› klirensini art›rmaktad›r (17). 

Kalsiyum ve kemik metabolizmas›
Hiperkalsemi ve böbrek yetmezli¤ine ba¤l› hiperfosfatemi bir-

likte oldu¤unda, kalsiyum tuzlar› alveol septalar›nda çökebilir.
Bu olay akut geliflti¤inde yayg›n akci¤er hasar› ve eriflkin respi-
ratuar distres sendromuna neden olur; kronik olarak geliflti¤inde
ise interstisyel kal›nlaflma ve fibrozise yol açarak akci¤er fonk-
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siyon testlerinde restriktif bulgulara sebebiyet verebilir. Bu du-
rumda akci¤er grafisi pulmoner ödem ve idiopatik pulmoner fib-
rozis ile kar›flt›r›labilir. Hiperkalseminin düzelmesi ile akci¤erde-
ki kalsifikasyon da gerileyebilir. Çocuklarda hiperkalsemi ve ap-
ne aras›nda bir iliflki olabilece¤i bildirilmifltir (18). 

Hipokalsemi sonucunda ise spontan elektriksel aktivite sonu-
cunda: a) tetanik larinks spazm› ile vokal kordlar›n orta hatta sa-
bitleflmesi, stridor ve asfiksi b) bronkomotor tonusun artmas› ile
h›fl›lt› ortaya ç›kabilir (19). 

Hiperfosfateminin solunum sistemine hiçbir etkisi yoktur; hi-
pofosfatemi ise 1 mg/dl’nin alt›ndaki düzeylerde genel kas zay›f-
l›¤› ve akut solunum yetmezli¤ine neden olabilir (20). 

Riketste rozarilerin bas›s› sonucunda lokal atelektaziler olu-
flabilece¤i gibi D vitamini eksikli¤inin ba¤›fl›kl›k sistemi üzerinde-
ki olumsuz etkileri nedeniyle akci¤er enfeksiyonlar› ve raflitik
pnömopati geliflebilir (21). 

Adrenal korteks
Hiperkortizolizm akci¤er ifllevlerini etkileyebilir; çünkü a) ke-

miklerin demineralizasyonu ile vertebralarda çökme k›r›klar› gö-
rülebilir, b) ya¤ dokusu gövdede, supraklavikular bölgede ve bu-
falo hörgücünde birikir, c) bronflial ast›m ve allerjik rinit belirgin
bir iyileflme gösterir, ve d) ba¤›fl›kl›k sistemindeki bask›lanma
nedeniyle enfeksiyonlar s›n›rlanamaz. Bunun sonucunda milier
tüberküloz, invazif pulmoner aspergillozis, pulmoner kriptokok-
kozis ve Pnömosistis karinii enfeksiyonlar› geliflebilir. Hiperkorti-
zolizmli hastalarda parakardiak bölgede ve üst mediastende bi-
riken ya¤, akci¤er grafilerinde lenfoma veya mediastial hastal›k
ile kar›flt›r›labilir. Kronik akci¤er hastal›¤› veya ast›mda kullan›-
lan kortikosteroid tedavisi solunum kaslar›n›n zay›fl›¤›na katk›da
bulunabilir (22). 

Di¤er traftan, bronflial ast›m ve allerjik rinit, Addison hastal›-
¤›n›n nadir bir baflvuru yak›nmas› olabilir (23). 

Difli endokrin sistemi
Hipogonadotropik hipogonadizm, önükoid iskelet yap›s›na ne-

den olarak boya göre daha küçük bir toraks geliflmesine yol
açar. Bu durum, solunum ifllev testlerinin restriktif akci¤er has-
tal›¤› olarak yanl›fl yorumlanmas›na neden olabilir (24). 

Oral kontraseptif ilaçlar›n saman nezlesine ve koagülasyon
mekanizmalar›n› uyararak pulmoner tromboembolizme neden
olabildi¤i bildirilmektedir (24). 

Erkek endokrin sistemi
Kartagener sendromunda seminifer tubüller ve solunum sis-

temi birlikte etkilenir. Silia ve flagellan›n mikrotubüllerindeki ya-
p›sal bozuklu¤un a) embriyonal hücrelerde görülmesi sonucun-

da situs inversus, b) spermatozoada görülmesi sonucunda infer-
tilite ve c) paranazal sinüsler ve havayollar›nda görülmesi sonu-
cunda ise sinüzit ve bronfliektazi geliflir (25).

Kallmann, Noonan ve Klinefelter gibi hipogonadizm sendrom-
lar›nda gö¤üs deformiteleri geliflebilir (Tablo 1). Hipogonadizm
olmasa da kollajen yap›s›n› etkileyen Marfan sendromunda da
solunum sistemini etkileyen toraks deformiteleri görülebilir (26).

Diabetes mellitus
‹yi kontrol edilmeyen diabetes mellitusta kemotaksis, fagosi-

toz, granülosit ve mononükleer fagositlerin hücre içi öldürme ifl-
levlerinin bozulmas›na ba¤l› olarak akci¤er enfeksiyonlar›n›n
s›kl›¤› artabilir. Bu hastalarda tüberküloz ve mantar enfeksiyon-
lar› da daha s›k görülmektedir ve daha a¤›r bir klinik seyir gös-
termektedir (27).

Hastalar›n önemli bir bölümünde, eriflkinlerin %60’›nda, solu-
num ifllev testleri bozulmufltur. Bu durum obesite, konjestif kalp
yetmezli¤i ve kas güçsüzlü¤ü gibi nedenlere ba¤l› olabilece¤i gi-
bi bu etkenlerden ba¤›ms›z olarak da görülebilmektedir. En s›k
görülen sorunlar, akci¤er hacminin azalmas›, akci¤er elastikiye-
tinin azalmas› ve difüzyonun bozulmas›d›r. Akci¤er hacminin
azalmas›, kostovertebral eklemleri etkileyen artropatiye ve non-
enzimatik glukozilasyon sonucunda kollajen dokunun akci¤er-
lerde birikmesine ba¤l›d›r. Difüzyonun bozulmas› ise alveol du-
var›ndaki epitel ve kapiller bazal membranlar›n›n kal›nlaflmas›na
yol açan pulmoner mikroanjiopati sonucunda ortaya ç›kar (28). 

Diabetli hastalarda aç›klanamayan ani ölümler, nöropati ne-
deniyle hipoksinin alg›lanamamas›, vagus ve glossofaringeus si-
nirleri arac›l›¤›yla normal eferent yan›t›n verilememesi ile iliflkili
olabilir. Ayr›ca hastalarda otonomik nöropatiye ba¤l› uyku apne-
si de ani ölüme neden olabilir (27). 

Diabetik ketoasidoz tedavisi s›ras›nda, alveolar kapillerlerin
bazal laminalar›ndaki kal›nlaflma ve özellikle asidoz s›ras›nda
geçirgenli¤in artmas› nedeniyle akci¤er ödemi ve ‘adult respira-
tuvar distres sendromu’ geliflebilir. Ayr›ca, beyin ödemi sonu-
cunda nörojenik akci¤er ödemi de görülebilir (29). 

Diabetik ketoasidoz s›ras›nda görülebilen a¤›r hipofosfatemi
ve hipokalemi kas güçsüzlü¤üne neden olarak alveolar hipoven-
tilasyon geliflmesine yol açabilir. Bu durum, yeterli fosfat ve po-
tasyum tedavisi ile önlenebilir. Diabet ve bronflial ast›m nadiren
ayn› hastada olmakla birlikte, hipogliseminin bronkospazm› ko-
laylaflt›rd›¤› bildirilmektedir (30). 

Uzun y›llar kötü kontrol edilmifl diabetli hastalarda, muhteme-
len nöropatiye ba¤l› geçici vokal kord paralizisi ve sol ventrikül
yetersizli¤ine ba¤l› plevral efüzyon bildirilmifltir (31,32). 
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Tablo 1: Hipogonadizm görülen baz› sendromlardaki solunum sistemi sorunlar›.

Turner sendromu Noonan sendromu Klinefelter sendromu
Kromozom yap›s› 45XO, 45XO/46XY, 46XX, 46XY 47XXY, 46XY/47XXY

Di¤er mozaik tipler di¤er mozaik tipler

Fenotipik özellikler Yüksek damak Turner fenotipi Önükoid yap›
Mikrognati Pulmoner valvular stenoz Kifoz
Bifid uvula Pulmoner lenfanjiektazi ve flilotoraks Pektus ekskavatus

Pektus ekskavatus Yar›k damak 
Kalkan gö¤üs Mandibula ramus ve kondil aplazisi
Aort koarktasyonu Restriktif akci¤er hastal›¤›

Tekrarlayan flebotromboz
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