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OZET

Hematopoietik kok hiicre nakli (HKHN) siiresince alicilarin egzersiz kapasitesi ve yasam kalitesi
kotiilesmektedir. Zorlayict HKHN siirecinde kardiyorespiratuar uygunlugu korumak amaciyla
egzersiz egitimi Onerilmektedir fakat HKHN alicilarinda pulmoner rehabilitasyonun (PR)
etkilerinin arastirildig1 ¢alismalar sinirlidir. Caigmamiz ileriye doniik, rastgellenmis, kontrollii ve
¢ift kordiir. Calismamizin amaci nakil siiresince uygulanan PR’nin egzersiz kapasitesi, kas kuvveti,
solunum kas enduransi, solunum fonksiyonlari, fiziksel aktivite, yorgunluk, depresyon, dispne ve
yasam kalitesi lizerine etkilerini arastirmakti. Egitim grubundaki alicilara (42,64+17,45y1l, n=11)
inspiratuar kas egitimi, iist ekstremite aerobik egzersiz egitimi (UEAEE) ve ilerleyici direngli
egzersiz egitimi (IDEE); kontrol grubundaki alicilara (50,64+14,96y1l, n=11) UEAEE ve IDEE
nakil siiresince uygulandi. Nakil dncesi, taburculukta submaksimal (6 dakika ytiriime testi-(6DYT))
ve maksimal egzersiz kapasitesi (kardiyopulmoner egzersiz testi), solunum kas kuvveti (agiz basing
ol¢iim cihazi, (MIP, MEP)), periferik kas kuvveti (dinamometre), solunum kas enduransi (esik
yiikleme testi), solunum fonksiyonlar1 (spirometre), fiziksel aktivite (aktivite monitorii), yorgunluk
(Yorgunluk Siddet Olgegi), depresyon (Beck Depresyon olgegi), dispne (Modifiye Medical
Research Council-(MMRC o6l¢egi)) ve yasam kalitesi (Avrupa Kanser Arastirmasi ve Tedavisi
Organizasyonu Yasam Kalitesi Olgegi-(EORTC QLQ-C30)) ile degerlendirildi. Gruplarda solunum
fonksiyonlar;, MIP, kas kuvveti, solunum kas enduransi, fiziksel aktivite, yorgunluk, EORTC,
depresyon puani ve zirveVO; korundu (p>0,05). Her iki grupta 6DYT mesafesi, MEP, VO2/HR
istatistiksel anlamli olarak azaldi, MMRC olgegi puani artti (p<0,05). Sonug¢ olarak, HKHN
alicilarinda PR uygulamasina ragmen maksimal ve submaksimal egzersiz kapasitesi azaldi,
solunum fonksiyonlar1, periferik ve inspiratuar kas kuvveti ve enduransi, fiziksel aktivite,
yorgunluk, yasam kalitesi ve depresyon seviyesi korundu. Ekspiratuar kas kuvveti azalmakta ve
dispne artmaktadir. Bu sebeple, alicilara HKHN siiresince PR uygulanmalidir.
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ABSTRACT

During hematopoietic stem cell transplantation (HSCT) Recipients' exercise capacity and quality of
life are impaired. Exercise training is recommended to preserve cardiorespiratory fitness during
compelling HSCT period; however studies investigating the effects of pulmonary rehabilitation
(PR) in HSCT recipients are limited. This is a prospective, randomized, controlled and double-
blinded study. The study was aimed to investigate effects of PR on exercise capacity, muscle
strength, respiratory muscle endurance, pulmonary functions, physical activity, fatigue perception,
depression, dyspnea and quality of life. Inspiratory muscle training, upper extremity aerobic
exercise training (UEAET) and progressive resistance exercise training (PRET) were applied to
recipients in training group (42,64+17,45y; n=11), UEAET and PRET to recipients in control group
(50,64+14,96y, n=11) during HSCT. Submaximal (6 minute walk test (6MWT) and maximal
exercise capacity (cardiopulmonary exercise testing), respiratory muscle strength (mouth pressure
device, (MIP, MEP)) and peripheral muscle strength (dynamometer), respiratory muscle endurance
(threshold loading test), respiratory function (spirometry), physical activity (activity monitor),
fatigue (Fatigue Severity Scale), depression (Beck depression scale) and quality of life (European
Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC QLQ-C30) were evaluated before
HSCT and after discharge. Changes in pulmonary functions, MiP, muscle strength, respiratory
muscle endurance, physical activity, fatigue, EORTC, depression score and peakVO, were similiar
within groups (p>0,05). The 6MWT MEP, VO2/HR significantly decreased MMRC scale score
increased in both groups (p<0,05). In conclusion, maximal and submaximal exercise capacity are
decreased, pulmonary functions, peripheral and inspiratory muscle strength and endurance,
physical activity, fatigue, quality of life, and depression preserved eventougth applied PR during
HSCT. Expiratory muscle strength decreases and dyspnea increases. Therefore, PR should be
applied to recipients during HSCT.
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1. GIRIS

Hematopoietik kok hiicre nakli (HKHN) malign ve bening hematolojik, kalitsal ve edinsel
hastaliklarin tedavisinde kullanilan, kemik iligi ya da periferik kandan toplanan
hematopoietik kok hiicrelerin intravendz inflizyonla hastaya verilmesi islemidir [1].
Hematopoietik kok hiicre naklindeki ilerlemeler hematolojik malignitelerde sagkalimi
artirmistir. Bununla birlikte uzun siireli sagkalim siirecinde alicilarda ikincil kanserler, geg
enfeksiyonlar ve organ toksisitesi gibi ge¢ komplikasyonlar, relaps ve relaps dis1 mortalite

oranlart da artmistir [2].

Genel olarak HKHN yiiksek sagkalim oranina sahip olsa da hastalarda agri, yorgunluk,
bulanti, anksiyete, depresyon gibi ¢esitli fiziksel ve psikolojik problemler goriilmektedir
[3]. Nakil siirecinde izole odalarda kalan hastalarda siddetli kemik iligi baskilamasi sonucu
kanama, enfeksiyon ve anemi riski artmaktadir. Bunun sonucunda da hastalarda fiziksel
inaktivite, kuvvet kaybi, yorgunluk, nefes darligi ve uykusuzluk goriillmektedir [4]. Ayrica
hastalarda azalmis kardiyovaskiiler ve solunum kapasitesi, kas gii¢slizliigli, yorgunluk,
agr1, gastrointestinal problemler, istah kaybi, azalmis emosyonel iyilik hali, depresyon ve

kaygi da goriilebilmektedir [5, 6].

Nakil oncesinde adaylardaprimer hastalik, immobilizasyon, enfeksiyon, anemi, steroide
bagli yan etkiler, kemoterapi, radyoterapi ve diger tedavilerden dolay:r solunum ve iskelet
kas zayiflig1, fonksiyonel egzersiz kapasitesinde azalma, restriktif ve obstriiktif tipte
solunum fonksiyon bozuklugu ve yorgunluk goriilmektedir [7-9]. Ayrica nakil oncesinde
restriktif akciger hastaligi olan adaylarda nakil sonrast hem erken hem de ge¢ donemde
pulmoner komplikasyonlar goriilmekte, siddetli havayolu obstriiksiyonu olan adaylarda ise

nakil sonrasi relaps digi mortalite oran1 artmaktadir [10-12].

Uzun siireli iyilesme etkisinin yaninda fiziksel ve emosyonel olarak hastalar i¢in yogun
takibi igeren zorlayict HKHN siirecinde alicilarda kardiyorespiratuar uygunlugu korumak
amaciyla egzersiz egitimi onerilmektedir [13]. Hematolojik maligniteli hastalara uygulanan
aerobik ve direngli egzersiz egitiminin kas kuvveti, yorgunluk, fonksiyonel performans,
yasam kalitesi ve fiziksel aktivite lizerine olumlu etkileri vardir [14-16]. Ayrica nakil
stiresince uygulanan egzersiz egitimine ragmen hastalarda zirve oksijen tiikketimi, iskelet

kas oksijenizasyonu, kas kuvveti, egzersiz kapasitesi ve fiziksel aktivite seviyesi belirgin



diizeyde azalmaktadir [17-19]. Ancak literatiirde nakil siiresince uygulanan tist ekstremite
aerobik egzersiz ve inspiratuar kas egitiminin etkilerini aragtiran ¢alisma bulunmamaktadir.
Bu sebeple HKHNsiirecinde uygulanan pulmoner rehabilitasyonunun submaksimal ve
maksimal egzersiz kapasitesi, solunum ve periferik kas kuvveti, solunum kas enduransi,
solunum fonksiyonlari, fiziksel aktivite diizeyi, yorgunluk, depresyon, dispne ve yasam
kalitesi {izerine etkisini arastirmak amaciyla bu c¢alisma planlandi. Nakil siirecinde
fizyoterapist gozetiminde uygulanan kardiyopulmoner rehabilitasyon programinin
alicilarda submaksimal ve maksimal egzersiz kapasitesi, solunum ve periferik kas kuvveti,
solunum kas enduransi, solunum fonksiyonlari, fiziksel aktivite diizeyi, yorgunluk,

depresyon, dispne ve yasam kalitesi tizerine olumlu etkisi olacagi diisiiniilmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Hematopoietik Kok Hiicre Nakli

2.1.1. Tamim

Hematopoietik kok hiicre nakli kemik iligi hastaliklar1, lenfomalar, otoimmiin hastaliklar,
kalitsal hastaliklar, metabolik hastaliklar, hemoglobinopatiler ve c¢esitli solid organ
timorleri gibi durumlarda hastanin kendisinden veya bir dondriin kemik iliginden veya
periferik kanindan kok hiicrelerin toplanarak saklanmasi ve intravendz infiizyonla hastaya
verilmesi islemidir [20]. Hematopoietik kok hiicre naklinin uygulandigi hastaliklar Cizelge
2.1°de verilmistir [21].

Cizelge 2.1. Hematopoietik kok hiicre naklinin uygulandigr hastaliklar

Malign Hastaliklar Malign Olmayan Hastahklar
1. Akut lenfoblastik 16semi 1. Immiin yetmezlik sendromlari

2. Akut miyeloid 16semi a. Siddetli kombine immiin yetmezlik
3. Kronik miyeloid 16semi b. Wiskott-Aldrich sendromu

4. Kronik lenfositik 16semi c. Kronik mukokiitandz kandidiyazis
5. Hodgkin ve Hodgkin dis1 lenfoma 2. Hematolojik hastaliklar

6. Miyelodisplastik sendromlar a. Hemoglobinopatiler
/Miyeloproliferatif neoplazmlar Orak hiicreli anemi

7. Familyal hemofagositik Talasemi major
lenfohistiositoz b. Fanconi anemisi

8. Solid tiimorler: meme kanseri, ¢. Shwachman Diamond Sendromu
kiigiik hiicreli akciger kanseri, 3. Lizozomal depo hastaliklari

testis tlimorleri, over tiimorleri, 4. Infantil osteopetrozis

ndroblastoma

2.1.2. Epidemiyoloji

Diinyada HKHN son yirmi yilda giderek daha fazla yapilmaktadir [22]. Ozellikle insan
16kosit antijeni (HLA) uyumlu olmayan akraba dist donér, HLA uyumlu kordon kani
hiicreleri, periferal kandan kok hiicre kullanimi ve azaltilmis yogunluklu hazirlama
rejimlerinin kullanimi giderek artmaktadir [23]. Avrupa Kan ve Kemik Iligi Nakli
Birligi’'nin 2010 yilinda yayinladigi ¢alismaya gore 1990-2010 yillar1 arasinda yapilan
nakil sayisi yilda 4200°den 30 000’e c¢ikmustir ve 2012 itibariyle 1 milyon nakil
gerceklestirilmistir [22, 24]. Yine Avrupa Kan ve Kemik Iligi Nakli Birligi’nin 2014



yilinda yaptigi ¢alismaya gore diinya ¢apinda yilda 50 000'den fazla (25 000 allojeneik kok
hiicre nakli, 30 000 otolog kdk hiicre nakli) nakil yapilmaktadir [25]. Hematopoietik kok
hiicre nakil prosediirleri ve destekleyici tibbi bakimdaki 6nemli gelismeler alicilarin
sagkaliminda belirgin iyilesmeye yol ag¢mus, alicilarin sagkalimi %20'den %70%e

yikselmistir. Ayrica alicilarinin yaklasik %60'1 hastaliksiz uzun siire yasayabilmektir [2].

2.2. Hematopoietik Kok Hiicre Kaynaklari

2.2.1. Kemik iligi

Kemik iligi kok hiicrelerden zengin oldugu i¢in kok hiicre nakillerinde ilk kullanilan
kaynak olmustur. Kemik iligi hiicreleri genel anestezi altinda posterior iliyak kristadan elde
edilir [26]. Toplama sonrasinda kemik iligi filtre edilir ve hacmi azaltilir, sivi nitrojen
icinde dondurulur sonra intraven6z yoldan dogrudan hastaya inflize edilir [26]. Ulusal
Kemik [ligi Verici Programi tarafindan olusturulan kilavuzlarda toplanan hacmin 20

ml/kg’1 agsmamasi gerektigi belirtilmektedir [27].

2.2.2. Periferal kan

Son zamanlarda hem allojeneik hem otolog HKHN’nde mobilize edilmis periferik kan
hiicreleri daha fazla kullanilmaktadir [5]. Yeterli sayida hematopoietik kok hiicrenin
periferik kana mobilize edilmesi icin graniilosit-koloni uyarici faktorii (G-CSF) ve
graniilosit-makrofaj-koloni uyaric1 faktor (GM-CSF) gibi biiyiime faktorleri ve/veya
siklofosfamid gibi miyelostipresif kemoterapi rejimleri uygulanabilir [28]. Bu sayede
periferik kanda 1000 kat daha fazla hematopoietik kok hiicre ve progenitor hiicre iiretilir
[28]. Hiicrelerin toplanmasindan birkag giin 6nce G-CSF enjekte edilerek isleme baslanir.
CD34(+) hiicre igeren beyaz kan hiicreleri ven igine bir kateter yerlestirilerek donérden
toplanir ve kirmizi kan hiicreleri tekrar donore geri verilir. Bu toplanan hiicrelerin %5-20

kadar1 hematopoietik kok hiicredir [29].

Periferik kandan kok hiicrelerin toplanmasinin dondr i¢in daha az agri1 olusturmasi, genel
anestezi gerektirmemesi ve bu sebeplerle hastanede yatisa gerek olmamasi nedeniyle kok
hiicre kaynag1 olarak siklikla periferik kan tercih edilmektedir. Ote yandan periferik

kandan kok hiicre kullaniminin daha fazla graft-versus-host hastaligi (GvHH) olusturdugu



ve GvHH artisinin niiks riskini azaltarak malign hastaliklarda olumlu etki gosterdigi,

malign olmayan hastaliklarda ise (6zellikle aplastik anemide) sagkalimi azalttigi
bilinmektedir [30].

2.2.3. Kordon kani

Cocuklarda ve son zamanlarda da eriskinlerde dogumda toplanip dondurularak korunan
kordon kani hiicreleri allojeneik nakillerde kullanilmaktadir. Insan gobek kordonu ve
plasentasindan alinan kan zengin bir hematopoietik kok hiicre kaynagidir [31]. 1988
yilinda yapilan ilk kordon kani naklinden itibaren, allojeneik HKHN i¢in kordon kani
toplama ve dondurularak koruma amaclh olarak diinya genelinde kordon kani bankalar
kurulmaya baslanmistir ve hizli bir sekilde gelismistir [32]. Kok hiicre kaynagi olarak
kordon kani kullanmanin baslica avantajlar1 tedarigin kolay olmasi, anneler ve vericiler
icin risk olusturmamasi, 6zellikle sitomegaloviriis (CMV) gibi enfeksiyonlarin bulasma
olasiligiin daha az olmasi ile hemen kullanima hazir, biitiin testleri tamamlanmis ve HLA

tiplemesi yapilmis potansiyel kok hiicrelerin dondurulmus durumda saklanabilmesidir [33].

2.3. Donér Kaynagina Gore Hematopoietik Kok Hiicre Nakli

Gilinimiizde otolog, allojeneik ve sinjeneik olmak iizere li¢ ¢esit HKHN yapilmaktadir.
Otolog HKHN kisinin kendisinden alinan kemik iligi ya da periferik kandan ayristirilan
kok hiicrelerle, allojeneik HKHN saglikli dondrden elde edilen kok hiicrelerle ve sinjeneik
nakil ise hastanin tek yumurta ikizinden alinan kok hiicrelerle yapilmaktadir [5]. Allojeneik
HKHN, HLA uyumlu kardesten, HLA uyumlu olmayan aile iiyelerinden veya akraba dis1
donorden alinan kok hiicrelerle uygulanir [34]. Doku uygunluguna alicinin ve vericinin 6.
kromozomlarindaki HLA smnif I (HLA-ABC) ve smif II (HLA-DR, -DQ, -DP) genleri
incelenerek karar verilir [34]. HLA molekiillerinin baslica rolii T hiicrelerine peptitleri
sunarak onlarin viicutta bulunan yabanc partikiilleri taniyip elimine etmesini saglamak ve
viicudun kendisini yabanci olarak tanimasini dnlemektir [35]. HLA 6zdes olmayan bireyler
arasinda graft kabuliinii saglayabilmek i¢in bu dogal islevlerin asilmasi veya manipiile
edilmesi gerekir. Verici ile hastanin HLA antijenlerinin birbirine uyumu ne kadar yiiksek
ise nakil basar1 olasilig1 da o kadar yiikselir. Verici ve alict arasinda tespit edilen tek bir
eksik eslesme, tam eslesen vericilerden nakil yapilan hastalar karsisinda genel sag kalim

oranint %10’a kadar azaltir [36]. Alic1 ve vericinin HLA antijenleri uyumsuz oldugunda



vericiden alinan T hiicrelerinin alicinin HLA antijenlerine cevabi akut ve kronik GvHH ye
neden olurken, verici HLA antijenlerine kars1 konak¢i T hiicrelerinin cevabi sonucunda da
graft’in reddedilme riski ortaya ¢ikmaktadir [5]. Alic1 ve verici arasindaki HLA-A, -B, -C,
-DRB1 ve -DQB1 antijen ve alellerin eslesmesi, biitlin diinyada altin standart olarak kabul
edilir ve bu durum tam ya da 10auc: /10verici eslesme olarak tanimlanir [37]. HLA-C ve
HLA-DQBI1 tiplemesinin yapilmadigi veya yapildigi halde esleme tespit edilmedigi
durumlarda ise 8/8 eslesme en az esleme kriteri olarak kabul edilmektedir [37]. HLA-A,-
B,-C veya -DR’de antijen veya allel diizeyinde en az bir uyumsuzluk olmasi durumunda
uyumsuz akraba dis1 vericiden bahsedilir. Haplo-6zdes verici ise aile iiyeleri iginde en az
bir haplotipin genetik olarak hasta ile ayni olmasi seklinde tanimlanir. En 6nemli avantaji
bircok hasta i¢in daha kolay ve daha hizli verici bulunabilmesi iken red olaylarinin daha

fazla yaganmasi ve relaps durumunun daha yiiksek olmasi dezavantajidir [38].

2.4. Hasta ve Donoériin Periferik Kok Hiicre Nakline Hazirlanmasinda Yaklasimlar

Hematopoietik kok hiicre nakli ve yiiksek doz kemoterapi tedavisi, hastalarda fiziksel,
psikososyal ve mental agidan sorun olusturabilir. Hastalarin nakil Oncesinde
degerlendirilmesi ve bilgilendirilmesi gereklidir. Nakile karar verilirken hastanin saglik
durumu, performans durumu, eslik eden hastaliklari, hastalik risk ve kontrolii (remisyon

durumu, tedaviye yaniti), kok hiicre kaynagi secimi, donor faktorleri dikkate alinmaktadir.

2.4.1. Yas

Giintimiizde 70 yasa kadar allojeneik ve otolog nakil yapilmakla birlikte allojeneik nakilde
list yag sinir1 60 yas civarinda tutulmaktadir [39]. Son donemlerde azaltilmis yogunluklu
hazirlama rejimlerinin gelismesiyle 65 yasindan biiyiik ve komorbiditeleri olan bireyler de
nakil i¢in uygun adaylar olarak goriilmektedir [40]. Avrupa Kan ve Kemik Iligi Nakli
Birligi’nin 50 yasindan biiyiik, azaltilmis ya da yliksek yogunluklu hazirlama rejimi
uygulanmis hastalarda yaptig1 ¢alismada nakil sonrasi sonuglar ile hastanin yasi arasinda

iliski bulunmamustir [41].



2.4.2. Komorbidite

Hematopoietik kok hiicre nakli komorbiditesi olan adaylarda nakil ile iliskili morbidite ve

mortalite oranlar1 artmaktadir. Hematopoietik kok hiicre nakli komorbidite indeksi

allojeneik kok hiicre nakli sonrasi relaps disi mortalite ve sag kalimi1 6ngdren ve nakil

oncesi komorbiditelerin puanlandigi bir indekstir. Bu indeks hastalar1 ii¢ risk grubuna

ayrir: disiik risk (2 yillik relaps dist mortalite oran1 %14), orta risk (2 yillik relaps dist

mortalite %21) ve yiiksek risk (2 yillik relaps dis1 mortalite %41) [42]. Hematopoietik kok

hiicre nakli komorbidite indeksi puanlamasi1 Cizelge 2.2.’de verilmistir. Miyeloablatif

hazirlama rejimini takiben otolog veya allojeneik KHN planlanan yetigskin adaylar igin

ideal uygunluk kriterleri Cizelge 2.3’de verilmistir [43].

Cizelge 2.2. Hematopoietik kok hiicre nakli komorbidite indeksi puanlamasi

Tanim Puan

Aritmi Tibbi 6ykiide herhangi bir zamanda antiaritmik tedavi gerektiren her tiir
aritmi; atrial fibrilasyon, atrial flutter, supraventrikiiler tasikardi, 1
ventrikiiler aritmi, hasta siniis sendromu, kalp blogu,

Kardiyovaskiiler hastahk Koroner arter hastaligr (tan1 konulmus kronik efor anjinasi, unstabil
anjina, miyokard infarktiisii) 1
Konjestif kalp yetmezIligi
Ejeksiyon fraksiyonu <%50

Inflamatuar barsak hastahg Crohn hastalif1 veya tilseratif kolit 1

Diyabetes Mellitus Insiilin veya oral hipoglisemik ilaglar ile tedavi edilmesi gereken
diyabetes mellitus veya steroid iligkili hiperglisemi varlig 1

Serebrovaskiiler hastalik Tibbi 6ykiide herhangi bir zamanda geg¢irilmis olan gecici iskemik atak, 1
subaraknoid kanama veya serebral tromboz, emboli veya kanama varligi

Psikiyatrik bozukluklar Devamli tedavi gerektiren duygu durum degisikligi, anksiyete veya diger 1
psikolojik bozukluklar

Hepatik degerlendirme Yiiksek AST/ALT<2.5xnormal veya yiiksek total bilirubin < 1.5X 1
normal veya hepatit B, hepatit C ykiisii
AST/ALT>2.5xnormal veya total bilirubin>1.5xnormal veya tam 3
konulmus siroz varligi

Obezite Beden kitle indeksi > 35 kg/m? 1

Enfeksiyon Kiiltir veya biyopsi ile tan1 konulmus enfeksiyon ve/veya sebebi
bilinmeyen ates ve/veya fungal pnémoni siiphesi tasiyan pulmoner 1
nodiiller ve/veya tiiberkiiloz proflaksisi yapilmasi gereken pozitif
tiiberkiiloz cilt testi varlig

Romatolojik hastaliklar Tibbi 6ykiide yer alan, hastalifa 6zgiil tedavi verilmesini gerektiren tani 2
konulmug romatolojik hastaliklar

Peptik iilser Tibbi Oykiide yer alan endoskopik veya radyolojik goriintiileme 2
yontemleri ile tan1 konulmus gastrik veya duodenal iilser

Renal komorbidite Serum kreatinin >2 mg/dl veya haftalik diyaliz gerektiren kronik bobrek
hastalig1 oykiisii veya bobrek nakli dykiisiiniin olmast 2

Pulmoner komorbidite DLCO %66-80 arasinda veya FEV1%66-80 arasinda, pulmoner hastaliga 2
bagli hafif aktivitede nefes darlig1 olmasi
DLCO<%65 veya FEV1<%65 veya pulmoner hastaliga bagl istirahatte 3
nefes darlig1 olmasi veya aralikli ya da siirekli oksijen destegine ihtiyag
olmast

Malignite oyKkiisii Tibbi dykiide herhangi bir zamanda tedavi gerektiren malignite olmasi. 3

Kalp kapak hastahg Orta/siddetli derecede kapak darlig1 veya yetmezligi veya mitral/aort 3

kapak protezi veya semptomatik mitral kapak prolapsusu

AST: Aspartat Amino Transferaz, ALT: Alanin Amino Transferaz, DLCO: karbonmonoksit difiizyon kapasitesi, FEV: zorlu
ekspiratuvar volim




Cizelge 2.3. Miyeloablatif hazirlama rejimini takiben otolog veya allojeneik kok hiicre
nakli planlanan yetiskin adaylar i¢in ideal uygunluk kriterleri

Allojeneik nakil Otolog nakil
Yas 0-60 0-75
Karnofsky performans puani 70-100 70-100
Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %>45 %>45
Solunum fonksiyon testi, zorlu vital kapasite %>60 %>60
Difiizyon kapasitesi >60% >60%
Serum Kreatinin <1.5 mg/dL <1.5 mg/dL
Serum bilurubin <2 mg/dL <2 mg/dL
Alanin Amino Transferaz 1-2 x normal 1-2 x normal
Aspartat Amino Transferaz 1-2 x normal 1-2 x normal

2.4.3. Kardiyak degerlendirme

50 yas 1Ustli olmak, antrasikline bagli toksisite ve hazirlik rejiminde siklofosfamid
kullanimi kardiyak komplikasyon riskini artirmaktadir [44]. iki boyutlu ekokardiyografi ve
konjestif kalp yetmezligi Oykiisii ile 6lgiilen ejeksiyon fraksiyonunun %350’nin altinda

olmasi kardiyotoksisite igin bagimsiz risk faktoridiir [45].
2.4.4. Solunum sisteminin degerlendirilmesi

Nakil oncesi solunum fonksiyon testi parametrelerinden zorlu vital kapasite (FVC), zorlu
ekspiratuvar voliim (FEV1) ve karbonmonoksit difiizyon kapasitesindeki (DLCO) azalma
nakil sonrasi 6zellikle kronik GVHH varliginda solunum bozuklugunun belirleyicisidir [5].
Yapilan son ¢aligmalarda solunum fonksiyon testinin tek basina bir kriter olarak

almmamas1 diger komorbiditelerle birlikte degerlendirilmesi gerektigi belirtilmektedir
[46].

2.4.5. Hepatik degerlendirme

Nakil oncesi ve sonrasi karaciger fonksiyon testleri diizenli olarak yapilmalidir. Nakil
Oncesi transaminazlarin yiikselmesi, nakil sonrasi hepatik siniizoidal obstriiksiyona neden
olmaktadir [47]. Bu komplikasyonla iliskili diger risk faktorleri arasinda vankomisin
tedavisi, nakil oOncesi asiklovir tedavisi ve nakilden onceki herhangi bir zamanda
abdominal bdlgeye radyasyon tedavisi yer almaktadir. Hepatik siniizoidal obstriiksiyon
sendromu c¢ogu hastada birka¢ hafta iginde bir sekilde diizelmesine ragmen, yiiksek
mortalite oran1  (>%80) ile sonuclanan ¢oklu organ disfonksiyonu ile de

sonuglanabilmektedir [48].



2.4.6. Renal fonksiyonlarin degerlendirilmesi

Nakil adaylarinda serum kreatinin diizeyinin 1,5 mg/dl altinda, kreatinin Kklirensinin 60
ml/dk’nin Gstiinde olmasi istenir [46]. Nakil sonrasi hastalarda kullanilan kalsindrin
inhibitorleri, vankomisin gibi pek c¢ok nefrotoksik ila¢ nakil Oncesi normal renal
fonksiyonlar sayesinde tolere edilebilir. Ancak renal fonksiyonlar1 bozuk multiple miyelom
hastalarinda yliksek doz melfalan ile yapilan otolog nakil sonrasi basarili sonuglar
bildirilmistir [49]. Diyaliz HKHN i¢in mutlak kontraendike olmamakla birlikte nakil

sonrasi renal yetmezlik mortalite oraninin artmasna neden olmaktadir [50].
2.4.7. Enfeksiyonlarin degerlendirilmesi

Nakil adaylarinin ¢ogunda nakil oncesi viral, fungal ve bakteriyel enfeksiyon
goriilmektedir. Hepatit B ve hepatit C viriisii enfeksiyonu olan hastalarda tedaviye bagl
mortalite, sag kalim, GVHH ve hepatik toksisite insidansi hepatit B ve hepatit C
enfeksiyonu olmayan bireylerle benzerdir. Hepatit B ve hepatit C nakil i¢in kontraendike

degildir fakat yiiksek doz kemoterapi ile reaktivasyon riski yiiksektir [51].

2.4.8. Beslenme durumunun degerlendirilmesi

Nakil 6ncesi dénemde malniitrisyonu olan adaylar (beden Kitle indeksi<18,5 kg/m?)
radyoterapi, kemoterapi, enfeksiyon, gecikmis yara iyilesmesi ve fistiil olusumu gibi ciddi
komplikasyonlara daha az dayaniklidirlar [52]. Yapilan bir ¢alismada viicut agirligr diisiik
olan allojeneik HKHN alicilarinda relaps disi mortalite oran1 daha yiiksek bulunmustur
[53].

2.4.9. Sosyoekonomik durumunun degerlendirilmesi

Nakil 6ncesi donemde adaylarin sosyoekonomik durumlarinin degerlendirilmesi 6nemlidir.
Diisiik sosyoekonomik diizeye sahip adaylar nakil oncesi donemde daha kotii fiziksel
fonksiyon, artmis stres diizeyi ve daha kotii uyku kalitesine sahiptir [54]. Diisiik
sosyoekonomik diizeye sahip alicilarda genel sag kalim daha kétiidiir [55].
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2.4.10. Psikososyal durumunun degerlendirilmesi

Hastalarin psikososyal Oykiisii ve durumu nakil siirecini etkilemektedir [5]. Psikososyal
degerlendirmenin amaci, hastanin kendi bakim aktivitelerine katilimini en {ist diizeye
c¢ikarmak ve nakilden sonra kisisel ve profesyonel yasama erken doénebilmesini

saglamaktir.

2.5. Hematopoietik Kok Hiicre Nakil Asamalari

Mobilizasyon

Kemik iligi biyopsisi veya l6koferez ile toplama

Hazirlama rejimi

Destekleyici tibbi bakim ve tedavi
2.5.1. Kok hiicre mobilizasyonu

Son zamanlarda hematolojik maligniteleri olan eriskinlerde ana kok hiicre kaynagi olarak
periferik kan kok hiicrelerinin kullanimi biiyiik 6lgiide kemik iliginin yerini almistir [21].
Hematopoietik kok hiicre belirleyicisi olan CD34(+)’1igi tagiyan hiicrelerin miktar1 normal
kosullarda periferik kan 16kositlerinin %0,05’inden daha azdir. Nakil i¢in yeterli CD34(+)
hiicre toplamak i¢in CD34(+) hiicrelerin kemik iliginden periferik kana mobilize edilmesi
gerekir. Uygun hematopoietik iyilesme saglanabilmesi i¢in inflize edilen progenitor
hiicrelerin sayist hala tartigmali olmakla birlikte engraftman elde etmek i¢in en az 2-5x
10°/kg CD34(+) hiicre gereklidir [56]. Farkli kok hiicre mobilizasyon stratejileri olmakla
birlikte giincel altin standart G-CSF’tir [28].

2.5.2. KoKk hiicrelerin kemik iliginden biyopsiyle veya lokoferez ile toplanma asamasi

Kemik iliginden toplanan ve allojeneik nakil i¢in gerekli olan kabul edilebilir hiicre dozu
her bir kilogram viicut agirligi igin 3—5x10® ¢ekirdekli hiicre olmakla birlikte daha yiiksek
sayida ¢ekirdekli hiicre inflizyonu nakil sonrasi genel sag kalimi iyilestirmektedir [57].
Avrupa Kan ve Kemik Iligi Nakli Birligi tarafindan 3465 hastanin dahil edildigi
retrospektif bir caligmada periferik kan kok hiicrelerinin kullanimi sonrasinda kronik

GVvHH insidans: daha yiiksek bulunurken, kemik iligi ve periferik kan kok hiicrelerinin
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kullanimi1 sonrasinda akut GvHH, 16semisiz sag kalim ve genel sag kalim oranlar1 benzer
bulunmustur [58]. Kemik iliginden {iriin elde edilme isleminde bir giinliik toplama
yapilmasi, G-CSF kullanimima gereksinim olmamasi, santral kateter yerlestirilmemesi
nedeniyle avantajli olmakla birlikte genel anestezi gerektirmesi, daha yavas notrofil ve

platelet engraftmani olmasi da olumsuz yonlerindendir [59].

2.5.3. Hazirlama rejimi asamasi

Otolog veya allojeneik nakil Oncesi radyoterapi, kemoterapi ve biyolojik tedavi
kombinasyonlarinin antineoplastik veya immiinsiipresif ajan olarak kullanimi ‘hazirlama

rejimi’ olarak adlandirilir [60]. Hazirlama rejimi ii¢ amagla verilir [5]:

¢ Kemik iliginde yer olusturmak
e Konagin graft’1 reddetmesini engellemek i¢in immiinsiipresyon olusturmak

¢ Hastalik eradikasyonunu saglamak

Hazirlama rejimleri dozlarma gore miyeloablatif, nonmiyeloablatif ve azaltilmig

yogunluklu rejimler olarak ii¢ ana grupta degerlendirilir [5].

Mivyeloablatif rejim

Miyeloablatif hazirlik rejimi kemik iliginde hematopoietik hiicreleri yok etmesi beklenen
tek bir ajandan veya ajan kombinasyonundan olusur ve uygulamadan sonra bir ile ii¢ hafta
icinde derin pansitopeni goriliir [61]. Otolog nakilde miyeloablatif rejimin fonksiyonu
rezidiiel kanserin eradikasyonudur. Allojeneik nakilde bunun yam sira rejeksiyonu
onlemek ve kemik iligi mikrocevresinde bosluk yaratmak igin immiinsiipresyon da
saglanmalidir [62]. Miyeloablatif hazirlama rejimleri genel olarak verici hiicrelerinin
engraftmaninin ¢abuk ve kolay gerceklesmesini saglayan prosediirler olup hastalarin belli

bir kisminda da GvHH gériilmektedir [61].

Asagida bazi miyeloablatif rejim érnekleri sunulmustur [63]:

e En sik kullanilan: siklofosfamid (Cy) (120 mg/kg) + 10 Gy tiim beden 1sinlamasidir

(TBI). Bu rejimle yiiksek oranda miyelosiipresyon ve immiinsiipresyon saglanir [62].
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e TBI ile birlikte etoposid, ARA-C, melfalan gibi diger kemoterapotik ajanlarin
kullanilmast

e Cy ve TBI ile birlikte diger kemoterap6tik ajanlarin kullanilmasi

e TBI olmadan Cy ile kombine edilen kemoterapdtik ajanlarin kullanilmasi (6rn: busulfan

(BU) /Cy veya karmustin-Cy-etoposid)

TBI sadece tek doz halinde (toplam 1-8 Gy) uygulanabilecegi gibi, boliimlenmis
(fraksiyonel) dozlarda (toplam 10-14 Gy, en az 3 giin, 5-6 doza boliimlenmis halde) ya da
¢ok bolimlenmis (hiperfraksiyonel) dozlarda (toplam 14-15 Gy, en az 4 giin, 10-12 doza
boliinmiis halde) da uygulanabilmektedir [64]. Radyasyon uygulamasinin ¢ok boliimlenmis
olmasiin 6zellikle saglam dokularda erken ya da ge¢ gelisebilecek komplikasyonlarin
azaltilmasinda en o6nemli etkenlerden biri oldugu saptanmistir [65]. Yiiksek doz TBI
kullanim1 dogrudan organ toksisitesi nedeniyle akut GvHH, bulanti, kusma, intersisyel

pnoémoni gibi birgok komplikasyona sebep olmaktadir [66].

Non-Miyeloablatif rejim

Non-miyeloablatif rejimler konvansiyonel rejimlerden daha az toksiktir, yash ve
komorbiditeleri olan hastalarin tedavisine izin verir [67]. Miyeloablatif rejimler ile
karsilastirildiginda non-miyeloablatif rejimin bobrek, karaciger ve akcigerlerde daha az
toksik etkisi vardir, hastalarda daha az enfeksiyona yol agar, hastalarin daha az trombosit
ve eritrosit replasman ihtiyaci olur, mortalite oran1 daha diisiiktiir [67, 68] . 2 Gy TBI ve
fludarabin’in birlikte kullanimi1 en sik kullanilan non-miyeloablatif rejimdir. Melfalan,

tiotepa, busulfan, anti-timosit globiilin kullanilan diger kemoterapi ajanlaridir [69].

Azaltilmis vogunluklu rejim

evay

gibidir [70]

TBI tek doz halinde verildiginde <5 Gy, fraksiyonel olarak verildiginde 8 Gy

Busulfan dozu <9 mg/kg

Melfalan dozu <140 mg / m?

Tiotepa dozu <10 mg/kg
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Azaltilmis yogunluklu rejim sitopeniye yol agmasi ve kok hiicre destegi gerektirmesi
sebebiyle non-miyeloablatif alkilleyici ajanlardan, TBI dozu en az %30 azaldig1 igin de
miyeloablatif rejimlerden ayrilmaktadir [61]. Azaltilmis yogunluklu rejimde graft-versus-

timor etkisinin ortaya ¢ikmasindan 6nce antitiimor etki gortilmektedir. [61].

2.5.4. Destekleyici tibbi bakimla kok hiicrelerin hastaya verilme asamasi

Naklin son asamasinda CD34(+) hiicreler destekleyici tibbi bakim esliginde hastaya verilir
[71]. Saklanan kok hiicreler yiiksek doz kemoterapi sonrasi otolog kok hiicre naklinde 6zel
islemlerle ¢oziilerek, allojeneik kok hiicre naklinde ise ayni giin dondrden toplanilan kok
hiicre nakil tinitesinde 1-2 saat igerisinde infiizyon yapilarak gerceklestirilir. Hazirlama
rejimi ile kemik iliginde yeterli alan olusturulursa ve konagin immiin sistemi engraftmana
izin verirse basarili engraftman olur. Allojeneik nakil sonrasinda GvHH ve graft reddini
onlemek i¢in immiinsiipresif tedavi verilmektedir. Allojeneik nakillerde immiinsiipresif

ilaglar ve GVvHH nedeniyle yeniden yapilanma otolog nakillere gore ¢ok daha yavastir [72].

2.6. Graft-Versus-Host Hastalig

Graft-Versus-Host hastaligi, dondr T hiicrelerinin alici {izerinde genetik olarak belirlenmis
proteinleri tanimasiyla ortaya ¢ikan bir immiin reaksiyondur. Dondr T hiicreleri alic1 organ
ve dokularma hasar vererek yiiksek morbidite ve mortaliteye neden olur [73]. Onceleri,
nakil sonrast ilk 100 giin i¢inde ortaya ¢ikan GvHH hastaligi akut GvHH, nakil sonrasi
100. giinden itibaren ortaya ¢ikan GvHH hastaligi kronik GvHH olarak tanimlanmis ve
akut GvHH hastalig1 baslangicinda en ¢ok etkilenen organlarin %81 oraninda cilt, %54
oraninda gastrointestinal sistem, %50 oraninda karaciger oldugu bildirilmistir [74]. Ancak
bu tanimlamanin hem klinik hem de patofizyolojik olarak yetersiz kaldig1 goriilmiis ve
Amerikan Ulusal Saglik Enstitiisii tarafindan yeni bir smiflama tanimlanmistir; bu
siniflandirmada ge¢ baslangichi akut GvHH ile akut ve kronik GvHH hastaliginin
ozelliklerini ayn1 anda gosterebilen “Ortiisme Sendromu”na yer verilmistir [75]. Ozellikle
azaltilmis yogunluklu hazirlama rejimlerinin yaygin kullanimiyla, ge¢ baslangigh akut

GVHH ve ortiismesendromunun goériilme sikligr giderek artmaktadir [73].

Uc ana hedef organ tutulumunun Olgiisiine goére GvHH hastahginin  siddeti

belirlenmektedir. Genel derecelendirme I (hafif), II (orta), III (agir) ve IV (cok agir)



14

seklindedir. Agir GvHH hastalig1 kotii prognozludur ve bes yillik sagkalim III. derece i¢in
%25, IV. derece i¢in ise %5 olarak bildirilmistir [76].

Kronik GvHH’nin semptom ve belirtileri her organda olusabilir fakat en sik etkilenen
organlar deri, oral mukoza, goz, gastrointestinal sistem ve karacigerdir. Baslangi¢
tanisindan ortalama 2 ile 3 yil boyunca uzun siireli immiinsiipresif tedavi gerekli

olmaktadir [77].

2.7. Hematopoietik Kok Hiicre Nakli Sonras1 Goriillen Komplikasyonlar

Nakil oncesi yiiksek doz kemoterapi ve TBI uygulamasina bagli olarak gelisebilen erken

ve ge¢ donem komplikasyonlar Cizelge 2.4’te verilmistir [78, 79].

Cizelge 2.4. Hematopoietik kok hiicre nakli sonrasi goriilen erken ve ge¢ donem

komplikasyonlar

Erken komplikasyonlar

Gec¢ komplikasyonlar

Mukozit

Bulanti

Kusma

Diyare

Hepatik venookliiziv hastalik
Engraftman sendromu
Hemorajik sistit

Trombotik mikroanjiyopati
Diffiiz alveolar hemoraji
Idiyopatik pnémoni sendromu
Enfeksiyonlar

Sivi-elektrolit dengesizligi
Beslenme bozuklugu

Enfeksiyonlar

Katarakt

Okiiler sikka sendromu
Iskemik mikrovaskiiler retinopati
Sikka sendromu

Dis ¢iirlimesi

Pulmoner komplikasyonlar
Kardiyak toksisite

Kronik hepatit

Demir birikimi

Kronik bobrek hastaligi
Idrar yolu enfeksiyonlari
Miyopati

Poliomiyozit
Lokoensefalopati

Kognitif defisitler
Kalsinérin toksisitesi
Tiroid fonksiyon bozuklugu
ikincil kanserler
Depresyon

Anksiyete

Depresyon

Seksiiel disfonksiyon

Kemik iligi nakli sonrasinda enfeksiy6z ve enfeksiyoz olmayan pulmoner komplikasyonlar
hastalarin ~ %40-70’inde  ortaya ¢ikmakta ve hastalarin  %30’u  pulmoner
komplikasyonlardan dolay1 kaybedilmektedir [80]. Geg¢ baslangigli enfeksiyéz olmayan
komplikasyonlar genellikle nakilden 3 ay sonra ortaya ¢ikan, alicinin yasam kalitesini

azaltan ve yasamu tehdit eden komplikasyonlar olarak kabul edilmektedir [81]. En sik
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goriilen ge¢ pulmoner komplikasyonlar bronsiolitis obliterans, bronsiolitis obliterans

organize pnémoni ve idiopatik pndmoni sendromudur [81].

Antrasiklin ve mediastinal radyoterapi uygulamalar1 kardiyovaskiiler komplikasyon riskini
artirmaktadir [44]. Yapilan bir ¢alismada HKHN yapilmis ve en az 1 yil sag kalimi olan
hastalarin %6’sinda 15 yil icerisinde arteriyel trombotik olay gelismistir. Bu hastalar risk
faktorlerinin varhigina gore smiflandirildiginda (hipertansiyon, diabetes mellitus, artmis
viicut kitle indeksi, fiziksel inaktivite, sigara igiciligi) 3 veya daha fazla riski olan
hastalarda kardiyovaskiiler olay siklig1 %17 iken, 2 veya daha az riski olanlarda bu rakam

%4 olarak bulunmustur [82].

2.8. Hematopoietik Kok Hiicre Naklinde Rehabilitasyon Gerekgeleri

Hematopoietik kok hiicre nakli éncesi: Nakil oncesi donemde adaylarin bircogunda
hastaligin kendisi, immobilizasyon, enfeksiyon, anemi, kemoterapi, radyoterapi ve diger
tedavilerden dolay1 iskelet kasi oksijenizasyonunda azalma ile seyreden ¢esitli fonksiyonel

kayiplar goriilmektedir [17, 19].

Hastalarin kemoterapi Oncesinde egzersiz kapasitesi ile diz ekstansoér ve el kavrama
kuvveti azalmaktadir. Kemoterapi siras1 ve sonrasinda hastalarin zirve oksijen tiiketimi,
kas kuvveti ve hemoglobin diizeyleri azalirken, yorgunluk seviyeleri artmaktadir [83].
Yiiksek doz kemoterapi ve TBI sonrasi zirve oksijen tilketimi %11 oraninda azalmaktadir
[84]. Ayrica yiiksek doz kemorerapi sonrasi kardiyak toksisite goriilebilmektedir.
Kemoterapi rejimi sayisi arttikga hastalarda oksijen tiiketimi daha fazla azalmaktadir [85].
Hastalarda egzersize verilen hemodinamik yanitlar bozularak egzersiz sirasinda kardiyak

atim hacmi azalmaktadir [86].

Miyeloablatif allojeneik kok hiicre nakli yiiksek riskli veya tekrarlayan hematolojik
maligniteler i¢in uzun siireli sag kalim saglayan tek tedavi secenegidir. Ancak bu
myeloablatif hazirlama rejimleri kemik iligi islevlerini baskilayarak yorgunluk, kas
zay1fligi, nefes darligi, uykusuzluk ile beraber ciddi morbidite ve mortaliteye (%18-46)
neden olmaktadir [87]. Miyeloablatif rejim oOncesi HKHN adaylarma yapilan
kardiyopulmoner egzersiz testi sonuglarina gore zirve oksijen tiikketimi, anerobik esik ve

ventilasyonun karbondioksite orani sagkalim, pulmoner toksisite ve relaps dist mortalitenin
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belirleyicileridir [88]. Allojeneik kok hiicre nakli, 2-4 haftalik siddetli kemik iligi
baskilamas1 ve yiiksek enfeksiyon riski ile sonuglanir. Siddetli kemik iligi baskilanmasi,
kanama, enfeksiyon ve anemi riskini artirir. Uzun siireli hastane yatiglarinda ortaya ¢ikan
fiziksel inaktivite fiziksel performansta azalmaya neden olmaktadir [4]. Nakil Oncesi
fiziksel aktivite diizeyleri daha diisiik olan hastalarda HKHN siras1 ve sonrasinda yasam

kalitesi giderek kotiilesmektedir [4].

Hematopoietik kok hiicre nakli sonrasi. Hematopoietik kok hiicre nakli ile iligkili olarak
kardiyovaskiiler ve kas-iskelet sistemine ait dogrudan toksisite (sol ventrikiil
disfonksiyonu, pulmoner fibrosis) ile egzersiz intoleransi, sarkopeni gibi tedaviye ikincil
olarak gelisen fizyolojik sonuglar goriilmektedir [89]. Allojeneik nakil sonrasinda alicilarin
%40’mnin fiziksel fonksiyonunun tam olarak iyilesmesi bir yil, %30’unun ise geri

donebilmesi iki yil stirmektedir [90].

Allojeneik nakilden hemen 6nce baslayip nakil boyunca alicilara haftanin bes giinii, giinde
30 dk’ya kadar yapilan aerobik egzersiz, iist ve alt ekstremite kuvvetlendirme egitimi ve
esneklik egzersiz egitimine ragmen nakilden sonra alicilarda diz ekstansiyon kuvveti ve
zirve oksijen tiiketimi azalmaktadir [18]. Ayrica nakil oncesi fiziksel fonksiyon ne kadar
yiiksek ise, nakil sonrasi fiziksel fonksiyon da daha 1yi olmaktadir. Bagka bir calismada da
allojeneik nakil alicilarina haftanin bes giinii giinde 15-20 dk uygulanan aerobik egzersiz,
kuvvetlendirme ve esneklik egzersizlerine ragmen iskelet kasi oksijenizasyonun azaldigi
ve iskelet kas oksijenizasyonundaki azalmanin egzersiz kapasitesindeki azalma ile iliskili
oldugu bulunmustur [19]. Alicilar giinliik ortalama adim sayisina gére hem nakil dncesinde
(2180 adim/giin) hem de nakil sonrasinda (2727 adim/giin) inaktiftir [91]. Otolog nakil
sonrast uzun donem sag kalan lenfoma hastalarinin %22’sinde zirve oksijen tiiketiminin

azaldig1 goriilmiistir [92].

2.8.1. Solunum fonksiyonlari

Nakil oncesi donemde restriktif akciger hastaligi olan adaylarda nakil sonrasi erken
solunum yetmezligi ve ge¢ donem komplikasyonlar gériilmektedir [10, 11]. Nakil 6ncesi
zorlu ekspiratuar hacmin %25-75’indeki (FEFw2s5.75) azalma ile karakterize olan kiigiik
havayolu obstriiksiyonu bronsiolitis obliterans gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir.

Nakil 6ncesi donemde siddetli havayolu obstriiksiyonu olan ve nakil sonras1 100. giinde de
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hem obstriiktif hem de restriktif tip solunum fonksiyon bozuklugu olan alicilarda pulmoner
sebeplere bagli olarak goriilen relaps digt mortalite oran1 yiiksektir [12]. Yapilan bir kohort
calismada allojeneik nakil adaylarinin %83’iinde karbonmonoksit difiizyon kapasitesi
(DLCO), %38’inde birinci saniyedeki zorlu ekspiratuar hacmin zorlu vital kapasiteye orani

(FEV1/FVC) ve %24’tinde FVC degerlerinin azaldigi gosterilmistir.

Nakil sonrasi alicilarin %40-70’inde pulmoner komplikasyonlar goriilmekte ve alicilarin
%30’u pulmoner komplikasyonlardan dolayr 6lmektedir [80]. Kemoterapi toksisitesi,
enfeksiyon ve GvHH gibi nedenlerle gelisebilen pulmoner fonksiyon bozuklugu allojeneik
nakil alicilarinda relaps dis1 mortalitenin en 6nemli nedenlerinden biridir [93, 94]. DLCO
ve FEV1’deki azalma allojeneik nakil sonrast erken donemde goriilen solunum yetmezligi
ve mortalite ile iligkilidir [95]. Total akciger kapasitesindeki azalma nakil sonras1 pulmoner
komplikasyonlar ile relaps disi mortaliteyi artirmakta, FVC’deki azalma ise nakil sonrasi
pulmoner komplikasyonlar ile genel sag kalimi olumsuz etkilemektedir [96]. Nakil sonrasi
donemde enfeksiyon, plevral efiizyon, diyafram disfonksiyonu, ciltGvHH, solunum kas
gligsiizliigii gibi sebeplerle alicilarda restriktif akciger hastaligi goriiliir [97]. 453 hastada
yapilan bir calismada allojeneik nakil sonrasi vital kapasite, FVC, DLCO ve FEV:
degerlerinin azaldigi, rezidiiel hacmin total akciger kapasitesine oraninin ise arttigi
gosterilmistir [98]. Caligmamizda nakil siiresince uygulanan pulmoner rehabilitasyonun

solunum fonksiyonlari lizerine etkisinin arastirilmasi literatiire katki saglayacaktir.

2.8.2. Solunum ve periferik kas kuvveti

Kemoterapi ve radyoterapiden kaynaklanan oksidatif stres, transfiizyon iligkili artmis
demir yiikii, reaktif oksijen tiirlerinin asir1 iiretilmesi kaslarda fonksiyon bozukluguna
neden olmaktadir [99]. Hazirlama rejimleri ve HKHN sonrasinda alicilarda aktivitelerde
kisitlama, periferik ve solunum kaslarinda zayiflik, ventilasyonda azalma, pulmoner hacim
kaybi, diyafragmatik ekskiirsiyonda azalma ile iist ve alt solunum yollarinda sekresyon

birikimi goriilmektedir [100].

Nakil oncesinde hastalarin %42’sinde inspiratuar, %89’unda ekspiratuar kas zayifligi
goriilmektedir [7]. Nakil oncesinde hastaligin kendisi ve kemoterapi, kortikosteroid gibi
tedaviler nedeniyle zayiflamis olan solunum kaslar1t nakil siirecinde daha fazla

zayiflamaktadir. Nakil siiresince hastanede yatis siiresi arttikga solunum kas kuvveti de
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azalmaktadir. Kardesten veya akraba dis1 vericiden yapilan HKHN sonrasinda alicilarin
%352’sinin inspiratuar, %88’inin ekspiratuar ve %75’inin kavrama kaslarinin kuvveti

azalmaktadir [99].

Kortikosteroidler kas protein sentezini inhibe ederek ve kas yikimini artirarak kas
atrofisine neden olur. Glukokortikoid kaynakli miyopati allojeneik alicilarda st
ekstremiteden daha ¢ok alt ekstremite kaslarmi etkilemektedir [101]. Kortikosteroid
kullannminda toplam doz arttik¢a alicilarin periferal kas kuvveti daha ¢ok azalmaktadir
[101]. Ayrica glukokortikoid dozu arttik¢a nakil sonrasi viicut kitle indeksi azalmakta ve
kas kuvvetindeki iyilesme gecikmektedir [102]. Nakil siiresince kas kuvvetindeki azalma

egzersiz kapasitesindeki azalmadan daha belirgindir [103].

Nakil oncesi donemde 6 dakika yiirlime testi (6DYT) ve kavrama ile diz ekstansor
kaslarinin  kuvveti beklenenden %21-23 daha diisiiktiir [104]. Nakil sonrasinda da
hastalarin el kavrama ile diz ekstansor kuvveti ve 6DYT mesafesi nakil oncesine gore %20
daha digiiktiir [105]. Nakil siiresince solunum ve periferik kaslarin zayifladigini gésteren
caligmalar olmasina ragmen nakil siliresince solunum kas egitimi uygulamasini igeren
pulmoner rehabilitasyonun solunum ve periferik kas kuvveti {izerine etkisi
arastirtlmamistir. Bu nedenle ¢alismamizda nakil siliresince uygulanan pulmoner
rehabilitasyonun solunum ve periferik kas kuvveti iizerine etkisinin degerlendirilmesi

literatiire katk1 saglayacaktir.

2.8.3. Solunum kas enduransi

Inspiratuar kas enduransi kas yorgunlugu ile dogrudan iliskili olan belirli bir zaman
icerisinde inspiratuar kaslarin belirli bir gorevi siirdiirebilme kapasitesi seklinde
tanimlanmaktadir [106]. Inspiratuar kas enduransinin degerlendirilmesi klinikte kas
yorgunlugu ile bazi hastaliklarin siddetini belirlemek amaciyla kullanilmaktadir [107].
Inspiratuar kaslar, giinliik yasam aktivitelerinde submaksimal diizeyde kullanildiklar1 igin
enduransimin degerlendirilmesi fonksiyonel olarak daha Onemli olmaktadir [106].
Inspiratuar kas enduransinin degerlendirilmesi basit, invaziv olmayan, uygulamasi kolay
bir yontemdir. Siirdiiriilebilir maksimal istemli ventilasyon, artan esik ylikleme testi veya

maksimum yiikleme testi ile degerlendirilebilir [108]. Artan esik yiikleme testi tek bir
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seansta kas kuvveti, enduransi ve is kapasitesini Olgerek inspiratuar kas sisteminin

kapsaml1 bir degerlendirmesini saglar.

Literatirde HKHN adaylarinda solunum kas enduransinin degerlendirildigi calisma
bulunmamaktadir. Nakil siliresince solunum kas kuvveti azalan alicilarda inspiratuar
kaslarin kapsamli ve fonksiyonel olarak degerlendirilebilmesi i¢in solunum kas
enduransinin degerlendirilmesi ve inspiratuar kas egitiminin solunum kas enduransi
iizerine etkilerinin arastirilmasi gerekmektedir. Bu nedenle calismamizda nakil siiresince
uygulanan pulmoner rehabilitasyonun solunum kas enduranst {izerine etkisinin

degerlendirilmesi literatiire onemli katkida bulunacaktir.

2.8.4. Egzersiz kapasitesi

Nakil siiresince uygulanan yiiksek riskli tedaviler kardiyopulmoner ve kas iskelet
fonksiyonlarim1  dogrudan etkileyerek egzersiz kapasitesi ve yasam kalitesini
kotiilestirmektedir. Nakil sonrasi hastalarda iskelet kasi oksijenizasyonunda azalma,

yorgunluk, trombositopeni, fiziksel inaktivite ve sitopeni goriilmektedir [8, 19].

Kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET) egzersiz kapasitesinin degerlendirilmesinde altin
standarttir [109]. Bu test kardiyorespiratuar uygunlugu degerlendirmede, egzersiz
toleransini sinirlandiran temel faktorleri tanimlamada en dogru yontemdir. Hematopoietik
kok hiicre nakil adaylarinda goriilen oksijen tiiketiminde azalma nakil siiresince hastanede
yatig siiresini uzatmakta ve nakil sonrasinda relaps dist mortaliteyi artirmaktadir. Nakil
oncesinde zirve oksijen tiiketimi 16 ml/kg/dk’nin altinda olan alicilarin nakil sonrasi
donemde mortalite riski daha yiiksektir [85]. Allojeneik nakilden bir yil sonra
kardiyopulmoner egzersiz testi ile degerlendirilen alicilarin  %75’inin  egzersiz
kapasitesinin azaldigi ve alicilarin %50’sinde oksijen tiikketiminin beklenenin %70’inden
diisiik oldugu belirtilmistir [8]. Ancak literatiirde nakil siiresince egzersiz kapasitesini
KPET ile degerlendiren calismalar yetersizdir. Calismamizda bu sebeple nakil siiresince
uygulanan pulmoner rehabilitasyonun maksimal egzersiz kapasitesi {izerine etkisini
arastirmak i¢cin KPET kullandik. Calismamiz nakil siiresince uygulanan pulmoner
rehabilitasyonun zirve oksijen tiikketimine etkisini gOstererek literatiire katkida

bulunacaktir.
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Alti-DYT kronik hastaligi olan bireylerde egzersiz kapasitesinin degerlendirilmesinde
klinikte ¢ok sik kullanilan submaksimal bir testtir. Nakil adaylarinda 6DYT mesafesinin
400 m’den diisiik olmas1 nakil sonrasi relaps dis1 mortaliteyi artirmakta, genel sag kalimi
ise azaltmaktadir [110]. Nakil sonrasinda alicilarin 6DYT ile dlgiilen fonksiyonel egzersiz
kapasitesindeki azalma nakil 6ncesine gore ortalama 67 m’dir [8]. Liang ve arkadaslarinin
yaptig1 metaanalizde hem nakil 6ncesi hem de nakil sonrasi uygulanan egzersiz egitimine
ragmen alicilarda kardiyorespiratuar uygunluk azalmaktadir [111]. Calismamizda alicilarin

submaksimal egzersiz kapasitesi 6DYT ile degerlendirilmistir.

2.8.5. Fiziksel aktivite

Kok hiicre alicilart kok hiicre inflizyonundan sonra trombosit ve nétrofil engraftmanina
kadar hazirlama rejiminin neden oldugu toksisiteler i¢in destekleyici bakimin verilmesi
amaciyla 2-4 hafta boyunca laminar hava akisinin oldugu izole edilmis odalarda
kalmaktadirlar [112]. Sitopenilerin eslik ettigibu donemde alicilarin ates, agri, yorgunluk,
bulanti-kusma, ishal, nefes darligi gibi semptomlardan dolay1 fiziksel aktivite diizeyi
azalmakta, diisiik fiziksel aktivite diizeyleri de yasam Kkalitesinin kotiilesmesine ve
yorgunlugun artmasina neden olmaktadir [91, 112, 113]. 2360 HKHN alicist ile yapilan bir
calismada fiziksel inaktivitenin iskemik kalp hastalig1 i¢in risk faktorii oldugu ve diisiik
fiziksel aktivite seviyesinin yiiksek mortalite orani ile iliskili oldugu bildirilmistir [114].
Otolog kok hiicre nakli sonrast uzun dénem takipte lenfoma tanili inaktif alicilarin oksijen
tiiketimi daha diistiktir [92]. 2017 yilinda yapilan bir ¢alismaya gore nakil dncesi giinliik
ortalama adim sayisi alicilarda 2180 adim/giin iken nakilden 6 hafta sonrasinda 2727
adim/giin; 1,0-1,5 MET yogunlugunda yapilan giinliik aktivite siiresi nakil 6ncesi 600 dk
iken nakil sonrasinda 538 dk; 1.6-2.9 MET yogunlugunda yapilan giinliik aktivite siiresi
nakil dncesi 170 dk iken nakil sonrasinda 168 dk; >3.0 MET yogunlugunda yapilan giinliik
aktivite siiresi nakil oncesi 11 dk iken nakil sonrasinda 18.6 dk bulunmustur [91].
Alicilarin pedometreyle Olgiilen adim sayilar1 taburculuktan bir ay sonra artmaktadir.
Taburculuktan bir hafta sonra adim sayis1 2783 adim iken, bir ay sonra 3595 adim/giin’diir.
Nakil sonrast hastanede kalinan siiregten taburculuk sonrasi gecen siirece kadar giinliik
adim sayist ve kas kuvveti artmaktadir. Nakil sonrasi akut donemde adim sayist ortalama
1301 adim iken taburculuktan iki ay sonra giinde 3633 adimdir [115]. Alicilarda fiziksel
aktivite seviyesinin adimsayarlarla degerlendirildigi c¢alismalar olmasina ragmen c¢ok

sensorlii  metabolik holterle degerlendiren c¢alisma sayist yetersizdir. Bu sebeple
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calismamizda ¢ok sensoOrlii metabolik holter kullanilarak alicilarin fiziksel aktivite

seviyeleri degerlendirilmistir.

2.8.6. Yorgunluk

Hematopoietik kok hiicre naklinin iyi klinik sonuglari olmasina ve yasam beklentisini
artirmasina ragmen alicilarda yiiksek diizeyde yorgunluk goriilmektedir [4]. Nakilden
hemen 6nce hazirlama rejimindeki yiiksek doz kemoterapi ilaglar1 ve TBI’na bagli olarak
yorgunluk goriilebilir [83]. Ayrica hastalarin hemoglobin degeri diistiikge yorgunluk
algilamas1 artmakta, yorgunluk algisi arttikca da fiziksel fonksiyon ve aktivite seviyesi
azalmaktadir [83]. Immiinsiipresif tedavi, GvHH, enfeksiyon ve kemik iligi baskilanmast,
agri, uyku bozuklugu, stres, anksiyete, depresyon, siddetli anemiye bagli yorgunluk
gortilebilir. Mevcut kanitlar yorgunlugun hem zayif sosyal uyumun ortak bir belirleyicisi
hem de HKHN’nin uzun siireli izleminde yaygin ve kalict bir semptom oldugunu
gostermektedir. Yorgunluk siddeti fazla olan alicilarin mesleki ve ev ortami, cinsel
iliskileri, aile iligkileri ve sosyal ¢evre ile ilgili uyum diizeyleri disiiktir [116].
Hematopoietik kok hiicre naklinden 30 giin sonra yorgunluk prevalanst %90 iken 100.
giinde prevalans %81’e gerilemektedir [117]. Allojeneik HKHN yapilan hastalarin nakil
oncesinden nakil sonrasi 100. giine kadar genel yorgunluklari artmakta, 100. giinden
birinci yila kadar da azalmaktadir [9]. Yapilan baska bir ¢alismada 6 aydan uzun siire
yorgunlugu olan alicilarin saglikli bireylere gore kirmizi kan hiicresi sayilarinin azaldigi,
anksiyete ve depresyon diizeyleri, timor nekrozis faktor-o ve interlokin-6 diizeylerinin
arttig1 bildirilmistir [118]. Endurans egzersizi sirasinda tibialis anterior kasinda yakin kizil
Otesi spektroskopisi ile Olgiilen kas oksijen tiiketimi nakil sonrasinda azalmaktadir ve
azalmis kas oksijen tiiketimi de yorgunluk artisi ile iliskilidir [119]. Nakil siiresince
uygulanan pulmoner rehabilitasyonun alicilarda yaygin ve kalici olarak goriilen yorgunluk
{izerine etkisini arastirmak énemlidir. Calismamizda yorgunluk “Yorgunluk Siddet Olgegi”

kullanilarak degerlendirilmistir.

2.8.7. Yasam Kalitesi

Nakil siireci; hastanede yatis siiresinin uzun olmasi, izole odalarda kalmaktan dolay1 olugan
sosyal izolasyon, agrili yan etkiler, ikincil enfeksiyonlar nedeniyle sikintili bir siiregtir.

Bir¢ok hasta icin, nakil sonrasi fonksiyonel iyilesme birkac ay iginde yavas yavasortaya
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cikar ve tam iyilesme bir yil veya daha uzun siirebilir [120]. Adaylarin yarisinin yasam
kalitesi kotiilesmektedir ve saglikli bireylere gore adaylarin psikolojik ve sosyal durumu
daha kotiidiir [121]. Nakil oncesi donemde kotiilesen yasam kalitesi nakil sonrast donemde
relaps ve mortalite oranlarimi artirmaktadir [122]. Kadin, bekar, kronik hastaligi ve
hastanede yatis 0ykiisii olan alicilarda yasam kalitesi daha olumsuz etkilenmektedir [123].
Alicilarin  pozitif psikolojik yaklagimlarinin yasam kalitesi ve diger saglik sonuclar
tizerinde olumlu etkisi vardir [124]. Calismamizda nakil siiresince uygulanan pulmoner
rehabilitasyonun yasam kalitesi lizerine etkisini arastirmak i¢in hastalifa 6zel Avrupa

Kanser Arastirmasi ve Tedavisi Organizasyonu Yasam Kalitesi Olcegi kullanildi.

2.8.8. Dispne

Alicilarin %40-70’inde enfeksiyoz ve enfeksiydz olmayan pulmoner komplikasyonlar
ortaya ¢ikmaktadir ve bu komplikasyonlar morbidite ve mortalite ile sonuglanabilmektedir
[80]. Oksiiriik refleksinin baskilanmasi, azalan mukosiliyer klirens ve havayolu
obstrilksiyonuna bagli  olusan sekresyonlar, humoral ve hiicresel savunma
mekanizmalarinda bozulma nedeniyle alicilarda enfeksiydoz pulmoner komplikasyonlar
goriilmektedir [5]. Nakil oncesi ve sonrasi hastalarda kemoterapi, enfeksiyon, plevral
eflizyon, diyafram disfonksiyonu, cilt GVHH gibi nedenlerden dolay restriktif ve obtriiktif
tipte solunum fonksiyon bozukluklart goriilmektedir [97]. Solunum fonksiyonlarinda
bozukluk sonucunda hastalarda dispne ve pulmoner komplikasyonlar gelisebilmektedir.
Barg1 ve arkadaslarinin yaptigi calismada allojeneik HKHN alicilarinin %60,53 {inde
giinliik yasam aktiviteleri sirasinda dispne goriildiigii bildirilmistir [125]. Literatiirde nakil
siiresince alicilarda dispne algilamasinin arastirildigi ¢alisma bulunmamaktadir. inspiratuar
kas egitiminini igeren pulmoner rehabilitasyonun alicilarda dispne iizerine etkisinin

arastirtlmasi literatlire nemli katki saglayacaktir.

2.8.9. Depresyon

Hematopoietik kok hiicre nakli uzun siireli sagkalim vadetmesine karsin hastalar i¢in
fiziksel ve emosyonel olarak zorlayici bir tedavidir. Bu siirecte hastalarda depresyon
goriilmektedir ve bu durum alicilarin iyilesme siirecini olumsuz yonde etkilemektedir
[126]. Alicilarda depresyonla ilgili yapilan retrospektif calismalarda, en yiiksek depresyon

riskinin hazirlik rejimi uygulanarak yapilan HKHN’den hemen 6nce ya da kisa bir siire
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sonra, hastanede yatis sirasinda oldugu bildirilmektedir [6]. Depresyonu olan alicilarin
tedaviye uyumlari zayiftir ve bu hastalarda beslenme bozuklugu, uyku bozuklugu, madde
kullanim1 ve sigara bagimlilig: riski daha yiiksektir [127]. Depresyon HKHN’ni takiben
beyaz kan hiicresi sayimi ile takip edilen yavas bagisiklik sistemi iyilesmesi ile iliskilidir
[128]. Depresyon varligt HKHN sonrasi erken mortalite i¢in bir risk faktoriidiir [129]. Bu
nedenle c¢aligmamizda pulmoner rehabilitasyonun depresyon iizerine etkisi Beck

Depresyon 6lgegi kullanilarak arastirilmistir.

2.9. Hematopoietik Kok Hiicre Naklinde Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Uygulamalar:

Nakil oncesi, siras1 ve sonrasinda goriilebilen yukarida bahsedilen problemler nedeniyle
hastalara hem hastanede yatis sirasinda hem de taburculuk sonrasinda kardiyopulmoner
rehabilitasyon uygulamalar1 yapilmalidir. Hastanede yatarken uygulanan egzersizler kan
degerlerindeki azalmaya ragmen alicilarin fiziksel kondiisyonlarin1 korumaya yardimeci
olmaktadir [87]. Hematopoietik kok hiicre nakil alicilar igin egzersiz ve rehabilitasyon
programlarinin amaci dekondiisyonu Onlemek ve kotiilesen fiziksel fonksiyonlari

tyilestirmektir.

2.9.1. Direncli ve aerobik egzersiz egitimi

Cunningham ve arkadaslari ilk kez akut 16semili hastalarda HKHN sonrasi egzersiz egitimi
uygulamis ve egzersiz egitiminin alicilarin  fiziksel fonksiyonlarmi 1yilestirdigini
kanitlamiglardir [130]. Hematolojik maligniteli hastalarda egzersiz egitimi yasam stiresini
ve kalitesini artirabilen farmakolojik olmayan 6nemli bir rehabilitasyon uygulamasidir. Bu
hastalarda kardiyorespiratuar uygunlugun degerlendirilmesi hastalar i¢in Onemli bir
ihtiyagtir [13]. Persoon ve arkadaslari ile Van Haren ve arkadaglarinin 2013 yilinda
yayinlanan derleme ve meta analizi sonucglarina gore; hematolojik maligniteli hastalarda
yapilan direncli ve aerobik egzersiz egitimi, standart bakimla karsilagtirildiginda,
kardiorespiratuar uygunluk, iist ve alt ekstremite kas kuvveti, yorgunluk ve yasam
kalitesini iyilesmektedir [14, 15]. Wiskemann ve arkadaslar1 hastalarin fiziksel
fonksiyonlarinin nakil 6ncesinde bozulmus oldugunu bu nedenle adaylara en erken
donemde egzersiz egitimi verilmesi gerektigini belirtmislerdir [17]. Liang ve
arkadaslarinin meta analizine gore nakil Oncesi uygulanan egzersiz egitimi ile adaylarin

yorgunluk diizeyleri azalmaktadir. Alicilarin egzersiz egitimine baslamalar1 i¢in en uygun
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zaman nakil 6ncesi donemdir [111]. Hematopoietik kok hiicre nakli siirecinde alicilarda
ciddi kanama veya enfeksiyon ile ilgili semptomlar yoksa egzersiz egitimi fizyoterapist

gbzetiminde nakilden 1-2 hafta sonra giivenilir ve uygulanabilirdir [4].

Nakil oncesi (1-4 hafta), siras1 ve nakil sonrasinda (6-8 hafta) hastalara uygulanan aerobik
egzersiz ile Ust ve alt ekstremite kuvvetlendirme egitimi sonrasinda hastalarda yorgunluk
algilamasi, fiziksel fonksiyon ve yasam kalitesi iyilesmektedir [17]. Ayrica alicilarin nakil
sonrasinda uygulanan egzersiz egitimine ragmen alt ekstremite kas kuvveti ve zirve oksijen
tiikketiminin azaldig1 ve bu degerlerin nakil 6ncesi degerlerle iliskili oldugu da baska bir
calismada gosterilmistir [18]. Nakil oncesi donemde fiziksel fonksiyonu daha iyi olan

hastalarin nakil sonrasinda fiziksel fonksiyonu daha iyi olmaktadir.

Hematopoietik kok hiicre nakli igin hastaneye yatan alicilara nakil siiresince ve nakilden
alt1 hafta sonra uygulanan kuvvetlendirme programimin yorgunluk algisi, kas kuvveti,
fiziksel aktivite ve fiziksel kondiisyon tizerine olumlu etkileri vardir [131]. Elastik direng
bantlar1 kullanarak st ve alt ekstremite ile karin kaslarmmi kuvvetlendirmeye yonelik
ilerleyici direng egitiminden olusan Kuvvetlendirme egitimi uygulanan hastalarda fiziksel
aktivitede %15°lik azalma goriiliirken, standart bakim alan hastalarda %25°lik azalma

olusmaktadir [131].

Diger yandan adaylarda 6DYT mesafesi korunmus olmasma ragmen test Oncesi ve
sonrasinda egzersize verilen kardiyak cevaplar bozularak adaylarda egzersiz intoleransi
goriilmektedir [86]. Nakil sonrasi taburculuk doneminde yapilan fiziksel aktivite
danigmanlig1 sonucunda hastalarin yorgunluk diizeyleri azalmaktadir ayrica yasam kalitesi
de iyilesmektedir [132]. Oberoi ve arkadaslarinin derleme ve meta analiz sonuglarina gére
aerobik, ndromotor, kuvvetlendirme ve bunlarin kombinasyonundan olusan egzersiz egitim

programlari alicilarda yorgunlugu azaltmaktadir [133].

Literatiirde nakil siliresince yapilan rehabilitasyon programlari aerobik, direngli veya
bunlarin kombinasyonundan olusan egzersiz uygulamalar1 icermektedir. Kosu bandi veya
bisiklet ergometresinde aerobik egzersiz egitimi yapilan ¢alismalar olmasina ragmen iist
ekstremite aerobik egzersiz egitiminin nakil alicilarinda etkilerinin arastirildigr bir calisma
bulunmamaktadir. Ayrica nakil siiresince uygulanan kuvvetlendirme egitimi daha cok alt

ckstremiteye yoneliktir. Bu nedenle nakil siiresince uygulanan iist ekstremite aerobik
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egzersiz egitimi ile ist ve alt ekstremite kuvvetlendirme programini igeren pulmoner

rehabilitasyon programinin etkilerinin arastirilmasi literatiire nemli katki saglayacaktir.

2.9.2. Solunum kas egitimi

Literatiirde HKHN alicilarinda solunum kas egitiminin yapildigi calismalar oldukga
siirlidir. Nakil sonrasi bir haftalik siirede yapilan inspiratuar kas egitimi (MIP’in
%40’1nda, 3 seans/giin, 15 tekrar/seans), diyafragmatik proprioseptif stimiilasyon, insentif
spirometre ve solunum egzersizleri uygulamalar1 alicilarda tidal voliim, maksimum
inspiratuar ve ekspiratuar basinglari artirmaktadir [80]. Bargi ve arkadaslart HKHN sonrasi
100 giinii tamamlamus allojeneik alicilarda MiP’in %40°mda, 30 dk/giin, 7 giin/hafta ve 6
hafta siliresince inspiratuar kas egitimi uygulamiglardir; egitim sonrasinda alicilarda
egzersiz kapasitesi ve solunum kas kuvvetininin arttigini; efor dispne algilamasinin ise
azaldigin1  gostermislerdir [125]. Nakil siirecinde alicilarin = ¢ogunda pulmoner
komplikasyonlar goriilmekte ve bu alicilarin %30°u pulmoner komplikasyonlardan dolay1
kaybedilmektedir. Bu sebeple hastalarda nakil siiresince uygulanan solunum kas egitiminin
kardiyopulmoner uygunluk iizerine etkilerinin aragtirillmasi onemlidir [80]. Calismamiz
nakil siiresince solunum kas egitimini igeren pulmoner rehabilitasyonun etkilerinin

arastirildig ilk calismadir.
2.9.3. Egzersiz egitiminin kontraendikasyonlari

Hematolojik maligniteli hastalarda egzersiz egitiminin kontraendikasyonlar1 zamanla
degismistir. Onceleri siddetli trombositopeni, anemi ve 16kopeni olan hastalarda olasi
kanama ve doku hasari riski nedeniyle hastalarin egzersizden kaginmasi onerilmekteydi
[134]. Kanser hastalarinda hemoglobin degeri <10 g/dL, trombosit degeri <50 000 mm?
oldugunda egzersiz egitimi kontraendike olarak kabul edilmisti [135]. Elteret ve
arkadaglar1 2009 yilinda yapilan galismada ise yogun kemoterapi sirasinda trombosit
sayilar1 en az 10 000 mm? ve hemoglobin degeri 7.7 g/dL olan hastalarda yapilan egzersiz
egitiminin kanama gibi yan etkiler olusturmadigini, egzersiz egitiminin hematolojik
malignitelerde giivenli ve uygulanabilir oldugunu gostermistir [134]. Baumann ve
arkadaslar1 ile Wiskemann ve arkadaslar1 trombosit sayilar1 <10 000 mm?® ve hemoglobin
degeri <8 g/dL; Jardenet ve arkadaslar1 trombosit sayilar1 <20 000 mm?® ve hemoglobin

degeri <5 g/dL oldugunda egzersiz egitiminin kontrendike oldugunu bildirmislerdir [17,
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136]. Lokosit sayilart diisiik olan hastalar enfeksiyon agisindan yiiksek riske sahiptirler.
Lokosit sayilart <3 000mm? olan hastalarda egzersiz egitimi enfeksiyon kurallarma dikkat
ederek yapilmalidir [137]. Egzersiz egitimi sirasinda fizyoterapistler enfeksiyonlar
onlemek icin maske, onliikk ve eldiven kullanmalidirlar. Hastalarda akut kanama, ates
(viicut sicakligr >38°C), siddetli agri, konflizyon, bas donmesi, mide bulantisi ve kusma

goriilmesi durumunda egzersiz egitimi yapilmamalidir [134, 138].

Nakil siiresince uygulanan egzersiz egitimine ragmen HKHN alicilarinda fiziksel
kondiisyon azalmaktadir [8, 17-19]. Literatiirde nakil siiresince yapilan egzersiz egitimi
daha ¢ok alt ekstremite kaslarin1 kuvvetlendirme ve aerobik egzersiz egitimi programindan
olusmaktadir [14-16, 18]. Ancak alicilarin {ist ekstremite kas kuvveti etkilenimi alt
ekstemiteden daha fazla olmaktadir. Yapilan calismalarda egzersiz egitiminin
kontraendikasyonlar1 dikkate alindiginda ve enfeksiyon kurallarmma dikkat edildiginde

egzersiz egitiminin giivenli ve uygulanabilir oldugu belirtilmistir.

Literatiirde nakil siiresince uygulanan iist ekstremite aerobik egzersiz egitimi, ilerleyici
direngli egitim ve inspiratuar kas egitimi programini i¢ceren pulmoner rehabilitasyonun
egzersiz kapasitesi, solunum ve periferik kas kuvveti, solunum kas enduransi, solunum
fonksiyonlari, fiziksel aktivite diizeyi, yorgunluk, depresyon, dispne ve yasam kalitesi

iizerine etkilerini arastiran ¢aligma bulunmamaktadir.

Calismamizin amaci nakil sitiresince uygulanan pulmoner rehabilitasyonun submaksimal ve
maksimal egzersiz kapasitesi, solunum ve periferik kas kuvveti, solunum kas enduransi,
solunum fonksiyonlari, fiziksel aktivite diizeyi, yorgunluk, depresyon, dispne ve yasam

kalitesi tizerine etkilerini aragtirmakti.

Calismanin hipotezi

Ho: Hematopoietik kdk hiicre nakil alicilarinda nakil siiresince uygulanan pulmoner
rehabilitasyonun submaksimal ve maksimal egzersiz kapasitesi, solunum ve periferik kas
kuvveti, solunum kas enduransi, solunum fonksiyonlari, fiziksel aktivite diizeyi,

yorgunluk, depresyon, dispne ve yasam kalitesi lizerine etkisi yoktur.
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Hi: Hematopoietik kok hiicre nakil alicilarinda nakil siiresince uygulanan pulmoner
rehabilitasyonun submaksimal ve maksimal egzersiz kapasitesi, solunum ve periferik kas
kuvveti, solunum kas enduransi, solunum fonksiyonlari, fiziksel aktivite diizeyi,

yorgunluk, depresyon, dispne ve yasam kalitesi {izerine etkisi vardir.
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3. GEREC VE YONTEM

Calisma Gazi Universitesi, Tip Fakiiltesi Hastanesi, I¢ Hastaliklart Anabilim Dali,
Hematoloji Bilim Dali ve Kok Hiicre Nakil Unitesinde yapildi. Bu ¢alismanm amaci,
HKHN i¢in hastaneye yatirilan otolog ve allojeneik kok hiicre nakil alicilarina uygulanan
kardiyopulmoner rehabilitasyonun egzersiz kapasitesi, solunum kas kuvveti ve enduransi,
periferik kas kuvveti, solunum fonksiyonlari, fiziksel aktivite dilizeyi, yorgunluk,

depresyon ve yasam kalitesi iizerine olan etkilerini aragtirmakti.
3.1. Bireyler

Calismaya Subat 2018-Kasim 2018 tarihleri arasinda Gazi Universitesi, Tip Fakiiltesi
Hastanesi K&k Hiicre Nakil Unitesi’nirilarak takip edilen HKHN alicilar1 dahil edildi.

3.1.1. Hastalarin icleme olgiitleri

+ Gazi Universitesi Hematoloji Bilim Dali Kok Hiicre Nakil Unitesinde kok hiicre nakli
yapilmasi planlanan,
 Genel durumu stabil olan hastalar

+ 18-65 yas araliginda olan hastalar ¢aligmaya dahil edildi.
3.1.2. Hastalarin dislama olgiitleri

» Fonksiyonel kapasiteyi etkileyecek ortopedik veya ndrolojik hastaligi olan hastalar,

* Pndmoni veya herhangi bir akut enfeksiyonu olan hastalar,

» Degerlendirme yapilmasini engelleyebilecek problemleri olan hastalar,

« Hematolojik malignitelerin ve/veya nakil siiresinde karsilasilan akciger problemlerinin
disinda astim, kronik obstriiktif akciger hastalig1 gibi ek akciger ve kalp hastaligi olan
hastalar,

 Nakil siiresince standart medikal tedavinin disinda tedavi alan hastalar

» Akut kanamasi olan hastalar,

* Yiksek ates (viicut sicaklign >38°C), trombositopeni (trombosit <10 000 mm?

hemoglobin<5 g/dl), siddetli agri, konfiizyon, bas donmesi, mide bulantisi1 ve kusma

gibi egzersiz egitiminin kontraendike oldugu hastalar ¢aligma dig1 birakildu.
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3.2. Yontem
3.2.1. Calisma tasarim

Calisma ileriye doniik, rastgellenmis, kontrollii ve ¢ift kor olarak planlandi. Hastalarin
pulmoner rehabilitasyon oncesinde tam kan sayimi ve diizenli muayeneleri hematologlar
tarafindan yapildi. Hastalarin demografik ve klinik bilgileri kaydedildi. Solunum
fonksiyonlar1 spirometre, solunum kas kuvveti agiz basin¢ 6l¢iim cihazi, solunum kas
enduransi artan esik yiikii solunum kas enduransi testi, maksimal egzersiz kapasitesi
kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET), fonksiyonel egzersiz kapasitesi 6 dakika yiiriime
testi, fiziksel aktivite diizeyi ¢ok sensorlii aktivite monitorii, periferik kas kuvveti
taginabilir dijital el dinamometresi, yagam kalitesi Avrupa Kanser Arastirmasi ve Tedavisi
Organizasyonu Yasam Kalitesi Olcegi C30 (EORTC QLQ-C30 Versiyon 3.0), yorgunluk
Yorgunluk Siddet 6l¢egi, depresyon Beck Depresyon 6lgegi, dispne Modifiye Borg 6lgegi
(MBO) ve Modifiye Medical Research Council (MMRC) &lgegi kullanilarak
degerlendirildi.

Calismaya katilan hastalarin HKHN 6ncesindeki degerlendirmeleri hazirlama rejiminden
once tamamlandi. Calismaya dahil olan tiim hastalara standart allojeneik/otolog HKHN
protokolii uygulandi. Tedavi grubundaki hastalara inspiratuar kas egitimi, aerobik egzersiz
egitimi ve ilerleyici direngli egzersiz egitimi, kontrol grubunda bulunan hastalara aerobik
egzersiz egitimi ve ilerleyici direngli egzersiz egitimi uygulandi. Hastaneye yatirilan
HKHN alicilarina pulmoner rehabilitasyon programi HKHN sonrasi ilk giinden taburculuk
donemine kadar uygulandi. Hastalarin nakil sonrasi degerlendirmeleri taburculuktan
sonraki iki hafta igerisinde yapildi. Degerlendirmeler 2 giinde tamamlandi; 1. giin 6DYT,
solunum fonksiyon testi, dispne degerlendirmesi, periferik kas kuvveti 6l¢imii, solunum
kas kuvveti ve endurans dl¢iimii, 2. giin ise kosu bandinda kardiyopulmoner egzersiz testi
yapildi. Hastalarin yorgunluk, depresyon ve yagsam kalitesini degerlendiren olgekler hasta

tarafindan doldurulmak tizere hastalara verildi.

Calisma, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi, Cerrahi ve Ilag Arastirmalar1 Etik Kurulu
tarafindan, 23.10.2017 tarihinde kabul edildi (Karar no:500) (EK 1). Calismaya katilan
HKHN adaylarina ¢alismanin kapsami ve amaci anlatilarak, adaylara aydinlatilmig onam

formu imzalatild1 (EK 2).
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3.2.2. Rastgellenme

Nakil siiresince Gazi Universitesi, Tip Fakiiltesi Hastanesi Kok Hiicre Nakil Unitesi’ne
kabul edilen hastalar, bilgisayar programi kullanilarak sistematik olarak rastgellendi, tedavi

ve kontrol olmak tizere iki gruba ayrildi.
3.2.3. Korliik

Calisma cift kor olarak planlandi. Hastalar nakil Oncesi ve sonrast ayni fizyoterapist
tarafindan degerlendirildi. Degerlendirmeyi yapan ve pulmoner rehabilitasyon uygulayan
fizyoretapistler hastalarin hangi gruba dahil oldugunu ve hastalar da dahil olduklari gruba

hangi egitimin uygulanacagini bilmiyordu.
3.2.4. Alcilarin degerlendirilmesi

Hastalarin demografik ve klinik o6zellikleri kaydedildi. Hastalarin boy uzunluklar1 metre
(m), beden agirliklar: ise kilogram (kg) cinsinden kaydedildi. Beden kitle indeksi (BKI)
viicut agirligi/boy? (kg/m?) formiilii kullanilarak hesaplandi; BKi<18,5 kg/m? kasektik,
BKI=18,5-24,9 kg/m? normal, BKi=25,0-29,9 kg/m? fazla kilolu, BKi>30,0 kg/m? obez
olarak tanimland1 [139].

Hastalarin klinik 6zellikleri; tani, 6zge¢mis, soygeemis, daha onceki nakil sayisi ve tarihi,
tani ile nakil arasinda gegen siire, nakil dncesi uygulanan kemoterapi ve/veya radyoterapi
sayis1, ‘’Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) Performans Olgegi” ile
“’Karnofsky Performans Olgegi’’ne gore nakile giristeki performans derece ve yiizdeleri,
akut GvHH varlig1 ile varsa derecesi, nakil tipi, kok hiicre kaynagi, dondr bilgileri,
hazirlama rejiminde kullanilan ilaglar, infiize edilen hiicre sayisi, ndtropenik ve atesli giin
sayisi, HKHN sonras1 hastanede gegen giin sayist kaydedildi. Hastalarin kan degerleri
HKHN o6ncesi, sirasi ve sonrasinda (mutlak notrofil sayisi ve yiizdesi, 16kosit, hemoglobin,

trombosit, alblimin, total protein ve aglik kan sekeri) tibbi dosyalarindan kaydedildi.

Kullanilan ilaglarin isim, frekans ve dozlar1 kaydedildi. Hematopoietik kok hiicre nakli

oncesi ve sonrasinda kortikosteroid kullanimi sorgulandi.
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Sigara kullanimi hi¢ igmemis, igici ve birakmis seklinde kaydedildi ve sigara maruziyeti
paketxyil olarak hesaplandi. Hastalarin pulmoner saglik hikayesi (nefes darligi, oksiiriik,
balgam belirti ve bulgular1) degerlendirildi. Son bir yildaki yemek yeme problemleri ve

kilo degisimi sorgulandi.
3.2.5. Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) performans olcegi

Olgek, hastaligin prognozunu ve hastanin giinliik yasam aktivitelerindeki kisitlanmalarini
degerlendirmektedir [140]. Olgek, 0-5 seviye arasi puanlanmaktadir. Seviye 0 tamamen
aktif olmayi, hastalik 6ncesi yapilan aktiviteleri tamamen yapabilmeyi, seviye 5 ise 6liim
durumunu ifade etmektedir. Olgekten alman yiiksek puan kotii fonksiyonel seviyeyi
gostermektedir [140].

3.2.6. Karnofsky performans o6lcegi

Hastalarin fonksiyonel bozukluklarinin smiflandirtlmasi ve giinliikk yasam aktivitelerindeki
kisitlanmalariin belirlenmesinde kullanilmaktadir [141]. Karnofsky performans 6lgcegi 0
ile 100 arasinda puanlanmaktadir. Olgekten alman diisiik puanlar giinliik yasam
aktivitelerindeki bagimliligin ve hastalik belirtilerinin arttgini1 gostermektedir. 0 puan 6liim
durumunu 100 puan ise hasta sikayeti ve hastalik belirtisi olmaksizin normal saglig
gostermektedir [141, 142].

3.2.7. Solunum fonksiyon testi

Solunum fonksiyonlarinin degerlendirilmesi Amerikan Toraks Dernegi (ATS) ve Avrupa
Solunum Dernegi (ERS) rehberine gore spirometre (Cosmed, Class II/Internally Powered
Equipment, Roma, Italya) ile yapildi [143]. Solunum fonksiyon testinde zorlu vital
kapasite (FVC), zorlu ekspirasyonun birinci saniyesindeki hava hacmi (FEV1), zorlu
ekspirasyonun birinci  saniyesindeki hava hacminin zorlu vital kapasiteye orani
(FEV1/FVC), tepe akim hiz1 (PEF), zorlu ekspirasyon sirasinda vital kapasitenin %25 ile
%75 arasindaki akim hizi (FEFw25.75) Ol¢iildii. Test dik oturma pozisyonunda burun
kapatilarak yapildi. Teknik olarak kabul edilebilir, %95 oraninda uyumlu {i¢ manevradan
en iyisi istatistiksel analiz i¢in segildi. Solunum fonksiyon testi parametreleri yas, cinsiyet,

boy ve viicut agirligina gore beklenen degerlerin yiizdesi olarak kaydedildi [144, 145].
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FEVY/FVC oram1 beklenen degerin %80’nin iizerindeyken FVC’nin beklenen degerin
%80’nin altinda olmasi restriktif tip solunum fonksiyon bozuklugu, FVC beklenen degerin
%80’nin iizerindeyken FEV1/FVC oraninin beklenen degerin %70’inden az olmasi

obstriiktif tip solunum fonksiyon bozuklugu olarak tanimlanmaktadir [146].

3.2.8. Solunum kas kuvveti

Solunum kas kuvveti tasinabilir, elektronik agiz basing Sl¢lim cihazi (Micro Medical
MicroRM, Rochester, Ingiltere) kullanilarak ATS/ERS rehberine gore yapildi [147].
Solunum kaslarinin istemli degerlendirilmesinde maksimal inspiratuar (MIiP) ve maksimal
ekspiratuar basinglar (MEP) 6lciildii. Ol¢iimler agizdan verilen birkag saniyelik maksimal
inspirasyon (Miiller manevrasi) veya ekspirasyon (Valsalva manevrasi) sirasinda bireyler
sozel olarak cesaretlendirilerek yapildi. MIP 6lciimii hastaya rezidiiel hacime kadar
maksimum ekspirasyon yaptirilmasinin ardindan total akciger kapasitesine kadar hizli ve
derin inspirasyon yaptirilarak 6l¢iildii. MEP Ol¢iimii ise hasta total akciger kapasitesine
kadar maksimum inspirasyon yaptiktan sonra hastaya rezidiiel hacime kadar hizli ve derin
ekspirasyon yaptirilarak o6l¢iildi. MEP O0lgiiliirken hava kagaklarint 6nlemek igin
ckspiratuar ¢aba sirasinda Dbireylerin yanaklar1 desteklendi. Testler dik oturma
pozisyonunda burun kapatilarak yapildi. En iyi kuvvet 6lglimii i¢in bireyler s6zel olarak
cesaretlendirildi. Olgiilen ardisik degerler arasinda %5 veya 5 cmH,O’dan fazla fark
oldugunda gecerli degeri elde etmek icin 7-8 Olglime kadar tekrarlandi. Yapilan
dlgiimlerden en yiiksek olani analiz icin segildi, MIP ve MEP degerleri yas ve cinsiyete
gore beklenen degerlerin yiizdesi olarak ifade edildi [147]. Olgiimlerin yorumlanmasinda

Evans ve arkadaslarinin referans esitlikleri kullanildi [148].

Erkekler i¢in: MIP=120-(0,41xyas)
MEP=174-(0,83xyas)

Kadinlar i¢in: MIP=108-(0,61xyas)
MEP=131-(0,86xyas)
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3.2.9. Solunum kas enduransi

Inspiratuar kas egitim cihaz1 (Power Breathe®, HaB International Ltd. Southam, Ingiltere)
kullanilarak artan esik yiikii solunum kas enduransi testi ile degerlendirildi [149, 150]. Test
bireyler sandalyede dik oturururken burun kapatilarak yapildi. Basing degisikligi bireylerin
agzindan cihaz ¢ikartilmadan yapildi. Hastalardan artan inspiratuar yiiklere karsi derin
nefes almasi istendi. Artan esik yiki testi maksimal inspiratuar basincin %30’u ile
baslanarak yapildi. Inspirasyon esik yiikii iki dakika arayla MIP degerinin %10’u kadar
artirild1 [151]. Test sirasinda her seviye igin soluk sayis1 ve siiresi kaydedildi. En iyi 6l¢iim
icin bireylere standart talimatlar verildi. Testin toplam siiresi ile en az bir dakika boyunca
stirdiirebildigi ulagilan maksimum basing degerinin ¢arpimi ile solunum kas enduransi
degeri elde edildi. Test sirasinda bireylerde asir1 nefes darligi, siddetli yorgunluk meydana
geldiginde hastanin istegi dogrultusunda, ardisik 3 defa derin nefes alamadigi durumda ise
fizyoterapist tarafindan test sonlandirildi. Test Oncesi ve sonrasinda kalp hizi (Polar FT
100, Cin), oksijen saturasyonu (Nonin Onyx Vantage 9590, Minnesota, ABD) ve nefes
darlig1 algis1 (Modifiye Borg Olgegi (MBO)) kaydedildi.

3.2.10. Periferik kas kuvveti

Bireylerin izometrik periferik kas kuvveti tasinabilir el dinamometresi (JTECH Power
Track Commander, Baltimore, ABD) ile 6lgiildii. Olgiimler omuz abduktérleri ve diz
ekstansorlerine sag ve solda ticer kez tekrarlandi. En yliksek deger Newton (N) cinsinden
kaydedilip analize alindi. Olgiimlerin yorumlanmasinda Andrews ve arkadaslarinin
referans esitlikleri kulland1 [152]. Hematolojik maligniteli hastalarda diz ekstansorleri kas
kuvveti i¢in minimal klinik anlamlilik degeri 17,2 Nm’dir [153]. El kavrama kuvvetinin
Ol¢timiinde kavrama dinamometresi (Jamar, Fabrication enterprised inc, Irvington, New
York, ABD) kullamldi. Olgiimler oturma pozisyonunda omuz adduksiyonda, dirsek 90°
fleksiyonda, onkol ndtral pozisyonda sag ve solda iicer kez tekrarlandi. En yiiksek deger
KgF cinsinden kaydedilip analize dahil edildi. Olgiimlerin yorumlanmasinda Mathiowetz
ve arkadaslarmin referans esitligi kullanmildi [154]. Kavrama kaslarinin kuvveti igin

minimal klinik anlamlilik 6,25 kg’dir [155].
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Andrews ve arkadaslariin referans esitlikleri [152]

e Omuz abduksiyonu: 172,206-69,368x(cinsiyet)+0,109x(viicut agirlig1)-0,891x(yas)
(Baskin olmayan kol)

e Omuz abduksiyonu: 198,341-68,686x(cinsiyet)+0,135x(viicut agirligi)-1,462x(yas)
(Baskin kol)

e Diz ekstansiyonu: 344,343-98,409x(cinsiyet)+0,286x(viicut agirligi)-2,717x(yas)
(Baskin olmayan bacak)

e Diz ekstansiyonu: 358,455-87,581x(cinsiyet)+0,297x(viicut agirligi)-3,136x(yas)
(Baskin bacak)

o (Cinsiyet: 0; erkek / 1; kadin), (Viicut agirligl: Newton), (Yas: y1l)

Mathiowetz ve arkadaslarinin referans esitligi [154]

e El kavrama kuvveti (KgF)
62,68-0,5179x(yas)+17,14x(cinsiyet) (erkek=1, kadin=0)

3.2.11. Fonksiyonel egzersiz kapasitesi

Alt1 dakika yiiriime testi (6DYT) ile ATS ve ERS rehberine gore degerlendirildi. Test 30
metrelik diiz bir koridorda yapildi. Doniis noktalart konilerle isaretlendi. Test sirasinda
hastalardan rahat kiyafetler ve uygun ayakkabi giyilmesi istendi. Test ayni giin iginde iki
kez yarim saat arayla uygulandi [156]. Test yapilmadan &nce hastalar en az 10 dakika
baslangi¢ pozisyonunun yakininda bulunan bir sandalyede dinlendirildi. Test dncesi ve
sonras1 bireylerin kalp hizi, kan basinci, oksijen saturasyonu, solunum frekansi, dispne,
yorgunluk ve bacak yorgunlugu algist kaydedildi. Kalp hizi kalp hizt monitérii (Polar FT
100, Cin), kan basinci sfigmomanometre, oksijen saturasyonu tasmabilir pulse oksimetre
(Nonin Onyx Vantage 9590, Minnesota, ABD), solunum frekansi bir dakikada aldigi
soluklar1 sayilarak, dispne, yorgunluk ve bacak yorgunlugu algis1 modifiye Borg 6lgegi ile
degerlendirildi. Bireylerden alti dakika boyunca kendi yiirime hizlarinda olabildigince
hizli fakat kogmadan yiirlimeleri istendi. Teste baglamadan 6nce hastalara, test sirasinda
yirimeye devam edemeyecek kadar rahatsizlik hissettiklerinde dinlenebilecekleri ve bu
stirenin teste dahil edilecegi aciklandi. Test sirasinda birer dakika araliklarla “gok iyi

gidiyorsunuz” standart ifadesi kullanilarak bireyler cesaretlendirildi ve her bir dakika
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sonunda test bitimine kag¢ dakika kaldigi hastalara sOylendi. Yiirlinen mesafe metre (m)
cinsinden kaydedildi. Test sirasinda herhangi bir semptom goriiliip goriilmedigi, ek oksijen
destegi ve yardime1 cihaz kullanimi kaydedildi. iki test arasindan uzun olan mesafe degeri

analiz i¢in secildi.

Saglikli yetiskin popiilasyonunda 6DYT mesafe degerinin yas, cinsiyet, boy ve kiloya gore
normal degerleri bulunmaktadir. Beklenen 6DYT mesafesinin hesaplanmasi i¢in Gibbons

ve arkadaglarinin referans esitligi kullanildi [157].

e Tahmini 6DYT mesafesi (m)=868,8—(yasx2,99)—(cinsiyetx74,7)
(Cinsiyet: 0; erkek / 1; kadin)

3.2.12. Maksimal egzersiz kapasitesi

Kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET) ile degerlendirildi. KPET, pulmoner,
kardiyovaskiiler, hematopoietik, nérofizyolojik ve iskelet kas sistemlerini iceren egzersiz
yanitlarmin degerlendirmesini saglayan semptomla limitli bir testtir. Invaziv olmayan bu
test hem submaksimal hem de pik egzersiz yanitlarinin degerlendirilmesine izin vererek,
klinik karar verme ig¢in gerekli bilgileri saglar. Hastalar metabolik veya gaz tasima
kapasitesinin fizyolojik smirlarina ulasmadan Once semptomlari nedeniyle egzersizi
durdurabilirler. KPET kosu bandinda ilerleyici artan hiz ve egimde yapildi. KPET ile
hastalarin oksijen tiiketimi lciildii. Olgiimler Carefusion (Oxycon mobile version 02.00,
Almanya) cihaz1 kullanilarak kosubandinda (Trackmaster, 3017 Full Vision, Georgia,
ABD) yapildi.

Hastalardan testten en az sekiz saat once sigara i¢iminden sakinmalari, test Oncesinde
egzersiz yapmamalari, testten en az iki saat once hafif yiyecekler yemeleri, test i¢in rahat
ayakkabi ve uygun kiyafet giymeleri, erkek hastalardan gogiis trasi yapmalari istendi.
Hastalarin beta bloker igeren ila¢ kullanim durumlar1 sorgulandi. Hastalar test dncesi ve

test esnasinda maksimal efor i¢in cesaretlendirildi.

Teste baglamadan Once test ekipmanimin kalibrasyonu yapildi. Teste baslamadan birey
dinlenme halindeyken ti¢ dakika boyunca istirahat verileri kaydedildi, testin ilk ti¢ dakikas1
1sinma periyodu olarak baslatildi. Daha sonra her ii¢ dakika da bir bireyin is yiikii artirildi.
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Hastalar maksimum kalp hizina ulastiginda (HRR<10), solunum degisim orani (RER)
I,I’in izerine c¢iktiginda veya istemli tiikenme noktasina ulastiktan sonra is yiki
azaltilarak soguma periyoduna gecildi. Beta bloker ilag kullanan hastalarda maksimal kap
hizi [119+(0,5xistirahat kap hiz1)-(0,5xyas)] formiilii kullanilarak hesaplandi [158].
Hastalarda gogiis agrisi, senkop, ciddi nefes darligi, ciddi yorgunluk, ani solgunluk, mental
konfiizyon, koordinasyon kaybi gézlemlendiginde test sonlandirildi [159]. Bes dakikalik

soguma periyodundan sonra test bitirildi.

Bireylerin dinlenme halinde; VO2 (oksijen tiiketimi) (ml/dk), VO2kg (kilogram bagina
oksijen tiiketimi) (ml/dk/kg), MET (metabolik esdeger), VE (dakika ventilasyon) (1/dk),
VCO:; (karbondioksit tiretimi) (ml/dk) EQCO; (ventilasyonun karbondioksite orani), EqO2
(ventilasyonun oksijene orani), RER (solunum degisim orani), , HR (kalp hiz1) (atim/dk),
HRR (kalp hizi rezervi) (1/dk), VO2/HR (oksijen nabzi) (ml), SF (solunum frekansi)
(soluk/dk), degerleri kaydedildi.

Test sirasinda her 30 saniyede bir VO2 (oksijen tiiketimi) (ml/dk), %VO2 (oksijen tiiketimi
yiizdesi), VO2kg (kilogram basina oksijen tiikketimi) (ml/dk/kg), %VO2kg (kilogram basina
oksijen tiiketimi yiizdesi), METS (metabolik esdeger), VE (dakika ventilasyon) (1/dk),
%VE (dakika ventilasyon yiizdesi), VCO2 (karbondioksit iiretimi) (ml/dk), EqCO2
(ventilasyonun karbondioksite orani), EqO2 (ventilasyonun oksijene oran1) RER (solunum
degisim orani), (kalp hiz1) (atim/dk), %HR (kalp hiz1 yiizdesi), HRR (kalp hiz1 rezervi)
(1/dk), VO2/HR (oksijen nabzi) (ml), %VO2/HR (oksijen nabzi yiizdesi), SF (solunum
frekansi) (soluk/dk), is yiikii (w), Hiz (km/s), Egim (%), %isylikii, %ATVO2beklenen,
%ATVO2max (anaerobik threshold oksijen alimi yiizdesi), %SR (solunum rezervi), ve
SpO2 (%) olglimleri kaydedildi. Test 6ncesi ve sonrasi sistolik ve diyastolik kan basinci

(mmHg), dispne, yorgunluk ve bacak yorgunlugu algis1 (modifiye Borg 6l¢egi) kaydedildi.

3.2.13. Fiziksel aktivite seviyesi

Fiziksel aktivite seviyesi ¢ok sensorlii metabolik holter (Sensewear, BodyMedia, Inc
Pittsburgh, ABD) cihaz1 kullanilarak degerlendirildi. Hastalar cihazi elastik bir kemer ile
baskin olmayan kola dirsegin 5 cm yukarisina (triseps brachii kas govdesine) taktilar.

Hastalardan cihaz1 hafta i¢i dort giin takmalar1 sadece banyo yaparken ¢ikarmalari istendi.
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BodyMedia® SenseWear® 7,0 Software” analiz programi ile degiskenlerin ortalamalari
kaydedildi [160].

Metabolik holter cihazi galvanik direnci, 1s1 akisini, derinin sicakligini ve 1sisin1 6lgen
coklu fizyolojik sensoérlerden gelen sinyaller ile kaydedilen 6zel algoritmalar kullanarak
enerji tiiketiminin tahminini saglamaktadir. Cihaz ile toplam enerji harcamasi (joule/giin),
3 metabolik esdegerin (MET) {iizerindeki aktif enerji harcamasi (joule/giin) ve fiziksel
aktivite siiresi (dk/giin), ortalama MET (MET/giin), adim say1s1 (s/giin), yatarak gecen siire
(dk/giin) ve uyku siiresi (dk/giin) 6l¢iilmektedir [161].

Adim sayisina gore fiziksel aktivite seviyesi; <5000 adim/giin inaktif, 5000-7499 adim/giin
az aktif, 7500-9999 adim/giin biraz aktif, >10000 adim/giin aktif, >12500 adim/giin ise
yiiksek aktif olarak siniflandirildi [162].

MET’e gore fiziksel aktivite seviyesi; <1,5 MET inaktif, 1,6-2,9 MET az aktif, 3-5,9 MET
orta aktif ve >6 MET ¢ok aktif olarak siniflandirildi [163].

3.2.14. Yorgunluk algilamasi

Yorgunluk algilamas1 Yorgunluk Siddet Olgeginin Tiirkge uyarlamasi ile degerlendirildi
[164]. Bireysel uygulanan olgek toplam dokuz maddeden olusmaktadir. Her madde 1 (hig
katilmiyorum) ile 7 (tamamen katiliyorum) arasinda puanlanir. Hastanin Glgekten
alabilecegi en diisiik puan 9, en yiiksek puan 63’tiir. Toplam 36 ve {izeri bir puan siddetli

yorgunlugu belirtir [164].

3.2.15. Yasam Kkalitesi

Yasam kalitesi Avrupa Kanser Arastirmasi ve Tedavisi Organizasyonu Yasam Kalitesi
Anketi C30 (EORTC QLQ-C30 Versiyon 3,0) olgeginin Tiirkge uyarlamasi ile
degerlendirildi. Olgegin Tiirkge uyarlamasi hastalar i¢in giivenilir ve gecerlidir [165].
Olgek kanser hastalarinin yasam kalitesini degerlendirmek icin gelistirilen 30 sorudan
olusur. Dokuz alt birim igerir. Bunlar besi fonksiyonel 6lgek, ticli semptom 0Olgegi, birer
tanesi de genel saglik ve yasam kalitesi Gl¢egidir. Ayrica hastalik ile tedavinin finansal
etkilerini sorgulayan sorular1 da igermektedir. Fonksiyonel 6l¢ek fiziksel (1-5. sorular), rol

(6. ve 7. sorular), kognitif (20. ve 25. sorular), emosyonel (21-24. sorular), sosyal (26. ve



39

27. sorular) olmak tizere bes alt birim igerirken genel saglik durumu (29. ve 30. sorular) tek
alt birimi icerir. Semptom 06lgegi yorgunluk (10. 12. ve 18. sorular), bulant1 ve kusma (14.
ve 15. sorular), agr1 (9. ve 19. sorular), dispne (8. soru), uyku bozuklugu (11. soru),
istahsizlik (13. soru), kabizlik (16. soru), ishal (17. soru) ve mali etki (28. soru) olmak

tizere dokuz alt birim igerir [165].

Olgek sorularmin degerlendirilmesinde “EORTC QLQ-C30 (Version 3,0) Scoring
Manual” kullanildi. Hastalar 6lgekteki 1-28. sorulara 1-4 araliginda, 29-30. sorulara 0-7
araliginda puanlar verir. Cok maddeli 6lgekler ve tek maddelik sorularin puanlar1 0-100
arasinda puanlamaya uyarlandi. Fonksiyonel 6lgekte puanin artmasi genel yasam kalitesi
ve fonksiyonel seviyenin daha iyi oldugunu, semptom oOl¢eginde puanin artmasi ise

semptomatik agidan kotiilesmeyi ifade eder [166].
3.2.16. Nefes darhgi algilamasi

Nefes darligi algilamasi igin MBO ve Modifiye Medical Research Council (MMRC)
dispne dlgekleri kullanildi. MBO istirahatte ve/veya aktivite sirasindaki nefes darligini 0-
10 arasinda puanlayan subjektif bir 6l¢ektir. O puan “hi¢ yok” 10 puan ise “cok siddetli”
nefes darligini ifade eder [167].

MMRC dispne 6lgegi giinliik yasam aktiviteleri sirasindaki nefes darligini degerlendirmek
icin kullanilan bir 6lgektir. Bu 6l¢ekte dispne su sekilde derecelendirilir: O (siddetli aktivite
disinda dispne yok), 1 (hizh yiiriirken veya yokus ¢ikarken dispne var), 2 (dispne nedeniyle
diiz zeminde yasitlarina gore daha yavas hareket etme veya durmak zorunda kalma), 3
(dispne nedeniyle diiz zeminde 100 m veya birka¢ dakika yiiriidikten sonra durmak
zorunda kalma), 4 (giyinip soyunurken dispne var, dispne nedeniyle evden ¢ikamiyor)

[168, 169]. Bireysel olarak veya goriismeci tarafindan sorgulanarak uygulanabilir [169].
3.2.17. Depresyonun degerlendirilmesi

Depresyon Beck ve arkadaglar tarafindan gelistirilen 21 maddelik bireysel uygulamali
‘Beck Depresyon Envanteri’ ile degerlendirildi [170, 171]. Olgekteki tiim maddeler

depresyona 6zgii durumlar1 6lgen dort maddeden olusmakta ve 0-3 aras1 puanlanmaktadir.
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Yiiksek puan yiiksek depresyon diizeyini gostermektedir. Olgekten alinabilecek en yiiksek

puan 63, en diisiik puan 0’dir. 17 puan lizeri depresyon varligi olarak kabul edilmistir.

3.3. Pulmoner Rehabilitasyon Program

3.3.1. Aerobik egzersiz programi

Ust ekstremite aerobik egzersiz egitimi fizyoterapist esliginde kol ergometresi cihazi
(Monark Rehab Trainer 881E, Vansbro, isve¢) kullanilarak HKHN sonras1 5 giin/hafta, 1
seans/giin, 15-30 dk/seans yapildi. Hastalar aerobik egzersiz egitimine alinmadan Once
doktor ve fizyoterapist tarafindan degerlendirildi. Aerobik egzersiz egitim is yiiki
maksimal kalp hizinin %60-80’inde, MBO’ye gore dispne algilamasi 3-4, kol yorgunlugu
ve genel yorgunluk algilamasi 5-6 arasinda, 1sinma ve soguma periyotlart 5 dk ve pedal

cevirme hiz1 40-50 devir/dk olacak sekilde ayarlandi [172].

Egzersiz egitimi Oncesi, sonrasi ve 1. dakikadaki toparlanma degerlerinden oksijen
saturasyonu tasinabilir pulse oksimetre (Nonin Onyx Vantage 9590, Minnesota, ABD),
kalp hiz1 kalp hiz1 monitorii (Polar FT 100, Cin), kan basinci sfigmomanometre, solunum
frekans1 bir dakikada aldigi soluklar1 sayilarak, yorgunluk, kol yorgunlugu ve dispne
algilamas1 MBO ile degerlendirildi. Yiikleme esnasinda alicilarin ulastiklart maksimum
seviyedeki kalp hizi, nefes darlig1 ve yorgunluk algilamalar kaydedildi. Alicilar egzersiz

egitine katilimin devamlilig1 acisindan cesaretlendirildi.

3.3.2. Ust ve alt ekstremite ilerleyici direncli egzersiz egitimi

Ust ve alt ekstremite kuvvetlendirme egitimi fizyoterapist esliginde kiilge agirliklar
kullanilarak HKHN sonrasi ilk giinden itibaren 5 giin/hafta, 1seans/giin, 10 tekrar/seans
yapildi. Ust ekstremite kuvvetlendirme programi omuz fleksdrleri ve abdiiktdrlerini, alt
ekstremite kuvvetlendirme programi diz ekstansorlerini  kuvvetlendirmeye yonelik
ilerleyici egzersiz programindan olustu. Egitim is yiikiinii belirlemek icin MBO kullanilds.
Egitim is yiikii ilerleyici olarak artirildi. Kuvvetlendirme egitimi igin is yiikii MBO’ye gore

yorgunluk algis1 4-6 arasinda olacak sekilde ayarlandi.
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3.3.2. Inspiratuar kas egitimi

Inspiratuar kas egitimi, IMT cihaz1 (Threshold IMT, Philips, Pensilvanya, ABD) ile
uygulandi. IMT cihaz1 hastanin hizli veya yavas nefes almasindan bagimsiz olarak,
inspiratuar kaslarin kuvveti ve enduransi i¢in her nefeste ayni basinci saglayan bir cihazdir.
Bu cihaz akimdan bagimsiz tek yonlii valfi ile inspirasyonda siirekli olarak sabit bir basing
saglar. Cihaz basinci ayarlanabilir bir diizenege sahiptir. Uygulama sirasinda inspirasyon
fazina cihaz tarafindan sabit basing uygulanir, bu sekilde solunum kaslari kuvvetlenir.
Egitim grubuna inspiratuar kas egitimi MIP’in %20'sindan baslanarak, 2 seans/giin, 15
dk/seans yapildi. Hastalardan ardisik 8-10 solunum dongiisiinden sonra 4-5 nefes solunum
kontrolii yapmasi istendi. Hasta bu dongiiyii 15 dakika boyunca siirdiirdii. Egitim sirasinda
bas donmesi, yorgunluk ve nefes darligi gibi semptomlarin varligi sorgulandi. Hastanin

agizlig1 kullanmasina engel olacak mukozit varliginda egitime ara verildi.

Egzersize baglamadan 6nce asagidaki ol¢iitlerden biri veya daha fazlas1 oldugunda egzersiz
o giin yapilmadi [17, 136]:

e Yiiksek ates (viicut sicakligi >38°C)
¢ Viicudun herhangi bir yerinde kanama belirtisi
e Trombositopeni (trombosit <10 000 mm?, hemoglobin<5 g/dl)

e Siddetli agr1, konflizyon, bas donmesi, mide bulantis1 ve kusma

3.4. istatistiksel Analiz

Windows tabanli SPSS 15 istatistiksel analiz programi ile yapildi. Bu ¢alismada %80 gii¢
ve %5 tip-1 hata ile hematopoietik kok hiicre nakli Oncesi ve sonrasi hastalarda
kardiyopulmoner egzersiz testi ile degerlendirilen zirve oksijen tiiketimi degerlerine gore
her bir gruba 10’ar hastanin alinmasi gerektigi hesaplandi [85]. Gorsel (histogram ve
olasilik grafikleri) ve analitik yontemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk testi)
kullanilarak degiskenlerin normal dagilima uygunlugu incelendi. Normal dagilim gosteren
degiskenler ortalama ve standart sapma (x£ss), sayimla belirtilen degiskenler i¢in say1 ve
yiizde degeri (n, %), normal dagilim gostermeyen degiskenler ortanca ve en kiiciik ile en
biiyiik (min- maks) degerler kullanilarak tanimlayici analizleri verilmistir. Gruplarin nakil
oncesi degerleri karsilastirilirken normal dagilima uyan degiskenlerin karsilastirilmasinda

Bagimsiz Orneklem t testi (Student t test), sayimla belirtilen degiskenler igin Ki-kare ve
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normal dagilim gostermeyen verilerin karsilastirilmasinda Mann-Whitney U testi
uygulanmistir. Pulmoner rehabilitasyonun submaksimal ve maksimal egzersiz kapasitesi,
solunum ve periferik kas kuvveti, solunum kas enduransi, solunum fonksiyonlari, fiziksel
aktivite diizeyi, yorgunluk, depresyon, dispne ve yasam kalitesi lizerine etkinliginin
arastirtlmasi i¢in iki yonli ANCOVA testleri uygulandi. Post-hoc karsilastiriimalar syntax
yazilarak Bonferroni testi kullanilarak yapildi. Istatistiksel analizde yanilma olasiligi
p<0.05 ve yanilma olasiliginin p=0,05-0,06 araliginda olmasi istatistiksel anlamliliga yakin

olarak belirlendi.
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4. BULGULAR

Calismaya Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Hematoloji Bilim Dali K&k Hiicre Nakil
Unitesinden Gazi Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Fizyoterapi ve Rehabilitasyon
Boliimiine yonlendirilen 36 HKHN alicis1 dahil edildi. Arastirmaya katilan tiim alicilara
gerekli standart medikal tedaviler hematologlar tarafindan uygulandi. Alti alic1 icleme
Olciitlerine uymadigi igin, iki alici nakil olmaktan vazgegctigi igin, bir alic1 da ¢alismaya
katilmay1 istemedigi i¢in ¢alisma dis1 birakildi. Bilgisayar programi kullanilarak 27 alici
sistematik olarak rastgellendi ve egitim ile kontrol gruplarina ayrildi. izlem sirasinda
kontrol grubundan 1 alic1 egitime devam etmek istemedigi i¢in calisma dis1 kaldi. Izlem
sirasinda egitim ve kontrol grubundan 1 alic1 eksitus oldu. Egitim grubundaki 2 alici nakil
sonrast solunum yollarinda enfeksiyon olmasi nedeniyle degerlendirmeye alinmadi. Egitim
grubunda 11 alicinin kontrol grubunda 11 alicinin verileri analize alind1 (Sekil 4.1). Egitim
grubundaki hastalara inspiratuar kas egitimi, {list ekstremite aerobik egzersiz egitimi ve
ilerleyici diren¢ egitimi; kontrol grubundaki hastalara iist ekstremite aerobik egzersiz
egitimi ve ilerleyici direng egitimi nakil sonrast ilk giinden baslayarak hastalar taburcu
olana kadar uygulandi. Ust ekstremite aerobik egzersiz egitimi kol ergometresinde,
submaksimal is yiikiinde (maksimal kalp hizinin %50-80’1; modifiye Borg 6lcegine gore
dispne 3-4, kol yorgunlugu ise 5-6 arasinda), 15-30 dk/giin, 5 giin/hafta yapildi. ilerleyici
diren¢ egitimi kiilce agirliklar kullanilarak nakil sonrasi 5 giin/hafta, 1 seans/gilin, 10
tekrar/seans yapildi. Ust ekstremite kuvvetlendirme programi omuz fleksdrleri ve
abdiiktorlerini, alt ekstremite  kuvvetlendirme programi diz  ekstansorlerini
kuvvetlendirmeye yonelik ilerleyici egzersiz programindan olustu. Kuvvetlendirme egitimi
icin is ylikii modifiye Borg Olgegine gore 4-6 arasinda olacak sekilde ayarlandi. Egitim
grubuna MIP’in % 20’sindan baslanarak, giinde 2 defa 15 dakika inspiratuar kas egitimi
verildi. Calismanin "CONSORT" akis diyagram Sekil 4.1'de verildi.
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KAYIT

Uygunluk icin degerlendirilen
(n=36)

Dahil edilmeyen (n=9)

s  Dahil edilme dlciitlerine uymayan (n=6)
e Ek akciger hastaligs (n=2)
*  Vertebra fraktiirii (n=1)
s  Norolojik hastalik (n=2)
¢ Ortopedik problem (n=1)
s Caligmaya katilmayi istemeyen (n=1)
e  Nakil olmaktan vazgecen (n=2)

Y

¥

Rastgellenen (n=27)

!

AYIRMA
y
Egzersiz egitim grubu igin ayrildt (n=13) Kontrol grubu i¢in ayrildi (n=14)
s  Epzersiz efitimine alindi (n=13) + EKontrol grubuna alindi (n=14)
[ZLEM
v 4
s  Exitus oldu (n=1) s Kontrol uygulamasi yapilmadi (1stemedi)
¢ Taburculuk sonrasi solunum yollarinda (n=1)
enfeksiyon oldu (n=1) ¢  Exitus oldu (n=1)
s  Taburculuk sonrasi solutum yollarinda
enfeksiyon oldu (n=1)
ANALIZ
h 4 L 4
Egitim grubu Kontrol grubu
Analize alinan (n=11) Analize alinan (n=11)
*  Analizden cikarildi (n=0) s Analizden gikarildi (n=0)

Sekil 4.1. Egitim ve kontrol grubu alicilarinin “ CONSORT* akis diyagrami

Cizelge 4.1. Gruplarin cinsiyet dagiliminin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
n % n % p
Erkek 6 54,5 8 72,7
Kadin 5 45,5 3 27,3 0,659

Fisher testi, p<0,05

Gruplarin nakil dncesi yas, boy uzunlugu, viicut agirlig1 ve beden kitle indeksi ortalamalari

istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.2, p>0,05).
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Cizelge 4.2. Gruplarin demografik 6zelliklerinin karsilagtirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
X+ss X+sS Ort. fark [%695CI] p
Yas (y1l) 42,64+17,45 50,64+14,96 -8 [(-22,46)-(6,46)] 0,262
Boy (cm) 167,91+15,35 165,73+11,83 2,18 [(-10,01)-(14,37)] 0,713
Viicut agirhgi (kg) 73,73£15,95 75,66+13,31 -1,94 [(-15)-(11,13)] 0,760
Beden kitle indeksi (kg/m?) 26,13+4,84 27,78+5,79 -1,64 [(-6,39)-(3,10)] 0,478

Bagimsiz drneklem t testi, p<0,05

Cizelge 4.3. Gruplarin beden kitle indeksi tiplerinin karsilagtirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu

n % n % p
Normal kilolu 7 63,6 3 21,2
Asir kilolu 1 9,1 4 36,4 0,156
Obez 3 27,3 4 36,4

Ki-kare testi, p<0,05

Gruplardaki bireylerin medeni halleri istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.4,

p>0,05).

Cizelge 4.4. Gruplarin medeni hallerinin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
n % n % p
Evli 6 54,5 7 63,6
Bekar 3 27,3 2 18,2 0871
Dul 2 18,2 2 18,2

Ki-kare testi, p<0,05

Gruplarin dominant taraf dagilimi istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.5,

p>0,05).

Cizelge 4.5. Gruplarin dominant taraf dagilimlarinin karsilagtirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu

n % n % p
Sag 11 100 9 81,8
Sol 0 0 2 18,2 0,476

Fisher testi, p<0,05

Gruplardaki alicilarin nakil yaslari istatistiksel olarak benzerdi (Cizelge 4.6, p>0,05).

Cizelge 4.6. Gruplarin nakil yaglarinin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
X£s$ x+ss Ort. fark [%095ClI] p
Nakil yasi (yil) 42,64+17 .45 50,64+14,96 -8 [(-22,46)-(6,46)] 0,262

Bagimsiz 6rneklem t testi, p<0,05
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Gruplardaki alicilarin kan gruplari dagilimi istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge

4.7, p>0,05).

Cizelge 4.7. Gruplarin kan gruplart dagiliminin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Kan gruplan n % n % p
A Rh+ 6 54,5 8 72,7
B Rh+ 1 91 1 91
A Rh- 1 91 0 0
AB Rh+ 1 91 0 0 0,605
O Rh+ 1 91 2 18,2
O Rh- 1 9,1 0 0

Ki-kare testi, p<0,05

Gruplardaki alicilarin tan1 dagilimlar istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.8,
p>0,05).

Cizelge 4.8. Gruplarin tan1 dagilimlarinin karsilastiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Tam n % n % p
Akut lenfoblastik 16semi 3 27,3 0 0
Akut miyeloid 16semi 2 18,1 2 18,2
Miyelodisplastik sendrom 0 0 1 9,1
Hodgkin dis1 lenfoma 1 9,1 0 0
Burkitt lenfoma 0 0 1 91 0,265
Santral sinir sistemi lenfomasi 1 91 0 0
Miyelofibrozis 0 0 1 9,1
Talesemi major 1 9,1 0 0
Multipl miyelom 3 27,3 6 54,5

Ki-kare testi, p<0,05

Gruplarin fizyoterapi degerlendirmesi ile nakil ve nakil ile tani arasinda gegen siireleri

istatistiksel anlaml1 olarak benzerdi (Cizelge 4.9, p>0,05).

Cizelge 4.9. Gruplarin hastalik ve nakille ilgili siirelerinin karsilastiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu
pet] pe Ort. fark [%95CI] p
Fizyoterapi degerlendirmesi ile 16,64+11,47 15,91411,43 0,73 [(-9.46)(10,91)] 0,883
nakil arasinda gegen siire (giin)
QOrtanca (min-maks) Ortanca (min-maks) U p
Tanuile nakil arasinda gegen siire 4,57 (1,81-232,94) 7,66 (2,60-165,75) 45,000 0,309

(ay)
Bagimsiz 6rneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05

Egitim grubundaki alicilarin hepsi (%100) nakil 6ncesinde kemoterapi almisti. Gruplarin

kemoterapi ve radyoterapi uygulanma oranlar1 istatistiksel anlamli olarak benzerdi

(Cizelge 4.10, p>0,05).
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Cizelge 4.10. Gruplarin nakil 6ncesi kemoterapi ve radyoterapi uygulanma oranlarinin

karsilastirilmast
Egitim grubu Kontrol grubu
n % n % p
Kemoterapi alan 11 100 8 72,7 0214
Kemoterapi almayan 0 0 3 27,3 '
Radyoterapi alan 2 18,2 1 9,1 1.000
Radyoterapi almayan 9 81,8 10 90,9 '

Fisher testi, p<0,05

Gruplarin nakil 6ncesi ECOG ve Karnofsky performans dlgek puanlar istatistiksel anlamli

olarak benzerdi (Cizelge 4.11, p>0,05).

Cizelge 4.11. Gruplarin nakil dncesi ECOG ve Karnofsky performans 6l¢cek puanlariin
karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
n % n % p

ECOG performans ﬁlcegi (0-5)
Seviye 1 (siddetli fiziksel aktivitede kisitlanma ama ayakta ve hafif
isleri yapabilen)
Karnofsky performans 6l¢egi (%0-100)

%100 (Normal, hastalik yok, belirti ve bulgu yok) 9 81,8 8 72,7
%90 (Normal aktiviteyi siirdiirebilme, mindr hastalik belirti ve bulgulari) 2 28,2 3 27,3

Ki-kare testi, p<0,05

11 100 11 100 -

1,000

Gruplarin nakil tipleri istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.12, p>0,05).

Gruplardaki alicilarin tiimiinde hematopoietik kok hiicre kaynagi periferik kandi.

Cizelge 4.12. Gruplarin nakil tiplerinin karsilastiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu
n % n % p
Nakil tipleri
Allojeneik 5 455 3 27,3
Otolog 6 545 8 727 0,659

Ki-Kare testi, Fisher testi, p<0,05

Egitim grubundaki allojeneik alicilardan 4’ (%80) HLA uyumlu kardesten, 1’1 (%20)
HLA uyumlu olmayan akraba dis1 dondrden, kontrol grubundaki allojeneik alicilarin tiimii

(%100) HLA uyumlu kardesten nakil oldu. (Cizelge 4.13).

Cizelge 4.13. Gruplardaki allojeneik alicilarin dondr tiplerinin karsilagtirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
n % n %
HLA-6zdes kardes 4 80 3 100
_HLA-uyumsuz akraba dist 1 20 0 0
Toplam 5 100 3 100

Ki-Kare testi, p<0,05



48

Gruplardaki allojeneik alicilarin tiimiiniin donér mobilizasyon rejimi G-CSF’ti. Egitim
grubundaki 6, kontrol grubundaki 8 otolog aliciya uygulanan mobilizasyon rejimi Cizelge
4.14’te verildi.

Cizelge 4.14. Gruplardaki otolog alicilarin mobilizasyon rejimlerinin karsilagtiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Mobilizasyon rejimleri n % n %
G-CSF 1 16,7 2 25
G-CSF + plerixafor 2 33,2 1 12,5
G-CSF + R-ICE+ plerixafor 1 16,7 0 0
G-CSF+ARA-C+ plerixafor 1 16,7 0 0
G-CSF + siklofosfamid+bortezomib 0 0 1 12,5
G-CSF + siklofosfamid 0 0 1 12,5
G-CSF + siklofosfamid + plerixafor 0 0 1 12,5
G-CSF + HCVAD 0 0 2 25
G-CSF + BONN-C 1 16,7 0 0
Toplam 6 100 8 100

Ki-kare testi, p<0,05, G-CSF: Graniilosit koloni-uyarici faktor, ARA-C: sitozin arabinozid, R-ICE: rituximab, ifosfamide, carboplatin ve
etoposide, HCVAD: hiperfraksiyone siklofosfamid, vinkristin, doksorubisin, deksametazon

Gruplardaki alicilarda akut GVHH yoktu. Gruplarin kortikosteroid kullanma oranlari
istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.15, p>0,05).

Cizelge 4.15. Gruplarda kortikosteroid kullanma oranlarinin karsilastirilmast

Egitim grubu Kontrol grubu
Kortikosteroid kullanim n % n % p
HKHN oncesi 0 0 2 18,8 0,476
HKHN sirasi 1 9,1 1 9,1 1,000

Fisher testi, p<0,05

Gruplardaki alicilarin HKHN sonrast nétropeni giin sayilart ve engrafman giinleri
istatistiksel anlamli olarak benzerdi (p>0,05). Egitim grubundaki alicilarin atesli giin
sayilart (p=0,052) kontrol grubundan istatistiksel anlamliliga yakin olarak daha fazlaydi
(Cizelge 4.16).

Cizelge 4.16. Gruplarin nakil sonrasi nétropeni, atesli gilin sayilar1 ve engrafman giinlerinin

karsilastirilmasi
Egitim grubu Kontrol grubu

X+£SS X+$S Ort. fark [%695CI] p
Notropeni giin sayisi (n) 10,82+5 3,82 8,73+ 3,10 2,09 [(-1,00)-(5,18) 0,174
Atesli giin sayisi (n) 2,73+£1,95 1,2+1,27 1,46 [(-0,01)-(2,92) 0,052

Engrafman Giinleri (n)

Nétrofil >1 000 mm?3 13,36+2,20 12,11£1,45 1,25 [(-0,55)-( 3,05) 0,161
Trombosit >20 000 mm3 14,00+1,73 12,57+1,27 1,43 [(-0,34)-( 3,20) 0,104
Trombosit >50 000 mm? 15,00+1,41 16,00+0,00 -1,00 [(-5,30)-( 3,30)] 0,554

Ortanca (min-maks)  Ortanca (min-maks) U p

Engrafman Giinleri (n)
Notrofil >500 mm? 12,00 (10-17) 12,00 (10-15) 49,000 0,435

Bagimsiz 6rneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05
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Gruplarin sigara oykiileri istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.17, p>0,05).

Cizelge 4.17. Gruplarin sigara Oykiilerinin karsilagtirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
n % n % p
Halen iciyor 1 9,0 1 91
Birakms 5 45,5 7 63,6 0,659
Hi¢ icmemis 5 45,5 3 27,3
Ki-kare testi, p<0,05

Gruplarn sigara i¢imi istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.18, p>0,05).

Cizelge 4.18. Gruplarin sigara i¢iminin karsilagtirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) U p
Sigara icimi (paketxy1l) 3 (0-40) 12 (0-40) 54,5 0,685

Mann-Whitney U testi, p<0,05

Gruplardaki alicilarda nakil oncesi donemde goriilen istirahat ve eforla nefes darligi,
oksiiriik, ortopne, paroksismal noktiirnal dispne, balgam, hemoptizi, yemek yemede
problem ve kabizlik belirti ve bulgu oranlar istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge

4.19, p>0,05).

Cizelge 4.19. Gruplardaki alicilarda nakil Oncesinde goriilen belirti ve bulgularin
oranlariin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Belirti ve bulgularin varhig n % n % p
istirahatte nefes darhg 1 9,1 1 9,1 1,000
Eforla nefes darh@: 9 81,8 8 72,7 1,000
Oksiiriik 3 27,3 0 0 0,214
Ortopne 0 0 0 0 -
Paroksismal noktiirnal dispne 0 0 0 0 1,000
Balgam 1 91 0 0 1,000
Hemoptizi 0 0 0 0 -
Yemek yemede problem 1 9,1 0 0 1,000
Kabizhik 1 91 2 18,2 1,000
Diyare 0 0 0 0 -

Fisher testi, Ki-kare testi, p<0,05

Gruplarin nakil oncesi kan degerleri istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.20,

p>0,05).
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Cizelge 4.20. Gruplardaki alicilarin nakil 6ncesi kan degerlerinin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Kan degerleri by by Ort. fark [2695CI] p
Hemoglobin (g/dl) 10,2042,43 9,57+2,10 0,63 [(-1,39)-(2,65)] 0,524
Albiimin (g/dl) 3,99+0,55 3,90+0,33 0,09 [(-0,31)-(0,50)] 0,638
Mutlak nétrofil (%) 65,72+15,29 62,69+11,36 3,03 [(-8,96)-(15,01)] 0,604
Total protein (g/dl) 6,84+0,76 6,62+0,60 0,23 [(-0,38)-(0,83)] 0,446
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) U

Lékosit (mm?®) 6 810 (2 470-20 570) 4700 (1 540-22 360) 46 0,341

. 3 203 000 (49 000-674 147 000 (21 000-536 000) 38 0,140
Trombosit (mm°) 000)
Mutlak nétrofil sayis1 (mm?) 4510 (1 200-19 290) 2490 (770-17 730) 43 0,250
Aclik kan sekeri (mg/dl) 100 (71-174) 99 (89-155) 58,5 0,895

Bagimsiz 6rneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05

Gruplarin nakil 6ncesi 6l¢iilen ve beklenenin yiizdesi FEV1, FVC, FEV1/FVC, PEF ve
FEFw25.75 degerleri istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.21, p>0,05). Egitim
grubunda nakil 6ncesi 1 (%9,1) alicida restriktif tip solunum fonksiyon bozuklugu, 5
(%45,5) alicida kiiciik hava yolu obstriiksiyonu vardi. Kontrol grubunda nakil oncesi 2
(%18,2) alicida restriktif tip solunum fonksiyon bozuklugu, 6 (%54,5) alicida kiigiik hava

yolu obstriiksiyonu vardi.

Cizelge 4.21. Gruplarin nakil 6ncesi solunum fonksiyon testi sonuglarinin karsilastiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu

Solunum fonksiyon testi XSS X+ss Ort. fark [%95CI] p

FVC (L) 3,68+1,15 3,61£1,55 0,07 [(-1,14)-( 1,29)] 0,900
FVC (%) 94,09+13,78 97,55+16,84 -3,46 [(-17,14)-(10,23)] 0,604
FEV: (L) 3,05+0,98 2,95+1,22 0,11 [(-0,88)-(1,09)] 0,824
FEV1 (%) 93,27+11,83 97,09+16,76 -3,82 [(-16,72)-(9,09)] 0,544
FEV1/FVC (%) 83,00+5,14 81,55+4,82 1,46 [(-2,98)-(5,89)] 0,502
PEF (L) 5,86+1,89 5,99+2.49 -0,14 [(-2,10)-(1,83)] 0,888
PEF (%) 74,18+14,80 79,734+24.42 -5,55 [(-23,50)-(12,41)] 0,527
FEFos25-75 (L) 3,21+1,08 2,96+1,26 0,26 [(-0,79)-(1,30)] 0,617
FEFos25-75 (%) 83,09+19,88 84.,46+27,84 -1,36 [(-22,88)-(20,15)] 0,896

Bagimsiz orneklem t testi, p<0,05, FEV;i: Zorlu ekspiratuar volim, FVC: Zorlu vital kapasite, PEF: Tepe akim hizi, FEFos.75:
Ekspirasyon ortast akim hizi

Gruplarm nakil 6ncesi 6lgiilen ve beklenenin yiizdesi MIP ve MEP degerleri istatistiksel
anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.22, p>0,05). Egitim grubunda nakil 6ncesi 2 (%18,2)
alicinin inspiratuar, 3 (%27,3) alicinin ekspiratuar kas zayifligi vardi. Kontrol grubunda

nakil oncesi 1’er (%9,1) alicinin inspiratuar ve ekspiratuar kas zayiflig1 vardi.

Cizelge 4.22. Gruplarin nakil 6ncesi solunum kas kuvveti degerlerinin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Solunum kas kuvveti X£ss X£ss Ort. fark [%95ClI] p
MiP (cmH:z0) 95,73+18,92 100,27+18,23 -4,55 [(-21,07)-(11,98)] 0,572
MIP (%) 104,20+21,69 108,43+16,02 -4,24 [(-21,19)-(12,72)] 0,608
MEP (cmH20) 135,09+45,64 158,901+48,65 -23,82 [(-65,77)-(18,14)] 0,250
MEP (%) 119,52+45,15 137,19+43,11 -17,66 [(-56,92)-(21,60)] 0,359

Bagimsiz 6rneklem t testi, p<0,05, MIP: maksimal inspiratuar basing, MEP: maksimal ekspiratuar basing
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Gruplarm nakil 6ncesi solunum kas enduransi degerleri istatistiksel anlamli olarak benzerdi

(Cizelge 4.23, p>0,05).

Cizelge 4.23. Gruplarin nakil 6ncesi solunum kas enduransi degerlerinin karsilastiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) U p
Solunum kas enduransi (cmH,0xsn) 7 480 (1605-40 320) 11 880 (3276-110 400) 40,5 0,189

Mann-Whitney U testi, p<0,05

Gruplarin nakil Oncesi sag ve sol diz ekstansorleri, omuz abdiiktorleri ve kavrama
kaslarmin kuvvetlerinin 6lgiilen ve beklenenin yiizdesi degerleri istatistiksel anlamliolarak

benzerdi (Cizelge 4.24, p>0,05).

Cizelge 4.24. Gruplarin nakil oncesi periferik kas kuvveti degerlerinin karsilagtiritlmasi

Egitim grubu Kontrol grubu

Periferik kas kuvveti xtss X+s$ Ort. fark [%95CI] p

Diz ekstansorleri (Sol, N) 228,224+59,12 271,88+70,14 -43,67 [(-101,36)-(14,03)] 0,130
Diz ekstansirleri (Sol, %) 58,98+13,79 69,23+13,16 -10,25 [(-22,24)-(1,74)] 0,090
Diz ekstansorleri (Sag, N) 253,29+78,91 293,54+72,68 -40,25[(-107,72)-(27,23)] 0,228
Diz ekstansérleri (Sag, %) 63,38+17,97 74,38+16,42 -11,01 [(-26,32)-(4,31)] 0,149
Omuz abdiiktérleri (Sol, N) 157,89+47,25 163,33+55,03 -5,44 [(-51,06)-(40,18)] 0,806
Omuz abdiiktorleri (Sol, %) 86,70+16,85 86,12+24,99 0,58 [(-18,38)-(19,54)] 0,950
Omuz abdiiktorleri (Sag, N) 159,01+£57,14 198,67+69,53 -39,66 [(-96,26)-(16,94)] 0,159
Omuz abdiiktérleri (Sag, %) 77,57+18,60 98,38+30,30 -20,81 [(-43,75)-(2,14)] 0,073
Kavrama (Sol, kgF) 25,00+8,19 31,73+12,77 -6,73 [(-16,26)-( 2,81)] 0,157
Kavrama (Sol, %) 53,73+24,89 65,35421,34 -11,61 [(-32,23)-(9,01)] 0,254
Kavrama (Sag, kgF) 27,00+8,28 31,64+11,89 -4.64 [(-13,75)-(4,47)] 0,301
Kavrama (Sa, %) 58,18+25,90 65,045+17,72 -6,87 [(-26,61)-(12,87)] 0,476

Bagimsiz 6rneklem t testi, p<0,05

Gruplarda nakil oncesi periferik kas zayiflig1 oranlar istatistiksel anlamli olarak benzerdi

(Cizelge 4.25, p>0,05).

Cizelge 4.25. Gruplarda nakil oncesi periferik kas zayiflig1 oranlarinin karsilastiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu

Periferik kas zayiflig1 n % n % p

Diz ekstansorleri (Sol, %) 10 90,9 9 81,8 1,000
Diz ekstansorleri (Sag, %0) 8 72,7 6 54,5 0,659
Omuz abdiiktorleri (Sol, %) 3 27,3 6 54,5 0,387
Omuz abdiiktorleri (Sag, %) 5 45,5 4 36,4 1,000
Kavrama (Sol, %) 10 90,9 11 100 1,000
Kavrama (Sag, %) 8 72,7 9 81,8 1,000

Fisher testi, p<0,05

Gruplarin nakil dncesi 6DYT mesafesi ve beklenenin yiizdesi, test sirasinda ulasilan zirve
kalp hiz1 ve yiizdesi, istirahat kalp hizi, sistolik ve diyastolik kan basinci, oksijen
saturasyonu, dispne, genel yorgunluk ve diz ekstansorleri yorgunluk algilar ile kalp hizi,

oksijen saturasyonu, sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci, dispne, yorgunluk ve diz
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ekstansorleri yorgunluk degisimi istatistiksel anlamli olarak benzerdi (p>0,05). Egitim

grubunun nakil Oncesi istirahat solunum frekansi kontrol grubundan, kontrol grubunun

sistolik ve diyastolik kan basinci degisimi egitim grubundan istatistiksel anlamli olarak

daha yiiksekti (Cizelge 4.26, p<0,05). Egitimin grubunun 6DYT mesafesi kontrol

grubundan klinik anlamli olarak (31,87 m) daha azdi. Egitim grubunda 7 (%63,6) alicinin,
kontrol grubunda 4 (%36,4) alicinin 6DYT mesafesi beklenen degerin %80’inden azdi.

Cizelge 4.26. Gruplarin nakil 6ncesi 6DYT istirahat degerlerinin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
6DYT degerleri X+s$ X+s$ Ort. fark [%95CI]/U p
Mesafe (m) 536,72+76,57 568,58+80,08 -31,87 [(-101,55)-(37,82)] 0,352
Mesafe (%) 76,06+9,85 81,46+7,75 -5,39 [(-13,28)-(2,49)] 0,169
Zirve kalp hizi (atim/dk) 147,73£19,26 148,18426,22 -0,46 [(-20,92)-(20,01)] 0,963
Zirve kalp hiz1 (%0) 83,71+11,38 87,07+10,10 -3,35 [(-12,92)-(6,22)] 0,473
Kalp hiz1 (istirahat) (atim/dk) 93,82+15,62 96,73+16,48 -2,91 [(-17,19)-(11,37)] 0,675
AKalp izt (atim/dKk) 53,91+15,72 51,46+17,23 2,46 [(-12,21)-(17,12)] 0,731
Oksijen satiirasyonu (istirahat) (%0) 97 (95-99) 98 (94-98) 50,5 0,500
AOKsijen saturasyonu (%) -0,10+1,64 0,10+1,92 -0,18 [(-1,77)-(1,41)] 0,814
?S:ﬁg‘;)k““ basine (istirahat) 124,09+16,86 126,36+15,67 2,07[(-16,75)-(12,20)] 0,747
ASistolik kan basmer (mmHg) 25,73+13,39 43,18425,13 -17,46 [(-35,36)-(0,45)] 0,056
?r:]ynif_'tg')'k kan basmer (istirahat) 80,91:£13,00 83,18+17,07 227 [(-1577)-(11,22)] 0,729
ADiyastolik kan basinc1 (mmHg) 9,27+6,54 16,82+9,56 -7,55 [(-14,89)-(-0,20)] 0,045
Solunum frekansi (istirahat) R B
(solukldk) 24 (20-28) 20 (20-24) 31,5 0,031
ASolunum frekans (soluk/dk) 11,27+5,31 10,55+4,48 0,73 [(-3,64)-(5,10)] 0,732
Dispne (istirahat) (MBO, 0-10) 0(0-2) 0(0-2) 59,5 0,933
ADispne (MBO, 0-10) 2,46+1,62 2,14+1,68 0,32 [(-1,15)-(1,78)] 0,655
Yorgunluk (istirahat) (MBO, 0-10) 1(0-3) 0(0-3) 42 0,171
AYorgunluk (MBO, 0-10) 1,64+1,57 1,46+1,04 0,18 [(-1,00)-(1,36)] 0,751
Diz ekstansorleri yorgunluk (istirahat) . )
(MB®, 0-10) 1,06+1,31 0,64+1,29 0,41 [(-0,75)-(1,57)] 0,469
ADiz ekstansorleri yorgunluk 2 (0-10) 1(-2-8) 29 0319

(MBO, 0-10)

Bagimsiz 6rneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05, MBO: Modifiye Borg Ol¢egi

Gruplarin nakil oncesi istirahat RER, MET, HR, HRR, SF, EqCO2, EqO., sistolik kan

basinci, diyastolik kan basinci, oksijen saturasyonu ve yorgunluk parametreleri istatistiksel

anlamli olarak benzerdi (p>0,05). Egitim grubunun VO, VO2kg, VE, VO2/HR, VCO:>

parametreleri kontrol grubundan istatistiksel anlamli olarak daha diislik, dispne ve diz

ekstansorleri yorgunluk Modifiye Borg dlgegi puanlari ise daha yiiksekti (Cizelge 4.27,

p<0,05).



53

Cizelge 4.27. Gruplarin nakil oncesi istirahatte kardiyopulmoner egzersiz testi sonuglarinin

karsilastirilmast
Istirahat Egitim grubu Kontrol grubu
X+SS/Ortanca X+SS/Ortanca Ort. fark %95CI/U p
RER 0,75+0,083 0,75+0,10 -0,01 [(-0,09)-(0,08)] 0,840
VO, (ml/dk) 349,09+105,24 485,64+125,89 -136,55 [(-239,75)-(-33,35)] 0,012
VOkg (ml/dk/kg) 4,76£1,19 6,65+2,27 -1,89 [(-3,50)-(-0,28)] 0,024
MET 1,44+0,37 1,89:£0,66 -0,46 [(-0,93)-(0,02)] 0,061
VE (I/dK) 12,914,42 18,003,80 -5,09 [(-8,75)-(-1,43)] 0,009
HR (atim/dk) 102,73+18,69 99,09+20,50 3,64 [(-13,81)-( 21,08)] 0,668
HRR (1/dK) 74,91£19,86 68,82+16,20 6,09 [(-10,03)-( 22,21)] 0,440
VO,/HR (ml) 3,36+0,82 4,97+1,20 -1,61 [(-2,52)-(-0,70)] 0,001
VCO; (ml/dK) 257,91+70,32 358,64+70,15 -100,73 [(-163,20)-(-38,26)] 0,003
SF (soluk/dk) 22,09+4.91 20,27+3,00 1,82 [(-1,80)-(5,44)] 0,307
EqCO;, 42,00+6,77 46,06+6,04 -4,06 [(-9,76)-(1,65)] 0,154
EqO. 31,2445,55 34,59+5,.27 -3,36 [(-8,17)-(1,46)] 0,162
Sistolik kan basinci (mmHg) 120,18+18,42 126,36+14,33 -6,18 [(-20,86)-(8,50)] 0,390
Diyastolik kan basinci (mmHg) 80,73+12,88 80,46+14,22 0,27 [(-11,79)-( 12,34)] 0,963
Ortanca (min-maks)  Ortanca (min-maks) U

Dispne (MBO, 0-10) 0 (0-3) 0 (0-0) 33 0,014
Yorgunluk (MBO, 0-10) 0(0-2) 0 (0-3) 41 0,102
Diz ekstansorleri yorgunluk 0 (0-5) 0 (0-0) 38,5 0,032
(MBO, 0-10)

Oksijen saturasyonu (%) 98 (97-99) 99 (97-100) 34 0,067

Bagimsiz orneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05, RER: solunum degisim orani, VO,: oksijen tiiketimi, VOokg: kilogram bagina
oksijen tiiketimi, MET: metabolik esdeger, VE: dakika ventilasyonu, HR: kalp hizi, HRR: kalp hiz1 rezervi, VO/HR: oksijen nabzi,
VCO;: karbondioksit tiretimi, SF: solunum frekansi, EQCO,: ventilasyonun karbondioksite orani, EqO,: ventilasyonun oksijene orant

Gruplarin nakil dncesi anaerobik esikte RER, VO2, VO2kg, VE, MET, HR, HRR, VO2/HR,
VCO», SF, EqQCO; ve EqO. parametreleri istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge
4.28, p>0,05).

Cizelge 4.28. Gruplarin nakil Oncesi anerobik esikte kardiyopulmoner egzersiz testi
sonuglariin karsilastirilmasi

AT Egitim grubu Kontrol grubu
X+SS/Ortanca X+SS/Ortanca Ort. fark %95C1/U p
RER 0,84+0,17 0,8120,12 0,03 [(-0,10)-(0,16)] 0,664
VO, (ml/dk) 1193,00+538,65 1320,36+406,39 -127,36 [(-551,75)-(297,02)] 0,538
VE (I/dk) 46,00+25,73 43,82+13,69 2,18 [(-16,15)-(20,51)] 0,807
HR (atim/dk) 134,00+27,03 135,36+15,10 -1,36 [(-20,84)-(18,11)] 0,886
HRR (1/dk) 42,27428,10 32,55+12,49 9,73 [(-9,62)-(29,07)] 0,312
VO,/HR (ml) 8,60+2,51 9,85+3,13 -1,25 [(-3,77)-(1,28)] 0,316
VCO; (ml/dk) 1048,18+591,62 1071,36+424,20 -23,18 [(-481,04)-(434,68)] 0,917
SF (soluk/dk) 32,70+7,56 29,36+5,56 3,34 [(-2,68)-(9,35)] 0,260
EqCO, 37,93+6,33 39,12+5,63 -1,19 [(-6,52)-(4,14)] 0,646
EqO, 31,77+7,77 31,71+5,95 0,06 [(-6,09)-(6,22)] 0,983
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) U

VO,kg (ml/dk/Kkg) 13,4 (10,3-28,9) 15,6 (12,4-25,9) 41 0,200
MET 3,8(2,9-8,3) 4,5 (3,5-7,4) 41,5 0,211

Bagimsiz orneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05, RER: solunum degisim orani, VO,: oksijen tiiketimi, VE: dakika
ventilasyonu, HR: kalp hizi, HRR: kalp hiz1 rezervi, VO,/HR: oksijen nabzi, VCO,: karbondioksit iiretimi, SF: solunum frekansi,
EqCO;: ventilasyonun karbondioksite orani, EqO,: ventilasyonun oksijene orani, VOykg: kilogram bagma oksijen tiikketimi, MET:
metabolik esdeger.

Gruplarin nakil 6ncesi zirve RER, VO2, VO2kg, VE, MET, is yiikii, hiz, egim, HR, HRR,
O2HR, VCO2, EqCO2, EqO,, %VO2, %VO2kg, %VE, % is yiki, % HR, % VO2/HR,
%ATVOzbeklenen, %ATVO.max, %SR, sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci,
oksijen saturasyonu, yorgunluk parametreleri istatistiksel anlamli olarak benzerdi (p>0,05).
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Egitim grubunun SF ve dispne Modifiye Borg 6l¢egi puani kontrol grubundan istatistiksel
anlamli olarak daha yiiksekti (Cizelge 4.29, p<0,05). Nakil oncesinde egitim grubunda 6
(%54,5) alicinin, kontrol grubunda 3 (%27,3) alicinin VO2’si beklenen degerin %80’inden
azdi. Egitim grubundaki 7 (%63,6) alic1 test sirasinda maksimale ulasti, 2’°ser (%18,2) alici
nefes darligi ve bacak agrisindan dolay: testi bitirdi. Kontrol grubundaki 9 (%81,8) alict

test sirasinda maksimale ulasti, 2 (%18,2) alict ise nefes darligindan dolayi testi bitirdi.

Cizelge 4.29. Gruplarin nakil 6ncesi zirve is ylikiinde kardiyopulmoner egzersiz testi
sonuclariin karsilastirilmasi

Zirve Egitim grubu Kontrol grubu
X+SS/Ortanca X+SS/Ortanca Ort. fark %95CI/U p
RER 1,10£0,18 1,030,70 0,09 [(-0,05)-(0,21)] 0,178
VO, (ml/dk) 1655,46+550,11 1815,60+533,16 -160,15 [(-655,95)-(335,66)] 0,507
VO,kg (ml/dk/kg) 22,60+6,05 24,21+5,32 -1,61 [(-6,84)-(3,62)] 0,527
MET 6,46+1,72 6,89+1,53 -0,43 [(-1,92)-(1,07)] 0,558
VE (I/dK) 80,36430,17 76,50426,17 3,86 [(-22,06)-(29,79)] 0,758
s yiikii (W) 279,55+105,24 303,40+106,32 -23,86 [(-120,56)-(72,86)] 0,612
HR (atim/dk) 161,46+17,09 160,70+20,24 0,76 [(-16,30)-(17,81)] 0,927
VO,/HR (ml) 10,20+2,77 11,40+3,40 -1,20 [(-4,02)-(1,62)] 0,383
%VO, 81,08+27,16 89,41x19,71 -8,33 [(-30,20)-(13,55)] 0,435
%VO,kg 81,04427,13 89,47+19,73 -8,43 [(-30,29)-(13,44)] 0,430
%VE 88,43427,69 85,90+27,30 2,54 [(-22,61)-(27,69)] 0,835
% isyiikii 216,81%112,62 231,51497,89 -14,71[(-111,55)-(82,14)] 0,754
%VO,/HR 85,99+21,83 88,25415,32 -2,26 [(-19,66)-(15,14)] 0,789
%ATVO,beklenen 56,18423,31 66,33420,28 -11,12 [(-30,81)-(8,57)] 0,252
%ATVO,max 70,18%14,11 71,82+8,70 -1,64 [(-12,06)-(8,79)] 0,747
%SR 26,27+22,30 26,50+22,97 0,23 [(-20,91)-(20,46)] 0,982
VCO, (ml/dk) 1781,91+596,06 18444,30+643,57 -62,39 [(-628,49)-(503,71)] 0,820
SF (soluk/dk) 46,27+7,04 37,50+5,42 8,77 [(2,99)-(14,56)] 0,005
Diyastolik kan basinci (mmHg) 110+26,83 108,00+22,01 2,00 [(-20,56)-(24,56)] 0,855
Yorgunluk (MBO, 0-10) 3,18+1,60 1,85+1,56 1,33 [(-0,12)-(2,78)] 0,069
Ortanca (min-maks)  Ortanca (min-maks) U

HRR (atim/dk) 8 (-3-43) 4 (-6-34) 35 0,158
%HR 95,09 (78,61-102,27) 97,62 (77,92-103,55) 37 0,205
EqCO; 42,6 (27,20-70,50) 39,5 (35,20-53,10) 48 0,622
EqO, 42,9 (37,10-70.10) 39,5 (34-52) 375 0,218
Sistolik kan basimnci1 (mmHg) 160 (120-230) 200 (130-220) 51,5 0,802
Dispne (MBO, 0-10) 4 (2-10) 2 (0-4) 23 0,019
Diz ekstansorleri yorgunluk 4 (0-7) 3(0-5) 34 0,128
(MBO, 0-10)

Oksijen saturasyonu (%) 98 (94-99) 99 (96-100) 37 0,223

Bagimsiz drneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05, RER: solunum degisim orani, VO,: oksijen titketimi, VO,kg: kilogram bagina
oksijen tiiketimi, MET: metabolik esdeger VE: dakika ventilasyonu, HR: kalp hizi, VO,/HR: oksijen nabzi, %VO,: oksijen tiiketimi
yiizdesi, %VOokg: kilogram bagina oksijen tiiketimi yiizdesi, %VE: dakika ventilasyon yiizdesi, %VO,/HR: oksijen nabzi yiizdesi,
%ATVO,beklenen, %ATVO,max: anaerobik threshold oksijen alimi yiizdesi, %SR: solunum rezervi, VCO,: karbondioksit tiretimi, SF:
solunum frekansi, HRR: kalp hizi rezervi, %HR: kalp hiz1 yiizdesi, EQCO2: ventilasyonun karbondioksite orani, EqO,: (ventilasyonun
oksijene orani, VCO,: karbondioksit tiretimi, SF: solunum frekansi, EQCO,: ventilasyonun karbondioksite orani, EqO,: ventilasyonun
oksijene orant

Egitim ve kontrol gruplarinin nakil dncesi toplam enerji harcamasi, adim sayisi, ortalama
MET degerleri, aktif enerji harcamasi, uyku ve fiziksel aktivite siiresi istatistiksel anlamli
olarak benzerdi (p>0,05). Egitim grubunda yatarak gecen siire kontrol grubundan
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksekti (Cizelge 4.30, p<0,05). Egitim grubunda giinliik
atilan ortalama adim sayisina gore 9 (%81,8) alici inaktif, 2 (%18,2) alict az aktif; kontrol

grubunda 8 (%72,7) alict inaktif, 2 (%]18,2) alict az aktif, 1 (%9,1) alic1 biraz aktifti.



55

Egitim ve kontrol grubunda ortalama MET seviyesine gore 10’ar (%90,9) alic1 inaktif, 1’er
(%9,1) alic1 az aktifti.

Cizelge 4.30. Gruplarin nakil dncesi fiziksel aktivite parametrelerinin karsilastiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Metabolik holter parametreleri by by Ort. fark [%695CI] p
Yatarak gecen siire (dk/giin) 656,55+144,05 538,55+89,04 118,00 [(11,49)-( 224,51)] 0,032
UyKkau siiresi (dK/giin) 471,64+122,09 424,46+71,44 47,18 [(-43,18)-(137,54)] 0,285
Toplam enerji harcamasi (joule/giin) 8606,36+1848,08 9298,82+2528,43  -692,46 [(-2662,19)-( 1277,29)] 0,472
Ortalama MET (MET/giin) 1,20+0,30 1,22+0,23 -0,02 [(-0,26)-(0,22)] 0,875
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) U
AKktif enerji harcamasi (>3 MET) (joule/giin) 408 (23-4 025) 816 (23-4 582) 51,5 0,554
Fiziksel aktivite siiresi (>3 MET) (dk/giin) 30 (1-196) 31 (0,55-196) 60 0,974
Adim sayisi (adim/giin) 1960 (171-5 511) 1250 (638-7909) 53,5 0,646

Bagimsiz 6rneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05

Gruplarin nakil &ncesi Yorgunluk Siddet Olgegi puanlari istatistiksel anlamli olarak
benzerdi (Cizelge 4.31, p>0,05). Egitim grubunda 5 (%45,5) alici, kontrol grubunda 3
(%27,3) alic1 siddetli yorgundu.

Cizelge 4.31. Gruplarin nakil dncesi Yorgunluk Siddet Olgegi puanlarinin karsilagtirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
XSS XSS Ort. fark [%695CI] p
Yorgunluk Siddet Olcegi (9-63) 37,91+11,72 31,00+11,49 6,91 [(-3,41)-(17,23)] 0,178
Bagimsiz 6rneklem t testi, p<0,05

Gruplarin nakil 6ncesi EORTC QLQ-C30 yasam kalitesi 6lgeginin genel saglik, sosyal
fonksiyon ve yorgunluk alt dl¢ek puanlar istatistiksel anlamli olarak benzerdi (p>0,05).
Egitim grubunun fonksiyonel alt dlgek puani kontrol grubundan istatistiksel anlamli olarak

daha diisiik, semptom alt 6lgegi puani ise daha yiiksekti (Cizelge 4.32, p<0,05).

Cizelge 4.32. Gruplarin nakil 6ncesi EORTC QLQ-C30 yasam kalitesi alt Olgek
puanlarimin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
EORTC QLQ-C30 xss Xs§ Ort. fark [%695ClI] p
Fonksiyonel él¢ek (0-100) 76,36+13,20 89,70+10,44 -13,33[(-23,92)-(-2,75)] 0,016
Genel saghk durumu (0-100) 53,03+14,08 68,18+24,39 -15,15 [(-32,86)-(2,56)] 0,090
Sosyal fonksiyon 6l¢egi (0-100) 60,614+30,07 81,82425,23 -21,21 [(-45,90)-(3,47)] 0,088
Semptom olgegi (0-100) 28,67+13,85 17,48+11,51 11,19 [(-0,14)-(22,52)] 0,053
Yorgunluk 6l¢egi (0-100) 39,39+18,83 28,28420,71 11,11 [(-6,49)-(28,72)] 0,203

Bagimsiz 6rneklem t testi, p<0,05

Gruplarin nakil oncesi aktivite sirasindaki Modifiye Borg 6l¢egi ve MMRC dispne 6l¢egi
puanlar istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.33, p>0,05).
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Cizelge 4.33. Gruplarin nakil 6ncesi aktivite sirasindaki Modifiye Borg 6lgegi ve MMRC
dispne 6lgegi puanlarinin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
X+ss X+ss Ort. fark [%695ClI] p
Modifiye Borg dlcegi ( 0-10) 2,09+1,30 2,00+1,34 0,09 [(-1,08)-(1,27)] 0,873
Ortanca (min-maks)  Ortanca (min-maks) U
MMRC Dispne 6l¢egi (0-4) 1(0-2) 1 (0-2) 44,5 0,259

Bagimsiz 6rneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05

Gruplarin egzersiz egitimi Oncesi Beck Depresyon Olgegi puanlart istatistiksel anlamli
olarak benzerdi (Cizelge 4.34, p>0,05). Egitim grubundaki alicilarin 4lnde (%36,4),

kontrol grubundaki alicilarin 2'sinde (%18,2) depresyon izlendi.

Cizelge 4.34. Gruplarin nakil 6ncesi Beck Depresyon 6lgegi puanlarinin karsilastiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu
pE) X£8S Ort. fark [%695CI] p
Beck depresyon dlcegi (0-63) 12,7346,59 8,18+5,76 4,55 [(-0,96)-(10,05)] 0,100

Bagimsiz 6rneklem t testi, p<0,05

Gruplara nakil siirecinde uygulanan ilerleyici direngli egzersiz ve aerobik egzersiz egitimi
seans sayilari istatistiksel anlamli olarak benzerdi (p>0,05). Kontrol grubuna inspiratuar
kas egitimi uygulanmadi. Egitim grubunun nakil ile taburculuk arasinda gecen siiresi

kontrol grubundan istatistiksel anlamli olarak daha yiiksekti (Cizelge 4.35, p<0.05).

Cizelge 4.35. Gruplarin nakil siirecinde uygulanan pulmoner rehabilitasyon seans
sayilarinin karsilagtirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
b pea) Ort. fark [2695CI] p
Ilerleyici direngli egzersiz egitimi (seans sayis1) 51818+ 2,13627  4,6364+1,02691 0,55 [(-0,99)-(2,07)] 0,458
Nakil ile taburculuk arasinda gecen siire (giin) 17,64+2,69 13,91+1,87 3,73 [(1,67)-(5,79)] 0,001
Ortanca (min-maksOrtanca (min-mak U p
Aerobik egzersiz egitimi 6 (3-9) 5 (3-8) 54,5 0,686
(seans sayis)
Inspiratuar kas egitimi 6 (3-16) 0(0-0) 0,000 <0,001

(seans sayis1)
Bagimsiz 6rneklem t testi, Mann-Whitney U testi, p<0,05

Cizelge 4.36. Gruplarin aerobik veya ilerleyici direngli egzersiz egitimi yapilamama
nedenlerinin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu

Belirti ve bulgularin varhg: n % n % p

Agrn 4 36,4 3 27,3 1,000
Mide bulantisi 4 36,4 4 36,4 1,000
Mukozit 5 455 2 18,2 0,361
Ates 3 27,3 6 54,5 0,387
Trombositopeni (trombosit<10 000 mm?3) 2 18,2 2 18,2 1,000
Kanama 3 27,3 1 9,1 0,586
Ciddi yorgunluk 6 54,5 5 455 1,000
Atriyal fibrilasyon 1 9,1 0 0 1,000
Diyare 2 18,2 3 27,3 1,000

Fisher testi, <0,05
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Cizelge 4.37. Egitim grubunda inspiratuar kas egitimi yapilamama nedenleri

Egitim grubu
Belirti ve bulgularln varllgl n %
Evre 3 mukozit 3 27,3
Evre 4 mukozit 1 9,1
Mide bulantis1 1 9,1
Trombositopeni (trombosit<10 000 mm®) 1 9,1

Pulmoner rehabilitasyon sonrasi, gruplar arasi ve grup i¢i FVC (L), FEV1 (L, %), FEV1/
FVC, PEF (L, %) ve FEFu2s.75 (L, %) degerlerinde artis veya azalma olmadi (p>0,05).
Egitim grubunda FVC (%) degeri istatistiksel anlamliliga yakin olarak artt1 (Cizelge 4.38,
p<0,05). Pulmoner rehabilitasyon sonrasi egitim grubunda 1 (%9,1) alicida restriktif ve
obstriiktif tip solunum fonksiyon bozuklugu, 5 (%45,5) alicida kiiciik hava yolu
obstriiksiyonu vardi. Pulmoner rehabilitasyon sonrasi kontrol grubunda 2 (%18,2) alicida
restriktif tip, 1 (%9,1) alicida obstriiktif tip solunum fonksiyon bozuklugu, 6 (%54,5)

alicida kiigiik hava yolu obstriiksiyonu vardi.

Cizelge 4.38. Gruplarm pulmoner rehabilitasyon sonrasi solunum fonksiyon testi
parametrelerindeki degisimlerin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu Esitim
- = iti
Egitim Egitim Grup ici Egitim Egitim Grup ici e%kisi
oncesi sonrasi fark oncesi sonrasi fark
XSS X+SS p XSS XSS p p
FVC (L) 3,68£115 3,89+1,12 0,101 3,61£1,55 3,77+1,63 0,204 0,776
FVC (%) 94,09+13,78 101,18+22,84 0,057 97,55+16,83 100,46+20,181 0,484 0,368
FEV:1 (L) 3,05+,98 3,05+1,05 0,999 2,9541,22 2,92+1,21 0,751 0,823
FEV1 (%) 93,27+£11,83  94,36+20,13 0,620 97,09+£16,75  97,09+18,93 0,902 0,663
FEVY/FVC (%)  83,00+5,14  79,90+10,39 0,103 81,55+4,82 78,18+8,07 0,132 0,925
PEF (L) 5,86+1,89 5,9542,36 0,841 5,99+2.49 6,15+2,31 0,692 0,890
PEF (%) 74,18+14,79  74,91+21,24 0,994 79,73+24,42  83,55+22,24 0,364 0,524
FEF o625-75 (L) 3,31+1,08 3,46+1,49 0,464 2,96+1,26 2,81£1,12 0,443 0,296
FEF o575 (%)  83,09+19,88  78,82+24,92 0,402 84,46+27,84  79,644+24,67 0,381 0,977

ANCOVA testi, p<0,05, FEV;: Zorlu ekspiratuar voliim, FVC: Zorlu vital kapasite, PEF: Tepe akim hizi, FEFys.75: Ekspirasyon ortasi
akim hiz1.

Pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplar arast MIiP ve %MIP degerlerindeki artis ile MEP
ve %MEP degerlerindeki azalma istatistiksel anlamli olarak benzerdi (p>0,05). Egitim ve
kontrol grubunun MIP ve %MIP degerleri korundu (p>0.05). Egitim ve kontrol grubunda
MEP ve %MEP degerleri istatistiksel anlamli olarak azaldi (Cizelge 4.39, p<0,05).

Egitim grubunda pulmoner rehabilitasyon 6ncesi ve sonrasinda 2 (%18,2) alicinin, kontrol
grubunda 1 (%9,1) alicinin inspiratuar kas zayiflig1 vardi. Egitim grubunda pulmoner
rehabilitasyon oncesi ve sonrasinda 3 (%27,3) alicinin, kontrol grubunda ise 1 (%9,1)

alicinin ekspiratuar kas zayiflig1 vardi.
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Cizelge 4.39. Gruplarin pulmoner rehabilitasyon sonrast solunum kas kuvveti
degisimlerinin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu o
- == Egitim

Egitim Egitim Grup ici Egitim Egitim Grup ici etkisi

oncesi sonrasi fark oncesi sonrasi fark

XSS XSS p XSS XSS p p

MIP (cmH:0) 95,73+18,92 97,00+22,43 0,552 100,27+£18,23  98,55+18,42 0,429 0,332
MIiP (%) 104,19+21,69  106,04+26,63 0,425 108,43+16,02  106,23+14,58 0,345 0,224
MEP (cmH20)  135,09+45,64  125,82+36,79 0,022 158,91+48,65  140,09+39,67 0,005 0,646
MEP (%) 119,52+45,15  112,32+41,26 0,065 137,19+43,11  119,22433,59 0,003 0,312

ANCOVA testi, p<0,05, MIP: maksimal inspiratuar basing, MEP: maksimal ekspiratuar basing

Pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplar arast ve gruplar i¢i solunum kas enduransindaki
degisim istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.40, p>0,05). Egitim grubunda
solunum kas enduransi ortalama 3734,9 cmH2Oxsn artt1, kontrol grubunda ise 7200,05

cmH»20Oxsn azaldi.

Cizelge 4.40. Gruplarin pulmoner rehabilitasyon sonrast solunum kas enduransi
degisimlerin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
Esiti
Egitim Egitim Gir;p Egitim Egitim Grup o
oncesi sonrasi oncesli sonrasi 1C1 fark
fark
X+ss Xtss p X+S§ Xtss p p
Solunum kas
enduransi 11873,82+13544,79 15608,80+19194,74 0,807  22580,05+31797,15  15380,00+2246431 0,781 0,981
(cmH,Oxsn)

ANCOVA testi, p<0,05.

Pulmoner rehabilitasyon sonrasi, gruplar arasi periferik kas kuvvetindeki degisim
istatistiksel olarak benzerdi (Sol diz ekstansorleri i¢in; egitim grubu ortalama kuvvet
farki=54,39 Nm, kontrol grubu ortalama kuvvet farki=27,28 Nm, klinik anlamlilik:17,2
Nm, gruplar aras1 ortalama kuvvet farki=37,19 Nm, gii¢:%9,4 sag diz ekstansorleri igin;
egitim grubu ortalama kuvvet farki=16,69 Nm, kontrol grubu ortalama kuvvet farki=-9,21
Nm, klinik anlamlilik:17,2 Nm, gruplar arasi ortalama kuvvet farki=25,9 Nm, gii¢:%10,4)
Egitim grubunda sol diz ekstansorleri kas kuvvet yiizdesi istatistiksel anlamli olarak artt1.
Egitim ve kontrol grubunun diz ekstansorleri kas kuvvetindeki artis klinik olarak
anlamliydi, sol kavrama kuvvetindeki azalma ise klinik olarak anlamli degildi. (Cizelge
441, p<0,05). Calismamizdaki Orneklem sayismin periferik kas kuvveti igin yetersiz

olmas1 nedeniyle periferik kas kuvvetindeki istatistiksel artig gosterilemedi.
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Cizelge 4.41. Gruplarin pulmoner rehabilitasyon sonrast periferik kas kuvveti
degisimlerinin karsilastirilmasi
— Egmmgr}nbu — — Kontr?! grubu — Egitim
Egitim Egitim Grup ici Egitim Egitim Grup ici etkisi
oncesi sonrasi fark oncesi sonrasi fark
XESS X£SS P X+SS XESS p p
Diz ekstansorleri (S0l, N) 228,00£59,12 295,10+104,12 0,075  271,88+70,14 286,66+84,11 0,356 0,526
Diz ekstansorleri (Sol, %) 5898+13,79  78,91+2491 0,032  69,23+13,16 74,24+1339 0,133 0,618
Diz ekstansrleri (Sag, N) ~ 253,20+78,91 270,78+133,32 0,516  293,54+72,68 283,52+75,15 0,719 0,485
Diz ekstansrleri (Sag, %)~ 63,38+17,07  69,17+26,67 0549 74381642 73,15:1404 0,874 0,760
Omuz abdiiktérleri (Sol, N)  157,80+47,25 179.48+10563 0,362  163,33+5503 163,05£53,70 0,992 0522
Omuz abdiiktérleri (Sol, %)  86,70+16,85 99,71+42,97 0208  86,12+24,99 87,42+2249 0910 0,411
Omuz abdiiktérleri (Sag, N)  159,00+57,14 163,32:99,34 0940  198,67+69,53 178,96+54,29 0521 0,694
Omuz abdiiktorleri (Sag, %) 77,57+18.,60 99,71+42.97 0,114  98,38+30,80 87,42+2249 0,578 0,148
Kavrama (sol, kgF) 25004820  23,73+680 0050  31,73+12,76 29,18+10.83 0,060 0,949
Kavrama (sol, %) 53,73:24,.89  50,99+22,60 0,068  6535:21,35 60431687 0,065 0,986
Kavrama (sag, kgF) 27,00+8,28 25,82+6,52 0,139 31,64+11,89 29,55+10,88 0,130 0,979
58,18+25,90  54,85+2095 0,076 65,05£17,72  61,17£16,50 0,157 0,779

Kavrama !sag, %)
ANCOVA testi, p<0,05

Pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplar arast 6DYT mesafesi ve beklenenin yilizdesindeki

azalma istatistiksel anlamli olarak benzerdi (p>0.05). Pulmoner rehabilitasyon sonrasi,

egitim ve kontrol gruplarinda 6DYT mesafesi ve beklenenin yiizdesi istatistiksel anlaml

olarak azaldi (p<0,05). Egitim grubunda 6DYT ortalama mesafesi 27,54 m, kontrol

grubunda ise 28,54 m azaldi (Cizelge 4.42, p<0,05). Egitim grubunda istirahat diyastolik

kan basinci istatistiksel anlamli olarak azald, istirahat yorgunluk algisi ise artt1 (p<0,05).

Cizelge 4.42. Gruplarin pulmoner rehabilitasyon sonrast 6DYT istirahat ve fark
degerlerinin karsilastirilmasi
e L ST e ONTO 0 ! Egitim

Egitim Egitim Grup i¢i Egitim Egitim Grup i¢i | ofkisi

oncesi sonrasi fark oncesi sonrasi fark
6DYT XSS XSS p XSS XSS p p
6DYT mesafe (m) 536,72+76,57  509,18+77,53 0,022  568,58+80,08 540,05+£90,92 0,022 0,988
6DYT Mesafe (%) 76,06+9,85 72,16+10,17 0,021 81,46+7,75 77,29+9,39 0,022 0,988
Zirve kalp hz1 (atim/dk) 147,73+19,26  151,09+23,65 0,497 148,18+26,22  145,55+21,53 0,595 0,394
Zirve kalp iz (%) 83,71£11,38 85,38+12,16 0,731 87,07+10,09 85,75+8,29 0,831 0,696
Kalp hiz1 (istirahat) (atim/dk) 93,82+15,62 101,46+9,97 0,072 96,73+16,47  101,18+11,88 0,103 0,895
AKalp hizi (atim/dk) 53,91£15,72 49,64+18,94 0,383 51,46£17,23 44,36+20,71 0,123 0,616
Sistolik kan basinci
(istirahat )(mmbg) 124,09£16,86  116,82+13,47 0,025  126,36£15,67 120,73£13,59 0,127 0,560
ASistolik kan basinc1 (mmHg) 25,73£13.,40 27,73+20,90 0,504 43,18+25,13 27,00+20,95 0,157 0,599
Diyastolik kan basinci
(istirahat) (mmidg) 80,91£13,00  7591£7,35 0,010  83,18£17,07  84,0948,61 0412 0,017
ADiyastolik kan basinci1 (mmHg) 9,27+6,54 12,73+£10,81 0,790 16,82+9,56 6,36£15,98 0,204 0,490
Oksijen saturasyonu
(istirahat) (96) 97,46+1,37 9727£1,68 0,820  96,82+1,66  97,00+1,18 0820 0,750
AOKksijen satiirasyonu (%) -0,09+1,64 0464230 0,471 0,09+1,92 20,73:1,85 0279 0,792
Solunum frekansi
(istirahat) (soluk/dk) 23,27+2,41 22,55+3,70 0,745 21,09+1,87 20,73£3,00 0,466 0,785
ASolunum frekansi (soluk/dk) 11,27£5,31 13,82+7,01 0,138 10,55+4,48 10,18+5,47 0,769 0,208
Dispne (istirahat) (MBO, 0-10) 0,41+0,80 0,73+0,79 0,143 0,32+0,64 0,59+0,80 0,285 0,766
ADispne (MBO, 0-10) 2,46+1,62 2,73+2,65 0,516 2.14+1.68 2.14+1,34 0,810 0,531
e o3y rrana 1274135 173,19 0056 055103 096:L1l 0586 0,320

> o

AYorgunluk (MBO, 0-10) 1,64+1,57 1,00+1,41 0,251 1,46+1,04 2,23+£2,14 0,162 0,078
Diz ekstansérleri yorgunluk
(istirahat) (MBO, 0-10) 1,05+1,31 1,27+1,19 0,252 0,64+1,29 1,18+1,06 0,110 0,731
ADiz ekstansorleri yorgunluk 2,7742,89 2094192 0745  1,7342.72 2,09+1,83 0831 0937

(MBO, 0-10)

ANCOVA testi, p<0,05, A: degisim, MBO: Modifiye Borg Olgegi
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Pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplar arasi ve grup ici zirve VO2kg, MET, VE, %
VO2/HR, %ATVOzbeklenen degerlerindeki azalma, RER, HR, HRR, %VE, % is yiikii ve
SF parametrelerindeki degisim ile %SR degerindeki artis istatistiksel anlamli olarak
benzerdi (p>0,05). Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda egitim ve kontrol grubunda
VO2/HR istatistiksel anlamli olarak azaldi (p<0,05). Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda
egitim grubunda VO, is yiikii, VCO2, %VO2 ve %VO:kg, istirahat sistolik ve diyastolik
kan basinci istatistiksel anlamli olarak azaldi, EqCO2 ve EqO: istatistiksel anlamli olarak
artti (p<0,05). Kontrol grubunda istirahat oksijen saturasyonu, Asistolik kan basinci,
Adiyastolik kan basinci ve Aoksijen saturasyonu istatistiksel anlamli olarak azaldi (Cizelge
4.43, p<0,05). Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda egitim grubunda 8 (%72,7) alicinin,
kontrol grubunda 5 (%45,5) alicinin zirve VO2’si beklenen degerin %80’ inden diisiiktii.

Cizelge 4.43. Gruplarin pulmoner rehabilitasyon sonrasi zirve is ylikiinde kardiyopulmoner
egzersiz testi sonuglarinin karsilastirilmasi

Zirve — Egitim gz"uPu - — Kontrol gruvl‘)L'l Egitim
Egitim Egitim Grup ici Egitim Egitim Grup | etkisi
oncesi sonrasi fark oncesi sonrasi ici fark

XSS X+SS P XSS X+SS p p

RER 1,11+0,18 1,07+0,10 0,857 1,03+0,7 1,04+0,19 0,743 0,911

VO, (ml/dk) 1655,46+550,11 1354,73+350,58 0,008  1815,60+533,16 1597,30+516,69 0,170 0,315

VOykg (ml/dk/kg) 22,60+6,05 20,40+5,23 0,096 24,21+5,32 21,48+5,55 0,176 0,850

MET 6,46+1,72 5,85+1,47 0,102 6,89+1,53 6,11+1,57 0,172 0,875

VE (I/dk) 80,36+30,17 74,64+22,35 0,337 76,50+26,17 73,90+21,18 0,500 0,858

Is yiikii (w) 279,55+105,23  244,46+£70,39 0,048  303,40+106,32 310,50+99,28 0,535 0,071

HR (atim/dKk) 161,46+17,09 161,36+24,04 0,992 160,70+20,24 150,00£17,20 0,081 0,195

HRR (atim/dk) 16,18+16,31 16,18+17,96 0,688 7,20+11,20 19,40+21,38 0,144 0,431

VO, /HR (ml) 10,20+2,77 8,63+2,18 0,005 11,40+3,40 9,06+3,02 0,002 0,701

%VO, 81,09+27,16 65,83+16,33 0,005 89,41+19,71 81,87+24,92 0,363 0,146

%VOykg 81,04+27,13 66,26+16,97 0,006 89,47+19,73 81,88+24,90 0,358 0,168

%VE 88,43+27,68 81,17+21,31 0,240 85,90+27,30 88,59+26,39 0,720 0,285

% isyiikii 216,81£112,62  180,48+87,69 0,094 231,51+97,89 250,89+126,81 0,361 0,074

%HR 91,25+8,58 90,86+10,00 0,632 95,50+7,22 89,06+11,33 0,142 0,456

%VO,/HR 85,99+21,83 76,70+20,52 0,140 88,25+15,32 77,33+26,46 0,128 0,931

%ATVO;beklenen 56,00+24,56 54,80+21,39 0,582 66,33+20,28 55,89+26,66 0,367 0,780

%SR 26,27+22,30 32,36+17,24 0,118 26,50+22,97 27,60+21,32 0,772 0,370

VCO, (ml/dk) 1781,91+£596,06 1444,18+405,90 0,012  18444,30+643,57 1669,30+604,16 0,243 0,300

SF (soluk/dk) 46,27+7,04 45,27+5,34 0,663 37,50+5,42 38,80+5,73 0,741 0,624

EqCO; 42,26+10,75 47,86+9,00 0,008 40,79+£5,15 43,03+6,83 0,370 0,182

EqO; 45,46+9,76 51,06+11,34 0,029 41,01£5,35 44,49+8,35 0,315 0,394

Sistolik kan basinci

(istirahat) (mmHg) 120,18+18,42 113,18+15,37 0,021 126,00+15,06 119,00+15,42 0,077 0,701

ASistolik kan basinci(mmHg)  55,27426,25 55,00+20,25 0,911 56,50+23,10 42,50+21,51 0,048 0,162

Diyastolik kan basinci

(istirahat) (mmHg) 80,73+12,88 75,00+5,92 0,045 81,50+14,54 78,00+13,98 0,274 0,511

ADiyastolik kan basmc1 (mmHg) 29,27+20,92 27,73+18,35 0,889 26,50+15,99 14,00+9,66 0,008 0,053

Oksijen saturasyonu (istirahat) (%) ~ 98,27+0,79 98,45+1,04 0,755 99,00+1,05 98,20+1,48 0,057 0,120

AOksijen satiirasyonu (%) -0,55+1,51 -0,40+1,27 0,406 -0,18+0,87 0,60+1,51 0,012 0,173

Solunum frekansi

(istirahat) (soluk/dk) 22,09+4,91 22,0943,65 0,469 19,70+2,45 19,60+2,63 0,387 0,276

ASolunum frekansi (soluk/dk) 24,18+7,63 23,18+6,99 0,882 17,80+5,37 19,20+5,29 0,983 0,934

Dispne (istirahat) (MBO, 0-10) 0,73+1,01 0,36+0,64 0,496 0,36+0,64 0,50+0,85 0,267 0,232

ADispne (MBO, 0-10) 3,8242,71 3,96+3,34 0,701 2,20+1,40 3,10+1,79 0,256 0,316

Yorgunluk (istirahat) (MBO, 0-10) 0,73+0,91 0,55+0,93 0,757 0,30+0,95 1,00+1,33 0,082 0,143

AYorgunluk (MBO, 0-10) 2,46+1,75 3,00+1,84 0,183 1,50+1,61 2,30+2,06 0,426 0,725

Diz ekstansérleri yorgunluk

(istirahat) (MBO, 0-10) 1,00+1,67 1,00+1,00 0,368 0,00+0,00 1,10+1,45 0,099 0,557

ADiz skstansorleri yorgunluk 5 551262 3006265 0473 220+1,69 2804253 0568 0,933

(MBO, 0-10)

ANCOVA testi, p<0,05, RER: solunum degisim orani, VO: oksijen tiiketimi, VOokg: kilogram basma oksijen tiiketimi, MET:
metabolik esdeger VE: dakika ventilasyonu, HR: kalp hizi, HRR: kalp hiz1 rezervi VO,HR: oksijen nabzi, %VO,: oksijen tiiketimi
yiizdesi, %VOKg: kilogram basina oksijen tiiketimi yiizdesi, %VE: dakika ventilasyon yiizdesi, %HR: kalp hiz1 yiizdesi, %VO2/HR:
oksijen nabzi yiizdesi, %ATVO,beklenen, %ATVO,max: anaerobik threshold oksijen alimi yiizdesi, %SR: solunum rezervi, VCO,:
karbondioksit tiretimi, SF: solunum frekansi, EQCO2: ventilasyonun karbondioksite orani, EQO,: (ventilasyonun oksijene orani, VCO,:
karbondioksit iiretimi, SF: solunum frekansi, EqCO,: ventilasyonun karbondioksite orani, EqO,: ventilasyonun oksijene orani, A:
degisim
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Pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplar arasi ve grup i¢i aktif enerji harcamasi, fiziksel
aktivite sliresi ve giinliik atilan adim sayisindaki artig ile toplam enerji harcamasindaki
(Cizelge 4.44, p>0,05).

rehabilitasyon sonrasi gruplar arasi ve grup i¢i ortalama MET, yatarak gegen siire ile uyku

azalma istatistiksel anlamli olarak benzerdi Pulmoner
stiresindeki degisim istatistiksel anlamli olarak benzerdi (p>0.05). Pulmoner rehabilitasyon
sonrasinda egitim grubunda giinliik atilan ortalama adim sayisina gore 10 (%90,9) alici
inaktif, 1 (%9,1) alic1 az aktif; kontrol grubundaki alicilarin timii inaktifti. Pulmoner
rehabilitasyon sonrasi egitim grubunda ortalama MET seviyesine gore alicilarin hepsi

inaktifti, kontrol grubunda 10 (%90,9) alic1 alic1 inaktif, 1 (%9,1) alic1 ise az aktifti.

Cizelge 4.44. Gruplarin  pulmoner rehabilitasyon sonrasi  fiziksel —aktivite
parametrelerindeki degisimlerin karsilastirilmasi
Egitim grubu Kontrol grubu e
oo Egiti
Egitim Egitim Grup ici Egitim Egitim B ip m
oncesi sonrasi fark oncesi sonrasi f ¢ etkisi
ark
xtss x4ss p x4ss x+ss p p
Toplamenerji - g000 361184808 8202,0062411,51 0272 9298824252843 8682731136191 0436 0816
harcamasi (joule/giin)
Aktif enerji harcamast o) 400109475 982734120897 0768 103127£1301,02  854,18£598.79 0,626 0,582
(>3 MET) (joule/giin)
Fiziksel aktivite siiresi
=+ =+ + +
(>3 MET) (di/gin) 45,36+60,59 56,73+65,84 0,435 44,69+57,38 49,00+3427 0,780 0,720
Adim sayisi
, 2259,36+1728,67 2663,09£1743,14 0,875  2996,55£2782,94 3444,46+81594 0,077 0,244
(adim/giin)
Ortalama MET 1.2040,30 1.3340,25 0,064 1224023 1212022 0,949 0,167
(MET/giin)
é*;:fgrﬁa]i‘)ge““ sure 656,55+144,05 597,73+76,38 0,964 538,55489,04  594,09£122,79 0,960 0,998
(lfi’{:/"g’ﬁs;r“i 47164512209 4565556693 0040  42446+7144  459.64:11855 0546 0,712

ANCOVA testi, p<0,05

Pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplar arasi ve grup ici Yorgunluk Siddet Olgegi
puanlarindaki degisim istatistiksel anlamli olarak benzerdi (Cizelge 4.45, p>0,05). Egitim
grubunda pulmoner rehabilitasyon dncesi ve sonrasinda 5 (%45,5) alic1 siddetli yorgundu.
Kontrol grubunda nakil éncesinde 3 (%27,3) alici, pulmoner rehabilitasyon sonrasinda 6

(%54,5) alic1 siddetli yorgundu.

Cizelge 4.45. Gruplarin pulmoner rehabilitasyon sonrasi Yorgunluk Siddet Olgegi
puanlarindaki degisimlerin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu .
— S _—y — — == Egitim
Egitim Egitim Grup i¢i Egitim Egitim Grupici | of)isi
oncesi sonrasi fark oncesi sonrasi fark
X+SS X+SS p X+SS X+SS p p
Yorgunluk Siddet Olcegi (9-63) 37,91+11,72  35,82+14,20 0,751 31,00+11,49 38,09+12,13 0,081 0,151

ANCOVA testi, p<0,05



62

Pulmoner rehabilitasyon sonrasi, gruplar arasi EORTC QLQ-C30 yasam kalitesi sosyal
fonksiyon Olcegindeki azalma ile semptom Olcegi, yorgunluk olgegi ve genel saglik
durumu alt 6lgek puanlarindaki artis istatistiksel anlamli olarak benzerdi (p>0.05). Egitim

ve kontrol grubunda fonksiyonel alt 6l¢ek puani istatistiksel anlamli olarak azaldi1 (Cizelge

4.48, p<0,001).

Cizelge 4.46. Gruplarm pulmoner rehabilitasyon sonrasi EORTC QLQ-C30 yasam kalitesi
alt 6lgek puanlarindaki degisimlerin karsilastiriimasi

Egitim grubu Kontrol grubu .
— oy v — — == Egitim
Egitim Egitim Grup ici Egitim Egitim Grup ici etkisi
oncesi sonrasi fark oncesi sonrasi fark
EORTC QLQ-C30 (0-100) X+ x+s$ p x+ss x+s$§ p p
Fonksiyonel dl¢cek 76,36+13,19 26,26+10,46 <0,001 89,70+10,44 20,81+14,95  <0,001 0,801
Sosyal fonksiyon olcegi 60,61+30,07 57,58+31,06 0,282 81,82+25,23 69,70+22,13 0,346 0,925
Semptom olcegi 28,67+13,85 32,63+18,28 0,272 17,48+11,51 23,08+15,04 0,189 0,877
Yorgunluk dlcegi 39,39+18,83 48,48+16,68 0,129 28,28+20,71 34,34+31,99 0,584 0,485
Genel saghk durumu 53,03+14,08 59,09+22.50 0,925 68,18+24,39 55,30+£22,75 0,408 0,615

ANCOVA testi, p<0,05

Pulmoner rehabilitasyon sonrasi, gruplar arasi modifiye Borg dlgegi ve MMRC dispne
Olgegi puanlarindaki artis istatistiksel olarak benzerdi (p>0,05). Pulmoner rehabilitasyon
sonrasi egitim ve kontrol grubunda MMRC dispne 6lgegi puant, kontrol grubunda aktivite
sirasindaki modifiye Borg Olge§i puamn istatistiksel anlamli olarak artti (Cizelge 4.47,
p<0,05). Egitim grubunda egzersiz egitimi oncesinde 9 (%81,8) alicinin, egitim sonrasinda
10 (%90,9) alicinin dispnesi vardi. Kontrol grubunda egzersiz egitimi oncesinde 7 (%63,6)

alicinin, egitim sonrasinda 11 (%100) alicinin dispnesi vardi.

Cizelge 4.47. Gruplarin pulmoner rehabilitasyon sonrasi aktivite sirasindaki modifiye Borg
0lcegi ve MMRC dispne 6lgegi puanlar1 degisimlerinin karsilastirilmasi

Egitim grubu Kontrol grubu
- . Gru Ces Cos Grup | Egitim
l}gltm‘l Egitim i(;ip l}gltm.l Egitim ig:ip etkisi
oncesi sonrasli oncesi sonrasi
fark fark
XSS e p XSS XSS p p
Modifiye Borg olcegi (0-10) 2,09+1,30 2,36+1,43 0,419  2,00+1,34  2,82+1,40 0,033 0,312
MMRC dispne dlcegi (0-4) 1,18+,75 1,46+,69 0,026 0,82+,75 1,27+,47 0,040 0,888

ANCOVA testi, p<0,05, MMRC: Modifiye Medical Research Council

Pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplar arast ve grup i¢i Beck Depresyon o6lcegi

puanlarindaki degisim ise istatistiksel olarak benzerdi (Cizelge 4.50, p>0,05).



Cizelge 4.48.
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Gruplarin pulmoner rehabilitasyon sonrast Beck Depresyon o0lcegi
puanlarindaki degisimlerin karsilastirilmasi

Egitim grubu

Kontrol grubu

— — rve — — == Egitim
Egitim Egitim Grup ici Egitim Egitim Grup ici etkisi
oncesi sonrasi fark oncesi sonrasi fark
XESS XESS p XESS XESS p p
gﬁg‘;)depresy““ Olgegi 12,7346,59 10645570 0567  818£576 10556582 0450 0,372

ANCOVA testi, p<0,05
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5. TARTISMA

Hematopoietik kok hiicre nakil alicilarinda nakil siiresince uygulanan pulmoner
rehabilitasyonun submaksimal ve maksimal egzersiz kapasitesi, solunum ve periferik kas
kuvveti, solunum kas enduransi, solunum fonksiyonlari, fiziksel aktivite diizeyi,
yorgunluk, depresyon ve yasam kalitesi iizerine etkisini arastiran ¢alismamizin en 6nemli

sonuglar1 asagidaki gibidir;

Nakil siirecinde (ortalama: 15,77 giin) HKHN alicilarina uygulanan pulmoner
rehabilitasyon programi alicilarda solunum fonksiyonlarnin, fiziksel aktivite diizeyinin,
solunum kas enduransinin, inspiratuar ve periferik kas kuvveti ile depresyon, yasam
kalitesi ve yorgunluk seviyelerinin korunmasini saglar. Ancak bu siire¢te pulmoner
rehabilitasyon programi uygulanmasina ragmen alicilarda submaksimal egzersiz kapasitesi
ve ekspiratuar kas kuvveti kotiilesirken, giinliikk yasam aktivitelerinde algilanan dispne
diizeyi ise artmistir. Egitim grubundaki alicilarda fiziksel aktivite diizeyi, solunum kas
enduransi, inspiratuar ve omuz abdiiktorleri kas kuvveti ile depresyon, yasam kalitesi ve
yorgunluk seviyeleri korundu, diz ekstansorleri kas kuvveti ile giinlik yasam
aktivitelerinde algilanan dispne diizeyi artti, maksimal egzersiz kapasitesi, ekspiratuar kas
kuvveti ile kavrama kaslarinin kuvveti ise azaldi. Kontrol grubundaki alicilarda maksimal
egzersiz kapasitesi, fiziksel aktivite diizeyi, solunum kas enduransi, inspiratuar ve periferik
kuvveti ile depresyon, yasam kalitesi ve yorgunluk seviyeleri korundu, giinliik yasam
aktivitelerinde algilanan dispne diizeyi artti, ekspiratuar kas kuvveti ise azaldi.
Degerlendirme ve pulmoner rehabilitasyon sirasinda alicilarda senkop, ciddi nefes darligi,

hipoksi ve kanama gibi yan etkiler gériilmedi.

Zorlayict HKHN siirecinde alicilarda kardiyorespiratuar uygunlugu korumak amaciyla
pulmoner rehabilitasyonun énemi giderek artmaktadir. Calismamiz nakilden hemen sonra
uygulanan iist ekstremite aerobik egzersiz ve inspiratuar kas egitiminin etkilerini arastiran
ilk calismadir. Rastgellenmis, kontrollii, ¢ift kor olarak planlanan calismamiz literatiire
onemli katki saglayacaktir. Alicilar nakilden sonraki ilk glinden taburculuk dénemine
kadar fizyoterapist gbzetiminde pulmoner rehabilitasyon programina alindilar. Pulmoner
rehabilitasyon sirasinda yapilan tiim dl¢iimler takip cizelgesine kaydedildi. Ust ekstremite
aerobik egzersiz egitimi Oncesi, siras1 ve sonrasinda alicilarin vital bulgular ile dispne,

yorgunluk ve kol yorgunlugu algilamalari; ilerleyici kuvvetlendirme egitimi sirasinda



66

tekrar sayisi, is ylki ve alicilarin yorgunluk algilamalari; inspiratuar kas egitimi sirasinda
ise alicilarin siirdiirebildigi agiz basinci ile siire kaydedildi. Hematopoietik kok hiicre nakli
alicilarinin degerlendirmeleri giivenilir, gecerli ve altin standart yontemler ile yapildi.
Calismaya baslamadan 6nce ve calisma sirasinda degerlendirme ve tedavilerin dogru
yontemler ile yapilip yapilmadigi, kullanilan cihazlarin kalibrasyonlari ve cihazlarin

kullanim yontemleri belli araliklar ile kontrol edildi.

Nakil sonrasi alicilarin %40-70’inde pulmoner komplikasyonlar goriilmekte ve alicilarin
%30’u pulmoner komplikasyonlardan dolay1 kaybedilmektedir [80]. Kemoterapi
toksisitesi, enfeksiyon ve GVHH gibi nedenlerle gelisebilen solunum fonksiyon bozuklugu
relaps dis1t mortalitenin en onemli nedenlerindendir [93]. Calismamizda nakil Oncesi ve
sonrast yapilan solunum fonksiyon testlerinde egitim grubunda FVC (%) degeri
istatistiksel anlamlilia yakin olarak artmistir. Egitim ve kontrol grubunda FEVi, PEF,
FEFw2s75 (L, %), FEVJ/FVC (%) degerleri ise korunmustur. Calismamizda nakil
oncesinde adaylarin %13,6’sinde restriktif tipte solunum fonksiyon bozuklugu, %50’sinde
kiiclik havayolu obstriiksiyonu vardi. Nakil oncesinde obstriiktif tip solunum fonksiyon
bozuklugu olan aday yoktu. Pulmoner rehabilitasyon sonrasi restriktif tipte solunum
fonksiyon bozuklugu ve kiigiik hava yolu obstriiksiyonu oranlar1 ayni kaldi, obstriiktif tip

solunum fonksiyon bozuklugu %13,6’ya yiikseldi.

Baumann ve arkadaslarinin otolog ve allojeneik nakil alicilarinda yaptiklart ¢alismada
alicilar egitim ve kontrol gruplarina ayrilmis. Egitim grubundaki alicilara giinlik yasam
aktiviteleri ve aerobik egzersiz egitimi (siddeti: maksimal kalp hizinin %80’ine kadar,
stiresi:10-20 dk) nakilden 6 giin 6nce baslayarak taburculuga kadar aplazi déneminde
giinde 2 defa, egraftman sonrasinda giinde bir defa yapilmis. Kontrol grubundaki alicilara
ise nakil sonrasi ilk giinden taburculuk donemine kadar giinde 1 defa koordinasyon ve
germe egzersizleri uygulanmis. Nakil sonrasinda egitim grubunda FVC ve inspiratuar vital
kapasite degeri artmis, kontrol grubunda ise bu degerler azalma egilimi gostermistir [136].
Bu ¢alismanin sonuglariyla uyumlu olarak bizim ¢aligmamizda da pulmoner rehabilitasyon
sonrasinda egitim grubunda FVC degeri artmistir. Baska bir calismada nakil sonrasi
bronsiolitis obliterans sendromu olan 11 allojeneik nakil alicisina solunum egzersizleri,
biiziik dudak solunumu, iist ve alt ekstremite kuvvetlendirme egitimi ve aerobik egzersiz
egitimini igeren pulmoner rehabilitasyon programi 3 seans/hafta, 8-12 hafta uygulanmistir.

Alicilar kosu bandinda 10 dk, bisiklet ergometresinde 8 dk, kol ergometresinde 6 dk
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aerobik egzersiz egitimine baslamis ve siire gittikge arttirilmistir. Ust ve alt ekstremite
kuvvetlendirme egitimi serbest agirlik ve agirlik makineleri kullanilarak 20 dk/seans
uygulanmistir. Pulmoner rehabilitasyon sonrasi alicilarin FEV1 ve FVC degerlerinin
korundugu gosterilmistir [173]. Barg1 ve arkadaslarinin HKHN sonrasi +100. giinii izleyen
degerlendirmelerde allojeneik alicilarda MiP’in %40’inda, 30 dk/giin, 7 giin/hafta ve 6
hafta siiresince inspiratuar kas egitimi uyguladiklar1 ¢alismada inspiratuar kas egitimi
sonrasi alicilarda solunum fonksiyon testi degerleri degismemistir [125]. Calismamizda
pulmoner rehabilitasyon sonrasi literatiirle benzer olarak alicilarin solunum fonksiyonlari
korunmustur. Nakil siiresince uygulanan iist ektremite aerobik egzersiz ve inspiratuar kas
egitimlerinin solunum fonksiyonlari iizerine koruyucu etkisi olmus olabilir. Bu egitimlerin
alicilarda goriilebilecek solunum fonksiyonlari ile ilgili komplikasyonlar iizerine etkilerini

uzun donemde arastiran ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Nakil oncesinde hastaligin kendisi ve kemoterapi, kortikosteroid gibi tedaviler nedeniyle
zayiflamis olan solunum kaslari nakil siirecinde daha fazla zayiflamaktadir [7, 99].
Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasi egitim ve kontrol grubundaki alicilarin
inspiratuar kas kuvveti korunurken, ekspiratuar kas kuvveti azaldi. Calismamizda nakil
oncesinde egitim grubundaki alicilarin %18,2’sinde inspiratuar kas zayifligi, %27,3’linde
ekspiratuar kas zayiflig1 vardi; kontrol grubundaki alicilarin ise %9,2’sinde inspiratuar ve
ekspiratuar kas zayiflig1 vardi. Nakil oncesinde egitim grubundaki alicilarin %9,1’inde
inspiratuar ve ekspiratuar kas kuvveti, kontrol grubundaki alicilarin ise %18,2’sinde
inspiratuar kas kuvveti 80 cmH20O’dan disiiktii. Pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplarda
inspiratuar ve ekspiratuar kas zayiflig1 oranlar1 ayni1 kaldi. Calismamizda nakil  Oncesi
donemde ve pulmoner rehabilitasyon sonrasinda solunum kas zayiflig1 olan alic1 sayisi

azdi.

Literatiirde nakil siiresince uygulanan aerobik ve direncli egzersiz egitiminin solunum kas
kuvveti tizerine etkisini gosteren herhangi bir ¢alisma yoktur. Bargi ve arkadaslart HKHN
sonras1 +100. giinii izleyen degerlendirmelerde allojeneik alicilarda MIP’in %40’1inda, 30
dk/giin, 7 glin/hafta ve 6 hafta siiresince uyguladiklar1 inspiratuar kas egitiminin alicilarin
solunum kas kuvvetini artirdigini gostermislerdir [125]. Nakil sonras1 allojeneik ve otolog
nakil alicilarma ilk hafta inspiratuar kas egitimi (MIP’in %40’inda, 3 seans/giin, 15
tekrar/seans), diyafragmatik proprioseptif stimiilasyon, insentif spirometre ve solunum

egzersizleri uygulamalar1 yapilan baska bir ¢alismada alicilarda tidal voliim, MIP ve
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MEP’in arttigi bulunmustur [80]. Bu ¢alismanin sonuglarinin aksine ¢alismamizda egitim
grubundaki alicilara inspiratuar kas egitimi uygulanmasina ragmen alicilarin nakil sonrasi
MIP degerinde anlamli bir artis olmamistir. Ancak calismamizda egitim grubundaki 1
(%9,1) alictya evre 4 mukozit, 3 aliciya (%27,3) evre 3 mukozit, 1 (%9,1) aliciya
trombositopeni (trombosit<10 000mm?®) ve 1 (%9,1) alictya da mide bulantisindan dolay:
inspiratuar kas egitimi yapilamadi. Egitim grubundaki alicilarin %54,5’ine (ortalama 2,85
giin) nakil siiresince inspiratuar kas egitimi uygulanamadigi i¢in nakil sonrast solunum kas
kuvvetinde anlamli bir degisiklik olmamis olabilir. Kovalszki ve arkadaslart HKHN
sonrasinda alicilarin %52’sinde inspiratuar, %88’inde ekspiratuar kas zayiflig1 oldugunu
gostermislerdir. Bu calismadaki alicilarn MIP degeri 22 c¢cmH,O, MEP degeri ise
16cmH20 azalmistir [99]. Bizim ¢alismamizda ise nakil sonrasinda alicilarin %9,1’inde
inspiratuar kas zayiflifi, %18,2’sinde ekspiratuar kas zayifligi vardi. Caligmamizda
literatiirdeki bu calismaya kiyasla solunum kas kuvveti nakil Oncesi ve sonrasinda
alicilarda daha az etkilenmisti. Nakil silirecinde uygulanan kapsamli pulmoner
rehabilitasyon programi nakilin solunum kas kuvveti iizerine olan olumsuz etkisini
azaltmis olabilir. Nakil siiresince mukozit ve mide bulantis1 gibi sebeplerden dolay:
yapilamayan inspiratuar kas kuvvet egitimi nakil dncesi donemde baglarsa alicilarda daha
yararlt etkiler gortilebilir. Bu nedenle nakil dncesi donemde baslanan ve nakil siiresince
devam eden inspiratuar kas kuvvet egitiminin solunum kas kuvveti {lizerine etkilerinin

arastirilldig ileri ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Inspiratuar kas enduransi 6lciimii diyafragma kas yorgunlugunu ve bazi hastaliklarin
siddetini belirlemek amaglariyla klinikte kullanilmaktadir [107]. Nakil siiresince solunum
kas kuvveti azalan alicilarda inspiratuar kas sisteminin fonksiyonel degerlendirmesi i¢in
solunum kas enduransini degerlendirmek anlamlidir. Calismamizda nakil Oncesi ve
sonrasinda alicilarin solunum kas kuvveti ile birlikte solunum kas enduransi artan esik
yiikleme testi ile degerlendirilmistir. Literatirde HKHN alicilarinda solunum kas
enduransin1 degerlendiren ve nakil siiresince uygulanan pulmoner rehabilitasyonun
solunum kas enduransi iizerine etkilerini inceleyen bir calisma yoktur. Bu nedenle
calismamiz literatiire Onemli katki saglayacaktir. Respiratuar kas performansini
degerlendirmek i¢in solunum kas endurans olgiimii 6nemlidir ve solunum kas enduransi
solunum kas kuvvetinden etkilenir [174]. Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasi
gruplarda solunum kas enduransi korundu. Egitim grubuna MIP degerinin %20’sinden

basglayarak yaptigimiz solunum kas egitiminin alicilarin solunum kas enduransi iizerine
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olumlu etkisi oldugunu diisiinmekteyiz. Alicilarda solunum kas enduransinin azalmasina
neden olan etkenler ile solunum kas endurans egitiminin etkilerinin ayrintili olarak

arastirildig yeni ¢alismalara ihtiyag vardir.

Kemoterapi ve radyoterapiden kaynaklanan oksidatif stres, hazirlama rejimleri ve HKHN
tedavi siireci kaslarda fonksiyon bozukluguna neden olmaktadir [99]. Calismamizda
gruplar aras1 periferik kas kuvvetindeki degisim anlamli degildi. Ancak egitim ve kontrol
grubundaki alicilarin diz ekstansor kas kuvveti klinik anlamliliktan daha fazla artti, omuz
abdiiktor kas kuvveti ise korundu. Egitim grubundaki alicilarin sol el kavrama kaslarinin
kuvveti azaldi, bu azalma istatistiksel olarak anlamli fakat bu farklilik klinik olarak anlamli
degildi.

Literatiirde alicilara uygulanan egzersiz egitiminin periferik kas kuvveti {izerine etkisini
arastiran ¢alismalar vardir fakat bu calismalarin higbirinde {ist ekstremite aerobik egzersiz
egitimi ve inspiratuar kas egitimi uygulanmamistir. Liang ve arkadaslarinin yayinladigi
meta analiz sonuglarina gore nakil siirecinde allojeneik ve/veya otolog alicilara uygulanan
direngli egzersiz egitimi, endurans egitimi, giinliik yasam aktiviteleri egitimi, psikolojik
egitim, ilerleyici gevseme egitimi, germe egzersizleri ve aktif eklem hareketleri gibi ¢esitli
uygulamalardan olusan egzersiz egitimi sonrasi alt ektremite kas kuvveti artarken, iist
ekstremite kas kuvveti azalmaktadir. Ayni zamanda nakil Oncesinde baslayan egzersiz
egitimi alt ve iist ekstremite kas kuvvetini arttirirken nakil sonrasi baglayan egzersiz
egitiminin kas kuvveti {izerine etkisi olmadigi belirtilmistir [111]. Bizim ¢alismamizda ise
nakil sonrasi baglanan pulmoner rehabilitasyon sonrasi alicilarin alt ekstremite kas kuvveti
artmis, omuz abdiiktorleri kas kuvveti ise korunmustur. Wiskemann ve arkadaslar1 nakil
oncesi (1-4 hafta), siras1 ve taburculuk sonrasinda (6-8 hafta) allojeneik alicilara uygulanan
egzersiz egitimine (alt ekstremite aerobik egzersiz egitimi ile st ve alt ekstremite direngli
egitim) ragmen alicilarin kas kuvvetinde anlamli bir artis goriilmemistir Nakil 6ncesi ve
taburculuk sonrasi egzersiz egitimi ev programiyla takip edilmis, kontrol grubuna ise
standart tedavi uygulanmistir. Taburculuk sonrasi iist ekstremite kas kuvveti egitim
grubunda (n=52) 18 Nm azalirken, kontrol grubunda (n=53) 28,4 Nm azalmis, alt
ekstremite kas kuvveti ise egitim grubunda 16,7 Nm azalirken, kontrol grubunda 37,4 Nm
azalmis. Egitim grubunda alt ve {ist ekstremite kas kuvvetlerindeki azalma kontrol
grubundan daha az olmustur. Taburculuk sonrasinda ev programi verilen hastalarin

egzersize uyumlar1 kot olabileceginden, etkili gozetim ve daha iyi uyum nedeniyle
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hastanede yatis sirasinda yapilan egzersiz egitiminin daha etkili oldugunu belirtmislerdir
[17]. Bizim g¢alismamizda ise Wiskemann ve arkadaslarinin g¢aligmasinin aksine nakil
sonrasinda egitim grubundaki alicilarin alt ekstremite kas kuvveti 54,39 Nm, kontrol
grubundaki alicilarin alt ekstremite kas kuvveti ise 27,28 Nm artt1. Knols ve arkadaslar
naklin {izerinden 6 ay ge¢mis olan allojeneik ve otolog alicilarda 12 hafta boyunca
uygulanan bisiklet ergometresinde aerobik egzersiz egitimi (siddeti: maksimal kalp hizinin
%50-60’1 ile baslanip %70-80’ine kadar artirilarak, siire: en az 20 dk, 1 seans/gilin, 2
giin/hafta) ve direngli egitim sonucunda diz ekstansiyon kuvvetinin 40,6 Nm arttigini
gostermiglerdir [175]. Ishikawa ve arkadaslarinin allojeneik nakil alicilariyla yaptigi
caligmada HKHN Oncesi, sirasi ve sonrasinda uygulanan germe egzersizleri, direngli
egitim (list ve alt ekstremite kaslar1 ile govde kaslar1) ve alt ekstremite aerobik egzersiz
egitimine ragmen nakil sonrasi alicilarda diz ekstansoér kas kuvvetinin azaldigi
gosterilmistir [18]. Bizim ¢alismamizda ise bu ¢alismanin aksine nakil siiresince uygulanan
pulmoner rehabilitasyon sonrast her 2 gruptaki alicilarin diz ekstansor kaslarinin kuvveti
klinik anlamliliktan daha fazla artti. Egitim grubundaki alicilarin diz ekstansor kaslarinin
kuvvetindeki artis istatistiksel olarak anlamliyd: fakat kontrol grubundaki artis istatistiksel
olarak anlamli degildi. Takeyito ve arkadaslarinin nakil 6ncesi ve nakil sonrasi taburculuk
donemine kadar alicilarda uyguladiklar1 germe egzersizleri, direngli egitim ve yiirliyiis
egzersizine ragmen taburculuk sonrasi alicilarda kavrama kaslarimin kuvveti azalmistir
[105]. Morishita ve arkadaslar1 allojeneik nakil alicilarina nakilden 3 hafta dnce baglayip
taburculuk donemine kadar devam eden germe egzersizleri, direngli egitim ve endurans
egitimi uygulamiglar. Egzersiz egitimine ragmen nakil sonrasinda alicilarin diz ekStansor
kaslarinin kuvveti 7,3 kg, kavrama kaslarinin kuvveti ise 8,3 kg azalmistir [91]. Bizim
calismamizda alicilarda diz ekstansor kas kuvveti bu ¢alismanin aksine artti. Kavrama
kuvveti ise egitim grubundaki alicilarda 1,95 kgF, kontrol grubundaki alicilarda 1,87 kgF
azaldi. Egitim grubundaki alicilarda kavrama kaslarinin kuvveti istatistiksel anlamli olarak
azald1 fakat bu azalma klinik olarak anlamli degildi. Hacker ve arkadaslar1 nakil sonrasi
hastanede yatis sirast ve taburculuk sonrasi 6 hafta boyunca bir gruba (n=33) ilerleyici
direngli egzersiz egitimi bir gruba (n=34) da standart tedavi ile birlikte saglik egitimi
programi uygulamuslar. Ilerleyici direngli egitimi iist ve alt ekstremite kaslar1 ile karin
kaslarini kuvvetlendirmek i¢in elastik bantlar ve viicut agirhigi kullanilarak, Borg 6lgegine
gore siddeti 13 puan olacak sekilde yapilmis. Direngli egitim Once tekrar sayilarmin
artirtlmasi, ardindan set sayilarinin artirtlmasi ve son olarak elastik bantlarin direng

seviyesinin artirilmasi ile ilerletilmistir. Taburculuktan 7 hafta sonra yapilan degerlendirme
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sonucunda her iki grupta da kavrama kaslarinin kuvveti azalmis fakat ilerleyici direngli
egitim yapilan gruptaki azalma daha az olmustur [131]. Literatiirde nakil 6ncesi, sirasi ve
sonrasinda uygulanan alt ekstremite aerobik egzersiz egitimi ile direngli egzersiz egitimine
ragmen alicilarda periferik kas kuvvetinin azaldig1 gosterilmistir [17, 18, 95] fakat bizim
calismamizda alicilarin periferik kas kuvveti korunmakla birlikte diz ekstansorleri kas
kuvveti Klinik anlamliliktan daha fazla artmistir. Literatiirde nakil siirecinde uygulanan
egzersiz egitiminin tipi, siiresi, siddeti ve uygulandigr zaman c¢esitlilik gostermektedir ve
alicilarin egzersiz egitimine baglamalari i¢in en uygun zamanin nakil 6ncesi dénem oldugu
belirtilmektedir [15]. Alicilara nakil oncesinde baslayip nakil siirecinde devam eden

ilerleyici direngli egzersiz egitimin etkileri aragtirtlmalidir.

Alti-DYT nakil alicilarinda submaksimal egzersiz kapasitesini degerlendirmede siklikla
kullanilan pratik bir testtir. Egzersiz egitiminin etkisini gostermek icin yaygin olarak
kullanilmaktadir  [14, 15]. Calismamizda nakil siiresince uygulanan pulmoner
rehabilitasyon programi sonrasinda 6DYT mesafesi hem egitim grubunda (27,92 m) hem
de kontrol grubunda (28,16 m) azalmistir. Persoon ve arkadaslarinin yayinladigi sistematik
degerlendirme ve metaanalizde nakil siirecinde uygulanan aerobik ve direngli egzersiz
egitiminin nakilin ¢esitli asamalarinda uygulanan standart tedaviyle karsilastirildiginda
otolog ve/veya allojeneik alicilarda egzersiz kapasitesini artirdigi ve Kkardiyorespiratuar
uygunluk iizerine orta derecede etkisi oldugu gosterilmistir [14]. Liang ve arkadaslarinin
2018’de yayinladigi metaanalizde ise hem nakil 6ncesi hem de nakil sonrasi baglanan
egzersiz egitimine ragmen otolog ve/veya allojeneik alicilarda Kkardiyorespiratuar
uygunlugun azaldigi bildirilmistir [111]. Literatiirde nakil siirecinde uygulanan egzersiz
egitimleri direngli egzersiz egitimi, endurans egitimi, giinlik yasam aktiviteleri egitimi,
psikolojik egitim, ilerleyici gevseme egitimi, germe egzersizleri ve aktif eklem hareketleri
gibi farkli egzersiz tiplerini igermektedir. Egzersizlerin siiresi, siddeti ve uygulandigi
zaman da farklilik gostermekle birlikte alicilarinin egzersiz egitimine baslamalar1 i¢in en
uygun zamanin nakil 6ncesi donem oldugu belirtilmistir [15]. Wakasugi ve arkadaslarinin
nakil oncesi (1-4 hafta) ve nakilden sonra taburculuk déonemine kadar endurans egitimi,
direngli egitim ve germe egzersizlerinden olusan rehabilitasyon programini uyguladiklar
18 allojeneik HKHN alicist ile yaptiklar1 galismada alicilarda 6DYT mesafesi 40,4 m
azalmistir [19]. Morishita ve arkadaslarinin 30 allojeneik HKHN alicist ile yaptigi baska
bir ¢alismada ise nakilden 3 hafta 6nce baslayan ve nakilden sonra taburculuk donemine

kadar uygulanan endurans egitimi, direngli egitim ve germe egzersizlerinden olusan 20-40
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dk/giin, 5 gilin/hafta seklinde yapilan rehabilitasyon programi sonrasinda alicilarin 6DYT
mesafesinin 67,1 m azaldig1 gosterilmistir [91]. Nakil oncesi (1-4 hafta), sirasi ve
taburculuk sonrasinda (6-8 hafta) allojeneik nakil alicilarina alt ekstremite aerobik egzersiz
ile st ve alt ekstremite kuvvetlendirme egitimi uygulanan baska bir ¢alismada, nakil
oncesi ve nakil sirasinda kuvvetlendirme egitimi 2 giin/hafta, nakil 6ncesi aerobik egzersiz
egitimi 3 glin/hafta ve taburculuk sonrasi aerobik egzersiz egitimi 5 giin/hafta uygulanmis.
Aerobik egzersiz egitimi siiresi 15-40 dk/giin ve siddeti Borg 6l¢egine gore 12-14 arasinda;
st ve alt ekstremite kuvvetlendirme egitimi ise sikligi 8-20 tekrar/set, 2-3 set/giin ve
siddeti Borg Ol¢egine gore 14-16 arasinda yapilmis. Kontrol grubuna ise ek Oneri
olmaksizin orta derecede fiziksel aktivitenin 6nemli oldugu sdylenmistir. Taburculuk
sonrasi yapilan degerlendirmelerde egitim grubundaki alicilarda 6DYT mesafesinin 81 m
azaldigi, kontol grubundaki alicilarda ise 6DYT mesafesinin 101 m azaldigi belirtilmistir
[17]. Calismamizda literatiirdeki ¢alismalarin sonuglartyla uyumlu olarak nakil siirecinde
uygulanan pulmoner rehabilitasyona ragmen O6DYT mesafesi azalmistir. Ancak
literatiirdeki diger caligmalara gore submaksimal egzersiz kapasitesindeki azalma ¢ok daha
az olmustur. Literatiirdeki diger caligmalarda alt ekstremite aerobik egzersiz egitimi
uygulandigr gbéz Oniine alindiginda nakil siiresince uygulanan st ekstremite aerobik
egzersiz egitiminin submaksimal egzersiz kapasitesi {izerine daha olumlu bir etkiye sahip
oldugu diisiiniilebilir. Bu nedenle nakil siirecinde uygulanan iist ve alt ekstremite aerobik

egzersiz egitiminin etkilerinin karsilastirildigi calismalara ihtiyag vardir.

KPET egzersiz kapasitesinin degerlendirilmesinde altin  standarttir. Bu  test
kardiyorespiratuar uygunlugu degerlendirmede ve egzersiz toleransini sinirlandiran temel
faktorleri tanimlamada en dogru yontemdir [109]. Calismamizda nakil siiresince uygulanan
pulmoner rehabilitasyondan sonra zirveVO; egitim grubundaki alicilarda 300,73 ml/dk,
kontrol grubundaki alicilarda ise 218,30 ml/dk azalmistir. Hematopoietik kok hiicre nakli
sonrast otolog ve allojeneik alicilarda KPET ile degerlendirilen maksimal egzersiz
kapasitesi ve zirveVOz’nin HKHN sonrast hem kisa hem de uzun donemde azaldigi
bilinmektedir. Otolog HKHN sonras1 (ortalama 10,2 yil) zirveVO;’sinin saglikli referans
degerlere gore %4,5-7,7 azaldigi ve oksijen tiiketimindeki azalmanin difiizyon
kapasitesindeki azalma ve sigara i¢imindeki artis ile iliskili oldugu gosterilmistir [92].
Allojeneik HKHN’den bir yil sonra alicilarin %75,4’inlin KPET ile degerlendirilen
maksimal egzersiz kapasitesinin azaldig1 ve alicilarin %50’sinde zirveVVO2’nin beklenenin

%70’inden diisiik oldugu gosterilmistir. Ayrica alicilarin %37,7’sinde anerobik esikteki
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oksijen tiiketiminin beklenenin %40’indan diisiik oldugu bildirilmistir [8]. Bizim
calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasi alicilarin %59,1’inin zirveVO2’si azalmisti.
Ayrica egitim ve kontrol grubundaki alicilarin %36,4’linde anerobik esikteki oksijen
tilketimi beklenenin %40’ indan diisiiktii. HKHN alicilarinda nakil siireci ve nakil sonrasi

uzun dénemde zirveVO2 nin degerlendirildigi takipli ¢alismalara ihtiya¢ vardir.

Nakilden 1 hafta dnce baslayan ve taburculuk dénemine kadar devam eden 34 allojeneik
nakil alicist ile yapilan, egitim grubuna (n=17) bisiklet ergometresinde aerobik egzersiz
egitimi (siddeti: maksimal kalp hizinin %50-75’inde ve Borg dlgegine gore 10-13 arasinda,
stiresi: 15-30 dk/giin, siklig1: 5 gilin/hafta), germe egzersizleri (5 gilin/hafta), direngli egitim
(siddeti: Borg 6lgegine gore 10-13 arasinda, sikligi: 10-12 tekrar/seans, 1-2 seans/giin, 3
glin/hafta), ilerleyici gevseme egitimi (2 giin/hafta), psikososyal egitim, kontrol grubuna
(n=17) ise standart tedavi uygulanan bir ¢aligmada egitim grubundaki alicilarin nakil
sonrasinda zirveVO. degerinin 0,06 ml/kg/dk arttigi, kontrol grubundaki alicilarin ise
zirveVO; degerinin 0,58 ml/kg/dk azaldigi gosterilmistir [176]. Ishikawa ve arkadaslarinimn
allojeneik nakil alicilarinda yaptiklart bir ¢aligmada HKHN o6ncesi, sirasit ve sonrasinda
uygulanan germe egzersizleri, direngli egitim ve aerobik egzersiz egitimine (siddeti: kalp
hiz1 rezervinin %60’1nda bisiklet ergometresi veya kosu bandinda) ragmen nakil sonrasi
alicilarda zirveVO2’'nin azaldigi (zirveVO; degeri verilmemis) ve nakil sonrasi goriilen
zirveVO2’deki azalmanin nakil 6ncesi azalmig zirveVO: ile iligkili oldugu bulunmustur.
Nakil 6ncesi donemde fiziksel fonksiyonu daha iyi olan hastalarin nakil sonrasinda da
fiziksel fonksiyonlarmin daha iyi oldugu belirtilmistir [18]. Calismamizda literatiirle
uyumlu olarak nakil siirecinde yapilan pulmoner rehabilitasyona ragmen zirveVO2’nin
azaldigr gosterilmistir. Caligmamizda Ishikawa ve arkadaslarmin sonuglariyla uyumlu
olarak nakil oncesinde zirveVOz’si daha diisiik olan egitim grubundaki alicilarin nakil
sonrasinda zirveVO; degeri kontrol grubuna gére daha ¢ok azalmistir. Yapilan ¢alismalar,
fiziksel uygunlugun HKHN oncesi hastalarda saglikli bireylere gore azaldigini ve azalmis
egzersiz kapasitesinin yiliksek mortalite ve daha uzun hastanede kalisla iliskili oldugunu
gostermistir [85, 104, 110]. Bu bulgular ile ¢alismamizin sonuglar1 géz oniine alindiginda
HKHN oncesi fiziksel uygunlugun en st diizeye ¢ikarilmasinin nakil sonrasi daha iyi
fonksiyonel sonuglar saglayacagmni, hastanede yatis siiresi ve mortalite riskini de
azaltacagini1 diisiinmekteyiz. Bu nedenle alicilar nakil 6ncesi donemden itibaren pulmoner

rehabilitasyon programina alinmalidirlar.
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Nakil siiresince laminar hava akisinin oldugu odalarda kalan alicilarda agri, yorgunluk,
nefes darligr gibi semptomlardan dolay: fiziksel aktivite diizeyi azalmaktadir [91, 112].
Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrast gruplar arasinda fiziksel aktivite
parametreleri degismedi. Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda egitim grubunda gilinliik
atilan ortalama adim sayisina gore alicilarin %90,9’u inaktif, %9,1’i az aktif; kontrol
grubundaki alicilarin ise hepsi inaktifti. Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda egitim
grubunda ortalama MET seviyesine gore alicilarin hepsi inaktifti, kontrol grubunda ise
alicilarin %90,9u inaktif, %9,1°1 az aktifti.

Yapilan bir calismada nakil sonrasi taburculuk doneminde alicilara 6 hafta boyunca
fiziksel aktivite danigsmanligi yapilmis ve her hafta adim sayisinin %10 arttirilmast hedef
konulmustur. Alicilar fiziksel aktivite artis hedeflerini %57 oraninda karsiladi. Fiziksel
aktivite danismanligi sonucunda alicilarin yorgunluk diizeylerinin azaldigi ayrica yasam
kalitesinin de iyilestigi gosterilmistir [132]. Morishita ve arkadaslart nakilden 3 hafta 6nce
baslayan ve nakilden sonra taburculuk donemine kadar endurans egitimi, direngli egitim ve
germe egzersizlerinden olusan 20-40 dk/giin, 5 giin/hafta yapilan rehabilitasyon programi
sonrasinda alicilarda 3 MET’in {izerindeki yogunlukta yapilan giinlikk aktivite siiresinin
arttigin1  gostermislerdir. Alicilarin nakil Oncesi gilinliikk ortalama adim sayist 2180
adim/giin iken nakilden alt1 hafta sonrasinda 2727 adim/giin, 3 MET {izerindeki yogunlukta
yapilan gilinliik aktivite siiresi nakil oncesi 11 dk iken nakil sonrasinda 18.6 dk
bulunmustur [91]. Bizim ¢alismamizda egitim grubundaki alicilarin  pulmoner
rehabilitasyon sonrasi giinliik ortalama adim sayis1 403,73 adim/giin, kontrol grubundaki
alicilarin ise 447,91 adim/giin artti fakat bu artig istatistiksel ve klinik olarak anlamli
degildi. Morishita ve arkadaglarinin g¢alismasiyla uyumlu olarak c¢alismamizda giinliik
atilan ortalama adim sayisina gore fiziksel aktivite seviyesinde artis olmamistir. Nakil
sonras1 hastanede yatis doneminde ve taburculuk sonrasi 6 hafta boyunca ilerleyici direncli
egzersiz egitimi uygulanan grupla standart tedavi uygulanan grubun karsilagtirildigi bir
calismada akselerometre ile degerlendirilen alicilarin fiziksel aktivite diizeyi egitim
grubunda %15 oraninda azalirken, kontrol grubunda %25 oraninda azalmistir [131]. Nakil
sonrasinda alicilarda siklikla goriilen yorgunluk, egzersiz kapasitesinde azalma alicilarin
fiziksel aktivite diizeylerini azaltabilmektedir. Nakil siiresince 2-4 hafta boyunca laminar
hava akiginin oldugu izole olmus odalarda kalan alicilarin fiziksel aktivite seviyeleri
azalmaktadir. Bu nedenle HKHN adaylarina en erken dénemden itibaren fiziksel aktivite

danismanlig1 yapilarak fiziksel aktivite seviyesinin artirilmast hedeflenmelidir.
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HKHN’nin iyi klinik sonuglari olmasina ve yasam beklentisini artirmasina ragmen
alicilarda immiinsiipresif tedavi, GvHH, enfeksiyon, kemik iligi baskilanmasi, agri,
depresyon ve siddetli anemiye bagh yiiksek diizeyde yorgunluk goriilmektedir [83].
Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasinda egitim ve kontrol grubunda yorgunluk
seviyelerinde anlamli bir degisme olmadi. Egitim grubunda pulmoner rehabilitasyon
sonrasinda siddetli yorgunlugu olan alict sayist ayn1 kaldr fakat kontrol grubunda siddetli
yorgunlugu olan alic1 sayist arttl. Persoon ve arkadaslari ile Van Haren ve arkadaslarinin
2013 yilinda yayinlanan derleme ve metaanalizi sonuglarina gére; hematolojik maligniteli
hastalarda yapilan direngli ve aerobik egzersiz egitimi, standart bakimla karsilastirildiginda
yorgunlugu azaltmaktadir [14, 15]. Oberoi ve arkadaslarmin derleme ve metaanalizi
sonuclarina gore nakil sirasi ve sonrasinda uygulanan aerobik, ndromotor, kuvvetlendirme
ve bunlarin kombinasyonundan olusan egzersiz egitim programlari otolog ve/veya
allojeneik alicilarda yorgunlugu azaltmaktadir [133]. Liang ve arkadaslarinin 2018 yilinda
yayinlanan meta analizine gore nakil dncesinde baslayan egzersiz egitimi otolog ve/veya
allojeneik alicilarda yorgunlugu azaltmaktadir fakat nakil sonrasi baglayan egzersiz
egitiminin yorgunluk {izerine etkisi yoktur [111]. Bizim c¢aligmamizda da pulmoner
rehabilitasyon sonrasi alicilarin yorgunluk seviyeleri degismedi. Subjektif bir geri bildirim
olan ve nakil sonrasinda siklikla goriilen yorgunluk algist bircok etkenden
etkilenebilmektedir. Nakil Oncesinde baslayip nakil siiresince devam eden pulmoner
rehabilitasyonun yorgunluk {izerine uzun dénem etkilerinin arastirildigi ¢calismalara ihtiyag

vardir.

Nakil siireci; uzun hastanede yatis siiresi, izole odalarda kalmaktan dolay1 olusan sosyal
izolasyon, agrili yan etkiler nedeniyle yogun bir siiregtir. Alicilarin yarisinin yasam kalitesi
kotiilesmektedir ve saglikli bireylere gore alicilarin psikolojik ve sosyal durumu daha
kotidir [120]. Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasinda alicilarin
fonksiyonellikle ilgili yasam kalitesi kotiilesti, sosyal fonksiyon, semptom, yorgunluk,
genel saglik durumu ile ilgili yasam kalitesi ise korundu. Yayinlanan sistematik derlemeler
ve meta analiz sonuglarina gore nakil dncesinde veya sonrasinda baslayan egzersiz egitimi
yagsam kalitesini iyilestirmektedir [14, 15]. Jarden ve arkadaslarinin nakilden 1 hafta dnce
baslayan ve taburculuk donemine kadar egitim grubuna (n=17) bisiklet ergometresinde
aerobik egzersiz egitimi, germe egzersizleri, direncli egitim, ilerleyici gevseme egitimi,
psikososyal egitim, kontrol grubuna (n=17) ise standart tedavi uyguladiklar1 ¢aligmada

nakil sonrasi yagam kalitesi egitim grubunda iyilesme yoniinde olsa da istatistiksel
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anlamliliga ulasamamistir [176]. Knols ve arkadaslar1 naklin lizerinden 6 ay ge¢mis egitim
grubuna (n=64) 12 hafta alt ekstremite aerobik egzersiz egitimi ve direngli egitim, kontrol
grubuna (n=67) standart tedavi uygulamislar. Egitim sonrasinda yasam kalitesinde anlamli
bir fark bulamamuslardir [175]. Calismamizda her iki grupta da fonksiyonellikle ilgili
yasam kalitesi azalirken, Sosyal fonksiyon, semptom, yorgunluk, genel saglik durumu ile
ilgili yasam kalitesi korundu. Zorlu nakil siirecinde uygulanan pulmoner rehabilitasyon
sonrasinda yasam Kkalitesinin koétiilesmemesi alicilar i¢in olumlu bir sonugtur. Nakil
stirecinde uygulanan pulmoner rehabilitasyonun yasam kalitesi {izerine uzun dénem

etkilerinin arastirildigi caligmalara ihtiyag vardir.

Oksiiriik reflekslerinin baskilanmasi, azalan mukosiliyer klirens, havayolu obstriiksiyonuna
bagli olusan sekresyonlar ile humoral ve hiicresel savunma mekanizmalarinda bozulma
nedeniyle alicilarda enfeksiy6z pulmoner komplikasyonlar ve dispne goriilmektedir [5].
Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasinda egitim ve kontrol grubundaki alicilarin
MMRC ile degerlendirilen giinlik yasam aktivitelerindeki dispne diizeyi, kontrol
grubundaki alicilarin da aktivite sirasindaki MBO puani artti. Barg:r ve arkadaslarinin
yaptig1 ¢aligmada naklin lizerinden 100 giin ge¢mis olan allojeneik alicilarin %60,53 tinde
giinliik yasam aktiviteleri sirasinda dispne goriildiigii bildirilmistir [125]. Calismamizda
nakil Oncesinde egitim grubundaki alicilarin %81,8’inde, pulmoner rehabilitasyon
sonrasinda ise alicilarin %90,9’unda dispne vardi. Nakil 6ncesinde kontrol grubundaki
alicilarin %63,6’sinda pulmoner rehabilitasyon sonrasinda ise alicilarin hepsinde dispne
vardi. Pulmoner rehabilitasyon sonrasi alicilarin egzersiz kapasitesi azalirken dispne
algisinda artis olmustur. Bu nedenle alicilara nakil siirecinde uygulanan pulmoner

rehabilitasyon programi nakil sonrasinda da devam etmelidir.

Hematopoietik kok hiicre nakli uzun siireli sag kalim etkisine sahiptir ancak hastalar i¢in
fiziksel ve emosyonel olarak zorlayici bir tedavidir [126]. Nakil siiresince alicilarda
depresyon siklikla goriilmektedir. Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasinda
alicilarin depresyon puanlarinda anlamli iyilesme olmadi. Alicilarin depresyon puanlari
normal sinirdaydi. 2018 yilinda yayinlanan meta analize gore nakil siiresince uygulanan
egzersiz egitiminin depresyon tizerine etkisi yoktur [111]. Nakilden 1 hafta 6nce baslayan
ve taburculuk donemine kadar egitim grubuna bisiklet ergometresinde aerobik egzersiz
egitimi, germe egzersizleri, direngli egitim, ilerleyici gevseme egitimi, psikososyal egitim,

kontrol grubuna ise standart tadavi uygulanan bir ¢aligmada nakil sonrasinda hastalarin
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depresyon puanlarinda anlamli bir fark bulunmamistir [176]. Persoon ve arkadaslarinin
multiple miyelom ve lenfoma tanili alicilarla yaptiklari ¢calismada egitim grubuna nakilden
6-14 hafta sonra 18 haftalik yiiksek yogunluklu diren¢ egzersizi ve aerobik egzersiz
programi, kontrol grubuna ise standart tedavi uygulamisglardir. Egzersiz egitimi sonrasinda
gruplar arasinda depresyon puanlarinda fark bulamamuslardir [177]. Wiskemann ve
arkadaslar1 nakil oncesi (1-4 hafta), siras1 ve taburculuk sonrasinda (6-8 hafta) yapilan
egzersiz egitimine (alt ekstremite aerobik egzersiz egitimi ile iist ve alt ekstremite direncli
egitim) ragmen alicilarin depresyon puanlarinda anlamli bir degisiklik bulamamislardir
[17]. Calismamizda literatiirle uyumlu olarak pulmoner rehabilitasyonun depresyon
tizerine etkisi gosterilememistir. Nakil sirast ve sonrasinda uygulanan pulmoner

rehabilitasyonun uzun dénemde depresyon iizerine etkileri aragtirilmalidir.

Calismamizin kisithikliklar:

Nakil siiresince uygulanan pulmoner rehabilitasyonun diflizyon kapasitesi ve statik akciger
hacimleri lizerine etkileri teknik yetersizliklerden dolay1 dlgiilemedi. Ayrica ¢aligmamiza

dahil edilen hasta sayis1 ¢aligmanin yapildig: siire ve zorlayici nakil siirecinden dolay1 azdi.
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6. SONUC VE ONERILER

Hematopoietik  kok hiicre nakil alicilarinda nakil siiresince uygulanan pulmoner
rehabilitasyonun submaksimal ve maksimal egzersiz kapasitesi, solunum ve periferik kas
kuvveti, solunum kas enduransi, solunum fonksiyonlari, fiziksel aktivite diizeyi,
yorgunluk, depresyon ve yasam kalitesi ilizerine etkilerinin aragtirildigi calismamizin

sonugclart;

1) Nakil 6ncesi ve sonrast yapilan degerlendirmeler ile nakil siiresince hastanede yatis
sirasinda yapilan pulmoner rehabilitasyon sirasinda kanama, hipoksi ve ciddi nefes
darlig1 gibi komplikasyonlar goriilmedi. Nakil siiresince alicilara uygulanan pulmoner
rehabilitasyon etkindir ve giivenle uygulanabilir. Nakil siiresince hastalarda siddetli
kemik iligi baskilamasi, sitopeni, kanama, enfeksiyon, mide bulantisi, kusma, ishal gibi
semptomlar goriildiigii i¢in pulmoner rehabilitasyon sirasinda hastalar ¢ok siki ve
diizenli takip edilmelidir.

2) Hematolojik maligniteli hastalarda egzersiz egitimi yasam siiresini ve kalitesini
arttirabilen farmakolojik olmayan Onemli bir rehabilitasyon uygulamasidir. Bu
hastalarda kardiyorespiratuar uygunlugun degerlendirilmesi 6nemli bir ihtiyagtir. Nakil
sliresince hastalarda goriilen problemler nedeniyle kardiyopulmoner rehabilitasyon
uygulamalar1 giderek Onem kazanmaktadir. Calismamiz HKHN alicilarinda nakil
stirecinde uygulanan iist ekstremite aerobik egzersiz egitimi, ilerleyici direngli egitim ve
solunum kas kuvvetlendirme programini igeren pulmoner rehabilitasyonun etkilerini
arastiran ilk calismadir. Calismamizda nakil siliresince uygulanan pulmoner
rehabilitasyonun oksijen tiikketimi, fiziksel aktivite ve solunum kas enduransi gibi sonug
Olciimleri iizerine etkileri arastirilmistir. Hematopoietik kok hiicre nakil alicilarinin
degerlendirmeleri giivenilir, gecerli ve altin standart yontemler ile yapildi. Calismaya
baslamadan 6nce ve ¢alisma sirasinda degerlendirme ve tedavilerin dogru yontemler ile
yapilip yapilmadigi, kullanilan cihazlarmin kalibrasyonlar1 ve cihazlarin kullanim
yontemleri belli araliklar ile kontrol edildi. Pulmoner rehabilitasyon sirasinda alicilarin
takibi gerekli enfeksiyon dnlemleri alinarak siki1 ve diizenli bir sekilde yapildi.

3) Calismamizda nakil Oncesi alicilarin %13,6’sinda restriktif tip solunum fonksiyon
bozuklugu, %50’sinde kiiciik hava yolu obstriiksiyonu vardi. Nakil dncesinde alicilarin
%13,6’sinin %FVC’si ile %FEV1’1, %18,2’sinin FEV1/FVC’si, %45,5’inin %PEF’i ile

%FEFw25-75°’1 beklenen degerin %80’inden diisiiktii. Pulmoner rehabilitasyon sonrasi



80

4)

alicilarin %13,6’sinda restriktif tip solunum fonksiyon bozuklugu, %9,1’inde obstriiktif
tip solunum fonksiyon bozuklugu, %50’sinde kiigliik hava yolu obstriikksiyonu vardi.
Pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplar arast solunum fonksiyon testi parametrelerinde
%FVC disinda degisim yoktu. Egitim grubunun %FVC degeri istatistiksel anlamliliga
yakin olarak artti. Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasi alicilarin solunum
fonksiyonlar1 korundu. Nakil siiresince uygulanan iist ektremite aerobik egzersiz ve
inspiratuar kas egitiminin solunum fonksiyonlar1 tizerine koruyucu etkisi olmus olabilir.
Bu egitimlerin alicilarda goriilebilecek solunum fonksiyonlar ile ilgili komplikasyonlar
iizerine etkilerini uzun dénemde arastiran ¢alismalara ihtiyag vardir.

Nakil 6ncesinde alicilarin %13,6’sinin inspiratuar kas kuvveti, %4,5’inin ekspiratuar kas
kuvveti 80 cmH20’dan disiikti. Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda alicilarin
%13,6’sinda inspiratuar, %18,2’sinde ekspiratuar kas zayifligt vardi. Pulmoner
rehabilitasyon sonrasi gruplarin inspiratuar kas kuvveti korundu, ekspiratuar kas kuvveti
ise anlamli olarak azaldi. Egitim grubundaki alicilarin %54,5’ine mukozit, mide
bulantis1 ve trombositopeniden (trombosit<l0 000 mm?®) dolayr ortalama 2,85 giin
inspiratuar kas egitimi uygulanabildigi i¢in nakil sonrast solunum kas kuvvetinde
anlaml bir degisiklik olmamis olabilir. Nakil siiresince mukozit ve mide bulantisi gibi
sebeplerden dolay1 yapilamayan inspiratuar kas kuvvet egitimi nakil oncesi donemde
baslarsa alicilarda daha yararh etkiler goriilebilir. Bu nedenle nakil 6ncesi donemde
baslanan ve nakil siiresince devam eden inspiratuar kas kuvvet egitiminin solunum kas

kuvveti lizerine etkilerinin arastirildigi calismalara ihtiyag vardir.

5) Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda gruplarda solunum kas enduranst korundu.

Solunum kas enduransindaki gruplar arasi ve grup i¢i degisim benzerdi. Literatiirde
HKHN alicilarinda solunum kas enduransinin degerlendirildigi herhangi bir ¢alisma
bulunmamaktadir. Egitim grubuna MIP degerinin %20’sinden baslayarak yaptigimiz
solunum kas egitiminin alicilarin solunum kas enduransi iizerine olumlu etkisi oldugunu
diisiinmekteyiz. Alicilarda solunum kas enduransinin azalmasina neden olan etkenler ile
solunum kas endurans egitiminin etkilerinin ayrintili olarak arastirildigi ¢aligmalara

ihtiya¢ vardir.

6) Nakil oncesinde alicilarin %86,4’iiniin diz ekstansorleri kas kuvveti (250,05+67,13 N,

%64,10), %95,5’inin kavrama kas kuvveti (28,36+11,01 kgF, %59,54) ve %40,9’unun
omuz abdiiktorleri kas kuvveti (160,61+50,13 N, %86,4) yiizdeleri beklenen degerin
%80’inden diigiiktii. Pulmoner rehabilitasyon sonrasi alicilarin %68,2’sinin  diz

ekstansorleri kas kuvveti (290,89+92,47 N, %76,57), %90,9’unun kavrama kas kuvveti
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(26,46+£9,26 kgF, %55,71) ve %40,9’unun omuz abdiktorleri kas kuvveti
(171,27+82,20 N, %93,57) yiizdeleri beklenen degerin %80’inden diisiiktii. Pulmoner
rehabilitasyon sonrasi gruplar arasi periferik kas kuvvetindeki degisim anlamli degildi.
Egitim grubunda diz ekstansiyon kuvveti istatistiksel ve klinik anlamli olarak artti,
kavrama kuvveti ise istatistiksel anlamli olarak azald: fakat bu azalma klinik olarak
anlamli degildi. Literatiirde nakil siirecinde uygulanan egzersiz egitiminin tipi, siiresi,
siddeti ve uygulandig1 zaman ¢esitlilik gostermektedir ve alicilarin egzersiz egitimine
baglamalar1 i¢in en uygun zamanin nakil Oncesi donem oldugu belirtilmektedir.
Alicilara nakil 6ncesi donemde baglayip nakil siirecinde devam eden ilerleyici direng
egzersiz egitiminin etkileri aragtirilmalidir.

7) Nakil oncesinde hastalarin %50’sinin 6DYT mesafesi (552,65+78,18 m, %6DYT:
78,76) beklenen degerin %80’inden diisiiktli. Hastalarin %81,8’inin 6DYT sirasindaki
zirve kalp hizt maksimal kalp hizinin %80’inden yiiksekti. Nakil dncesinde hastalarin
submaksimal egzersiz kapasitesi azalmisti ve egzersize verilen kalp hizi cevabi
kotiilesmisti. Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda alicilarin %63,6’sinin 6DYT mesafesi
(524,61+£83,95 m, %6DYT: 74,72) beklenen degerin %80’inden diisiiktii. Pulmoner
rehabilitasyon sonrasinda alicilarin %81,8’inin 6DYT sirasindaki zirve kalp hizi
maksimal kalp hizinin %80’inden yiiksekti. Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda
alicilarda 6DYT mesafesi ve beklenenin yiizdesi azaldi. Ancak literatiirdeki diger
caligmalara gére 6DYT mesafesindeki azalma ¢ok daha az olmustur. Nakil siiresince
uygulanan {iist ekstremite aerobik egzersiz egitiminin submaksimal egzersiz kapasitesi
iizerine daha olumlu bir etkiye sahip oldugu diisiiniilebilir. Bu nedenle nakil siiresince
uygulanan {ist ve alt ekstremite aerobik egzersiz egitiminin etkilerinin karsilastirildig
caligmalara ihtiyag¢ vardir.

8) Nakil oncesinde alicilarin %40,9’unun zirveVO2 (23,1945,56 ml/kg/dk, %VO,: 85,69),
%50’sinin %VE (86,43+26,45), %27,3’liniin %VO2/HR (87,25+18,16) parametreleri
beklenen degerin %80’inden diisiiktii. Nakil oncesinde alicilarin %22,7’sinin anerobik
esikteki oksijen tiikketimi %40’ altindaydi. Pulmoner rehabilitasyon sonrasi alicilarin
%50’sinin  zirveVO, (20,91+5,28 ml/kg/dk, %VO2: 73,70), %40,9’unun %VE
(84,704+23,55), %50’sinin % VO2/HR (76,99+22,93) parametreleri beklenen degerin
%380’inden diisiiktii. Pulmoner rehabilitasyon sonrasi alicilarin %31,8’inin anerobik
esikteki oksijen tiiketimi %40’ altindaydi. Caligmamizda literatiirle uyumlu olarak
nakil oncesinde zirveVO, degeri daha diisiik olan egitim grubundaki alicilarin nakil

sonrasinda zirveVO; degeri kontrol grubuna gore daha ¢ok azalmistir. Yapilan



82

caligmalar fiziksel uygunlugun nakil 6ncesi donemde azaldigini ve azalmis egzersiz
kapasitesinin yiiksek mortalite ve daha uzun hastanede kaligla iliskili oldugunu
gostermistir. Calismamizin sonuglart gbéz Oniine alindiginda nakil Oncesi fiziksel
uygunlugun en iist diizeye cikarilmasinin nakil sonras1 daha iyi fonksiyonel sonuglar
saglayacagini, hastanede yatis siiresi ve mortaliteyi de azaltacagini diistinmekteyiz. Bu
nedenle alicilar nakil 6ncesi donemden itibaren pulmoner rehabilitasyon programina
alimmalidirlar.

9) Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasi gruplar arasi ve grup i¢i fiziksel
aktivitite parametreleri degismedi. Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda egitim grubunda
giinliik atilan ortalama adim sayisina gore alicilarin %90,9’u inaktif, %9,1°1 az aktif;
kontrol grubundaki alicilarin ise hepsi inaktifti. Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda
egitim grubunda ortalama MET seviyesine gore alicilarin tiimii inaktifti, kontrol
grubundaki alicilarin ise %90,9’u inaktif, %9,1°1 ise az aktifti. Nakil adaylarina en erken
donemden itibaren fiziksel aktivite danigmanlig1 yapilarak fiziksel aktivite seviyesinin
arttirllmasi hedeflenmelidir.

10) Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasinda egitim ve kontrol grubunun
yorgunluk algis1 degismedi. Nakil Oncesinde alicilarin  %36,4’l, pulmoner
rehabilitasyon sonrasinda ise %50’si siddetli yorgundu. Subjektif bir geri bildirim olan
ve nakil sonrasinda siklikla gorillen yorgunluk algist  birgok durumdan
etkilenebilmektedir. Nakil oncesinde baslayip nakil siiresince devam eden pulmoner
rehabilitasyonun yorgunluk iizerine uzun dénem etkilerinin arastirildig1 yeni caligmalara
ithtiyag vardir.

11) Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasinda alicilarin fonksiyonellikle ile ilgili
yasam kalitesi kotiilesti, sosyal fonksiyon, semptom, yorgunluk, genel saglik durumu
ile ilgili yasam kalitesi ise korundu. Zorlu nakil siirecinde uygulanan pulmoner
rehabilitasyon sonrasinda yasam Xkalitesinin kotiilesmemesi alicilar i¢in olumlu bir
sonugtur. Nakil siiresince uygulanan pulmoner rehabilitasyonun yasam kalitesine
lizerine uzun dénem etkilerinin arastirildigi ¢alismalara ihtiyag vardir.

12) Calismamizda pulmoner rehabilitasyon sonrasinda egitim ve kontrol grubundaki
alicilarin MMRC ile degerlendirilen giinliik yasam aktivitelerindeki dispne diizeyi,
kontrol grubundaki alicilarm da aktivite sirasindaki MBO puani artti. Pulmoner
rehabilitasyon sonrasi alicilarin egzersiz kapasitesi azalirken dispne algisinda artig
olmustur. Bu nedenle alicilara nakil siiresince uygulanan pulmoner rehabilitasyon nakil

sonrasinda da devam etmelidir.
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13) Calismamizda nakil Oncesinde alicilarin  %27,3’tinde pulmoner rehabilitasyon
sonrasinda ise %9,1’inde depresyon vardi. Pulmoner rehabilitasyon sonrasinda alicilarin
depresyon puanlarinda anlamli iyilesme olmadi. Nakil siras1 ve sonrasinda uygulanan

pulmoner rehabilitasyonun uzun dénemde depresyon iizerine etkileri aragtirilmalidir.

Klinik Deneyimler ve Oneriler

Agr1, yorgunluk, bulanti, kusma, ishal, anksiyete, depresyon gibi ¢esitli fiziksel ve
psikolojik problemleri goriildiigii yogun takip gerektiren HKHN siirecinde pulmoner
rehabilitasyon uygulamalar1 egzersiz egitiminin kontraendikasyonlarini, enfeksiyon
kurallarin1 ve nakil ile ilgili komplikasyonlar1 bilen deneyimli ve bilgili fizyoterapistler
tarafindan yapilmalidir. Pulmoner rehabilitasyon oncesinde alicilarin kan degerlerine
bakilmali ve sorumlu hekim ile goriisiilerek alicilarin klinik durumlar1 hakkinda bilgi
alinmalidir. Pulmoner rehabilitasyon sirasinda alicilar birebir, diizenli ve siki takip
edilmelidir. Calismamizda bu kurallar dikkate alinarak ortalama 15,77 giin hastanede kalan
alicilara 5,5 seans ist ekstremite aerobik egzersiz egitimi, 4,9 seans ilerleyici direng
egitimi, 8,1 seans inspiratuar kas kuvvet egitimi uygulanabildi. Literatiirde nakil siirecinde
uygulanan egzersiz egitiminin tipi, siiresi, siddeti ve uygulandigi zaman gesitlilik
gostermektedir. Alicilar i¢in nakil siirecinde uygulanacak en uygun rehabilitasyon
programi tanimlanmalidir. Hematolojik maligniteli hastalar tam1 alir almaz diizenli olarak
degerlendirilmeli ve ihtiyaclarina gore pulmoner rehabilitasyon programina dahil

edilmelidirler.
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Aragtirma Projesinin Adi: Kok hiicre nakil alicilarinda nakil suresince egzersiz kapasitesi, fiziksel
aktivite seviyesi, solunum kas kuvveti ve dayamkliligimn aragtirilmasi

Sorumlu Aragtiricinm Adi: Dog. Dr. Meral Bognak Gugl,

Diger Aragtiricilarin Adi: Fzt. Selin Bayram, Uzm. Fzt. Giillsah Bargi, Fzt. Zeliha Celik, Dog. Dr.
Zeynep Arzu Yegin

Destekleyici (varsa): Yok

“Kok hiicre nakil alicilarinda nakil siiresince egzersiz kapasitesi, fiziksel aktivite seviyesi, solunum
kas kuvveti ve dayamkliginin aragtirilmast” isimli bir galigmada yer almak tizere davet edilmig
bulunmaktasiniz. Bu ¢aligmaya davet edilmenizin nedeni size kok hiicre nakli yapilacak olmasidir. Bu
caligma, aragtirma amagli olarak yapilmaktadir ve katilm gonilliluk esasina dayalidir. Caligmaya
katilma konusunda karar vermeden 6nce aragtirma hakkinda sizi bilgilendirmek istiyoruz. Caligma
hakkinda tam olarak bilgi sahibi olduktan sonra ve sorularmiz cevaplandiktan sonra eer katilmak
isterseniz sizden bu formu imzalamaniz istenecektir. Bu aragtirma, Fizyoterapi ve Rehabilitasyon
Anabilim Dalinda Dog. Dr. Meral Bognak Giiglii’niin sorumlulugu altindadr.

(ahsmanin amaci nedir; benden baska kac kisi bu ¢calismaya katilacak?

Bu aragtirma nakil stiresince uygulanan kardiyopulmoner rehabilitasyonun nakilden once, nakilden
hemen sonra, nakilden 100 giin sonra ve nakilden sonraki 1. yilda degerlendirmesi yapilacak olan kok
hiicre nakil alicilarinda egzersiz kapasitesi, fiziksel aktivite seviyesi, nefes darligi, solunum kaslarmin
kuvveti ile dayamkliligi, kol ve bacak kaslarinin kuvveti, solunum fonksiyonlari, yorgunluk,
depresyon, yasam kalitesi ve sonug OSlgtimlerinin yasam beklentisi Uzerine etkilerini aragtirmak
amaciyla yapilmaktadir.

Calismaya Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Hematoloji Bilim Dali Kok Hiicre Nakil
Unitesinde kok hiicre nakli planlanan en az 20 hasta alinacaktr.

Bu cahismaya katilmah mayim?

Bu ¢aligmada yer alip almamak tamamen size baglidir. Su anda bu formu imzalasaniz bile istediginiz
herhangi bir zamanda bir neden gostermeksizin galigmayr birakmakta ézgiirstuntz. Eger katilmak
istemezseniz veya g¢aligmadan ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan sizin i¢in en uygun tedavi plam
uygulanacaktir. Aymi sekilde caligmay1 yuriiten fizyoterapist galigmaya devam etmenizin sizin igin
vararli olmayacagma karar verebilir ve sizi galigma dig1 birakabilir, bu durumda da sizin igin en uygun
tedavi segilecektir.

Bu cahismaya katilirsam beni ne bekliyor?
Bu ¢aligmada olgtilecek parametreler:
Hekimler tarafindan degerlendirilecektir.

1. Tibbi muayene: hastalarin diizenli medikal tedavisi ve tam kan sayimi, Eastern Cooperative
Oncology Group (ECOG) Performans QOlgegi ve Karnofsky Performans Olgegi ile belirlenen
nakile giristeki performans derecesi ve yiizdesi kaydedilecektir.

Fizyoterapistler tarafindan degerlendirilecektir.
2. Demografik, fiziksel ve fizyolojik 6zellikler hasta dosyasindan kaydedilecektir.

BGOF-Girigimsel olmayan-Erigkin
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Birey:
9.

10.

11.

Solunum fonksiyon testi: Bu test Resim 1°de goriilen tagmabilir spirometre ile yapilacaktir.
Test igin kuvvetli bir nefes almaniz ve kuvvetlice geri uflemeniz istenecektir. Testin uygulama
stiresi 5-6 dakikadir.
Solunum kas kuvveti: Nefes alma ve nefes verme kaslarmizin kuvveti Resim 2°deki
taginabilir, elektronik agiz basing Slgtim cihazi ile degerlendirilecektir. Sizden kuvvetli bir
nefes almaniz ve kuvvetlice geri tiflemeniz istenecektir.
Solunum kas enduransi: Nefes alma kaslarinizin dayanikliligim 6lgmek icin yapilacak olan bu
testte Resim 3’teki Power Breathe cihazi kullanilacaktir. Nefes alma kas kuvvetinize gore
ayarlanan giddette iki dakika boyunca cihazin iginden derin ve hizli nefes alip vermeniz
istenecektir. Daha sonra hizlica basing arttirllacak ve cihazmn iginden yine ayni gekilde nefes
alip vermeniz istenecektir. Testin ortalama uygulama stiresi 5-10 dakikadir.
Periferik kas kuvveti: Kol ve bacak kaslarimzin kuvveti Resim 4°te goriilen tagmabilir dijital
dinamometre ile degerlendirilecektir. Size uygulanan kuvvete kars1 direnerek harekete engel
olmaniz istenecektir. Testin uygulanma sitiresi 5-10 dakikadir.
Egzersiz kapasitesi: Egzersiz kapasitenizi belirlemek igin size kosu bandiyla kalp-akeiger efor
testi ve altt dakika yurime testi (Resim 5) yapilacaktir. Altt dakika yirime testi igin 30
metrelik diiz bir koridorda, 2 koni arasinda 6 dakika boyunca kogmadan, olabildigince hizli
yiirimeniz istenecektir. Bu test igin toplam uygulama stresi 8 dakikadir. Kogu bandinda
yapilacak olan kalp-akciger efor testi ise sabit kogu bandi lizerinde yapilacaktir ve egzersizle
kalp-akcigerlerinizde ortaya ¢ikan degigimler izlenecektir. Testin ortalama uygulama siiresi 15
dakikadir.
Fiziksel aktivite diizeyi: Gun igindeki hareketliliginiz (fiziksel aktivite seviyesiniz) Resim
6'daki kol bandi ile degerlendirilecektir. Kol bandini en az 4 giin boyunca takmanz
istenecektir.
sel uygulamah &lcekler: hastalar tarafindan doldurulacaktir.
Yorgunluk degerlendirmesi: Yorgunluk Siddet Olgegi (Turkge uyarlamasi) ile
degerlendirilecektir. Testin ortalama uygulama siiresi 3 dakikadir.
Yagam Kkalitesi deerlendirmesi: Avrupa Kanser Aragtirmasi ve Tedavisi Organizasyonu
Yagam Kalitesi Anketi C30 (FEortc QLQ-C30 Versiyon 3.0, Turkge uyarlamasi) ile
degerlendirilecektir. Testin ortalama uygulama siiresi 3 dakikadir.
Nefes darlip1 degerlendirmesi: Modified Medical Research Council Dispne Olgegi (Turkge
uyarlamasi) ile degerlendirilecektir. Fizyoterapist tarafindan sorgulanacaktir, uygulama siiresi
30 saniyedir.

Goriismeci tarafindan uygulanacak élcekler: Slceklerin uygulamsi ve degerlendirilmesi ile ilgili
egitim alms fizyoterapistler tarafindan degerlendirilecektir. Degerlendirme sonucunda depresyon

tanisi
12

BGOF-

alabilecegi diigintlen hastalar ilgili hekimlere yonlendirilecektir.
. Depresyon: Beck Depresyon Anketi (Tirkge uyarlamasi) ile degerlendirilecektir. Testin

ortalama uygulama stiresi 3 dakikadir.
Resim 1. Spirometre cihazi Resim 2. Elektronik ag1z basing ¢lgtim cihaz

Girigimsel olmayan-Erigkin
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Resim 5. Kalp-akciger efor testi Resim 6. Metabolik Holter

Bireysel uygulamah él¢ekler: hastalar tarafindan doldurulacaktir.

Gazi Universitesi, Tip Fakiiltesi Hastanesi Kemik 1ligi Nakil Unitesi’ne nakil igin yatirildigmizda nakil
siiresince sorumlu hekim ile gorugiildiikten ve kan degerlerinize bakildiktan sonra kardiyopulmoner
rehabilitasyon programina alinacaksiniz. Bu program dahilinde sizlere kol ergometresinde aerobik
egzersiz egitimi, kol ve bacak kaslariniz igin kiilge agirliklarla kuvvetlendirme egitimi ve solunum kas
kuvvetlendirme egitimi yapilacaktir. Taburculuktan sonraki doénemde size verilecek olan
rehabilitasyon uygulamalari ev programi ile takip edilecektir. Bu ¢aligma uzun siire takipli bir ¢aligma
olup bir y1l stirecektir.

BGOF-Girigimsel olmayan-Erigkin




107

Ek-2. (devam) Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

TG
 GAZI UNIVERSITESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

Cahsmanin riskleri ve rahatsizhklan var mdir?

Caligmanmin beklenen herhangi bir rahatsizligi bulunmamaktadir. Ancak, olast bir rahatsizlikta gerekli
her tirlii tibbi girisim hekimler tarafindan, gerekli rehabilitasyon uygulamalari ise fizyoterapistler
tarafindan yapilacaktir.

Calismada yer almamin yararlan nelerdir?

Kok hiiere nakli strecinin gegitli donemlerinde hastalarm gegitli parametrelerinin  kotilestigini
gosteren kanita dayali az ¢aligma vardir. Bu galigma stirecinde kok hiicre nakli ve rehabilitasyonu
konusunda deneyimli fizyoterapistler tarafindan  degerlendirileceksiniz.  Nakil  siirecinde
kargilagabileceginiz solunum problemleri, nefes darlidi, vorgunluk, kas kuvvetinde ve egzersiz
kapasitesinde azalma problemleriyle baga ¢ikmak igin size en uygun egzersiz programi uygulanacak
ve takibiniz yapilacaktir. Uzun donemde yagam kalitenizin arttinnlmasi hedeflenmektedir.

Bu calismaya katilmamin maliyeti nedir?

Caligmaya katilmakla parasal yik altma girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir ddeme
yapilmayacaktir.

Kisisel bilgilerim nasil kullamlacak?

Caligma doktorunuz kigisel bilgilerinizi hem aragtirmayi hem de istatistiksel analizleri yiiriitmek igin
kullanacaktir ancak kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir. Yalnizca geregi halinde sizinle ilgili bilgileri
etik kurullar ya da resmi makamlar inceleyebilir. Caligmanin sonunda kendi sonuglarinizla ilgili bilgi
istemeye hakkimz vardir. Calisma sonuglari ¢aligma bitiminde tibbi literatirde yaymlanabilecektir
ancak kimliginiz agiklanmayacaktir.

Daha fazla bilgi icin kime basvarabilirim?
Caligma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz oldugunuzda agagidaki kigi ile liitfen iletigime geginiz.

ADI : Selin Bayram
GOREVI : Arg. Gor.
TELEFON  : 05327001805

ADI : Giilgah Bargi
GOREVI 1 Arg. Gor.
TELEFON  : 05317938764
ADI : Zeliha Celik
GOREVI : Arg. Gor.

TELEFON  : 05423590454

(Katilimcuun/Hastanin Beyanti)

Gazi Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Béliimtnde, Dog. Dr.
Meral Bosnak Giigli tarafindan tibbi bir aragtirma yapilacagr belirtilerek bu aragtuma ile ilgili

yukaridaki bilgiler bana aktarild1 ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden sonra boyle bir aragtirmaya
“katilimer” olarak davet edildim.

BGOF-Girigimsel olmayan-Erigkin



108

Ek-2. (devam) Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

TG
 GAZI UNIVERSITESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

Aragtirmaya katilmam konusunda zorlayict bir davramigla kargilagmig degilim. Eger katilmayi
reddedersem, bu durumun tibbi bakimima ve hekim ve fizyoterapist ile olan iliskime herhangi bir
zarar getirmeyecegini de biliyvorum. Projenin yiiritillmesi sirasinda herhangi bir neden géstermeden
aragtirmadan ¢ekilebilirim. (Anecak arastirmacilar: zor durumda birakmamak igin arastirmadan
gekilecegimi Snceden bildirmemim uygun olacagimn bilincindeyim). Ayrica tibbi durumuma herhangi
bir zarar verilmemesi kosuluyla aragtirmaci tarafindan aragtirma dig1 da tutulabilirim.

Aragtirma igin yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina girmiyorum. Bana
da bir 6deme yapilmayacaktir.

Aragtirmadan elde edilen benimle ilgili kigisel bilgilerin gizliliginin korunacagini biliyorum.
Aragtirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle meydana gelebilecek herhangi bir saglik
sorunumun ortaya c¢ikmast halinde, her turli tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli
giivence verildi. (Bu tibbi miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).
Aragtirma sirasinda bir saglik sorunu ile kargilagtigimda; herhangi bir saatte Dog. Dr. Meral Bognak
Giigli’yii Gazi Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Béliimii’nde
05053838086 dan veya 03122162600-6229’dan arayabilecegimi biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Bu kogullarla s6z konusu klinik
aragtirmaya kendi rnizamla, hig bir baski ve zorlama olmaksizin, goniillilik igerisinde katilmay1 kabul
ediyorum.

Imzal1 bu form kagidinin bir kopyas1 bana verilecektir.

Katihmel
Ads, soyadi:
Adres:

Tel:

Imza:

Tarih:

Goriisme tamgy
Ads, soyadi:
Adres:

Tel:

Imza:

Tarih:

Katihmea ile goriisen arastirci
Ad1 soyadi, unvani:

Adres:

Tel:

Imza:

Tarih:

BGOF-Girigimsel olmayan-Erigkin



Ek-3. Degerlendirme Formu

HEMATOPOETIK KOK HUCRE NAKLI PLANLANAN HASTALAR ICIN DEGERLENDIRME FORMU

1. Degerlendirme tarihi (Nakil Oncesi):

Adi Soyad

Yas

Boy — Kilo

VKi (kg/m?)

Meslek

Medeni Hali : U Evli
Dominant taraf’

Klinik ve Tam Bilgileri:
Tam

Hikave:

Cinsiyet : 0O Erkek 0O Kadin

_ Bekar LI Dul

Akut Lenfositik Losemi (ALL)
Kronik Lenfatik T.osemi (KLL)
Akut Myeloid Losemi (AML)
Kronik Myeloid Losemi (KML)
Non-Hodgkin Lenfoma (NHL)
Hodgkin Lenfoma (HL)
Multiple Myeloma (MM)
Kronik Myelomonositik Losemi
Myelofibrozis

Aplastik Anemi

Myelodisplastik Sendrom

Diger

Tibbi dosya notlan ve kullandig ilaclar (Nakil dncesi):

Dosya no:

Tel

Adres :

[ I O

ilag ad1

Dozu Frekansi

Kullanim amaci

Nakil tarihi:

Tam ile nakil arasinda gecen siire:

Nakili takiben hastande kals siiresi:
Nakil 6ncesi uvgulanan radvoterapi/kemoterapi kiirii:

Baslama zamam

Toplam kiir sayis1

Alnan kemoterapi ilaglar :
Kortikosteroid kullannim1 : _ Evet OHayir

Alman RT sayisi:

ilag ad:
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Ek-3. (devam) Degerlendirme Formu

Hematopoetik kok hiicre nakil kavnag:

Periferal kan : _ Kemik iligi: = Kordon kant: 0

Donér kavnagma gore hematopoetik kok hiicre nakli:

Allojeneik Otolog: || Sinjeneik: LI
HLA uyumlu kardeg E _
HLA uyumlu olmayan aile iiyeleri _
HLA uyumlu olmayan akraba dig1 _

Onceki hematopoetik kik hiicre nakli:  var ( Allojeneik: 0 Otolog: — Sinjeneik: )
Hastahk siiresi:

Hazirlama Rejimi:
Myeloablatif: - Non-myeloablatif: I
(")zgegmi§: Sovgecmis:

Eastern Cooperative Oncologv Group (ECOG) Performans 6lgeg“i (Nakil dncesi) :

Kisitlamasiz normal aktivite

Avyakta giindelik islerini yapiyor ancak agir fiziksel aktiviteler sinirlh

Ayakta gecirmesi gereken stirenin %50’sinden azinda yataga bagimli

Ayakta gecirmesi gereken strenin %50’sinden fazlasinda yataksandalyeye bagiml
Yataga bagimli, yardimsiz higbir igi yapamiyor

- W N -o

Karnofsky Performans 6lgeﬁ (Nakil éncesi) :

100 Sikayeti yok, hastalik bulgusu yok, normal
920 Normal aktivitesini strdiirebilen, hastalik sikayet veya bulgulari minimal
80 Normal aktivitesine yakin, hastalifa ait bazi belirti ve bulgulari olan
70 Kendisine bakabilen, ancak normal aktivitesi azalmis ve aktif calisma yapamayan
60 Gerektiginde yardimla fakat siklikla kendi ihtiya¢larini kargilayabilen
50 Siklikla yardimla ve medikal destekle ihtiyaclarim kargilayabilen
40 Stirekli ¢zel yardim ve bakim gerektiren
30 Ciddi dugkun olan ve hastane sartlarinda yardim edilmesi gereken
20 Cok hasta, kesinlikle hastanede ve aktif destek tedavisine ihtiyaci olan
10 Olumcil derecede olan
Sigara hikayesi:
Igici: 1M Birakmig: ~ Hig kullanmamis:
Paket x yil: Kag yildir igmiyor:
Kilo almada bir artis var m?: Evet: 1 Hayr: 11 Alinan kilo miktart:
Kilo kaybi var m?: Evet: T1 Hayir: 11 Verilen kilo miktar1:
Yemek yerken bir probleminiz var m?: Evet: L Hayir: L Nedeni:
Beslenme sekli: PEG kullanimz: = TPN: _ NG: _ Agizdan: U
Diyare: Evet: U Hayir: L

Pulmoner Saghk Hikavesi (Nakil dncesi) :

Oksiiriik: Var: - Yok: ~ Profiiktif: I Nonprodiiktif: ~
Giindiiz: - Gece: ~ Yaklagik saati: Frekansi:

Dispne: Istirahatte dispne: Var: ~ Yok: ~ Istirahat Borg skalast degeri:
Durasyonu:  Surekli: | Araara: _  Guniginde artma:  Evet: _ Hayir: _
Eforla dispne: Var:  _ Yok: _ Aktivite Borg skalast degeri:

Ortopne: Var: _ Yok: _ PND: Var:  _ Yok:



Ek-3. (devam) Degerlendirme Formu

Hangi aktiviteler nefessizliginizi artiyor?:  Merdiven inip ¢ikma: LI

Yiirtime: O
Yokus ¢tkma- inme: 1
Balgam: Yok: 0O Var: 0O Mukoid: 0 Mukoptrilan: — Puriilan: —
Miktar: Renk:
Hemoptizi:  Yok: [ Var: 0O [k ne zaman oldu?:
Uvku Degerlendirmesi: (Genelde) Yatis saati: Kalkisg saati:
Uyumak igin bir destek (ilag gibi) aliyor musunuz? Evet: — Hayr: —

Oskiiltasyon:

Bronsiyal sesler:
Bornkovezikiiler sesler:
Verzikiiler sesler:

" Modified Medical Research Council" dispne 6lcegi (Nakil Oncesi):

Puan
0 Agir efor diginda solunum sikintisi yok.
1 Yokus gikarken veya diz zeminde hizli hareket ederken nefes darligi olmasi
2 Duiz zeminde kendi yagitlarina gére daha yavas hareket etme ya da diiz zeminde normal hizla yiiriirken (bir mil sonra
veya 30 dakika sonra) durmak zorunda kalmak
3 Diiz zeminde 100 m veya birkag dakika ytridikten sonra nefes darligi nedeniyle durmak zorunda kalmak
4 Evden ¢ikmak veya giyinmek gibi aktiviteler sirasinda belirgin nefes darligi olmasi
SOLUNUM FONKSiYON TESTI (Nakil (")ncesit H Tarih:
Pre Meas %Pre Ref
FVC
FEV:1
FEVV/FVC (%)
PEF
FEF2s00
FEFs0s
FEF2s 759
Kan degerleri (Nakil Oncesi): Tarih:
Tarih Neut % Neut | Hg PIt Whe Albiimin | AKS T-protein
sayisl

SOLUNUM KAS KUVVETI DEGERLENDiRILMESI (Nakil Oncesi) : Tarih:
MIP (cmH;0) | | |

MIP (%)

MEP (cmTL0) | | | | | ] | | |

MEP (%)
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Ek-3. (devam) Degerlendirme Formu

SOLUNUM KAS ENDURANSI DEGERLENDIRMESI (Nakil (")ncesil :

MIP (¢cmH20) MIP’1n yiizdesi (%)

Siire

Tarih:
Soluk sayisi

KAS KUVVETI DEGERLENDIRILMESI (Nakil Oncesi) :

Quadriceps Sag

Tarih:

Sol

Omuz abd. Sag

Sol

Hand Grip Sag

Sol

ANKETLER

Tarih:

METABOLIK HOLTER

Takilan tarih:
Almnacak tarih:

EORTC QOL C-30 YASAM KALITESI OLCEGI

YORGUNLUK SIDDET OLCEGI

BECK DEPRESYON OLCEGI

KPET

6-DAKIKALIK YURUME TESTI (Nakil Oncesi) :

Tarih:

Istirahat

Test sonrasi

1. dk toparlanma

Kalp hiz1 (atim/dk)

SpO: (%)

Kan basinc1 (mmHg)

Solunum frekansi (soluk/dk)

Dispne (MBO, 0-10)

Yorgunluk (MBO, 0-10)

Bacak yorgunlugu (MBO, 0-10)

Mesafe (m)

Mesafe (%)

TUR SAYISI (m) 1-2-3-4-5-6-7-8-9-10-11-12-13-14-15-16-17-18-19-20-21-22-23-24-25-26-27-28-29-30

Goriilen diger semptomlar (gégus agrisi, bas dénmesi, bacak agrisi, nefes darligi, kramp):

Kullandidi yiriime yardimeilari (baston, walker, tripot,..):
Ek oksijen destegi: Evet / Hayir

FiO2:
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Ek-3. (devam) Degerlendirme Formu

6-DAKIKALIK YURUME TESTI (Nakil Oncesi) : Tarih:
Istirahat Test sonrasi 1. dk toparlanma

Kalp hizi (atim/dk)

SpO; (%)

Kan basinc1 (mmHg)

Solunum frekansi (soluk/dk)

Dispne (MBO, 0-10)

Yorgunluk (MBO, 0-10)

Bacak yorgunlugu (MB@, 0-10)

Mesafe (m)

Mesafe (%)

TUR SAYISI (m) 1-2-3-4-5-6-7-8-9-10-11-12-13-14-15-16-17-18-19-20-21-22-23-24-25-26-27-28-29-30

Gorilen diger semptomlar (gégtis agrisi, bas dénmesi, bacak agrisi, nefes darligi, kramp):
Kullandig1 yiiriime yardimeilari (baston, walker, tripot,..):
Ek oksijen destegi: Evet / Hayir FiO,:
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Ek-3. (devam) Degerlendirme Formu

2. Degerlendirme Tarihi ( Nakil Sonrasi):

Adi Soyad
Cinsiyet

Yag

Boy — Kilo
VKi (kg/m?)
Meslek
Medeni Hali
Dominant taraf:

[ Erkek M Kadin

L Evli _ Bekar

Dosya no:
Tel

Adres :

L Dul

Tibbi dosya notlar ve kullandig ilaclar (Nakil sonrasr) :

ilac adx Dozu

Frekansi Kullanim amaci

Nakil tarihi:
Tam ile nakil arasmda gecen siire:
Nakili takiben hastande kabs siiresi

Sigara hikayesi:
Igici: N Birakng: ~ Hig kullanmamisg:
Paket x y1l: Kag yildir igmiyor:
Kilo almada bir artis var mi?: Evet: U Hayir: U Alinan kilo miktari:
Kilo kaybi var m?: Evet: U Hayir: U Verilen kilo miktari:
Yemek yerken bir probleminiz var m?: Evet: U Hayir: U Nedeni:
Beslenme sekli: PEG kullanimi: _ TPN: _ NG: _ Agizdan:
Diyare: Evet: O Hayir: O
Pulmoner Saghk Hikavesi (Nakil sonrasy) :
Oksiiritk: Var: B Yok: Profuktif: M Nonproduktif: ~
Gilindoz: - Gece: Yaklagik saati: Frekanst:
Dispne: istirahatte dispne: Var: Yok: Istirahat Borg skalasi1 degeri:
Durasyonu:  Sturekli: 0 Araara: —  Giiniginde artma:  Evet:
Eforla dispne: Var: = Yok: = Aktivite Borg skalas1 degeri:
Ortopne: Var: = Yok: = PND: Var: = Yok:

Hangi aktiviteler nefessizliginizi artryor?:

Yok: U Var: U
Miktar:
Hemoptizi:

Balgam:

Yok: O

Merdiven inip ¢ikma: L
Yirtime: O
Yokus ¢ikma- inme: 1

Mukoid: LI  Mukopiiriilan: _ Parilan: _
Renk:
Var: O Ik ne zaman oldu?:

U

Hayir: —
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Ek-3. (devam) Degerlendirme Formu

Oskiiltasyon:
Bronsiyal sesler:

Bornkovezikiiler sesler:
Vezikiiler sesler:

Uvku Degerlendirmesi: (Genelde) Yatig saati: Kalkig saati:
Uyumak igin bir destek (ilag gibi) aliyor musunuz? Evet: I Hayir: I

"Modified Medical Research Council” dispne dlcegi (Nakil Sonrasi):

SOLUNUM FONKSiYON TESTI (Nakil Sonrasi): Tarih:
Pre Meas %Pre Ref
FVC
FEV:
FEVV/EVC (%)
PEF
FEFzs9
FEFs00%
FEF2s5.750%
Kan degerleri (Nakil Sonrasi): Tarih:
Tarih Neut % Neut | Hg Plt Whe Albiimin | AKS T-protein
sayisi
SOLUNUM KAS KUVVETI DEGERLENDIRILMESI (Nakil Sonrasr): Tarih:
NP (i) I ] |
MIP (%)
SEEEY [ I I I I
MEP (%)
SOLUNUM KAS ENDURANSI DEGERLENDIRMESI (Nakil Sonrasi): Tarih:
MIP (¢cmH;0) MIP’1n yiizdesi (%) Siire Soluk sayisi
KAS KUVVETi DEGERLENDIRILMESI (Nakil Sonras): Tarih;
Quadriceps Sag
Sol
Omuz abd Sag
Sol
Hand Grip Sag
Sol
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Ek-3. (devam) Degerlendirme Formu

6-DAKIKALIK YURUME TESTI (Nakil Sonrasr) Tarih:
Istirahat Test sonrasi 1. dk toparlanma
Kalp hiz1 (atim/dk)
SpO: (%)
Kan basinc1 (mmHg)

Solunum frekansi (soluk/dk)

Dispne (MBO, 0-10)

Yorgunluk (MBO, 0-10)

Bacak yorgunlugu (MBO, 0-10)

Mesafe (m)

Mesafe (%)

TUR SAYISI (m) 1-2-3-4-5-6-7-8-9-10-11-12-13-14-15-16-17-18-19-20-21-22-23-24-25-26-27-28-29-30

Goriilen diger semptomlar (goglis agrisi, bag dénmesi, bacak agrisi, nefes darligi, kramp):
Kullandigi yiriime yardimeilari (baston, walker, tripot,..):

Ek oksijen destegi: Evet / Hayir FiO,:
6-DAKIKALIK YORUME TESTI (Nakil Sonrasy) Tarih:
Istirahat Test sonrasi 1. dk toparlanma
Kalp hiz1 (atim/dk)
SpO: (%)
Kan basinc1 (mmHg)

Solunum frekansi (soluk/dk)

Dispne (MBO, 0-10)

Yorgunluk (MBO, 0-10)

Bacak yorgunlugu (MBO, 0-10)

Mesafe (m)

Mesafe (%)

TUR SAYISI (m) 1-2-3-4-5-6-7-8-9-10-11-12-13-14-15-16-17-18-19-20-21-22-23-24-25-26-27-28-29-30

Goriilen diger semptomlar (gégus agrisi, bas dénmesi, bacak agrisi, nefes darligi, kramp):
Kullandidi yiriime yardimeilari (baston, walker, tripot,..):

Ek oksijen destegi: Evet / Hayir FiO,:

Anketler Tarih:

METABOLIiK HOLTER Takilan Tarih:
Alinacak Tarih:

EORTC QOL C-30 YASAM KALITESI OLCEGI

YORGUNLUK SIDDET OLCEGI

BECK DEPRESYON OLCEGI

KPET
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