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OZET

Amag: Komiir madeninde ¢alisan ve progresif masif fibrosis
(PMF) gelisen hastalarda tani asamasindaki bronkoskopik
bulgulari degerlendirmek icin bu ¢alismayi planladik.

Gereg ve Yontem: 2003-2006 yilar: arasinda komiir madenin-
de calisma oykiisii olan 22 hastamin klinik, radyolojik ve bron-
koskopik bulgular: degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin hepsi erkek yaslart 43 ve 82 arasinda ve
ortalamast 66,4+9,37 idi. On besi (% 68,2) sigara kulantyor-
du. Komiir tozu maruziyet siireleri ortalama 21,5+9 yildi
(2-34). Hastalarin 6’sinda (% 27,3) klinik yakinma yoktu.
Agirliklt olarak klinik yakinma nefes darligi, oksiiriik ve bal-
gam idi. Hastalarin radyolojik bulgularina bakildiginda tama-
minda PMF (n:22, % 100), % 95,4’iinde fibrotik degisim
(n:21), % 90’inda retikiilonodiiler goriiniim (n:20), % 77,2 sinde
kalsifiye hiler lenfadenopati (n:17), % 77,2 ’sinde mikronodiil
(n:17), % 72,7’ sinde interstisyel goriiniim (n:16), % 72,7 sinde
plevral kalinlasma (n:16), % 68,1 ’inde nodiil (n:15), % 40,9 unda
biil ve amfizematoz alanlar (n:9), % 27,2’sinde plevral kalsifi-
kasyon, % 18,1’inde ise alveoler opasite (n:4) bulundu.
Bronkoskopik bulgularda % 77,2’sinde bronsial stenoz,
% 72,7’sinde bronsta antrakoid nedbe, % 63,6’sinda bronsial
mukozada solukluk, % 63,6’sinda antrakotik plak, % 50’sinde
diffiiz brongial inflamasyon, % 40,9’unda ana karena ve lob
ayrum karenasinda genigleme, % 31,8’inde trakea ve ana
bronglarda deformite, % 13,6 sinda siyah-gri balgam, % 4,5 inde
brongial mukozada atrofi bulundu.

Sonuglar: Madenlerde calisma oykiisii olan ve ozellikle PMF
olan hastalarda tant asamasinda bronkoskopide indirekt tiimor
bulgulari olabilecegi akilda tutulmalidir.

Anahtar kelimeler: Progresif masif fibrozis, pnomokonyoz,
komiir iscisi

SUMMARY

Evaluation of bronchoscopic signs of the patients
working in coal mines

Objective: The aim of the study is to evaluate fiberoptic bronc-
hoscopic signs especially in mine workers with progressive
massif fibrosis (PMF) during diagnostic work-up.

Material and methods: We evaluated clinical examination,
radiological and bronchoscopic data of 22 patients who had
worked in coal mines between 2003 and 2006.

Results: Medical files of 22 male patients aged between 43
and 83 with a mean age of 66.4+9.37 years were investigated.
Fifteen (68.2 %) were smokers. Duration of coal mine exposu-
re was 21.5+9 years. Six (27.3 %) patients were asymptomatic
and the others had mainly coughs, expectoration of sputum
and dyspnea. The radiological signs were as follows: PMF
(n:22; 100 %), fibrotic pattern (n: 21; 95.4 %), reticular nodu-
les (n:20; 90 %), micronodules (n:17; 77.2 %), calsificated
hilus node (n:17; 77.2 %), interstitial pattern (n:16; 72.7 %),
pleural thickening (n:16; 72.7 %), macro nodules (n:15; 68.1 %),
bullae and emphysematous areas (n:9; 40.9 %), pleural calsi-
fications (n:6; 27.2 %), and alveolar opacities (n:4; 18.1 %).
The bronchoscopic signs were bronchial stenosis (77.2 %),
scar antracotic deformity of bronchi (72.7 %), diffuse atrophy
and pale bronchial mucosa (63.6 %), antracotic plaques (63.6 %),
diffuse bronchial inflammatory appearance (50 %), enlarged
main and/or lobe carina (40.9 %), black-gray sputum (13.6 %),
and bronchial mucosa atrophy (4.5 %).

Conclusion: You should keep in mind that during diagnostic
work-up of mine workers with PMF, indirect tumor signs can
be detected during broncoshoscopic procedures.

Key words: Progressive massive fibrosis, pneumoconiosis,
coal worker

Yogun karbon igeren tozlarin inhalasyonla alina-
rak, akcigerde birikmesi antrakozis olarak tanim-
lanmaktadir. Antrakoz, kmiir pigmentinin herhan-

gi bir hiicresel reaksiyona yol agmadan dokuda
birikmesidir. En sik maruziyetin oldugu meslek
grubu, komiir madencileridir ve ortaya ¢ikan hasta-
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lik tablosuna, komiir isgisi pnomokonyozu (KIP)
denir. KIP, komiir tozunun akcigerlerde depolan-
mast ile olusan patolojik bir tablodur (). Antrakoz
birikimine, hava kirliligi olan sehirlerde yasayan-
larda ve sigara icenlerde de rastlanmaktadir.
Maruziyet olan bélgede yasayanlarda endobronsi-
yal antrakoz, bazen maden iscileri disinda hatta ev
kadinlarinda bile ileri diizeyde goriilebilmektedir
(2), Maden iscileri komiir diginda silika basta olmak
tizere diger minerallere de maruz kalabilmektedir-
ler 3,

KiP’nun karakteristik iki morfolojik bulgusu
komiir makulii ve PMF dir ». Once fibrozis olma-
dan, antrakoid pigmentin birikimiyle karakterize
basit pndmokonyoz olusur. Odaklar halinde fibro-
zis ve bu odaklarda lcm’den biiylik pigment biri-
kim alanlari ile karakterize PMF iceren komplike
pnémokonyoza ilerleyebilir. Once komiir tozu
fokal olarak depolanir ve pigment yiiklii makrofaj-
lardan olusan komiir makiliini olusturur (5.
KIiP’unda gériilen bu pimer lezyon makroskopik
incelemede siklikla tist loblarda yerlesik kiictik (4
mm’den kii¢iik) pigmente lezyonlar olarak goriiliir
(), Komiir makiilii zamanla biiyiir ve ek olarak
retikiilin lifler ve diizensiz kollajen fibrozisinin
eslik ettigi, palpabl bir lezyon olan kémiir nodiilt-
ne doniigiir. Makiil komsulugundaki hava yollari-
nin genislemesi ile olusan sentriasiner amfizem ve
makiil kombinasyonu KIP’unun karakteristik lez-
yonunu olusturmaktadir (7). Makiiller buytidiikce,
komgu makiillerle birleserek interstisyel fibrozise
yol acar. Birlesen ve biiylimeye devam eden
makiiller PMF’e yol acabilir. Bu durum tiiberkiiloz
ve romatoid faktor varliginda fokal iskemik nekroz
ve fibrozisi arttirarak daha da hizlanir.

Basit KiP’nun radyolojik gériiniimii tipik kiiciik
yuvarlak (1-5 mm) opasitelerdir ¢-9. Komplike
KiP’da ise 1cm’den bir lobun tiimiinii tutacak
dereceye kadar biiylik opasiteler goriilebilir. PMF,
tipik olarak akcigerin periferinden baglar (10) ve
gbgiis duvart ile arasinda amfizemat6z alanlar bira-
karak hilusa dogru yer degistirir. PMF, HRCT de
genellikle diizensiz sinirhidir ve ¢evresinde amfi-

zem alanlar1 vardir 11.12). Bu opasiteler cogunlukla
tist zonlarda ve bilateraldir, tek tarafli olduklarinda
ise siklikla sagdadir (1D, Ozellikle tek tarafli boyle
biiyiik kitleler, akciger kanserini diistindiiriir.
Radyolojik olarak yumusak dansitede olmalari,
lateral sinirlarinin daha keskin olmasi, konfigtiras-
yonlarinin daha yassi olmasi ile tiiméral kitlelerden
ayrilabilecegi soylense de uygulayista bu durum
klinisyeni tiimor ile fibrozis ayriminda arada birak-
maktadir. Olgularin yaklagsik % 30’unda nodiillerde
kalsifikasyon, % 30’unda da ¢ogunlukla kalsifiye
hiler veya mediastinal lenf bezi biiylimesi goriil-
mektedir (1D,

Madende calisan ve PMF gelisen hastalarda ¢ogun-
lukla sigara kullanmalar1 ve bu hastalarda gelisebi-
lecek akciger kanserinin ayirict tani agsamasindaki
bronkoskopik bulgularinin degerlendirilmesi ama-
ciyla bu calismayi planladik.

GEREC ve YONTEM

2003-2006 yillar1 arasinda komiir madeninde calis-
ma Oykiisti bulunan ve PMF’i olan 22 olguya yapi-
lan bronkoskopik islem degerlendirmeye alindi.
Caligma prospektif olarak dizayn edilmistir. Timor
ontanisi, infeksiyon ayirict tanisi, radyolojik pato-
lojilerin aydinlatilmast stirecinde bronkoskopi
endikasyonu konulan bu olgularin demografik
ozellikleri, sigara Oykiileri, yakinmalari, radyolojik
bulgular1 (Akciger rontgenogrami ve Bilgisayarl
Toraks Tomografileriyle), solunum fonksiyon test-
leri (SFT) ve bronkoskopik bulgulari kaydedildi.

Bronkoskopi iglemi oncesi, sirasinda ve sonrasinda
British Thoracic Society tarafindan yayinlanan
bronkoskopi rehberindeki tavsiyelere uyuldu (13).
Islem sirasinda BF-1T60 Olympus marka fiberop-
tik bronkoskop kullanildi. Yapilacak iglem ve risk-
leri hasta ve yakinlarina detayli anlatilarak yazil
onam alindi. Astimatik hastalara islem 6ncesi bron-
kodilatator verildi. Bronkoskopi dncesi hastalarin
en az dort saat a¢ kalmalart saglandi. Bronkoskopi
islemine baslarken; vital bulgular kontrol edildi;
hastalara damar yolu agildi, arteriyel kan basinci
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ve saturasyonlarr monitorize edildi. Hastalarin
damar yollar1 islem sonrasinda gézlem siirecinden
once cikarilmadi. Lokal anestezik madde olarak
lidokain sprey kullanildi. Hastalara islem Oncesi
sedasyon Oneriler dogrultusunda Midazolam ile
uygulandi (04, Atropin uygulanmadi (13,
Bronkoskopilerin tamami nazal yolla, hastalar yati-
rilabilir sandalyede dik oturur pozisyonda iken,
gogiis hastaliklar: klinigindeki bronkoskopi tinite-
sinde yapildi. Pulsoksimetri ile bronkoskopi sira-
sinda oksijen saturasyon (SO,) takipleri % 90’1
altina diigen olgularda nazal yolla Oksijen (O,)
destegi verildi. Islem sirasinda O, verilmesine rag-
men, gelisen hipoksemi veya aritmi varliginda
islem sonlandirildu.

Bronkoskopi sirasinda endobronsial lezyon tanim-
lanarak lezyona ve olasi tantya yonelik iglem yapil-
di. Bronkoskopik bulgular her hasta i¢in islem
sonunda ayrica kaydedildi. Endobrongial lezyon
goriilen olgularda en az dort adet forseps biopsi
alindi. Alinan materyallerin uygun laboratuvarlara
gonderilmesi saglandi.

Caligmaya alinan hastalarin SFT’leri, SFT
Laboratuvarinda ZAN 300 (Germany) spirometri
cihazi ile, burun kapali ve 90 derece dik oturur
durumda iken, en az ii¢ zorlu ekspirasyon manev-
ras1 yaptirilarak en iyi degerler kaydedildi.
Spirometrik 6l¢timler i¢in her olgunun boy (cm) ve
viicut agirligr (kg) olgiilerek viicut kitle indeksi
(VKI) saptanmis ve beklenen degerler ve 6lgiilen
degerlerin yiizdeleri hesaplanmigtir. Olctimler
Amerikan Toraks Dernegi'nin (American Thorasic
Society: ATS) onerilerine uygun olarak gercekles-
tirilmigtir (16), Spirometrik 6l¢iimlerde; zorlu vital
kapasite (FVC), 1. saniyedeki zorlu ekspirasyonun
hacmi (FEV1), FEV1/FVC degerleri kaydedildi.

BULGULAR
Komiir madeninde ¢alisma Oykiisii bulunan 22
olguya yapilan bronkoskopik islem ¢aligmaya alin-

di. Caligma grubunun tamami erkek hastalardan
olusuyordu ve tamaminda PMF (n:22, % 100)
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vardi. Yas ortalamast 66,4+9,37 olup, yas dagilimi
43-82 arasinda degisiyordu. Madende caligsma
stireleri ortalama 21,59 yild1 (2-34). Calismaya
alman hastalarin % 68,2’sinde (n:15) sigara oyKkiisti
olup, ortalama maruziyet 26,27 paket-yil (3-120)
idi.

Hastalarin yakinmalari arasinda en sik nefes darligi
olup % 59’unda bulunuyordu. Yiizde 18,1’inde
balgam, % 13,6’sinda 6kstiriik, % 9’unda hemopti-
zi, % 4,5’inde kilo kayb1 saptanan semptomlardi.
% 27,3’iiniin ise yakinmasi yoktu.

Radyolojik bulgular % 81,8’ inde bilateral, %
18,2’sinde sagda lokasyon gosteriyordu.

Hastalarin tamaminda PMF (n:22, % 100), %
95,4’tinde fibrotik degisim (n:21), % 90’inda reti-
kiilonodiiler gériiniim (n:20), % 77,2’sinde mikro-
nodil (n:17), % 77,2’sinde kalsifiye hiler lenfade-
nopati (n:17), % 72,7’sinde interstisyel goriiniim
(n:16), % 72,7’sinde plevral kalinlagsma (n:16),
% 68,1’inde nodiil (n:15), % 40,9’unda biil ve
amfizemat6z alanlar (n:9), % 27,2’sinde plevral
kalsifikasyon (n:6), % 18,1’inde ise alveoler opasi-
te (n:4) bulundu (Tablo 1°de 6zetlenmistir).

Tablo 1. Radyolojik bulgularin dagilimi.

n %

PMF 22 % 100
Fibrotic degisim 21 % 95,4
Retikiilonodiiler 20 % 90

mikronodiil 17 % 77,2
Kalsifiye hiler LAP 17 % 77,2
Interstisyel 16 % 72,1
Plevral kalinlasma 16 % 72,7
nodiil 15 % 68,1
Biil ve amfizematoz 9 % 40,9
Plevral Kalsifikasyon 6 % 27,2
Alveoler 4 % 18,1

Hastalarin bronkoskopik degerlendirilmelerinde;
% 77,2’sinde bronsial stenoz, % 72,7’sinde bronsta
antrakoid nedbe, % 63,6’sinda bronsial mukozada
solukluk, % 63,6’sinda antrakotik plak, % 50’sinde
diffiiz bronsial inflamasyon, % 40,9’unda ana kare-
na ve lob ayrim karenasinda genigleme, % 31,8’ inde
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Bronkoskopik bulgular

90,0% 1
80,0% A
70,0% -
60,0% -
50,0% -
40,0% 4
30,0% A
20,0% -
10,0% A
0,0% -

1

B Bronsial stenoz %77,2

m Antrakoid nedbe %72,7

m Mukozada solukluk %63,6
® Antrakoid plak %63,6

Diffiiz bronsial inflamasyon
%50 Mukozada atrofi %4,5

Ana karena ve lob ayrim
karenasinda genisleme %40,9

Trakea ve ana bronglarda
deformite %31,8

Siyah-gri balgam %13,6

Grafik 1. Bronkoskopik bulgularin dagilimi.

Tablo 2. Solunum fonksiyon testi sonuclari.

Ortalama Dagilim Arahig
FEVI1 (ml) 1816 + 821 810-3140
FEV1 % % 65,8 +27 %24-%103
FEV1/FVC %67,1 +23 9%44-%96

trakea ve ana bronglarda deformite, % 13,6’sinda
siyah-gri balgam, % 4,5’inde brongial mukozada
atrofi bulundu (Grafik 1°de 6zetlenmistir).

Solunum fonksiyon testinde ortalama FEV1;
1816821 ml (810-3140), ortalama FEV1%:;
%65,8+27 (% 24-103), FEV1/FVC ortalamasi;
%67,1+23 (% 44-96) olarak saptandi (SFT sonug-
lar1 Tablo 2’de 6zetlenmistir).

TARTISMA

Viicudun dogal savunmast ve toz klirens mekaniz-
malar1 yetersiz kalirsa inhale edilen kémiir tozu
agir1 reaktif bir hal alabilir. Komiir iscisi hastaligi-
nin patogenezi, basit KiP’ten PMF’e kadar ilerle-
yebilir ve amfizemden fibrozise kadar degisik

patolojileri barindirir. Calismamizda madende ¢ali-
san ve progresif masif fibrosis (PMF) gelisen has-
talarda tan1 agsamasindaki bronkoskopi bulgularini
degerlendirmeyi hedefledik.

Madende maruz kalinan toz maruziyetinin miktar
ve stiresinin 6nemli oldugu gibi literatiirde maden-
den ayrildiktan sonra caliganlarin toz maruziyetleri
kesilmis olsa bile yillar sonra meslek hastaligina
yakalanilabildigi veya mevcut mesleki hastalikla-
rin arttigr bildirilmistir 7). Calismamiza dahil edi-
len 22 komiir iscisinin madende caligsma stireleri
ortalama 21,549 yild1 (2-34),

PMF’in radyolojik kaniti1 olarak Amerikan
Patologlar Birligi 2 cm’yi sinir kabul etmesine rag-
men, 1 cm’den biiyilik lezyonlar PMF olarak kabul
edilmektedir 5. Bu lezyonlar genellikle, biiyiik,
siklikla diizensiz fakat iyi sinirli, yogun pigmentli,
lastik kivaminda, siyah doku kitleleri olup, siklikla
bilateral yerlesimli, genellikle ist loblarin posterior
segmentinde veya alt loblarin apikal segmentlerin-
de yerlesir. Ozellikle tek tarafli PMF’lerin tiimor
ayrimi ya da pndmokonyozla beraber timor tanisi
almis hastalarda tiimor evrelemesi olduk¢a zordur.
Calismamizda degerlendirilen 22 PMF’li olgunun
% 18,9’unun PMF’1 tek taraf yerlesimliydi.

On yillik takip iceren bir kohort caligmada, Carta
ve ark. komiir tozu maruziyeti ile, FVC, FEV1 ve
difiizyon kapasitesindeki azalmanin KIP olmaksi-
zin da saptanabildigini ve sigaranin etkisi kontrol
edildikten sonra da bu azalmanin devam ettigini
saptamugtir (18). Zonguldak’ta tagkomiirii madenin-
de yapilan c¢alismada; toprak altinda calismanin
FVC ve FEV1’i azalttig1 ve maruziyet stirelerinde-
ki artis ile obstriiktif parametrelerdeki azalmanin
siddetlendigi gozlenmis, ancak sigara ile SFT
sonuglart arasinda bir iligki bulunamamigtir (19),
Calismamizda da FEV1 ortalama % 65,827,
FEV1/FVC ortalama % 67,1+23’e azalmis olarak
saptandi.

Otopsi calismalar1 da amfizem varliginin KiP’dan
ziyade akcigerlerde biriken tozla iligkili oldugunu
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gostermistir. KOmiir tozu maruziyeti sonucunda
sentriasiner amfizem ortaya c¢ikar. Calismamizda
da % 40,9 olguda biil ve amfizemat6z alanlar sap-
tandu.

Komiir madencilerinde diffiiz interstisyel fibrozis
bildirilmis 29, bazi1 calismalarda ise interstisyel
fibrozin kémiir madencilerinde genel populasyona
gore daha siklikla ortaya ¢iktigini savunulmustur.
KIP’undaki fibrozis iginde siyah karbon pigment-
leri bulunmaktadir, fakat diger taraftan usual inters-
tisyel fibrozis (UIP)’den patolojik olarak ayirt
etmek oldukca zordur. Fakat kémiir iscilerinde
gozlenen fibrozis genel populasyonda gériilenden
daha benign seyirli oldugu gozlenmistir (2D,
Calismamizda; hastalarin % 95,4’tlinde fibrotik
degisim, % 72,7’sinde interstisyel goriiniim saptan-
migtir.

Ko6miir madeni ¢alisaninda pndmokonyoz varligi
mikobakteri enfeksiyon riskini arttirir (22),
Mosquera ve ark. komiir madencilerinde tiiberkii-
loz insidansini genel populasyona kiyasla ti¢ kat
daha ytiksek saptamistir. Bu olgularin da yarisin-
dan fazlasinin komplike pnomokonyoz olgulari
oldugunu belirtmiglerdir (23). Calismamizda alinan
bronkoskopik materyallerde mikrobiyolojik deger-
lendirme ve mikobakteri kiiltiirti ekimi yapilmustir,
ancak yalnizca bir olgu tiiberkiiloz tanis1 almistir
(% 4.5).

Yapilan calismalarda kémiir tozu maruziyetinin
akciger kanser riskini azalttigi fakat mide kanseri
riskini arttirdigi gosterilmistir 24). Bu durum
komiir madencilerinin yeraltinda ¢aligma saatlerin-
de sigara iciminin yasak olmasinin sigara maruzi-
yetlerini azaltmasina baglanmaktadir. Ancak,
Tiirkiye’de yapilan ¢caligmalarda komiir madencile-
rinde sigara i¢imi yiiksek bulunmustur (25,
Calismamizda hastalarin % 68,2 sinde sigara 6ykii-
sti olup, ortalama maruziyet 26,27 paket-yil olarak
saptandi. Sonug¢ olarak, komiir tozu maruziyeti
akciger kanser nedeni olarak degerlendirilmemek-
tedir. Tiirkiye kosullarinda, sigara i¢cim oranlari
yliksek bir meslek grubu olan komiir is¢ilerinde
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PMF varliginda tiimér tanisini diglamak oldukga
zordur. Radyolojik bulgularda rastlanilan bu kari-
siklik bronkoskopik bulgularda da klinisyeni siip-
hede birakmaktadir. Literatiirde radyolojik ve bron-
koskopik bulgularla pndmokonyoz ve tiimor ayirici
tanisinda netlik kazandiran yeterli veri yoktur.
Caligmamizda da hastalarin bronkoskopik deger-
lendirilmelerinde bronsial stenoz (% 77,2), muko-
zada renk degisikligi (% 63,6), ana karena ve lob
ayrim karenalarinda genisleme (% 40,9) gibi indi-
rekt tiimor bulgular1 saptanmistir. Bronkoskopik
gortintimlerden 6rnekler Sekil 1, 2 ve 3’te goriil-
mektedir.

PMF, metastatik tiimorle karisabilir (26),
Pnémokonyozda bronkoskopik bulgular tiimorle
karigir 27, mevcut timdorin evrelemesinde degi-
siklik yaratabilir 28), Literatiirde, fluorin-18 floro-
deoksiglukoz PET (FDG-PET)’in akciger kanserini
PMF’den ayirdigina yonelik cesitli olgu raporlari
olup, FDG-PET tetkikinin pnémokonyozlu hasta-
larda kanser taramasinda kullanilabilecegine dair
goriigler bulunmaktadir 29, Bununla birlikte FDG-
PET’in, pnomokonyozlu akciger kanser hastalari-
nin Ozellikle mediasten evrelemesinde yanlis pozi-
tif sonuclara da goétiirdiigli yoniinde deneyimler de
mevcuttur 39, Bu konuda daha detayli verilere ve
caligmalara gereksinim vardir.

Calismamizda madende caligsma 6ykiisii olan olgu-
larda hem radyolojik hem de bronkoskopik olarak
tiimor benzeri bulgular1 saptadik. Olgularimizin
hicbirinde malignite saptanmamig olup, radyolojik
bulgularla da bronkoskopik bulgularla da cogun-
lukla tiimori taklit etmektelerdi. Bu lezyonlar kli-
nik uygulayista yalnizca mesleki maruziyete bagla-
mak yaniltict olabilir. Bu lezyonlar, tiimor diglan-
masinda klinisyen i¢in zorlayicidir ve histopatolo-
jik verifikasyona yonlendirir. Calismamizda akci-
ger kanseri tanist alan olgu olmamustir, ancak hep-
sinde histopatolojik degerlendirilmeye gereksinim
duyulmustur.

Sigara i¢im oranlar1 yliksek bir meslek grubu olan
komiir is¢ilerinde ve 6zellikle PMF varliginda



O. Sogukpinar ve ark., Kémur madeninde calisan hastalarin bronkoskopik bulgularinin degerlendirilmesi

tiimor aragtirmasinda indirekt timor bulgulart ola-
bilecegi ve radyolojik ve bronkoskopik olarak
tiim6r&PMF ayriminin zorlugu akilda tutulmalidir.
Gerek radyolojik gerekse bronkoskopik bulgulari
tiimorden ayirt edecek yeterli veri yoktur. Tek mer-
kezli calisma olmasi, kontrol grubunun bulunma-
mas1 ve hasta sayisinin azlig1 calismanin kisitlayici
ogeleridir.
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