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Karekod / QR code:

Ba¤ dokusu hastal›klar› (BDH) nedeni bilinmeyen
kronik, sistemik, inflamatuar bir hastal›k grubu olup bir-
çok organ› tutabilir. En s›k etkilenen organlardan biri de
akci¤erlerdir. Akci¤erlerin her kompartman› (alveoller,
interstisyum, plevra, damarlar, lenfatikler, küçük ve bü-

yük hava yollar›) bu hastal›ktan etkilenebilir ve s›kl›kla
birden fazla kompartman ayn› anda tutulur. En ciddi ak-
ci¤er tutulumlar›ndan biri interstisyel kompartmanda
de¤iflik derecelerde inflamasyon ve fibrozis ile karakteri-
ze olan interstisyel akci¤er hastal›¤›d›r (‹AH). ‹AH has-
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Özet

Ba¤ dokusu hastal›klar› nedeni bilinmeyen sistemik inflamatuar bir
hastal›k grubudur. En s›k tutulan organlardan biri akci¤erler olup en
ciddi tutulumlar›ndan biri interstisyel akci¤er hastal›¤›d›r. Hastal›¤›n
prognozu histopatolojik paternlerle s›k› iliflkilidir; romatoid artrit d›-
fl›ndaki ba¤ doku hastal›klar›nda en s›k görülen histopatolojik pa-
tern nonspesifik interstisyel pnömonidir ve prognozu di¤erlerine gö-
re daha iyidir. Romatoid artritte ise kötü prognoza sahip olan usual
interstisyel pnömoni s›k görülmektedir. Önemli bir mortalite ve mor-
bidite nedeni oldu¤u için interstisyel akci¤er hastal›¤›n›n tan›s›n›n
konmas› ve erken tedavi edilmesi önemlidir. Tan›da özellikle solu-
num fonksiyon testleri ve karbonmonoksit difüzyon kapasite ile gö-
rüntüleme önemli yer tutar. Tedavi ile ilgili çok az randomize kon-
trollü çal›flma mevcuttur. Asemptomatik ve hafif olgulara takip öne-
rilmektedir. A¤›r hastal›k aktivitesi olan veya progresyon gösteren
hastalar›n immünosüpresif ajanlarla tedavi edilmesi önerilmektedir.
Bu derlemede ba¤ doku hastal›¤› ile iliflkili interstisyel akci¤er hasta-
l›¤›n›n güncel tan› ve tedavi yaklafl›mlar› anlat›lm›flt›r.

Anahtar sözcükler: Ba¤ dokusu hastal›¤›, romatoid artrit, sistemik
skleroz, interstisyel akci¤er hastal›¤›

Summary

Connective tissue diseases are a group of idiopathic systemic
inflammatory disease. Lung is one of the most frequently involved
organs; and one of the most serious involvement is interstitial lung
disease. Prognosis is closely related to histopathological patterns. In
connective tissue diseases except rheumatoid arthritis, the most
common histopathological pattern is nonspecific interstitial pneu-
monitis; and it has better prognosis than other paterns. In rheuma-
toid arthritis, usual interstitial pneumonia with poor prognosis is
common. Early diagnosis and treatment is important because inter-
stitial lung disease is a major cause of mortality and morbidity.
Pulmonary function tests with diffusing capacity of carbon monox-
ide and imaging are particularly important for diagnosis. There are
very few randomized controlled trials about treatment. It is recom-
mended that to be follow-up in asymptomatic and mild patients
and to be treated with immunosuppressive agents in patients with
severe disease activity or progressive diseases. In this review, we
describe the current diagnostic and treatment approaches.

Keywords: Connective tissue disease, rheumatoid arthritis, sys-
temic sclerosis, intertitial lung disease 



tan›n hayat kalitesini belirgin olarak etkileyebilir ve mor-
taliteye neden olabilir.[1,2] Bu nedenle BDH olanlarda er-
ken dönemde ‹AH tan›s›n›n konmas› ve erken tedavi
edilmesi önemlidir. 

Prevalans ve Risk Faktörleri
Genel olarak prevalans› %15 civar›nda olup de¤iflik

çal›flmalarda ve hastal›k gruplar›nda prevalans %1–80
aras›nda de¤iflmektedir.[3–6] Bu genifl aral›¤›n nedeni altta
yatan BDH ve ‹AH tan›s› için kullan›lan tan›sal yöntemin
farkl›l›¤›d›r. Tan› için kullan›lan yönteme göre s›kl›k de-
¤iflmektedir; özellikle radyolojik yöntemler kullan›ld›¤›n-
da s›kl›k daha da yüksek de¤erlere ulaflmaktad›r. Mesela
romatoid artritte (RA) klinik olarak ‹AH tan›s› kondu-
¤unda prevalans yaklafl›k %5 iken akci¤er grafisi ile bu
oran %1–5 olarak bildirilmektedir. Oysa ‹AH tan›s› için
solunum fonksiyon testleri (SFT) ve karbonmonoksit di-
füzyon kapasitesi (DLCO) kullan›ld›¤›nda bu s›kl›k
%40’lara, yüksek çözünürlüklü bilgisayarl› tomografi
(HRCT) ile %60–80’lere ç›kmakta, akci¤er biyopsisi ya-
p›lan serilerde ise bu oran %80’lere varmaktad›r.[1,2,4] Ben-
zer flekilde sistemik sklerozda (SSc) akci¤er biyopsisi ya-
p›lan serilerde s›kl›k %60–90 iken sadece klinik bulgular
baz ald›¤›nda s›kl›k %26, akci¤er grafisi baz al›nd›¤›nda
ise %22 olarak bildirilmifltir.[1,2,5] Altta yatan BDH göre
s›kl›¤a bak›ld›¤›nda genel olarak en s›k SSc’de, en az s›k-
l›kta ise sistemik lupus eritematozusta (SLE) ‹AH saptan-
d›¤› görülmektedir (Tablo 1).[3,6]

‹AH geliflimi ile ilgili risk faktörleri altta yatan hasta-
l›¤a ba¤l› olarak de¤ifltmektedir. RA’da hastal›k fliddeti,
erkek cinsiyet, ileri yafl ve sigara içimi ‹AH ile iliflkili bu-
lunmufl, bu faktörlerin varl›¤›nda ‹AH s›kl›¤›n›n daha
yüksek oldu¤u bildirilmifltir. Seroloji birçok BDH için
‹AH ile iliflkili risk faktörü olarak tan›mlanmaktad›r. RA
ile ilgili çal›flmalarda özellikle >100 ünitenin üzerindeki
romatoid faktör (RF) ve anti-siklik sitrülinlenmifl peptid
(CCP) de¤erlerinde ‹AH s›kl›¤›n›n artt›¤› bildirilmifl-

tir.[1,3,6,7] Yine anti-topoizomeraz 1 antikoru pozitif olan
SSc hastalar›n›n %85’inde ‹AH geliflti¤i saptanm›flt›r.[2,8]

SSc’de ayr›ca etnisite (Afrikan Amerikal› olmak), hipoti-
roidizm varl›¤›, kardiyak tutulum varl›¤›, yüksek cilt sko-
ru ve yüksek CPK de¤erleri ‹AH ile iliflkili bulunmufl ve
gastroözofageal reflünün ve özofagus dismotilitesinin de
ek risk faktörlerinden oldu¤u bildirilmifltir. SLE’de ise
ileri yafl, uzun hastal›k süresi özellikle 10 y›ldan uzun sü-
reli hastal›k, Raynaud fenomeni, anti U1-RNP varl›¤›
‹AH geliflimi ile iliflkili bulunmufltur (Tablo 1).[3,8] 

Klinik
Genelde ‹AH tan›s›, BDH’den sonra veya efl zamanl›

olarak konmaktad›r; fakat bazen ilk bulgu ‹AH’ye ait ola-
bilir. Bu durumda tan›sal s›k›nt›lar yaflansa da altta yatan
BDH’ye ait belirti ile bulgular›n dikkatle araflt›r›lmas›
(artrit, sabah tutuklu¤u, kas güçsüzlü¤ü, atefl, ciltte kal›n-
laflma, makinist eli, Raynaud fenomeni, rafl, cilt ve muko-
za kurulu¤u vb.) ve serolojik tetkiklerin istenmesi tan›da
yard›mc› olabilir. BDH’ye ait belirti ve bulgu saptanma-
yan hastalarda serolojik tetkiklerin istenmesinin tan› aç›-
s›ndan pek yararl› olmad›¤› belirtilmektedir. Özellikle
‹AH’nin bir formu olan idiopatik interstisyel fibrozisli
hastalarla yap›lan bir çal›flmada, bu hastalarda bak›lan se-
rolojik testlerin sonuçlar›n›n normal kiflilerden farkl› ol-
mad›¤›, pozitiflik oranlar›n›n benzer oldu¤u bildirilmifl-
tir.[3,9]

‹AH tan›s› bafllang›çta BDH tan›s› için tesadüfen iste-
nen akci¤er grafisinde saptanabilece¤i gibi solunum yet-
mezli¤i veya daha a¤›r tablolarla da karfl›m›za ç›kabilir.
Birçok hasta bafllang›çta asemptomatik olup sonras›nda
nonspesifik bulgular gelifltirir. En s›k bulgu tedricen ar-
tan efor dispnesi ile kuru öksürüktür; bu semptomlar ço-
¤unlukla yavafl ilerler. BDH’nin kendisinden kaynakla-
nan veya ‹AH’ye ba¤l› geliflen genel halsizlik, kondisyon-
suzluk, BDH’a ait kas güçsüzlü¤ü ve eklem bulgular› ne-
deni ile efor dispnesi bazen hasta taraf›ndan fark edilme-

Yaz›c› A, Çefle A. Ba¤ dokusu hastal›klar› ile iliflkili interstisyel akci¤er hastal›¤›6

Ba¤ doku hastal›¤› Prevalans ‹liflkili faktörler 

Romatoid artrit %1.6–41 Yafl, sigara, seroloji (RF, CCP), erkek cinsiyet, hastal›k fliddeti 

‹nflamutar miyopatiler %5–80 Etnik köken, seroloji (anti amino açil-tRNA sentetaz, anti MDA-5 Ak) 

Skleroderma %45–70 Etnik köken, diffüz tutulum, seroloji (anti-topoizomeraz), hipotiroidizm, yüksek cilt 
skoru, yüksek CPK, kardiyak tutulum 

Sjögren sendromu* %9–75 Tutars›z veri

Sistemik lupus eritematozus %1–15 Yafl, hastal›k süresi, seroloji (anti-U1RNP) 

Mikst ba¤ dokusu hastal›¤› %20–70 S›n›rl› veri 

*Sadece ‹AH de¤il, tüm akci¤er tutulumlar› verilmifltir. CCP: Siklik sitrülinize peptid, CPK: Kreatin fosfokinaz, RF: Romatoid faktör

Tablo 1. Ba¤ dokusu hastal›¤›nda interstisyel akci¤er hastal›¤› s›kl›¤› ve risk faktörleri.[3,6]



yebilir.[1,3,5,7,10] RA’l› hastalar›n %90’›nda ‹AH öncesinde
eklem bulgular› vard›r. SSc’da da pulmoner semptomlar
nadiren SSc tan›s›ndan önce ortaya ç›kabilir. Mikst ba¤
dokusu hastal›¤›nda (MBDH) ise ilk bulgu, hatta en be-
lirgin bulgu ‹AH’ya ba¤l› olabilir.[2,3]

Özellikle kriptojenik organize pnömonide (COP)
atefl, halsizlik, k›rg›nl›k gibi so¤uk alg›nl›¤› benzeri bul-
gularla bafllayabilir.[11]

Fizik muayenede altta yatan BDH’ye ait bulgular›n
yan›nda bazallerde krepitan raller mevcuttur. ‹diopatik
interstisyel akci¤er hastal›¤› ve fibroziste s›k görülen ço-
mak parmak BDH ile iliflkili ‹AH’de s›k görülmez.[2,5]

Tan›
‹AH tan›s›nda kullan›lan spesifik bir laboratuar testi

yoktur; fakat çal›fl›lm›fl baz› belirteçler bildirilmifltir. Al-
veoler tip-II epitel hücreleri taraf›ndan üretilen serum
sürfaktan proteinleri (SP) A ve D ile müsin-benzeri yük-
sek molekül a¤›rl›kl› glikoprotein Krebs KL-6 bunlardan
en çok üzerinde durulan belirteçlerdir. Bunlar özellikle
SSc hastalar›nda çal›fl›lm›fl olup ‹AH’l› hastalar›n serum-
lar›nda olmayanlara göre belirgin olarak daha yüksek bil-
dirilmifltir.[5,7,12–15] Ancak bu belirteçlerin hastal›k aktivitesi
aç›s›ndan spesifitesi ve sensitivitesi belirli de¤ildir. 

Direkt Akci¤er Grafisi

Çal›flmalarda sadece direkt akci¤er grafisi ile düflük
oranda ‹AH tan›s› konulabildi¤i bildirilse de maliyetinin
düflük olmas›, düflük radyasyon dozu, kolay eriflilebilirli¤i
ve uygulanabilir olmas› nedeni ile ‹AH tan›s›nda halen
yerini korumaktad›r. ‹AH’de direkt grafide periferik reti-
küler, kistik, nodüler ve çizgisel dansiteler görülebilir.
Genel olarak retikülonodüler patern olarak de¤erlendiri-
len bu görünümler ‹AH için spesifik de¤ildir.[5,10]

Solunum Fonksiyon Testleri (SFT)

‹AH tan›s›nda, prognozun belirlenmesinde, hastal›¤›n
izleminde ve tedavi yan›t›n›n de¤erlendirilmesinde SFT
önemli katk›larda bulunur. Erken dönemde HRCT nor-
malken bile, özellikle riskli gruplarda, ‹AH tan›s›n›n kon-
mas›nda ve do¤rulanmas›nda SFT önemlidir. ‹AH egzer-
sizi k›s›tlayacak kadar ilerledi¤inde HRCT’de her zaman
patolojik bir bulgu vard›r ve bu dönemde SFT’deki bo-
zukluk da belirgindir.[1,3,16]

Nedeni aç›klanamayan dispne flikayeti olan hastalarda
SFT’nin normal olmas› ‹AH varl›¤›n› ekarte ettirir. Çok
erken dönem ‹AH tan›s› için di¤er hastal›klarda SFT ile
tarama önerilmezken BDH varl›¤›nda SFT’nin rutin ba-
zal de¤erlendirmede yer almas› gerekti¤i vurgulanmakta-
d›r. BDH’de kullan›lan ilaçlar›n olas› akci¤er toksisiteleri

için de tedavi öncesi SFT yap›lmas› bazali bilmek aç›s›n-
dan önemlidir.[3,5]

‹AH’de SFT’deki temel bozukluk restriksiyondur.
Restriksiyonu saptamada vital kapasite (VC) de¤eri
önemlidir.[1,2,3,10] VC normal ise restriksiyon olma olas›l›¤›
<%3’ün alt›ndad›r. SFT’de restriktif patern saptananla-
r›n ancak %58’inde gerçekten pulmoner restriksiyon ol-
du¤u bildirilmektedir.[17] ‹AH flüphesi varsa VC normal
olsa bile total akci¤er kapasitesi (TLC) ölçülmelidir.
TLC restriksiyon tan›s› için alt›n standartt›r (Tablo 2).
Özellikle SSc’de akci¤er tulumunun derecesi TLC ve
VC’ye göre belirlenir (hafif, orta, a¤›r).[2,5]

‹AH’de hava yolu tutulumu da olabilir; bu nedenle
‹AH’lerde mikst ventilatuar defekt de saptanabilir. Bu
hastalarda zorlu vital kapasite (FVC), TLC düflük iken
birinci saniye zorlu vital volüm (FEV1)/FVC artm›fl sap-
tan›r. Restriktif bozukluk bask›nsa rezidü volüm
(RV)/TLC oran› artar. Mikst defekt daha çok hava yolu
hastal›¤› da yapabilen SLE, RA, Sjögren sendromunda
(SjS) görülür.[2,5,18]

‹AH’›n erken tan›s›nda DLCO en duyarl› parametre
olup HRCT’deki yayg›nl›¤› en do¤ru yans›tan parametre
de DLCO’dur. ‹AH varl›¤›nda DLCO’da azalma beklenir
(<%80); normal s›n›rlar› %80–140’dir. DLCO’nun nor-
mal s›n›rlarda olmas› ‹AH’yi d›fllamak aç›s›ndan önemli-
dir. DLCO düflük ise alveolar volümün (VA) de de¤erlen-
dirilmesi gerekmektedir. DLCO/VA de¤eri normal ol-
mas› (>80) parankimal destrüksiyonu, düflük olmas› hava
yolu obstrüksiyonunu, yüksek olmas› ise ekstraparankimal
restriksiyonu gösterir. FVC/DLCO oran› altta yatan pri-
mer patolojiyi saptamada daha do¤ru sonuç verir. Oran
<1.4 ise parankimal fibrozisi, 1.4–1.8 fibrozis +/- vaskülo-
patiyi, >1.8 primer vaskülopati varl›¤›n› gösterir. Tek ba-
fl›na DLCO düflüklü¤ü polimiyozit/dermatomiyozit
(PM/DM) ve SSc’de s›k karfl›lafl›lan pulmoner arteryel hi-
pertansiyonun (PAH) bulgusu olabilir. Bu nedenle SFT
ile birlikte de¤erlendirilmesi gerekmektedir.[5,18–20]

BDH’de özellikle SSc ve RA’da DLCO’daki düflüklü-
¤ün en duyarl› parametre oldu¤u belirtilmektedir. Özel-
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SFT parametresi De¤ifliklik

VC (L) Azal›r 

FVC (L) Azal›r

FEV1/FVC Normal veya artar 

TLC (L) Azal›r

RV (L) Normal veya azal›r

RV/TLC Normal veya azal›r

Tablo 2. ‹nterstisyel akci¤er hastal›¤›nda solunum fonksiyon testlerinde
(SFT) görülen de¤ifliklikler.[20]
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likle %54’ün alt›ndaki de¤erlerin progresif gidiflle korele
oldu¤unu bildiren çal›flmalar mevcuttur. Ancak DLCO
veya spirometrik volümlerdeki minimal azalma ‹AH var-
l›¤›n› kan›tlamaz; normal s›n›rlar çok genifl oldu¤u için
minimal azalmalar›n yorumu güç olabilir.[5]

Yüksek Çözünürlüklü Bilgisayarl› Tomografi 
(YÇBT=HRCT)

HRCT, ‹AH tan›s›nda radyolojik inceleme yöntemi
olarak alt›n standart kabul edilmektedir. HRCT ile tan›-
n›n yan› s›ra hastal›¤›n yayg›nl›¤› ve histolojik özellikleri
de tan›mlanabilir. Buzlu cam bulgusu hücresel yo¤unlafl-
ma (inflamasyon) bulgusu olup erken dönemi belirtirken
retikülo-nodüler infiltrasyon fibrozisin varl›¤›n› ve daha
ileri evreyi iflaret eder. Bal pete¤i bulgusu parankim hasa-
r›n›n çok ileri evrede oldu¤unun bulgusudur.[3,5]

HRCT’de saptanan görünümlerle histopatolojik pa-
ternler aras›nda bir korelasyon mevcuttur ve BDH ile ilifl-
kili ‹AH’de görülen histopatolojik paternlerle idiopatik in-
terstisyel pnömonide tan›mlanm›fl olan paternler benzer-
dir. Bu paternlerin tan›nmas› prognozu belirlemek aç›s›n-
dan önemlidir. BDH ile iliflkili ‹AH’de en s›k görülen rad-
yolojik patern nonspesifik interstisyel pnömoni (NS‹P),
usual interstisyel pnömoni (U‹P), COP ve lenfositik inters-
tisyel pnömonidir (L‹P); daha az s›kl›kla diffüz alveolar ha-
sar (DAD) görülür (fiekil 1). Bu paternler ayr› ayr› görüle-
bilece¤i gibi mikst veya s›n›fland›r›lamayan paternler flek-
linde de görülebilir. BDH’n›n ço¤unda en s›k sellüler
ve/veya fibrotik NS‹P, RA hastalar›nda ise U‹P görülür
(Tablo 3).[2,3,5,8,10]

NS‹P: BDH iliflkili ‹AH’de karfl›lafl›lan en s›k histopa-
tolojik paterndir. De¤iflik derecelerde interstisyel inflamas-
yon ve fibrozis bulgular› vard›r. Genellikle bilateral alt lob-
larda ve subplevral alanlarda (%20 olguda bu alan korunur)
yamal› ya da diffüz buzlu cam görünümü, ince retiküler
dansiteler fleklinde görülür. Sellüler (inflamasyon yo¤un)
ve fibrotik (fibrozis yo¤un) NS‹P olarak iki tipi vard›r. Fib-

rotik NS‹P’lerde traksiyon bronflektazi ve bronfliolektazile-
ri, az oranda da bal pete¤i ve alt lob volüm kayb› görülebi-
lir (fiekil 1a).[10,16,19]

U‹P: ‹diopatik interstisyel pnömonide en s›k görülen
U‹P BDH aras›nda en s›k RA’da görülür. Bazal ve subp-
levral alanlarda daha belirgin olan çizgisel, retiküler opa-
siteler ve bal pete¤i görünümü ile karakterizedir; hafif
derecede buzlu cam dansiteleri görülebilir. Fibrozis be-
lirgindir (fiekil 1b).[10,16,19]

COP: Bronfliolitis obliterans organize pnömoni (BO-
OP) olarak da bilinir; ço¤unlukla RA’da bildirilmifltir. Yak-
lafl›k %30’unda hastal›k bafllamadan önce so¤uk alg›nl›¤›
benzeri semptomlar bulunmaktad›r. Bazallerde, subplevral
ve peribronflial, tek yada iki tarafl› yamal› konsolidasyon
alanlar›, küçük nodüler opasiteler ve buzlu cam dansiteleri
görülür. Nadiren bal pete¤i görülür (fiekil 1c).[10,16,19]

L‹P: Bilateral bazallerde ve subplevral alanlarda ya-
mal› buzlu cam görünümü, sentrilobüler nodüller, inter-
lobüler septum kal›nlaflmas›, hava yollar›nda kistik dila-
tasyonlar görülür. L‹P zemininde %5 oran›nda B hücre-
li lenfoma geliflti¤i bildirilmektedir. BDH aras›nda en s›k
SjS’de görülür (fiekil 1d).[10,16,19]

DAD: Alttaki paterne (U‹P, NS‹P) ek olarak görülür.
Bilateral yama tarz›nda buzlu cam veya konsolidayon
alanlar› vard›r. En s›k RA, SLE ve PM/DM’de görülür.
Mortalite %50’nin üzerindedir.[10,16,19]

RA hastalar›n›n ço¤unlu¤unda solunum ile ilgili ya-
k›nma olmasa bile HRCT’de bulgular vard›r. ‹AH preva-
lans› kullan›lan yönteme göre %19–58 aras›nda olup
%7–14’de belirgin klinik bulgu gözlenir. En s›k U‹P
(%41–60), NS‹P (%30) ve COP (%17) görülürken en az
L‹P (%8) görülür.[1,5,6,8,12,19]

SSc’de akci¤er tutulumu oldukça yayg›n (%90) olup en
s›k görülen tutulum ‹AH’dir. ‹nsidans %25–65 aras›nda
bildirilmekte olup bu oran otopsi serilerinde %70’in üze-
rine ç›kmaktad›r. En s›k NS‹P (%68–90), U‹P (%10–20)
görülür.[1,5,6,8,12]

BDH U‹P NS‹P COP L‹P DAD Havayolu 

RA +++ ++ ++ + + +++

SSc + +++ + - + -

PM/DM + +++ +++ - ++ -

SjS + ++ - ++ + +

MBDH + ++ + - - -

SLE + ++ + + ++ -

BDH: Ba¤ dokusu hastal›¤›, COP: Kriptojenik organize pnömoni, DAD: Diffüz alveolar hasar, L‹P: Lenfositik interstisyel pnömoni, MBDH: Mikst ba¤ dokusu
hastal›¤›, NS‹P: Nonspesifik interstisyel pnömoni, PM/DM: Polimiyozit/dermatomiyozit, RA: Romatoid artrit, SSc: Sistemik skleroz, SjS: Sjögren sendromu,
SLE: Sistemik lupus eritematozus, U‹P: Usual interstisyel pnömoni

Tablo 3. Ba¤ dokusu hastal›klar›nda görülen interstisyel akci¤er hastal›¤› paternleri.[6,12]



SLE hastalar›n›n %33–50’sinde akci¤er tutulumu ol-
mas›na karfl›n ‹AH nadir görülür (%1–15; genelde bildi-
rilen s›kl›k %4). En s›k NS‹P görülür. U‹P veya mikst tu-
tulum görülebilir.[2,5,6,8,12]

SjS’de %9–26 oran›nda akci¤er tutulumu gözlense de
‹AH çok nadir (%5). En s›k NS‹P (%28–61) paterni görü-
lür. L‹P s›kl›¤› %0.9 olup tüm L‹P’lerin %25’inde SjS sap-
tand›¤› bildirilmifltir. U‹P ve COP oldukça nadirdir.[5,6,8,12]

PM/DM’li hastalarda %20–78 s›kl›kta ‹AH görülür;
bunlar›n %65–82’si NS‹P fleklindedir ve mortalite ile
iliflkilidir. COP ve DAD da s›k görülür. ‹AH varl›¤› mor-
talite riskini belirgin olarak artt›r›r.[5,6,8,12]

MBDH akci¤er tutulumu %47–78 aras›nda olup ‹AH
s›kl›¤› yaklafl›k %65 olarak bildirilmektedir. En s›k görü-
len patern NS‹P olup MBDH’n›n ilk bulgusu ve en be-
lirgin bulgusu olabilir; ama genellikle hastal›k bafllang›c›-
n›n ilk 2–4 y›l›nda ortaya ç›kar.[2,5,6,8,12]

Bronkoalveolar Lavaj (BAL) ve Biyopsi

‹diopatik interstisyel pnömonide altta yatan histopa-
tolojik patern önemlidir ve bu paterne göre tedavi ve

prognoz de¤iflmektedir. BAL ile aktif alveolit varl›¤› gös-
terilse de HRCT histopatolojik bulgular› çok iyi yans›tt›-
¤› için genel olarak BDH ile iliflkili ‹AH’de BAL ve bi-
yopsi önerilmemektedir. Fakat hastada BDH d›fl›nda bir
nedenden flüpheleniliyorsa (enfeksiyonlar, ilaç toksisitesi,
malignite) bronkoskopi, BAL ve/veya akci¤er biyopsisi
yap›lmal›d›r.[2,3,5]

Ay›r›c› Tan› 
BDH hastalar›n›n immünosupresif ajanlar da kullan-

d›¤› göz önüne al›narak enfeksiyonlar, özellikle Pneu-
mocystis jirovecii gibi atipik enfeksiyonlar ay›r›c› tan›da ak-
la gelmeli ve araflt›r›lmal›d›r. Böyle bir flüphe olmas› ha-
linde bronkoskopi ve BAL muhakkak yap›lmal›d›r. SSc
ve PM/DM’li hastalarda kronik aspirasyonlara ba¤l› ben-
zer tablolar olabilece¤i unutulmamal›d›r. Ayr›ca kullan›-
lan ilaçlara ba¤l› AC hastal›¤› (MTX, leflunomid, sala-
zoprin, anti-TNF, alt›n tuzu, penisilamin), sigara ile ilifl-
kili AC hastal›klar› ve çevresel AC hastal›klar› (hipersen-
sitivite pnömonitisi, silikozis, asbestozis vb.) da geliflebi-
lece¤i için ay›r›c› tan›da bunlar da düflünülmelidir.[1,3]
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fiekil 1. Ba¤ dokusu hastal›klar›nda görülen farkl› histopatolojik paternlerin HRCT görünümü (a) NS‹P (SSc) retikülasyonlar ile birlikte buzlu cam
görünümü, subplevral tutulum; (b) U‹P (RA) subplevral ve bazallerde belirgin bal pete¤i görünümü; COP (PM/DM) yo¤un konsolidasyon alanlar›; L‹P
(SjS) da¤›n›k ince cidarl› kistler).[3] COP: Kriptojenik organize pnömoni, L‹P: Lenfositik interstisyel pnömoni, NS‹P: Nonspesifik interstisyel pnömoni,
PM/DM: Polimiyozit/dermatomiyozit, RA: Romatoid artrit, SjS: Sjögren sendromu, SSc: Sistemik skleroz, U‹P: Usual interstisyel pnömoni

a b

c d



Tedavi
Tedavi multidisipliner olup hastaya göre planlanmal›-

d›r; medikal tedaviler kadar destekleyici tedavilerin de
önemi üzerinde durulmaktad›r. Hastalar hastal›k ve tedavi
aç›s›ndan bilgilendirilmeli ve sigara içiyorsa b›rakmas› ko-
nusunda teflvik edilmelidir. Bu hastalar›n pnömokok ve
influenza afl›lar›n› yapt›rmas› önerilmektedir. Ayr›ca Pneu-
mocystis jiroveci profilaksisi, solunum rehabilitasyonu (eg-
zersiz ve e¤itim programlar›), özellikle istirahatte oksijen
satürasyonu düflük olan ve gece desatüre olan hastalarda
oksijen deste¤i unutulmamal›d›r. Hastalar komorbit hasta-
l›klar (PAH, uyku apnesi, reflü, akci¤er kanseri, trombo-
embolik hastal›klar, kardiovasküler hastal›klar) aç›s›ndan
dikkatle tetkik edilip tedavi edilmeli ve akci¤ere toksik ol-
du¤u bilinen ilaçlardan uzak durulmal›d›r.[1,3,8]

Asemptomatik veya hafif semptomlar› olan hastalara
erken dönemde tedavi verilmesi ile ilgili sonuçlar belirsiz
olup bu hastalar›n radyografik olarak progresyon aç›s›ndan
izlemi önemlidir. Bu hastalara, özellikle semptomlar›nda
ilerleme de varsa ilk 2 y›l 3 ayda bir SFT, 6–12 ayda bir de
HRCT ve SFT/DLCO ile takip önerilmektedir.[1]

Medikal tedavinin klinik olarak belirgin hastal›¤› olan
veya progressif hastal›¤› olanlara en az 6 ay süre ile veril-

mesi önerilmektedir; ço¤unda tedavi birkaç y›l sürmekte-
dir.[1,3] BDH’de ‹AH tedavisi ile ilgili çok az kontrollü ça-
l›flma vard›r ve olanlar da SSc ile ilgili olanlar d›fl›nda ge-
nellikle retrospektif çal›flmalard›r.[1,3] Tedavi ile ilgili de-
neyimler daha çok vaka ve vaka serilerine dayanmaktad›r.
Hastal›¤›n fliddetini ve aktivitesini belirlemek oldukça
zordur. Bu amaçla son dönemlerde tedavi yan›t›n› de¤er-
lendirmek için OMERACT’›n (Outcome Measure in
Rheumatology) ‹AH çal›flma grubu çal›flmalarda kullan›l-
mak üzere bir aktivite ve fliddet ölçüm seti gelifltirmeye
çal›flmaktad›r. Bu setin içinde dispne, öksürük, hayat ka-
litesi, akci¤er fonksiyonu, görüntüleme ve sa¤ kal›m bu-
lunmaktad›r (fiekil 2).[21–23]

Kontrollü çal›flmalar›n eksikli¤ine ra¤men kortikoste-
ridler (KS) birinci basamak tedavi olarak kabul edilmek-
tedir. Bafllang›ç dozu genelde 0.5–1 mg/kg prednizolon-
dur (genelde 40–60 mg). KS’e cevap al›n›nca doz azalt›-
larak mümkün oldu¤unca en düflük doza inilir. Baz› vaka-
larda KS tamamen kesilebilir.[3,8]

KS genellikle di¤er ajanlarla birlikte kullan›l›r. En s›k
kullan›lan potent bir immünosüpresif ajan olan siklofos-
famid (CyC)’dir. SSc iliflkili ‹AH’de CyC’nin etkinli¤ini
gösteren bir çok prospektif ve retrospektif çal›flma mev-
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fiekil 2. OMERACT-ILD çal›flma grubunun tedavi yan›t›n› de¤erlendirmek için önerdikleri aktivite ve fliddet ölçütleri seti.[23]



cuttur. En büyük çal›flma SSc Lung Study (SLS) olup 158
hastada KS ve oral CyC ile plasebo karfl›laflt›r›lm›fl ve 12
ay›n sonunda belirgin düzelme saptanm›flt›r.[24] Fibrosing
Alveolitis in Scleroderma Trial (FAST) çal›flmas›nda ise
parenteral KS ve CyC plasebo ile karfl›laflt›r›lm›fl; 45 has-
tal›k bu çal›flmada 6 ay›n sonunda CyC ile belirgin fayda
sa¤land›¤› bildirilmifltir.[25] Yeni tamamlanan 24 ayl›k
SLS-II çal›flmas›nda ise paranteral CyC (63 hasta), miko-
fenolat mofetil (MMF) (63 hasta) ile karfl›laflt›r›lm›fl ve
benzer etkiler görüldü¤ü bildirilmifltir.[26]

‹damede CyC sonras› genellikle azatioprin tercih edil-
mektedir.[3] ‹damede kullan›lan di¤er ilaçlar ise MMF
(özellikle RA, SLE, PM/DM’de), kalsinörin inhibitörleri-
dir (siklosporin A ve takrolimus; özellikle PM/DM’de).[1,3,8]

CD-20 pozitif B hücrelerine karfl› gelifltirilmifl monok-
lonal antikor olan rituksimab birçok BDH’de (RA, vaskü-
litler) kullan›lmas›na ra¤men BDH-‹AH ile ilgili tecrübe-
ler azd›r. Antisentetaz sendromu, SSc ve RA’da kullan›m›
ile ilgili vaka serileri mevcuttur. Retrospektif bir çal›flmada
rituksimab kullanan 33 BDH-‹AH olgusunda 10 ölüm, 2
ciddi infeksiyon bildirilmifltir.[1,3] Hali haz›rda BDH iliflkili
‹AH’ta CyC ile rituksimab›n karfl›laflt›r›ld›¤› randomize
çift kör kontrollü bir çal›flma yürütülmektedir. 

Acil durumlarda IVIG kullan›m› önerilmektedir. Bu-
nunla ilgili özellikle PM/DM ve SLE iliflkili ‹AH vakala-
r›nda olumlu sonuçlar bildirilmifltir.[3]

Yeni FDA onay› alan antifibrotik ajanlar›n (ninteda-
nip ve pirfenidone) IPF’de kullan›m›na yönelik klinik ça-
l›flmalarda ümit verici sonuçlar bildirilmifltir; fakat bu ça-
l›flmalara BDH hastalar› dahil edilmedi¤i için bu grup
hastalarda etkinli¤i araflt›r›lmaktad›r.[1,3,8] SSc iliflkili
‹AH’de bu konuda yap›lan aç›k uçlu LOTUSS çal›flma-
s›nda MMF ile birlikte pirfenidone kullan›m›n›n güveni-
lir ve iyi tolere edilebilir oldu¤u bildirilmifltir.[3,27] Ayr›ca
nintedanipin yan› s›ra belimumab, bortezomib, abitizu-
mab gibi di¤er biyolojik ajanlarla ilgili çal›flmalar da ya-
p›lmaktad›r.

Akci¤er transplantasyonu medikal tedaviye ra¤men
progressif ve a¤›r akci¤er hastal›¤›nda seçenek olarak
önerilmektedir. Sonuçlar› idiopatik interstisyel pnömo-
niye benzer olup 1 y›ll›k survi %68, 3 y›ll›k ise %46 ola-
rak bildirilmektedir.[1,8]

Prognoz
Yap›lan çal›flmalarda ‹AH varl›¤›n›n BDH’de morta-

liteyi %10 artt›rd›¤› saptanm›flt›r.[8] U‹P varl›¤›, fliddetli
restriksiyon saptanmas› ve fibrozis varl›¤› mortalite ile
iliflkili bulunmufltur. Prognoz altta yatan hastal›¤a ve his-
tolojik tipe göre de¤iflmekte olup BDH iliflkili ‹AH’nin
prognozu idiopatik interstisyel pnömoniden, NS‹P’inki

de U‹P’ten daha iyidir. Bu nedenle en kötü prognoz
U‹P’in s›k oldu¤u RA’l›larda görülür. Bu hastalarda 5 y›l-
l›k survi %36 olarak bildirilirken NS‹P’li RA’l›larda 5 y›l-
l›k survi %94 bildirilmifltir.[1,10] NS‹P’in s›k görüldü¤ü
SSc, PM/DM, SSc iliflkili ‹AH’ta 5 y›ll›k survi %60–85
olarak bildirilirken 10 y›ll›k survi %29–69 saptanm›flt›r.
SSc’de ‹AH ile birlikte PAH’›n olmas› mortalite riskini 5
kat artt›rmaktad›r.[1,28]
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