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Interstisyel Akciger Hastaligi — Tanim

. . Ortak Klinik Ozellikler
IAH NEDIR?

Oncelikle akciger interstisyumunu (alveol duvarlari) ve/veya kiiciik hava
yollarini ve alveolleri etkileyen, yaklasik 200 farkl nadir hastaligi kapsayan
genel bir terimdir.

Eforla nefes darligi, kuru 6ksiiriik

Tipll Restriktif patern

alveolar hiicre surfaktan ¢

TLC ve FVC azalmis, FEV4/FVC korunmus veya artmis

fibroblast \
~ o
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farkli hastalik formu

DLCO azalmasi

kapiller
limen




Epidemiyoloji — Prevalans ve insidans

I RN T
13-20 10-60 %30+

/100.000 /100.000 SSc'de

Prevalans (en sik idiopatik iP) Etnige gbre degisken Sistemik sklerozda %30-80 iAH

iPF — TEMEL EPIiDEMIiYOLOJIK BiLGILER

e insidans: 3—-9 / 100.000 / yil

e Prevalans: 13—20 / 100.000

e Yas > 60, erkek/kadin: 1.5/1

e Sigara glclu risk faktoru

e Mortalite: medyan sagkalim 3-5 yil
e Akciger kanseri riskinde 5 kat artis

GENEL iAH iPUCLARI

o Tiim [AH'lar: ~75-80 / 100.000 prevalans
e Tani sirasinda ortalama 2 yil gecikme

e insidans: 19-32 / 100.000/yil (artiyor)

¢ IPF en sik tek tani (~%20-35)

» BDH-IAH ikinci en sik grup

¢ Bilinmeyen/siniflandirilamayan ~%10-15

/100.000

Tarimsal bélgelerde daha sik



IAH Siniflandirmasi — ATS/ERS 2025

GUNCELLEMELER: DIiP > AMP e AIP - DAD

iNTERSTISYEL AKCIGER HASTALIKLARI

Nedeni Bilinen iAH

o ilaglara bagli
* BDH ile iligkili
e Mesleki ve Cevresel

idiopatik interstisyel Pnomoniler

Graniilomatoz Hastaliklar Digerleri
e Sarkoidoz o LAM
e HP ° PLHH

J

KISALTMALAR

iAH:interstisyel Akciger Hast.
iiP:idiopatik int. Pnémoni
BDH:Bag Dokusu Hastaliklari .
HP:Hipersensitivite Pnémonisi Lip
LAM:Lenfanjioleimiyomatozis PPFE
PLHH:Pulm. Langerhans Hiicreli

Nadir iiP

Hist.

LiP:Lenfoid int. Pnémoni
PPFE:Pléroparankimal Fibroelastoz
iPF:idiopatik Pulmoner Fibroz
NSiP:Nonspesifik int. Pnémoni
RB-iAH:Nonspesifik int. Pnémoni
KOP:Kriptojenik Organize Pn.

/’

C marie )

iPF
NSiP
RB-iAH
AMP
KOP

\ DAD

Siniflandirilamayan iiP

AMP *:Alveoler Makrofaj Pn. (eski
Dip)

DAD > :Diffiiz Alveoler Hasar (eski

AiP) KOP

DAD

iPF
NSiP

Sigaraile iliskili

Travis WD. Am J Respir Crit Care Med 2013; 188: 733—748 ¢ Ryerson CJ. Eur Respir J 2025



Etiyopatogenez — iAH'da Hasar-inflamasyon—Fibrozis

o AKCIGER HASARI

Cesitli etkenlere bagh
akciger hasan

Fibroblast

Epitel hiicre
9 EPITEL HUCRE HASARI
VEYA YENIDEN
PROGRAMLANMA
Epitel hiicre 8limu

veya fonksiyonel
yeniden programlanma

Kapiller

ALVEOLER KOLLAPS
VE RE-EPITELIYALIZASYON
Alveoler yapida kollaps,
re-epitelializasyon ve
yeniden yapilanma

FIBROBLAST
AKTIVASYONU VE
MiYOFIBROBLAST
DIFEERANSIYASYONU
MATRIKS BiRIiKiMi VE
CAPRAZ BAGLANMA
Miyofibroblastlara dénisium,
ekstraseliiler matriks birikimi |
ve gapraz baglanma ile
fibrozis geligimi

e IMMUN AKTIVASYON
VE POLARIZASYON
Makrofaj aktivasyonu
ve inflamatuvar hicre
infiltrasyonu, sitokin ve
kemokin salimimi

ALVEOL

Fibrin
pihtist

! VASKULER SIZINTI
; VE KOAGULASYON
Kapiller gecirgenliginde artig,
protein ve siwvi sizintisi,
ekstravaskuiler koaglilasyon

FIBROBLAST GOCU,
INVAZYONU VE
PROLIFERASYONU
Fibroblastlarin hasarh

bélgeye gbgl, cogalmasi
ve matrikse yerlesimi

FiBRIN PiHTISI OLUSUMU
Alveol iginde fibrin birikimi
ve gecici hiicresel matriks olusumu

- = — ~g st . = Ekstraseliiler
Epitel hiicre }{—o/f Fibroblast #—Mlymﬁbmhlast O Kapiller % ik




Anamnez — Yas

20-40 YAS > 60 YAS

Geng eriskin grubu Yasli eriskin grubu

v

Sarkoidoz » idiopatik Pulmoner Fibroz (iPF)

v

BDH ile iliskili IAH » Genellikle erkek, sigara oykisu

v

Lenfanjioleimiyomatozis (LAM)

» Pulmoner Langerhans hiicreli histiyositoz (PLHH) » Diger ileri yas iAH'lar:

» Kalitsal hastaliklar: e Fibrotik HP
e Ailesel iPF ¢ CPFE (kombine pulmoner fibroz—amfizem)
® Gaucher hastalig » Romatoid artrit ile iliskili IAH

e Hermansky—Pudlak sendromu e ilac iligkili IAH



Anamnez — Cinsiyet

KADIN

ERKEK

Kadin hastalarda éne ¢ikanlar

Erkek hastalarda éne ¢ikanlar

» Lenfanjioleimiyomatozis (LAM) » Pulmoner Langerhans hiicreli histiyositoz
» Pulmoner tutulumlu tiberoskleroz » idiopatik pulmoner fibroz (iPF) — daha sik
» Lenfoid interstisyel pnémoni (LiP) » Romatoid artrit ile iliskili iAH
» Hermansky—Pudlak sendromu » Kombine pulmoner fibroz-amfizem (CPFE)
» Bag dokusu hastaliklari (BDH): » Pnémokonyozlar:

e Sistemik skleroz (SSc) ¢ Asbestoz

e Sjogren sendromu e Silikoz

e Sistemik lupus eritematozus (SLE) e Komir iscisi pndmokonyozu

v
v

Nonspesifik IP (NSiP) — daha sik Mesleki maruziyetli IAH'lar



Anamnez — Hastalik Baslangici

KRONIK

AKUT

Glinler — Haftalar

Aylar - Yillar

» Diffliz Alveoler Hasar (DAD) » Sarkoidoz » idiopatik Pulmoner Fibroz (iPF)

» Akut Eozinofilik Pnémoni (AEP) » ilaglara bagh IAH » Sarkoidoz (kronik form)

> Non-fibrotik HP » Alveolar hemoraji sendromlari » Pulmoner Langerhans hiicreli hist.
> Kriptojenik Organize Pnémoni (KOP) » Kriptojenik Organize Pnémoni (KOP) » Fibrotik Hipersensitivite Pnémonisi

v

» Akut alevlenmeler (iPF, BDH-IAH) BDH ile iliskili IAH: » Pnémokonyozlar

v

» ilag iliskili akut IAH e Lupus, polimiyozit, dermatomiyozit PPFE, LAM, kronik radyasyon hasari



Anamnez — Ozgecmis

Bag Dokusu Hastaligi / IBH

Mevcut BDH veya inflamatuar barsak hastaligi siklikla iAH ile iliskilidir. Pulmoner bulgular sistemik bulgulardan yillar 6nce ortaya ¢ikabilir.

Malignite Oykiisii

Altta yatan hastaligin kendisi veya kullanilan kemoterapétikler (bleomisin, busulfan, gemsitabin, taksanlar) iAH'ya yol agabilir.

ilag Kullanimi

Amiodaron, nitrofurantoin, metotreksat, leflunomid, statinler

Alerjik Hastaliklar

Astim + alerjik rinit = kronik eozinofilik pndmoni; astim + nazal polipozis - EGPA (Churg-Strauss).

immiin Yetmezlik

Altta yatan hastalik veya imminsiipresif tedavi - enfeksiydz IAH ihtimali artar (PCP, CMV, mantar enfeksiyonlar).



Anamnez — Sigara Oykiisii

PLHH

AMP

RB-iAH

iPF

CPFE

SIGARA iLE iLiSKiLi iAH

Pulmoner Langerhans hiicreli histiyositoz — neredeyse her hasta sigara

igicisi

Alveoler makrofaj pnémonisi (eski DIP) — %81 sigara iliskili

Solunumsal bronsiyolit — %93 sigara iliskili

Sigara glglu bir risk faktora

Kombine pulmoner fibroz—amfizem — tutinle iliskili

SIGARA ICMEMIS / ESKi iCiCi

Sarkoidoz Sigara igmeyenlerde daha sik gorilir

HP Hipersensitivite pndmonisi — sigara igcmeyenlerde daha sik

Goodpasture sendromu

Aktif sigara - pulmoner kanama riski belirgin artar



Anamnez — Aile Oykiisii

Tek bir ailede farkli IAH tiirleri (6rn. IPF + NSIP) gériilebilir — kalitsal yatkinlik éneren bulgu.

OTOZOMAL DOMINANT OTOZOMAL RESESIF

> Ailesel Pulmoner Fibroz (FPF) » Niemann-Pick hastahigi
e TERT, TERC, RTEL1, PARN gen mutasyonlari e Lipid depolanma hastaligi
e Telomer biyolojisi bozukluklari » Gaucher hastalig
e Kisa telomer sendromu e Glukoserebrosidaz eksikligi
» Tiiberoz skleroz » Hermansky-Pudlak sendromu
» Norofibromatoz e Albinizm + hemorajik diatez + IAH

PRATIK [PUCU — Geng hastada IPF, agiklanamayan trombositopeni veya prematiir gri sag - telomer hastali§ini arastir



Anamnez — ila¢ Oykiisii

ilag iliskili akciger hastalidi icin regeteli/regetesiz tiim ilaglar, takviyeler ve gecmis tedaviler sorgulanmall.

Kardiyovaskiiler Kemoterapotikler

Amiodaron, statinler, ACE inhibitorleri Bleomisin, busulfan, karmustin, metotreksat, gemsitabin

ONEMLI NOT — Geg Baslangig

Bazi ilaglarda akciger hastaligy, ilacin kesilmesinden haftalar—yillar SONRA ortaya gikabilir (6rn. karmustin).
Pulmoner toksisiteye neden olan ilaglarin giincel listesi: www.pneumotox.com

Antibiyotikler
Nitrofurantoin, dapsone, sulfonamidler Yagh burun damlalari = ekzojen lipoid pndmoni

Romatoloji

Metotreksat, leflunomid, biolojik ajanlar, silfasalazin

Radyasyon

Toraks radyoterapisi = pnomonit (4-12 hafta) veya
fibroz (6—-12 ay)



Anamnez — Maesleki ve Cevresel Maruziyet

Hastanin yasami boyunca tiim isler kronolojik olarak sorgulanmali. Es ve ¢ocuklari da kapsayan ev/is ortami énemli.

inorganik Tozlar — Pnomokonyozlar Organik Antijenler — Hipersensitivite Pnémonisi

Asbest - asbestoz, plevral plak Kus antijenleri (glvercin yetistiriciler)
Silika = silikoz (madenci, tas isgisi) Termofilik bakteriler (ciftci akcigeri)
K&mur tozu = kdmdr isgisi pndmokonyozu KGf — su hasarl binalar, jakuzi
Berilyum -> berilyozis (granilomato6z) Mantar antijenleri (malt isgisi, peynirci)

Kimyasallar / Gazlar / Sivilar

izosiyanatlar (otomotiv boyahaneleri) Evcil kus besleme
Civa, kadmiyum buharlari Antik mobilya restorasyonu
Yag buharlari, lehim dumani Sag spreyi, deodorantlar

Aspirasyon (mineral yag, gastrik icerik) Marijuana, e-sigara



Semptomlar

Eforla Nefes Darligi

IAH'nIn en sik ve genellikle ilk semptomu. Cogunlukla Sinsi baslangigl ve ilerleyici. Erken evrede sadece Daha az sik. Alveolar hemoraji sendromlari, vaskiilit,
tedaviye direngli ve uzun siireli. eforla, ileri evrede istirahatte. PLHH veya komplikasyonlarda goruldr.

Hisilti (Wheezing) Halsizlik / Yorgunluk

Tipik degil; varsa havayolu iliskili hastalik (BIP/HP, Ploritik agri - BDH-IAH (lupus, RA), sarkoidoz. Hipoksemi, sistemik inflamasyon (BDH-iAH, sarkoidoz)
sarkoidoz, EGPA) disindirr. Pnémotoraks - LAM, PLHH, tiiberoskleroz. belirtisi olabilir.



Ekstrapulmoner Bulgular — BDH ipuglari

Pulmoner bulgular sistemik bulgulardan AYLAR-YILLAR énce ortaya ¢ikabilir. Detayh sistemik sorgu sart!

““

e Eklem agrisi / sislik ¢ Raynaud fenomeni e GOz kurulugu (sicca)
e Kas gligstizlGgu e Heliotrop dokinti (DM) o Agiz kurulugu

e Sabah tutuklugu e Gottron papdlleri o Aft

e Skleroz, deri sertligi e Mekanik el (anti-Jo-1) e Konjunktivit

¢ Telanjiektazi

e Ates e ANA, anti-dsDNA, anti Sm e Plorit, perikardit
e Yorgunluk, halsizlik * RF, anti-CCP e Glomerilonefrit
e Kilo kaybi ¢ Anti-Scl-70, e Periferik néropati
¢ Lenfadenopati e SS-A, SS-B e Ses kisikhgi, disfaji
e Anti RNP
e Anti-Jo-1,

e MPO ANCA, PR3 ANCA



Fizik Muayene

Velcro Ralleri
inspirasyon sonu ince ralleri
iPF icin klasik bulgu. Akciger bazallerinde baslar, yukariya dogru ilerler.

Onemli: HRCT'de bulgu olmasa bile saptanabilir — ERKEN BELIRTI!

Squeak

inspirasyonda yiiksek frekansh ses (marti ¢iglidi)

Hipersensitivite pnédmonisi (BIP), bronsiyolit ve obliteratif bronsiyolit igin tipik.

Kuglk havayolu hastaligi bulgusu.

Comak Parmak (Clubbing)
Distal falanksta yumru gériiniim
iPF, asbestoz, kronik HP'de goriiliir.

Sarkoidoz, NSiP, BDH-iAH'da NADIR.

Diger Bulgular
Sag kalp yetmezligi, siyanoz

ilerleyici hastalikta:

e Pulmoner hipertansiyon belirtileri (S2 sertlesmesi)
e Juguler vendz dolgunluk

e Periferik 6dem

e Hipoksemi belirtileri




I Solunum Fonksiyon Testleri

Restriktif Patern

Total Akciger Kapasitesi

T LC ¢ Temel kriter

Zorlu Vital Kapasite

FVC ¢ Yillik takip — prognoz

Korunmus veya artmis

F EV1 / FVC Obstriiksiyon DEGIL




I SFT — DLCO, 6MWT ve KPET

Spirometriye ek olarak diffiizyon ve egzersiz degerlendirmesi tani ve prognozda kritik.

DLCO |

Karbon Monoksit Diffiizyon Kapasitesi

e |{AH'da en erken anormallik
* PH ve amfizemde de diser
e |PF takibinde degerli

® %35 alti - kotu prognoz

e Akciger nakli icin 6nemli kriter

6 Dakika Yiirime Testi

Fonksiyonel kapasite élgiimii

e Mesafe < normal = kisithlik

e Desatlirasyon >%4 - PH
suphesi/ileri hastalik

e iPF'de yillik 6 MWD takibi
prognostik

e Kalp atis hizi toparlanmasi <13/dk

- kotl prognoz isareti

AKG + KPET

Arteriyel Kan Gazi + Egzersiz testi

e istirahatte / eforla hipoksemi

e A-a gradiyenti artmis

e KPET: dolagimsal vs ventilatuar
limitasyonu ayirt eder

e PH ayrimina yardimci



Laboratuvar — Otoimmiin Tarama

BDH-IAH'yi dislamak iin sistematik serolojik tarama;, her yeni IAH'da otoimmiin panel istenmelidir.

ilk Tarama Paneli Spesifik Antikorlar

ANA Antintikleer antikorlar — genis tarama Anti-Scl-70 Sistemik skleroz, diffiiz tip

RF Romatoid faktor Anti sentromer (ACA) Sistemik skleroz, sinirli tip
Anti-CCP Romatoid artrit igin spesifik Anti-Jo-1, anti-PL-7/12 Antisentezaz sendromu

ANCA Vaskaiilit (GPA, EGPA, MPA) Anti-MDA5 Dermatomiyozit, hizli ilerleyici IAH
CK, aldolaz inflamatuar miyozit Anti-SS-A / SS-B Sjogren sendromu

CRP, ESR inflamasyon belirtegleri Anti-dsDNA, anti-Sm Sistemik lupus

Anti-RNP Mikst Konnektif Doku



Akciger Grafisi (PA)

UST ZON ALT ZON

Apikal / (st lob baskin Bazal / alt lob baskin

v » Sarkoidoz > iPF
USt zon klasik alveolar proteinoz klasik tablo
» Kronik HP » BDH-IAH
antijen iliskili kelebek RA, SSc, SLE, DM/PM
orta zon > Silikozis > Asbestozis
madenci, tas isgisi parankimal evre + plevral plak
» Berilyozis » Akut HP
alt Z0Nn ' V mesleki karsinomatoza maruziyet sonrasi
- > PLHH > AMP
sigara, kistik miks eski DIP, sigara
» Kémiir isgisi pn. » NSiP
madenci subakut form hiicresel/fibrotik
» KEP » Aspirasyon pn.
eozinofilik tekrarlayan

v

Ankilozan spondilit

fibrozis
ONEMLIi — PA grafi NORMAL olabilir; klinik siiphe yiiksekse MUTLAKA HRCT iste. Sensitivite ~%50, spesifisite diisiik.



HRCT — IAH Tanisinin Temel Tasi

Yiiksek ¢oziiniirliiklii BT (HRCT) tani algoritmasinin ilk basamadi. ince kesit (1 mm), inspiratuar + ekspiratuar supin/prone seriler.

Subpleural / Bazal Baskin Ust Lob Baskin Sentrlobiiler / Yaygin

iPF, BDH-IAH, Asbestozis Sarkoidoz, PLHH, kronik HP, silikoz, PPFE Hipersensitivite Pn., RB-IAH, LiP
Kistik / Hava Hapsi Bal Petegi (Honeycombing)

KOP, eozinofilik pnédmoni, lenfoma LAM, PLHH, LiP, fibrotik HP UIP / iPF — patognomonik

EKSTRAPULMONER iPUGLARI

* Genisglemis 6zofagus = SSc-IAH e Plevral kalinlasma - asbestoz e Lenfadenopati - sarkoidoz, lenfoma e Pulmoner arter genislemesi (>29 mm) = pulmoner hipertansiyon



HRCT Paternleri — UIP (Olagan interstisyel Pnémoni)

I a, b) Subpleural bal petegi gériiniimii e c) Periferik traksiyon bronsektazisi

Tanisal HRCT Bulgulari

Dagilim Subpleural ve bazal baskin Bal Petegi Honeycombing — patognomonik (kiimelenmis kistler)

Traksiyon Brongektazisi Periferik, tubtler/kistik yapilar Retikiiler Patern ince gizgisel, subpleural belirgin

Buzlu Cam Hafif — baskin degil (varsa NSIP diisiin) Olmayanlar Belirgin mozaik, hava hapsi, baskin noddller



HRCT Paternleri — NSiP (Nonspesifik int. Pnémoni)

a) Hiicresel NSIP — buzlu cam baskin b) Fibrotik NSIP — retikiilasyon + subpleural koruma

Tanisal HRCT Bulgulari

Dagilim Alt lob baskin, simetrik, homojen Subpleural Koruma %41-64 — NSIP'i UIP'den ayiran ANAHTAR

Buzlu Cam Yaygin, baskin — hiicresel formda belirgin ince Retikiilasyon Fibrotik NSiP'te artar, traksiyon bronsektazisi

Bal Petegi YOK veya minimal — varsa UIP'a kayar Eslik Eden OP, genislemis 6zofagus - SSc dustindurir



HRCT Paternleri — BIP

2025 yenilik: BIP major ériintii olarak tanitildi; eski 'tipik HP' = fibrotik BIP.

Fibrotik OLMAYAN BIP Fibrotik BIP
Akut / subakut Kronik, ilerleyici

¢ Yaygin sentrlobiiler buzlu cam nodiiller e Peribronkovaskiler buzlu cam
¢ Mozaik atenuasyon e Traksiyon bronsektazisi

e Lobiiler hava hapsi (ekspiratuar BT) « Ug dansite bulgusu

e U¢ dansite bulgusu e Lobuler hava hapsi

¢ Fibroz YOK e Daginik kistler (siklkla sag alt lob)



HRCT Paternleri — Diger Onemli Bulgular

Kriptojenik Organize Pn. Diffiiz Alveoler Hasar Pléroparankimal Fibroelastoz

Bilateral yaygin buzlu cam, akut baglangic (eski AiP) Ust lob + apikal subpleural konsolidasyon, platitoraks

Solunumsal Bronsiyolit

Buzlu cam + ince cidarh kistler, Sjogren tipik Yamali buzlu cam + amfizem, sigara iliskili (eski DiP) Ust lob sentrlobiiler buzlu cam nodiilleri, sigara iligkili



Bronkoskopi-BAL, Biyopsi, — Ne Zaman, Hangi Yontem?

BRONKOSKOPI + BAL

BAL — Bronkoalveolar Lavaj Transbrongiyal Forseps Biyopsi Transbrongiyal Kriyobiyopsi

Sarkoidoz, KOP, lenfanijitis Yeni standart — fibrotik I[AH

Diisiik invaziv, sivi analizi

o Lenfositoz (>%25): HP, sarkoidoz, NSiP e Granllomat6z hastalik tanisi e Daha biytk, kaliteli doku 6rnegi

o Eozinofili (>%25): Eozinofilik pn. ¢ Lenfanijitis karsinomatoza e Cerrahiye benzer tanisal verim

o Notrofili: iPF, BDH-IAH, akut alev. e Sinirl doku 6rneklemesi e Alveolar mimari korunur

e CD4/CD8 > 3.5: sarkoidoz e EBUS esliginde mediastinal LAP e Komplikasyon: pndmotoraks, kanama
e Pigmentli makrofajlar: RB-iAH e MDT'de yorumlanmal

o Stut-renkli: PAP

e Hemorajik: alveolar hemoraji

1. Hedef segmente wedge yapilir

2. Steril SF instilasyon
3. Sivi geri aspire edilir
4. 100-300 cc, %30 geri alinmasi

5. Hiicre + mikrobiyolojik analiz



Tanisal Algoritma — iAH Siiphesinde Klinik Akis

Adim adim yaklasim: anamnez -> gériintiileme - bronkoskopi - MDT karar

IAH SUPHESI

Anamnez + FM + Lab + SFT + Grafi

EVET
Pnémokonyoz / Sarkoidoz Kesin klinik tani?

HAYIR

EVET
Kesin klinik tani? iPF / HP / LAM

| HAYIR

EVET

BAL + TBLB tanisal mi?

Sarkoidoz, KOP, EP, PAP, HP

_ cerrahi biyopSi 9 MDT



I Multidisipliner Tartisma (MDT)

IAH tanisinin altin standard. Klinik + radyolojik + patolojik bulgularin entegrasyonu.

KLINISYEN RADYOLOG PATOLOG

G6gds hastaliklar uzmani Toraks radyologu Pulmoner patolog

Anamnez, fizik muayene, SFT, klinik seyir, tedavi yaniti HRCT paterni, eslik eden bulgular, ayirici tani, takip Doku 6rnegi degerlendirmesi, histolojik patern,
gorintiileme immin boyamalar

TANISAL GUVENILIRLIK SINIFLARI

2 %90 %51 — 89 < %50

Kesin Tani Gegici Tani Siniflandinlamayan

Tedavi karari igin yeterli Dabha ileri tetkik yararli olabilir Multipl ayirici tani, takip gerekli



Tedavi Prensipleri — Taniya Gore Yaklasim

iPF NSiP / KOP BDH-IAH

Antifibrotik tedavi Immiinomodiilatér Altta yatan + akciger

Pirfenidon Kortikosteroidler MMF, siklofosfamid (SSc)
Nintedanib Steroid sparing: MMF, AZA Tosilizumab (SSc-IAH)
Narendomilast Hiicresel NSIP iyi yanit verir Rituksimab (refrakter)
immiinsiipresyon KONTRENDIKE Fibrotik NSiP'te dikkat Antifibrotik (PPF gelisirse)

Akut alev: ylksek doz steroid

Sarkoidoz Progressif Pulmoner Fibroz is(PPF)

Steroid + steroid sparing Etiyolojiden bagimsiz antifibrotik

Antijen eliminasyon (kritik!) Sistemik steroid (semptomatik) FVC >%10 veya DLCO 2%15 dusus
Steroid (akut/subakut-nonfibrotik) MTX, AZA, leflunomid Veya semptom + radyolojik ilerleme
MMF, AZA (kronik) Anti-TNF (refrakter)

Antifibrotik (fibrotik HP'de) Stage I-II: takip yeterli



IPF Akut Alevlenmesi

TANIM KRITERLERI TETIKLEYICILER
¢ 1 ay icinde ortaya ¢ikan akut kotiilesme ¢ Solunum yolu enfeksiyonlari (en sik)
e Mikroaspirasyon — 6zellikle GOR varliginda
¢ HRCT'de yeni bilateral buzlu cam / konsolidasyon e Hava kirliligi maruziyeti
¢ Cerrahi (6zellikle akciger biyopsisi)
* Kalp yetmezligi veya sivi ylkiyle agiklanamayan e ilaglar (bazi imminomodiilatorler)

o idiyopatik (tetikleyici saptanamaz)
e Tetikleyici saptansa da saptanmasa da olur

¢ 30 giin mortalitesi: %50

Hospitalizasyon Yogun bakim gerekirse
Yiiksek doz steroid Metilprednizolon 500-1000 mg/giin x 3 giin, sonra 1 mg/kg/gln

Enfeksiyon dislama BAL, viral PCR, genis spektrum AB basla

Destek tedavi Oksijen, NIV (HFNC dahil), mekanik ventilasyon karari zorlu

Antifibrotik Mevcut tedavi devam — kesilmemeli




Akciger Nakli — Endikasyon ve Zamanlama

NE ZAMAN SEVK? NE ZAMAN LISTEYE?

* Histopatolojik UIP veya IPF tanisi e 6 ayda FVC %10 |, veya DLCO %15

® FVC < %80 veya DLCO < %40 ¢ 6MWT mesafesinde anlamli azalma

e 6MWT'de desatiirasyon < %88 e Pulmoner hipertansiyon (sag kalp kateter)
e Hizli ilerleyici hastalik e Akut alevlenme Oykiisu

e Pulmoner hipertansiyon eslik etmesi e [PF: FVC < %50 veya DLCO < %35

¢ Hospitalizasyon gerektiren akut alevlenme e Oksijen ihtiyacinin baslamasi

MUTLAK / GORECELi KONTRENDiIKASYONLAR

® Yas > 70 (goreceli, merkez politikasina bagli)

o Aktif malignite (5 yil tanisiz olmal)

e Siddetli komorbiditeler (KKH, KBY, karaciger yetm.)
o Aktif madde kullanimi, sigara

e Tedaviye uyumsuzluk oykisu

o Aktif enfeksiyon, MRSA/VRE kolonizasyonu



I Olgu — HM

HM, 78 y, E

Sikayet: Nefes darligi, oksiruk, balgam cikarma

Hikaye: 3 aydir olan nefes darhigi (gtin gectikce ve eforla artan), oksirik ve
balgam ¢ikarma

Meslek: Madenci — 30 yil dnce emekli

Sigara: 50 yil 2 paket-glin, 12 yildir igmiyor

Hobiler: Koyde yasiyor, tavuk besliyor
Oz ve Soy Gegmis: KKY, BPH

Kullandigi ilaglar: Diltiazem HCI SR 120 mg 2x1, Losartan 50 mg
+hidroklorotiyazid 12.5 mg 1x1



I Fizik Muayene

Sp02: %92, NDS: 78/dk

Her iki akciger arka alt alanlarda insp ince vasifli raller (velcro)

Clubbing (-), PTO (+/+)




I Fonksiyonel Degerlendirme

Solunum Fonksiyon Testleri 6 Dakika Yuriime Testi

FVC: 2,43 L (%74) Mesafe: 260 m

FEV1: 1,95 L (%80) Bas. Sp02: %93 —> Bitis: %89
FEV1/FVC: %80 Borg:1 - 3

DLCO: 3,30 ml/dk/mmHg (%45)

A Ekspirasyon

Akim

<

&

3
Akim

Normal akim Hava yolu obstrilksiyonunda Restriktif patolofilerde
volim egrisi akim volim egrisi akim volim agrisi



I Laboratuvar

Hemogram ve Biyokimya Kollajen Doku Belirtegleri

Normal
RF: 13 IU/L, Anti CCP: Negatif

ANA: Pozitif, Anti ds DNA: Negatif

ENA Profili
SS-A, SS-B, Scl-70, Anti-Sm/RNP, Anti-Jo-1: Negatif

MPO ANCA ve PR3 ANCA: Negatif
Konsiiltasyonlar
Romatoloji: Spesifik romatizmal hastalik distinilmedi

Kardiyoloji: EF %60, Grade 1 LVDD, sPAB 35 mmHg, minimal TY






Bu asamada ne yaparsiniz?

B. Bronkoalveolar lavaj

A. Antifibrotik tedavi

C. Kriyo transbronsiyal biyopsi

D. Cerrahi akciger biyopsisi




HRCT Bulgulari — UIP Paterni Degerlendirmesi

Uyum 2%90 %70-89 %51-69

Subplevral ve bazal dominant; Subplevral ve bazal dominant; Subplevral baskinlik yok; diffliz
heterojen; balpetegi + traksiyon retiklilasyon + traksiyon dagilim

bronsektazisi bronsektazisi

Balpetegi (honeycombing) + Retikller patern + traksiyon Spesifik etyolojiyi desteklemeyen
traksiyon bronsektazisi; retikiler bronsektazisi; hafif buzlu cam akciger fibrozu bulgulari

patern

<%50

Peribronkovaskiiler (NSiP),
perilenfatik (sarkoidoz), Ust/orta
zon

Kistler, baskin buzlu cam, mozaik
atentiasyon, konsolidasyon,
noduller

Bu olguda: Subplevral bazal retikiiler patern +bal petegi — Kesin UIP Paterni

ATS/ERS/JRS/ALAT Clinical Practice Guideline, 2022



IPF tanisal algoritma

[ iPF tanisindan siiphe )

[ Potansiyel neden/iliskili hastalik )
Hayir | Evet

o Haywr ( Spesifik taninin
| Ldoérulanmasu (HRCT dahil)

UIP acgisindan belirsiz veya
alternatif tani

Evet

(BAL % kriyoTBAB } —P@RRAHi AC BiYOPSisi)

l l

Idiopathic Pulmonary Fibrosis
(an Update) and Progressive
Pulmonary Fibrosis in Adults.
! .

- An Official ATS/ERS/JRS/ALAT
IPF ( Alternatif tan: ) Clinical Practice Guideline,
February 2022




Antifibrotik Tedavi — Pirfenidon / Nintedanib / Narendomilast

_ PiRFENIDON NiNTEDANIB NARENDOMILAST

FVC diisUs hizinda yavaslama; FVC disls hizinda yavaslama; akut
Etkinlik progresyonsuz sagkalimda iyilesme; alevlenmelerde azalma; mortalitede azalma
mortalitede azalma

Bulanti, fotosensitivite, KC enzimleri ishal, kilo kaybi, KC enzimleri yiikselmesi
Yan Etkiler ylkselmesi

801 mg 3x1 tb yada 600 mg 4x1 tb

Dozlama I

150 mg 2x1 kapsdl

Child Pugh B/C KC yetmezligi; yiiksek KV
Kontrendikasyon Kesin kontrendikasyon yok veya kanama riski

Bu olguda: FVC %74, DLCO %45 -> Antifibrotik endikasyonu var (FVC 2%50, DLCO 2%30)

FVC disls hizinda yavaslama

ishal, kilo kaybi

18 mg 2x1 tb

FDA onayi var




I IPF Tedavi ve Takip

TEDAVIDE DIKKATE ALINMASI GEREKENLER PROGRESYOn TAKIBI

ilag Tedavisi Rutin Takip (4-6 ayda bir)

¢ Nintedanib veya Pirfenidon veya Narendomilast e SFT (FVC, DLCO) ve 6DYT

ilag Dis Yillik HRCT

e Oksijen destegi (hipoksemik hastada) e Klinik kotiilesme stiphesi veya AC kanseri riski

e Pulmoner rehabilitasyon
Akut Alevlenme

Komorbidite Yonetimi e Kortikosteroid + HRCT + enfeksiyon dislama

e Pulmoner hipertansiyon, GOR, OSAS
Akciger Nakli

Palyatif Bakim e FVC <%80 veya DLCO <%40 - sevk
e Semptom kontroll, yasam kalitesi e Tani aninda mortalite riski ylksekse degerlendir






I Olgu — HC

HC, 56y, K
Sikayet: Nefes darligi, oksuruk, balgam

Hikaye: 1 yildir olan nefes darhgi (glin gectikce ve eforla artan), oksirtk ve balgam sikayeti ile poliklinigimize
basvurdu

Meslek: Ev hanimi
Sigara: Hic kullanmamis
Hobileri: Yok — Evlerinin ¢atisinda kuslar yuva yapmis

Kullandigi ilaglar: Yok

Oz ve soy gecmis: Ozellik yok



I Fizik Baki

Sp0.,: %96 (oda havasinda)
Solunum sesleri: Dogal
Clubbing: (+), PTO: (-/-)

Diger sistem muayeneleri: Normal



Solunum Fonksiyon Testleri

FVC FEV1 FEV1/FVC DLCO
(L/%) (L/%) (%) mi/dk/mmHg (%)

Ik bagvuru 2,70 (%126) 2,15 (%116) %77 9.8(%49)

*6 dakika yuriime testi: 350 metre
Bas. sat: %97 Bitis sat: %96
Bas. BORG: 1, Bitis BORG: 3 -

.

Normal akim Hava yolu obstrilksiyonunda Restrikif patolojilerde
volim egnisi akim volim egrisi akim volum egrisi

Akim
Akim




HRCT-Ilk basvuru




Laboratuvar

» Hemogram ve Biyokimya: Normal

» RF:51U/L, Anti CCP: Negatif(<0.40)
> ANA: Pozitif
> ENA Profili

* SS-A: Negatif
e SS-B: Negatif
e Scl-70: Negatif
* Anti-Sm/RNP: Negatif B
* Anti-Jo-1: Negatif

» MPO ANCA ve PR3 ANCA:: Negatif

» Serum ACE duzeyi: 20 U/L




I Romatoloji Konsiiltasyonu ve Karar

Romatoloji Konsiiltasyonu

ANA 1/320'de pozitif — ancak klinik olarak bag dokusu hastaligi bulgusu saptanmadi..

Bu asamada ne yaparsiniz?

A. Bronkoalveolar lavaj

B. Konvansiyonel transbronsiyal biyopsi
C. Kriyo transbronsiyal biyopsi

D. Cerrahi akciger biyopsisi



I Ventilasyon-Perfuizyon Sintigrafisi

Ventilasyon/Perfliizyon Sintigrafisi: Her iki akcigerde normal sinirlarda perfiizyon , heterojen tarzda
ventilasyon sintigrafisi pulmoner emboli agisindan negatif olarak yorumlanmistir.



I Bronkoskopi ve Karar

Bronkoskopi Sonuglari

BAL: Lenfosit %40 — Notrofil %27 — Eozinofil %1 — Makrofaj %32
CD4/CD8: 0,39 — Total hiicre: 2590/mm?3
TBB Histopatoloji: iki adet 6zellik géstermeyen interstisyel doku

Bu asamada ne yaparsiniz?

A. Takip

B. imminsipresif tedavi

C. Kriyo transbronsiyal biyopsi
D. Cerrahi akciger biyopsisi



HIPERSENSITIVITE PNOMONISI TANISAL ALGORITMA

Antijen maruziyeti

Tanimlanmamis

Tanimlanmig Belirsiz

Radyoloji

Tipik HP HP ile uyumlu veya belirsiz HP

Tipik HP HP ile uyumlu veya belirsizHP ' Tipik HP veya HP ile uyumlu Belirsiz HP
N—

BAL lenfositoz BAL lenfositoz BAL lenfositoz

Evet Hayir Hayir Evet Hayir Hayir Evet Hayir
LA ¥ ¥ 2 / ¥
Orta olasilikla Orta olasilikla Diisiik Orta olasilikla Diisiik
HP HP olasilikla HP HP olasilikla HP
DC %51-69 DC %51-69 DC <%50 DC %51-69 DC<%50 )

—
L ﬂpll_ﬁ‘iiﬁ ][ HPil

DC: Tani Giiveni

A

Ferndndez Pérez ER et al.Diagnosis and Evaluation of Hypersensitivity Pneumonitis: CHEST Guideline and Expert Panel Report. Chest. 2021 Aug,;160(2):e97-e156.



I VATS — Cerrahi Akciger Biyopsisi

Video Yardimh Cerrahi Akciger Biyopsisi (VATS): Sag Ust ve alt lob kama rezeksiyonu

Histopatolojik Tani:Amfizem, kronik bronsiyolit, gevsek granilomlar ve izole dev hiicreler,

Sonug

Bulgular kronik hipersensitivite pnomonisi ile uyumludur.



I Takip — 5. Yil

5. Yil Takip — Klinik

Sikayet: Oksuriik, nefes darligi, balgam — son aylarda belirgin artis
Sp0,: %93 NDS: 85/dk Clubbing (+)
Sag akciger arka alt alanlarda inspiryumda ince vasifli raller

Degerlendirme

Klinik: Kotulesme
Fonksiyonel: FVC'de %28 azalma, DLCO'da %14 azalma, 6DYT'de 45 m artma
Radyolojik: Stabil

Sonug: HASTALIKTA PROGRESYON



FVC

FEV1

FEV1/FVC

Takip

DLCO

ml/dk/mmHg (%)

TEDAVI

Baslangic
Aralik 2018

Mart 2019

Aralik 2019
Subat 2020
Ekim 2021

Nisan 2022

Mart 2023

(L/%)
2,70 (%126)

2,59 (%103)

2,61 (%104)

2,61 (%120)
2,36 (%97)
2,09 (%88)

2,42 (%101)

2,02 (%73)

(L/%)
2,15 (%116)
1,98 (%94)

2,13 (%101)

2,06 (%114)
1,93 (%94)
1,73 (%86)

1,97 (%98)

1,46 (%67)

(%)
%77

%76

%81

%79
%88
%82

%81

%72

9.8(%49)
2,09 (%29)

3,31 (%46)

10,36 (%53)
3,09 (%44)
6,05 (%29)

11,61 (%56)

7,61 (%42)

350

300

360

360

480

375

265

310

iYiILESME

IYILESME
KOTULESME
STABIL

KOTULESME

KOTULESME

Deflazakort 45 mg/giin

Metilprednisolon 32
mg/gln

Metilprednisolon 4 mg/gilin
Metilprednisolon 8 mg/giin
Metilprednisolon 8 mg/glin

Metilprednisolon 4 mg/giin,
Mikofenolat mofetil 2000

mg/glin
Metilprednisolon 4 mg/giin,
Mikofenolat mofetil 2000
mg/gln, Antifibrotik ve
rituximab



HRCT-5.yil




I iPF Dis1 iAH'da Progresyon Tanimi

IPF Dis1 iIAH'da Progresyon Tanimi

IPF disi, radyolojik pulmoner fibrozis kaniti bulunan bir hastada; alternatif aciklama olmaksizin son 1 yil icinde asagidaki
kriterlerden en az ikisinin gergceklesmesi:

1. Solunum Semptomlarinda Kotilesme

Okstuiriikte artma
Nefes darliginda artma

v

v

2. Fizyolojik Kanit

v

1 yillik takipte FVC'de 2%5 mutlak dusus
1 yillik takipte DLCO'da (Hb dizeltmeli) 2%10 mutlak dists

v

3. Radyolojik Kanit

v

Traksiyon bronsektazisi/bronsiyolektazinin artmasi, yeni buzlu cam, yeni ince retikiilasyon,
retikliler anormaligin artmasi, yeni/artmis bal petegi, lobar hacim kaybinda artis

D"\RL\I L] C
nagnu g

c



Wijsenbeek, M., & Cottin, V.. Spectrum
of fibrotic lung diseases.

N EnglJ Med 2020,;383:958-68.

Pulmoner Fibroz Yonetimi

Hastalik yonetimi

SSc-iAH RA-iIAH || Sarkoidoz k Kronik hi"perse'n'stivite idyﬁgia;)tik Slnlﬂan(?gll-llamayan iPF
pnémonisi

Antijenden
uzaklasma

immiinmodiilatér tedaviyi diisiin ya da gdzlem

L

Glikokortikoid | Glikokortikoid

| |

Glikokortikoid Glikokortikoid ~ |Glikokortikoid

| '

MMF, CPM, TCLl RTX, ABA, MTX, N!MF, "AZA Ya da'diéer
(AZA, RTX) MMF (AZA, IFX, ADA) immuinosupresifler
' [ l
Antifibrotik ilaglari distintin (nintedanib) Y Antifibrotik ilaglari diistiniin
/ (pirfenidon ya da nintedanib)
R — o

Farmakolojik olmayan tedavi
Oksijen destegi, psikolojik destek, sigaranin birakilmasi, rehabilitasyon, semptom palyasyonu, yasam sonu bakimi

N\

Tedaviyi tekrar degerlendir Diizenli takip
Hastalik seyrinin izlenmesi J
Hastalikta kétiilesme Stabil hastalik Hastalikta iyilesme
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Official ATS/ERS statement: Update of the international multidisciplinary classification of the idiopathic interstitial pneumonias.
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Idiopathic pulmonary fibrosis (an update) and progressive pulmonary fibrosis: Official ATS/ERS/JRS/ALAT clinical practice guideline.




