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 Kistik f ibroz (KF), transmembran i leti regülasyonu genindeki 
mutasyon sonucu oluşur ve otozomal resesif kalıtım gösteren 
beyaz ırkın en sık rastlanan ölümcül hastalığıdır. Hastalığın sıklığı 
beyaz ırkta 1/2500-1/3500, Afrika kökenli Amerikalı larda 1/1700 
civarındadır. KF’nin ülkemizdeki sıklığı ise bil inmemektedir. Bu 
çalışmada, hastaneye başvuran tekrarlayan akciğer enfeksiyonu 
ve/veya malnutisyonu olan çocuklarda Kistik f ibrozis sıklığının 
bulunması amaçlanmıştır. Çalışmaya Şubat 2007 i le Ocak 2010 
tarihleri arasında kliniğimize başvuran tekrarlayan akciğer ve/
veya malnutrisyonu olan vakalar alındı. Vakalarda kistik f ibrozis 
tanısı, kistik f ibrozis kl iniği i le uyumlu bulgulara sahip olma, diğer 
hastalıkların dışlanması ve ter testi pozit i f l iği esaslarına göre kondu. 
Çalışmaya 491 çocuk vaka alındı. Vakaların yaşları minimum 2, 
maksimum 216 ay olup ortalama 26,1±35.01 ay idi. Vakaların 335 
(%68.3)’si erkek, 156 (%31.7)’ü kız idi. Çalışmaya alınan vakalar ter 
testi sonucuna göre değerlendiri ldiğinde pozit i f ter testi vaka sayısı 
35 (%7.1) idi. Tekrarlayan akciğer enfeksiyonu olan çocuklarda 
KF sıklığı %5.3, malnutrisyonu olanlarda %8.8, malnutrisyonu ve/
veya tekrarlayan akciğer enfeksiyonu olan çocuklarda ise %7.1 
(%95 Confidence interval 3.9 -9.2) olarak bulundu. Bu çalışma i le 
biz hastaneye başvuran malnutrisyon ve/veya tekrarlayan akciğer 
enfeksiyonu olan olgularda Kistik Fibrozis tanısının erken konulması 
ve geç komplikasyonlarının önlenmesi için mutlaka akılda tutulması 
gerektiğini vurgulamak istedik.
Anahtar kelimeler: Malnutrisyon, kistik f ibrozis, enfeksiyon

 Cystic f ibrosis (CF) which is occurred by mutations in the gene 
regulation of transmembrane message shows autosomal recessive 
inheritance. It is also the most common fatal diseases in white race. 
The frequency of disease is estimated as 1/2500-1/3500 in white 
race, 1/1700 in African Americans. But the frequency of CF is not 
known for our countries. In this study, the frequency of disease was 
tried to f ind in children with malnutrit ion and/or recurrent pulmonary 
infections who admitted to hospital. This prospective study was 
conducted between February 2007 and January 2010 and children 
with malnutrit ion and/or recurrent pulmonary infections were enrolled 
the study. The diagnosis CF was made by using posit ive sweat test 
and appropriate cl inical f indings and rule out of other diseases which 
also caused recurrent pulmonary infections or malnutrit ion. A total of 
491 children were enrolled the study. The mean age of children was 
26,1±35.01 months with the range of 2-216 months. Of all children, 
335 (68.3%) were male and 156 (31.7%) were female. Posit ive sweat 
test was found in 35 (7.1 %) children. The frequency of CF was found 
to be 5.3 % in children with malnutrit ion and 8.8 % in children with 
recurrent pulmonary infections. Finally we emphasized one more 
times that CF should be keep in mind in children with malnutrit ion 
and/or recurrent pulmonary infections due to its early diagnosis and 
prevention of late complications. 
Key words: Malnutrit ion, Cystic f ibrosis, infection

GİRİŞ
 Kistik f ibroz (KF), transmembran i leti regülasyonu (KFTR) 
genindeki mutasyon sonucu oluşur ve otozomal resesif kalıtım 
gösteren beyaz ırkın en sık rastlanan ölümcül hastalığıdır. 
KF’ye yol açan 1000’den fazla tanımlanmış mutasyon 
mevcuttur. Hastalığın sıklığı beyaz ırkta 1/2500-1/3500, 
Afrika kökenli Amerikalı larda 1/1700 civarındadır(1). KF’nin 
ülkemizdeki sıklığı ise bil inmemektedir. Hastaların ortalama 
yaşam süresi 1940-1950’l i  yıl larda yaklaşık 5 yıl iken, yeni 
tedavi yöntemlerinin kullanılmasıyla yaşam süresi 31 yaşa 

kadar uzamıştır (2). Hastalar çoğunlukla tekrarlayan veya 
düzelmeyen akciğer enfeksiyonu, kronik oksürük, tekrarlayan 
bronşit atakları ve malnutrisyon tabloları i le getir i lmektedir. 
Bu çalışmada, Yüzüncü Yıl Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk 
Sağlığı ve Hastalıkları kl iniklerine başvuran tekrarlayan 
akciğer enfeksiyonu ve malnutisyonu olan çocuklarda Kistik 
f ibrozis sıklığının bulunması amaçlanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM
 Bu çalışmaya Şubat 2007 i le Ocak 2010 tarihleri arasında 
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Yüzüncü Yıl Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve 
Hastalıkları kl iniklerine başvuran tekrarlayan akciğer ve/
veya malnutrisyonu olan vakalar alındı. Tekrarlayan akciğer 
enfeksiyonu olan vakalardan immün yetersizl iği tespit 
edilenler veya tüberküloz tanısı konanlar veya tekrarlayan 
akciğer enfeksiyonu etiyolojisinde bulunabilecek herhangi bir 
hastalığı olanlar (konjenital kalp hastalığı, immün yetersizl ik, 
trakeoözafagial f istül, gastroözafagial reflü olanlar) çalışma 
dışı bırakıldı. Vakalarda kistik f ibrozis tanısı, kistik f ibrozis 
kl iniği i le uyumlu bulgulara sahip olma, diğer hastalıkların 
dışlanması ve ter testi pozit i f l iği esaslarına göre kondu. 
Ter Testi İncelemesi: Ter testi, Sherwood Model 926S MKII 
kloride analizör cihazı kullanılarak yapıldı. 
Cihazın Ayıraçları:  Standart solüsyon, Sodium Klorid
Kombine Asit buffer solüsyonu, Asetik Asit ve Nitrik Asit
Silver Elektrotların Cilası
Prensibi: Ter bezlerinin uyarılması, terin toplanması ve ter 
içindeki nicel klorid iyonunun analizini kapsamaktadır.
Iodophoresis esnasında kullanılan İlaçlar: Pilokarpin nitrat, 
Magnezyum Sulfat, Disti le Su
Ter testi için kullanılan ayıraçlar ter testi yapılıncaya kadar 
ışıktan korundu ve kahverengi şişe içerisinde +4C derecede 
saklandı. Ter, sağ ön koldan toplandı. İyonforetic uyarı, 
ön kola veya yenidoğan yaş grubunda bacağa uygulandı. 
Uyarılacak yerde her hangi bir lezyon, yara, yanık, kızarıklık, 
egzama, kırık, çatlak olmamasına dikkat edildi. Bu durumlarda 
diğer koldan veya bacaktan yapıldı. 100 mg’dan az ter 
toplandığı takdirde yalancı pozit i f l ik veya negatif l ik oranı 
fazla olabileceğinden ter testi tekrarlandı.
Sonucun Yorumlanması: Ter testi sonucunda çıkan sonuç;
40 mmol/L den az ise : Negatif yani hasta değil
40-60 mmol/L arasında ise; Şüpheli pozit i f
60 mmol/L den fazla ise: Sonuç pozit i f, yani kistik f ibrozis i le 
uyumlu olarak yorumlandı.

BULGULAR
 Çalışmaya ocak 2010 tarihi i t ibari i le 491 çocuk vaka 
alındı. Vakaların yaşları minimum 2, maksimum 216 ay 
olup ortalama 26,1±35.01 ay idi. Vakaların 335 (%68.3)’si 
erkek, 156 (%31.7)’ü kız idi. Ter testi yapılan vakaların 343 
(%69.8)’ünde sık pnömoni atağı, 260 (%52.9)’unde sık ishal 
hikayesi var iken tekrarlayan sinüzit hikayesi sadece 10 (%2) 
vakada vardı. Ayrıca kronik karaciğer hastalığı 16 (%3.2) 
vakada, abdominal distansiyon 163 (%33.1) vakada, yağlı 
dışkılama 125 (%25.4) vakada, mekonyum ileusu 21 (%4.2) 
vakada mevcuttu. Tüm vakaların sadece 205 (%41.5)’unda 
anne-baba arasında akrabalığı var iken ailede benzer hastalık 
öyküsü 44 (%31) vakada ve benzer hastalık nedeni i le olan 
kardeş ölüm hikayesi ise 107 (%21.8) vakada mevcuttu. 
Vakaların vücut ağırlıkları standart deviasyon skorları 
-1.9±1.5 ((-4)-(+1.5) SDS) olup boy standart deviasyon 
skorları ise ortalama -1.7±1.4 SDS idi. Karaciğer enzim 
düzeyinde yükseklik 16 (%3.2) vakada, hipoglisemi sınırı 50 
mg/dl olarak kabul edilecek olursa sadece iki (%2.4) vakada 
hipoglisemi mevcuttu. Vakaların 11 (%13.1)’ inde hiponatremi, 
14 (%16.1)’ inde hipopotasemi, 7 (%8.3)’ünde hiperpotasemi, 
12 (%14.2)’sinde hipokloremi, 8 (%9.9)’unda hipokalsemi, 1 
(%1.2)’sinde hiperkalsemi, 21 (%25.6)’sında hipoalbüminemi 

vardı. 
 Çalışmaya alınan vakalar ter testi sonucuna göre 
değerlendiri ldiğinde;
Pozit i f ter testi vaka sayısı:  35 (%7.1)
Negatif ter testi vaka sayısı: 379 (%77)
Şüpheli ter testi vaka sayısı: 48 ( %10) idi. 
 Çalışmaya alınan ter testi pozit i f l iği bulunan vakalar i le 
ter testi negatif olan vakalar karşılaştırı ldığında yaş, cinsiyet, 
pnömoni atak sıklığı, ishal atak sayısı, serum elektrolit leri, 
AST, ALT düzeyleri, serum albümini, serum kan glikoz düzeyleri 
açısından karşılaştırı ldığında istatistiksel olarak gruplar 
arasında anlamlı fark bulunmadı (P>0.05). Ter testi negatif 
olan vakalar i le şüpheli olan vakalar  karşılaştırı ldığında 
ise abdominal distansiyon ve yağlı dışkılama parametreleri 
açısından şüpheli vakalar lehine istatistiksel olarak anlamlı 
pozit i f l ik mevcuttu (P<0.05). Ter testi pozit i f  vakalar 
değerlendiri ldiğinde vakaların 20 (%57) de tekrarlayan 
akciğer enfeksiyonu, 23 (%65) vakada malnutrisyon ve/
veya ishal, 4 (%11.4) vakada kronik karaciğier hastalığı, 
abdominal distansiyon 16 (%45.7) vakada, yağlı dışkılama 
10 (%39) vakada mevcuttu. Tekrarlayan akciğer enfeksiyonu 
olan çocuklarda KF sıklığı %5.3, malnutrisyonu olanlarda 
%8.8, malnutrisyonu ve/veya tekrarlayan akciğer enfeksiyonu 
olan çocuklarda ise %7.1 (%95 Confidence interval 3.9 -9.2) 
olarak bulundu. Çalışmanın yapıldığı dönemde hastanemize 
başvuran çocuk hasta sayısı 20.000 olduğu düşülürse 
çalışmamızda yöremizde kistik f ibrozis insidansı 7/4000 
olarak bulunmuştur.

TARTIŞMA
 KF’l i  hastalarda akciğer, pankreas, barsaklar ve 
hepatobil iyer sistem gibi değişik organ sistemlerini 
i lgi lendiren semptomlar mevcuttur. Bu organ tutulumlarındaki 
ortak özell ik, su ve elektrolit transportundaki değişikl ikler 
sonucu sekresyonların dehidrate olmasıdır. Kistik f ibrozisl i 
hastaların çoğuna bebeklik ya da çocukluk çağında tanı 
konulabil ir, ancak bazılarının tanısı erişkin döneme kadar 
gözden kaçabil ir. Kistik f ibrozisl i  erkeklerin %98’inden fazlası 
inferti ldir ve hastalıklı kadınlarda da ferti l i te azalır. Ciddi 
ol igo ve azospermil i  inferti l  erkeklerde saptanan genetik 
anormall ikler içerisinde CFTR gen mutasyonlarının da olduğu 
bildir i lmiştir (3-5). Laboratuvar testleri, olası bir kistik f ibrozis 
tanısını dışlayamaz4. Ekrin ter bezi fonksiyonundaki Na ve 
Cl iyon emil im anormall iği, kistik f ibrozis için yanlış negatif 
ve yanlış pozit i f  sonuçlarına rağmen, halen tanımlayıcı bir 
test (ter testi) olarak kabul edilmektedir (6,7). Kistik f ibrozis 
hastalarının terinde Cl konsantrasyonu 70-80 mEq/L ve Na 
konsantrasyonu ise 45-65 mEq/L’yi geçer (normal değerler Cl 
için 40 mEq/L ve Na için 50 mEq/L’dir) (8). Terde elektrolit 
değerleri sürrenal yetersizl ik, gl ikojen depo hastalıkları, 
nefrojen diabetes insipitus, glikojen 6 fosfat dehidrogenez 
eksikl iği gibi durumlarda da yüksek bulunabil ir. Klinik bulguları 
i le kistik f ibrozisten ayırıcı tanıları yapılabil ir. Terde elektrolit 
içeriğindeki artışa rağmen, ter kanalından elektrolit lerin 
yetersiz reabsorpsiyonu söz konusudur. Elektrolit kaybı 
özell ikle küçük çocuklarda önemli tuz kaybına yol açabil ir (9).  
Ter elektrolit leri en güvenil ir şekilde pilokarpin iyontoforezi 
yöntemiyle ölçülür (10). Çalışmamızda pilokarpin iyontoferez 
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yöntemi kullanılmış olup, terdeki klor konsantrasyonu 60 
mmol/L (60 mEq/L) den fazla ise sonuç pozit i f, yani kistik 
f ibrozis i le uyumlu olarak yorumlandı
 Önde gelen klinik belirt i ler kronik obstrüktif akciğer 
hastalığına ait bulgular (hemen bütün vakalarda değişik 
derecelerde bulunur) ve pankreatik yetersizl iktir (hastaların 
%80-90’ında mevcuttur) (3). Ölümün en yaygın sebebi, 
tekrarlayan pulmoner infeksiyonlardır (7,11,12). Hastaların 
balgamından izole edilen ve kistik f ibrozis için kl inik önem 
taşıyan mikroorganizmaların bulunması (Pseudomonas 
aeruginosa’nın mukoid formu gibi) ya da obstrüktif pulmoner 
hastalık varlığı i le birl ikte inferti l  erkek, erişkin dönemde 
öncelikle tanısı konulmamış kistik f ibrozisi düşündürmelidir 
(7). İnfeksiyon yaşamın 6. haftası kadar erken dönemde 
başlayabil ir veya klinik tanısı akciğer hasarı oluncaya 
(erişkin yaşlarda) kadar gecikebil ir  (13). Pulmoner 
infeksiyon, bronşektazi, atelektazi, tedaviye dirençli astım ve 
öksürük başvuruda en sık rastlanan klinik tablolardır. Bizim 
çalışmamızda çalışmaya alınan hastaların %68.3’si öksürük, 
hırı l t ı, hışıltı gibi solunum semptomlarıyla başvururken, ter 
testi pozit i f l iği olan vakaların %57’de tekrarlayan akciğer 
enfeksiyonu mevcuttu. Benzer şekilde Göçmen ve arkadaşları 
i le Kaya ve arkadaşlarının çalışmalarında da sırasıyla 
hastaların %87’si ve %57’si tekrarlayan akciğer infeksiyonlarını 
içeren solunum sistemi semptomlarıyla başvurmuştur (14,15). 
KF’l i  hastalarda havayolu sekresyonlarındaki değişikl ikler 
çeşit l i  mikroorganizmaların bu hastalardaki infeksiyonunu 
kolaylaştırır. Ayrıca bu hastalarda gelişen inflamatuar yanıt 
infeksiyonla birl ikte havayolu sekresyonundaki değişikl ikleri 
daha da olumsuz etki ler. Sonuç olarak KF’l i  hastalarda 
infeksiyon, koyu sekresyon ve inflamasyon; i lerleyici 
havayolu harabiyetine, bronşektazi ve solunum yetersizl iğiyle 
hastaların kaybedilmesine neden olur (16,17). Solunum 
sistemi tedavisinde ana prensipler; infeksiyonların uygun 
antimikrobiyal ajanlarla tedavisini, havayolu kl irensinin 
artırı lmasını, havayolu obstrüksiyonunu geciktirmek amacıyla 
konağın inflamatuar yanıtının anti- inflamatuar i laçlarla 
tedavisini içermektedir (18). KF’l i  hastalarda havayollarında 
en sık rastlanan mikroorganizmalar; %60.9 Psödomonas 
aeriginosa, %40.7 Stafi lokokkus aureus, %15.4 Hemofilus 
İnfluenza ve %5.1 i le Stenotrophomonas (Pseudomonas) 
maltophil ia’dır. Geniş spektrumlu antipseudomonal 
antibiyotiklerin kullanılmaya başlanması KF’l i  hastalarda 
yaşam süresinin artmasında en önemli faktörlerden biri 
olmuştur (19). Antibiyotik tedavisi oral ya da intavenöz 
olmak üzere çeşit l i  şekil lerde uygulanabil ir. Pseudomonas 
kolonizasyonu olan hastalarda profi laktik amaçla inhale 
antibiyotiklerin kullanımının hastalarda solunum fonksiyon 
testlerini iyi leştirdiği ve hastaneye yatışı gerektiren alevlenme 
sıklığını azalttığını gösteren çalışmalar vardır (20,21).
 KF’l i  hastaların %85’inde ekzokrin pankreas fonksiyonları 
yetersizdir ve bu durumun mortalite ve morbiditeyi olumsuz 
yönde etkilediği bi l inmektedir (22). Bu hastalarda malnutrisyon 
görülmekte ve normal sindirimi sağlamak için pankreatik 
enzim replasmanı kullanılmaktadır. Enzim ihtiyacı hastadan 
hastaya değişmekle birl ikte başlangıç dozu olarak 500-
1000 l ipaz-ünite/ kg/öğün öneri lmektedir. Bu doz beslenme 
alışkanlıkları ve gaita sayısına göre değiştir i lebil ir (23). Enzim 

miktarı yeterl i  olmadığında, yağlı ve bol miktarda dışkılama 
sürer. Enzim miktarı fazla ise nadiren ishal ya da kabızlık 
ortaya çıkar. Yüksek dozlarda enzim kullanılması kistik 
f ibrozisl i  hastalarda kolonda lümenin daralmasına yol açarak 
obstrüksiyonlar meydana getirebil ir. Bu durum “fibrosing 
colonopathy” olarak adlandırı l ır (24). Bizim çalışmamızda, 
çalışmamıza dahil edilen hastalarımızın başvuru anında 343 
(%69.8)’ünde sık pnömoni atağı, 260 (%52.9)’unde sık ishal 
hikayesi var iken tekrarlayan sinüzit hikayesi sadece 10 (%2) 
vakada vardı. Ayrıca kronik karaciğer hastalığı 16 (%3.2) 
vakada, abdominal distansiyon 163 (%33.1) vakada, yağlı 
dışkılama 125 (%25.4) vakada, mekonyum ileusu 21 (%4.2) 
vakada mevcuttu. Bununla birl ikte ter testi pozit i f  vakalar 
değerlendiri ldiğinde vakaların 20 (%57) de tekrarlayan 
akciğer enfeksiyonu, 23 (%65) vakada malnutrisyon ve/veya 
ishal, 4 (%11.4) vakada kronik karaciğier hastalığı, abdominal 
distansiyon 16 (%45.7) vakada, yağlı dışkılama 10 (%39) 
vakada mevcuttu. Tekrarlayan akciğer enfeksiyonu olan 
çocuklarda KF sıklığı %5.3, malnutrisyonu olanlarda %8.8, 
malnutrisyonu ve/veya tekrarlayan akciğer enfeksiyonu olan 
çocuklarda ise %7.1 (%95 Confidence interval 3.9 -9.2) olarak 
bulundu. Bu bulgular l i teratür bilgi leri i le uyumlu idi. Sonuç 
olarak vakalarımızın %81.2 de gastrointestinal semptomlar 
mevcuttu ve bu vakaların hepsine enzim replasman tedavisi 
başlandı.
 KF’l i  hastalarda karaciğer hastalığının doğal seyri ve 
epidemiyolojisi henüz yeterince tanımlanmamıştır. Tedaviyi 
yönlendirmede katkısı olmadığı için karaciğer hastalığına ait; 
yağlanma, f ibroz, siroz gibi bulguların varlığının belir lenmesi 
için biyopsi yapılması konusunda bir konsensus yoktur (25). 
Karaciğer hastalığı, hastaların %1-2’sinde mortaliteden 
sorumludur (26). Karaciğer hastalığı saptanan hastalarda 
hidrofi l ik toksik ursodeoksikolik asit tedavisi kullanılmasının 
karaciğer enzimlerini ve nutrisyonel durumu olumlu 
olarak etki lediğini gösteren çalışmalar mevcuttur (27-29).  
Çalışmamızda ter testi pozit i f  vakalar değerlendiri ldiğinde 
4 (%6.2) vakada kronik karacğier hastalığı mevcuttu. Bu 
vakaların hepsinde hepatomegali ve yüksek seyreden AST, 
ALT değerleri mevcuttu. Bu bulgularda l i teratür bilgi leri i le 
uyumludur.
 Sonuç olarak; malnutrisyonu ve/veya tekrarlayan akciğer 
enfeksiyonu nedeniyle hastaneye başvuran çocuklarda 
KF sıklığı %7.1 (%95 Confidence interval 3.9 -9.2) olarak 
bulundu. Ülkemizde KF’nin sıklığı bi l inmemektedir. 
Türkiye’deki KF’l i  hastalarda yapılan genetik çalışmalar çok 
sayıda farklı sayıda mutasyon bulunduğunu ve genetik açıdan 
çok heterojen bir topluluk olduğunu düşündürmektedir. Bu 
nedenle hastalığın semptomlarının ve klinik gidişinin oldukça 
geniş bir spektrum gösterebileceği unutulmamalıdır. Tipik 
olmayan mutasyonlara sahip hastalar daha i leri yaşlarda 
kronik obstrüktif akciğer hastalığı, tekrarlayan pankreatit ler 
gibi bulgularla da başvurabil ir ler. Erken dönemde tanı ve 
tedavi, hastalığın morbidite ve mortalitesini azaltmaktadır. 
Bu çalışma i le biz hastaneye başvuran malnutrisyon ve/veya 
tekrarlayan akciğer enfeksiyonu olan olgularda Kistik Fibrozis 
tanısının mutlaka akılda tutulması ve bu açıdan tetkiklerin 
yapılması gerektiği vurgulamak istedik.
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