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ÖÖzzeett
Bu çal›flmada 1990 y›l›ndan bu yana Marmara Üniversitesi Çocuk Gö¤üs Hastal›klar› Bilim Dal›nda izlenmekte olan 60 kistik fibrozisli hasta-
n›n  klinik özellikleri ve tedavi yaklafl›mlar› sunulmufltur. Klini¤imizdeki ortalama izlem süresi 2.45*2.19 (1 ay-10.5 y›l) y›l olup hastalar›m›z›n
55’i ( % 91,6) sa¤ olarak izlenmektedir, geriye kalan 5 (%8,4) hasta izlem süresinde kaybedilmifltir. Kardefl ölüm öyküsü hastalar›m›z›n
%28,3’ünde, akraba evlili¤i ise %38,3’ünde mevcuttur. Hastalar›m›z›n  %10’u yenido¤an döneminde mekonyum ileusu nedeni ile opere edil-
mifllerdir. Solunum fonksiyon testleri 26 hasta için yap›lm›flt›r. FEV1 de¤erlerine göre akci¤er hastal›¤›n›n fliddeti hafif , orta, a¤›r olarak s›n›f-
land›r›lm›flt›r. Balgam kültürü hastalar›m›z›n %46’s›nda ve %16,6’s›nda s›ras› ile P. aeruginosa ve S. aureus için pozitif olarak bulunmufltur.
Profilaktik  nebulize tobramisin tedavisi   P. aeruginosa kolonizasyonu olan 26 (% 43,3 ) hastaya bafllanm›flt›r. Bütün hastalar›m›z gö¤üs fizyo-
terapisi öncesi mukosilyer aktiviteyi artt›rmak amac› ile inhale *2 agonist kullanmaktad›r. Hastalar›m›z›n %25’i DNa’se (Pulmosyme®),
%76,7’si ise inhale kortikosteroid kullanmaktad›r. Pankreatik enzimler gastrointestinal tutulum olan 50 (% 83,3) hastada kullan›lmaktad›r. 
Genetik çal›flma ancak 41 hastam›zda yap›labilmifl ve 21 hastada mutasyon saptanm›flt›r. Bu hastalar›n da 7’sinde  homozigot ya da hete-
rozigot olarak ∇F508 mutasyonu  bulunmufltur. Di¤er hastalarda ise  W1282X, G542X, 1677TA, 2183 AA-G,1525-1G-A,2789+5G-A  gi-
bi daha nadir rastlanan mutasyonlar  saptanm›flt›r.
Bu yaz›n›n amac› merkezimizdeki hastalar›n klinik özelliklerini ve tedavi yöntemlerini tan›mlamakt›r. Ayr›ca bu hastalarda  erken tan› ve uygun
tedavinin önemi vurgulanmak istenmifltir..
AAnnaahhttaarr  kkeelliimmeelleerr::  KKiissttiikk  ffiibbrroozziiss,,  tteeddaavvii,,  ççooccuukk    

SSuummmmaarryy
In this study clinical characteristics and treatment modalities of 60 cystic fibrosis (CF) patients who had been followed up in Marmara Uni-
versity Division of Pediatric Pulmonology since 1990 are presented. Of all the patients who have been followed up with a mean duration
of 2.45*2.19 years (1 month-10.5 years), fifty-five (91.6 %)  are still alive and the remaining five have died. History of sibling deaths was
present in 28.3  % of our patients. Consanguinity was positive in 38.3 % of our patients. Ten percent of the patients were operated for
meconium ileus in the newborn period. Pulmonary function tests were performidin 26 patients. Severity of the was classified as mild, mo-
derate  and  severe lung disease according to FEV1 values. Sputum cultures were positive for  P. aeruginosa and S. aureus in 46 % and
16.6 % of our patients respectively. Prophylactic nebulised tobramycin treatment  was started  for 26 (43,3%) patients with P. aeruginosa
colonisation. All of our patients use inhaled β2  agonists  twice daily in order to increase mucociliary activity before chest physiotherapy.
25 % of our patients use DNa’se (Pulmosyme®) and 76,7% of them use inhaled corticosteroids. Pancreatic enzymes are used in 50
(83,3 %) patients with gastrointestinal involvement. Genetical studies could be performed in 41 patients and 21 mutations were detected.
Seven patients were homozygote or heterozygote for ∇F508 and the other patients had rare mutations such as W1282X, G542X,
1677TA, 2183 AA-G,1525-1G-A,2789+5G-A.
The aim of this report  is to define the clinical characteristics and  treatment modalities of cystic fibrosis  patients in our center. We also
wanted to emphasize the importance of early diagnosis and appropiate treatment in this group of patients.
KKeeyy  wwoorrddss::  CCyyssttiicc  FFiibbrroossiiss,,  ttrreeaattmmeenntt,,  cchhiillddrreenn
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Girifl

Kistik fibrozis beyaz ›rk›n en s›k rastlan›lan ölümcül
hastal›¤›d›r. Kistik fibrozis transmembran ileti re-
gulasyonu (KFTR) genindeki mutasyon sonucu
oluflur ve otozomal resessif geçifl gösterir. Bugü-
ne kadar hastal›¤a yol açan 750’den fazla mutas-
yon tan›mlanm›flt›r. Kistik fibrozisin s›kl›¤› çeflitli et-
nik gruplarda büyük de¤iflkenlikler göstermekte-
dir. Hastal›¤›n s›kl›¤› beyaz ›rkta 1/2500-1/3500
iken Afrika kökenli Amerikal›larda 1/17000 civa-
r›ndad›r (1). Ülkemizdeki gerçek s›kl›¤› bilinme-
mektedir bu de¤erin Güney Avrupa’da oldu¤u gi-
bi 1/2000-4000 civar›nda oldu¤u varsay›l›rsa ül-
kemizde 20000-40000 civar›nda kistik fibrozisli
hasta olmas› gerekmektedir. Ancak ülkemizde de-
¤iflik merkezlerde izlenmekte olan kistik fibrozisli
hastalar›n say›s› ancak 1000-1500 kadard›r. Tür-
kiye’de özellikle erken çocukluk döneminde ishal
ve alt solunum yolu enfeksiyonlara ba¤l› ölüm h›z-
lar›n›n yüksekli¤i göz önüne al›nd›¤›nda kistik fib-
rozisli hastalar›n bir k›sm›n›n tan› almadan bu dö-
nemde kaybedildi¤i ileri sürülebilir.
Hastal›¤›n ortalama yaflam süresi 1940-1950’li
y›llar aras›nda yaklafl›k befl y›l iken, 1950’li y›llar-
dan itibaren çeflitli tedavi yöntemlerinin kullan›lma-
s› ile birlikte ortalama yaflam süresi 31 yafla kadar

uzat›lm›flt›r (2). Ülkemizde de¤iflik merkezlerde iz-
lenmekte olan kistik fibrozisli hastalar›n klinik ve la-
boratuar özelliklerinin sunuldu¤u çeflitli araflt›rma-
lar yay›nlanm›flt›r (3-5). Bu çal›flmada biz ayr›ca kli-
ni¤imizde izlenmekte olan 60 kistik fibrozisli hasta-
n›n tedavi yaklafl›mlar›n› sunarak literatür eflli¤inde
tart›flmay› amaçlad›k.

Metod

1990-2000 y›llar› aras›nda Marmara Üniversitesi
Çocuk Gö¤üs Hastal›klar›nda izlenmekte olan 60
kistik fibrozisli hastan›n klinik bulgular› ve almakta
olduklar› tedavi yöntemleri dosyalar›ndan retros-
pektif olarak de¤erlendirilmifltir. Kistik fibrozis tan›-
s› en az iki kez ter testi pozitifli¤i (Cl > 60mEq/L)
esas al›narak konmufltur.

Sonuçlar

Klini¤imizde 25’i (% 41,7 ) erkek, 35’i (% 58,3) k›z
olma üzere toplam 60 hasta izlenmektedir. Hasta-
lar›m›z›n yafl da¤›l›m› ve di¤er demografik özellikle-
ri tablo 1’de sunulmufltur. Klini¤imizdeki ortalama
izlem süresi 2.45*2.19 (1 ay-10.5 y›l) y›ld›r. Has-
talar›m›z›n 55’i ( % 91,6) halen sa¤ olarak izlen-
mektedir, geriye kalan 5 (%8,4) hastam›z ise izlem
süresinde kaybedilmifltir. Hastalar›m›z›n
%38,3’ünde akraba evlili¤i, % 28,3’ünde ise kar-
defl ölüm öyküsü mevcuttur.
Baflvuru s›ras›nda en s›k rastlanan semptomlar s›-
ras› ile % 93,3 hastada öksürük ,
%68,3 hastada wheezing, %78,3 hastada bal-
gam ç›karma ve %83,3 hastada ya¤l› d›flk›lama ve
kilo almada zorluk olarak saptanm›flt›r. Hastalar›-
m›z›n %10’u yeni do¤an döneminde mekonyum
ileusu nedeni ile opere edilmifllerdir. Tablo 2’de

Yafl n (%)
0-4 yafl 17 (28.7)
4-8 yafl 13 (21.7)
8-12 yafl 14 (23.3) 
> 12 yafl 16 (26.7)

Cinsiyet n (%)
K›z 35 (58.3)
Erkek 25 (41.7)

Akraba evlili¤i olan n %)
3 (38,3)

Kardefl ölüm öyküsü olan n (%)
17 (28,3)

Semptomlar›n bafllama yafl› 17.33 ±31,8 ay
(0-13 yafl)

Klini¤imizdeki izlem süresi 2.45 ± 2.19 y›l
(30 gün-10 y›l)

Tablo 1: Klini¤imizde izlenmekte olan 60 kistik fib-
rozisli hastan›n demografik özellikleri

SSeemmppttoommllaarr nn ((%%))

Öksürük 56 (93.3)
Wheezing 41 (68,3)
Balgam ç›karma 47 (78,3)
Ya¤l› d›flk›lama ve 50 (83,3)
Kilo almada zorluk

Mekonyum ileusu 6 (10)

Tablo 2: Kistik Fibrozisli hastalar›n klini¤imize bafl-
vuru esnas›ndaki semptomlar›
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hastalar›m›z›n klini¤imize baflvuru esnas›ndaki
semptomlar› sunulmufltur.
Solunum fonksiyon testleri 26 hastaya uygulana-
bilmifltir. Bu hastalarda akci¤er hastal›¤›n›n flidde-
ti FEV 1 de¤erine göre a¤›r, orta ve hafif olarak
derecelendirilmifltir. ( % beklenen FEV 1 < 40 flid-
detli akci¤er hastal›¤›, % beklenen FEV 1 40-69
orta derecede akci¤er hastal›¤›, % beklenen FEV
1> %70 hafif akci¤er hastal›¤› ) (6). Bu gruplara
göre hastalar›n solunum fonksiyon testlerinde
saptanan ortalama FEV 1 de¤erleri Tablo 3’ te su-
nulmufltur.
Hastalar›m›z›n balgam kültür sonuçlar› fiekil 1’de
sunulmufltur. Hastalar›m›z›n % 46’s›n›n balgam
kültüründe P. aeruginosa, %16.6’s›nda ise S. au-
reus bulunmufltur. Hastalar›n % 20.2’sinde ise
balgam kültüründe üreme olmam›flt›r.
Pseudomonas kolonizasyonu olan hastalar›n
26’s›na (% 43,3) nebulize tobramisin profilaktik
antibiyotik olarak uygulanm›flt›r.
fiekil 2’de hastalar›m›z›n solunum sistemi ve gast-
rointestinal sisteme yönelik olarak almakta olduk-
lar› tedavi yöntemleri görülmektedir. Tüm hastala-
r›m›z sabah ve akflamlar› olmak üzere günde iki

kez inhale β2 agonist kullan›m›n› takiben fizyotera-
pi uygulamaktad›r. Hastalar›m›z›n % 25’ i DNA’se
(Pulmosyme®), % 76.7’si ise inhale kortikostero-
id kullanmaktad›r. Hastalar›m›z›n % 21,7’si s›k β2
agonist ihtiyaçlar› nedeni ile uzun etkili β2 agonist
kullanmaktad›r.
Gastrointestinal tutulumun oldu¤u 50 (% 83,3)
hasta pankreatik enzim kullanmaktad›r. Hastalar›-
m›z›n günlük ortalama kullanmakta olduklar› enzim
dozu 3977,5 ±2456 (400-10.000) lipaz/ünite/kg
olarak saptanm›flt›r.
Hastalar›m›z›n %15’inde ultrasonografi ve karaci-
¤er fonksiyon testlerindeki persistan yüksek de-
¤erlerle belirlenen karaci¤er tutulumu saptanm›fl-
t›r. Bu hastalar›n da 3’ünde ursodeoksikolik asid
(UDKA) kullan›m›na bafllanm›fl olup di¤er hastala-
r›n incelemeleri halen sürmektedir.
Genetik çal›flma ancak 41 hastam›zda yap›labil-
mifl ve 21 hastada mutasyon saptanm›flt›r. Bu
hastalar›n da 7’sinde homozigot ya da heterozigot
olarak ∇F508 mutasyonu bulunmufltur. Di¤er has-
talarda ise W1282X, G542X, 1677TA, 2183 AA-
G,1525-1G-A,2789+5G-A gibi daha nadir rastla-
nan mutasyonlar saptanm›flt›r.

Akci¤er hastal›¤›n›n derecesi n % Beklenen FEV1 
Ortalama±SD (Range)

fiiddetli akci¤er hastal›¤› 7 30,8±5,84
% Beklenen FEV1< 40 (24-40) 
Orta derecede akci¤er hastal›¤› 6 52,83±8.79
% Beklenen FEV1 40-69 (41-62)
Hafif derecede akci¤er hastal›¤› 13 85,61±28,5

(71-131) 

Tablo 3: Klini¤imizde izlenmekte olan kistik fibrozisli hastalarda solunum fonksiyon ölçümleri

fiekil 1: Klini¤imizde izlenmekte ohlan kistik fibrozisli hasta-
lar›n balgam kültür sonuçlar›. NBF: Normal bo¤az floras›

fiekil 2: Klini¤imizde kistik fibrozis tan›s› ile izlenen hastalar›n
solunum ve gastrointestinal sisteme yönelik olarak almakta ol-
duklar› tedavilerin da¤›l›m›. (UDKA: Ursodeoksikolik asid)
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Tart›flma

Kistik fibrozisli hastalarda akci¤er, pankreas, bar-
saklar, hepatobilier sistem gibi de¤iflik organ sis-
temlerini ilgilendiren semptomlar mevcuttur. Bu
organ tutulumlar›ndaki ortak özellik su ve elektrolit
transportundaki de¤ifliklikler sonucu sekresyonla-
r›n relatif olarak dehidrate olmas›d›r. Kistik fibrozis-
te solunum sistemi tutulumu morbidite ve mortali-
tenin % 90’›ndan sorumludur. Bu nedenle biz kli-
nisyenlerin amac› altta yatan genetik anormalli¤in
kesin tedavisi bulununcaya kadar öncelikle ilerleyi-
ci hava yolu hasar›n› önlemektir.
Kistik fibrozisli hastalar›n yaklafl›k % 45‘i akci¤er
semptomlar› ile doktora baflvurur ve tan› al›rlar (7).
Tekrarlayan pnömoni, bronfliektazi, atelektazi, te-
daviye dirençli ast›m bulgular› kistik fibrozisli has-
talarda s›kl›kla rastlan›lan semptomlar olmakla bir-
likte en s›k rastlanan semptom kronik öksürüktür.
Bizim hastalar›m›z›n da % 90’›ndan daha fazlas›n-
da baflvuru esnas›nda öksürük flikayeti mevcut idi.
Benzer flekilde Göçmen ve arkadafllar› ile Kaya ve
arkadafllar›n›n çal›flmalar›nda da s›ras› ile hastala-
r›n %87’si ve % 57’si tekrarlayan akci¤er enfeksi-
yonlar›n› içeren solunum sistemi semptomlar› ile
baflvurmufltur (4,5).
Kistik fibrozisli hastalar›n yaklafl›k %85’inde ek-
zokrin pankreas fonksiyonlar› bozuktur. Büyüme
geliflme gerili¤i, ya¤l›, pis kokulu ve bol miktarda
d›flk›lama en s›k rastlanan semptomlard›r. Hastala-
r›n % 20’sinde rektal prolapsus olabilir (8,9). Bi-
zim hastalar›m›z›n da % 83’ü ya¤l› ve bol miktarda
d›flk›lama ve kilo almada zorluk flikayeti ile baflvur-
mufltur. Benzer flekilde Göçmen ve arkadafllar›n›n
serisinde de hastalar›n yaklafl›k % 70’i kronik is-
hal, kusma ve abdominal distansiyon gibi gastro-
intestinal sisteme ait bulgular ile baflvurmufltur
(4). Arslan ve arkadafllar›n›n serisinde ise hastala-
r›n %80’inin a¤›rl›¤› baflvuru esnas›nda 3. persen-
tilin alt›nda bulunmufltur (3).
Hastalar›m›z›n %10’u yenido¤an döneminde me-
konyum ileusu ile opere edilmifl ve takiben tan› al-
m›fllard›r. Kistik fibrozisli hastalar›n yaklafl›k %15’i
yenido¤an döneminde koyu ve yap›flkan özellikte-
ki mekonyumun yol açt›¤› obstrüksiyon ile baflvu-
rurlar. Klinik olarak mekonyum ç›k›fl›n›n olmamas›,
bat›nda distansiyon, safral› kusma, beslenme zor-
lu¤u gibi semptomlar vard›r. Abdominal grafilerde

genellikle hava s›v› seviyesinin efllik etmedi¤i dila-
te barsak anslar› görülür. Kontrastl› kolon grafisin-
de ise küçük çapl› ve kullan›lmam›fl mikrokolon gö-
rülür (10,11).
Kistik fibrozisli hastalarda solunum sistemi tutulu-
mu morbidite ve mortalitenin %90’›ndan sorumlu-
dur. Solunum sistemi tedavisinde ana prensipler;
a) Enfeksiyonlar›n uygun antimikrobial ajanlarla te-
davisini, b) Hava yolu klirensinin artt›r›lmas›n›, c)
Hava yolu obstrüksiyonunu geciktirmek amac› ile
kona¤›n inflamatuar cevab›n›n antiinflamatuar ilaç-
larla tedavisini içerir (12).
Kistik fibrozisli hastalardaki temel bozuklu¤un çe-
flitli mekanizmalarla hava yollar›nda kronik enfeksi-
yona e¤ilimi artt›rd›¤› bilinmektedir. Bu durum has-
talar›n morbidite ve mortalitesinde önemli rol oy-
nayan kal›c› hasar›n›n patogenezinde çok önemli-
dir. Kistik fibrozisli hastalarda enfeksiyonlara s›kl›k-
la sebep olan mikroorganizmalar P. aeruginosa
(%60,9), S. aureus (%40,7), H. influenza (%15.4)
ve S.maltophilia (%5.1) olarak bildirilmifltir (13).
Genifl spektrumlu, özellikle antipsödomonal anti-
biotiklerin yayg›n kullan›m›n› takiben kistik fibrozis-
li hastalar›n yaflam sürelerinde belirgin iyileflme
saptanm›flt›r (14).
Solunum fonksiyon testlerinde azalma, öksürük ve
balgamda art›fl, egzersiz kapasitesinde ya da has-
tan›n vücut a¤›rl›¤›nda azalma gibi bulgular›n varl›-
¤›nda hastal›¤›n alevlendi¤i düflünülmeli ve intra-
venöz antibiotik tedavisi planlanmal›d›r. Bu durum-
da genellikle bir aminoglikozid ile birlikte seftazi-
dim, imipenem gibi bir betalaktam birlikte kullan›l›r
ve tedaviye en az 2-3 hafta süre ile devam edilir.
E¤er öksürük ve balgam gibi semptomlara solu-
num fonksiyon testlerindeki anlaml› bir düflüklük
efllik etmiyorsa, bu durumda hastal›kta hafif flid-
detlenme söz konusudur ve tedavide oral antibiyo-
tikler kullan›labilir. Genellikle antipsödomonal et-
kinli¤i olan siprofloksasin, norfloksasin ya da oflok-
sasin gibi oral kinolonlar kullan›l›r (12).
Pseudomonas kolonizasyonu olan hastalarda pro-
filaktik amaçla inhale antibiotiklerin kullan›m›n›n
hastalarda solunum fonksiyon testlerini iyilefltirdi¤i
ve hastaneye yat›fl› gerektiren alevlenme s›kl›¤›n›
azaltt›¤›n› gösteren çal›flmalar vard›r (15,16).
Bizim hastalar›m›z›n balgam kültürlerinin yaklafl›k
% 50’sinde P. aeruginosa ve %15’inde S. aureus
üremifltir. Pseudomonas kolonizasyonu olan has-
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talar›m›z profilaktik olarak inhale antibiotik kullan-
maktad›r.
Kistik fibrozisli hastalarda KFTR protein fonksiyon
bozuklu¤u sonucu hava yollar›ndaki sekresyonlar
relatif olarak dehidratedir. Ayr›ca trakeal ve bron-
flial alanlardaki goblet hücrelerinde hiperplazi ve
hipertrofi vard›r. Enfeksiyona ve enflamasyona se-
konder olarak hava yollar›na toplanan lökositler y›-
k›ld›¤›nda yüksek miktarda DNA aç›¤a ç›kar ki bu
hava yolu sekresyonlar›n› daha da koyu ve yap›fl-
kan hale getirerek mukus t›kaçlar›n›n oluflumunda
önemli rol oynar. Bu nedenle hava yolu klirensinin
artt›r›lmas› kistik fibrozisli hastalarda solunum sis-
temi tedavisinin önemli bir k›sm›n› oluflturur. Pos-
türal drenaj, perküsyon /vibrasyon teknikleri ve ne-
fes egzersizleri gibi geleneksel yöntemlerin d›fl›n-
da baz› hastalar son y›llarda kullan›m alan›na giren
flutter valve ya da PEP maskesi gibi araçlar kullan-
maktad›r (12). Klini¤imizde izlenmekte olan tüm
hastalara inhale β2 agonist verilmesini takiben so-
lunum fizyoterapisi uygulanmaktad›r. Bu hastalar-
da β2 agonist ajanlar›n gö¤üs fizyoterapisi öncesi
kullan›m› mukosilyer klirensi artt›rmaktad›r.
Kistik fibrozisli hastalarda mukosilyer klirensi artt›-
rabilmek amac› ile çeflitli mukolitik tedaviler de-
nenmifltir (12). N-Asetil sistein ve hipertonik sod-
yum klorür inhalasyonu y›llarca kullan›lm›fl fakat
faydal› oldu¤u gösterilememifltir. Son y›llarda kul-
lan›ma giren yeni bir ajan olan rekombinan insan
deoksiribonükleaz›’n›n (rhDNase) bu hastalarda
balgam›n yap›flkanl›¤›n› azaltt›¤›, solunum fonksi-
yon testlerinde iyileflmeye yol açt›¤› ve solunum
sistemi alevlenmelerini azaltt›¤› gösterilmifltir
(17,18). Klini¤imizde izlenmekte olan hastalar›n
%25’i DNase (Pulmosyme®) kullanmaktad›r.
DNase günde 2.5 mg ve tek doz olarak inhalas-
yon yolu ile uygulanmaktad›r ve bu flekilde maliye-
ti günde 30 $ civar›ndad›r. DNase tedavisine has-
tan›n bazal solunum fonksiyon testi ölçümleri ve
balgam miktar› elde edildikten sonra bafllanmas›
ve 4-6 hafta gibi bir süre sonra hastan›n tekrar de-
¤erlendirilmesi ve ancak saptanan kesin bir fayda
varsa oldukça pahal› olan bu tedaviye devam edil-
mesi önerilmektedir (12).
Kistik fibrozisli hastalarda son y›llarda üzerinde
önemle durulan konulardan biri de immun cevab›n
art›fl› ve bunun sonucu olarak da enflamasyonun
hastal›¤›n patogenezindeki önemidir. Yeni do¤an

taramalar› ile kistik fibrozis tan›s› alan ve hiçbir
semptomu ya da bakteriel kolonizasyonu olmayan
hastalarda bile yap›lan bronkoalveoler lavaj s›v›la-
r›nda nötrofil say›lar›nda ve IL-8 gibi enflamatuar
sitokinlerin miktarlar›nda art›fl saptanm›flt›r. Buna
ra¤men ancak az say›da çal›flma spesifik olarak
antienflamatuar tedavilerin etkilerini incelemifltir.
Antienflamatuar olarak oral steroidler denenmifl
fakat yan etkileri bu ajanlar›n uzun süreli kullan›m›-
n› k›s›tlam›flt›r (19).
‹nhale kortikosteroidler oral steroidlerden çok da-
ha az yan etkiye sahiptir ve kistik fibrozisli hastalar-
da etkin oldu¤unu gösteren preliminer çal›flmalar
vard›r (20). Nonsteroid antienflamatuar bir ajan
olan ibuprofenin özellikle hafif akci¤er hastal›¤›
olan hastalarda akci¤er fonksiyon testleri üzerine
olumlu etkileri oldu¤u gösterilmifltir (21). 
Kistik fibrozisli hastalar›n %85’inde ekzokrin pank-
reas fonksiyonlar› yetersizdir ve bu hastalar nor-
mal sindirimi sa¤layabilmek için enzim preparatla-
r› kullanmak zorundad›rlar. Yurt d›fl›nda de¤iflik
miktarlarda enzim içeren çeflitli preparatlar olmak-
la birlikte flu anda ülkemizde var olan tek pankre-
atik enzim preparat› olan Kreon®’un her bir kap-
sülünde 8000 lipaz-ünite mevcuttur. Enzim ihtiya-
c› hastadan hastaya ve yafla göre de¤iflir. Süt ço-
cuklar›nda genellikle her beslenme ile 2000-4000
lipaz-ünite verilir. Daha büyük çocuklarda ise her
ö¤ün bafl›na 500-1000 lipaz-ünite/kg/ö¤ün öne-
rilmekle birlikte bu miktarlarda çocu¤un diyetine
ve gaita say›s›na göre de¤ifliklikler yap›labilir (22).
Enzim miktar› yeterli olmad›¤›nda ya¤l› ve bol mik-
tarda d›flk›lama devam eder. Enzim miktar› fazla
ise genellikle bir semptom oluflturmaz ya da nadi-
ren ishale yol açabilir. Ancak çok yüksek dozlarda
(>10.000 lipaz-ünite/kg/gün) kolonik lümen dara-
larak obstrüksiyonlar meydana gelebilir ki bu du-
rum ‘fibrosing colonopathy’ olarak adland›r›l›r
(22,23). ‹zlem süresince klini¤imizdeki hastalar›n
hiçbirinde kolonik striktür geliflmemifl olup hasta-
lar›m›z ortalama olarak 4000 lipaz ünite/kg/gün
enzim kullanmaktad›rlar.
Kistik fibrozisli hastalardaki yaflam süreleri yeni
gelifltirilen tedavi metodlar› ile artt›kça morbidite
ve mortaliteyi etkileyebilecek ekstrapulmoner
problemler daha dikkat çekici hale gelmektedir.
Kistik fibrozisli hastalarda karaci¤er hastal›¤›n›n
do¤al seyri ve epidemiyolojisi henüz yeterince ta-
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n›mlanmam›flt›r. KFTR karaci¤er içinde safra kana-
l› hücrelerinin apikal yüzeyinde bulunur. Bu hücre-
ler d›fl›nda hepatositler dahil baflka hiçbir hücre
içinde KFTR proteinine rastlanmam›flt›r. Kistik fib-
rozisli hastalarda KFTR protein fonksiyon bozuklu-
¤u sonucu olarak safra kanallar›na klorür ve bera-
berinde su transportu azalm›flt›r ve safra daha yo-
¤un ve az ak›flkan hale gelir. Bunun sonucu olarak
safra kanallar›nda oluflan obstrüksiyon, hepatotok-
sik safra asitlerinin retansiyonu, serbest radikalle-
rin üretimi, enflamatuar sitokinlerin salg›lanmas› gi-
bi karaci¤er hasar›ndan sorumlu olabilecek bir se-
ri olay› bafllat›r.
Kistik fibrozisli hastalarda hepatosplenomegali,
portal hipertansiyon, safra tafllar› ya da siroz geli-
flebilir. Bununla birlikte kistik fibrozisli hastalar›n
ancak %1-2’sinin kaybedilmesinden karaci¤er
hastal›¤› sorumludur (24). Bugüne kadar bu has-
talarda sirozun geliflimini önleyebilecek bir tedavi
yöntemi bulunamam›flt›r. Bununla birlikte kan›tlan-
m›fl karaci¤er hastal›¤› olan çocuklarda hidrofilik
safra asidi olan ursodeoksikolik asidin (UDKA) ka-
raci¤er fonksiyon testlerini ve hastan›n nutrisyonel
durumunu düzeltti¤i rapor edilmifltir (25,26). Klini-
¤imizde izlenmekte olan hastalar›n yaklafl›k
%15’inde ultrasonografi bulgular› ya da karaci¤er
fonksiyon testlerindeki persistan yüksek de¤erler-
le belirlenen karaci¤er tutulumu saptanm›flt›r. Bu
hastalardan incelemeleri tamamlanan üç tanesi
UDKA tedavisi kullanmaktad›r.
Genetik çal›flma yap›labilen hastalar›n ancak
%51,2’sinde mutasyon saptanabilmifltir. Hastala-
r›m›zda en s›k rastlanan mutasyon hastalar›n
%17’sinde pozitif olarak bulunan *F508 ‘dir. Di¤er
saptanan mutasyonlar ise oldukça nadir rastlanan
W1282X, G542X, 1677TA, 2183 AA-G,1525-
1G-A,2789+5G-A gibi mutasyonlard›r. Türk top-
lumunun yüksek moleküler heterojenite gösterme-
si nedeni ile Kuzey Avrupa ve Amerika’da mutas-
yonlar›n yaklafl›k %70’ini oluflturan *F508 mutas-
yonunun ancak az say›da hastada saptand›¤› bu-
na karfl›l›k nadir baz› mutasyonlar›n bulundu¤u ile-
ri sürülmektedir. Onay ve arkadafllar› taraf›ndan
yap›lan bir çal›flmada kistik fibrozisli hastalarda
*F508 mutasyon s›kl›¤›n›n %18,6 oran›nda oldu-
¤u gösterilmifltir (1,27). Bu bulgular hastalar›m›z›n
yaklafl›k %50’sinde mutasyon saptanmamas›n›
aç›klayabilir. Ayr›ca bu farkl› genotipik özellikler-

den dolay› ülkemizdeki kistik fibrozisli hastalar›n
farkl› klinik tablolarda ortaya ç›kabilece¤i göz
önünde bulundurulmal›d›r. Bu nedenle kistik fibro-
zis hayat›n erken dönemlerinde tekrarlayan ya da
persistan solunum problemleri, kronik ishali, büyü-
me geliflme gerili¤i gibi tipik klinik bulgular› olan
hastalar›n yan› s›ra , özellikle daha ileri yafllarda
tekrarlayan pankreatitler, kronik obstrüktif akci¤er
hastal›klar› vb. gibi semptomlarla baflvuran hasta-
lar›n ay›r›c› tan›s›nda da mutlaka göz önünde bu-
lundurulmal›d›r.
Sonuç olarak ülkemizde çeflitli merkezlerde izlen-
mekte olan kistik fibrozisli çocuklar›n say›s› var ol-
du¤u düflünülen say›dan çok daha azd›r. Bu has-
tal›kta erken tan› ve uygun tedavinin direkt olarak
hastan›n yaflam süresini ve kalitesini artt›rd›¤› unu-
tulmamal›d›r. Bu nedenle ülkemizde özellikle ço-
cuk sa¤l›¤› ve hastal›klar› uzmanlar›n›n kistik fibro-
zis ile ilgili bilgi ve deneyimlerinin artmas› bu has-
talar›n daha erken dönemde tan› ve tedavi almas›-
n› sa¤layacakt›r. 
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