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BOLUM I

Kupa Terapisinin Biyokimyasal Degerler Uzerindeki
Rolii

Kadir EGI'

Mehmet Burak COSKUN?
Mustafa Orhan TUNCEL?
Resat DIKME*

Giris

Kupa terapisi (hacamat), eski donemlerden beri kullanilan
geleneksel bir tedavi yontemidir (Arslan & ark., 2014). Bu yontem,
belirli cilt bolgelerine kupalarin yerlestirilmesi ve 1s1 ya da emme
yoluyla atmosfer alt1 bir basing olusturulmasiyla gerceklestirilir
(Mehta & Dhapte., 2015). Kupa terapisi, kokeni Eski Misir’a uzanan
ve binlerce yildir ¢esitli kiiltlirlerde uygulanan en eski ve yaygin
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geleneksel tedavi yontemlerinden biridir. Bu tedaviye dair bilinen en
eski kayit, MO 1550 yilma tarihlenen Ebers Papiriisii'nde,
Tutankhamun’un (Kral Tut) mezarinda bulunan tip ders
kitaplarindan birinde yer almaktadir. Kupa terapisi, Hipokrat (MO
460-377) ve Galen’in (MS 131-200) uygulamalarinda da goriildigi
tizere, Yunanlilar ve Romalilar tarafindan benimsenerek
gelistirilmistir (Ahmedi & Siddiqui., 2014). Kupa terapisi geleneksel
olarak Cin, Hindistan, Afrika, Avrupa ve Miisliiman topraklarinda
yaygin bir sekilde kullanilmaktadir. Ayn1 zamanda Peygamber
Tibbi'nda temel tedavi yontemlerinden biri olarak kabul edildigi i¢in
(El Sayed & ark., 2013), Miisliiman topluluklar arasinda hem
geleneksel hem de dini bir uygulama olarak 6nem tasimaktadir.
Omegin, Tiirkiye gibi bircok Miisliiman iilkede, saglikli bireyler
genel sagliklarin1 desteklemek amaciyla yilin belirli donemlerinde
kupa terapisi yaptirmaktadir. Bu tedavi, kuru ve 1slak kupa olmak
iizere iki ana kategoriye ayrilmaktadir. Kuru kupa terapisi, dolagimi
artirarak etkilenen bolgelerde zararli maddelerin  hareketini
desteklemeyi hedeflerken (Mehta & Dhapte., 2015), 1slak kupa
terapisi zararli toksinleri viicuttan uzaklastirmak amaciyla kullanilir.
Kuru kupa terapisi ayrica agrilarin yayilmasini kontrol altina almak
icin de tercih edilmektedir (Christopoulou-Aletra & Papavramidou.,
2008).

Kupa terapisi, kokeni binlerce yil Oncesine dayanan ve
geleneksel tipta yaygin olarak kullanilan bir yontemdir. Giintimiizde
alternatif tip uygulamalari, modern tedavilerle birlestirilerek saglik
tedavilerinde daha fazla kabul gérmekte ve uygulanmaktadir. Diinya
Saglik Orgiitii (DSO), geleneksel ve tamamlayict tip (GETAT)
uygulamalarinin 6nemini vurgulamakta ve bu yontemlerin kanita

dayali bir yaklagimla entegre saglik hizmetlerine dahil edilmesini
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tesvik etmektedir. 2002 yilinda DSO, "Geleneksel Tip Stratejisi" ad1
altinda yayimladig1 kilavuzda, alternatif tedavi yontemlerinin
bilimsel standartlara uygun sekilde arastirilmasini ve halk sagligina
entegre edilmesini 6nermistir (World Health Organization, 2002).
Bu baglamda kupa terapisi, 6zellikle hem geleneksel kokeni hem de
potansiyel saglik yararlariyla dikkat ¢eken uygulamalardan biri
olarak 6n plana ¢ikmaktadir.

Tiirkiye’de,  Saghik  Bakanhigi’min  Geleneksel  ve
Tamamlayici1 Tip (GETAT) Yonetmeligi ¢ergevesinde kupa terapisi
(hacamat), 2014 yilinda resmi olarak taninmis ve bu alanda
standartlar belirlenmistir (Sahan & Ilhan., 2019; Akalin & ark.,
2023). GETAT sertifikali merkezler araciligityla uygulanan kupa
terapisi, Ozellikle kas-iskelet sistemi rahatsizliklari, dolasim
sorunlar1 ve genel saglik iyilestirmesi gibi alanlarda tamamlayici bir
tedavi yontemi olarak kullanilmaktadir. Saglik Bakanliginin
diizenlemeleriyle bu yontem, giivenli ve hijyenik bir sekilde
uygulanmasi icin saglik profesyonellerince yapilmaktadir.

Son yillarda, kupa terapisinin biyolojik mekanizmalarini ve
saglik iizerindeki etkilerini anlamaya yonelik bilimsel aragtirmalar
artmistir. Ozellikle dolasim sistemi iizerindeki olumlu etkileri, kas
gevsetici Ozellikleri ve agri yonetimindeki rolii {izerine yapilan
caligmalar, bu yontemin modern bilimle desteklenebilirligini ortaya
koymaktadir. Kupa terapisi ile ilgili yapilan calismalarda kan
biyokimyasal parametreleri ile yeterince ¢caligma bulunmamaktadir.
Bu c¢alismada, literatiirde kupa terapisinin kan biyokimyasal
parametreleri iizerindeki etkilerini ele alan yayinlar sistematik olarak
incelenmis ve bir araya getirilmistir. Bu derleme, kupa terapisinin

biyolojik mekanizmalar1 ve klinik uygulamalar1 baglaminda
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sagladig1 katkilar1 anlamayi ve saglik parametreleri tlizerindeki
potansiyel etkilerini bilimsel bir perspektifle degerlendirmeyi
amaclandik.

Kupa Terapisinin Temel Mekanizmalar

Uygulama Sekli: Kupa terapisinin (Hacamat tedavisinin)
bir¢ok tiirii bulunmaktadir; ancak bunlar arasinda iki ana tiir 6ne
cikmaktadir: kuru ve 1slak hacamat (Al-Bedah & ark., 2016). Kuru
hacamat, ciltte herhangi bir yara izi birakmadan vakum etkisiyle
kanin kaba cekilmesini saglarken, 1slak hacamat tedavisinde ise cilt
ylzeyi ¢izilerek kanin kaba g¢ekilmesi saglanir (Angiolella &
Sacchetti., 2018). Hacamat, kaslar1 uyarmak amaciyla hizli ve ritmik
vuruslarla yapilan bir tedavi uygulamasidir ve oOzellikle cesitli
hastaliklarla iliskili agrilarin tedavisinde etkin bir yontem olarak
kullanilmaktadir. Bu nedenle, hacamat, bireylerin yasam kalitesini
artirma potansiyeli tasir (Albedah & ark., 2011). Her hacamat seans1
yaklasik 20 dakika siirer ve bes ana adimda gerceklestirilir. ilk adim,
terapistin hacamat i¢in belirledigi noktalar veya alanlarin dezenfekte
edilmesi ve ardindan uygun biyiiklikte bir kupanin
yerlestirilmesiyle baslar. Terapist, kabin i¢indeki havayr emmek i¢in
alev, elektrikli veya manuel emme yontemlerini kullanir. Kupalar,
cilde uygulanarak yaklasik iic ila bes dakika bekletilir. Ikinci
adimda, cilt ylizeyine kesiler yapilir. Bu islem, 15 ila 21 numaral
cerrahi bigak, igne veya otomatik delme cihaz1 kullanilarak
yapilabilir. Ugiincii adim, kupa tekrar cilde yerlestirilerek emme ve
kan alma islemi gergeklestirilir. Bu islem de yaklasik {i¢ ila bes
dakika stirer. Dordiinci adimda kupa ¢ikarilir, ardindan bdlge
temizlenir. Besinci adimda ise bolge dezenfekte edilir ve uygun
boyutlarda yapiskan seritlerle pansuman yapilir. Yapiskan seritler,
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48 saat boyunca yara izinin bulundugu boélgeye uygulanir (Al-
Rubaye, 2012; Shaban, 2009). Her hacamat teknigi, viicut hiicreleri,
dokular1 veya organlar iizerinde belirli etkiler olusturabilir. Bazi
midahaleler, viicuttaki hormon seviyelerini artirabilir veya
azaltabilir, bagisiklik sistemini uyarabilir veya diizenleyebilir,
zararli maddelerin viicuttan atilmasina yardimci olabilir ve
nihayetinde agriy1 hafifletebilir (Al-Bedah & ark., 2019).

Hacamat Tedavisinin Etkileri

Hacamatin, sistemik diizeyde rahatlama ve gevseme
saglamasinin yani sira beyinde endojen opioid iiretimini artirarak
agr1 kontroliinii iyilestirdigine dair cesitli kanitlar sunulmustur
(Rozenfeld & Kalichman., 2016). Bununla birlikte, baz
aragtirmacilar hacamat tedavisinin temel etkilerinin, kan dolagiminin
artirllmas1 ve viicuttan toksinlerle atik maddelerin uzaklastirilmasi
oldugunu 6ne siirmektedir (Yoo & Tausk., 2004). Bu olumlu etkiler,
mikro dolagimin iyilestirilmesi, kilcal damar endotel hiicrelerinin
onariminin  desteklenmesi, bolgesel dokularda graniilasyon
dokusunun olugumunun ve yeni kan damarlarinin gelisimini
saglayan anjiyogenez siirecinin hizlandirilmas: gibi biyolojik
mekanizmalar araciligiyla ortaya ¢ikarabilir. Bu siirecler sonucunda
hastanin islevsel durumu normale donebilir, kaslar kademeli olarak
gevseyebilir ve genel saglik durumu {izerinde olumlu etkiler
gozlenebilir (Lauche & ark., 2013; Cui & Cui., 2012).

Hacamat, cilt mikro dolagimini iyilestirerek ve interstisyel
bolgeden zararli maddelerin uzaklagtirilmasini saglayarak viicut
tizerinde bir¢ok olumlu etki yaratir (Goodwin & Mclvor., 2011). Bu
yontem, toksik maddelerin ve metabolik atiklarin birikimini

azaltarak, dokularin daha saglikli bir sekilde islev gdrmesine
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yardimci olabilir. Ayrica hacamatin, 6zellikle erkek bireylerde
diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) seviyelerini azaltmada etkili
oldugu ve bu sayede ateroskleroz gelisimini engelleyebilecegi one
stiriilmektedir (Niasari & ark., 2007). LDL seviyelerinin
digtiriilmesi, arterlerin  esnekligini  koruyarak kardiyovaskiiler

hastaliklarin 6nlenmesinde 6nemli bir rol oynayabilir.

Bilimsel arastirmalar, hacamat uygulamasimin toplam
kolesterol seviyelerini ve LDL/HDL oranin1 anlamli sekilde
diistirdiigiinii gostermistir (Mustafa & ark., 2012). Bu durum, kan
lipit profilinin diizenlenmesine katki saglayarak kardiyovaskiiler
risk faktorlerini azaltma potansiyelini ortaya koymaktadir.
Hacamatin bu etkileri, dolagim sistemi {izerindeki genel iyilestirici
roliiyle iligkilendirilmistir. Kan akiginin artirilmasi, dokulara daha
fazla oksijen ve besin taginmasini kolaylastirirken, ayni zamanda
zararli maddelerin viicuttan atilmasin1 hizlandirabilir. Bunun
sonucunda, kardiyovaskiiler sistemde olusabilecek hasarlar
engellenebilir veya geciktirilebilir.

Hacamatin bu etkileri, onu yalnizca geleneksel bir tedavi
yontemi degil, ayni zamanda modern bilimle desteklenen
tamamlayict bir terapi haline getirmektedir. Bununla birlikte,
hacamatin kan lipitleri lizerindeki etkilerini tam olarak anlamak ve
standart protokoller gelistirebilmek i¢in daha fazla kontrollii klinik
calismaya ihtiya¢ duyulmaktadir. Ozellikle uzun vadeli etkiler ve
farkl hasta gruplarindaki sonuglarin degerlendirilmesi, hacamatin
onleyici ve tedavi edici etkilerinin daha iyi anlasilmasina katki
saglayabilir.

Kupa terapisi, viicuttaki bagisiklik hiicrelerinde meydana
getirdigi degisimlerle dikkat ceken bir tedavi yontemidir. Ozellikle,
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notrofil sayisindaki artigla birlikte lokal kandaki lenfosit diizeylerini
disiirerek etki gosterebilir. Bu mekanizma, antiviral ozelliklere
sahip olmasit ve agr1 skorlarinin azalmasina katkida bulunmasi
acisindan onemlidir (Hao & ark., 2016). Tedavi sirasinda meydana
gelen vazodilatasyon ve buna eslik eden kan kaybinin, parasempatik
sinir sistemi aktivitesini artirdigt ve bu durumun viicut kaslarini
gevseterek hastaya rahatlama sagladigi diistinlilmektedir. Bununla
birlikte, bu etkiler ayn1 zamanda kupa terapisinin nadir de olsa
goriilebilecek yan etkileriyle iliskilendirilebilmektedir.

Kan kaybmin, dolasimdaki kalan kanin kalitesini
artirabilecegi ve bu yolla agr1 semptomlarini hafifletebilecegi teorik
olarak One siirlilmiistiir (Vaskilampi & Hanninem., 1982). Bazi
caligmalar kupa terapisinin kirmizi kan hiicrelerini (RBC)
artirabilecegini de gostermektedir (Aeeni & ark., 2013). Bu durum,
oksijen tasima kapasitesinde bir artis saglayarak dokularin daha
etkin bir sekilde beslenmesine ve yenilenmesine katkida bulunabilir.
Kupa terapisi ayn1 zamanda, fazla sivilarin ve toksinlerin viicuttan
uzaklastirilmasini, bag dokusunun yeniden canlandirilmasini, cilt ve
kaslara kan akigimin artirilmasini destekleyen bir yontem olarak
tanimlanmistir. Bunlarin yani sira periferik sinir sistemini uyarma,
agriy1 hafifletme, hipertansiyonu kontrol altina alma ve bagisiklik
sisteminin diizenlenmesine yardimci olma gibi ¢ok yonlii etkiler de
kupa terapisine atfedilmektedir (Chirali, 2014).

Bazi arastirmacilar, toksin birikiminin ¢esitli hastaliklarin
temel nedenlerinden biri olduguna dikkat cekmektedir. Kupa terapisi
uygulanan bolgelerde, adenozin, noradrenalin ve histamin gibi
vazodilatér maddelerin salinimi1 sayesinde kan damarlarinda

genisleme meydana gelir. Bu vazodilatasyon, tedavi edilen alanlarda
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kan dolagiminin artmasini saglar. Artan kan akisi, dokularda
birikmis olan toksinlerin ve atik maddelerin daha hizli bir sekilde
uzaklastirilmasina olanak tanir. Bu siireg, genellikle tedavi sonrasi
hastalarin kendilerini daha enerjik ve rahat hissetmelerine yol agar
(Lauche & ark., 2012).

Kupa terapisi, sadece kan dolagimini iyilestirmekle kalmaz,
ayn1 zamanda deri alt1 kan akisini artirarak otonom sinir sistemi
izerinde uyarici bir etki yaratir. Aragtirmalar, bu yontemin sempatik
ve parasempatik sinir sistemini dengeleyici bir mekanizma
gelistirdigini gostermistir. Ciltte agilan yiizeysel kesilerin neden
oldugu yaralanmalar, sempatik ve parasempatik sinir sistemlerinden
kaynaklanan somato-visseral reflekslerin harekete ge¢gmesine neden
olabilir. Bu refleksler, organlarla baglantili ¢esitli otonomik,
hormonal ve bagisiklik tepkilerini tetikleyerek viicudun dogal
iyilesme siireclerini destekler (Lund & Lundeberg., 2006; Sato,
1997).

Hacamatin, sempatik ve parasempatik sinir sistemlerini
dengeleyerek sempatovagal dengeyi yeniden saglamada etkili
oldugu bildirilmistir. Bu dengeleyici etki, kardiyovaskiiler sistem
izerinde koruyucu bir rol oynayabilir. Arastirmalar, hacamatin hem
sempatik hem de parasempatik sinir sistemi tizerinde uyarici bir etki
yarattigini ve bu nedenle kardiyoprotektif 6zellikler tasiyabilecegini
gostermektedir (Arslan & ark., 2014).

Diyabet hastalar1 {izerinde yapilan baz1 arastirmalar,
hacamatin kan sekeri seviyelerinde belirgin bir azalma sagladigini
ortaya koymustur. Bu, 6zellikle metabolik sendrom veya diyabet
gibi kronik durumlart olan bireyler i¢cin umut vadeden bir bulgu
olarak degerlendirilmektedir (Akbari & ark., 2013).
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Chen ve caligma arkadaslari, hacamat tedavisinin biyolojik
mekanizmalarmma dair O6nemli gelismeler kaydetmislerdir. Bu
bulgular, tedavinin etkilerini anlamada 6nemli bir adim teskil
etmektedir (Chen & ark., 2015). Ornegin, hacamatin cildin
biyomekanik  ozelliklerinde  degisiklikler yaptigi  ve bu
degisikliklerin hem saglikli bireylerde hem de boyun agris1 gibi
spesifik rahatsizliklart olan hastalarda agr1 esigini artirdig
belirtilmistir (Norozali & ark., 2014; Emerich & ark., 2014).

Hacamat, 6zellikle iltihab1 azaltma ve periferik dokulardaki
P maddesi seviyelerini diisiirme konusunda etkili bir yontem olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. P maddesi, agr1 ve inflamasyonun sinyal
iletiminde 6nemli bir néropeptid olarak bilinir. Bu nedenle hacamat,
agr1 yonetiminde ve inflamasyonun kontrol altina alinmasinda hem
lokal hem de sistemik diizeyde olumlu etkiler saglayabilir (Tian &
ark., 2013). Hacamat tedavisinin ¢esitli fizyolojik sistemler tizerinde
cok yonlii etkiler gosterdigi anlasilmaktadir. Sinir sisteminin
diizenlenmesinden  bagisiklik  sisteminin  desteklenmesine,
kardiyovaskiiler korumadan metabolik siireglerin iyilestirilmesine
kadar genis bir etki yelpazesine sahiptir.

Hacamat terapisi, viicutta bir dizi biyolojik ve klinik
mekanizma araciliiyla farkli sistemleri iyilestirme potansiyeline
sahiptir. Bu tedavi yontemi, kan dolasimini artirarak viicuttaki
toksinlerin ve atik maddelerin daha hizli bir sekilde atilmasini saglar.
Bunun sonucunda, dokularin daha saglikl bir sekilde islev gormesi
saglanir ve viicutta bir rahatlama ve yenilenme hissi olusur.
Hacamat, bagisiklik sistemini giiglendirerek enfeksiyonlara karsi
daha direncli bir viicut olugsmasina yardimci olabilir. Ayrica, sinir

sistemi lizerinde dengeleme etkisi gostererek agri yOnetimine
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katkida bulunur, kaslarin gevsemesine yardimci olur ve agr
siddetini azaltabilir. Bu tedavi yonteminin kardiyovaskiiler sistem
iizerinde de olumlu etkileri oldugu gdsterilmistir. Ozellikle, kan
basincini diigirme, kan akisimi iyilestirme ve kalp saghigini
destekleme gibi etkileri, hacamatin kardiyovaskiiler hastaliklarin
onlenmesinde faydali olabilecegini diisiindiirmektedir. Bunun yani
sira, hacamat metabolik siirecler lizerinde de diizenleyici bir rol
oynar. Tiim bu faktorler, hacamatin potansiyel faydalarini ortaya
koymakta ve bu tedavi yonteminin saglik alaninda genis bir

uygulama yelpazesi sunabilecegini gostermektedir.

Tablo 1: Kupa Terapisinin Bazi Kan Paremetleri Disindaki Etkileri
Sistem/Doku Etkisi
Mikro Dolasim iyilesme saglar; toksinlerin ve atik
maddelerin dokulardan
uzaklastiriimasina yardimci olur.
Onarimi destekler, graniilasyon dokusu
ve anjiyogenez surecini hizlandirir.
Kaslarin kademeli olarak gevsemesini
saglar; stres ve agriyi hafifletir.
Kan damarlarinin genislemesini saglar,
kan akisini artirir.
Artisiyla vicut kaslarini gevsetir ve genel
rahatlama saglar.

Kilcal Damar Endotel
Hucreleri
Kas Gevsemesi

Vazodilatasyon

Parasempatik Sinir Sistemi
Aktivitesi

Otonom Sinir Sistemi
Uyarilmasi

Sempatik ve parasempatik dengeyi
saglar, somato-visseral refleksleri
tetikler.

Cilt Biyomekanik
Ozellikleri

Degisiklik yaparak agri esiklerini artirir.

iltihap

Azaltir; inflamasyonu ve iliskili
semptomlari hafifletir.
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Tibbi Durumlarda Kupa Terapinin Uygulanmasi ve Etkileri

Kupa terapisi, farkli tlirdeki uyarimlar1 ayni1 anda
gerceklestirerek bircok hastaligin tedavisinde etkili bir yontem
olarak kullanilmakatadir (Emerich & ark., 2014). Bu yontem,
mekanik, termal ve biyokimyasal etkileri birlestirerek dokular
iizerinde iyilestirici bir etki yaratmaktadir. Yapilan aragtirmalar,
ozellikle zona ve bu rahatsizlikla iligkili agrilar, akne, yiiz felci ve
servikal spondiloz gibi cesitli tibbi durumlarda etkili oldugunu
gostermektedir (Cao & ark., 2010). Cao ve arkadaslarinin
caligmasinda, kupa terapisinin bu tiir hastaliklarin tedavisinde umut
vadeden bir tedavi segenegi oldugu belirtilmistir (Cao & ark., 2010).

Bu tedavi yonteminin, uygulandigi bolgedeki kan dolagimini
artirarak iyilesme siirecini hizlandirdigt ve agri semptomlarin
hafifletmede etkili oldugu oOne siiriilmiistiir. Kupa terapisi, ayn
zamanda kan basicini diizenlemekte de yaygin olarak kullanilir.
Hipertansiyonun kontrol altina alinmasi ve saglikli bireylerde
kardiyovaskiiler hastaliklarin gelismesinin Onlenmesi amaciyla
tercih edilmektedir (Refaat & ark., 2014). Kupa terapisinin, dolagim
sistemini destekleyerek arterlerdeki kan akisini artirdigi ve damar
sertligini azalttig1 diisiiniilmektedir. Ozellikle 1slak kupa terapisi,
kanin fiziksel olarak viicuttan alinmasinmi saglayarak toksinlerin ve
metabolik atiklarin  uzaklastirilmasina yardimer olabilir. Bu
mekanizma sayesinde kan basincinda diislis saglanabilir ve

kardiyovaskiiler hastalik riskleri azaltilabilir.

Bunun yanmi sira, kupa terapisi geleneksel tedavi
yontemleriyle birlestirildiginde etkisini daha da artirabilmektedir.
Ornegin, 1slak kupa terapisi, Behcet Hastalig1 olan bireylerde oral ve

genital lilserasyonlar1 etkili bir sekilde tedavi etmektedir (Erras &
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ark., 2013). Bu tedavi, hastalarin semptomlarin1 hafifletmekte ve
iyilesme siire¢lerini hizlandirmaktadir. Behget hastaligina kars1 bu
etkilerin, kan dolasiminin artmasi1 ve bagisiklik sisteminin

diizenlenmesiyle iligkili oldugu belirtilmistir.

Islak kupa terapisi, giderek daha fazla kanitla kas-iskelet
agrilari, nonspesifik bel agrisi, boyun agrisi, fibromiyalji ve diger
agrili rahatsizliklarin tedavisinde etkili bir yontem olarak One
¢ikmaktadir (Cao & ark., 2014; Albedah & ark., 2015; Yuan & ark.,
2015). Yapilan calismalar, 1slak kupa terapisinin bu tiir agrilarin
yonetiminde énemli faydalar sagladigii gostermektedir. Ozellikle,
kas-iskelet sistemi {izerindeki agrilarin giderilmesinde, tedaviye
yardimc1 olarak agri seviyelerinin azaldigi ve hastalarin yasam
kalitesinin artti@1 bildirilmektedir. Fibromiyalji gibi kronik agr
sendromlar1 olan hastalarda 1slak kupa terapisinin agr1 siddetini
azaltmada etkili oldugu ve hastalarin giinliik aktivitelerinde daha
fazla rahathik sagladigi gozlemlenmistir (Cao & ark., 2011; Gur,
2006).

Islak kupa terapisinin bu tedavi edici etkisi, biiyiik 6l¢tide
viicutta iyilestirici bir etki yaratmak i¢in kan dolagimini artirmasi ve
iltihaplar1 azaltmasiyla ilgilidir. Bu terapinin, kan akisin
hizlandirarak dokulara oksijen ve besin taginmasini kolaylastirdig:
ve ayni zamanda viicutta birikmis olan toksinlerin ve atik maddelerin
hizla atilmasim1 sagladigr disiiniilmektedir. Bu mekanizmalar
sayesinde kas-iskelet agrilar1 ve diger agrili durumlar iizerinde
olumlu etkiler gdzlemlenebilir. Kupa terapisinin ayrica sinir sistemi
lizerinde rahatlatic1 etkileri oldugu ve agri yonetimi icin faydali
oldugu bildirilmistir.
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Michalsen ve arkadaslari, kupa terapisinin Karpal Tiinel
Sendromu gibi ndrolojik rahatsizliklarin  agrisin1  ve diger
semptomlarini1 hafifletmede faydali olabilecegini belirtmislerdir
(Michalsen & ark., 2009). Kupa terapisi, bu tiir agrili durumlarin
tedavisinde, sinir basisini azaltarak ve kan dolasimini artirarak
olumlu sonuglar verebilir. Karpal Tiinel Sendromu'nda, el ve bilek
bolgesindeki sinir sikismasi nedeniyle meydana gelen agri ve
uyusma gibi semptomlar, kupa terapisiyle Onemli oOl¢iide
tyilestirilebilir.

Ayrica, kupa terapisinin bas agris1 ve migren tedavisinde de
etkili oldugu bircok c¢alismayla gosterilmistir (Ahmedi & ark.,
2008). Migren ve bas agrist gibi norolojik rahatsizliklarin
tedavisinde kupa terapisi, bag bolgesine yapilan uygulamalarla kan
akisini artirarak ve sinirleri uyararak agri siddetini azaltabilir. Bu tiir
tedavi yontemleri, farmakolojik tedavilere alternatif olarak

diistiniilebilir.

Kupa terapisi ayrica hipertansiyon tedavisinde de dnemli bir
rol oynamaktadir. Yapilan arastirmalar, hipertansiyon hastalarinda
kupa terapisinin sistolik kan basincini ciddi bir yan etki olmadan 4
hafta boyunca diisiirebildigini gostermistir (Aleyeidi & ark., 2015).
Bu durum, kupa terapisinin kalp ve damar sagligi {izerinde
tyilestirici etkiler yaratabilecegini ve bu tedavi yoOnteminin
hipertansiyonun yonetiminde bir segenek olabilecegini ortaya
koymaktadir.

Seliilit tedavisinde de kupa terapisinin etkili oldugu
gbzlemlenmistir (Ahmed & ark., 2011). Kupa terapisi, cilt altindaki
kan dolagimini artirarak ve toksinlerin viicuttan atilmasina yardime1
olarak seliilitli bolgelerde 6nemli iyilesmeler saglayabilir. Bu terapi,
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Ozellikle viicutta birikmis fazla sivi ve toksinlerin atilmasini

saglayarak ciltteki goriiniimiinii iyilestirebilir.

Bunlarin yani sira, kupa terapisi; oksiirtik, astim, akne, soguk
alginhigi, iirtiker, ylz felci, servikal spondiloz, yumusak doku
yaralanmasi, artrit ve ndrodermatit gibi bir¢ok farkli hastaligin
tedavisinde de ¢esitli derecelerde etkili olmustur (Mahdavi & ark.,
2012). Sonug olarak, kupa terapisi, birden fazla saglik sorununun
tedavisinde etkili bir alternatif tedavi yontemi olarak on plana
Bu

tyilestirilmesi ve inflamasyonun azaltilmasi gibi bir dizi mekanizma

cikmaktadir. tedavi, agr1 yonetimi, kan dolagiminin

araciligtyla viicudun genel saglik durumunu iyilestirebilir.

Tablo 2: Kupa Terapisinin Hastaliklar Uzerindeki Etkileri

Hastahk

Hastahktaki Etkisi

Zona, akne, yiiz felci,
servikal spondiloz

Kan dolasimint artirir, iyilesme siirecini
hizlandirir, agr1 semptomlarmi hafifletir.

Hipertansiyon

Kan basincini diizenler, damar sertligini azaltir,
kardiyovaskiiler hastalik riskini disiiriir.

Behget Hastalig1

Oral ve genital iilserasyonlar1 tedavi eder, kan
dolagimint artirir, bagisiklik sistemini diizenler.

Kas-iskelet sistemi
agrilar1 (nonspesifik bel,
boyun agrisi,
fibromiyalji)

Agriy1 azaltir, yasam kalitesini artirir,
inflamasyonu azaltir.

Karpal Tiinel Sendromu
(CTS)

Sinir basisini azaltir, kan dolagimini artirir, agriy1
hafifletir.

Bas agris1 ve migren

Kan akigini artirir, sinirleri uyarir, agr1 siddetini
azaltir.

Seliilit

Cilt altindaki kan dolagimini artirr, toksinlerin
atilmasini saglar, cilt goriinlimiind iyilestirir.

Diger (0ksiiriik, astim,
artrit, soguk algmligi,
noérodermatit)

Agr1 yonetimi, inflamasyon azaltma, genel saglik
iyilestirme.
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Kupa Terapisinin Biyokimyasal Paremetreler Uzerinde Olasi
Etkileri

Siileyman ve arkadailarinin yaptig1 ¢alismaya gore; kupa
terapisi, viicutta onemli biyokimyasal degisikliklere yol agmaktadir.
Yapilan ¢alismalarda, ilk kupa kaninda en yiksek MDA
(malondialdehit) ve TOS (toplam oksidatif stres) seviyeleri ile en
disik TAS (toplam antioksidan kapasite), GSH (glutatyon
peroksidaz), SOD (siiperoksit dismutaz) ve CAT (katalaz) seviyeleri
gozlemlenmistir. Ancak, ikinci kupa kani 6rnegi ile ilk kupa kani
karsilastirildiginda, bu parametrelerde anlamli iyilesmeler
kaydedilmistir. Ozellikle MDA ve TOS seviyelerinin yani sira, TAS,
GSH, SOD ve CAT seviyelerinde de oOnemli bir artis
gbzlemlenmistir. Benzer sekilde, vendz 2 kan 6rneginde, vendz 1'e
kiyasla bu biyokimyasal parametrelerde olumlu degisiklikler
kaydedilmis olup, bu degisikliklerin kupa terapisinin oksidatif
stresin azaltilmast ve antioksidan sistemin gii¢lendirilmesi
iizerindeki etkisini gosterdigi anlasilmaktadir (p < 0,001). Bu
bulgular, kupa terapisinin viicuttaki oksidatif stresin diizenlenmesine
yardimci olarak biyokimyasal dengeyi iyilestirdigini gostermektedir
(Ersoy & ark., 2019).

Rehman ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢aligmada ise kupa
terapisi uygulamasmin biyokimyasal ve hematolojik parametreler
iizerindeki etkileri incelenmistir (51). Calismada, alanin
aminotransferaz (ALT), alkalen fosfataz (ALP), serum bilirubin,
irik asit, trigliserit ve kolesterol seviyelerinde anlamli azalmalar
gbzlemlenmistir. Yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) ve diisiik
yogunluklu lipoprotein (LDL) seviyelerinde ise artiglar tespit
edilmistir. Hematolojik parametrelerde beyaz kan hiicreleri (WBC),

kirmizi kan hiicreleri (RBC), hemoglobin (Hb) ve trombosit
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sayisinda artis goriliirken, pihtilasma zamanlarinda (protrombin
zamani - PT ve aktif parsiyel tromboplastin zamani - APTT) azalma
tespit edilmistir (Rehman & ark., 2023). Bu bulgular, kupa
terapisinin  viicuttaki toksinleri atma, bagisiklik sistemini
giiclendirme, kan dolagimimi iyilestirme ve agriy1r azaltma gibi
olumlu fizyolojik etkiler sagladigini1 gostermektedir. Kupa terapisi,
ozellikle kronik agri, yiiksek tansiyon ve kas rahatsizliklar1 gibi
durumlarda destekleyici bir tedavi yontemi olarak kullanilabilir.

Mahdavi ve arkadaslarinin yaptig1 calismada, kupa terapisi,
biyokimyasal, hematolojik ve immiinolojik parametrelerde bazi
degisikliklere neden olmaktadir (Mahdavi & ark., 2012).
Biyokimyasal parametrelerde kolesterol, LDL, HDL ve trigliserid
seviyelerinde belirgin artiglar gozlemlenmistir. Serum {irik asit ve
demir seviyeleri, vendz kanla kiyaslandiginda daha yiiksektir.
Karaciger enzimlerinden SGOT seviyelerinde artis, SGPT
seviyelerinde ise azalma tespit edilmistir. CRP seviyelerinde 6nemli
bir degisiklik goriilmemekle birlikte, eritrosit sedimantasyon hizi
(ESR) kupa kaninda daha diisik bulunmustur. Hematolojik
parametrelerde ise eritrosit (RBC), hemoglobin (Hb), hematokrit
(HCT) ve kan viskozitesi anlamli sekilde yiikselmistir. Lokosit
(WBC) seviyelerinde bir degisiklik goézlemlenmezken, lenfosit
seviyelerinin kupa kaninda daha yiiksek oldugu belirlenmistir.
Immiinolojik olarak, kupa kanindaki lenfositler, venéz kana gore
daha fazla interferon-gama (IFN-y) ve interlokin-4 (IL-4) tiretmistir.
Ancak mitojen uyarimi sonrasi lenfositlerin bagisiklik yaniti daha
zayif bulunmustur (Mahdavi & ark., 2012). Bu bulgular, kupa
kaninin bilesiminin vendz kandan farkli oldugunu ve terapinin
uygulama sekli ile kanin cekildigi bolgenin bu farklara etki

edebilecegini gostermektedir.
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Saeed ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismaya gore kupa kaninda
toplam kolesterol, LDL, HDL, trigliserid, iire ve {irik asit
seviyelerinin venéz kana kiyasla daha yiiksek oldugu
gozlemlenmistir. Ayrica, glukoz seviyeleri de kupa kaninda anlamli
derecede artis gOstermistir. Bununla birlikte, kreatinin seviyeleri
arasinda anlamli bir fark bulunmamistir. Bu bulgular, kupa
terapisinin  bazi metabolik hastaliklarla iligkili  biyolojik
parametreleri  azaltarak  insan  sagligmi  olumlu  yoOnde
etkileyebilecegini ortaya koymaktadir (Saeed & ark., 2021).

Mraisel ve arkadaglarinin 30 goniillii ile yapmis oldugu
caligmaya gore, kupa terapisi uygulandiktan bir ve iki hafta sonra
incelenmistir. Hematolojik analizde, kupa terapisi sonrasi eritrosit
(RBC) seviyelerinde anlamli bir artig gézlemlenmistir (p<0.05).
Ayrica hematokrit (HCT), hemoglobin (Hb), trombosit (PIt), notrofil
ve lenfosit yiizdelerinde anlamli azalmalar kaydedilmistir (p<0.05).
Lipid profili sonuglarinda ise, toplam kolesterol, LDL, VLDL ve
trigliserid seviyelerinde bir ve iki hafta sonunda anlamli azalma
(p<0.05) tespit edilmistir. Yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL)
seviyelerinde ise anlamli bir artis goézlemlenmistir (p<0.05).
Biyokimyasal analizlerde ise, alkalen fosfataz, kreatinin, kan iire
nitrojeni ve kan glukoz seviyelerinde anlamli diistisler saptanmistir
(p<0.05). Bunun yan1 sira, total protein, aspartat aminotransferaz
(AST) ve alanin aminotransferaz (ALT) seviyelerinde anlaml
artiglar bulunmustur (p<0.05). Elektrolit analizlerinde, kalsiyum
(Ca+2) seviyelerinde anlamli bir diisiis, sodyum (Na+2), kloriir (Cl-
) ve potasyum (K+) seviyelerinde ise anlamli olmayan bir azalma
gbzlemlenmistir (Mraisel & ark., 2020). Bu ¢alisma, kupa terapisinin
kan parametreleri {izerinde oOnemli degisiklikler olusturdugu

gostermektedir. Hematolojik parametrelerde, eritrosit seviyeleri
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artarken, hematokrit, hemoglobin, trombosit, nétrofil ve lenfosit
ylizdelerinde azalma gézlemlenmistir. Lipid profilinde ise, toplam
kolesterol, LDL, VLDL ve trigliserid seviyelerinde anlamli diisiisler
yasanirken, HDL seviyelerinde artis olmustur. Biyokimyasal
parametrelerde ise, kreatinin, alkalen fosfataz, kan iire ve kan glukoz
seviyelerinde azalmalar tespit edilmistir. Ayrica, total protein, AST
ve ALT seviyelerinde artiglar goriilmiistiir. Elektrolit analizlerinde
ise kalsiyum seviyesinde onemli bir diisiis, sodyum, kloriir ve
potasyumda ise degisiklikler gozlemlenmistir. Bu bulgular, kupa
terapisinin viicuttaki ¢esitli biyokimyasal, hematolojik ve elektrolit
diizeylerini  etkileyerek viicut fonksiyonlarinda 1iyilesmeler

saglayabilecegini diisliindiirmektedir.

Ahmed ve arkadaglarinin yetiskin kadinlarda yaptig1
caligmada, 1slak kupa, kupa uygulamasindan yaklagik 2 hafta sonra
kreatinin seviyelerini &nemli 6lciide azaltt1 (p<0,001). Urik asit
seviyelerinde bir degisiklik olmasa da, iire seviyeleri de kupa
uygulamasindan sonra &nemli dlgiide azaldi (p = 0,016). Ure ve
kreatinin seviyelerindeki azalma, 1slak kupa uygulamasini bobrek
fonksiyonlarinin iyilestirilmesi i¢in potansiyel bir terapdtik arag
haline getirir (Ahmed & ark., 2022). Ayn1 ¢aligmada, kadinlarda
hacamattan sonra trigliserid seviyelerinde ve trigliserid/HDL-
kolesterol ve LDL/HDL-kolesterol oranlarinda hacamattan 6ncesine
gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma gozlendi. Ote yandan
HDL/LDL-kolesterol oran1 ve HDL-kolesterol seviyelerinde
hacamattan sonra dramatik ve belirgin bir artis goriildii. Iki ziyaret
(6ncesi ve sonrasi) arasinda serum glikoz, kolesterol, LDL-
kolesterol ve kolesterol/HDL-kolesterol orani diizeylerinde anlamli
bir fark goriilmedi (Ahmed & ark., 2022).
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Sporcularda yapilan dort haftalik 1slak kupa terapisinden
sonra, tam kan saymmi (CBC) ile vendz kan Orneklerinin
karsilagtirmali analizi, tedavi Oncesi seviyelerle karsilastirildiginda
toplam beyaz kan hiicreleri (WBC), nétrofiller, lenfositler, kirmizi
kan hiicreleri (RBC), hematokrit ve hemoglobin seviyelerinde
onemli artislar oldugunu ortaya koydu. Kupa terapisinden sonraki
kan filmi incelemesi, WBC'lerde veya trombositlerde 6nemli bir
degisiklik olmaksizin normositik, normokromik RBC'ler gosterdi.
Ek olarak, inflamasyon belirteclerinin analizi, monosit/lenfosit
oraninda (MLR) ve trombosit/lenfosit oraninda (PLR) belirgin bir
azalma oldugunu ortaya koymustur (Abdelfattah & ark., 2024). Bu
sonuclar 1slak kupa terapisinin sporcularda hematolojik ve
immiinolojik parametreler tiizerinde olumlu bir etkiye sahip
oldugunu, hiicresel bagisikligi artirdigini, daha geng kan
hiicrelerinin iiretimini tesvik ettigini ve inflamasyon belirteclerini
azalttigin1 gostermektedir. Sonug¢ olarak kupa terapisi potansiyel
olarak spor performansini ve basarisini iyilestirebilir (Abdelfattah &
ark., 2024).

Kupa terapisi, yapilan pek c¢ok arastirmada biyokimyasal,
hematolojik ve immiinolojik parametreler iizerinde olumlu etkiler
gosterdigli i¢in potansiyel bir tedavi yontemi olarak dikkat
cekmektedir. Caligsmalarda, kupa terapisinin oksidatif stresi azaltma,
antioksidan kapasiteyi artirma, lipid profili ve karaciger enzimlerinin
diizenlenmesine katki sagladigi bulunmustur. Ayrica, hematolojik
parametrelerde kan hiicresi sayilarindaki iyilesme, bagisiklik
fonksiyonlarimin  giiclenmesine ve viicut fonksiyonlarinin
iyilesmesine yardimci olabilecegini gostermektedir. Kupa terapisi,
ozellikle kronik hastaliklarin tedavisinde destekleyici bir terapi

olarak kullanilabilir. Bu bulgular, kupa terapisinin fizyolojik
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iyilesme sagladigin1 ve viicut saglhigin1 genel olarak iyilestirdigini
diistindiirmektedir.

Tablo 3: Kupa Terapisinin Biyokimyasal Diizeydeki Etkileri

Biyokimyasal Parametre Degisim (Artis/Azalis)
MDA (Malondialdehit) Artis (Ilk kupa kani)
TOS (Toplam Oksidatif Stres) Artis (Ilk kupa kani)
TAS (Toplam Antioksidan Kapasite) Azalma (Ilk kupa kani)
GSH (Glutatyon Peroksidaz) Azalma (Ilk kupa kani)
SOD (Siiperoksit Dismutaz) Azalma (Ilk kupa kan1)
CAT (Katalaz) Azalma (Ilk kupa kani)
ALT (Alanin Aminotransferaz) Azalma

ALP (Alkalen Fosfataz) Azalma

Serum Bilirubin Azalma

Urik Asit Azalma

Trigliserit Azalma

Kolesterol Azalma

HDL (Yiiksek Yogunluklu Artig

Lipoprotein)

LDL (Disiik Yogunluklu Lipoprotein) | Azalma

WBC (Beyaz Kan Hiicreleri) Artig

RBC (Kirmiz1 Kan Hiicreleri) Artig

Hemoglobin (Hb) Artis

Trombosit Artig

Trombosit Azalma

SGOT Artig

SGPT Azalma

CRP Degisim Yok

ESR Azalma

Total Kolesterol Azalma

VLDL Azalma

AST Artig

Kan Glukoz Azalma

Kalsiyum Azalma

Kupa Terapisi ile Elde Edilen Olumlu Etkiler

Kupa terapisi, tarihsel olarak farkli kiiltlirlerde saglik ve

iyilesme amaciyla uygulanmis bir yontemdir ve modern tipta da pek
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cok olumlu etkisi oldugu yapilan bilinmektedir. Birincil
yararlarindan biri, viicutta biriken toksinlerin atilmasina yardimei
olmasidir. Kan dolagimini artirarak, viicutta oksijen ve besin
maddelerinin daha etkili bir sekilde tasinmasini saglar. Bu da hiicre
yenilenmesini destekler ve iyilesme siireclerini hizlandirir. Kupa
terapisi, aynt zamanda bagisiklik sistemini  giiclendirir,
iltihaplanmay1 azaltir ve agriy1 ydnetmeye yardimci olabilir.
Ozellikle kas-iskelet sistemi rahatsizliklari, bas agrilari, sirt ve
boyun agrilari, artrit gibi durumlarda etkili oldugu gosterilmistir.
Ayrica, stresin azaltilmasi, uykusuzluk problemlerinin iyilestirilmesi
ve genel rahatlama saglamasi nedeniyle psikolojik faydalar da
sagladig1 diisiiniilmektedir. Biyokimyasal parametreler iizerinde
yapilan bazi ¢aligmalarda, kupa terapisi sonrasinda kan lipid profili
ve bazi karaciger enzimlerinde diizelmeler gozlemlenmistir. Bu
terapinin, viicuttaki oksidatif stresi azaltma, antioksidan kapasiteyi
artirma gibi metabolik faydalar da saglayabilecegi arastirmalarla
ortaya konmustur. Kupa terapisi, bir tedavi yoOntemi olarak
destekleyici bir rol iistlenebilir ve kisilerin genel saglik durumunu
tyilestirebilir.

Yan Etkiler ve Dikkat Edilmesi Gereken Durumlar

Her ne kadar kupa terapisi pek ¢ok faydali etkiye sahip olsa
da, bu uygulamanin bazi yan etkileri ve riskleri de bulunmaktadir.
Terapinin en yaygin yan etkilerinden biri ciltte morluklar ve gecici
lekeler olusmasidir. Kupa uygulama sirasinda cilde yapilan vakum
etkisi, damarlarin genislemesine ve bazen kiiclik kanamalarla
sonu¢lanan morluklarin olusmasina yol acabilir. Bu morluklar
genellikle birka¢ gilin i¢inde kendiliginden iyilesir. Ayrica, bazi
bireyler, 6zellikle kan sulandirict ilag kullananlar, pihtilagma
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bozuklugu olanlar veya kanama riski tasiyan kisilerde, tedavi
sirasinda asir1 kanama yasanabilir. Kupa terapisi uygulamasi
sirasinda enfeksiyon riski de bulunmaktadir, 6zellikle steril olmayan
ekipman kullanildiginda ve hijyen kurallarina uyulmadiginda bu risk
artar. Cilt lizerinde uygulama yapilacak bdlgenin temizligi ve
kullanilacak ekipmanlarin sterilizasyonu son derece Onemlidir.
Hamilelik, kalp hastaliklari, bobrek yetmezligi gibi durumlar, kupa
terapisinin uygulanmasi icin riskli olabilir. Bu tiir saglik sorunlari
olan bireylerde, terapiden 6nce mutlaka bir uzmana danigmak
gereklidir. Sonu¢ olarak, kupa terapisinin faydalar1 olsa da,
uygulama sirasinda dikkatli olunmali ve kisisel saglik durumu goz
onilinde bulundurulmalidir.

Tartisma

Kupa terapisi, ylizyillar boyunca farkli kiiltiirlerde kullanilan
geleneksel bir tedavi yontemidir. Giiniimiizde, 6zellikle alternatif tip
alaninda, viicutta meydana gelen biyokimyasal degisiklikler ve
tyilesmelerle 1lgili yapilan bilimsel arastirmalar bu terapinin
etkilerini daha net bir sekilde ortaya koymaktadir. Kupa terapisi,
uygulandiginda viicutta bir¢ok pozitif degisiklige yol agmakta,
oksidatif stresin azalmasina, kan dolasiminin hizlanmasina ve
bagisiklik sisteminin giiclenmesine yardimei olmaktadir. Bu etkiler,
cogu arastirmada  Olgiilen  biyokimyasal = parametrelerle
dogrulanmaktadir. Ornegin, yapilan baz1 ¢alismalarda, kupa terapisi
sonrasinda kolesterol, LDL, HDL, trigliserid gibi lipid profili
parametrelerinde 6nemli degisiklikler gozlemlenmistir (54). Ayrica,
karaciger enzimleri, kreatinin ve kan glukoz seviyeleri gibi
biyokimyasal gostergeler iizerinde de olumlu etkiler kaydedilmistir
(55). Bununla birlikte, kupa terapisinin viicut iizerinde nasil etki
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gosterdigi, tedavi uygulamasinin sikligi, siiresi ve bireylerin saglik

durumlarina bagh olarak degisiklik gosterebilir.

Bu terapinin en belirgin yararlarindan biri, oksidatif stresin
ve serbest radikallerin viicutta neden oldugu zararin azaltilmasidir.
Oksidatif stres, hiicresel ve molekiiler diizeyde bir¢ok hastalia yol
acabilen bir durumdur. Kupa terapisi, antioksidan kapasitenin arttigi,
enzimlerin (6rnegin glutatyon peroksidaz, siiperoksit dismutaz)
seviyelerinin 1iyilestigi ve oksidatif stresin gdstergesi olan
malondialdehit (MDA) ve toplam oksidatif stres (TOS) seviyelerinin
diistiigii gozlemlerle desteklenmistir (50). Bunun yani sira, kan
dolasiminin hizlanmasi, viicutta toksinlerin atilmasini kolaylastirir
ve bu durum bagisiklik sistemini giiclendirerek viicudun hastaliklara
karst savunmasini artirir. Bu bulgular, kupa terapisinin saglik
iizerinde genis ¢apli bir etkisi oldugunu ve viicuttaki toksinlerin
atilmas1 ve bagisiklik fonksiyonlarinin iyilestirilmesi gibi avantajlar
sagladigin1 gostermektedir.

Ancak, kupa terapisinin tiim bu olumlu etkilerine ragmen,
bilimsel literatiirdeki bazi sinirlamalar hala 6nemli bir engel teskil
etmektedir. Cogu calismanin kii¢iik 6rneklemlerle sinirli olmast,
terapinin  etkinligi hakkinda kesin sonuglara  varilmasini
zorlastirmaktadir. Ayrica, calismalarda genellikle tek seanslik
uygulamalara odaklanilmakta ve bu terapinin uzun vadeli etkileri
iizerine yapilan arastirmalar oldukg¢a siirhidir. Bu nedenle, kupa
terapisinin etkinliginin daha fazla ve genis ¢apli klinik arastirmalarla
dogrulanmasi gerekmektedir.

Calismalarin ¢ogu, terapinin etkilerini 6lgmek i¢in farkl
biyokimyasal parametreler kullanmaktadir; bu da farkh

aragtirmalarin ~ bulgularim1  karsilastirmayr  zorlagtirmaktadir.
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Ozellikle, terapinin farkli saglik kosullari {izerindeki spesifik
etkilerini anlamak, kupa terapisinin hangi hastaliklar i¢in daha
uygun bir tedavi yontemi oldugunu ortaya koymak agisindan
onemlidir. Ornegin, agr1 yonetimi, kas hastaliklari, romatizmal
hastaliklar (40, 41, 42) gibi durumlarda kupa terapisi basarili bir
alternatif tedavi olabilirken, kronik hastaliklar ve organik problemler
iizerinde etkili olup olmadigini belirlemek i¢in daha fazla arastirma
gerekmektedir. Ayrica, kupa terapisi bazi bireylerde cilt tahrisleri
veya kanama gibi yan etkilere yol agabilir. Bu yan etkiler, her bireyin
tedaviye verdigi yanitin farkli olmasindan kaynaklanabilir. Bu
nedenle, terapinin gilivenli bir sekilde uygulanabilmesi i¢in daha

fazla bilimsel veri ve kilavuz olusturulmalidir.

Kupa terapisi ile ilgili yapilan ¢alismalarin bilimsel temeli
giderek giicleniyor olsa da, bu alandaki bilgi eksiklikleri ve sinirl
aragtirmalar hala 6nemli bir sorundur. Genis ¢apli, kontrollii klinik
caligmalar, terapinin uzun vadeli etkinligini, giivenligini ve farkl
hastaliklar tizerindeki etkilerini tam anlamiyla ortaya koyabilir. Aym
zamanda, terapinin biyolojik mekanizmalarinin daha ayrintili bir
sekilde anlagilmasi, uygulama yoOntemlerinin ve protokollerinin

standartlastirilmasina katki saglayabilir.
Sonug¢

Kupa terapisi, geleneksel bir tedavi yontemi olmasina
ragmen, gliniimiiz bilim diinyasinda 6énemli bir alternatif tip yontemi
olarak yer edinmeye baslamistir. Terapinin potansiyel faydalari,
ozellikle  oksidatif stresin  azaltilmasi, kan dolasiminin
iyilestirilmesi,  bagisiklik  sisteminin  gliglendirilmesi  ve
biyokimyasal parametrelerin diizenlenmesi gibi olumlu etkilerle
kendini gostermektedir. Bununla birlikte, bilimsel temele dayali
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aragtirmalar heniiz tamamlanmamis olup, daha fazla klinik ve
deneysel calisma gerekmektedir. Bu ¢alismalar, kupa terapisinin
etkinligini ve giivenligini daha net bir sekilde ortaya koyabilir ve
terapinin hangi hastaliklar i¢in uygun oldugu konusunda daha fazla
bilgi sunabilir. Ayrica, terapinin uygulama yontemleri ve dozaji
iizerine de daha fazla bilgi edinilmesi, bu yontemin tibbi alanla
entegrasyonunu kolaylastiracaktir.

Kupa terapisinin saglik alanindaki potansiyel uygulamalari,
basta agr1 yonetimi, kas ve romatizmal hastaliklar olmak {izere, genis
bir yelpazede olabilir. Ancak, bu terapinin her birey ilizerinde ayni1
etkiyi gosterip gostermeyecegi ve uzun vadeli sonuclarinin neler
olacagi konusunda kesin bir yargiya varilabilmesi i¢in daha fazla
aragtirma  yapilmast gereklidir. Bu aragtirmalar, terapinin
biyokimyasal ve immiinolojik etkilerini daha ayrintili bir sekilde
inceleyerek, kupa terapisinin bilimsel temellerini giliglendirebilir.
Ayni zamanda, terapinin giivenligini ve etkili kullanimini belirlemek
icin uluslararasi tip toplulugu tarafindan olusturulacak kilavuzlar ve
protokoller 6nemlidir.

Sonug olarak, kupa terapisi saglik alaninda Onemli bir
potansiyele sahip olmakla birlikte, bu potansiyelin tam anlamiyla
ortaya c¢ikabilmesi i¢in bilimsel arastirmalarin artirilmasi ve
uygulama standartlarinin belirlenmesi gerekmektedir. Bu terapinin
tibbi ve bilimsel diinyadaki yerinin saglamlastirilmasi, saglik
profesyonellerine daha etkili ve gilivenli bir tedavi alternatifi

sunacaktir.
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BOLUM II

Acil Kardiyovaskiiler Cerrahi: Yonetim Stratejileri ve
Yogun Bakim Uygulamalar:
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uygulanabilir. Ancak acil durumlarda cerrahi ydnetim, hastanin
genel durumu, organ fonksiyonlar1 ve hemodinamik istikrari
nedeniyle ¢ok daha zorlu bir siirectir (EI Bardissi & ark., 2012).

Acil acik kalp cerrahisi gerektiren durumlar arasinda, akut
aort diseksiyonu, miyokard infarktiisiine bagli serbest duvar riiptiirt,
ventrikiiler septal riiptiir, ciddi kapak yetmezlikleri ve travmatik
kardiyak yaralanmalar gibi yliksek mortaliteye sahip klinik tablolar
yer alir (Nienaber & ark., 2020). Bu hastalar genellikle hemodinamik
olarak stabil olmadiklar1 igin cerrahiye hazirlik siireci hizla
tamamlanmali  ve multidisipliner bir ekip koordinasyonu
saglanmalidir. Anestezistler acil kardiyovaskiiler cerrahi planlanan
hastalarda, hazirlik siireglerinde elektif hastalar i¢in rutinde
uygulanan prosediirleri genellikle géz ard1 etmek zorunda kalirlar.
Ormnegin hastalarin aglik siireleri, elektrolit imbalanslar1 veya mevcut
hastaliklar1 acisindan preoperatif degerlendirilmeleri
gozetilmeksizin olasi riskler hasta yakinlariyla paylasilarak, cerrahi
miidahale karar1 verilmis hastada operasyon siireci ivedi olarak
baslatilmali ve hemodinamik durumuna gore uygun anestezik ajanla
indiiksyon saglanmalidir. Ayrica anestezi ekibinin
organizasyonundaki titiz hazirllk operasyon esnasinda olasi
sorunlarin iistesinden gelmeyi kolaylastiracaktir. (Butterworth &
ark., 2021)

Cerrahi sonrasi donem de aymi derecede kritik bir 6neme
sahiptir. Postoperatif yogun bakim yoOnetimi, bu hastalarin
prognozunu dogrudan etkileyen komplikasyonlarin  hizlica
taninmasin1 ve tedavi edilmesini gerektirir. Ornegin, acik kalp

cerrahisi sonrasi mortalitenin 6nemli nedenlerinden biri olan akut
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bobrek hasar1 (ABH), siki s1vi dengesi ve erken diyaliz miidahalesi
gerektirebilir (Mehta & ark., 2015).

Yogun bakimda deliryum gibi norolojik komplikasyonlarin
onlenmesi, mekanik ventilasyon siliresinin yOnetimi, inotropik
destek ve enfeksiyon kontrolii gibi unsurlar kritik 6neme sahiptir
(Mariscalco & ark., 2008). Ek olarak, multidisipliner yaklasimla
calisgan kardiyologlar, anestezistler, yogun bakim uzmanlar1 ve
hemsireler, hastalarin iyilesme siirecine dnemli katki saglamaktadir.

Bu baglamda, a¢ik kalp cerrahisinde acil hastalarin yonetimi,
cerrahi tekniklerin, perioperatif bakimm ve yogun bakim
stireglerinin titizlikle ele alinmasini zorunlu kilar. Bu kitap boliimii,
giincel literatiir ve kilavuzlar 1s18inda acil durumlarda acik kalp
cerrahisinin cerrahi ve yogun bakim yoOnetimine dair kapsamli bir

bakis sunmay1 amaglamaktadir.

Acil Durumlarin Nedenleri

Acik kalp cerrahisini gerektiren acil durumlar, genellikle ani
baglayan ve yasami tehdit eden kardiyovaskiiler patolojilerden
kaynaklanir. Bu durumlarin dogru sekilde tanimlanmasi ve uygun
miidahalenin hizla gerceklestirilmesi, hastanin hayatta kalma sansini
onemli Ol¢lide artirir. Acil cerrahi miidahaleye yol agan baglica
nedenler asagida aciklanmstir:

1. Travmatik Kardiyak Yaralanmalar

Travmalar, oOzellikle kiint veya penetran gdgiis
yaralanmalari, kardiyak tamponad, ventrikiiler riiptiir veya biiyiik
damar yaralanmalar1 gibi hayat: tehdit eden durumlara yol acabilir.
Penetran travmalar sirasinda siklikla perikardiyal kanamalar gortiliir
ve hizli cerrahi miidahale gerektirir (British Journal of Surgery,
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1994). Kiint travmalarda ise kalp kontlizyonu veya mitral kapak
rlptiirii gibi ciddi komplikasyonlar gelisebilir.
2. Akut Miyokard Enfarktiisiine Bagh Komplikasyonlar

Akut miyokard enfarktiisii (MI), acil cerrahi miidahale
gerektiren bir dizi komplikasyona yol agabilir. Bunlar arasinda:

e Serbest Duvar Riiptiirii: Genellikle ani hemodinamik
cokiisle kendini gosterir ve acil cerrahi gerektirir.

e Ventrikiiler Septal Defekt: Sol-sag sant olusumuna neden
olan bu durum, kardiyojenik sok ve ani 6liim riski tasir.

o Papiller Kas Riiptiirii: Akut mitral yetmezligine yol acar ve

hizla cerrahi miidahale gerektirir (Panza & ark., 2018).

3. Akut Aort Diseksiyonu

Akut aort diseksiyonu (aort yirtilmasi), aort duvarinin intima
tabakasinin yirtilmast sonucu kanin media tabakaya sizmasi ile
olusur. Ozellikle tip A diseksiyonlar, aort kapagi yetmezligi,
kardiyak tamponad ve miyokard iskemisi gibi komplikasyonlara yol
acabilir. Bu durum, yiiksek mortalite oraniyla iliskilidir ve cerrahi
miidahale olmadan 24 saat i¢inde mortalite oran1 %50’ye ulasabilir
(Erbel & ark., 2014).

4. Kalp Kapak Patolojileri

Ciddi enfektif endokardit, protez kapak komplikasyonlar ve
ani kapak yetmezlikleri gibi patolojiler, hizli ilerleyen hemodinamik
instabiliteye neden olabilir. Bu durumlarda cerrahi miidahale,
mortaliteyi azaltmak i¢in kritik neme sahiptir (Habib & ark., 2015).

5. Perikardiyal Tamponad
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Travmalar, maligniteler veya aort diseksiyonu gibi
durumlarda perikardiyal boslukta sivi birikimi olabilir. Bu, kalbin
diastolik dolumunu kisitlayarak akut kardiyojenik soka neden olur.
Acil cerrahi drenaj veya perikardiyal pencere ag¢ilmasi hayati 6nem
tasir (Adler & ark., 2015).

6. Diger Nedenler

e Pulmoner Emboli: Ozellikle masif pulmoner emboliler, sag
ventrikiiler yetmezlik ve sok ile kendini gosterebilir. Cerrahi
embolektomi bazen tek tedavi se¢enegidir.

o Konjenital Kalp Kusurlari: Ozellikle ¢ocuklarda ani

baslayan klinik tablolar, cerrahi onarim gerektirebilir.

Bu tiir acil durumlarin yoénetiminde, klinik degerlendirme,
goriintiileme ve laboratuvar bulgulariyla hizli tan1 koyma ve
multidisipliner bir yaklasim esastir.

Boliimiin Amaci

Acil durumlarda agik kalp cerrahisi, hayati tehdit eden
kardiyovaskiiler patolojilerin tedavisinde hem cerrahi hem de yogun
bakim siireclerinin titizlikle planlanmasini gerektirir. Bu kitap
boliimii, acil durumlarda cerrahi tekniklerin se¢imi ve yogun bakim
yonetiminde yol gosterici bir rehber sunmayi hedeflemektedir.
Boliim, ozellikle karmasik klinik senaryolarin yonetimi i¢in saglik
profesyonellerine kapsamli bilgi saglamay1 amaglar.

1. Cerrahi Tekniklerde Rehberlik

Bu boliim, agik kalp cerrahisinin acil durumlara 6zgii cerrahi

yaklagimlarin1 detaylandiracaktir:
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Acil Cerrahi Teknikleri: Akut aort diseksiyonu, ventrikiiler
septal defekt, serbest duvar riiptiirii, papiller kas riiptiirii gibi
kritik durumlar i¢in kullanilan cerrahi stratejiler.

Zaman Yonetimi: Cerrahi kararlarin hizli alinmasi ve hasta
hemodinamiginin cerrahi Oncesi stabilize edilmesi igin
gereken yaklasimlar.

Acil Durumlarda Multidisipliner Yaklasim: Hastaya
yapilan miidahalenin hizli, dikkatli ve efektif olmasim
saglamak

Komplikasyonlarin Yonetimi: Ameliyat sirasinda ve
sonrasinda karsilasilabilecek komplikasyonlarin cerrahi

miudahale ile 6nlenmesi ve tedavisi.

2. Yogun Bakim Yonetiminde Rehberlik

Acik kalp cerrahisi sonrasi yogun bakim yonetimi, hastanin

iyilesme siirecini ve prognozunu dogrudan etkileyen faktorlerden

biridir:

Hemodinamik Destek: Kardiyojenik sok, voliim
yiklenmesi ve inotrop destegi gerektiren durumlarin
yoOnetimi.

Respiratuvar Destek: Mekanik ventilasyon, ekstiibasyon
kriterleri ve pulmoner komplikasyonlarin (6r. ventilatorle

iliskili pndmoni) dnlenmesi.
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e Multiorgan Disfonksiyonu: Akut bdbrek yetmezligi,
karaciger disfonksiyonu ve serebral komplikasyonlar gibi
durumlarin tedavi protokolleri.

o Enfeksiyon Kontrolii: Cerrahi alan enfeksiyonlar1 ve septik

komplikasyonlarin dnlenmesi i¢in yogun bakim protokolleri.

3. Multidisipliner Yaklasim

Acil acik kalp cerrahisi, yalmizca cerrahin degil,
multidisipliner ~ bir  ekibin  koordinasyonunu  gerektirir.
Kardiyologlar, kalp cerrahlari, anestezistler, yogun bakim
uzmanlari, hemsireler ve perfiizyonistler, ameliyat Oncesinden
baslayarak ameliyat sirasindaki ve sonrasindaki siireclerde aktif rol
oynar. Perflizyonistler, kardiyopulmoner bypass cihazinin
yonetiminden sorumlu olup, cerrahinin basarisinda hayati bir rol
oynarlar (Gravlee & ark., 2015).

4. Giincel Rehberler ve Kanita Dayal Uygulamalar

Bu boliim, uluslararasi rehberlerden ve giincel literatlirden
faydalanarak, cerrahi ve yogun bakim siireclerinde en 1iyi
uygulamalara yonelik kanita dayali bilgiler sunacaktir. Ozellikle
Avrupa Kardiyotorasik Cerrahi Dernegi (EACTS) ve Amerikan
Kalp Dernegi (AHA) gibi kuruluslarin yayimladig: kilavuzlar goz
oniinde bulundurulacaktir (Nienaber & ark., 2020).

Boliimiin Hedef Kitlesi

Bu rehber, kardiyotorasik cerrahlar, anestezistler, yogun
bakim uzmanlari, perfiizyonistler, hemsireler ve kardiyologlar basta

olmak tizere, kardiyovaskiiler cerrahi alaninda calisan tiim saglik
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profesyonelleri i¢in tasarlanmistir. Ayrica, tip fakiiltesi 6grencileri
ve klinik arastirmacilar i¢in de degerli bilgiler sunmay1 hedefler.

Bu bolim, acil durumlarda cerrahi ve yogun bakim
yonetiminin temel ilkelerini ortaya koyarak, hasta bakim kalitesini
artirmay1 ve profesyonellerin karar verme siireglerine rehberlik
etmeyi amaglamaktadir.

1. Acil Hasta Degerlendirme ve Hazirhk

Acil agik kalp cerrahisi gerektiren hastalarda degerlendirme
ve hazirlik siireci, zaman kisitlamalar1 ve klinik instabilite nedeniyle
standart prosediirlerden farklidir. Bu siirecte dogru tan1 ve hizli
miidahale, hasta prognozunu 6nemli Olglide etkiler. Asagida acil
hasta degerlendirme ve hazirlik siirecleri detaylandirilmistir.

Klinik Degerlendirme

Acil agik kalp cerrahisi gerektiren bir hastada multidisipliner
klinik degerlendirme, tan1 koyma ve cerrahi hazirlik agisindan kritik
bir adimdur:

o Hasta Hikayesi: Hasta hikayesi, travma, akut miyokard
enfarktiisii veya enfeksiyon gibi cerrahi gereksinimi ortaya
cikarabilecek durumlarin belirlenmesi i¢in  Onemlidir.
Ozellikle gogiis agrisi, nefes darhign ve senkop gibi
semptomlar dikkatlice degerlendirilmelidir (Erbel & ark.,
2014).

e Fizik Muayene: Kardiyak ifiirimler, ciltte sogukluk,
juguler vendz distansiyon gibi hemodinamik instabilite

belirtileri hizla degerlendirilmelidir. Ayrica, perikardiyal
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tamponadi diisiindlirebilecek diisiik tansiyon ve nabiz
paradoksus gibi bulgular dikkate alinmalidir (Adler & ark.,
2015).

Hemodinamik Stabilite Degerlendirmesi: Kardiyojenik
sok gibi durumlarda invaziv kan basinci monitorizasyonu ve
Swan-Ganz kateterizasyonu gibi ileri hemodinamik dl¢timler

kullanilabilir (Mehta & ark., 2015).

Tanisal Goriintiileme

Acil durumlarda tanisal goriintiileme yoOntemleri, cerrahi

planlamanin temel taglarindan biridir:

Ekokardiyografi: Hem transtorasik hem de transézofageal
ekokardiyografi, kalp fonksiyonlarmin ve anatomik
anormalliklerin hizli degerlendirilmesi i¢in vazgecilmezdir.
Ornegin, akut aort diseksiyonlarinda diseksiyon flebi tespiti
icin siklikla kullanilir (Nienaber & ark., 2020).

BT Anjiyografi: Akut aort diseksiyonu ve pulmoner emboli
gibi hayati tehdit eden durumlarin tanisinda yiiksek
duyarhlik ve 6zgiilliik saglar. Bu yontem, cerrahi planlama
icin anatomik detaylarin belirlenmesinde oldukga etkilidir
(Erbel & ark., 2014).

Laboratuvar Testleri: Troponin, D-dimer, laktat ve
koagiilasyon profili gibi testler, akut koroner sendrom veya

kanama riski gibi durumlarin  degerlendirilmesinde
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kullanilir. Ozellikle laktat diizeyleri, doku perfiizyonunun ve
hemodinamik stabilitenin dolayli bir gostergesi olarak

degerlidir (Habib & ark., 2015).

Cerrahiye Hazirhk

Acil cerrahilerde, zaman kisitlamalar1 nedeniyle hazirlik

stireci hizlandirilmis protokollere dayanir:

Preoperatif Hazirhk Protokolleri: Hizli preoperatif
degerlendirme, hastanin cerrahi sirasinda karsilasabilecegi
komplikasyon riskini azaltmak i¢in 6nemlidir. Ozellikle
hemodinamik instabilitesi olan hastalarda voliim replasmant,
inotropik destek ve mekanik ventilasyon destegi gerekebilir
(Gravlee & ark., 2015).

Risk Faktorlerinin Degerlendirilmesi: Ameliyat 6ncesinde
kanama riski (Ornegin, antikoagiilan kullanimi), organ
disfonksiyonlar1 (6rnegin, akut bobrek yetmezligi) ve
enfeksiyon  bulgular1  gibi  risk  faktorleri  hizla
degerlendirilmelidir. Bu siirecte multidisipliner ekip
koordinasyonu 6nemlidir (Adler & ark., 2015).

Operasyon Sartlarnmin  Hizla Saglanmasi: Cerrahi
operasyon karar1 verilen hastalar i¢in cerrahi miidahale ekibi
hizla anestezi ekibi ve perfiizyonistlerle koordine olmali,

olasi riskler ve gelen hastanin hemodinamik durumu ile ilgili
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veriler ekiplerle de paylasilmalidir. (Butterworth & ark.,
2021)

2. Cerrahi Yonetim

Acil acik kalp cerrahisinde, hasta hayatini kurtarmaya
yonelik zaman kritik miidahaleler gerektiren bir siirectir. Bu siirecte
kullanilan cerrahi tekniklerin ve operatif stratejilerin dogru bir
sekilde uygulanmasi, mortalite ve morbiditeyi onemli Olgiide
azaltabilir. Cerrahi yonetim, acil durumlara 6zel teknikler ve zaman
yOnetimi stratejileriyle sekillenir.

Cerrahi Teknikler

Acil durumlarda agik kalp cerrahisi sirasinda uygulanan
teknikler, genellikle spesifik klinik tablonun gerekliliklerine gore
belirlenir. Bu baglik altinda, yaygin acil durumlar ve cerrahi

yaklagimlar agiklanmaktadir:

e Aort Diseksiyonu Tamiri: Tip A aort diseksiyonlarinda,
diseksiyonun  olustugu  bolgenin  tamiri  genellikle
kardiyopulmoner bypass altinda gerceklestirilir. Prosediir,
diseke olan aort segmentinin ¢ikarilmasini ve greft ile
degistirilmesini igerir. Aort kapagi diseksiyon nedeniyle
etkilenmigse, aort kapak replasmani veya onarimi da
gerekebilir (Nienaber & ark., 2020).

e Mitral Kapak Yetmezligi: Akut mitral kapak yetmezligi
genellikle papiller kas riiptlirii gibi durumlarla iliskilidir.

Cerrahi miidahale, kapak replasmani veya onarimini igerir.
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Bu teknik sirasinda cerrah, kalp fonksiyonlarmi ve
hemodinamik stabiliteyi korumak ic¢in hizli ve etkin bir
sekilde ¢alismalidir (David & Feindel, 2017).

e Travmatik Kalp Yaralanmalari: Kiint veya penetran
travmalarin yol actig1 kalp yaralanmalarinda cerrahi tedavi,
perikardiyal tamponadin giderilmesi ve yaralanmis kalp
dokusunun onarimi gibi miidahaleleri igerir. Penetran
yaralanmalarda ventrikiiler onarim ve kanama kontrolii

genellikle ilk adimdir (British Journal of Surgery, 1994).

Operatif Stratejiler

Acil acik kalp cerrahisi sirasinda stratejik yaklasim hem
cerrah hem de multidisipliner ekip i¢in hayati 6nem tasir. Operatif

stratejiler, cerrahinin basar1 oranin1 dogrudan etkiler.

o Kardiyopulmoner Bypass Kullanimi ve
Komplikasyonlarin Onlenmesi: Kardiyopulmoner bypass
(CPB), cerrahin kalbi gecici olarak devre dig1 birakmasini ve
cerrahi islemleri gerceklestirmesini saglar. Ancak, CPB
kullanimina bagli olarak gelisebilecek komplikasyonlar
arasinda inflamatuar yanit, organ disfonksiyonu ve
koagiilopati bulunur. Bu nedenle, optimal heparinizasyon,
diistik inflamatuar prime sollisyonlarinin kullanimi ve
minimal bypass siirelerinin saglanmasi gibi 6nlemler kritik

oneme sahiptir (Gravlee & ark., 2015).
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e Zaman Yonetimi: Acil agik kalp cerrahisi, zamanin kritik
oldugu bir prosediirdiir. Cerrahi ekibin hizli karar alabilmesi
ve operasyonun her agsamasini planlayabilmesi hayati 6nem
tasir. Ozellikle aort diseksiyonu gibi yiiksek mortaliteye
sahip durumlarda, ameliyathaneye transferden bypass
baslatilmasina kadar gegen siire, cerrahinin sonuglarini

dogrudan etkileyebilir (Erbel & ark., 2014).

3. Anestezi Yonetimi

Acil kardiyovaskiiler cerrahilerde basar1 mutidisipliner
yaklagima baglidir. Gelen hastanin hemodinamik stabilitesine gore
hazirliklar yapilir. Hemodinamik sok tablosunda gelebilecek
hastalar i¢in vazopressorler mutlaka hazirlanmalidir. Acik kalp
cerrahisine alinacak hastalarin timii mutlaka invaziv arteryel
monitdrizasyonla izlenmelidir. (Butterworth & ark., 2021)

Ancak acil kardiyovaskiiler girisimlerde, anestezi
yonetiminde  unutulmamahdir ki, anestezik ajanlarin
uygulanamayacag1 kadar kotii klinik durumda olan hastalarla da
karsilagilabilir (6rnegin, acil aort diseksiyonlari, papiller kord
riptiirii veya miyokardin spontan ya da travmatik riiptiirii gibi).
(Butterworth & ark., 2021).

Ancak acil kardiyovaskiiler  girisimlerde  anestezi
yonetiminde unutulmamalidir ki, anestezik ajan uygulanamayacak
kadar kotii klinikte hastalarla da kasilasilabilinir. (Butterworth et al.,
2021)

Hemodinamisi stabil ya da stabile yakin izlenen hastalarda

hastanin durumuna ve anestezistin tercihine bagli benzodiazepinler
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(1- 1.5 mg/kg i.v.) ya da propofol (2-3 mg/kg i.v) basta gelen
indiikksyon ajanlaridir. Analjezik amaglh genellikle c¢alismalarda
miyokard tizerine koruyucu etkileri olan fentanyl (2mcg/kg i.v) ve
kas gevsetici olarak ta rokiironyum (0.6-1 mg/kg i.v.) tercih edilir.
(Karaveli, 2021).
Hastanin anestezi idamesi volatil bir ajanla (tercihen sevofluran %2)
saglanir. Hasta KPB {initesine baglandiginda yarim saat araliklarla
kas gevsetici (roklironyum 0.15 mg/kg) ve liizum halinde fentanyl
0.5-1 mecg/kg KPB finitesi araciligiyla uygulanir (Butterworth &
ark., 2021).

3.1. Postoperatif Izlem

Postoperatif donemde, hastalarin siirekli izlenmesi, olasi
komplikasyonlarin erken tespiti ve tedavisi i¢in gereklidir:

« Vital Parametrelerin izlenmesi: Ozellikle invaziv kan
basinci, kalp hizi, oksijen satiirasyonu ve idrar ¢ikist gibi
parametrelerin  siirekli monitorizasyonu, hemodinamik
stabilitenin saglanmasinda kritik ©neme sahiptir. Kalp
debisinin invaziv yontemlerle dl¢iilmesi de faydali olabilir
(Mariscalco et al., 2008).

o Laboratuvar izlemi: Elektrolit dengesizlikleri, bdbrek
fonksiyonu (kreatinin, iire), laktat diizeyi ve inflamatuar
markerlarin (CRP, prokalsitonin) takibi, komplikasyonlarin

erken taninmasinda 6nemli rol oynar.

3.2 Komplikasyon Yonetimi
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Acik kalp cerrahisi sonrasi sik goriilen komplikasyonlar,
mortalite ve morbiditenin baslica nedenlerindendir. Yogun bakim

yonetimi, bu komplikasyonlarin 6nlenmesi ve yonetimini igerir:

o Kardiyojenik Sok: Cerrahi sonrast diisiik kalp debisi
sendromu olarak da bilinir. intraaortik balon pompas1 (IABP)
veya ekstrakorporeal membran oksijenasyonu (ECMO) gibi
cihazlarla mekanik destek saglanabilir (Kapelios & ark.,
2014).

e Akut Bobrek Yetmezligi (ABY): ABY, cerrahi sonrasi
onemli bir komplikasyondur. Hemodinamik stabilitenin
saglanmas1 ve gerektiginde erken diyaliz uygulamalari,
bobrek fonksiyonlarini koruyabilir (Mehta & ark., 2015).

e Pulmoner Komplikasyonlar: Mekanik ventilasyon
siiresinin uzamast, ventilatdrle iliskili pndmoni (VIP) riskini
artirabilir. Erken ekstiilbasyon ve agresif solunum
fizyoterapisi, pulmoner komplikasyonlarin o6nlenmesinde
etkili yontemlerdir (Habib & ark., 2015).

e Norolojik Komplikasyonlar: Deliryum, nébetler ve
iskemik serebral olaylar gibi komplikasyonlar goriilebilir.
Beyin perflizyonunun izlenmesi ve norolojik degerlendirme
protokolleri bu tiir komplikasyonlarin erken ydnetimi i¢in

onemlidir (Mariscalco & ark., 2008).
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3.3 Hedefe Yonelik Tedaviler

Yogun bakim siirecinde spesifik hedeflere yonelik tedavi
stratejileri uygulanmalidir:

« Inotrop ve Vazopressor Destegi: Dobutamin, noradrenalin
gibi ilaglarla kardiyak kontraktiliteyi artirmak ve kan
basincini stabilize etmek miimkiin olabilir.

e Siv1 Yonetimi: Hipo- veya hipervoleminin dnlenmesi, sivi
dengesinin dikkatli bir sekilde saglanmasi ile miimkiindiir.
Dinamik preload degerlendirme yontemleri (6rnegin, stroke
volume variation) kullanilabilir (Gravlee & ark., 2015).

o Antikoagiilasyon ve Tromboprofilaksi: Cerrahi sonrasi
embolik komplikasyonlarin 6nlenmesi i¢in diisiik molekiil
agirlikli heparin veya warfarin gibi ajanlarm kullanim

gerekir.

3.4 Multidisipliner Yaklasim

Yogun bakim yonetimi, multidisipliner ekip calismasini
gerektirir. Kardiyologlar, yogun bakim uzmanlari, perfiizyonistler,
anestezistler ve hemgireler arasindaki koordinasyon, hasta bakiminin
kalitesini artirir. Ek olarak, hastanin fiziksel ve psikolojik
iyilesmesini desteklemek icin fizyoterapistlerin ve psikologlarin da
stirecte yer almasi faydalidir (Gravlee & ark., 2015).

4. Klinik Uygulama: Hasta Yonetiminde Algoritmik Yaklasim

Acil acik kalp cerrahisi i¢in uygulanan klinik yo6netim,
genellikle algoritmik yaklagimlar temelinde sekillenir:

--53--



o Tan ve Stabilizasyon: Hasta klinigine gore oncelikli olarak
hemodinamik stabilizasyon saglanir. Ornegin, hipotansiyon
ve hipoksi durumunda oksijen terapisi ve siv1 resiisitasyonu
uygulanir. Es zamanli olarak transtorasik  veya
transdzofageal ekokardiyografi ile kesin tanitya ulagilir
(Erbel & ark., 2014).

e Cerrahi Karar Alma: Akut aort diseksiyonu gibi
durumlarda cerrahi onceliklendirme yapilirken,
komplikasyon riskleri hizlica degerlendirilir.

e Operasyon Ekibini Bilgilendirme: Operasyon icin gerekli
hazirligin hasta gelmeden titizlikle yapilmasi

o Uygun anestezik yaklasim: Hasta hemodinamisi agisindan
en uygun anestezi protokolii ve anestezik ajanlarin
uygulanmast

o Postoperatif Bakim: Operasyon sonrasi siki hemodinamik
monitorizasyon ~ ve  komplikasyon  yoOnetimi  igin
multidisipliner bir ekip ¢alismasi yapilir (Nienaber & ark.,
2020).

4.1 Vaka Ornekleri
1. Vaka: Akut Aort Diseksiyonu

e Klinik Durum: 62 yasinda erkek hasta, ani baslangicl
gbgiis agris1 ve biling kaybiyla acil servise basvurmustur.

Transtorasik ekokardiyografi diseksiyon flebini ortaya
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koymus, BT anjiyografide Stanford Tip A aort diseksiyonu
tanis1 konulmustur.

Yonetim: Hasta hizla hemodinamik olarak stabilize edilmis,
kardiyopulmoner bypass altinda diseke segment greft ile
degistirilmigtir. Postoperatif donemde sivi dengesi ve
ndrolojik monitorizasyon 6n planda tutulmustur (Erbel &

ark., 2014).

2. Vaka: Akut Mitral Yetmezligi

Klinik Durum: 58 yasinda kadin hasta, akut sol kalp
yetmezligi ve pulmoner &dem ile basvurmustur.
Ekokardiyografi, papiller kas riiptiirii nedeniyle ciddi mitral
yetmezlik gostermistir.

Yonetim: Hasta acilen ameliyata alinmis, mitral kapak
replasmani uygulanmistir. Postoperatif donemde pulmoner
komplikasyonlar basaril1 bir sekilde yonetilmistir (David &
Feindel, 2017).

3. Vaka: Travmatik Kardiyak Yaralanma

Klinik Durum: 40 yasinda erkek hasta, kiint gogiis travmasi
sonrast sok tablosuyla acil servise basvurmustur.
Trans6zofageal ekokardiyografi sag ventrikiil perforasyonu

ve perikardiyal tamponad tespit etmistir.
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e Yonetim: Hasta acilen ameliyata alinmig ve ventrikiiler
onarim gerceklestirilmistir. Cerrahi sonrasi  donemde
mekanik ventilasyon ve sivi yonetimi basarili bir sekilde

uygulanmistir (British Journal of Surgery, 1994).

4.2. Klinik Karar Verme ve Sonuc¢larin Degerlendirilmesi

Acil agik kalp cerrahisi sirasinda ve sonrasinda klinik karar
verme slireci hem hastanin durumuna hem de cerrahi ekibin bilgi ve
deneyimine baglhdir. Komplikasyonlarin hizli ydnetimi, tedavi
stirecindeki basar1 oranini artirir:

o Kilinik Karar Mekanizmalar: Hastanin tani siireci,
hemodinamik  stabilizasyonu ve ameliyat sonrasi
komplikasyonlarin yonetimi ic¢in yapilandirilmis karar
algoritmalar1 onemlidir.

e Sonuclarin Degerlendirilmesi: Postoperatif morbidite ve
mortalite  oranlari, tedavi stratejilerinin  etkinligini

degerlendirmek icin kullanilabilir.

5. Giincel Kilavuzlar ve Oneriler

Acil agik kalp cerrahisi ve yogun bakim yonetimi, siirekli
gelisen bilimsel literatiir ve giincel kilavuzlarla desteklenmelidir. Bu
boliimde, uluslararasi kilavuzlarin sundugu en iyi uygulama onerileri

ve literatiirden elde edilen kanitlar ele alinmistir.
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5.1 Kamita Dayah Kilavuzlar

Acik kalp cerrahisi ve yogun bakim yonetimine iligskin bir¢cok
uluslararast kurulus, rehber ve Oneriler yayinlamaktadir. Bu
kilavuzlar, tedavi standartlarini belirler ve klinisyenlere yol gosterir:

e Avrupa Kardiyotorasik Cerrahi Dernegi (EACTS)
Kilavuzlari: Akut aort diseksiyonu, koroner arter bypass
cerrahisi ve kalp kapak cerrahisi gibi alanlarda cerrahi
stratejiler ve teknik yaklasimlar konusunda detayli bilgiler
saglar. Bu kilavuzlarda, 6zellikle komplikasyon yonetimi ve
cerrahi sonras1 bakim protokolleri vurgulanir (Erbel & ark.,
2014).

e Amerikan Kalp Dernegi (AHA) ve Amerikan Kardiyoloji
Koleji (ACC) Kilavuzlari: AHA/ACC kilavuzlari, koroner
arter hastaliklari, mitral ve aort kapak patolojileri, cerrahi
risk degerlendirmesi ve postoperatif bakim gibi konulara
odaklanir. Ayrica, yiiksek riskli hastalarda mekanik dolagim
destegi gibi yenilik¢i yaklagimlar da Onerilmektedir
(Nishimura & ark., 2017).

5.2 Giincel Oneriler

Giincel kilavuzlardan elde edilen Oneriler, hasta sonuglarini
iyilestirmek ig¢in cerrahi ve yogun bakim siireglerinde
uygulanabilecek stratejileri kapsamaktadir:
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o Preoperatif Yonetim:

o

Hemodinamik instabilitesi olan hastalarda erken sivi
resiisitasyonu ve vazopressor destegi saglanmalidir.

Goriintileme yontemleri hizli ve etkin bir sekilde
uygulanarak cerrahi planlama desteklenmelidir

(Nienaber & ark., 2020).

¢ Cerrahi Teknikler:

@)

Kardiyopulmoner bypass siireleri minimumda
tutulmalidir. Uzun bypass siireleri, 6zellikle yasl ve
organ disfonksiyonu olan hastalarda yiiksek
komplikasyon oranlari ile iliskilidir (Gravlee & ark.,
2015).

Acil durumlarda cerrahlar, ameliyat Onceliklerini

belirleyerek en kritik patolojiden baslamalidir.

e Yogun Bakim Yonetimi:

@)

Deliryum, ndrolojik komplikasyonlar ve
enfeksiyonlarin dnlenmesi i¢in multidisipliner ekip
koordinasyonu saglanmalidir (Habib & ark., 2015).

Mekanik ventilasyon siiresi miimkiin oldugunca kisa
tutulmali ve erken ekstilbasyon protokolleri

uygulanmalidir.
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Postoperatif izlem ve Takip:

o

Cerrahi sonras1 donemde hasta, yakin hemodinamik
monitorizasyon altinda tutulmali ve erken
mobilizasyon tesvik edilmelidir.

Uzun donem takiplerde, oOzellikle protez kapak
replasman1 yapilan hastalarda antikoagiilasyon
yonetimi dikkatle planlanmalidir (Nishimura & ark.,

2017).

5.3 Arastirma Alanlar ve Gelecek Perspektifleri

Acik kalp cerrahisi ve yogun bakim yonetiminde ilerlemeler,

yenilik¢i

teknolojilerin  gelistirilmesi ve daha etkili tedavi

stratejilerinin uygulanmasi ile miimkiin olacaktir:

Mekanik Destek Sistemleri: ECMO ve ventrikiiler destek

cithazlarinin kullanimi, cerrahi sonuglart iyilestirmek i¢in

yayginlagsmaktadir.

Kisisellestirilmis Tedavi: Genetik ve biyobelirteg bazli

yaklagimlar, cerrahi ve yogun bakim siireglerinde bireysel

hasta ihtiyaglarina gore 6zellestirilen protokoller olusturmay1
miimkiin kilabilir.
Yapay Zeka Destekli Yonetim: Yogun bakim iinitelerinde

veri analizi ve karar destek sistemlerinde yapay zeka

kullanimi, daha etkili hasta yonetimine olanak saglayabilir.

--59--



6. Sonuc¢ ve Gelecek Perspektifleri
Acil acik kalp cerrahisi, multidisipliner bir ekip yaklasimi,

hizli tan1 ve zamaninda miidahale gerektiren, yiliksek riskli ve
karmagik bir siirectir. Cerrahi miidahale ve yogun bakim ydnetimi,
hastanin hayatin1 kurtarmak ve iyilesme siirecini optimize etmek i¢in
birbirini tamamlayan iki temel asamadir. Bu bdliim, konunun genel
bir degerlendirmesi ve gelecekteki arastirma yonelimlerine dair bir
cerceve sunmaktadir.

6.1 Sonuclar

Acil agik kalp cerrahisinde basari, cerrahi ve yogun bakim
stireclerinin her asamasinda disiplinli bir yaklasim benimsemekle

miimkiindiir. B6liimde ele alinan baslica sonuclar sunlardir:

o Erken Tam ve Hazirhk: Hasta hikayesi, fizik muayene ve
tanisal ~ gorlintiileme,  cerrahiye  uygunlugun hizla
degerlendirilmesi ve hasta stabilizasyonu i¢in hayati 6neme
sahiptir.

e Cerrahi Yonetim: Kardiyopulmoner bypass ve cerrahi
tekniklerdeki ilerlemeler, komplikasyonlarin 6nlenmesine ve
cerrahi sonuglarin iyilestirilmesine katkida bulunmustur.

e Anestezik Yonetim: Preoperatif hemodinamik stabilitenin
saglanmasi, intraoperatif komplikasyonlarin dniine gecilmesi
ve yogun bakim siirecine hastanin hazirlanmasinda énemli

roller oynamaktadir.
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e Yogun Bakim Yoénetimi: Postoperatif izlem, komplikasyon
yonetimi ve multidisipliner yaklasim, hasta prognozunu
belirlemede kritik bir rol oynar.

e Kamta Dayalhh Uygulamalar: Giincel kilavuzlarin ve
arastirmalarin takip edilmesi, en iyi klinik uygulamalarin

saglanmasini miimkiin kilar.

6.2 Gelecek Perspektifleri

Acil agik kalp cerrahisi ve yogun bakim yonetiminde
gelecekteki arastirmalar ve yenilikler, hasta sonuglarini iyilestirme
ve klinik wuygulamalarda daha etkili stratejiler gelistirme

potansiyeline sahiptir:

e Yenilik¢ci  Teknolojiler:  Kardiyopulmoner  bypass
cihazlarinin daha az inflamatuar yanit olusturan modellerle
gelistirilmesi ve intraoperatif goriintiileme teknolojilerinin
kullanimi, cerrahi sonuglari iyilestirebilir.

o Kisisellestirilmis Tedavi: Genomik tip ve biyobelirtecler,
yliksek riskli hastalarin cerrahi ve yogun bakim siireglerini
bireysellestirmek i¢in kullanilabilir.

e Yapay Zeka ve Biiyiik Veri Analizi: Yogun bakim
iinitelerinde veri analizi ve karar destek sistemleri i¢in yapay
zekanin kullanimi, komplikasyonlarin erken tespiti ve
yonetimini kolaylagtirabilir.

« Hibrit Cerrahi ve Minimal Invaziv Teknikler: Giderek

yayginlagan hibrit cerrahi teknikler, acik cerrahi ve perkiitan
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yaklagimlarin bir kombinasyonu olarak uygulanmaktadir.
Bu, 6zellikle daha az travmatik miidahalelerin hedeflendigi

acil durumlarda 6nemli bir gelisme saglayabilir.

6.3 Klinik Cikarimlar

Bu boliimde sunulan bilgiler, saglik profesyonellerine acil
acik kalp cerrahisi ve yogun bakim yonetimi i¢in kapsamli bir rehber
sunmaktadir. Ozellikle multidisipliner bir ekip yaklagiminin
vurgulanmasi, bu tiir karmasik durumlarin ydnetiminde hasta
sonuclarini iyilestirme potansiyeli tasimaktadir. Ilerleyen yillarda,
teknolojik ve Dbilimsel gelismelerin  entegrasyonu, klinik

uygulamalarda 6nemli degisikliklere yol acacaktir.
Ekler

Bu boliim, acik kalp cerrahisinde acil durumlarin cerrahi ve
yogun bakim yonetimi sirasinda kullanilabilecek semalar,
algoritmalar ve  protokollerle  detaylandirilmistir.  Saglik

profesyonellerinin hizli karar vermesini kolaylastirmak ve pratik bir

rehber sunmak amaciyla diizenlenmistir.

Ek 1: Acil Durum Yonetim Algoritmasi

Amagc: Acil agik kalp cerrahisi gerektiren hastalarda tani ve

miidahale siireclerini hizlandirmak.

1. Hasta Kabulii ve Stabilizasyon:
o Anamnez: Goglis agrisi, senkop, nefes darlig

belirtilerine dikkat edilmelidir.
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o

Fizik muayene: Pulsus paradoksusu, hipotansiyon,
juguler vendz distansiyon degerlendirilir (Erbel &
ark., 2014).

Stabilizasyon: Hipotansiyon varsa sivi replasmani ve

inotropik destek saglanir.

2. Goriintiileme ve Laboratuvar Testleri:

o

Transtorasik Ekokardiyografi (TTE):Perikardiyal
tamponad veya diseksiyon flebi arastirilir.

BT Anjiyografi: Aort diseksiyonu veya pulmoner
emboli tanisinda altin standarttir.

Laboratuvar testleri: Troponin, D-dimer, kreatinin,
laktat seviyeleri Ol¢iilmelidir (Nienaber & ark.,

2020).

3. Cerrahi Miidahale Planlama:

o

@)

Cerrahi ekip bilgilendirilir.

Ameliyat ekibine haber verilerek kardiyopulmoner
bypass hazirlig1 yapilir.

Acil  durumlarda  preoperatif  degerlendirme

hizlandirilmis protokollerle gerceklestirilir.

4. Postoperatif izlem ve Yogun Bakim:

o

o

Yogun bakimda vital parametreler izlenir.

Komplikasyonlar erken tani ve tedaviyle yonetilir.
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Ek 2: Kardiyopulmoner Bypass (CPB) Protokolii

Amag: Kardiyopulmoner bypass sirasinda giivenli ve etkili
bir iglem protokolii sunmak.

1. Baslangic:
o Heparinizasyon: Hedef ACT> 400 saniye olmalidir
(Gravlee & ark., 2015).
o Prime soliisyonlari: Inflamasyonu azaltic1 ¢ozeltiler
kullanilir.
2. Operasyon Sirasinda:
o Kan gazlar diizenli olarak 6lg¢iiliir.
o Kan akis1 ve basing kontrol edilir (hedef MAP (mean
arterial pressure): 50-70 mmHg).
o Hedef sicaklik: Hipotermi (28-32°C) veya
normotermi, patolojiye gore belirlenir (Gravlee &
ark., 2015).
3. Bypass Sonrasi:
o Protaminle heparin nétralizasyonu.

o Kanama kontrolii ve dolasim degerlendirmesi yapilir.

Ek 3: Acil Perfiizyon Protokolii

Amag: Acil agik kalp cerrahisi sirasinda kardiyopulmoner
bypass (CPB) siirecinin giivenli, hizli ve etkili bir sekilde
yonetilmesi i¢in perflizyonistlerin izlemesi gereken adimlar
belirlemek.
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1. Hazirhk Asamasi

Acil durumlarda perflizyonist, CPB siirecine baslamadan
once hazirliklarini hizla tamamlamalidir:

e Cihaz Hazirhgr:

o Kardiyopulmoner bypass cihazi acil kullanim ig¢in
hazir olmalidir.

o Prime soliisyon hazirlanmali (6rnegin, dengeli
elektrolit soliisyonu veya heparinize edilmis salin
kullanilabilir).

o Tim baglantilar sizdirmazlik agisindan kontrol
edilmelidir.

o Heparinizasyon:

o Hedef ACT (Activated Clotting Time): >400 saniye.
Gerekirse ek heparin uygulanir (Gravlee & ark.,
2015).

« Kan Uriinleri ve Yedek Donanim:

o Acil durumda kullanilabilecek yedek kan fiiriinleri
(eritrosit siispansiyonu, taze donmus plazma) temin
edilmelidir.

o Yedek cihazlar ve ekipmanlar (6rnegin, oksijenator,

pompa basliklar1) hazir tutulmalidir.

--65--



2. Operasyon Sirasinda Yonetim

CPB basladiginda, perfiizyonist islem boyunca asagidaki
adimlan dikkatle izlemelidir:

« Kan Akisi ve Basing Izlemi:
o Kan akis hizi: Hastanin ylizey alanina gore 2.4-2.8
L/dak/m? olarak ayarlanmalidir.
o Arteriyel basing: Hedef MAP (ortalama arter
basinci): 50-70 mmHg.
o Gaz Degisimi ve Kan Gazi Analizi:
o Oksijenizasyon: PaO:> 150-250 mmHg araliginda
tutulmalidir.
o Karbondioksit kontrolii: PaCO. 35-45 mmHg
arasinda olmalidir.
o pH seviyesi: 7.35-7.45 arali§inda sabit tutulmalidir.
e Sicakhik Yonetimi:
o Hipotermik cerrahilerde: Hedef sicaklik 28-32°C
arasinda tutulur.
o Normotermik cerrahilerde: Hedef sicaklik 36°C’nin

altina dismemelidir (Gravlee et al., 2015).

3. Olas1 Komplikasyonlarin Yonetimi

CPB sirasinda  perfiizyonistlerin karsilasabilecegi
komplikasyonlar ve bu durumlarin yonetimi agagida belirtilmistir:
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« Hemodinamik Instabilite:
o Disiik akim: Akim hizin1 artirm ve dolasim
direnglerini yeniden degerlendirin.
o Yiksek arteriyel basing: Vazodilatér (6rnegin,
nitrogliserin) kullanimi gerekebilir.
o Gaz Kacaklari veya Oksijenator Arizasi:
o Hizla yedek oksijenatdr devreye alinmalidir.
o Kanama veya Koagiilopati:
o Tromboz riskine karst ACT diizenli olarak kontrol
edilmelidir.
o Kanama durumunda, taze donmus plazma veya

trombosit slispansiyonu infiizyonu planlanir.

4. Bypass Sonrasi Yonetim

Bypass sonrasit donemde perfiizyonist, dolasimin normale
dondiigiinden ve tiim cihazlarin diizgiin sekilde kapatildigindan

emin olmalidir:

o Heparin Notralizasyonu:
o Protamin siilfat kullanilarak heparin etkisi notralize
edilir (1 mg protamin = 100 IU heparin).
e Hava Embolisi Kontrolii:
o Hava embolisi riskini azaltmak i¢in devrelerden hava
tahliyesi yapilmalidir.

o Ekipman Temizligi ve Kontrol:
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o Cihazlar sterilizasyon i¢in ayrilmadan once hasar

kontrolii yapilir.

5. Postoperatif Destek

Cerrahi tamamlandiktan sonra perfiizyonist, yogun bakim
ekibine yardimci olmak i¢in destek saglar:

o Kan Gaz1 Analizi: Postoperatif ilk 2 saatte sik araliklarla
kan gazi analizi yapilmalidir.
e Hedefe Yonelik Destek: ECMO gibi mekanik dolagim

destek cihazlarinin takibi, gerektiginde devreye alinmasi.

Ek 4: Ventilasyon Yonetimi Protokolii

Amac: Postoperatif ventilasyon siirecinin optimize edilmesi.

1. Mekanik Ventilasyon:
o Bagslangi¢ parametreleri: Tidal voliim: 6-8 mL/kg,
PEEP: 5-10 cmH-0.
o Oksijenasyon hedefleri: PaO. > 60 mmHg, SpO- >
%92 (Gravlee et al., 2015).
2. Ekstiibasyon Kriterleri:
o Stabil hemodinamik durum.
o Spontan solunum ve yeterli gaz degisimi ile birlikte
arteriel kan gazi takibi

o Noromuskiiler blokajin tamamen ¢oziilmesi.
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Ek 5: Antikoagiilasyon Yonetimi Protokolii

Amag: Tromboembolik komplikasyonlarin 6nlenmesi.

1. Cerrahi Sonrasi ilk 24 Saat:
o Profilaktik disiik molekiiler agirlikli  heparin
(LMWH) baslanir (Habib & ark., 2015).
2. Orta Donem:
o Oral antikoagiilanlar (6rnegin, warfarin veya
DOAC'ar) INR hedefi: 2.0-3.0 (Nishimura & ark.,
2017).

Ek 6: Hasta Egitim Rehberi

Amac: Taburculuk sonrasi hasta ve aile egitimi.

1. Tla¢ Yonetimi:
o Antikoagiilan, antihipertansif ve diiiretik ilaglarin
kullanim1 agiklanir.
2. Komplikasyon Belirtileri:
o Gogiis agrisi, nefes darhigi, sislik gibi belirtilerde

derhal saglik kurulusuna bagvurma onerilir.
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BOLUM III

Antibiyotik Kullanimi ve Hepatotoksisite

Mahmut KOYLU!

GIRIS

Antibiyotiklerin ilag kaynakli karaciger hasarinin énemli bir
nedeni olarak kabul edilmesi tip camiasinda dikkate alinmasi
gereken 6nemli bir konu olma 6zelligini korumaktadir. Her ne kadar
bu hasarin sikligi, antibiyotiklerin yillik recete miktarlariyla
kiyaslandiginda diisiik goriinse de, akilci olmayan ilag kullanimi gibi
nedenlerle bu sonucun daha yiiksek olabilecegi diisiiniilmektedir
(Polson, 2007). Antibiyotiklere bagli hepatotoksisite ¢cogu zaman
asemptomatik ve gegici bir seyir izlemesine ragmen bazi durumlarda
ciddi sonuglar dogurabilmektedir. Onemli morbidite, karaciger nakli
ithtiyac1 ve hatta akut karaciger yetmezligi gibi durumlar nadir de
olsa hepatotoksisiteye bagli olusabilmektedir. Bu durumlar, ilaglarin
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giivenliginin ve hasta yonetimi iizerindeki etkilerinin ne denli 6nemli
oldugunu gostermektedir (Bjornsson, 2006). Son yillarda Avrupa
Ilag Ajans1 (EMA) ve ABD Gida ve Ilag Idaresi (FDA), bu sorunlar
ele almak amaciyla hem klinik 6ncesi hem de klinik asamalarda
antibiyotiklerin potansiyel hepatotoksisitesine yonelik ¢esitli
diizenlemeler getirmistir. Ancak bu diizenlemelerin etkinligi, ilag
gelistirme siirecinde toplanan verilere dayanarak onaydan sonra
hepatotoksisitenin tahmin edilmesinin zorlugu goéz Oniinde
bulunduruldugunda sorgulanabilir hale gelmektedir. Toplumsal
farkindalik, belirli antibiyotikleri hedef alan diizenleyici kurumlarin
aksiyonlartyla artmis durumdadir ve bu durum birincil bakim
hekimlerinin mevcut tedavi ajanlar ile ciddi karaciger hasari riski
konusunda daha bilin¢li hareket etmelerini zorunlu kilmaktadir
(FDA, 2010).

Bu calisma, alan uzmanlarinin gelecekteki tedavi
stratejilerini  sekillendirmelerine yardimci olabilecegi gibi ayni
zamanda hasta giivenligini artirma hedefi dogrultusunda da 6nemli
bir katki saglayacaktir. Bu baglamda antibiyotik kaynakl
hepatotoksisite ile i1lgili farkindaligin artirilmasi ve etkili bir yonetim
stratejisinin ~ olusturulmasi,  Oniimiizdeki  donemde  saglik
profesyonellerinin en 6nemli gorevlerinden biri olmaya devam
edecektir.

1. ANTIBIYOTIK KULLANIMI

Antibiyotik kullaniminin uluslararas: diizeyde izlenmesi ve
karsilagtirilmasi saglik politikalarinin olusturulmasinda biiyiik 6nem
tasimaktadir. Ilag kullanimina yonelik verilerin kutu sayisi, regete
sayis1 ve tliketilen ila¢ adedi gibi metrikler iizerinden hesaplanmasi
yalnizca yerel diizeyde bir degerlendirme sunmaktadir. Bu nedenle
DSO tarafindan 6nerilen ATC/DDD metodolojisi, global dlgekteki
antibiyotik kullanimini standartlastirarak anlamli karsilastirmalar
yapilabilmesine olanak saglamaktadir. ATC sistemi, molekiillerin 5
farkli seviyede tanimlanmasiyla hem tedavi hem de farmakolojik
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siiflandirma agisindan zengin bir veri seti sunmaktadir. Bu
metodolojinin  benimsenmesi, saglik sistemlerinin antibiyotik
tiiketimi iizerindeki etkilerini degerlendirmek ve gereksiz kullanimi
azaltmak admna Onemli bir adim olacaktir (Hutchinson ve ark.,
2004).

Cizelge 1.2.'de bu siniflandirmaya 6rnek verilmektedir.

ATC kodu ATC Kategorisi Aciklama
J Sistemik  kullamm igin genel anti- | 1. seviye, anatomik ana grup
infektifler
Jo1 Sistemik kullamim i¢in antibakteriyeller 2. seviye, terapétik ana grup
JO1C Beta-laktam antibakteriyeller, penisilinler | 3. seviye, terapétik/farmakolojik alt grup
JOIC A Genis spektrumlu penisilin 4. seviye kimyasal/terapétik/farmakolojik alt
grup
JO1C AD4 Amoksisilin 5. seviye, kimyasal bilesik i¢in alt grup

DDD, "yetiskinlerde ilacin ana endikasyonu i¢in kullanildig:
varsayilan giinliik ortalama idame dozu" olarak tanimlanmasiyla,
ilag  kullaniminin  standartlastirilmasinda  6nemli bir arag
sunmaktadir. Bu kavram, belirli bir ilacin terapotik amaglarla giinliik
olarak ne kadar alindigini iyi bir sekilde yansitmakta ve boylece ilag
tiketiminin daha 1iyi analiz edilmesine olanak tanimaktadir.
ATC/DDD metodolojisi sayesinde, farkli doz ve dozaj formlarinin
yan1 sira kullanim stiresi gibi degiskenler goz ardi edilerek, 1000 kisi
basina diisen giinliik doz hesaplanmakta ve bu sayede iilkeler
arasinda karsilastirmalar yapilabilmektedir. Bu siireg, saglik
politikalarinin  gelistirilmesi ve 1ilag kullaniminin etkinliginin
artirllmas1 agisindan bilylik 6neme sahiptir. Dolayisiyla, DDD
kavraminin saghk  alaninda  uluslararasi standartlarin
belirlenmesinde ne denli ©nemli bir rol oynadig1 agikca
goriilmektedir (Olsen ve ark., 2018).

1.1. Antibiyotiklerin Mekanizmasi

Antibiyotik direnci glinlimiiz saglik sorunlari arasinda
onemli bir yer tutmaktadir ve bu konunun daha iyi anlagilabilmesi
icin  antibiyotiklerin etki ~mekanizmalarinin  derinlemesine
incelenmesi  gereklidir.  Antibiyotiklerin igleyis bigimlerinin
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ozlimlenmesi, hem diren¢ gelistiren bakterilerin nasil evrildigini
anlamamiza yardimci olacak hem de gelecekteki tedavi yontemlerini
sekillendirecektir. Bu  baglamda antibiyotiklerin etki
mekanizmalarinin detayl bir sekilde analiz edilmesi hem hekimler
hem de aragtirmacilar i¢in 6nemli bir yer tutmaktadir. Bu sorunu ele
alirken multidisipliner bir yaklasim benimsemek daha etkili
stratejiler gelistirilmesine katki saglayacaktir (Abushaheen ve ark.,
2020).

Hiicre duvar1 sentezi iizerine etki: Hiicre duvarinin
bakterilerin hayati islevleri lizerinde 6nemli rolii bulunmaktadir.
Beta-laktam antibiyotikler ve glikopeptidlerin hiicre duvari sentezini
inhibe etme mekanizmasi antibiyotik direncine karsi miicadelede
onemli bir strateji sunmaktadir. Hiicre duvari biyolojisi lizerine daha
fazla aragtirma yapilmasi yeni ve etkili antibiyotiklerin gelistirilmesi
acisindan biiylik bir potansiyele sahiptir.

Protein  sentezi  inhibisyonu: Protein  sentezi,
mikroorganizmalarin yasamsal islevlerini stirdiirebilmesi i¢in ¢ok
onemli bir biyolojik siirectir. Makrolid, aminoglikozit, tetrasiklin ve
kloramfenikol gibi antibiyotiklerin, bakteriyel ribozom iizerindeki
inhibe edici etkisi bu siirecte 6nemli bir miidahale mekanizmasi
sunmaktadir (Abushaheen ve ark., 2020).

Niikleik asit sentezi inhibisyonu: Florokinolonlarin gram
negatif ve gram pozitif bakteriler {izerindeki etkisi, DNA
replikasyonunu inhibe ederek bakteriyel hiicrelerin hayatta kalma
yetisini  Onemli Ol¢lide azaltmaktadir. Bu mekanizma, bu
antimikrobiyallerin etkinligini artirmakta ve diren¢ gelisimini
sinirlamaya yardimci olmaktadir.

Metabolik yolaklarin veya bakteriyel enzimlerin
inhibisyonu: Tetrahidrofolatin biyosentetik siire¢lerdeki 6nemi goz
online alindiginda, siilfonamidlerin ve trimetoprimin folik asit
metabolizmasina olan etkileri mikroorganizmalarin  kontrolii
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acisindan Onemli bir rol oynamaktadir. Bu mekanizmalarin
derinlemesine incelenmesi, antibakteriyel stratejilerin gelistirilmesi
icin onemli firsatlar sunmaktadir.

Hiicre membram iizerine etki: Polimiksinlerin hiicre
membranindaki etkisi osmotik dengeyi bozarak hiicre Sliimiini
tetiklemesi bakimindan 6nemli bir konudur. Bu mekanizmanin iyi
anlasilmasiyla, bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisinde yenilik¢i
stratejilerin gelistirilmesine katki saglanabilecegi diistiniilmektedir.

1.2.Antibiyotiklerin siniflandirilmasi

Antibiyotiklerin gruplandirilmasi hem klinik uygulamalarda
hem de temel aragtirmalarda 6nemli bir rol oynamaktadir. Bu
siniflamanin etki giicleri ve mekanizmalarina dayali olarak
yapilmasi, hekimlerin dogru tedavi yoOntemlerini se¢melerini
kolaylastirirken, direng gelisimi gibi 6nemli hususlarin da dikkate
alinmas1 gerektigini vurgulamaktadir. Dolayisiyla antibiyotik
siiflandirmasinin ~ siirekli  glincellenmesi, tibbin etkinligi ve
giivenligi i¢in elzemdir.

1.2.1. Antibiyotiklerin etki giiclerine gore siniflandiriimasi

Antibiyotiklerin mikroorganizmalar tizerindeki etkileri
dogru tedavi stratejilerinin gelistirilmesinde temel bir unsurdur.
Bakteriyostatik ve bakterisid Ozelliklerin anlagilmasi, enfeksiyon
yonetiminde hayati 6neme sahiptir. Bu tiir bilgilerin uygulanmasi,
hem tedavi etkinligini artirmakta hem de antibiyotik direncinin
onlenmesine katkida bulunmaktadir. Dolayisiyla,
mikroorganizmalarin duyarliligini dikkate alarak uygun antibiyotik
secimi yapilmalidir (Akkan, 1997).
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1.2.2. Antibiyotiklerin etki mekanizmalarina gore
smiflandirilmasi

Antibiyotiklerin etki mekanizmalarinin  derinlemesine
anlasilmast hem mevcut klinik uygulamalarda hem de yenilik¢i
tedavi stratejilerinin gelistirilmesinde 6dnemli bir rol oynamaktadir.
Antibiyotiklerin islevleri, bakteriyel enfeksiyonlarla miicadelede
daha hedefli ve etkili yaklasimlara olanak tanimaktadir. Ozellikle
beta-laktam antibiyotiklerin yani sira farkli mekanizmalarla etkili
olan diger antibiyotikler, tedavi segeneklerimizi genisleterek saglik
alaninda 6nemli ilerlemelere katki saglamaktadir. Direng gelisimini
onlemek amaciyla kombinasyon tedavileri ve hedefe yonelik
yaklagimlarin gelistirilmesi giiniimiizdeki en biiylik zorluklardan
biridir. Antibiyotiklerin etki mekanizmalarinin derinlemesine
incelenmesi hem mevcut tedavi yontemlerinin etkinligini artirmak
hem de yeni antibiyotiklerin gelistirilmesine olanak tanimak
acgisindan 6nemli bir adimdir

1.2.3. Antibiyotiklerin kimyasal yapilarina gore
smiflandirilmasi

Antibiyotiklerin  kimyasal yapilarimin  smiflandiriimasi
enfeksiyon tedavisinde 6nemli bir yer tutmaktadir. Beta laktamlar,
fenikoller,  sililfonamidler, tetrasiklinler, = aminoglikozidler,
makrolidler, linkozamidler, polipeptidler, kinolonlar vb. ilaglar bu
simifta yer almaktadir. Farkli gruplarin etkili kullanimi hastalarin
tedavi sonuclarint dogrudan etkilemektedir (Akkan, 1997). Yeni
antibiyotik gruplar1 da o6zellikle direng probleminin asilmasi
acisindan umut verici gibi goriinebilmektedir (Yamantiirk Celik ve
Biiget, 2007). Dolaysiyla, antibiyotiklerin enfeksiyon tedavisindeki
onemi giderek artmakta ve yeni gelistirilen antibiyotik siniflar1 daha
etkili ¢oztimler sunabilmektedir.

2. HEPATOTOKSISITE
Karaciger, sindirim sistemi aracilifiyla alinan maddelerin
viicuda giris kapist olmasi nedeniyle hayati bir rol oynamaktadir.
--78--



Ozellikle toksik olabilecek maddelere maruz kalma riski, karacigerin
sagligin1 dogrudan etkileyen onemli bir faktordiir. Bunun yani sira
viicudun biyokimyasal mekanizmalarinin merkezi olan karaciger,
ayn1 zamanda c¢ok sayida yabanci maddenin viicut digina atilmasi
icin gerekli kimyasal doniisiimlerin gergeklestirilmesinde de hayati
Oonem tasir. Bu durum, karacigerin karsilastig1 metabolit ¢esitliligini
artirmakta ve bu organin detoksifikasyon siireglerinde {iistlendigi
sorumlulugun ne denli biiyiik oldugunu goézler 6niine sermektedir.
Dolayisiyla, karaciger saghigina yonelik dikkatli bir yaklagim
gerekmekte ve zararli maddelerle temasin en aza indirilmesi
gerektigi vurgulanmalidir (Amin ve Hamza, 2005; Dilek, 2003; Lee,
2003).

Karaciger hasar1  0Ozellikle laboratuvar testleri ile
degerlendirilmesi gereken ©onemli bir durumdur. Serum alanin
aminotransferaz (ALT) ve konjuge bilirubin (D.Bil) gibi
biyokimyasal parametrelerin izlenmesi, karacigerin durumu
hakkinda degerli bilgiler sunmaktadir. Bu baglamda alanin
aminotransferaz seviyelerindeki artisin hepatoseliiler hasarin,
alkalen fosfataz seviyelerindeki yiikselisin ise kolestatik hasarin
gostergesi olarak degerlendirilmesi dikkate degerdir. Karacigerin
saglig1 genel metabolizma ve viicut fonksiyonlar1 acgisindan énemli
oldugundan bu testlerin sonuclari, sadece tan1 koymada degil ayni
zamanda hastaligin takibi ve yonetiminde de belirleyici bir rol
oynamaktadir. Dolayisiyla karaciger hasarmin tanimlanmasinda
saglanan kriterlerin dogru bir sekilde yorumlanmasi, klinik pratigin
etkinligi acisindan biiylik 6nem tagimaktadir (Navarro ve Senior,
2006).

[laglarin hepatotoksisiteye yol agma potansiyeli hem klinik
pratik hem de halk saglig1 agisindan biiyiik bir endise kaynagidir.
Ilaglara bagl karaciger hastaliklari yalmizca hastalarin saglik
durumunu tehdit etmekle kalmay1p ayni1 zamanda ilaclarin piyasadan
cekilmesine neden olan Onemli bir faktordiir. Intrinsik ve
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idiyosenkratik toksisite tiirleri arasinda yapilan ayirim, tedavi
stireclerinin optimizasyonu agisindan ¢ok Onemlidir. Intrinsik
toksisitenin doza bagimli olusu medikal uzmanlarin risk
degerlendirmesi  yapmasint  kolaylastirirken,  idiyosenkratik
toksisitenin belirsizligi bireysel hasta yanitlarin1 6ngdérmeyi
zorlagtirmaktadir. Bu durum klinik karar verme siireclerinde dikkatli
bir izleme ve degerlendirme gerektirmektedir. Dolayisiyla
hepatotoksisite risklerinin azaltilmasi i¢in hem ilag gelistirme
asamasinda hem de tedavi siirecinde daha kapsamli bir yaklagim
benimsenmesi énemlidir (Kaplowitz, 2005; Roth ve Ganey, 2010).

Ilag kaynakli karaciger hastaliklar1 klinik pratigin énemli bir
parcasin1  olusturmakta ve bu konudaki arastirmalarin
derinlestirilmesi biiyiik bir gereklilik arz etmektedir. Akut hepatik
nekrozdan kronik hepatite, vaskiiler hasardan neoplazmaya kadar
genis bir yelpazeyi kapsayan bu durumlarin patofizyolojisi, ilaglarin
yant sira aktif metabolitlerinin hiicre {izerindeki etkilerini de
icermektedir. Reaktif oksijen tlirlerinin neden oldugu oksidatif stres,
hiicre membranlarinin hasar gérmesine ve nihayetinde hiicre
Olimiine yol agabilmektedir. Ayrica kolestaz ve sarilik gibi
durumlar, hiicre ic¢i transport mekanizmalarinin bozulmasindan
kaynaklanabilir. Tim bu mekanizmalarin anlasilmasi, hasta
yonetiminde ve tedavi stratejilerinin gelistirilmesinde hayati bir rol
oynamaktadir. Sonug olarak ila¢ kaynakli hepatotoksisite konusunda
yapilan bu aragtirmalar, hem tan1 hem de tedavi siire¢lerinin
iyilestirilmesine katki saglayacaktir (Bissell, Gores, Laskin, ve
Hoofnagle, 2001; Pandit, Sachdeva, ve Bafna, 2012).

Rapor edilen vakalarin  seyrekligi, ilaca  bagh
hepatotoksisitenin  klinik ¢aligmalarda belirgin bir sekilde
gozlemlenmesini zorlastirsa da, bu sorunun ilacin piyasaya
stirilmesinin ardindan daha genis bir kitleye ulastiginda ortaya
cikma ihtimali dikkatle ele alinmalidir. Nadir goriilen bu toksik
etkiler, hastalarin giivenligi agisindan ciddi bir risk olusturabilir ve

--80--



bu nedenle ilacin kullanilmadan 6nce kapsamli bir degerlendirmeye
tabi tutulmasi 6nemlidir. Ayrica ila¢ kullaniminin izlenmesi ve olasi
yan etkilerin rapor edilmesi, hem tedavi giivenligi hem de toplum
saglig1 i¢in elzemdir (Dereci ve Akgam, 2015; Dilek, 2003; Navarro
ve Senior, 2006).

2.1. Direk Hepatotoksisite

Karaciger hasarinin degerlendirilmesi i¢in bununla ilgili
biyokimyasal degisiklikleri oldukc¢a iyi 6zetlemek gerekmektedir.
Alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST) ve
alkalin fosfataz (ALP) gibi enzimlerdeki yiikselmeler, karaciger
hasariin erken bir gostergesi olarak biiyiik 6neme sahiptir (Navarro
ve Senior 2006). Ozellikle ilaglarm kesilmesi ya da viicudun
adaptasyon mekanizmalarinin devreye girmesiyle bu enzim
diizeylerinin diizeltilebilmesi, karacigerin yenilenme kapasitesinin
onemli bir gostergesidir (Watkins 2005). {lgili hipotezlerin
degerlendirilmesi,  karacigerin  biyokimyasal yollarm1  ve
metabolizmasini daha iyi anlama yolunda katki saglayabilmektedir.
Buna ek olarak adaptasyonun gergeklesmemesi durumunda izlenen
ilerleyici enzim artislar1 ve bunun sonucunda ortaya ¢ikan sarilik,
koagiilopati vb. ciddi belirtilerin hatirlatilmas: klinik pratigin
aciliyeti acisindan c¢ok degerlidir. Sonug¢ olarak bu bulgularin
dikkatle izlenmesi ve hastalarin tedavi siireclerinde bireysel
yaklagimlar gelistirilmesi elzemdir (Larson et al, 2005).

2.2. idiyosinkrazik Hepatotoksisite

Idiyosinkrazik  hepatotoksisitenin  6zelliklerine iliskin
yapilan degerlendirmede, latent periyodunun genis bir zaman
araliginda degisiklik gostermesi, bu tiir hepatotoksisitenin
ongoriilemez dogasia vurgu yapmaktadir (Chalasani et al. 2005).
Ozellikle bu durumun doz ile iliskisinin olmamasi, hekimlerin tani
ve tedavi siireglerinde dikkatli olmalarin1 gerektirmektedir. Akut
viral hepatitle karisan semptomatik benzerlikler taniya ulagmada
zorluklara neden olabilir. Ayrica immiino-alerjik 6zelliklerin varligi,
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tedavi siirecinde ilacin durdurulmasi gerektigini diisiindiirmektedir.
Kronik hepatit gelisimi agisindan da tedavi silirecinin izlenmesi
biiyiik 6nem tagimaktadir; zira ajanin kullanimina devam edilmesi
kalic1 karaciger hasarma yol acabilmektedir. Bu baglamda saglik
profesyonellerinin bilgilendirilmesi ve hastalarin gozlemlenmesi
idiyosinkrazik hepatotoksisitenin yonetiminde dnemli bir adimdir
(De Boer et al. 2017).

2.3. Dolayh Hepatotoksisite

Dolayli hepatotoksisite, ilaglarin karaciger iizerindeki
etkilerinin olduk¢ca karmasik bir yapiya sahip oldugunu
gostermektedir (Nociti et al. 2018). Dogal hepatotoksik etkilerin
yant sira, immiinojenik tepkimelerin de rol oynadigi bu durumu daha
iyi anlamak i¢in altta yatan karaciger hastaliklarinin 6zelliklerine
dikkat etmek &nemlidir (Fontana et al. 2013). Ozellikle immiin
modiilatér ajanlar ve immiin kontrol noktasi (check-point)
inhibitorleri gibi tedavi yontemlerinin kullanimi1 karaciger hasarini
dolayli yoldan tetikleyebilmektedir. Bu noktada hastalarin bireysel
yatkinliklarinin ve mevcut karaciger sorunlarinin gz Oniinde
bulundurulmas1 tedavi siirecinin daha etkili bir sekilde
yonetilmesine olanak taniyacaktir. Yeni arastirmalarin sonuglari,
immiin cevaplarin dikkatle izlenmesinin gerekliligini bir kez daha
vurgulamaktadir (Ghabril et al. 2013).

2.4. Antibiyotik Gruplar1 ve Hepatotoksisiteleri

Penisilin ve Tirevleri:

Antibiyotik  kullanimi, karaciger iizerindeki etkileri
nedeniyle (6zellikle penisilin grubu antibiyotiklerde) dikkat edilmesi
gereken riskleri barindirmaktadir. Amoksisilin'in hepatotoksisite
riski diistikken, diger antibiyotiklerin enzim diizeylerinde gegici

artislar olusturabilecegi unutulmamalidir (Fontana et al. 2005). Bu
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nedenle tedavi siirecinde hastalarin  durumlarinin  dikkatle
degerlendirilmesi ve gerektiginde uygun takip ve miidahalelerin
yapilmasi 6nemli bir adimdir (de Abajo et al. 2004). Flukloksasilin
gibi daha yiiksek insidans raporlari olan ilaglar ise 6zellikle ytliksek
riskli hastalarda temkinli bir yaklasim gerektirir. Genel olarak
antibiyotik tedavisi sirasinda bireylere 06zel degerlendirmeler
yapilmalt ve tedavi stratejileri buna gore sekillendirilmelidir

(Hussaini et al. 2007).

Sefalosporinler: Sefalosporinlerin hepatotoksik etkileri ile
ilgili nadir vakalarin varlig1, bu ila¢ grubunun giivenilirligi tizerinde
Oonemli bir etki tasimaktadir. Belirtilen c¢aligmalarda o6zellikle
kolestaz durumunun tedavi sonrasi birkag giin i¢inde ortaya ¢ikmasi
dikkat ¢ekicidir. Seftriakson disinda hepatotoksisitenin immiinolojik
mekanizmalarla iliskilendirilmesi, bu etkilerin anlagilmasi agisindan
onemli bir bilgi sunmaktadir (Ramkumar ve LaBrecque 2003).
Ayrica son donemde sefdinir ile ilgili bildirilen vakalar, kolestaz ile
diisiik diizeyde inflamasyon ve safra kanali yaralanmasini gozler
oniline sermektedir. Bu durum klinik pratigimizde sefalosporinlerin
kullanimi sirasinda dikkatli bir izlem gerektirdigini gostermektedir.
Sefalosporinlerin karaciger tizerindeki etkileri hakkinda daha fazla
veri toplanmasi, bu tiir yan etkilerin Onlenmesine yonelik
stratejilerin gelistirilmesine katki saglayacaktir (Chen ve Ahmad,
2008).

Tetrasiklinler: Tetrasiklin hepatotoksisitesi antimikrobiyal
ilaclarin  giivenligi konusundaki litaretiirde ©Onemli bir yer
tutmaktadir. Ik kez 50 yil 6nce tanimlanan bu durum, genellikle

yliksek doz kullanimiyla iligkilendirilmis olsa da, yapilan
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aragtirmalar normal ve diisiik oral dozlarda da nadir de olsa karaciger
hasarmin olabilecegini gdstermektedir (Carrascosa et al. 2009). Bu
bulgular tetrasiklinlerin karaciger iizerinde daha diisiik bir risk
profili sundugunu ve diger antibiyotiklerle karsilastirildiginda daha
ongoriilebilir bir yan etki spektrumu sergiledigini ortaya
koymaktadir. Ayrica hamilelik donemindeki yiiksek doz intravendz
tedaviye bagli hepatotoksisite olaylar1 dikkat ¢ekse de, diisiik doz
oral kullanimda kadin cinsiyetinin risk faktorii olmadigini ve hepatit
nedeniyle 6liim riskini artirmadiginin belirtilmesi énemlidir. Bu tarz
arastirmalar, tetrasiklinlerin giivenli kullanimini destekleyen veriler
sunmakta ve klinik uygulamalara yon vermektedir (Heaton, Fenwick

ve Brewer, 2007).

Makrolidler:  Eritromisine bagli hepatotoksisitenin 40
yildan fazla bir siire 6nce belgelenmis olmasi, bu sorunla ilgili
farkindaligin artirilmasi gerektigini gostermektedir. Westphal ve
arkadaslarinin  ¢alismasinda belirtilen %]15'e kadar serum
aminotransferaz yiikselmesi ve yaklasik %2 oraninda goriilen agik
hepatit durumu, uzun siireli tedavi goren hastalar icin ciddi bir risk
teskil etmektedir (Braun, 1969). Bununla birlikte yeni raporlarin, bu
oranlarin 6nceki verilere gore daha diigiik oldugunu One siirmesi,
tedavi yaklasimlarinda dikkatli bir degerlendirme gerekliligini
gostermektedir. Semptomatik akut hepatit nedeniyle hastaneye
yatislarin nadir olmas1 umut verici bir durumdur. Eritromisinin nadir

de olsa 6liimciil sonuglar dogurabilecegini belgelemis olmak, bu
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ilacin kullanimi sirasinda dikkat edilmesi gereken Onemli bir
husustur (Carson et al. 1993). Ayrica bazi ¢aligmalarda azitromisin
ve klaritromisinin de az da olsa karaciger fonksiyon testlerini
bozabildigi  bildirilmistir.  Saglik  profesyonellerinin  tedavi
seceneklerini degerlendirirken bu tiir yan etkileri géz Oniinde

bulundurmasi dogru bir yaklagim olacaktir.

Florokinolonlar: Florokinolonlar  safrada  yliksek
konsantrasyonlara ulasabilme o0zellikleri sayesinde bakteriyel
kolesistit ve kolanjit tedavisinde etkili bir secenek sunmaktadir.
Serum ALT seviyelerindeki hafif artislar, florokinolonlarin
farmakolojik etkileri olarak degerlendirilmekte ve bu durum
genellikle dnemli hepatotoksisite riskleri tasimamaktadir (Esposito
et al.2006). ileri diizey karaciger hastalig1 olan hastalar icin bu
ilaclarin kullanima ile ilgili sinirl sayida ciddi hepatotoksisite vakasi
rapor edilmis olmasi, florokinolonlarin giivenli kullanimini
desteklemektedir. Ozellikle moksifloksasin ve levofloksasin gibi
ilaglar antitiiberkiiloz rejimlerinde alternatif tedavi secenekleri
olarak da degerlendirilmekle birlikte, bu ilaglarin ek hepatotoksisite
riskine neden olmadigr gozlemlenmistir. Bu  baglamda
florokinolonlarin  klinik kullanim1 dikkatli izleme ve hasta
degerlendirmesi ile giivenli bir sekilde gergeklestirilebilmektedir
(Ho et al. 2009).

Sulfonamidler: Giinilimiizde trimetoprim/sulfametoksazol
kombinasyonunun kullanimi cesitli enfeksiyonlarin tedavisinde
onemli bir yer tutmaktadir. Bu kombinasyon, 0&zellikle
Stenotrophomonas maltophilia ve Pneumocystis jirovecii gibi zorlu
patojenlere karsi etkinlik gostermesi bakimindan dikkat c¢ekici bir
secenektir. Trimetoprim ve sulfametoksazolun ardisik enzim
inhibisyonu aracilifiyla bakterisidal etki saglamasi bu tedavi
alternatifinin avantajlarin1 arttirmaktadir. Ancak bu ilaglarin olasi
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yan etkileri konusunda dikkatli olunmasi gerektigi unutulmamalidir.
Lokopeni, trombositopeni ve diger hematolojik bozukluklar gibi yan
etkiler, hastalarin tedavi siirecinde yakindan izlenmesi gereken
onemli unsurlardir. Tiim bunlar géz 6niinde bulunduruldugunda bu
ilaclarin  kullaniminin, hem etkinligini hem de giivenligini
degerlendirirken klinik pratigin  giincel rehberliklerine ve
bireysellestirilmis hasta yaklasimlarina dayali olmasi son derece
onemlidir.

2.5.Antibiyotik kaynakh karaciger hasarinin zamanlamasi ve
tedavisi

Bu konuda yapilan gozlemler antibiyotik tedavilerinin
hepatik disfonksiyon {tizerindeki etkilerinin ciddi bir dikkat
gerektirdigini gdstermektedir. Ilaglarin uygulanmasindan sonra
hepatotoksik etkilerin baslangi¢ siirelerindeki degiskenlik, klinik
pratigi zorlastirmakta ve hastalarin izlenmesi acisindan 6nemli bir
sorun olusturmaktadir (Lucena al. 2000). Ayrica Seftriakson-
kalsiyum c¢okeltileriyle iliskili kolelitiazis gibi spesifik durumlar,
tedavi siiresinin uzamasi ile belirli bir zaman aralifinda ortaya
¢ikmakta ve bu durum doktorlarin hastalar1 bu riskler konusunda
bilgilendirmesini zorunlu kilmaktadir (Andrade et al. 2006).
Antibiyotik kaynakli hepatotoksisite konusunda yapilacak egitimin
yan1 sira siipheli vakalarda, hepatotoksisiteye neden oldugu
diisiiniilen ilacin hemen kesilmesi hastalarin iyilesme siirecleri
acisindan ¢ok onemli bir adimdir (Cavanzo ve Garcia, 1990).

2.6.Antibiyotik kaynakh hepatotoksisitenin sikhig1 ve o6zellikleri

Klinik calismalarin hepatotoksisite egilimlerini
belirlemedeki yetersizligi bu alandaki arastirmalarin karmasikligini
artiran 6nemli bir sorun olarak karsimiza g¢ikmaktadir. Hepatik
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sinyallerin degerlendirilmesi sirasinda karsilasilan ¢ok sayida
degisken, elde edilen verilerin giivenilirligini ve gecerliligini
olumsuz etkileyebilmektedir. Prospektif popiilasyona dayali
caligmalar, vaka ge¢misleri ve kendiliginden olusan advers ilag
reaksiyonlart1  iizerinden elde edilen toksisite  verileri,
hepatotoksisitenin anlasilmasinda kilit rol oynamaktadir. Ozellikle
antibiyotiklerin hepatotoksik potansiyeli arasinda biiyiik farkliliklar
gozlemlenmesi, bu ilag smiflarinin etkilerini daha ayrintili
incelemeyi gerektirmektedir. Klinik patolojik tablolarin ¢esitliligi,
akut ve kronik hepatik hasar tiirlerinin yani sira bu hasarlarin altinda
yatan mekanizmalarin daha iyi anlasilmasina yonelik ¢aligmalarin
Oonemini artirmaktadir. Bu alanda daha fazlasinin yapilmasi hem
hekimler hem de hastalar i¢in 6nemli bir konudur (Chalasani, et
al.2008).

2.7. Risk faktorleri ve erken teshis

llag kaynakli hepatotoksisite ozellikle —antibiyotiklerin
kullaniminda dikkatle izlenmesi gereken Onemli bir konudur.
Stipheli karaciger reaksiyonlari ortaya ¢iktiginda etken maddelerin
hepatotoksik potansiyeli, semptomlarin baslangi¢ zamanlamasi,
antimikrobiyal ajanlarin daha 6nceki kullanimlari ve eszamanli diger
ilaclarla olan etkilesimleri gibi faktorlerin kapsamli bir sekilde
degerlendirilmesi ¢ok onemlidir. Ozellikle bir antibiyotigin daha
once kullanilip kullanilmadigi ve hastanin mevcut ilag gecmisi,
hepatotoksisite riskini belirlemede kilit rol oynamaktadir.
Antibiyotiklerden kaynaklanan hepatotoksisite ¢ogunlukla serum
alanin aminotransferaz (ALT) diizeylerindeki artislar ile erken teshis
edilebilir. ALT seviyelerinin normalin iist sinirii iki kat agmasi,
olas1 karaciger hasarinin bir gostergesi olarak kabul edilebilmektedir
(Zapater, Moreu ve Horga, 2006).

Ayrica ALT seviyesindeki klinik olarak anlamli artislar ile
birlikte bilirubinin sarilik diizeyinde bulunmasi hasta prognozunu
onemli Olclide kotiilestirebilmektedir. Hem hepatoseliiler hasarin
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hem de sariligin kombinasyonu yaklagik %10 oliim oram ile
iligkilendirilmistir ki bu durum, klinik pratiginde 6nemli bir yere
sahiptir. Antibiyotiklerin klinik denemelerinde genellikle kisa vadeli
protokoller uygulanmasi, hepatotoksisiteye yol agabilecek tiim
potansiyel etkilesimlerin takibini zorlastirabilmektedir (Kaplowitz,
2005).

Bu nedenle tedavi siirecinde 6zellikle yas, dnceden var olan
karaciger hastaliklari, es zamanl ila¢ kullanimi ve alkol tliketimi
gibi konak faktorlerinin dikkate alinmasi gerektigi sonucuna
varilmaktadir. Hekimlerin, yasin bir risk faktorii oldugunu bilerek
cocuklarin ve ergenlerin de bu tiir ilaglardan ayni etkileri
yasayabilecegini unutmamalar1 gerekmektedir. Ayrica, parasetamol
gibi diger ilaglarin es zamanli kullanimi biyokimyasal test
sonuclarini etkileyebilirken, enfeksiyon durumlar1 da (6zellikle
sepsis ve kolestaz) karaciger toksisitesine neden olabilmektedir.
Bunlarin yani sira hepatotoksisite genellikle yliksek dozda ilag
kullanimina bagli olarak meydana gelmektedir (Andrade, et al.
2004).

Antibiyotikler baglaminda yerel epidemiyolojik verileri ve
kilavuzlar1 g6z oniinde bulundurmak suretiyle hedef organizmalarin
azalan duyarliligmma yanit olarak uygulanmak zorunda kalinan
yiiksek yiizdeler istemeden de olsa hepatotoksisite riskini artirabilir.
Diger onemli bir nokta ise hasta eger hafif toksisiteye neden olacak
ek faktorlerden arindirilmigsa, transaminazlardaki artigla birlikte
baglayan karaciger hasarinin tedavi ile onarilabilecegidir (Chang,
2007).

2.8. Antibiyotik kullanimina bagh karaciger hasarimin
onlenmesi

Antibiyotiklerin dogru kullanilmamas1 ve gereksiz yere
tilketilmesi gilinlimiizde saglik alaninda karsilastigimiz en 6nemli
sorunlardan biridir. Bu baglamda kamuoyunu bilinglendirmek

amaciyla diizenlenecek egitim kampanyalarinin, toplum sagligini
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koruma adina biiylik bir 6neme sahip oldugu asikardir. Egitim
kampanyalar1 sayesinde bireylerin antibiyotiklerin nasil ve ne zaman
kullanilmas1 gerektigi konusunda bilin¢lenmesi saglanabilmektedir.
Boylece yanlis kullanim kaynakli yan etkilerin ve direng
sorunlarinin da Oniine gegilebilmektedir. Saglik profesyonelleri ve
eczacilar tarafindan regete edilen antibiyotik miktarinin izlenmesi bu
stirecin Onemli bir pargasidir. Recetesiz antibiyotik aliminin
onlenmesi icin eczanelerde ve diger satis noktalarinda siki bir
kontrol mekanizmasinin olusturulmasi zorunludur. Antibiyotiklerin
serbestge satildigi ortamlar yanlis kullanimlar ve yaniltici bilgilerle
dolu olabilir; bu nedenle, bu tiir yerlerde denetimlerin artirilmasi ve
yasal diizenlemelerin yapilmasi elzemdir. Alternatif tedavi
yontemlerinin ve koruyucu Onlemlerin gelistirilmesi bireylerin
antibiyotik ihtiyacin1 azaltma konusunda 6nemli bir strateji olarak
one ¢ikmaktadir. Ozellikle asilar ve etkili hijyen onlemleri gibi
yontemlerin tesvik edilmesi enfeksiyon riskini onemli Olgilide
azaltabilmektedir. Toplumun bilin¢lendirilmesi, bu tiir 6nlemlerin
etkin bir gsekilde uygulanmasim1 saglayarak enfeksiyonlarin
yayilmasint Onlemek i¢in gerekli adimlarin atilmasina zemin
olusturacaktir. Sonug olarak, antibiyotik kullaniminin azaltilmasi ve
hepatotoksisite vakalarinin 6nlenmesi i¢in bu tedbirlerin dikkate
almmasi biiylik bir gereklilik tasimaktadir. Hem bireysel hem de
toplumsal seviyede saglikli yasam aligkanliklarinin benimsenmesi,
asilama ve hijyen uygulamalarinin 6neminin kavranmasi gelecekte
antibiyotiklere olan bagimlilig1 azaltacak ve daha siirdiiriilebilir bir
saglik  sistemi  olusturacaktir. Bu noktada kamuoyunu
bilinglendirmek i¢in yapilacak caligsmalar, toplumsal saglhiga katki
saglamak adina 6nem bir rol oynamaktadir.
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SONUC

Antibiyotik kaynakl hepatotoksisite saglik
profesyonellerinin dikkatini ¢ekmesi gereken olduk¢a karmasik ve
cok yonlii bir sorundur. Antibiyotiklerin yaygin kullanim1 ve buna
bagli olarak yasanan hepatik komplikasyonlar klinik uygulamalarda
dikkate alinmasi gereken Onemli bir konudur. Hepatotoksisite
vakalarinin yonetiminde karsilasilan zorluklar arasinda, tedavi
kesildikten sonra hepatik disfonksiyonun gecikmis baslangici da yer
almaktadir.  Ozellikle o6liimciil  karaciger yetmezligi ile
sonuclanabilen vakalarda bu gecikme, olasi1 tedavi yaklasimlarini
onemli Ol¢lide karmasiklastirmakta ve hastalarin izlem siireclerini
zorlagtirmaktadir. Bu tiir durumlar, saglik profesyonellerinin
antimikrobiyal tedavi sirasinda hepatotoksisite risklerini stirekli
olarak degerlendirmesini ve bu riskleri minimize etmek i¢in proaktif
onlemler almasini gerektirmektedir.

Ayrica hepatotoksisite ile ilgili olarak mevcut literatiirde
yeterli diizeyde bilgi ve deneyim paylasiminin olmamasi, bu sorunun
daha da karmasik bir hale gelmesine neden olabilmektedir. Ilgili
alanlarda yapilan arastirmalarin ve yaymlarin artirilmasi, saglik
profesyonellerinin bu tiir komplikasyonlar1 tanima ve ydnetme
becerilerini gelistirmelerine yardimei olabilmektedir. Sonug olarak,
antibiyotik kaynakli hepatotoksisiteye dair bilgi ve deneyim sahibi
olmak hekimlerin daha etkili bir sekilde tan1 koymalarina ve tedavi
planlarin1 optimize etmelerine olanak taniyacaktir. Bu baglamda
multidisipliner yaklasimlar ve etkili iletisim yollarinin tesvik
edilmesi, hem tani siirecini hizlandiracak hem de hastalarin izlem
stireclerini daha etkili hale getirecektir.

Antibiyotikler enfeksiyonlarin tedavisinde vazgecilmez bir
rol oynamaktadir ve klinik uygulamalarda etkin bir sekilde
kullanilmaktadir. Bununla birlikte amoksisilin/klavulanat gibi bazi
antibiyotiklerin hepatotoksisite ile iliskilendirildigi vakalar, bu
tedavi yontemlerinin risk profillerini degerlendirmenin gerekliligini
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one ¢ikarmaktadir. Hekimlerin bu bilgiyi géz oniinde bulundurarak
hastalar i¢in en uygun tedavi seceneklerini belirlemesi ¢ok 6nemli
bir adimdir.

Bazi  antibiyotiklerin ~ asir1  hepatotoksik  olarak
siiflandirilmamis olmasi, bu ilaglarin klinik uygulamalarda daha
dikkatli bir sekilde ele alinmasi gerektigini gostermektedir. Her ne
kadar hastalarin bliyiik cogunlugu bu tip ilaglarla tedavi edildiginde
ciddi hepatik sorunlar yasamasa da yine de belirli hasta gruplarinda
hepatotoksisite riski olusabilmektedir. Hekimlerin antihipertansif
tedavi veya diger ilag tedavileriyle birlikte antibiyotik kullanacaklari
hastalarin hepatik saglik gecmislerini dikkatlice degerlendirmeleri
onemlidir. Ozellikle onceki tedavi siireclerinde ayni antibiyotik
nedeniyle karaciger fonksiyon bozuklugu vyasayan hastalar,
hepatotoksik etkilere ugrama ihtimali en yiiksek olan gruplardandir.
Bunun yani sira, mevcut karaciger yetmezligi olan bireyler ile
birlikte tedavi goren hastalar da bu baglamda riskli sayilmalidir.
Hepatotoksisite oldukc¢a nadir bir durum olmasina ragmen bir¢ok
antibiyotigin, hastaya 0zgii hepatotoksik reaksiyonlara neden
olabilecegi gergegi goz ardi edilmemelidir. Klinik uygulamalarda
antibiyotik secimi yaparken fayda-risk oranini en st diizeye
cikarmak icin dikkatli bir degerlendirme gereklidir. Bu durum
sadece hastalarin giivenligini saglamakla kalmayip ayni zamanda
tedavi siireglerinin etkinligini de artiracaktir. Hekimler mevcut
bilgileri ve hasta profillerini harmanlayarak en uygun tedavi
yontemlerini belirlemeli ve gerektiginde hepatotoksisiteyi dnlemek
adina 6nlemler almalidir. Bu siire¢ hasta bakiminda en iyi sonuglari
elde etmek i¢in 6nemli bir asamadir.

Hepatotoksisite, hastalar tarafindan da dikkat edilmesi
gereken bir konudur. Hastalarin potansiyel semptomlarin farkinda
olmasi ve bu semptomlari izlemeleri, herhangi bir hepatotoksisite
belirtisinin ortaya ¢ikmasi durumunda hemen hekime bildirmesi
gerektigini bilmelidir. Bu nedenle hekimler tarafindan hastalara bu
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konuda bilgilendirme yapilmasi Onem tasgimaktadir. Ayrica,
hepatotoksisite riski yiliksek olan belirli hastalarin tespit edilmesi bu
siiregte atilacak en 6nemli adimlardan birisidir. Ozellikle bireysel
hasta profillerinin degerlendirilmesi ve bu degerlendirmenin en iyi
sekilde yapilabilmesi i¢in farmakogenetik testlerin entegre edilmesi
biiyiik bir firsat sunmaktadir. Bu testler hastalarin genetik yapisina
gore hangi ilaglarin daha uygun olacagini belirlemede 6nemli bir rol
oynamaktadir. Boylece hekimler yan etkileri yliksek tedavi
seceneklerinden uzak durarak hastalara daha giivenli ve etkili tedavi
yontemleri sunabilmektedir.

Hepatotoksisite ile iligkili risklerin siirekli olarak izlenmesi
ve degerlendirilmesi saglik hizmetlerinin kalitesinin artirilmasi igin
temel bir unsur olmaya devam etmektedir. Bu nedenle saglik
profesyonellerinin birbirleriyle ve hastalarla etkili iletisim kurarak
hepatotoksisite ve diger potansiyel yan etkiler hakkinda stirekli bilgi
paylasiminda bulunmalar1 son derece Onemlidir. Hekimler ve
hastalar bu siiregte aktif rol alarak hepatotoksisite risklerini
minimize etme noktasinda 6nemli adimlar atabilirler. Bu yaklagim
hasta giivenligini 6n planda tutarak saglik hizmetlerinin kalitesinin
artirilmasina katki saglayacaktir.
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