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DERLEME / Review

Graft Versus Host Hastalig1 ve Hemsirelik Yonetimi

Graft Versus Host Disease and Nursing Management

Doga ULCAY', Semiha AKIN’

(/4

Graft Versus Host Hastaligi, genellikle allojenik hematopoietik kok
hiicre nakli sonrasi, vericinin T hiicrelerinin alicimin dokularina ha-
sar vermesi seklinde gelisen, ¢coklu organ tutulumu ve asiri immiin
yanit ile karakterize bir hastaliktir. Allojenik hematopoietik kok hiic-
re nakli hastalarinin %40-60"1m etkiler ve nakil sonrasi éliimlerin
%15 'inin nedenidir. Akut ve kronik Graft Versus Host hastaliginda
cilt, goz, akciger, karaciger, oral kavite, gastrointestinal sistem,
noromuskiiler ve hematopoietik tutulum sonucu yasam kalitesi yiik-
sek oranda diismektedir. Baslica tedavisi yiiksek doz kortikosteroid
ile immiinsupresyon olmakla beraber, tutulumun gorildiigii organ
ve dokulara ozgii ¢esitli tedaviler de uygulanmaktadir. Bu hastalarin
bakiminda rol alan hemsirelerin fiziksel ve psikososyal sorunlarin
desteklenmesine ve yan etkilerin yonetimine odaklanmalar: gerekir.
Bu derlemenin amaci hematopoietik kok hiicre nakli hemgirelerine
Graft Versus Host Hastaliginda giincel hemsirelik yonetimini a¢ik-
lamaktir.

Anahtar Kelimeler: Graft Versus Host Hastaligi, hemgirelik, hema-
topoietik kok hiicre nakli, hemgirelik bakimi

ABSTRACT

Graft Versus Host Disease is a disease characterized by multiple
organ involvement and excessive immune response, which usually
develops after allogeneic hematopoietic stem cell transplantation,
as donor T cells damage the recipient’s tissues. It affects 40-60%
of allogeneic hematopoietic stem cell transplant patients and is the
cause of 15% of post-transplant deaths. Graft Versus Host Disease,
classified as acute and chronic, significantly reduces the quality of
life due to involvement of the skin, eye, lung, liver, oral cavity, gast-
rointestinal system, and neuromuscular system, and hematopoietic
tissues. Although the primary treatment is immunosuppression with
high dose corticosteroids, various treatments specific to the organs
and tissue involvements are also used. Having both physical and
psychosocial elements and covering a long process, nursing mana-
gement requires a range of knowledge and skills in both expected
and less common side effects, standard and new treatment methods,
and acute and chronic intensive care. This review aims to explain
the current nursing management in Graft Versus Host Disease to
hematopoietic stem cell transplant nurses.

Keywords: Graft Versus Host Disease, nursing, hematopoietic stem
cell transplantation, nursing care

Giris

Bugiin diinya c¢apinda yilda 50.000’den fazla
hematopoietik kok hiicre nakli (HKHN)
yapilmaktadir ve bu sayt her yil artmaktadir.
HKHN’nin en ciddi komplikasyonu yiiksek
morbidite ve mortalite orani nedeniyle Graft Versus
Host Hastaligit (GVHH)’dir. GVHH en yaygin
olarak, yabanci donor kaynakli hematopoetik kok
hiicrelerin, allojenik hematopoetik kok hiicre nakli
yoluyla bir aliciya transferinden sonra gelisen,
¢oklu organ tutulumu ve asir1 immiin yanit ile
karakterize bir hastaliktir. GVHH ayni zamanda
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vericinin T hiicrelerinin alicinin dokularma agir
hasar olusturmasi seklinde de bilinmektedir.
GVHH yiiksek morbidite ve mortalite orani
nedeniyle HKHN’nin en ciddi komplikasyonudur.
GVHH ayni zamanda vericinin T hiicrelerinin
alicinin dokularma agir hasar olusturmasi seklinde
de bilinmektedir (1-3).

Akut GVHH kendi iginde klasik akut GVHH
ve kalici/tekrarlayan/ge¢ akut GVHH olarak
iki smifa ayrilmaktadir. Klasik akut GVHH
transplantasyondan ya da dondr lenfosit
inflizyonundan sonraki 100 giin ig¢inde bulant,
kusma, makulopapiiler dokiintii, anoreksi, asiri
diyare, ileus veya kolestatik hepatit belirtilerinin
gortilmesidir. kalici/tekrarlayan/ge¢ akut GVHH
ise nakilden ya da donér lenfosit inflizyonundan
100 giin sonra siklikla immiinsiipresyonun
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kesilmesi sonucu, kronik GVHH’nin tam1 ve
ayirt edici kriterlerini barindirmayan akut GVHH
olarak tanimlanmuistir (4).

Akut GVHH ig¢in risk faktorleri; verici ve
donér arasinda Insan Lokosit Antijeni (Human
Leucocyte Antigen [HLA]) uyumsuzlugu, ileri
yas, cinsiyet uyumsuzlugu, yetersiz GVHH
profilaksisi, hazirlama rejimi tipi ve yogunlugu ile
kok hiicre kaynagidir (2). Kronik GVHH ig¢in risk
faktorleri ise alicinin daha yaslh olmasi, hastada
Grade II, III, IV akut GVHH hikayesi, erkek
hasta i¢in multipar kadin dondr, yiikksek HLA
uyumsuzlugu, kronik miyeloid 16semi, aplastik
anemi, dondr lenfosit inflizyonu ve kemik iligi
yerine periferik kan kok hiicresi kullanimidir (5).

Akut GVHH patogenezi ii¢c asamal1 bir siirecle
ozetlenebilir. Ik asamada HKHN kosullandirma
rejiminin alicinin dokularinda yarattig1 hasar, alict
antijen sunan hiicrelerin (APC [ Antigen Presenting
Cell]) aktivasyonuna yol acar (6). Ikinci asamada
dondr T hiicreleri aktiflestirilmis APC ile temasa
tepki olarak ¢cogalir (7). Son asama olarak da hedef
dokularin (cilt, gastrointestinal sistem, karaciger)
yikimi, sitotoksik T lenfositleri, dogal oldiirticii
hiicreler (NK) ve ¢oziiniir faktorler (TNF, IFN-y,
IL-1, nitrik oksit) ile gergeklesir (2,3,8,9).

Kronik GVHH Fizyopatolojisi: Kronik
GVHH’nin fizyopatolojik baslangicina neyin
neden oldugu tam olarak bilinmemekle birlikte,
akut GVHH’nin kronik GVHH i¢in en biiyiik
risk faktorii olmasi, akut GVHH’nin neden
oldugu hasar, inflamasyon ve tedavisinin kronik
GVHH baslangicinda énemli bir rolii oldugunu
diisiindtirmektedir (6).

Graft Versus Host Hastaligi Klinik Belirti ve
Bulgular

Akut GVHH, hazirlama rejiminin  yogun
oldugu durumlarda HKHN’nden 2-42 hafta
sonra gelisir (1). Akut GVHH’de temel hedef
organlar; bagisiklik sistemi, cilt, karaciger ve
bagirsaktir. GVHH ilk ve en yaygin olarak deride,
genellikle avug i¢i, taban ve kulaklar1 iceren
kasintili bir makiilopapiiler dokiintii olarak ortaya
¢ikar. Cilt tutulumu, biil olusumu, epidermal-
dermal sinir boyunca riiptiir ve ciddi vakalarda
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deskuamasyon ile total viicut eritrodermisine
kadar ilerleyebilmektedir. Gastrointestinal (GI) ve
hepatik bulgular1 daha sonra ortaya ¢ikmaktadir.
GI semptomlar1 arasinda anoreksi, bulanti, diyare
(bazen kanli), karm agris1 ve paralitik ileus
bulunmaktadir. Karaciger fonksiyon bozuklugu
bulgular1 olarak hiperbilirubinemi, artmis serum
alkalin fosfataz ve aminotransferaz degerleri
goriilebilmektedir. Ayni1 zamanda pihtilagma
bozukluklar1 gelisebilmekte ve siddetli vakalarda
asit ve ensefalopati ile karaciger yetmezligi
gelisebilmektedir. GVHH nin hepatik tutulumu,
sag st kadranda agirlik artist veya agri ile
karakterizedir (10,11).

Cilt: Akut GVHH deride kizamik benzeri
ani  baslayan yaygin  dokiintiler olarak
tanimlanan  morbilliform ekzantem olarak

ortaya cikar ve oncelikle eller ve ayaklar, avug
icleri, tabanlar, Onkollar, kulaklar gibi akral
bolgeler ve st govdede goriliir. Lezyonlar
profilaktik immiinsiipresif tedaviye ragmen en
stk HKHN’nden 4-6 hafta sonra ortaya ¢ikar.
Kasint1 degiskendir ve folikiilosentrik bir patern
gdzlenebilir. Cildin tutulumunun viicut ylizey alan1
ile bu belirtiler, hastalik siddetinin evrelemesi ve
derecelendirilmesi i¢in kullanilir. Evre IV akut
GVHH cilt tutulumu, toksik epidermal nekrolize
benzeyen, cilt kaybina neden olabilen yaygin
tutulumdur (3).

Gastrointestinal Sistem: Akut GVHH’nin GI
tutulumu bulanti, kusma, anoreksi, diyare ve/
veya karin agrist olarak ortaya cikabilir ve
genellikle iist ve alt GI yollar1 arasindaki siddet
farkliliklar1 olan panintestinal bir siiregtir. Gastrik
tutulum, Oncesinde her zaman bulanti olmayan
postprandiyal kusmaya neden olur. GVHH’de
goriilen diyare sekretuar ozelliktedir. Mukozal
iilserasyonun sonucu olarak 6nemli GI kan kaybi
meydana gelebilir ve bu durum kotii prognoz
ile iligkilidir. ilerlemis GI tutulumda yaygimn ve
siddetli karin agrisi, distansiyon ile hacimli diyare
(>2 litre/giin) bir arada goriilmektedir (9).

Karaciger: GVHH’nin hepatik tutulumunda
histolojik bulgular, endotelyalit, portal alanlarin
lenfosittik infiltrasyonu, perikolanjit ve safra
kanali yikimi ve kaybidir. GVHH’nin cilt,
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karaciger ve bagirsaklar disindaki organlar
etkileyip etkilemedigi tartiygma konusu olmaya
devam etse de ¢ok sayida rapor ek organ
belirtileri oldugunu diisiindiirmektedir. Ornegin,
interstisyel pndmoni ve yaygin alveoler kanama
dahil olmak ftizere akciger toksisitesi, allojenik
HKHN alicilarinin %20 ile %60’inda ve daha
az oranda olmak iizere otolog HKHN alicisinda
ortaya ¢ikabilmektedir (9).

Akut Graft Versus
Derecelendirme/Evreleme

Host Hastalhiginda

Akut GVHH nin evrelendirilmesi i¢in literatiirde
en yaygin olarak Glucksberg evreleme sistemi
kullanilmaktadir. Glucksberg evreleme sistemi
oncelikle klinik bulgularin derecelendirilmesi
(Tablo 1), ardindan bu derecelendirme sonuglarina
gore akut GVHH’nin genel evrelendirilmesi
(Tablo 2) seklinde uygulanmaktadir. Avrupa
Kan ve Ilik Nakli Dernegi (European Society for
Blood and Marrow Transplantation [EBMT]),
2016 yilinda kullanict merkezli bir tasarim siireci
kullanarak bilgisayar tabanli bir algoritma olan
‘eGVHD Uygulamas1’ gelistirdi. EBMT bu
uygulama sayesinde NIH tarafindan standardize
edilen GVHH evreleme kriterlerinin klinikte
kullanimint  yayginlastirmaytr hedeflemektedir
(12).

Kronik GVHH Belirti ve Bulgular

Akut GVHH nin aksine, kronik GVHH hemen
hemen her organ sisteminde goriilebilir. Deri ve
mukozal tutulum son derece yaygindir, ancak
hem bi¢cim hem de ciddiyet agisindan dikkate
deger bir farklilik vardir. Diger yaygin tutulum
alanlar1 arasinda; gozler (keratokonjonktivit sicca,
blefarit, kornea erozyonlar1), tiikiiriik bezleri
(sicca sendromu) ve akcigerler (bronsiolitis
obliterans); daha az yaygin olarak, 6zofagus
(darliklar, Ozofagus webleri), karaciger ve
pankreas (ekzokrin yetmezligi) etkilenir (3).

Cilt Tutulumu: Kronik GVHH’de cilt tutulumu
cesitli 6zelliklere sahiptir. Likenoid kronik GVHH,
tipik bir dagilim paterni olmadan liken planusa
benzeyen eritematdz, papiiler bir dokiintii olarak
kendini gosterir. Hipo veya hiperpigmentasyon
meydana gelebilir. Ciddi durumlarda cilt
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kabarabilir ve ilserlesebilir. Sa¢ degisiklikleri
arasinda kirillganlik, erken grilesme ve alopesi
sayilabilir. El ve ayak tirnaklar1 da kronik
GVHH’den etkilenebilir. Tirnaklarda kirilganlik,
onikoliz, dikey ¢izgi seklinde ¢ikintilar olusabilir
ve bu genellikle simetrik olarak bir¢ok tirnakta
ortaya ¢ikabilmektedir. Ter bezlerinin tahribati
hipertermiye neden olabilir (8,10).

Okiiler  Tutulum: Kronik GVHH’nin okiiler
semptomlart allojenik HKHN hastalarinin %50-
80’ini1 etkileyen oOnemli bir komplikasyondur
(13). En yaygin bulgu, genellikle nakilden
alti ay sonra gelismeye baglayan ve hizla
ilerleyebilen keratokonjonktivit sicca (kuru
gozler sendromu)’dir. Bu sendroma bagli olarak
hastalar genellikle saglik kurumlarina kuru, agrili,
tahris olmus, gbzde yabanci bir cisim varmis
hissi, yanma ve kasinti, sabahlar1 bulanik gérme,
gozlerini agmakta giiclik ¢ekme sikayetleriyle
bagvururlar. Kronik GVHH’nin géz tutulumu,
goziin kendini koruma yetenegini kalici olarak
bozabilir ve bu da siddetli agri, fotofobi ve gérme
kaybina neden olabilir (14,15).

Pulmoner Tutulum: Pulmoner sorunlar kronik
GVHH ve tedavisinin dogrudan etkileri ile ilgili
olarak ortaya ¢ikabilmektedir. Immiinsupresif
tedavi ve solunum kaslarinin zayiflamasina yol
acan steroid miyopatisi ve enfeksiyon riskini
de arttirmaktadir (16). Ozellikle Bronsiyolit
Obliterans Sendromu (BOS), kronik GVHH’nin
gec ve ciddi bir bulgusudur. Hastalar tipik olarak
oksiirik veya dispne ile bagvururlar. Gogis
duvarinm siddetli sklerotik hastaligi, intrinsik
akciger hastaligi olmadan benzer semptomlara
neden olabilir. Solunum fonksiyon testlerinde
genellikle obstriiktif sorunlar gozlemlenir. G6glis
bilgisayarli tomografi sonuglart normal olabilir
veya buzlu cam goriinlimiinde hiperinflasyon
gosterebilir. Genel olarak, bronsiyolit obliterans
hastalarinin tedaviye yaniti ¢ok azdir ve prognozu
¢ok kotudiir. Kronik GVHH’li hastalar da kronik
sinopulmoner enfeksiyonlar i¢in risk altindadir,
ancak semptomlar minimal olabilir (9,16).

Oral Tutulum: Kronik GVHH nin en sik goriilen
tutulum bolgesi hastalarin  %70’ini  etkileyen
oral kavitedir (17). Agiz ve oral mukoza kronik
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GVHH agisindan mukozal tutulum, tiikiiriik bezi
tutulumu ve agiz ¢evresindeki dokularin tutulumu
olmak tizere ii¢ bilesen agisindan degerlendirilir.
Ag1z boslugu i¢inde beyaz cizgiler, liken planus
benzeri degisiklikler, plaklar ve lezyonlar klinik
teshis bulgulart olarak tanimlanmaktadir (4).
Kserostomi (agiz kurulugu), mukozal atrofi,
iilserler ve psddomembranlar goriilmektedir. Oral
sorunlarin ¢ogu hiposalivasyon ve kserostomi
nedeniyle gelismekte ve kronik GVHH oral
kaviteyi tahrip ederek enfeksiyonlara, kimyasal
ve mekanik yaralanmalara karsi savunmasiz
hale getirmektedir. Kronik GVHH’de goriilen bu
sorunlar ayni zamanda dis ¢liriiklerine, konugsmada
bozulmaya, yeme bozukluklari dolayisiyla kilo
kaybina neden olabilmektedir (8). Hastalar
genellikle en sik olarak normalde tolere edilebilen
baharatli, asidik, piiriizlii yiyecekler ve icecekler
ile nane ve kuvvetli aromalar iceren dis macunu
ve gargara gibi maddeleri tolere edemediklerini
ifade etmektedir (18).

Hematopoetik  Tutulum: Kronik GVHH’de
sitopeniler yaygin olarak goriiliir. Stromal
hasarin bir sonucu olarak ya da otoimmiin
kaynakli notropeni, anemi, eozinofili,
hipogamaglobulinemi,  hipergamaglobulinemi
ve trombositopeni gelisebilir. Kronik GVHH de
trombositopeni kotli prognozu isaret etmektedir
(4,9).

Gastrointestinal ~— Tutulum:  Kronik ~GVHH
tanilama kriterleri arasinda 6zofagus webleri,
striktiir, baryum kontrast radyografisi ile
goriintiilenen konsantrik halkalar bulunmaktadir.
Wasting sendromu, kronik GVHH bulgusu olsa da
azalan kalori alimi, zayif bagirsak emilimi, artan
metabolik enerji gereksinimi ve hiperkatabolizma
gibi ¢ok cesitli faktorlerin etkisi ile geligmektedir
(4). Disfaji, odinofaji, mide yanmasi, anoreksi,
bulanti, kusma, diyare, karin agrisi ve kramplar
akut ve kronik GVHH’de goriilen ortak belirti ve
bulgulardir (8).

Hepatik Tutulum: Alkalin fosfataz ve bilirubin
diizeylerinde  belirgin  yiikselme, aspartat
transaminaz ve alanin transaminaz diizeylerinde
hafif yiikselme, aminotransferaz diizeylerinde
keskin ylikselme ve yavas ilerleyen kolestaz
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hepatik tutulumun belirtileridir ve genellikle agiz,
cilt ve goz tutulumu ile birlikte goriilmektedir (9).

Noromuskiiler Tutulum: Kas iskelet sistemi ve
cilt tutulumu dokularda fibrotik degisiklikleri
indiikleyerek eklem hareket agikliginin (ROM)
azalmasina, kas kuvvet kaybma ve fonksiyon
bozukluklarina neden olarak gilinlik yasam
aktivitelerini smirlar (19). Kronik GVHH’nin
fizik muayenesinde fasiyal tutulumun ilk bulgusu
ddemdir. Odemden ozellikle bilekler, omuzlar,
ayak bilekleri ve kalgalar etkilenmektedir. Ciddi
kronik GVHH’de uzun siireli yatak istirahatinin
ve immiinsupresif tedavinin bir sonucu olarak
ortaya ¢ikan kas giicli ve kiitlesi kaybi, giinliik
%1 oranina varabilmektedir. Alt ekstremiteler, tist
ekstremitelerden daha fazla etkilenir ve bu durum
uzun siireli yatak istirahati sonrasi ambulasyonu
zorlastirir.  Hareketsizlik  donemlerinde  kan
dolasimindaki yiiksek bazal glukokortikoid
diizeylerinden  dolayr olusan  katabolizma
artis1, iskelet kast onarimi mekanizmasini da
engellemektedir. Uzun siireli kortikosteroid
kullanimina bagli miyopati, yiiksek doz oral
kortikosteroid kullanimindan 1 hafta sonra
rabdomiyoliz ve agr ile ortaya ¢ikan akut formda
ya da agrisiz olarak haftalar ile aylar siiren
kronik formda ortaya gikabilir. Hastalar oturur
pozisyondan kalkmakta ya da yemek kaplarini
kaldirmakta zorluk yasayabilirler (20).

Kronik GVHH Evrelemesi

Kronik GVHH’li hastalarda en sik tutulan
organlar; goz, akciger, gastrointestinal yol, eklem/
fasya ve genital sistem tutulumu ile deri, agiz ve
karacigerdir. Organ, hi¢ tutulum/semptom yok ile
ciddi fonksiyonel bozulma arasinda 0 ila 3 arasi
bir dlgekte puanlanir. Cogu organin ciddiyetini
Olemek i¢in tek bir 6l¢egi vardir; ancak cilt ve
akciger, maksimum siddete katkida bulunan
birden fazla bilesene sahiptir (4). Deri, akciger,
gastrointestinal yol ve karacigerde skorun yiiksek
¢ikmasi ile morbidite oraninin artist arasinda iliski
bulunmaktadir. Genel ciddiyet derecelendirmesi,
ilgili organlarin sayisina ve ciddiyetine bagh
olarak hafif, orta veya siddetli olarak tanimlanir
(21). Hafif hastalik, 2 veya daha az organda
skorun 1 olmas1 ve akciger tutulumu olmamasi
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durumudur. Orta derecede hastalik, skoru 1
olan 3 veya daha fazla organ ya da skoru 2 olan
herhangi bir organ veya skoru 1 olan akcigerdir
ve genellikle sistemik immiin baskilayici tedavi
gerektirir. Siddetli hastalik, skoru 3 olan herhangi
bir organ veya skoru 2 olan akcigerdir ve 6nemli
organ hasarmin zaten mevcut oldugu anlamina
gelir (22).

Graft Versus Host Hastahgi: Onleyici Yaklasim
ve Tedavisi

Kortikosteroidler akut ve kronik GVHH’de
tedavinin temelini olusturur. GVHH tedavisi,
koruyucu tedavi ile baslamaktadir. Profilaktik
olarak verilen immiinsiipresif ilaglar ile HKHN
sirast ve sonrasinda T hiicre aktivasyonunun
baskilanmasi amaglanmaktadir. GVHH
profilaksisi igin kullanilan ilaglar Kalsinorin
inhibitorii (siklosporin, TAC) ve metotreksat
(MTX)’in  kombinasyonlarindan  olusmakta,
hastaliga, hazirlik rejimine ve kok hiicre kaynagina
gore farkli yaklagimlar gerektirmektedir (2).
Bunlarin disinda Ekstrakorporeal fotoferez (ECP),
monoklonal ya da poliklonal antikorlarla T hiicre
sayisini azaltma, mezenkimal kdok hiicre tedavisi
gibi uygulamalar da kullanilmaktadir (23,24).

Akut GVHH: Akut GVHH’ nin birinci basamak
tedavisinde Grade I icin topikal steroidler ve
kalsindriin  inhibitoriiniin  dozunu optimuma
ylikseltme yaklasimi kullanilirken, Grade II-1V
icin tedaviye metilprednizolon eklenmektedir.
Metilprednizolon kullamimina karsin 5. giinde

hiicre bazli immiinmodiilator tedavidir (25-27).

Kronik GVHH: Kronik GVHH’nin baslangi¢
tedavisi i¢in karar, hastanin klinik durumuna,
gecmisine ve daha Once aldig1 tedavilere
gore verilmektedir. Birinci basamak tedavide
steroidler tercih edilmektedir. Birinci basamak
tedavinin etkinligini belirlemek i¢in en az 1 ay
stire ile tedavi devam etmelidir. Bu siire i¢inde
semptomlarda ilerleme olmasi ya da gerileme
olmamasi durumunda ikinci basamak tedaviye
gecilmelidir. Orta ve agir kronik GVHH i¢in
sistemik immiinsupresif tedavi (prednizon veya
metilprednizolon 1 mg/kg/giin) kullanilmakta
ve tolerasyon gelismesi durumunda bu tedaviye
kalsinorin  inhibitorii  eklenmektedir.  Ikinci
basamak tedavide steroidlere mTOR inhibitorleri,
Mikofenolat Mofetil ve Rituximab eklenmekte
ayrica ECP, kronik GVHH tedavisinde de
kullanilmaktadir (28,29).

Kronik GVHH’nin spesifik organ tutulumlarina
yonelik tedavi uygulamalart da vardir. Cilt
tutulumlart i¢in topikal steroidler, krem, merhem
kullanilmaktadir. Bu topikal tedavinin emilimini
ve dolayist ile etkinligini arttirmak igin sauna
kiyafetlerinden yararlanilmaktadir (26). Oral
mukoza tutulumu i¢in topikal floridler koruyucu
bakimda kullanilmalidir. Gastrointestinal
tutulumu olan hastalarda 6zofajial darliklar i¢in
mekanik dilatasyon uygulamasi gerekebilir. Ayrica
pankreatik enzimlerin eksikligi nedeniyle gelisen
diyareler i¢in pankreatik enzimlerin replasmani
distiniliir. Kas iskelet sistemi tutulumlarinda

Tablo 1. Akut GVHH Klinik Bulgular1 ve Derecelendirme

Organ Klinik Bulgular Evreleme
Avug icleri ve ayak tabanlart iceren Derece 1: <%25 dokiintii
Cilt eritematdz, makulopapiiler dokiintii; birbirine | Derece 2: %25-%50 dokiintii
karigabilir Derece 3: Yaygn eritrodermi
Siddetli hastalik: biil Derece 4: Biil
Derece 1: bilirubin 2-3 mg/dL
Karaciger Konjuge hiperbilirubinemi ve artmis alkalin | Derece 2: bilirubin 3.1-6 mg/dL
& fosfataz ile agrisiz sarilik Derece 3: bilirubin 6.1-15 mg/dL
Derece 4: bilirubin > 15 mg/dL
. . Derece 1: diyare> 500 mL/gilin
Gastrointestinal UStj b.u lant, kusma’ anoreksiya . . Derece 2: diyare> 1000 mL/gilin
. Alt: diyare, abdominal kramplar, distansiyon, T .
Sistem . Derece 3: diyare> 1500 mL/gilin
ileus, kanama T
Derece 4: ileus, kanama
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Tablo 2. Glucksberg Kriterlerine (1974) Gore Akut Graft versus Host Hastaligi Genel Evrelendirme

Genel Evre Cilt Karaciger Gastrointestinal Sistem
1 1-2 0 0
11 1-3 1 ve/veya 1
111 2-3 2-4 ve/veya 2-3
v 2-4 2-4 ve/veya 2-4

gelisen kontraktiirler, kas kayb1 ve giigsiizliikleri
icin fizyoterapi uygulanabilmektedir (19).

Graft Versus Host Hastah@ ve Hemsirelik
Yonetimi

GVHH’de hemsirelik yonetimi hem beklenen
hem daha az yaygin olan yan etkiler, standart ve
yeni tedavi yontemleri ile akut ve kronik yogun
bakim konularinda bir dizi bilgi ve beceriyi
gerektirir. Hemgirenin cilt sorunlari, ROM
egzersizleri, agiz bakimi, pansumanlar ve cilt
bakim iirlinleri ve ayrica Ulusal Saglik Enstitiileri
(NIH) derecelendirme ve siniflandirma kriterleri
gibi Ozellesmis bilgiye sahip olmast dnemlidir.
GVHH, beden imajindaki degisimler ve tedavinin
sebep oldugu stresle bas etmede, hemsirelerin
psikososyal destek ve profesyonel danigmanlik
roliiniin  etkin  kullanimin1 ~ gerektirmektedir.
GVHH’nin prognozu tedaviye verilen yanita
bagli oldugundan ve steroide direncli hastalarda
mortalite oran1 %70’e kadar yiikselebildiginden,
hasta ve yakinlarini olas1 tim sonuglara hazirlamak
ve etik sorunlarm Oniine gegebilmek adina onlar
bilgilendirmek hemsirenin onemli  gorevleri
arasinda yer almaktadir (27).

Cilt tutulumlarina yonelik hemsirelik yaklasimi:
Kutanéz GVHH’de temel sorun cilt biitiinligiinii
korumaktir. Cildiyumusatmaki¢insodyumpirolidon
karboksilat iceren ve cildin su tutma kapasitesini
arttiran kremlerin diizenli olarak uygulanmasi
onemlidir (14). Bu drlinler tlylerin uzama
yoniinde cildin parlak goriinmesini saglayacak
kadar ince bir tabaka seklinde uygulanmalidir.
Agrtyr ve kagintryr arttiracagi i¢in  bdlgenin
ovalanmamasi yoniinde hasta bilgilendirilmelidir.
Cildi yumusatmak i¢in uygulanan kremlerin
kullanim miktar1 olarak yetiskinlerde haftada 500
gr, cocuklarda 250 gr Onerilebilir. Sabun yerine
antimikrobiyal ve yumusatici Ozellikteki banyo
griinlerinin kullanilmasi, 50+ SPF giines kremi
ve gerekirse fokal antipuritik ajanlarin kullanimi
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tavsiye edilmelidir (14). Cilt hala kuru ise hastaya
yumusaticilara ek olarak hindistancevizi yagi gibi
lipidlerin kullanimi dnerilebilir. Topikal steroidler
recete edildiyse her zaman ince bir tabaka halinde
ve giinde yalnizca bir kez kullanilmalidir. Etkili
emilimi saglamak i¢in steroidler ve yumusaticilar
farkli zamanlarda ve en az 30 dakika arayla
uygulanmalidir.  Cilt  Dbiitiinliigi  bozulmugsa
steroidler kontrendikedir. Makropapiiler dokiintiiler
derecesindeki cilt tutulumlarinda mentol iceren
kremleragrilive kagintili cildin yonetimii¢in yararh
olabilmekte ancak genis bdlgelere uygulandiginda
hastayi tisiitecegi dikkate alinmalidir. Bu yiizden
fokal alanlarda kullanimi Onerilmektedir. Ciltte
eritodermi s6z konusuysa mentol i¢eren kremlerin
sinirlt kullanimi gerekmektedir (8).

Pek c¢ok giysi malzemesi, hatta pamuk gibi
dogal icerige sahip olanlar bile tahrise neden
olabileceginden tibbi sinif ipek tercih edilmelidir.
Tibbi sinif ipek temin edilemiyorsa bambu giysiler
Onerilebilir. Aloevera jeli iceren kremler yatistirict
olarak kullanilabilir ancak Aloevera jeli cildi
kurutacagindan tek basina kullanilmamalidir. Eger
cilt biilloz evredeyse ciddi yaniklar gibi tedavi
edilmelidir. Agriy1 ve enfeksiyon riskini en aza
indirmek i¢in steril suyla yikama, antibakteriyel
kremlerin uygulanmasi ve bdlgenin havayla
temasin1  engellemek gerekir. Antibakteriyel
kremler steril gazli beze uygulanarak bolgeye
sarilabilir (30).

Ikincil kanserlerin ve Herpes simplex, Varicella
zoster, Molluscum Contagiosum ve papilloma
viriisli, mantar enfeksiyonlarinin erken teshisi igin
hastalara cildini nasil takip edecegi konusunda
egitim vermek Onemlidir. Tirnak kiitikiillerine
giiclii steroidler ya da kalsinorin inhibitorleri
ile masaj Onerilmektedir. Alopesi erken evre
hastalikta geri doniiglii olabilir. Alopesi igin
once kafa derisinden biyopsi ve kiiltiir alinarak
enfeksiyon olasiligi diglanmalidir. Kafa derisine
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%0.05 Klobetazol 17-propiyonat igerikli losyon
giinde bir ya da iki kez uygulanmali ve hastanin
yeterli demir, B12, folat, ¢inko ve D vitamini alim1
saglanmalidir (19,31).

Okiiler tutulumlara yonelik hemsgirelik yaklagimui:
Okiiler GVHH de skarlagsma ve fibrotik nedenlerle
kserotomi, goz kapagi, konjonktiva, gozyast
bezlerinin tahribatt ve kornea hasar1 gelisebilir.
Meibomus bezine zarar vererek gdzyasi kimyasini
degistirebilir (32). Yapay gozyaslar1 ile destekleyici
bakim ve topikal antienflamatuvar/antibiyotik
tedavisi ilk basamak olarak uygulanmaktadir
(14). Kserostomi goriilen hastalar diizenli olarak
yaglayic1 gbz damlasi kullanabilir. Bu hastalarda
tedavi ve bakim Oncesi mutlaka enfeksiyon
olasilig1 dislanmalidir.

Fotofobisi olan hastalarda koyu renk gozlik
kullanimi hem hastay:1 rahatlatip hem de gozleri
rlizgarin irritan etkilerine kars1 koruyabilir.
Gozlere buz paketleri ve papatya ¢ay1 posetleri ile
soguk kompres uygulanabilir (8). Fosfat iceren géz
damlart okiiler ylizey icin sitotoksiktir ve ayrica
korneal kalsifikasyonlara yol agabilir. Bu nedenle
hastalar fosfat iceren gz damlalari kullanmamalar1
konusunda bilgilendirilmelidir. Hastalara diisiik
nem oranina sahip ortamlardan kaginmalari, yeterli
stvi aliminin 6nemi ve gdz bakimindan 6nce el
hijyeni hakkinda egitim verilmelidir. Hemsire
ayrica korneanin iyilesmesine yardimci olan ve
okiiler semptomlar1 hafifletebilen skleral lensler
hakkinda da hastaya bilgi vermelidir (15).

Pulmoner tutuluma yénelik hemgirelik yaklagimu:
Pulmoner sorunlar ig¢in hemsire, hastalara
gerektiginde aspirasyon, agiz bakimi, solunum
egzersizleri ve tapotman uygulamalar1 yapabilir.
Pulmoner rehabilitasyon GVHH i¢in faydal
olabilmektedir (20). Hemsireler nefes ve gevseme
egzersizleri, stres yonetimi gibi hastalarin
tamamlayic1 6z yonetim becerilerini gelistirerek
olas1 panik durumlarin 6niine gegebilir ve dolay1si
ile dispnenin artisinin engellenmesini saglayabilir

(8).
Oral tutuluma yonelik hemsirelik yaklasimi

Oral GVHH yonetiminde ilk olarak enfeksiyon
olasiligint dislamak onemlidir. Bunun igin sik
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stk siiriinti almmali ve enfeksiyon gelisme
durumunda vakit kaybetmeksizin miidahale
edilmelidir. Hastalarin  baharathi yiyeceklere
tolerans1  zayiflamis, c¢ay-kahve gibi sicak
icecekleri tiiketmeleri neredeyse imkansiz hale
gelmistir. Oral agr1 yonetimine yardimci olmak
i¢in kalsiyum, fosfat, Poli-Vinil-Pirrolidon (PVP)
ve Hyaluronik Asit, lidokain, parasetamol icerikli
agiz gargaralart kullanilabilir, yumusak diyet
oOnerilir, meditasyon, masaj, akupunktur gibi
tamamlayici tedaviler kullanilabilir (14).

Hasta egitiminde, her yemek sonrasi su ile
agzin1 calkalamasi, kontraktiir riskini azaltmak
icin diizenli oral egzersizin Onemi, agriy1
arttiran ve azaltan besinler anlatilmalidir. Agiz
kurulugunu azaltmak i¢in yapay tikiiriik,
sekersiz sakiz ya da pilokarpin hidrokloriir iceren
(parasempatomimetik) soliisyonlar kullanilabilir.
Oral GVHH tutulumu olan hastalarda dis ¢triigii
ve oral skuamoz hiicreli karsinom gibi ikincil
ag1z kanseri riski yliksek oldugundan oral kavite
ve dislerin sik takibi ile dis hekimine erken sevk
hayati 6nem tasimaktadir (8,14,18).

Gastrointestinal  tutuluma yonelik hemsgirelik
yaklagimi: Gastrointestinal tutulumun en 6nemli
belirtisi diyaredir. Diyareye yonelik hemsirelik
bakiminda 6ncelikle enfeksiyon varligini dislamak
icin gaita O6rnegi alinmalidir. Enfeksiyon varligi
dislanip  GVHH tutulumu kesinlestirildikten
sonra beslenme diizenlenmeli, dehidratasyon
ve malniitrisyon Onlenmeli, cilt biitiinligiini
korumaya yonelik 6nlemler alinmalidir. Diyaresi
olan hastalarda hizla dehidratasyon gelisme,
prerenal hasar ve hatta hipovolemik sok riski
yiiksektir. Diyare miktar1 takip edilir. Hastalarda
diyare nedeniyle olusan kayba bagli hipokalemi
gelisebilir. Dehidratasyonu diizenlemek igin
hastanin tolere edebildigi kadar oral ve santral
vendz kateter yoluyla kristalloidler ve total
parenteral niitrisyon (TPN) uygulanabilir (33).
Ancak siddetli diyarenin oldugu akut fazda (>1
litre/giin), gastrointestinal sikayetleri hafifletmek
icin ginler, haftalar ve hatta aylar boyunca oral
alimi kesmek ve beslenmeyi TPN ile saglamak
gerekebilir (8,34).
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Uzun siireli kortikosteroid tedavisine bagli kas
kiitlesi ve kilo kaybi, oral tutuluma sekonder
disfaji ve yeme bozukluklari, akciger tutulumu
nedeniyle enerji kaybindaki artts GVHH’de
malniitrisyonun baglica nedenleridir. Siddetli
kaseksinin enfeksiyon goriilme oraninda artis,
basing yaralanmalart ve mortalite oranlarinda
artis ile iliskili oldugu bilinmektedir (33). Diyare
hacmi giinde 500 ml’den az oldugunda oral
alim yeniden basglanmalidir. Sinirli miktarlarda
yag, lif, laktoz ve asidik maddelerden olusan
bir diyet onerilmektedir. Giinlilk kalori alim
hedefi 35 kcal/kg, ginliik protein alim hedefi
ise 2-2,5 gr/kg/giin olarak Dbelirtilmektedir
(35). GVHH sonucu kas kiitlesi kayb1 ve
malniitrisyon siddetliyse glinliik kalori ve
protein miktarmin arttirilmasi disiiniilmelidir.
Beslenmeyi diizenlemek ve kayiplar1 takviye
etmek amaciyla A vitamini, D vitamini, ¢inko,
potasyum, probiyotikler, kalsiyum, folik asit,
Omega 3 yag asitleri iceren besin takviyelerinin
yararlt oldugu disiiniilmektedir (36). Hastalar
ihtiyacina uygun besin takviyeleri ve bu besin
takviyelerinin  demir igcermemesi gerektigi
konusunda bilgilendirilmelidir. Kortikosteroid
tedavisi nedeniyle immiin baskilanma sonucu
artan enfeksiyon riski nedeniyle besin hijyeni ve
pisirme yontemleri konusunda da hasta egitimi
yapilmalidir (37).

Siddetli diyarenin bir sonucu olarak bazi
hastalarda fekal inkontinans geligebilir. Bu
durum fekal inkontinansa bagli dermatit ve
enfeksiyon riski olusturabilmektedir. Sedasyon,
antibiyotik  kullanimi, enteral beslenme ve
mekanik ventilasyon fekal inkontinans riskini
arttirmaktadir. Fekal inkontinans1 olan hastalarda
cilt bakimi ve mahremiyete dikkat edilmelidir.
Inkontinans pedleri ve pantolonlari gibi iiriinler
kullanilabilir ancak biiyiik hacimlerde ciltle temas1
engellemede yetersiz kalabilir. Enfeksiyonu ve
cilt hasarin1 6nlemek icin her inkontinans sonrasi
bakim &nemlidir. Cildin korunmasi igin bariyer
olarak vazelin ve ¢inko oksit bazli kremler
kullanilabilir (8,38).

Genital tutuluma yonelik hemgirelik bakimi:
Genital tutulumun erken teshisi, belirgin skar
olugsmadan miidahale sansi ve tedavi basarisinin
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artmasini sagladigi i¢in bliylik 6nem tasimaktadir.
Hastalar ~ genital  sorunlart  konusmaktan
kaginmakta ve zamaninda bildirmemektedir (39).
Hemsire hastanin biitiinciil bakimindan sorumlu
oldugu i¢in HKHN sonrasi tiim hastalarin iireme
sistemi degerlendirmesini yapmali, temel bilgi
ve giiven vermelidir HKHN oOncesi hastaya
olas1 lireme sistemi organ ve fonksiyonlarindaki
degisiklikler ile ilgili bilgi vermek ve soru
sormasi icin cesaretlendirmek hastanin beklenen
degisikliklere duygusal ve fiziksel olarak
hazirlanmasi i¢in zaman tanir, erken miidahale
icin hastanin semptomlarini bildirmesini saglar ve
partneri ile durumu tartigarak gercekei beklentiler
olusturmalarina katki sunar (40).

Kadin hastalarin egitiminde sabun, vajinal dus
veyamendillerden, siki sentetik i¢ camasgirlarindan
ve giinliik ped kullanimindan kaginmasi gerektigi,
HKHN sonras1 3. ay, 6. ay ve daha sonra yilda bir
kez vajinal muayene i¢in kontrole gelmesi, vajinal
daralmayr Onlemek i¢in kendi kendine vajinal
muayene, diizenli cinsel iligki ve dilatatorlerin
kullanimu, cinsel aktivite i¢in silikon veya su bazl
kayganlagtiricilar kullanabilecegi anlatilmalidir.
Pelvik kaslarini gii¢lendirmek icin fizyoterapiste
ve bir cinsel danigmana yonlendirilmelidir
(14,39,41).

Uzun siireli immiinsupresif tedaviye yonelik
hemsgirelik yaklasimi: Uzun siireli kortikosteroid
tedavisi GVHH nin temel tedavisidir. Uzun siireli
kortikosteroid tedavisinin yan etkileri; uyku
kalitesinde bozulma, istah artisi, gastrointestinal
kanama, glikoz intoleransina bagli hiperglisemi
ve tip Il diyabet, s1vi retansiyonu, enfeksiyon riski,
kas giicsiizliigii, kemik kiitlesi kaybi, katarakt,
ay dede yiiz ve psikozlardir. Steroid tedavisinin
aksatilmasi semptomlarin kdétiilesmesine neden
olabilir (42).

Kortikosteroid tedavisinin bir yan etkisi olarak
sivi retansiyonu gelisebilir, bu durumun erken
donemde belirlenebilmesi i¢in hemsire kan
basinct ve ddem takibi yapmalidir. Hiperglisemi
ve tip II diyabet riski nedeniyle kan ve idrarda
glikoz diizeyi izlenmelidir. Mide sikayetleri
sorgulanmali, tiim hastalarin ranitidin ya da
proton pompasi inhibitérleri kullanim durumu
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takip edilmelidir. Kemik kaybimi onlemek igin
sirt agrisi ve vertebral ¢okme kiriklart agisindan
hasta degerlendirilmeli, mobilizasyon ve egzersiz
plani yapilmalidir. D vitamini ve kalsiyum diizeyi
takip edilmeli ve gerekirse replasman tedavisi
icin hekim bilgilendirilmelidir. Hastaya giinliik
1200 mg kalsiyum ve 1000 IU D vitamini alimi
(43), dizenli egzersizin Onemi, sigara ve asiri
alkol alimindan uzak durulmasi konularinda
egitim verilmelidir. Uzun siireli imminsupresif
tedavi alan GVHH olan bireylerde invazif fungal
enfeksiyon ve sepsis goriilme siklig1 artmaktadir
(44). Endojen enfeksiyonlarin 6nlenmesi igin
agiz hijyeni, mukozal ve cilt bariyerini korumak
icin cilt bakimi ve profilaktik antibiyotiklerin
diizenli kullanimi en O©nemli uygulamalardir.
Kalict kateterlerin dogru kullanimi enfeksiyon
kontroliinde 6nemlibirhemsirelik sorumlulugudur.
Enfeksiyonlarin 6nlenebilecegi diger alanlar hava
ve su kalitesi, gida hijyeni ve ¢evre temizligidir.
Cevresel temizlik tibbi ekipmani da igerir. Tam
kan saymmi gibi kan testlerinin diizenli takibi,
elektrolitler, iire ve / veya kreatinin ve C-reaktif
protein (CRP), enfeksiyona isaret edebilecek
herhangi bir degisikligi tespit etmeye yardimci
olabilir (14,33).

Psikososyal — Sorunlara  Yonelik  Hemgirelik

Yaklasimi

GVHH’den etkilenen hastalarda fiziksel, sosyal
ve cinsel islevler her gegen giin azalmaktadir.
Anksiyete, psikososyal rahatsizliklar ve depresyon
donemleri daha uzun ve siddetlidir. Ozellikle
cilt tutulumu ve hareket kisitliliklar1 kaynakl
bozulan beden imaji ve fonksiyonel performans
psikososyal sorunlara katkida bulunan etmenlerdir
(30). Psikososyal sorunlar i¢in aile ve bireyin
psikoterapiye, destek gruplarina, fizik tedavi ve
rehabilitasyona yonlendirilmesi Onerilmektedir
(45). Hemsireler hasta ve aileye danigmanlik ve
egitim vermelidir (46).
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