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Diftiz parankimal akciger hastaligi (DPAH), akci-
ger parankiminin diftiz olarak etkilendigi, infla-
masyon ve fibrozis ile seyreden, akut veya kronik
seyirli iki yuzden fazla patolojinin yol actigi an-
cak klinik, radyolojik ve histopatolojik ¢zellikleri
birbirine cok benzeyen hastaliklar icin genel bir
tanimlamadir. DPAH, interstisyel akciger hastali-
g1 veya diftiz interstisyel akciger hastaligi olarak
da adlandirilmakta ancak bu hastaliklar sadece
interstisyumu degil, tum akciger parankimini
etkilediginden DPAH olarak adlandirilmasi daha
dogru olacaktir.

DPAH icin etiyolojik, histopatolojik, radyolojik
ozelliklerine gore yapilmis olan siniflamalarin
her birinin yetersiz kaldigi noktalar vardir. Yeni
etyolojik nedenlerin belirlenmesi ve hastaligin
patogenezinin bilinmeyen yo&nlerinin aydinlan-
masl ile siniflamalar guncellenmektedir (1). An-
cak histopatolojik 6zelliklerin daha iyi tanimlan-
masi yeni bir siniflama gereksinimi olusturmus-
tur. Buna gére DPAH oncelikle dort ana gruba
ayrilmistir; 1-Etyolojileri bilinen parankim hasta-
liklari; 2-idiyopatik interstisyel pnémoniler (iiP);
3-Granulomat®z hastaliklar ve 4-Digerleri. [iP’ler
ise Idiyopatik pulmoner fibrozis (IPF) ve iPF digi
olmak Uzere 2 alt gruba ayrilmistir. IPF disi 1iP’ler
grubunda Nonspesifik interstisyel pndmoni
(NSIP), Lenfositik interstisyel pnomoni (LIP), Akut
interstisyel pndmoni (AIP), Deskuamatif inters-

tisyel pnomoni (DIP), Respiratuar bronsiyolit-in-
terstisyel akciger hastaligi (RB-IAH) ve kriptoje-
nik organize pnomoni (KOP) yer alir (2) (Sekil 1).

Oykude hastaligin baslangic siresi, cinsiyet, yas,
sigara, maruziyetler, ilaglar ve soygegmis ayrin-
tili 6grenilmelidir. Hipersensitivite pnomonisi,
akut interstisyel pnémoni ve sarkoidozda semp-
tomlar akut baslangicli olabilir. Akut eozinofi-
lik pnémoni, kriptojenik organize pnémoni ve
kollajen doku hastaliklari ile iliskili veya ilac ile
iliskili DPAH’larinda akut ya da subakut bir gi-
dis gorulur. Hipersensitivite pndmonisinde akut,
subakut ya da kronik seyir olabilir. Lenfanjiole-
iomyomatozis, sarkoidoz, bag dokusu hastalik-
lart akciger tutulumu, kadin cinsiyette daha sik
gorulur. Respiratuar bronsiyolit, deskuamatif
interstisyel pndmoni, idiyopatik pulmoner fibro-
zis, langerhans hticreli histiyositoz sigara iliskili
interstisyel akciger hastaliklaridir. Gemi sanayji,
tesisatcilik, boya, mobilya gibi asbest maruziyeti
olan is kollari asbestozis, madencilik, cam isle-
me, kot taslama, tas kirma, dis teknisyenligi ise
silikozis agisindan riskli mesleklerdir. Kus, glver-
cin besleyenlerde hayvancilik ile ugrasanlarda
hipersensitivite pnomonisi gorilebilir.

En sik semptomlar efor dispnesi ve kuru 6ksu-
ruktur. Akciger disi bulgular eslik ediyorsa (art-
ralji, hematuri, bas agrisi, cilt bulgular, kuru



3.2. Difiiz Parankimal Akciger Hastaliklar

Difiiz parankimal akciger hastaliklari

4+ / v b —~b
Maruziyet iliskili Bag dokusu idiyopatik Sarkoidoz Diger:
hastaligi interstisyel pnémoni
-Mesleksel -Vaskilit/Diftiz alveolar
-Skleroderma hemoraji (DAH)
-Cevresel \
) y -RA ‘ \ -Langerhans hiicreli
-llaca bagh \ e e
. histiyositozis (LHH)
A I -Sjogren
-Is-ugrasi iliskili Eozinofilik pné .
_PM/DM N -Eozinofilik pnémoni

/

-Norofibromatozis

Major Nadir
-idiyopatik pulmoner -idiyopatik

fibrozis (IPF)

-Nonspesific interstisyel

pnémoni (KOP)

pléroparankimal
fibroelastozis

pnémoni (NSIP) -Lenfositik
-Kriptojenik organize |nt?rst|sy_le|
pnémoni (LIP)

-LAM

Siniflandirilamayan

-Respiratuar bronsiyolit
interstisyel akciger
hastaligi (RB-1AH)

-Deskuamatif interstisyel
pnémoni (DIP)

Akut interstisyel pnémoni
(AIP)

Sekil 1- Diftiz parankimal akciger hastaliklari siniflamasi

g6z, kuru agiz vs) bag dokusu hastaliklari ve
vaskulit dasuntlmelidir.

Fizik muayene ve laboratuvar bulgulari altta
yatan hastaliga gore farklilik gosterir. Tanida
toraks bilgisayarli tomografisi, bronkoskopik
islemler (bronkoalveolar lavaj, transbronsiyal
akciger biyopsisi, endobronsiyal ultrasonografi
(EBUS) ile transbronsiyal lenf nodu aspirasyonu)
ve tani konulamayan olgularda akciger biyopsisi
kullanilir.

Tedavide 6ncelikle altta yatan nedenin ortadan
kaldirilmasi ve risk faktorlerinin uzaklastirilmasi
onceliklidir. Bag dokusu hastaliklari ve vaskulit-

lerde kortikosteroidler ve diger immunsupresif
ajanlar, idiyopatik pulmoner fibroziste antifibro-
tik tedaviler kullanilir. Kronik progresif hastalar-
da pulmoner rehabilitasyon uygulanmalidir (3).
Uygun hastalarda akciger nakli dustntlmelidir
(4).

idiyopatik Pulmoner Fibrozis
Idiyopatik pulmoner fibrozis (IPF) sebebi bel-
li olmayan, genellikle ileri yaslarda gorulen,
fibrozis ile karakterize, akcigere sinirli, kronik ve
progresif bir interstisyel pnomonidir (5).

Ortalama sagkalimin 3-5 yil oldugu bu hastalik-
ta farkli Ulkelerden elde edilen epidemiyolojik
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verilere gore prevelansi 100.000’de 1.5-35 ara-

sinda beklenir.

lanmaktadir (6).

Hastalarda en sik gortlen klinik bulgu yavas — mevcuttur (Sekil 3).
gelisen progresif dispnedir. Cogunlukla tabloya

inatci kuru oksuruk eslik eder. Fizik incelemede 8
velkro ralleri adi verilen bibaziler ince raller du-
yulur. Comak parmak sik gorulur. Nadiren has-

Flow
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talar akut alevlenme semptomlari ile basvurup 4
tani alabilir. Erkek hasta sayisi kadinlardan daha 2
: i

fazladir. Hastalarin buytk bir cogunlugunda si-
gara oykusu vardir (7). Yirmi paket-yildan daha

oldugunu gosteren cok sayida calisma mevcut-

Solunum fonksiyon testlerinde restriktif akim
kisitlanmasi ve diftizyon kapasitesinde azalma
goralur (Sekil 2). IPF ve amfizem birlikteligi
Olagan interstisyel pnémoni (OIP), IPF’in histo- “kombine pulmoner fibrozis amfizem” (KPFA)
patolojik goruntusuddr. IPF dispnede artis, ak-
ciger fonksiyonlarinda bozulma ile seyreden ve
gundmuzde halen kotu prognozla karakterize
bir hastaliktir (5). IPF tanisini koyarken alterna-
tif etiyolojilerin dislanmasi en 6nemli sorundur.
Toplumda IPF gorulme insidansi yasla artar ve
en sik olarak 6-7. dekatta tani konulur. ileri yas-
larda daha sik gorilmesinin nedeni apopitoz ya
da rejenerasyon kabiliyetinin azalmasina bag-

olarak tanimlanir. Bu olgularin solunum fonksi-
yon testlerinde diftizyon kapasitesi daha dustk,
hava hapsi daha belirgin, egzersiz desaturasyo-
nu belirgindir (8). KPFA olgularinda pulmoner
hipertansiyon (%50) ve akciger kanseri insidansi
(%A47) daha ytksek ve bazi kohortlarda 6lum
riski daha fazladir (9). IPF ile birlikte sik gorilen
komorbiditeler akciger kanseri, pulmoner hiper-
tansiyon, uyku apnesi, diyabet ve koroner arter
hastaligidir (9). Progresif fibrotik akciger hasta-
liklar1 hakkinda halen aciklanamayan noktalar

J
fazla sigara icmenin IPF patogenezinde rolu 2
tur. Ayrica sigara icenlerde ya da daha 6nceleri "

sigara icme 6ykusu olanlarda IPF gelisme riski 6. .
hem yuksektir hem de prognoz, sigara icmemis Votums
IPF’lilere gore daha kotudur.

L
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Progresif fibrotik interstisyel akciger hastaliklar:
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Sekil 3- Progresif fibrotik akciger hastaliklari hakkinda bilinen ve bilinmeyenler
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Sekil 2- [PF’de spirometride akim-volim egrisi
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IPF suphesi olan hastada mutlaka detayli bir
oyku alinmalidir. Kullandi@i ilaclarin timda, cev-
resel maruziyet (is, ev ve ¢ok sik ziyaret ettigi
ortamlarda) sorgulanmalidir. Kuf, kus, tuy, evcil
hayvanlar, ciftlik hayvanlari, metal tozlari (piring,
kursun, celik), tahta tozu (cam), tas cilalama ve
kesme, simdiki ve daha 6nce yaptigi meslekler,
simdiki ve daha 6nce yaptigi hobiler ayrintili so-
rulmalidir.

Elli yas altinda IPF cok nadirdir. Bu hastalarda
subklinik bag dokusu hastaligi arastirilmalidir.
Genetik yatkinlik tam olarak belirlenemese de
bazi olgularin ailelerinde de fibrotik interstisyel
akciger hastaligina rastlanmaktadir. Sporadik
veya ailesel pulmoner fibrozis olan hastalarin
en az %30’unda fibrozis riskini arttiran pre-
dispozan bir genetik faktdr saptanmistir.

Gunumuzde IPF ile iliskili bazi gen varyantlari
tanimlanmistir (10). Mucin 5b (MUC5B), Toll In-
teracting Protein (TOLLIP), Desmoplakin (DSP),
A-Kinase Anchoring Protein 13 (AKAP13) var-
yantlari, telomeraz kompleks mutasyonlari ve
surfaktan olusturan gen mutasyonlari en 6nem-
li mutasyonlardir.

IPF Radyolojisi

IPF’nin en 6nemli BT bulgular bal petegi, trak-
siyon bronsektazisi ve bronsiolektazisidir. Cok
yogun olmamak kosuluyla eslik eden buzlu cam
ve ince retiklasyon gorulebilir. Bu BT bulgulari
olagan interstisyel pnémoni (OIP) gérinumaini
tanimlar (3) (Tablo 1).

Bal petegi, 3-10 mm yaricapli, duvarlari belirgin,
kiimelenmis hava kistleridir. Retikuler pattern,
traksiyon bronsektazisi ve bronsiolektaziye eslik
eder.

Traksiyon bronsektazisi, pulmoner fibrozisin
anahtar bir bulgusudur. Hafif bronsiyal duvar
irregularitesinden belirgin hava yolu distorsiyo-
nu ve varikozitesine kadar degisebilir. Genellikle
periferik ve subplevraldir. OiP’de bal petegi kist-
lerine eslik eder ve periferik traksiyon bronsek-
tazisi olarak adlandirilir.

Buzlu cam opasiteleri, brons ve damar sinirlari-
nin korundugu, akcigerde daginik opasitelerdir.
OiP’de retikiler infiltrasyonlar eslik eder. Saf
buzlu cam tipik bulgu degildir. IPF’de saf buzlu
cam gorinumu akut alevlenmeyi dustndurdr.
IPF’de lezyonlar subplevral ve bazal yerlesimlidir.

BT’de yukarida sozu edilen dort 6zelligin hep-
si birlikte varsa buna “kesin OIP paterni” denir.
Eger bal petedi yok ve digerleri varsa (alt zon-
larda subplevral yerlesimli retikulasyonlar ve
traksiyon bronsektazileri) bu goérinttye “olasi
OIP paterni” denir (11). Olasi OIP gérinumuniin
olmasi IPF tanisi icin yeterli degildir. Histopato-
lojik inceleme gerekir. Bu olgularin bu konuda
uzman gogus hastaliklari, romatoloji, patoloji,
radyoloji, transplantasyon yapan gogus cerrahi-
si uzmani ve pulmoner rehabilitasyon ekibinden
olusan multidisipliner konsey tarafindan deger-
lendirilmesi onerilir.

Tablo 1- IPF bilgisayarli tomografi bulgular

oip Olasi OiP

OIP icin belirsiz

Subplevral ve bazal predominant;
dagilimi genellikle heterojen*
Balpetegi ve periferik traksiyon
bronsektazisi

Subplevral ve bazal predominant;
dagihimi genellikle heterojen*

Retikiler pattern ve periferik
traksiyon bronsektazisi

Hafif buzlu cam eslik edebilir

Subplevral ve bazal predominant;

Silik retikilasyon;

Hafif buzlu cam veya distorsiyon (“erken OIP
paterni”)

BT ozellikleri ve/veya akciger fibrozisinin
dagilimi higbir 6zglin etiyolojiyi dislindirmez
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Tablo 2- Fibrotik akciger hastaliklarinda radyolojik ayirici tani

Bulgu

Ayirici Tani

Plevral plaklar

Asbestozis

Dilate 6zofagus

Bag dokusu hastaligi

Distal klavikuler erozyon

Romatoid artrit

Cok buytk lenf nodlari

Diger

Plevral eflizyon, plevral kalinlasma

Bag dokusu hastaligi/ilag

Cilt, eklem, dokintl ve diger sistemik belirtiler

Bag dokusu hastaligi

Fibrotik akciger hastaligi olan bir hastada bazi
radyolojik bulgular ise IPF tanisindan uzaklas-
tinr (Tablo 2).

Laboratuvar Testleri

IPF’de laboratuvar testleri genellikle bag do-
kusu hastaliklari (BDH) ayirici tanisini yapmaya
yoneliktir. Tam kan sayimi, eritrosit sedimentas-
yon hizi, C-reaktif protein, bobrek ve karaciger
fonksiyon testleri ile birlikte bag dokusu antikor-
larindan ANA, rheumatoid factor, Anti SCL-70,
Anti JO-1, Anti RO-52, Anti ds-DNA, AMA, myozit
panel, anti-cyclic citrullinated peptid rutin ola-
rak bakilmalidir (7).

Bronkoalveoler lavaj iPF tanisinda rutin olarak
kullanilmaz. Yeni tani, etiyolojisi bilinmeyen in-
terstisyel akciger hastaliginda BT’de olasi OIP
veya hipersensitivite pnémonisi veya eozinofilik
pndmoni gibi alternatif bir tani distnulyorsa
BAL sivisinda ayrintili sitolojik inceleme ve ayrin-
tili hticre sayimi taniya yardim eder (5).

Video-Yardimli Torakoskopik Cerrahi (Video-as-
sisted thoracoscopic surgery-VATS), BT bulgula-
ri kesin OIP ile uyumsuz olgularda yapilir. Biyop-
si karari, endikasyon olsa dahi mutlaka hastanin
klinik durumuna gore verilir. interstisyel akciger
hastaligi tanisi icin biyopsi yapilirken 2 veya 3
lobdan coklu biyopsiler alinmalidir (12). Seg-
mentler arasinda da patolojik farkliliklar olabi-
lir. Bu durumda multidisipliner konsey kararina
gore tani konulur.

Histopatolojik Ozellikler

OIP histopatolojisinde en 6nemli tanisal kriter
daginik heterojen dens fibrozistir. Akciger yapi-
sinda remodelling, fibroblastik fokuslar mikros-
kobik bal petedi gérinimu mevcuttur. Akciger
parankiminde fibroz alanlari yama tarzindadir.
Fibrotik alanlarin yani sira saglam akciger do-
kulari da gorulur, buna mekansal (spatial) hete-
rojenite_denir. Fibrotik alanlarda eski fibrozis ile
birlikte yeni fibroblastik odaklar da goraltr buna
ise zamansal (temporal) heterojenite denir. Sub-
plevral ve paraseptal alanda histopatolojik degi-
siklikler daha belirgindir. inflamasyon hafiftir ve
daginik, lenfosit ve plazma htcresinden zengin
interstisyel infiltratlar, tip 2 pnémosit ve brons
epiteli hiperplazileri gorular (Sekil 4).

IPF Akut Alevlenmesi
Akut alevlenme ile solunumsal kotulesme ol-
gularin  %5-10"nunda goruldr.  Alevlenmeler
sekonder sebeplere de bagli olabilir. Pnémoni,
pulmoner emboli, pnomotoraks, akut koroner
sendrom ve kalp yetmezligi IPF akut alevlen-
mesine sebep olan sekonder patolojilerdir (13).
Arastirma sonuclarina goére IPF’de mortalite ris-
kini arttiran ozellikler tanimlanmustir:

Bazal faktorler

« Dispne siddeti

e DLCO< %40 pred

« 6 dakika yurtime testinde desaturasyon <%88

 BT’de yaygin bal petegdi

e Pulmoner hipertansiyon
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Takipte

e Dispne siddetinde artis

« FVC'de = %10 azalma

» DLCO’da = %15 azalma

« BT’de fibrozisin artisi (13)

Tedavi

Gunumuzde IPF tedavisinde hastalik seyrini
degistiren farmakolojik tedaviler ve ilag disi te-
daviler kullanilmaktadir. ilag disi tedavi olarak
hasta egitimi, sigaranin biraktirilmasi, psikosos-
yal destek saglanmasi, pulmoner rehabilitasyon,
asilama, uzun sureli oksijen destegi ve palyatif
bakim saglanmalidir. Hastalar tani konulur ko-
nulmaz akciger nakli acisindan degerlendiril-
melidir. Komorbid durumlara yonelik tedaviler
yapilmalidir. IPF transplantasyon endikasyonlari
icinde en kotu prognozlu hastaliklardandir. Bu
kot prognoz nedeniyle nakil icin erken refere
edilmesi 6nemlidir (13).

IPF farmakolojik tedavisinde antifibrotik ajanlar
olan pirfenidone ve nintedanib kullanilir. Pir-
fenidone, oral antifibrotik bir ajandir. In vitro
profibrotik ve proinflamatuar sitokin yolaklarini
duzenler (TGF B ve TNF a’nin down-regulasyo-
nu), fibroblast proliferasyonunu ve kollojen sen-
tezini azaltir. CAPACITY ve ASCEND arastirmala-
rinda yillik FVC kaybinda azalma, progresyonsuz
sagkalimda artma, alevlenme sayisinda azalma
ile iliskili bulunmustur (14,15). 40 mg/kg/gun
(200 mg 4x3 tablet maksimum 2400 mg/gun
veya 267 mg 3x3 maksimum 2403 mg/gun) do-
zunda, bolunmus dozlarda, yemeklerle birlikte
alinmalidir. Etkili minimum doz 1200 mg/gun
oldugundan bunun Uzerinde kalinmasi onerilir.
Fotosensitivite, bulanti, dispepsi, kusma, ano-
reksi ve dokuntu en sik gorulen yan etkileridir.
Bu ilaci kullanan hastalarda tedavi 6ncesi ve ilk
6 ay boyunca ayda bir daha sonra 3 ayda bir ALT,
AST, bilirubin kontrolu 6nerilir.

Nintedanib, vaskuler endotelial buyume fakto-
r4, fibroblast buyime faktort ve PDGF gibi cok
sayida buytume faktort reseptorint hedef alan
tirozin kinazlarin intraselltler inhibitoérudar. TO-
MORROW, INPULSIS-1, INPULSIS-2 arastirmala-
rinda yillik FVC kaybinda azalma, yasam kalite-
sinde duzelme ve akut alevlenmelerde azalma
ile iliskili bulunmustur (16,17). 150 mg 2x1 do-
zunda ile kullanilir. Bu dozu tolere edemeyen,
yan etkilerle bas edilemeyen hastalarda 2x100
mg kullanilabilir. Diyare, dispepsi ve bulanti en
sik gorulen yan etkileridir. Kanama riskinde az
da olsa artis yapabildigi icin antikoagulan kul-
lanan hastalarda dikkatli olunmalidir. Koroner
arter hastaligi gibi kardiyovaskuler riski olan
olgularda dikkat edilmelidir. Tedavi ©ncesinde,
tedavinin ilk 3 ayinda her ay, daha sonra klinik
olarak gerektikge ALT, AST, bilirubin kontrolu
onerilir.

FVC >%50, DLCO =%30 olan hafif ve orta duzey-
deki IPF olgularinda erken dénemde antifibrotik
tedavi baslanmasi onerilir. Antifibrotik ilac alan
hastalar, tedavinin devam karari igin alti ayda bir
solunum fonksiyon testleri ile degerlendirilmeli-
dir. Tedavinin birinci yili sonunda, tedavi baslan-
gicina gore FVC’de artis elde edilen, stabil kalan
ya da %10’dan daha az kayip gosteren (ataklar
disinda) olgularda tedavi basarili kabul edilir ve
ilaca devam edilir. Birinci yil sonunda yapilan
degerlendirmede tedavi baslangicindaki pre-
dikte degere gore FVC’de %10 veya daha fazla
dusus varsa tedavi yanitsizligi olarak kabul edilir.
Tedavi basarisizligi veya intolerans durumunda
diger antifibrotik ilaca gegilebilir (18).

IPF tanisi konuldugunda hasta akciger nakli aci-
sindan degerlendirilmeli ve erken dénemde na-
kil merkezine refere edilmelidir. IPF’de akciger
nakli icin listeye alma kriterleri belirlenmistir (4):
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« izlemde 6 ayda FVC de >%10 azalma (%5 Tanisi icin uyumlu klinik ve radyolojik bulgular
azalma da kotu prognozla iliskili olabilir, lis- yaninda histopatolojik olarak non-kazeifiye gra-
teleme dustnulebilir) nulomlarin gosterilmesi gereklidir. Ayrica BAL'da

« 6 ayda DLCO da >%15 azalma lenfositoz ve CD4/CD8 oraninin 3,5’in Uzerinde

« 6DYT sirasinda <%88 saturasyon veya <250  olmasi sarkoidoz tanisini destekler. Hiperkalse-
m yUrime mesafesi veya 6 aylik stre icinde  mi ve hiperkalsitri gorulebilir. Tanri igin 6zgtin bir

mesafede >50 m azalma test olmasa da olgularin yarisinda serumda anji-
« EKO veya sag kalp kateteri ile pulmoner hi- yotensin konverting enzim (ACE) duzeyi yuksek-
pertansiyon tir. Hastaligin aktivasyonunu gosterir. Solunum

e Solunumun bozulmasi, pnoémotoraks veya fonksiyon testleri cogunlukla normalken, bazen
akut alevlenme yasayan olgularin nakil liste-  restriktif akim kisitlanmasi goralebilir.
sine alinmasi dustinulmelidir.
Hasta semptomatik veya kalp, g6z, santral sinir
Sonug olarak, IPF akcigerde kronik progresif —sitemi gibi organ tutulumu varsa tedavi éneri-
fibrozis ile karakterize, kott prognozlu bir has- lir. Tedavide uzun sureli sistemik steroid tedavisi
taliktir. IPF tanisinda multidisipliner konsey  kullanilir. Tedavi olan olgularda niiks orani daha
degerlendirmesi 6nemlidir. Antifibrotik tedavi  fazladir. Tedaviye direncli olgularda metotreksat
erken donemde baslanmalidir. Tani konuldugu  ve azatiopurin kullanilabilir (19).
andan itibaren transplantasyon igin degerlendi-
rilmelidir. Pulmoner rehabilitasyon gibi yasam Hipersensitivite Pnémonisi
kalitesini arttiran tedaviler en kisa zamanda  Hipersensitivite pndmonisi duyarlanmis kisiler-

planlanmalidir. de organik toz ve partikuller basta olmak Uzere
cesitli allerjenlerin tekrarlayan inhalasyonu so-
Sarkoidoz nucunda meydana gelen IgE aracili olmayan im-

Sarkoidoz etiyolojisi bilinmeyen, multisistemik, munolojik bir hastaliktir. inhale edilen antijenin
grantlomatoz inflamasyonla karakterize bir  6zelligine ve yogunluguna, maruziyetin suresi-
hastaliktir. En sik olarak akciger ve lenf nodu tu- ne ve kisinin immunolojik yanitina bagli olarak
tulumu goraldr. Kadinlarda daha siktir ve 20-40  akut, subakut ve kronik formda klinik tablo olus-
yaslari arasinda ortaya cikar. turur (20).

En sik gortlen klinik bulgular kuru 6ksurtk, ne-  HP’ye neden olan antijenler hayvan protein
fes darligi, gogus agrisi, kilo kaybi, ates, deri  veya glikoproteinleri, bitkiler, bakteriler, mantar-
dokuntusudur ancak klinik bulgu vermeden de  lar, protozoalar, virtsler, kimyasallar ve ilaglar
ortaya cikabilir. olarak sayilabilir.

Hastalik akciger grafisindeki géruntime gore ev-  Antijen inhalasyonundan sonra akut yanit bron-

relenir: siyollerde, alveollerde ve interstisyumda mo-
Evre 0: Normal akciger grafisi nonukleer hicre ve notrofil infiltrasyonu ile ka-
Evre 1: Bilateral hiler lenfadenopati rakterize nonspesifik diftiz pndmoni tablosudur.
Evre 2: Bilateral hiler lenfadenopati ve paranki- Tekrarlayan maruziyetlerde bronsiyollerde len-
mal tutulum fosit infiltrasyonu ile subakut evre gelisir. Kronik
Evre 3: Parankimal tutulum evre ise Ug hafta iginde gelisir ve nonkazeoz epi-

Evre 4: Parankimal fibrozis
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teloid grantlomlar ile karakterizedir. Uzun sureli
maruziyetlerde progresif fibroz ve bronsiyolitis
obliterans gelisebilir. Kronik donemde akciger
fibrozisi ve bal petedi kistleri ile olagan interstis-
yel pnomoniye benzer bir histopatoloji gorulebi-
lir. Ancak HP’de inflamatuvar ve fibrotik yanitin
patogenezi tam olarak aydinlanmamistir (21).

Akut Form

Duyarli kisinin yogun antijene aralikli maruziyeti
ile meydana gelir. Semptomlar antijen maruzi-
yetinden 4-8 saat sonra ortaya ¢ikar ve akut viral
infeksiyonu taklit eder. En sik gorilen semptom-
lar yuksek ates, Ustme, halsizlik, miyalji, kuru
oksuruk ve dispnedir. Fizik incelemede bibaziler
raller duyulur ve bu haftalarca devam edebilir.
Duyarli kisi, etkilendigi ortami terk ettikten son-
ra 18-24 saat icinde kendiliginden iyilesir. Akut
HP’de baslica bulgu buzlu cam gérinumuddr.

Subakut Form

Duyarli kisilerin antijeni strekli olarak ve dusuk
konsantrasyonda inhale etmeleri sonucu gelisir.
Semptomlar daha sinsi ilerler. Akut semptomlar
olmaksizin haftalar aylar icinde artan progresif
bir dispne s6z konusudur. Fizik incelemede bi-
baziler raller ve egzersizle hipoksemi saptanir.
Kisinin ortamdan uzaklasmasi semptomlarin
iyilesmesiyle sonuglanir. Subakut HP’de sent-
rilobuler noddller ve buzlu cam gérinima ile
birlikte hava hapsi ve mozaik perfiizyon en sik
rastlanan bulgulardir.

Kronik Form

DusUk dozda kronik antijen maruziyeti sonucu
olusur ve akut ataklar olmaksizin geri déntstm-
sUz akciger hasariyla seyreder. Progresif dispne,
oksuruk, huzursuzluk ve kilo kaybi baslica semp-
tomlardir. Bu formda interstisyel fibrozis baslica
bulgudur. Bibaziler raller duyulur, comak par-
mak olgularin %20-50’sinde goralur. Kronik
olgularda pulmoner hipertansiyon ve kor pul-

monale gelisebilir. Antijen maruziyetinin kesil-
mesi semptomlarda iyilesme saglamaz. Kronik
HP’de fibrozis bulgular olan duzensiz lineer
opasiteler, bal petegi akciger ve traksiyon
bronsektazisi BT bulgularidir. Ust ve orta zon
tutulumu izlenir. Subakut evrenin tipik bulgu-
lari olan sentrilobiler noddller ve buzlu cam
kronik evrede de gorulebilir, bu devam eden
antijen temasinin gostergesidir.

HP tedavisinde en onemli nokta erken tani ve
antijen maruziyetinin en kisa strede kesilmesi-
dir. Tedavide sistemik steroid kullanilir. HP’nin
prognozu antijen tipi ve antijen maruziyet su-
resine, inhale edilen antijenin dozuna ve has-
taligin klinik formuna gore degismektedir. Akut
formda genellikle prognoz iyidir ve tam remis-
yon codunlukla gozlenir. Kus besleyicisi hasta-
liginda semptom stresi alti haftadan azsa ve
antijen maruziyeti kesilirse tam iyilesme her
olguda gozlenir. Kronik HP’de fibrozis gelismis-
se prognoz kotudur ve sagkalimi etkileyen en
onemli faktordar (22).

Nonspesifik interstisyel Pnémoni
(NSIP)

NSIP paterni yalnizca idiopatik degil, kollajen
doku hastaliklar, hipersensitivite pnémonisi,
ilag toksisitesi ve ailesel pulmoner fibrozis gibi
hastaliklarda da gorulebilir. iPF’e gére daha
genc hastalarda (40-50 yas) goruldr. Klinik ola-
rak dispne, kuru oksurtk, ates, halsizlik semp-
tomlari izlenir. Multidisipliner yaklasim tanida
buyuk 6nem tasir. BT'de bilateral buzlu cam
gorindmu, bronsektazi ve duzensiz retikuler
opasiteler vardir. Subplevral tutulum olmamasi
NSIP’i OIP’den ayirmada yardimcidir. Histopato-
lojik olarak temporal heterojenite ile karakterize
olan OIP’nin aksine NSiP’de interstisyel fibrozis
ve inflamasyon diffuz ve uniformdur. Fibroblas-
tik odaklar ve bal petegi gorinimu yoktur. Ol-
gularin cogu fibrotik NSIP iken az sayida olgu-
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da inflamasyon bulgularinin daha fazla oldugu
selliler NSIP paterni de gorilebilir. Hucresel
formun tedaviye yaniti daha iyidir. Tedavide ste-
roid ve sitotoksik ajanlar kullanilabilir. Prognoz
degiskendir, olgularin bir kismi tedaviye iyi yanit
verir veya stabil giderken bazi olgular son evre
fibrozis ve 6lumle sonuclanmaktadir (22).

Respiratuar Bronsiyolit-
Interstisyel Akciger Hastaligi
(RB-IAH)

Sigara iliskili idiyopatik bir interstisyel pnémo-
nidir. 40-50 yaslarinda 30 paket-yil Gzeri sigara
icen erkeklerde daha sik goraltr. Hastalar ge-
nelde asemptomatiktir, dispne ve okstruk yakin-
mas! olabilir. Tipik BT bulgulari yama tarzinda
buzlu cam opasiteleri ve sentrilobuler noduller-
dir (23). Akciger biyopsisi olmaksizin tani konu-
labilmektedir. Tedavide en 6nemli adim sigara-
nin birakilmasidir. Hastaligin gidisi degiskendir,
hastalarin az bir kisminda sigaranin birakilma-
sina ragmen progresyon gorilmektedir. Yaygin
hastaligi olan semptomatik hastalarda steroid
tedavisi onerilir (24).

Deskuamatif interstisyel Pnémoni
(DIP)

Alveol lumeni ve septalarda alveolar makrofaj
birikimiyle karakterize idiyopatik bir interstisyel
pndmonidir. Olgularin %90’inda sigara iliskilidir.
40-50 yas, erkeklerde sik gorulur. intraalveolar
pigmente makrofaj birikimi acisindan RB-ILD ile
benzerlik gosterir. Pigmente makrofaj birikimi
DiP’de daha yaygindir. En 6nemli bulgusu haf-
talar icinde gelisen dispne ve cksuruktur. BT de
alt zonlarda periferik yerlesimli, yama tarzinda
buzlu cam alanlari, duzensiz lineer ve retikuler
opasiteler izlenir. Tedavide en 6nemli adim si-
garanin birakilmasidir. Semptomatik hastalarda
steroid tedavisi kullanilir (24).

Kriptojenik Organize Pnémoni
(KOP)

KOP alveol duvarinda kronik inflamasyona bagli
alveol icerisinde granulasyon dokusu birikimi ile
karakterize idiyopatik organize pnomonidir. 55
yaslarinda, kadin ve erkekte esit oranda goru-
Ltr. KOP subakut baslangiglidir. Hastalar dispne,
oksuruk, ates, myalji semptomlariyla basvurur.
BT’de subplevral, peribronsial veya bant tarzi
yama seklinde hava bronkogrami iceren konso-
lidasyon ve buzlu cam alanlari vardir. Perilobuler
opasiteler, ‘ters halo-atoll isareti’ bulgular ta-
nida yardimcidir. Histolojik olarak, yama tarzin-
da alveolar duktus, alveoller ve/veya bronsiyoler
intraluminal polipoid, fibroblastik tikaclarla ka-
rakterizedir. Olgularin cogu steroid tedavisi ile
iyilesmekle birlikte relapslar siktir. Bu grupta te-
daviye sitotoksik ajanlar (siklofosfamid ve azati-
yoprin) eklenebilir. Uzun sureli tedaviye ragmen
iyilesmeyen bir grup olgu reziduel ya da progre-
sif interstisyel fibrozis ile karakterizedir (25).

Akut interstisyel Pnomoni

Akut interstisyel pnémoni (AIP) sebebi bilinme-
yen, hizli baslangigli, nadir goérilen ve histopa-
tolojik olarak diftiz alveolar hasar ile karakterize
bir interstisyel akciger hastaligidir. Hamman-Ri-
ch sendromu olarak da adlandirilir. 50 yasla-
rinda goralar ve cinsiyet farki yoktur. Hastalik
akut enfeksiyon semptomlarina benzeyen ates,
titreme, myalji ve Ust solunum yolu semptom-
lari ile ortaya cikar. Sonrasinda hizli progresyon
gosteren dispne gorulur. AiP halen giinuimiizde
mortalitesi %50’lere varan ancak survi sagla-
yan olgularda tamamiyle iyilesebilen veya rek-
kiren-kronik hale gelebilen bir hastaliktir. AiP
tanisi oldukca zordur. Erken eksudatif fazda BT
de bilateral buzlu cam opasiteleri ve dependan
bolgelerde konsolidasyon gorulir. Organizasyon
evresinde traksiyon bronsektazileri olusur. His-
topatolojik bulgu diftiz alveolar hasardir. Ayirici
tanida ARDS, IPF alevlenmesi, enfeksiyon, hiper-
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sensitivite pnomonisi, akut eozinofilik pndmoni
yer alir. Tedavide sistemik steroid ve siklosporin,
takrolimus gibi sitotoksik ajanlar verilir. Tedavi
gecikmesi kdtu prognozla iliskilidir.

Akut solunum yetmezliginin siddetine gore oksi-
jen destegi ve gerektiginde mekanik ventilasyon
saglanmalidir. Yuksek akim oksijen tedavileri
konvansiyonel oksijen destedine alternatif ola
bilir. Ko6tu prognozuna ragmen erken zamanda
baslanan, kisisellestirilmis tedaviler ve solunum
yetmezliginin tedavisi ile daha iyi sonug elde
edilebilir (26).

idiyopatik Lenfoid interstisyel
Pnémoni (LIP)

LiP nadir gorulen idiyopatik interstisyel pnémo-
ni grubunda yer almaktadir. interstisyel alanda
yaygin lenfosit infiltrasyonu izlenir. LIP bag do-
kusu hastaliklari (Sjogren Sendromu), otoim-
mun hastaliklar (myastenia gravis, Hashimoto
vb) ve HIV ile birlikte gorulebilir. Bazi olgular
lenfomaya donusebilir. 50 yas ve kadinlarda
daha sik goralur. Kronik progresif dispne ve 6k-
surtk semptomlari en sik basvuru nedenidir. BT
bulgulari da NSIP ile karisir. Yaygin buzlu cam
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