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BRONSIYOLITLER

Arzu BALKAN, Canturk TASCI

GATA Hastanesi Gogus Hastaliklar ve Tuberkuloz Anabilim Dali, ANKARA

Bronsiyolit primer olarak ktcuk iletken hava yollarini
etkileyen, ¢cogunlukla interstisyumun buyUk bir kisminin
korundugu fibrotik bir akciger hastaligidir. Lezyon bronsiyolar
epitelyumun hasarlanmasi nedeni ile olusur. Tamir islemi
sirasinda ya havayolu duvarinda ya limende veya her ikisinde
pbirden granutlasyon dokusunun asir proliferasyonu olur. Kaguk
havayollarna bitisik alveoller de hemen daima olaya katimistr{!).

Degisken seyir, etyoloji, histolojik gérunum nedeniyle
hastaligin anlasiimasi zorlasmistir. Bu nedenle epidemiyoloji,
patofizyoloji, patogenez, uzun dénem takip ve bronsiyolit
tedavisi konusunda bircok belirsizlik bulunmaktadir. Siklikla
infeksiyonlann, organ naklinin, ilac reaksiyonlari, konnektif
doku hastaliklari, toksik gaz maruziyetinin eslik ettigi
bronsiyoler hasarin taninmasi nedeniyle son iki dekattir
bronsiyoler sendromlara ilgi artmstir. llave olarak ktcuk
havayollarini etkileyen idyopatik BOOP ve respiratuvar
bronsiyolit ile iliskili interstisyel akciger hastaligr gibi daha
iyi tanimlanmis bir¢cok sendrom daha vardir ki bunlar daha
cok interstisyel akciger hastaligini dusunduren bulgularla
ortaya cikarlar(2).

Tani ve Siniflama

= "Bronsiyolit” kelimesi kticUk havayollarinin degisik
derecelerde inflamasyonu, daralmasi ve obliterasyonunu
iceren genis bir grup histopatolojik gorantmu tanimlar
(2],

= "Bronsiyolitis obliterans” distal akciger dokusunun
inflamasyon ve organize pndmonisi olmaksizin bronsiyol
ldmeninin polipoid obliterasyonu ile karakterize histolojik
ezyonu dusundurur (Ornek:konstriktif bronsiyolit).
Konstriktif bronsiyolit genelde nadir bir bulgudur(3).

= "BOOP" histolojik olarak respiratuvar bronsiyoller, alveol
kanallar ve alveollerde IGmen ici poliplerle birlikte daha
distal parankimde organize pnémoninin eslik ettigi
0zgun patern olarak bilinir. Bir “proliferatif* bronsiyolittir.
BOOP'un idyopatik olani kriptojenik organize pnémoni

olarak adlandirilarak diger BOOP nedenlerinden ayrilir
(31,

Bronsiyolit vakalanni tanimlamakta iki ayri siniflandirma
semasi kullanilir: (1) Etyolojiye dayal klinik siniflama (2),
proliferatif bronsiyolit ve konstriktif bronsiyolit olarak iki
morfolojik tipe ayrilan histopatolojik siniflama. Patolojik
degdisiklikler klinik bulgularla korele oldugundan histopatolojik
siniflama daha faydal gibi goranmektedir(!-4).

Klinik Siniflama

Bronsiyolitin klinik siniflamasi etyolojiye dayalidir (Tablo-
l): Inhalasyon hasari, infeksiyonlar, ilac reaksiyonlar ve
idyopatik nedenler. Ik ¢ neden siklikla akut hastalik yapic
ve hastaligin baslangicindan énce bilinen maruziyetle
taninir. idyopatik vakalar ise siklikla sinsidir, oksardk veya
dispne ile karakterizedir(!->),

Tablo I: Obliteransl veya Obliteranssiz Histolojik Bronsiyolit ile birlikte

olan sendromlar

inhalasyon hasari
Toksik gaz inhalasyonu
irritan gazlar ve mineral tozlar
Postinfeksiyon
Diftiz lezyonlar
Lokalize lezyonlar
llaca bagli reaksiyonlar
idyopatik
Eslik eden hastalik yok
Kriptojenik bronsiyolit
Respiratuvar bronsiyolit ile iliskili interstisyel akciger hastaligi
Kriptojenik organize pnémoni
Diger hastaliklarla birlikte
Organ transplantasyonu ile birlikte
Konnektif doku hastaligi ile birlikte
ila¢ reaksiyonu
idyopatik pulmoner fibroz
Hipersensitivite pnémonisi
Malign histiyositoz
Kronik eozinofilik pnémoni
Adult respiratuvar distres sendromu
Vaskulit, 6zellikle Wegener grantlomatozu
Kronik tiroidit
Primer bilier siroz
Ulseratif kolit
Radyasyon pnémonisi
Aspirasyon pnémonisi
DiffGiz panbronsiyolit
Lisindrik protein intoleransi
Ataksi-telanjektazi
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Histopatolojik Siniflama
Histopatolojik siniflama bronsiyolitin proliferatif ve
konstriktif cesitlerini icerir.

Proliferatif Bronsiyolit

Proliferatif bronsiyolit organize intraluminal eksuda”
BOOP paterni” ile karakterizedir. Kriptojenik organize
pnémonide (KOP) proliferatif bronsiyolit yaygin ve baskin
olarak bulunur. Proliferatif bronsiyolitte intraluminal fibrotik
tomurcuklar (Masson cisimcikleri) goérular ve cogunlukla
akciger grafisi ve bilgisayarll tomografideki alveoler opasitelere
eslik eder. Ozellikle KOP oldugunda SFT de restriktif bozukluk
goralur(e-s).

Konstriktif Bronsiyolit

Konstriktif bronsiyolit membrandz ve respiratuvar
bronsiyollerin duvar dedisikligi ile karakterizedir ve havayolu
[limeninin konsantrik daralma veya tam tikanmasi ile
sonuglanir. Konstruktif bronsiyolitteki degisiklikler akciger
biyopsisinde ¢ok gug¢ saptanabilir ve siklikla ozel kesitler ve
Ozel boyamalarla taninir. Siklikla bu lezyonlar alveol kanallar
ve alveol duvarlarinda buyuk degisiklikler olmaksizin gelisir.
Histopatolojik degisiklikler: (1) Kucuk havayollari etrafinda
silik sellGler infiltratlar (2), yaygin selldler infiltratlar ve duz
kas hiperplazisi (3), mukus stazina bagli bronsiyolektazi,
distorsiyon ve fibrozis ve (4) total tikayici bronsiyoler skarlasma.
Bu lezyonlar siklikla progresif obstruktif akciger hastaligina
neden olur. Akciger grafisi normal olabilir. Konstruktif
bronsiyolit vakalar cok nadirdir(?.10).

iNHALASYON HASARINA SEKONDER OLARAK
GELISEN BRONSIYOLIT

Duman, gaz, sis, mineral tozlar ve organik materyalin
inhalasyonu ciddi endustriyel ve cevresel tehlike
olusturmaktadir. Maruziyet silik veya ciddi klinik hastalik
olusturabilir ,genellikle akut déonemde pulmoner ddem
gelisimi, ge¢c donemde de hava yolu daralmasi ile giden
konstruktif bronsiyolit gelisimine neden olur(! ).

Toksik Gazlar

Gaz ve duman inhalasyonu obliteransl veya sade
pbronsiyolit icin ¢ok nadir bir nedendir. Nitréz duman
maruziyeti bircok alanda (6rnegin tanm, ates savasl, kimyasal
sanayi, cephane ve mermi endustrisi, altin ve kémur
madenciligi ve kapali alanlarda kaynakgilik) dnemli bir
endustriyel ya da cevresel tehlike olusturmaktadir.

Bronsiyoliter

Nitrojenoksitleri akut ve kronik akciger hasarina neden
olan en yaygin ve en iyi tanimlanmis ajanlardir. Silo
dolduruculan hastalidi iyi bilinen bir érnektir. Tahmin edilen
yillik insidans yilda her 100.000 silo iscisi basina 5 silo isgisi
hastaligidir. Bircok vaka hasat zamani ortaya ¢ikimaktadir
(Eylul-EKim) (1 1),

Hasar Mekanizmasi

Akciger hasarinin dagiimi ve yayginligi maruz kalinan
ajanin konsantrasyonu, maruziyet suresi, maruziyet yolu,
solunum paterni, ajanin ¢6zunurltgu ve biyolojik aktivitesi
ve kisinin bireysel duyarliigi ile iligkilidir.

Nitrojen dioksit (NO2) ve nitrojen tetroksit hasardan
sorumludur. Nitrojen dioksit suda az ¢ézunur. Inhalasyonu
takiben gaz akciger periferine gider su ile birleserek nitrik
ve nitrdz asid ve nitrik okside dénusar ki bunlar ciddi doku
hasarina neden olan gucld oksidanlardir. Nitrojen dioksid,
klorin, amonyak, ve sulfar dioksit gibi suda yuUksek
¢OzUNurltgu olan gazlann tersine burun ve Ust havayollari
icin daha az irritandir. Gaza agir maruziyetde ortaya ¢ikan
sari-kahverengimsi amonyadga benzer kokudaki duman
irritatiftir ve bogulma hissine neden olur(1).

Klinik Bulgular

Nitrojendioksit maruziyetinin klinik bulgulari, inhale
edilen gaz konsantrasyonuna ve maruziyetin suresine baglidir.
Maruziyeti U¢ ¢esit kinik tablo izleyebilir.

Hafif maruziyet sirasinda bireyler akut Ust havayollar ve
gorme bozukluklar, ksuruk, dispne, bitkinlik, siyanoz, kusma,
hemoptizi, hipoksemi, vertigo, somnolans, basagrisi, duygusal
sikintilar ve suur kaybr gelistirebilir. Bu bulgular genellikle saatler
icinde geriler fakat haftalar boyu da sebat edebilirler. Belirgin
sekel olmaksizin genellikle tam iyilesme gozlenmistir. NO2'in
daha yuUksek konsantrasyonlarinin maruziyetinde ani 6lum
meydana gelebilir. Olum bronsiyal spazm, laringospazm,
refleks solunum arresti veya basit asfiksi nedeniyledir(!).

Ik maruziyet sonrasi yasayanlarda akciger 6demi
(kimyasal pnémonitis) erken donemlerin en sik rastlanan
komplikasyonudur. Maruziyet aninda ¢ok nadiren hastalar
asemptomatik olurlar veya hafif klinik bulgular tasirlar bunlar
daha sonra 3-30 saat icinde ciddi ARDS tablosu gelistirirler.
Uzun dénemde sekelsiz iyilesme beklenir bununla beraber
bu evrede fatal gidis olasiligi vardir.

Akut hastaliktan iyilesme sonrasi rekdrrens veya klinik
hastaligin yeni baslayisi 2-6 hafta sonra olabilir. Bu faz
progresif gidisli, oksaruk ve hipoksemi ile giden dispne ile
karakterizedir. Takipne vardir ve genellikle raller duyulur.
Gorulen histolojik olarak proliferatif bronsiyolittir (organize
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pnémoni olmaksizin).

Akut fazda pulmoner 6dem ve ARDS gelistiren hastalar ciddi
solunum fonksiyon bozuklugu icindedirler. Bozulimus havayolu
dinamiklerinin sonucu olarak ventilasyon-perfuzyon
uyumsuzlugu, interstisyel ve alveoler édem, bozulmus
diftizyon kapasitesi, ve nitrat iyonlarnnin hemoglobin ile
reaksiyona girmesi neticesi methemoglobinemi olusur ve
hipoksemi gelisir. NO2' ‘nin vacut sivilannda ¢dézanmesi ile
nitrdz ve nitrik oksitler olusur ve doku hipoksisinden olusan
laktik asidozun da eslik etmesiyle agir metabolik asidoz
meydana gelir. Sistemik hipertansiyon gelisebilir. Bu evredeki
radyolojik bulgular pulmoner ddemle uyumludur. Yasayan-
larda bu dedisiklikler hizla silinir. Otopsi calismalarindan elde
edilen histopatolojik bulgular alveol duvarlarinin lenfositik
selldler infiltrasyonla kalinlasmasi kadar belirgin intralveoler
ddem ve eksudasyon bulgularini icerir (5). ikinci faza gecen
hastalarda istirahatta veya egzersizle hipoksemi olusur ve
restriktif veya obstruktif solunum fonksiyon bozukluklar ile
birliktedir. Bu gec¢ evredeki radyolojik patern degdisken olabilir.
Normal bir akciger grafisi gorulebilir bununla birlikte milier,
sacilmis noduler patern karekteristik fakat bronsiyolitis
obliteransin ¢ok nadir bulgusudur. Siklikla, ilerleyici ve irreversibl
obstruktif solunum fonksiyon bozuklugu ile birlikte sadece
pulmoner hiperinflasyon gordlur.

Tedavi

Nitrik oksit veya diger toksik gazlara maruz kalan
hastalann tedavisi 48 saatlik gézlem, bunun arkasindan 6-
8 hafta boyu haftada veya iki haftada bir kontrol olmaldir.
Solunum fonksiyon bozuklugu olustugunda derhal
kortikosteroid tedavisi baslanmalidir. Kortikosteroid tedavisi
akut faz (pulmoner 6dem) ve geg faz (bronsiyalitis obliterans)
tedavisinde yararl olarak gosterilmistir. Kortikosteroidler
tedavinin erken kesilmesi nedeniyle relapslar bildirildiginden
minimum 8 hafta boyunca kullaniimalidir. Bronkodilatorler
siklikla yardimaidir; bununla beraber, antibiyotikler sadece
klinik olarak endike oldugunda ve spesifik patojene gore
kullanilir. Eger methemoglobinemi varsa, metilen mavisi 2
mg/kg intravendz olarak baslanir, daha sonra kanda
methemoglobin konsantrasyonuna gore titre edilen dozlarla
devam edilir. Bu tanidan suphelenildiginde acik akciger
biyopsisi veya genel anestezi planlanan hastalarda, nitroz
oksidin anestetik olarak kullaniimasi hastaligin progresyonuna
neden olabilir dustincesi ile tavsiye edilmez(!1-13).

Prognoz
Genelde, toksik gaz inhalasyonundan hayatta kalanlarin
prognozu iyidir. Bununla beraber, maruz kalanlann Ggte

biri maruziyet sirasinda olur. Editim bu hastaliktan korunmada
anahtar rol oynar. Nitrik oksid seviyesini dUsurecek olcumler
bilinir ve solunumsal korunma aletleri mevcuttur(2. 1),

Diger Irritan Gazlar

Bircok irritan gaz nadiren bronsiyolite neden olur.
Sulfar dioksit, klorin gazi, duman inhalasyonu veya
inhalasyon yanigi, hidrojen klorid, amonyak, fosgen, ve
kloropikrin NOz2 icin tariflenen benzer klinik, fizyolojik, ve
radyolojik bulgularn gosterirler.

Mineral Tozlar

Asbestoz, silika, demiroksit, aliminyumoksit ve komur
gibi inorganik minerallere sekonder gelisen kU¢uk hava
yollart degisiklikleri yayinlanmustir.

Organik Tozlar

Cesitli ajanlar hipersensitivite pndmonisine neden
olabilir. Bununla birlikte hipersensitivite pnémonisi olan
hastalarin %100’Unde interstisyel pndmoni, % 70’inde
grandlomlar, hemen tdmunde bronsiyolar lezyonlar gorulur.
Bronsiyoller duvarlarinda veya lumende grantlomlar icerir.
Hipersensitivite pndmonisinde reversibl restriktif bozukluk en
yaygin fizyolojik anormalliktir. Bununla beraber, hipersensitivite
pnémonisinin erken evrelerinde varolabilir. Hastallk ilerledikce
paskin histopatolojik yapiya bagl olarak ya obstruktif veya
restriktif fizyolojik bozukluk gelisebilir.

BRONSIYOLITIN INFEKSIYOZ NEDENLERI

Infeksiydz nedenler, akut bronsiyolitin en yaygin nedeni
olarak cocuklarda eriskinlerden daha sik bulunurlar.
Bronsiyolitle en sik birlikteligi olan ajanlar virusler ve
Mycoplasma pneumoniae’dir. Bu ajanlar solunum yollarinin
epitel hucrelerini hasarlarlar. Konstruktif bronsiyolit
infeksiyonu takiben gelisen en yaygin histopatolojik paterndir.

Eriskindeki Enfeksiy6z Bronsiyolit

Eriskinlerdeki akut bronsiyolit primer olarak Mycoplasma
pneumoniae ile iliskilidir; bununla beraber, diger bircok
virts (Oz. Respiratuvar Sinsityal Virts) ve bakteriyel ajan da
tanimlanmustir. Eriskin populasyonda infeksiyona sekonder
pronsiyolitis obliterans vakas olarak sadece sporadik vakalara
rastlaniimaktadir(14).

Eriskinlerde infeksiyoz bronsiyolit klinik gorantUsu iyi
tanimlanmamistir. Bircogu Ust havayolu enfeksiyonu
hikayesini takiben gelisen egzersiz dispnesi, Oksurdk, takipne,



ates ve wheezing yakinmasi icindedir. Kizamik, sucicegi ve
bogmaca eriskinde bronsiyolitis obliteransa neden olmaktadir
(15.16) Bircok eriskin 6lumle sonuclanan akut veya subakut
diftiz obstruksiyon gelisir. Akciger radyolojisi normal olabilir
veya hiperenflasyon, subsegmental konsolidasyon ve kollaps
gorulebilir. YRBT de bazi hastalar difCiz noduler veya retikuler
patern gosterirken digerleri yer yer alveoler ve buzlu
cam paterni gosterebilirl!/)(Resim 1).

Resim 1: infeksiydz bronsiyolitli hastanin BT kesiti

BRONSIYOLITIN iDYOPATIK SEKILLERI

Bircok idyopatik klinikopatolojik sendrom raporlanmustir.
Bu sendromlar icin spesifik etyoloji tanimlanmamasina
ragmen bunlar benzer sendromlardir ve daha yaygin
problemler olan KOAH, pnémoni ve pulmoner fibrozis gibi
hastaliklardan ayrilabilmelidir. Bu bélimde Ug¢ sendrom
anlatilacaktir: kriptojenik eriskin bronsiyolit, respiratuvar
bronsiyolit-iliskili interstisyel akciger hastaligr (RB-ILD),
kriptojenik organize pnémoni (KOP)(18).

Kriptojenik Eriskin Bronsiyolit

Nadir gérdlen bir klinikopatolojik sendromdur. Patogenezi
bilinmemektedir. Hastaligin gercek insidansi bilinmez fakat
obstruktif akciger hastaliklannin 4% 0nd tutmaktadir. Hastallgin
tanist icin stiphe duymak gerekir (7:19).

Klinik Bulgular

Bircok hasta 6-24 aydir okstrak, nefes darligi ve diger
nonspesifik yakinmalart olan orta yaslh bayan hastalardir. Bircok
vaka hizla ciddi obstruktif hava yolu hastaligr gelisimi ile bilinir
ki bu diger obstruktif hastaliklardan farkiidir. Sigara icme hikayesi,
kronik balgam cikarim, sik akcider infeksiyonu hikayesi, wheezing
vardir ve bilinen konnektif doku hastaligi veya immunglobulin
eksikligi yoktur. Infeksiyon hasar veya viral enfeksiyonla iliski

Bronsiyoliter

tanimlanmamistir. Wheezing veya raller duyulabilmekle beraber
fizik bulgular dikkate deger degildirl20.21).

Tani

Akciger grafisi bulgulart normaldir veya nonspesifiktir.
Brons kaliniginda artis gérulebilir. Hiperenflasyon (fici gégus
veya hiperlUsen alanlar olmaksizin) tek bulgu olabilir. Yaksek
rezolUsyonlu bilgisayarl tomografi normaldir veya havayolu
dilatasyonunu gosterebilir(22).

Solunum fonksiyon testleri birgok bozuklugu gosterebilir.
Bircok hastanin akciger volumleri artmistir ve hava akimi
obstruksiyonu vardir. Difuzyon kapasitesi azalmistir ve
istirahat hipoksemisi varolabilir.

Bronkoalveoler lavaj calismalari notrofili ile birlikte
spesifik notrofil Urdnleri olan kollajenaz ve miyeloperoksidazin
arttigini gosterir. Hastalarin pek cogunun notrofil duzeyi
%25'den fazladir (sigara icmeyenler icin normali <%4);
bazilar %90'In da Ustindedir(23).

Tedavi

Steroidler eriskin bronsiyolitli pek¢ok hastada faydal olmustur.
Ireversibl degisiklikler ve kalici progresif nefes darligi gelismeden
Once yapllacak erken tedavi dnemli olabilir. Tedaviye cevap
veren hastalarda bronkoalveoler lavaj notrofilisi normale doner.
Boylece bu vakalarin tanisi ve diger kucuk hava yolu
hastaliklarindan ayriimasi (Ornegin respiratuvar bronsiyolit ile
iliskili interstisyel akciger hastaligi, astm, kronik bronsit, amfizem,
konnektf doku hastalidi ile birlikte olan bronsgiyolit ve diffuz
panbronsiyolit) mimkan ve énemli olurl!9-24),

Respiratuvar Bronsiyolit ile iliskili interstisyel

Akciger Hastaligi:

Bronsiolit sigara dumanina maruz hastalarda
gosterilmistir. iInflamasyon ve fibrozis kiictk hava yollarinin
distorsiyonu ve kuicuk hava yollarinin daralmasina neden
olabilir. Respiratuvar bronsiyolit baslangicta bilinen bir
hastaligi olmayan geng sigara igicilerinin otopsisinde tesbit
edildiginden lezyonlar klinik olarak énemsiz olarak
dasunulmustu. Daha sonra, respiratuvar bronsiollerdeki
lezyonlarnn sigara icenlerde gorulen hafif solunum fonksiyon
bozuklugunun respiratuvar bronsiyollerdeki lezyonlarla
aciklanabilecegdi hipotezi ortaya atiimisti bu nedenle ‘kucuk
hava yolu hastaligr” denildi. En son olarak halen veya
oOnceden sigara icenlerde RB-ILD farkli bir klinik sendrom
olarak bulundu. Bu hastalik deskuamatif interstisyel
pnémoni ve pulmoner langerhans hucreli grantlomatoz
ile kansabilir. Bu iki hastallk da hemen tamamen sigara
icenlerde gelisirl25).
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Klinik Bulgular

Erkek kadin orani 1.6:1°dir. Bircogu 40-50 li yaslarda
halen veya eskiden sigara icenlerdir. Ortalama sigara
maruziyeti 30 paket/yildir. RB-ILD insidansi bilinmemektedir.
Hastalar siklikla dispne (70%) ve dksuruk (58%] ile prezente
olur. Kaba raller siklikla duyulur (33%) ve tum inspirasyon
stresince devam eder, bazen ekspirasyonda da devam
eder. Comak parmak raporlanmamistir. Rutin laboratuvar
calismalari genellikle normal bulunur.

Goruntuleme

Hastalarin cogunda (%80) akciger volumleri normal
bulunurken akciger grafisinde difUiz, ince retikUler veya noduler
interstisyel opasiteler goruldr. Brons duvarinda kalinlasma,
peribronsial interstisyumun belirginlesmesi, kticuk regdler ve
irreguler opasiteler, and kuguk periferal ytzak goérantusu
respiratuvar bronsiolitin karakteristik 6zellikleridir. YRBT'de difUz
veya yer yer buzlu cam goruntUsu veya ince noduller bulunur.
Hafif amfizem, atelektazi, veya lineer ve retikuler interstisyel
patem de gdzlenmigtir. Patoloji ile CT yi korele eden bir calismada
buzlu cam goéruntGst 3 ana histolojik bulguya karsilik gelmstir:
(1) Hafif interstisyel inflamasyon veya fibrozisle birlikte alveollerde
makrofaj ve mukus birikimi (2) Alveol duvarlarnin inflamatuvar
hlcrelerle kalinlasmasi ve (3) Organize alvedlitin varld. Parankimal
mikronoduller peribronsiyal fibrozis ile bronsiyollerin genislemesine
karsilik gelmistir(25-26)(Resim 2).

[

Resim 2: Respiratuvar bronsiyolit interstisyel akciger hastaligi olan hastanin

toraks BT kesitlerinde yamali buzlu cam goruntmleri

Fizyolojik Bulgular

Solunum fonksiyon testleri normal olabilir; bununla
peraber, en yaygin olarak mikst obstruktif ve restriktif patern
bulunur. Cogunlukla TLC ve FRC normaldir, fakat RV
genellikle artmistir. DLCO normal veya hafif dusmus olarak
bulunur. istirahatte veya egzersizle hipoksemi olabilir.

Tedavi

RB-ILD'nin klinigi ve prognozu bilinmemektedir.
Bircok calisma akciger grafisi ve akciger fonksiyonunda
kortikosteroide ¢ok iyi cevap oldugunu gostermistir. Sigara
icimi patogenezde 6nemli bir rol oynadigindan sigaranin
kesilmesi takipte dnemli bulunmustur(?).

Kriptojenik Organize Pnémoni

Baslangicta akciger hasarina cevap olan patolojik
karekteristiklerle tanimlanan kriptojenik organize pnémoni
(KOP) veya idyopatik BOOP, Lange tarafindan 1901 de
farkl bir klinik tablo olarak bildirilmistir. Bununla beraber,
KOP'un tanisi 1980’lerin baslarinda artmis ve bircok
arastirmaci klinigi primer hava yolu hastaligindan ¢ok
pnomoni ozellikleri ile vurgulamustir.

Klinik Bulgular

KOP'un gercek insidansi ve prevalansi bilinmemektedir.
Prevalans 100,000 basvuruda 6-7 olarak tahmin edilmek-
tedir. Hastaligin baslangici genellikle 5.-6. dekata denk
gelmektedir, ortalama yas 58'dir; erkek kadin orani esittir.
Tanidan onceki semptomlarin suresi tipik olarak 2 aydan
azdir; ¢cok az vakada bu sure 6 aydan uzundur. Bu durum
tani dncesi genelde 18 aydan fazla semptomatik olan usual
interstisyel pnémoninin (UIP) tersinedir. Sigara icimi tetikleyen
faktor dedildir, ortalama %50 olgu sigara icmemektedir,
%25 olgu eskiden icip birakanlardir sadece %25 olgu halen
sigara icicisidirl18.19).

Klinik tablo siklikla toplumdan kazaniimis pnédmoniyi
taklit eder. Inat¢i ve genellikle kuru oksurtk en yaygin
semptomdur (% 72). Siklikla, hastalar egzersizle gelen
dispneden yakinirlar (%66). Hastaligin baslangici genellikle
gribal enfeksiyon gibi baslar, ates (% 51), kiriklik (%48)
yorgunluk ve oksuruk yakinmalari olur. 4-5 kilodan fazla
kilo kaybi (%57)¢ok gorulurken hemoptizi KOPta cok nadir
rastlanan bir bulgudur(18).

Fizik muayenede inspiratuvar raller (%74) duyulur.
Wheezing ve comak parmak nadirdir (<% 5). Bir seride

%28 hasta normal muayene bulgularina sahip bulunmustur
(20)

Laboratuvar Bulgulari

Rutin laboratuvar bulgularn nonspesifiktir. Lokositoz
hastalarin yarisinda goérdlen bir bulgudur.Eritrosit
sedimentasyon orani yukselmistir siklikla 100 mm/saati
gecer; %70-80 hastada C reaktif protein pozitif olarak
bulunur. Otoantikorlar genellikle negatif veya sadece hafif
pozitiftir.



Akciger Goruntuleme Bulgular

Radyolojik bulgular normal akciger volumleri ile birlikte
bilateral diftz alveoler opasiteler seklindedir. Bu patern % 79
hastada tanimlanmistir. Opasitelerin periferal dagilimi kronik
eozinofilik pnémonidekine benzer. Nadiren alveoler opasiteler
tek tarafli olabilir. Ek olarak, tekrarlayan ve gezici pulmoner
opasiteler de sik gortltr. idyopatik BOOPlu Japon hastalarin
%50'sinde gezici radyolojik gdlgelenmeler tariflenmistir. Irreguiler
lineer veya noduler interstisyel golgeler nadiren goralur.
Balpetedi akciger baslangicta nadir gorUlur ve sadece progresif
hastaligi olan bir grup hastada ge¢ bulgu olarak bulunur.
Plevral efuzyon, plevral kalinlasma, hiperenflasyon ve akciger
kaviteleri gibi diger radyolojik anomaliler nadiren goraldr.
Radyolojik bulgularin agirigr tutulan respiratuvar bronsiollerin
ve alveol kanallarinin genisligi ile koreledir.

Akciger tomografisi bircok vakada (%90) yamali alveoler
konsolidasyonu gostermektedir. Konsolidasyon cogunlukla
subplevral ve/veya peribronkovaskuler dagilimdadir. Buzlucam-
opasiteler (%56), kiiguk noduler opasiteler (%22), ve brongiyol
duvar kalinlasmasl ve dilatasyonu goralar. Bu yamali opasiteler
daha siklikla akcigerin periferinde ve alt akciger zonlarndadir.
Tek tarafli tutulum nadirdir2')(Resim 3 a-b).

Resim 3a: Kriptojenik organize pnémonisi olan hastaya ait PA Akciger

grafisi. 3b: Ayni hastaya ait BT kesiti

Fizyolojik Bulgular

Solunum fonksiyonlart genellikle bozulmustur, restriktif
defekt en yaygin bulgudur. Obstraktif defekt (FEV1/FVC%
< % 70) nadiren bulunur (<% 21) ve halen veya gecmiste
sigara icenlerde goérualur. Diftzyon kapasitesi (DLCO)
hastalarin cogunda dUsmusttr(% 72). Istirahat alveolo-
arteryel oksijen gradyentinin artmasi (> 20 mmHg) ve
egzersize bagli hipoksemi yaygin bulgulardir(% 83)(2).

Bronkoalveoler Lavaj Bulgular

BAL calismasi KOP'lu ¢cok az hastada yapilmistir. BAL'da
verilen sivinin geri alinmasi saglikhlara gére daha az
olabilmektedir. Bununla beraber, geri alinan sividaki hticre
sayist saglikli gonullilerdekinden fazladir. KOP'da makrofaj
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yUzdesi daha dusuk iken lenfosit, notrofil, eozinofil miktar
daha yuksektir. KOP'lu hastalar IPF'li hastalara goére daha
yUksek lenfosit miktarina sahiptir. KOP'taki diger BAL
anormallikleri, kopuklt makrofajlarin varligl, nadiren mast
hucreleri ve plazma hucreleri, CD25 ekspresyonu, CD4/CD8
hdcre oraninin dususu, normal CD57+ hdcre orani; ve
artmis aktive T hudcreleridir. Bulgular hipersensitivite
pnémonisine benzerdir.Bununla beraber hipersensitivite
pndémonisinde CD25 ekspresyonu normaldir ve CD57+
hucreleri de artmistir. Bu artmis selUleritenin karisimi paterni
Ozellikle akciger grafisindeki multipl alveoler opasiteyle
beraber oldugu zaman KOP icin spesifiktir(26.27).

Tani

BOOP histopatolojisi bir tani degildir ancak bircok
hastaligin yarattigi hasara bir cevap oldugundan altta yatan
etyolojiyi arastirmayi yonlendiren bir sonuctur (Tablo ).
Cogunlukla spesifik neden bulunamaz. Bu nedenle, idyopatik
BOOP veya KOP ekarte edilecek tanidir. infeksiyonlar,
kollajen vaskuler hastaliklar, inhalasyon yaralanmalari,
akcigerin radyasyona maruz kalisi en sik gorulen birlikteliklerdir.

Tablo II: BOOP histopatolajisi ile birlikte gértlen durumlar

idyopatik BOOP (kriptojenik organize pnémoni)
Organize difuz alveoler hasar/ ARDS
Hipersensitivite pnémonisi
Kronik eozinofilik pnémoni
Kollajen vaskuler hastaliklar
- Ankilozan spondilit
- Behcet hastaligi
- Esansiyel miks kriyoglobulinemi
- Poliarteritis nodoza
- Polimiyozit/dermatomiyozit
- Romatoid artrit
- Skleroderma
- Sjoégren sendromu
- Sistemik lupus eritematoz
Enfeksiyon
- Viral
- HIV enfeksiyonu
- Adenovirus
- influenza
- Bakteriyel
- Nocardia asteroites, Micoplasma pneuamoni,
Legionella pneumophylia, Clamidya
- Protozoa
- Plasmodium vivaks, Pneumocystis jiroveci
- Fungal
- Aspergillus
ilag reaksiyonlari
inhalasyon hasari
- Sulfur dioksit
Akciger radyasyonu
Meme kanseri, kronik tiroidit, Ulseratif kolit, mide icerigi aspirasyonu,
neoplazm/miyeloproliferatif hastaliklar, kemik iligi transplanti akciger
transplanti/rejeksiyon, Wegener granulomatozu, bronsial
obstruksiyonun distalinde, "obstriktif pnédmoni®, kronik kalp yetmezligi
veya bobrek yetmezligi
Yaygin degisken immun yetmezlik sendromu, esansiyel miks
kriyoglobulinemi
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Acik veya torakoskopik akciger biyopsisi taniyi
desteklemek icin gerekir. Yeterli akciger dokusu elde edimeli
ve diger hastaliklar dzellikle idyopatik pulmoner fibroz,
hipersensitivite pnémonisi, kronik eozinofilik pnémoni, veya
ARDS de gorulen difuz alveoler hasari ekarte etmelidir.

Transbronsiyal akciger biyopsileri genellikle taniyi
desteklemek ya da diger hastaliklari ekarte etmek icin
yetersizdir. Biyopsiler deneyimli akciger patologu tarafindan
gozden gecirimelidir(23.28),

Tedavi ve Klinik Takip

Kortikosteroid tedavi en yaygin uygulanan tedavidir.
Hastalarin 2/3’Gnde klinik, radyolojik ve fizyolojik tam
duzelme gozlenir. Yaklasik 1/3 hastada ise kalici hastalik
gelisir. Genel olarak klinik iyilesme hizlidir, birka¢ gan veya
birkac hafta icindedir. Bazen iyilesme cok dramatik olur.
Relapslar genellikle 1-3 ay sonra kortikosteroidlerin
cekilmesiyle olur. Relaps yasayan bircok hasta kortikosteroidin
tekrar baslanmasiyla iyilesir. Nadiren 3-6 ay sonra spontan
iyilesme de bildirilmistir(18).

Akciger grafisinde alveoler opasiteler gozlenen hastalar
interstisyel opasiteler gozlenen hastalara gore daha iyi bir
prognoz sergilemislerdir. KOP'un genel prognozu diger
interstisyel akciger hastaliklanndan iyidir(Ornek IPF). Bes
yillik sag kalim KOP'da %73 iken sekonder organize
pnémonide solunuma bagl nedenlerle 5 yillik dlGm orani
%44'lerdedir. Hizla dlumcdl gidis gosteren KOP ¢ok nadirdir
(20)

KOP'lu hastalari tedavi icin yeterli oral kortikosteroid
dozu bilinmemektedir. Tedavi genellikle 1-1,5 mg/kg olarak
baslanmali ve gunltk 100 mg't asmamalidir. llac sabah tek
doz halinde verilir ve bu dozda 4-8 hafta devam edilir. Eger
5-8 hafta sonra hasta stabil ise veya iyilesmis ise, doz 4-6
hafta stren basamaklar halinde 0.5-1 mg/kg/gun azaltlarak
kesilir. Hizli progresif gidisli KOP tedavisinde baslangicta
yuksek doz, parenteral kortikosteroid tedavi (6rnegin meti-
prednisolon, her 6 saatte bir 125-250 mg iv, 3-5 gun)
Onerilmistir.

Stabil veya iyilesmis hastada prednizolon 3-6 aylik
tedaviden sonra basamakli olarak dusulur ve kesilir. Akciger
grafisi ve solunum fonksiyonlari ilk yil icin her 6-8 haftada
pir tekrarlanir ve herhangi bir rekdrrens durumunda tedaviye
tekrar baslanir. Kortikosteroid tedavisi genellikle iyi tolere
edilmesine ragmen yan etkileri siktir ve bazi hastalarda bu
yan etkiler daha cabuk gelisir.

Eger hasta kortikosteroid tedaviye ragmen kotulesirse
kortikosteroid devam ederken dusuk dozda (0.25 mg/kg/
gun) sitotoksik ajan eklenmelidir. Siklofosfamidin KOP i¢in

optimal dozu bilinmemekle beraber 1-2mg/kg/gun olarak
tek dozda kullanilir. GUnldk 50 mg baslangic dozunda
paslanabilir; doz 2-4 hafta icinde kademeli olarak arttirlir.
Maksimal doz gunluk 150 mg't gegmemelidir. Klinik cevap
icin yeterli firsat verildiginden emin olmak i¢in en az 3-6
aylik tedavi suresi gerekir. Siklofosfamidin hematolojik etkileri
yaygindir ve doz ayarlamasi gerektirir; total beyaz kure
4000/mm3"tn Usttinde olmalidir. Lokopeni en cok rapor
edilen hematolojik toksisitedir; anemi ve trombositopeni
daha az siklikla raporlanir. Bazi vakalarda ilacin kesilmesinden
sonra da aylarca sebat eder. Hemorajik sistit ve mesane
kanseri Grolojik komplikasyonlar olarak bilinir, ancak bu
komplikasyonlar kanser tedavi rejimlerinde kullanilan daha
yuksek dozlarda gortldugunden daha azdirl29).

Lokalize Bronsiyolitis Obliterans Organize

Pnémoni

Kimi zaman kanseri dislamak icin yapilan acik akciger
biyopsilerinde lokalize BOOP alanlarina rastlanir. Bu lezyonlar
radyolojik olarak irreguler noduller veya irregular, sublobar
alveoler infiltrasyon alanlandir. Cerrahi rezeksiyon ile bu
problem ek bir tedaviye ihtiyac gostermeksizin ve relaps
veya solunumsal olum rapor edilmeksizin ¢ozullr.
Lezyonlann baslangici bilinmemektedir belki de iyilesmekte
olan bir pnémoniye sekonder olabilir(39).

KONNEKTIF DOKU HASTALIKLARI

Konnektif doku hastaliklarinin bircogunda pulmoner
tutulum yaygindir. Bircok vakada solunumsal fonksiyon
bozuklugu hava yollarindan ¢ok alveolleri etkilemistir.
Bronsiyolit bu grupta sik gértlmez ve konnektif doku
hastaliklari arasinda belirtileri degisir. Dahasi, bronsiyoler
hastaliklarin anlasiimasi cogunlukla vaka takdimlerine ve
kiicuk vaka serilerine dayanmaktadir(!).

ORGAN TRANSPLANTASYONU

Pulmoner hastalik organ transplantasyonlarinin yaygin
bir komplikasyonudur ve transplantasyon alicilarinda
mortalite ve morbiditenin énemli bir kaynadidir. Bronsiyolit,
ilerleyici hava yolu obstruksiyonu ile seyreder ve giderek
en yaygin infeksiyon disi posttransplant respiratuvar
komplikasyondur. BOOP paterni de renal transplant
alicilarinda raporlanmistir(1.2).



Kemik iligi Transplantasyonu

Akut (Transplanttan 20-100 gun sonra) veya kronik
(transplanttan >100 gun sonra) graft-versus-host hastaligi
(GVHD) allojenik kemik iligi transplantasyonu yapilan
hastalarin klinigine siklikla eklenmektedir. Akut GVHD
hastalarin %30-60'1nI etkiler. Hastalk deri, karaciger ve
mideyi tutar ve bu komplikasyonu hastalarin %90’ yasar.
Kronik GVHD uzun sureli allojenik transplant yasayanlarinin
%33'Unde meydana gelir. Bu hastaligin degisken bulgular
skleroderma benzeri deri lezyonlar, Sjogren sendromu,
oral ve ozofageal mukozitler, malabsorbsiyon, kronik
karaciger hastaligi, genel zayiflik, infeksiyonlar ve
immunregulasyon hastaliklandir(3).

Pulmoner hastalik kemik iligi transplantasyon hastalarnin
%40-60'Inda gorulen yaygin bir komplikasyondur. Dahasi
pulmoner komplikasyonlar transplant alicilarinin mortalite
ve morbiditesinde dnemli bir nedeni olusturmaktadirlar.
Pulmoner komplikasyonlar; infeksiydz pnédmoni (bakteriyel,
fungal, veya viral, dzellikle sitomegalovirus) veya idyopatik
interstisyel pnodmonilerdir. Lenfositik bronsit ve trakea ve
blyuk bronslarnn lenfoplazmasitik infiltrasyonlar kemik iligi
transplantasyonundan sonra goérulen en erken pulmoner
problemler arasinda sayiimaktadir. Bronsiyolitis obliteransa
sekonder ilerleyici havayolu obstruksiyonu en sik gordlen
noninfeksiyodz, posttransplant solunumsal komplikasyondur.
Semptomlar transplantasyonu izleyen 100 gunden sonra
cikar, genellikle GVHD tablosundadir. Bronsiyolitis obliterans
gelisen olgularin buyuk cogunlugu kronik GVHD ‘si olan
allojenik kemik iligi transplantasyonu alicilandir. Ancak
otolog KIT sonrasi da bronsiyolitis obliterans gelisen az
sayida olgu bildirilmistir(3-6).

Klinik Bulgular

Kronik GVHD ile yasam surenlerin yaklasik %10-17
sinde agir obstruktif akciger hastaligi gelisir. lleri yas,
tekrarlayan sindzit, GVHD icin metotreksat profilaksisi ve
akkiz hipogamaglobulinemi risk faktorleri arasindadir.
Hastalar genellikle kuru oksuruk (%60), egzersizle gelen
dispne (%51) ve nazal konjesyonla basvururlar. Hastalarin
%40'Inda yer yer wheezing duyulur; ekspiratuvar “squeak’ler

de sik olarak tesbit edilmistir. Iki tarafli raller yaygin degildir
(2],

Radyografik Bulgular

Vakalarin %80'inde akciger alanlari normal olmakla
birlikte akciger grafisinde diflz interstisyel opasiteler
gorulebilir. Hiperventilasyon da gorulebilir. lleri hastaligi
olanlarda pnémotoraks komplikasyonu eklenebilir. Taniyi
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desteklemekte YRBT yardimar olabilir. Bronsiyolitis obliteransta
en carpici BT bilgisi pulmoner damarlarin daralmasi ile
pirlikte giden lobdler veya segmental atenuasyon alanlandir.
Atenuasyon alanlari hava hapsi ve oligemi bolgelerini
gosterir(1.2).

Fizyolojik Bulgular

Solunum fonksiyon testlerinde yeni obstraktif bir
paternin gelisimi ozellikle GVHD varliginda bronsiyolitis
obliterans gelisimi icin dnemli bir belirtectir. Hiperenflasyonla
pirlikte azalmis akm en sik rastlanan bulgudur. Bazi hastalarda
transplantasyon sonrasi bronsiyal hiperreaktivite de
tanimlanmistir fakat cogunlugunda bronkodilatatorlere
cevap vermeyen fiks obstruksiyon mevcuttur. Transplantasyon
oncesi bronsiyal hiperreaktivitenin varligi klinik veya patoloji
kanith posttransplant bronsiyolitis obliteransin gelisimi ile
baglantili degjildir. Diftizyon kapasitesi azalmistir ve hipoksemi
yaygindir(>).

Tani

Transbronsiyal akciger biyopsileri kesin taniyr koymada
genellikle yetersizdir. Acik veya torakoskopik akciger biyopsisi
siklikla gerekir. Enfeksiyonlar sik goruldugunden hemen
taninmali ve tedavi edilmelidir. Bu durumda BAL analizi
sadece infeksiyonu dislamada yararldir. Lenfositik veya
lenfosit-notrofil kansimi baskinhidl beklenendir (Ornedin BAL
sivisinda %30- 50 lenfosit)(31).

Tedavi

Kemik iligi transplantasyonu ile birlikte gelisen
bronsiyalitis obliteransin uygun tedavisi net degildir. Vakalarin
cogunda bronkodilatérler ve kortikosteroidler hava akimi
kisithhigini duzeltememislerdir. Dahasi kronik GVHD icin
kullanilan immunsupresif tedavi solunum fonksiyonlarinda
yararli bir etki yapmamistir. Sonug olarak erken tani ve takip
tedavinin basarisi icin gereklidir.

Prognoz degiskendir. Raporlanan hastalarin énemli
bir kismi ilerleyici ve kalici hastaliga sahiptir ve bircogu
solunum yetmezliginden olur (hastalarnn % 40-65'). Erken
tani, erken tedavi ve siklosporin A'nin tedaviye girmesi ile
posttransplantasyon obstrUktif hava yolu hastalidi insidansinin
dustagu gortlmustar32),

Kalp-Akciger Transplantasyonu

Kalp akciger transplantasyonunun uzun sureli
yasayanlarinda baslica pulmoner komplikasyon hayati tehdit
eden obstruktif ventilatuvar defekt yapan bronsiyolitis
obliteransdir.
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Klinik Bulgular

Bronsiyolitis obliterans kalp akciger transplantasyonunu
izleyen birkag ay ile birka¢ yil icinde goéruldr. Cogunlukla
mukopurulan balgamli produktif okstrdk vardir. Progresif
dispne bu semptomlar takip eder. Bircok hasta hem bakteriyel
hem de viral tekrarlayan Gst solunum yolu enfeksiyonu gegirme
hikayesi tasir. Bazen hastaligin baslangici sadece rutin tarama
amagcli istenen solunum fonksiyon testi anormalligiyle taninir.
lleri hastalikta egzersizde wheezing yaygindir.

Bronsiyolitis obliterans gelisimi siklikla erken kontrolstiz
ciddi organ rejeksiyonu ile tetiklenir. Siklikla hastalar dnceden
sitomegalovirts, Pneumocystis carinii veya EBV akciger
enfeksiyonu gegirme hikayesine sahiptir. Akciger muayenesinde
diftiz kaba raller ve ekspiratuvar ronkusler duyulur.

Radyografik Bulgular

Hastaligin erken evrelerinde akciger grafisi normal
olabilir, fakat siklikla difuz, nonspesifik peribronsial ve
interstisyel opasiteler ve plevral kalinlasma gozlenir.
Bronkografi ve BT santral bronsektaziyi gosterir(1.33.34],

Fizyolojik Bulgular

Solunum fonksiyon testleri irreversibl hava yolu
obstruksiyonunu gosterir bununla birlikte total akciger
kapasitesi de azalmistir. Orta derecede DLCO azalmistir.
Hipoksemi ve hipokapni vardir(2).

Tani

Kalp-akciger transplantasyonu yapilan hastalarda
pronsiyolitis obliterans tanisini desteklemek ve solunum
fonksiyon bozuklugu yapan diger nedenleri ekarte etmek
icin acik veya torakoskopik akciger biyopsisi yapilir. Bu
potansiyel komplikasyonun artisi ile, hastaligin erken tanisi
icin seri solunum fonksiyon testleri, BAL yapmak ve
tekrarlanan akciger biyopsileri almak taniyr koyduracak
cerrahi biyopsi ihtiyacini azaltabilir. Klinik semptom ve bulgu
yoklugunda alinacak transbronsial biyopsi takibinin degeri
ve rolu bilinmemektedir. Guilinger ve arkadaslan bu yolla
%25 vakada suphelenilmemis rejeksiyon veya infeksiyon
bulmuslardir. Suphelenilmemis ataklarin %68 ‘i akciger
transplantasyonundan sonraki ilk 6 ayda olmustu.

Tedavi

Tekrarlayan rejeksiyon epizodlarina karsi koruyucu
tedavi en 6nemli yaklasimdir. Akut rejeksiyon ve herhangi
bir enfeksiyonun derhal yapilan tani ve tedavisi istenen
yaklasimdir. Rutin seri solunum fonksiyon testleri ve fiberoptik
pronkoskopi ile transbronsial biyopsi ve BAL yardimcidir.

Bronsiolitis obliteransa karsi koruyucu en iyi immunsupresif
tedavi azathioprin ve siklosporindir. Prednison da genellikle
eklenir. Kortikosteroidler, bronkodilatorler, antibiyotikler, antitimosit
globulin, veya OKT3 monoklonal antikor bazi hastalarda
stabilizasyonu veya hastaligin geri donusunu saglamistir.
Retransplantasyon basarilidir. Spontan iiyilesme gordimemistir.

Akciger Transplantasyonu

Baslangicta akciger transplant alicilarinin bronsiyolitis
obliterans gelistirmedikleri zannediimisti ancak guntmuzde
transplantin uzun sareli basarisint sinirlayan baslica faktor
olarak bronsiyolitis obliterans bilinmektedir. Prevalansi %35-
%50 olarak tahmin edilmektedir. Tek akciger transplanthlar
arasinda bronsiolitis obliterans insidansi yaklasik %20, cift
akciger transplantinda ise %12 ‘dir.

Risk faktorleri tekrarlayan akut rejeksiyon epizodlari, agir
akut rejeksiyon, yetersiz immunsupresyon, tekrarlayan
infeksiyonlar ve akciger transplantinin hemen sonrasinda
iskemik havayolu hasandir. Klinik, fizyolojik ve radyolojik bulgular
ve tedavi kalp-akciger transplantasyonundakilere benzerdir.

BRONSIYOLITIN iLACA BAGLI NEDENLERI

Genellikle organize pndémoni ile birlikte bronsiyolit
bircok ilacla birlikte gértlmektedir (Tablo ). Pek ¢ok yayin
ek vaka yada kdguk vaka serilerine aittir. Tedavide ik yapilacak
ilacin kesilmesidir. Ciddi gidisli vakalar veya tedavinin
kesilmesinin tavsiye edilmedigi vakalar icin steroid tedavisi
hayat kurtarici olabilir(34).

Tablo llI: Bronsiyolit gelisimine neden olan ilaclar

Penisilamin Paraquat zehirlenmesi
Altin Sulfasalazin
Amiodaron Asebutolol
Hekzametonyum Sulindak

L-triptofan Bleomisin

Busulfan interferon

Serbest baz kokain Minosiklin

Sefalosporin Sauropus androginus

DIFFUZ PANBRONSIYOLIT

DiffGz panbronsiyolit (DPB) ku¢uk hava yollarinin
nisbeten Japonya’da daha sik gorulen bir hastaligidir. Cin
ve Kore'den de bildirilmis vakalar bulunmaktadir. LiteratGrde
Asya disi ulkelerden de bildirimis az sayida vaka raporu
vardir. HLA-Bw54'te belirgin artisla (%63 siklikla) birlikte
ailesel gecis gosterilmistir. Bu antijenin toplumda gorulme



sikiigi cok dusuktur(%11.8). Yurtdisinda yasayan Asyalilarda

hastaligin cok nadir olusu cevresel faktorleri de akla getirmistir
(35,36)

Klinik bulgular

Diftz panbronsiyolit erkeklerde kadinlardan iki kat daha
sk goruldr. Yasamin 4-7. dekatlannda pik yapar; ortalama
gorulme yasi 50 dir. Kronik sinGzit vakalann %75-100'Unde
goéralar. Sinus semptomlarr solunum semptomlarindan
yillarca hatta dekatlarca dnce bagslar. Pardlan balgamli
kronik dksuruk, egzersiz dispnesi, ve wheezing en aygin
klinik bulgulardandir. Sigara veya mesleki maruziyet
predispozan faktor olarak gosteriimemistir. Fizik muayenede
kaba rallar duyulur, comak parmak gorulmez.

En karakteristik laboratuvar bulgu kalici serum soguk
aglutinin yuksekligidir; mikoplazma antikor tiresi (-)dir.
Romatoid faktor yukselmis olabilir. iImmunglobulin seviyeleri
genellikle normaldir(36.37).

Radyografik Bulgular

Akciger grafisinde ¢api en fazla 2 mm olan kuguk
noduler opasiteler akciger alanlarina difUz olarak dagiimis
bulunur. Daha ileri hastalikta retikUler patern belirgin olabilir.
Hiperinflasyon bulgulan mevcut olabilir.

YUksek rezolusyonlu bilgisayarl tomografi pulmoner
hastaligin yerlesimi ve dagiimi hakkinda konvansiyonel akciger
grafilerinden daha ¢ok bilgi verir, klinik evreyi ve patolojiyi
daha iyi yansitir. Noduler gélgeler sentrilobdler dagiim gosterir
ve sikiikla kiicuk dallanmis lineer atenuasyon alanlanna dogru
tasarlar. Noduller ve cizgisel dansiteler, intraluminal mukus
tikaclari ile genislemis bronsiyol duvarlarina baglidir. Akciger
dansitesinde homojenitenin olmayisi periferal hava hapsinin
sonucunda meydana gelir. Bronsektazi ilerlemis hastalikta
belirgin olabilirl37-38)(Resim 4a, 4b).

. a0, |
Resim 4a: Difuz panbronsiyolit tanili hastaya ait PA Akciger grafisi.

4b: Ayni hastaya ait BTkesiti

Fizyolojik Bulgular
Solunum fonksiyon testleri belirgin obstruksiyonu gosterir.
Arteryel kan gazlannda hiperkapni ile birlikte ya da olmaksizin

Bronsiyoliter

hipoksemi gorulur. Nadiren restriktif ventilatuvar bozukluk
olabilir. DifGzyon kapasitesi dusuktur. Genel olarak difuz
panbronsiyolitli hastalar bronkodilatére kronik obstruktif
akciger hastalikli hastalara gore daha az yanit verirler(39).

Tedavi ve izlem

Diftzpanbronsiyolitin optimal tedavisi belirsizdir. Dusuk
doz eritromisin (200- 600 mg/gun) bircok hasta icin yeterlidir.
Eritromisin mukus Uretiminde de dususu de sadlar. Solunum
fonksiyonlarinda iyilesmeye yol acar. Kortikosteroidler
genelde tedavi rejimlerinde yer almaktadir, fakat etkinligini
kanitlanmamistir(40).

Nonsteroid anti-inflamatuvar ilaclar hastalikla birlikte
olan bronkoreyi kontrol altinda alabilir. Beta 2-agonistler
veya ipratropium bromid mukosilier aktiviteyi arttirmada ve
reversibl havayolu hastaligi olanlarda bronkodilatasyon
saglamada rutin onerilir. SinUs hastaliginin tedavisi hava
yolu hastaligini kontrol etmeye de yardim eder.

Brons infeksiyonlarinin erken dénemde tedavisi de
onemlidir. Antibiyotik secimi gram boyama ve kaltur
sonuclarina goére yapimalidir. Hastalik sinsi ilerler, prognoz
kotadur, tekrarlayan solunum enfeksiyonlart (Ozellikle

Pseudomonas aeruginosa) solunum yetmezligi ile sonuglanir
(41,42)
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