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Orta ve agir akciger tutulumu olan kistik fibrozlu hastalarda dliime etk
eden diger risk etmenleri
Other risk factors associated with mortality in moderate and severe cystic fibrosis patients
Yasemin Gokdemir, Ela Erdem, Ihsan Nuri Akpinar*, Refika Ersu, Biilent Karadagj, Fazilet Karakog
Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Godiis Hastaliklan Bilim Dal, Istanbul, Tiirkiye
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Ozet

Amac: Agir akciger hastaligi kistik fibroza bagl élimlerin %80’inden sorumludur. Bu ¢alismanin amaci orta ve agir akciger hastaligi olan kistik fibrozlu
hastalarda &lim ile iligkili olabilecek diger risk etmenlerini aragtirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Klinigimizde izlenen kistik fibrozlu 200 hastadan, orta ve agir akciger hastaligi olan (FEV1 beklenen deger %<60) 35 hasta ¢alismaya
alindi. Demografik veriler, akciger islevleri, ylksek ¢6zunurliklt gégis tomografisi, degistiriimis Bhalla skoru, kan gazi ve beslenme durumu incelendi.
Bulgular: Orta ve agir akciger hastaligi olan kistik fibrozlu hastalarin solunum destegine gereksinimi %31,4 idi. Disuk akciger islevleri,
girisimsel olmayan ventilasyon ihtiyaci, diabetes mellitus, Sa02<95 ve pCO>>50 mmHg olmasi ve son bir yilda sik sik damardan antibiyotik
gereksinimi olmasinin 8lim riskinde artis ile iliskili oldugu saptandi.

Cikanimlar: Bu calismada tek bir merkezde izlenen; farkl mutasyonlara sahip ve akciger nakli yapilmamis orta ve agir akciger hastaligi olan kistik
fibroz hastalari degerlendiriimis ve 6limle iligkili diger etmenler bildiriimistir. (Ttrk Ped Ars 2012; 47: 267-71)

Anahtar sé6zctikler: Cocuk, kistik fibroz, 61Um riski

Summary

Aim: Severe pulmonary disease is responsible for over 80% of deaths associated with cystic fibrosis. Our aim was to evaluate the other risk factors
associated with mortality in patients with cystic fibrosis who have moderate and severe lung disease.

Material and Method: Among 200 patients with cystic fibrosis who were followed up in our clinic, 35 patients with moderate and severe lung disease
(%FEV1 predicted <60) were included in the study. Demographic data, pulmonary function tests, high resolution thorax tomography, modified Bhalla
score, blood gas analysis and nutritional status of the patients were evaluated.

Results: Requirement for respiratory support was 31.4% in moderate and severe lung disease. Lower pulmonary function, requirement for non
invasive ventilation, presence of diabetes mellitus, a Sa05 value of <95, a value of pCO» >50 mm Hg and requirement for frequent IV antibiotics
were significantly related with increased mortality.

Conclusions: This is a single centre study conducted in patients with cystic fibrosis who had moderate and severe lung disease and who had not received
lung transplantation. We evaluated the clinical outcome and other factors that were associated with mortality. (Turk Arch Ped 2012; 47: 267-71)
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Giris sikigi bilinmemekle birlikte Yunanistan ve israil'de sirasiyla 1/4
000 ve 1/5000 bulunmustur (4).

Kistik fibroz (KF) beyaz irkta sik gérilen, otozomal gekinik Hastallk KF geni tarafindan kodlanan KF transmembran

(resesif) gecisli ve yasam suresini kisaltan bir hastaliktir. regulatdr proteinindeki (KFTR) mutasyonlara bagl olarak ortaya

Hastaligin sikligi beyaz irkta 1/2 500-1/3 500, Afrika kdkenli ¢ikar. Glnimiizde hastalia sebep olan 1 910 adet mutasyon
Amerikalilarda 1/17 000 civarindadir (1-3). Turkiye'deki tam tanimlanmistir (3). En sik olarak F508del mutasyonu gorilmekte

Yazisma Adresi/Address for Correspondence: Dr. Yasemin Gokdemir, Marmara Universitesi Tip Fakilltesi, Gocuk Gogiis Hastallklar Bilim Dall, stanbul, Tirkiye
E-posta: yasemingokdemir@yahoo.com.tr Gelis Tarihi/Received: 12.02.2012 Kabul Tarihi/Accepted: 10.09.2012
Tiirk Pediatri Arsivi Dergisi, Galenos Yayinevi tarafindan basilmigtir. / Turkish Archives of Pediatrics, published by Galenos Publishing



268 Gokdemir ve ark.
Kistik fibrozda 6liime etki eden risk etmenleri/ Risk factors associated with mortality in cystic fibrosis

Tiirk Ped Arg 2012; 47: 267-71
Turk Arch Ped 2012; 47 267-71

olup, siklig etnik kékene gbre %30-80 arasinda degismektedir
(4-6). Tlrkiye’de F508del mutasyonu sikligi %20,4-28,4'diir
(7-10). Turk hastalarda mutasyon dagiiminin ¢ok farkli oldugu
bilinmekte, buna bagh olarak da klinik bulgularin ve seyrin farklilik
gosterdigi dustinlimektedir (7-10).

Kistik fibrozda etkin destekleyici tedavi yéntemlerinin
gelismesiyle ortalama yasam suresi son 10 yilda 30 yildan 38,3
yila cikmistir. Kistik fibrozda 6limlerin %80'i agir akciger
hastalidi ile olur (3). Yasam kalitesi ¢cok dusik olan ve iki yillik
sagkalim beklentisi %50 altinda olan hastalar igin akciger nakli
bir tedavi secenegi olarak Onerilmektedir (11,12). Cocuklarda
akciger naklinin en 6nemli gerekgesi KFdir.

Kistik fibrozda 6lum riski ile ilgili ilk ¢alisma 1992 yilinda
Kerem ve ark. (13) tarafindan yapiimis olup FEV4-beklenen
%<30, arteriyel kan gazinda CO, basinci 50 mmHg'dan fazla ve
O, basinci 55 mmHg’dan az olmasi durumunda, iki yillk
sagkalim olasiligi %50 olarak bildirmistir. S6zkonusu ¢alismada
seyri belilemede en degerli degiskenin FEV1 yiizdesi oldugu
saptanmigti. Bu galismanin ardindan KF'li hastalarda 6lim
riskini belirlemeye ydnelik birgok calisma yapiimistir (14-22). Bu
calismalarin amaci akciger nakli gereken hastalarin segimini
dogru olarak yapmaktir. Ginki nakil yapilsa bile erken ve geg
komplikasyonlara bagli olarak hastalik ve 6lim riski vardir (22).

Turkiye'de KFde o6lum ile iligkili risk etmenleri
arastinimamistir; ayni zamanda gocuk hastalarda akciger nakli
az sayida merkezde ve kisitli sayida hastaya yapilabilmektedir.
Bu calismadaki amacimiz farkli mutasyona sahip ve akciger
nakli yapilmamig orta ve agir akciger hastaligi olan KF
hastalarinda 6lime etki eden diger etmenleri saptamaktir.

Gerec ve Yontem

Marmara Universitesi Cocuk Gégiis Hastaliklari
Poliklinigi'nde izlenen, FEV1<%60 ve en az iki yildir izlemde
olan KF tanili 35 hastanin klinik bulgulari ve laboratuvar
verileri dosyalarindan geriye dénik olarak derlendi. Kistik
fibroz tanisi, klinik bulgularin varligr ve ter testi pozitifligi
(CI>60 mEq/L) ile konuldu.

Hastalardan 30’unda ters hibridizasyon yéntemini temel alan
“strip assay” kiti kullanilarak 36 KFTR mutasyonu tarandi.

Kistik fibrozda pankreatik yetersizlik teshisi; klinik olarak
ekzokrin pankreas islev yetersizligi bulgularinin yanisira diskida
fekal elastaz-1 diizeyinin <100 mg/g saptanmasi ile konuldu (23).

Kistik fibrozun karaciger tutulumu; hepatobiliyer
ultrasonografide karaciger blyUkligu, yagh degisim veya siroz
saptanmasi ve karaciger enzimlerinde ylkseklik olarak
tanimlandi (21).

Kronik Pseudomonas aeruginosa (PA) kolonizasyonu;
balgamda son alti aylik dénemde (¢ kez PA Uremesi olarak
tanimlandi (21).

Hastalara hiperkarbik akut akciger alevlenmesi, gece
desatirasyon ve/veya gece hiperkarbi olusmasi durumunda
girisimsel olmayan ventilasyon verildi (24).

Gece hiperkarbinin eslik etmedigi ve O, doygunlugunun
%92'nin altinda oldugu durumda ise burundan O, destegi
verildi (25).

Kistik fibroz akut alevlenmesi tanisi; ates, yeni baslayan veya
artan OksUrlk veya balgam cikarma, hemoptizi, nefes darlig,
g6gUs agrisi, halsizlik, yorgunluk, istahsizlik, FEV1 veya FVC'de
%10’dan fazla digsme, akciger dinleme bulgularinda kétilesme
durumlarindan en az ikisinin bulunmasi ile konuldu (26). Akut
alevlenme tanisi konulan hastalardan Klinik bulgular stabil
olanlar agizdan antibiyotik ile tedavi edildi. Agizdan antibiyotik
tedavisine klinik yanit vermeyen veya bagvuru aninda klinik
olarak stabil olmayan, O2 doygunlugu <%94 olan veya kan
gazinda CO2 basinci 45'in Ustinde olan hastalar, yatirlarak
damardan antibiyotik tedavi uygulandi.

Galismamizda solunum iglev testi éictimleri Winspro PRO 2,8
(MIR, ltaly) markali cihazla alti yas tstindeki hastalara uygulandi.
Test zorlu bir inspirasyon sonrasi zorlu ekspirasyon manevrasi ile
spirometrenin okuyucu kismina Uflenerek uygulandi. Test en az
Uc kez tekrarlandi, u¢ kabul edilebilir spirometri degeri elde edildi
ve en ylksek degerler kaydedildi (27).

Hastalara ait ylksek ¢6zunurlikli gégis tomografileri
(YCGT) hastalarin klinik durumunu bilmeyen radyolog
tarafindan degistiriimis Bhalla yéntemi ile degerlendirildi.
Siradan bulgularin yayginlik ve siddetine gére degerler 0 ile 31
aras! degismekteydi. Sifir diger Bhalla ydntemine gére normal
olarak kabul edildi, bir-10 arasi hafif, 11-21 arasi orta, 22-31
aras! degerler agir olarak degerlendirildi (28).

Hastalarin tanimlayici 6zellikleri degerlendirilirken normal
dagiima sahip olan veriler ortalama ve standart sapma ile;;
normal dagilim i¢inde olmayan veriler ise ortanca ve en kigik-en
biyiik degerler kullanildi. Olim ile iligkili etmenlerin
arastirimasinda Pearson korelasyon, Spearman korelasyon ve
Ki-kare testleri kullanildi. Tim istatistiksel sonuclarin
degerlendiriimesinde p<0,05 degerleri anlamli olarak kabul edildi.

Hastalarin gerekirse ebeveyninin rizasi ve yerel etik kurul
onay! alindi (24.06.2010/say1:690/n0:09.2010.0035).

Bulgular

Galismaya alinan 35 hastanin ortalama yasi 15,8+6,1 olup
19'u (%54) kiz idi. Tani sirasinda ortanca yas 1,75 yil idi (25 ve
75. persantil 0,25-6,5 yil). Biyime-gelisme geriligi ve solunum
bulgulari tani 6ncesi en sik rastlanan bulgular idi (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri

Kiz / Erkek (n) 19/16

Ortalama yas (y!l) 15,816,1

Tani sirasinda ortanca yas (yil) 1,75 (20 gin-27 yas)

Ortalama izlem stiresi (yil) 6,8+4,0
Genotip (n=30)
(F508del homozigot) (n/%) 5 (%16,5)
(F508del heterozigot) (n/%) 6 (%20)
Diger (n/%) 8 (%26)

Belirlenemeyen 11 (%36,5)

Olen/sagkalan (n) 8/27
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Hastalarin 30’'unda (%83,3) genetik analiz yapildi, hastalarin
%63,5’inde KFTR mutasyonu saptandi. En sik saptanan
mutasyon F508del olup, hastalarin altisinda (%20) heterozigot
ve besinde (%16,7) homozigot olarak saptandi. Hastalarin
%36,5'inde ise mutasyon saptanamadi.

Klinigimizde izlenmekte olan tim KF'li hastalarda kronik PA
kolonizasyon orani %35 iken ¢alisma grubundaki hastalarda bu
oran %88,6 olarak saptandi (p=0,001).

Hastalarin 29'unda (%80,6) YCGT degistiriimis Bhalla
skorlamas! yapildi; %91,3’Unde akciger tutulumu orta, %8,7’sinde
ise agirdi. Hastalarimizin Klinik 6zellikleri Tablo 2'de bildirilmistir.

Cahsma grubundaki hastalarin sekizi (%23) izlem
slirecinde kaybedildi. Kaybedilen hastalar sagkalan hastalarla
karsilastirldiginda disik akciger islevleri, diabetes mellitus
(DM), girisimsel olmayan ventilasyon gereksinimi, SpOo <%95,
pCO2>50 mmHg ve son bir yilda i¢ veya daha fazla damardan
antibiyotik gereksinimi artmis 6lum ile iligkili bulundu (Tablo 3).
Karaciger tutulumu, tani yasi, izlem siresi ile 61im arasinda iligki
saptanmadi. Kistik fibroz transmembran regilatér mutasyonu

Tablo 2. Hastalarin klinik 6zellikleri

n (%)
Kronik PA kolonizasyonu 31 (%88,6)
Stafilokok enfeksiyonu 12 (%34,3)
Burkholderia cepacia enfeksiyonu 1 (%3)
Atipik mikobakteri enfeksiyonu 1 (3%)
Alerjik bronkopulmoner aspergilloz 3 (%8,5)
Pankreatik yetersizlik 35 (%100)
Diabetes mellitus 6 (%17)
Karaciger hastaligi 7 (%20)

Girigimsel olmayan ventilasyon

Burundan O, gereksinimi 4 (%11.,5)
Ortalama FEV{_pekienen % 40,8+13,7
Yilik FEV1 % dusls degeri 3,7+2,6
Ortalama SpO5 (%) 93,614,2
Ortalama PaCO, (mmHg) 43,5+8,3

saptanamayan hastalar ile KFTR mutasyonu saptanan hastalar;
6lim, kronik PA kolonizasyonu, karaciger tutulumu, DM,
girisimsel olmayan ventilasyon ihtiyaci, SpO, ve pCO, diizeyleri
acisindan karsilastirildiginda arada anlamli fark saptanmadi.

Hastalarin KF gen analiz sonuglari Tablo 4'te bildirildi.
Kaybedilen sekiz hastanin dérdiinde KF gen analizi yapiimadigi
icin KF mutasyonunun 6lim ile iliskisi degerlendirilemedi. Hasta
sayisinin yetersiz olmasi nedeniyle lojistik regresyon analizi
yapilamadi.

Tablo 3. Oliim ile iliskili degiskenler
élen sagkalan p
(n) (n) degeri
Girisimsel olmayan yok 2 22 0,003
ventilasyon gereksinimi var 6 5
DM yok 4 25 0,016
var 4 2
FEV1-beklenen <%30 6 6 0,011
>%30 2 21
SpO, <%95 8 6 0,000
>%95 0 21
PCO, <%50 3 23 0,015
>%50 5 4
Damardan tedavi yok 3 22 0,031
(son 1 yil, 23) var 5 5
Karaciger tutulumu yok 6 22 0,69
var 2 5

DM: Diabetes mellitus

FEV1: Zorlu ekspiratuar volim 1. saniye
SpO2: Oksijen doygunlugu

PaCO2: Karbondioksit basinci

Tablo 4. Kistik fibroz transmembran regiilatér mutasyon
analiz sonuclari

Mutasyon

—_
3
~

—_
o

Homozigot
F508del
1677dellTA
N1303K

Agirlik ortanca Z-skor

-2,5 (ceyrek sapma: -3,4-1,7)

Boy ortalama Z-skor -1,9+-1,2
Ortalama YCGT skoru 1813,0
Son bir yilda akut alevlenme sayisi 414227
Son bir yilda hastane yatis sayisi 1,71+1,56

PA: P aeruginosa

FEV1: Zorlu ekspiratuar voliim 1. saniye
SpO2: Oksijen doygunlugu

PaCOz2: Karbondioksit basinci

YGGT: Yiksek ¢ozinurlikli gégls tomografisi

Heterozigot
F508del, L571
F508del, 2789+5G>A
F508del, 2183AA--G
F508del, 1262insG
F508del,1507del
F508del,N1303K
Gb42X, 15406>A
G542X,R560T

B G o o) N W ol

—_
—_

Saptanamadi

Yok

(o]
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Tartisma

Kistik fibrozda ayni genetik mutasyona sahip hastalarda bile
klinik seyir hastadan hastaya belirgin farkliik gésterebilmekte
olup; bu nedenle seyrin dnceden belirlenmesi oldukga zordur.
Kerem ve ark. (13) 1992 yilinda yaptigi geriye doénik bir
calismada FEV1-beklenen % <30, PaO, <55 mmHg, PaCO,
>50 mmHg ise iki yillik 6lim ihtimalinin %50’nin Gzerinde oldugu
bildirilmigtir. Bu ¢alismada FEV1 degerinin 6lim oranini
belirlemede en 6nemli etmen oldugu saptanmistir. Bu
calismadan sonra birgok c¢alismada FEV1in 6lim riski ve
sagkalimi belirlemede 6nemli bir belirte¢ oldugu bildirilmistir
(14-22). Bizim ¢alismamizda da FEV1-beklenen % <30 olmasi
6lum riskinde artis ile iliskili saptandi ve bu hastalarin %75'i
ortalama 2,5 yil icinde kaybedildi.

Yeni yapilan ¢alismalarda yilik FEV1 disme hizinin seyri
belilemede daha iyi bir belite¢ oldugu bildiriimistir (29,30).
Bizim hastalarimizda yillik FEV1 disme hizi -3,7+-2,6 olarak
saptandi ve 6lim ile iligkili saptanmadi. Kistik fibrozlu hastalarda
FEV1'deki ortalama yillk disme hizi -1,5 ile -3,6 arasinda
degismektedir (30). Galismamizda yer alan orta ve agir akciger
hastaligina sahip KF'li hastalarda FEV1'deki yillik disme hizi
daha fazla olmasina ragmen 6lUm ile iligkili bulunmamistir.

Kistik fibrozlu hastalarda kronik PA kolonizasyonu &lim ile
iligkili bulunan degiskenlerden biridir. Kronik PA kolonizasyonu
daha agrr klinik gidis, dlislk akciger islevleri, dusuk tarti, boy ve
vicut kitle indeksi, artmis hastane yatislari ile iligkili bulunmustur.
Bu nedenle PA ilk olarak saptandiginda hastanin uluslararasi
rehberlerde tedavi ydntemleri protokolleri ile tedavi edimesi
6nerilmektedir (31). Kistik fibrozlu hastalarda ilerleyen yas ile
birlikte kronik PA kolonizasyonu sikligi artmakta ve 25 yasinda
%80’lere ulasmaktadir (3). Calisma grubumuzdaki hastalarin
31’inde (%88,6) kronik PA kolonizasyonu saptandi. Tim KFli
hastalarimizda ise kronik PA kolonizasyon orani %35 idi. Kronik
PA kolonizasyonu ¢aligma grubu hastalarinda anlamli olarak
ylUksek saptandi. Galisma grubumuzdaki hastalarda kronik PA
kolonizasyonu klinigimizde izlenen tim KF'li hastalardan anlamli
olarak daha ylksek olmasina ragmen o&lum ile iligkili
bulunmamistir. Bu sonu¢ muhtemelen hasta sayisinin dusuk
olmasi ile iligkilidir.

B. cepacia ile kolonizasyon KF'de kéti seyir belirtisidir (32).
Calismamizda bir hasta B. cepacia ile kolonize idi ve Cepacia
sendromu nedeniyle kaybedildi, fakat sadece tek hasta olmasi
nedeniyle 6lum riskinde artis ile ilgili bir yorum yapilamamaktadir.

F508del mutasyonu KF’ de en sik rastlanan mutasyondur.
Sikhdi etnik gruplara gére farkliik géstermekte ve %30-80
arasinda degismektedir (4-6). Avrupa ve Amerika’daki hastalar
ile karsilastinidiginda tlkemizde F508del mutasyonunun siklig
yapilan calismalarda %20,4 ile %28,4 arasinda degismektedir
(7-10). Calismamizda homozigot F508del mutasyonun sikligi
%16,7 olarak saptanmistir. Calisma grubumuzda hastalarin
%36,5inde KF'ye neden olan mutasyon saptanamamistir.
Ulkemizdeki KF mutasyonlari cok degiskendir ve Lakeman ve
ark. (33) Avrupa’da yasayan Tiurk ve Kuzey Afrikalilarda
yaptiklari bir ¢alismada Tirk hastalarda 31 farklih mutasyon

bildirmis ve bu hastalarin sadece %64,2’sinde KF'ye neden olan
mutasyon saptanabilmistir. Turk hastalarin  %35,8'inde KF’ ye
neden olan mutasyon saptanamamigti. Bu sonuglar bizim
calismamiz ile benzerlik gbstermektedir. Kistik fibroz
genotipindeki bu farkhliklarin  fenotipi de etkiledigi
distndlmektedir. Tum bu farkliliklar ve yenidogan taramasinin
olmamasi gibi nedenler ile tanida gecikmeler olmaktadir. Bizim
hastalarimizda ortanca tani yasi 1,75 yil (20 gin-27 yas) idi.
Amerika’daki hastalarin %58’ine yenidogan taramasiyla,
%75’ine ise iki yasina kadar tani konulmaktadir (3).
Calismamizda dért hastaya (%11,4) 10 yasindan sonra tani
konuldu ve basvuru esnasinda bu hastalarin ortalama FEV1-
beklenen % <60 idi. Calismamizda tani yas ile 6lum arasinda
iliski saptanmadi. Bu sonucun hasta sayisinin az olmasina bagl
oldugu dusundlda.

Kistik fibroz hastalarinda yasam suresi uzadikga KF iligkili
diyabet gelisme sikiig artmaktadir (34,35). Diyabet sikigi 30
yasinda %50, 40 yasinda ise %70’e kadar ¢ikmaktadir (36).
Galismamizda DM varligi KF’'de 6lim riskinde artis ile iligkili
saptanmistir. Diyabeti olan alti hastanin (%17) dérdi izlem
surecinde kaybedilmistir.

Galismamizda girisimsel olmayan ventilasyon gereksinimi ile
6lum riski arasinda da anlamli iliski saptanmistir. %28 hastada
girisimsel olmayan ventilasyon gereksinimi olmustur. Girisimsel
olmayan ventilasyon gereksinimi olan hastalarin sekizinde
(%80) %FEV1 beklenen <30 idi. izlem siresinde kaybedilen
sekiz hastanin altisi girisimsel olmayan ventilasyonda idi.

Fauroux ve ark. (24) Fransa'da 36 KF merkezinde girisimsel
olmayan ventilasyon gereksinimi olan 168 hasta bildirmiglerdir.
Kistik fibroz tanili hastalarinin hepsinde girisimsel olmayan
ventilasyon baslanmasi agir hiperkapnik solunum alevienmesi
veya uyku bozukluguna neden olan stabil diurnal hiperkapni
nedeniyle olmustur. Bizim calisma hastalarimizda da girisimsel
olmayan ventilasyona hiperkapnik solunumsal alevlenme, stabil
hiperkapni ve/veya SpO2 dusiklugu nedeniyle basladik.
Gundiz oda havasindaki O2 doygunlugunun 95in altinda
olmasinin artmig 6lim ile iligkili oldugu saptand!.

Kisitk fibrozda akciger tutulumu agirlastikga akut alevienme
sikligi ve damardan antibiyotik ihtiyaci da artmaktadir (34). Bizim
hastalarimizda da son bir yilda ¢ ve daha fazla damardan
antibiyotik kullanim gereksinimi, 6élim riskinde artis ile iligkili
bulunmustur.

Bu calisma geriye dénlik olmasina ragmen, orta ve agir
akciger tutulumu olan KF hastalarinda élum ile iligkili etmenleri
aragtiran, Ulkemizdeki ilk calismadir. Hastalarda FEV1-beklenen
% <30, girisimsel olmayan ventilasyon gereksinimi, DM varlig,
Sp0,<95, pCO->50 mm Hg olmasi ve son bir yilda ¢ ve daha
fazla damardan antibiyotik kullanimi artmig élim orani ile iligkili
bulunmustur. Hasta sayisinin yetersiz olmasi nedeniyle lojistik
regresyon analizi yapilamamigtir.

Avrupa ve Amerika'da ¢ok sayida KF'li hasta vardir ve bu
hastalara iliskin Klinik bulgular KF merkezleri tarafindan her yil
bildirilmektedir. Bununla birlikte Ulkemizdeki hastalarin genetik
ve fenotipik farklililar géstermesi nedeniyle bizim kendi
hastalarimiza iligkin bilgileri Uretmemiz ¢ok 6nemlidir. Bu
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calismada tek bir merkezde izlenen; farkli mutasyonlara sahip
ve akciger nakli yapiimayan orta ve agir akciger hastaligi olan
KF hastalarinin Klinik gidisi degerlendirilimis ve éliime etki eden
etmenler bildirimistir. Ulkemizde akciger nakli sinirli sayida
merkezde yapilabilmektedir. Kistik fibrozlu hastalar en g¢ok
gereksinim gdsteren hastalar oldugu icin bu ¢alisma anlamhdir.
Benzer calismalarin ¢cok merkezli olarak yapiimasinin énemli
oldugunu dislinmekteyiz.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Cikar catismasi: Bildiriimemistir.
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