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1. GIRIS VE AMAC

Pediatrik romatizmal hastaliklar, basta kas-iskelet sistemi olmak iizere,
damarlar1 ve diger dokular1 etkileyen, genellikle nedeni bilinmeyen kronik
inflamasyon ile karakterize multisistemik kronik hastaliklar grubudur (1).
Cocukluk ¢aginda goriilen romatizmal hastaliklarda genellikle ilk goriilen semptom
eklem agrisidir. Ancak, romatizmal hastaliklarin klinik bulgular1 oldukga
degiskendir. Pulmoner komplikasyonlar dahil olmak {izere birgok sistemik

komplikasyonla iliskilidirler (2).

Akciger tutulumu morbidite ve mortalite i¢in 6nemli bir risktir. Birgok
pediatrik romatizmal hastalifa bagl akciger komplikasyonlar1 goriilebilmektedir.
Romatizmal hastaliklar; akciger parankimini, akciger damarlarini, hava yollarini,
solunum kaslarini, plevray: ve gogiis duvarimi tutabilir. Romatolojik hastalikla es
zamanlt olabilecegi gibi, bazen hastaligin tipik goriinimiinden 6nce de akciger
tutulumu olabilmektedir. Hatta bazen sistemik inflamatuar hastaligin ilk bulgusu
akciger tutulumu olmaktadir. Akciger komplikasyonlarina bagli klinik bulgular,
olduk¢a degiskendir. Optimal tedavi ve takip ilkeleri kesin olarak tanimlanmis
degildir. Ancak solunum fonksiyon testleri (SFT), akciger yiiksek rezoliisyonlu
bilgisayarli tomografi (HRCT), bronkoskopi, bronkoalveolar lavaj sitolojisi ve

kiiltiirleri ve akciger biyopsisi taniya yardimci olarak kullanilmaktadir (3, 4).

Sonug olarak pediatrik romatolojik hastaliklara bagli akciger tutulumu nadir
de olsa morbidite ve mortalite agisindan onemli bir risktir. Pulmoner tutulumun
erken tespitiyle, hizli ve hedefe yonelik tedaviler uygulanarak hasta igin en iyi
sonug elde edilebilir. Bu nedenle, hem romatolojik hem de solunumsal sikayetleri
olan pediatrik hastalar1 takip eden klinisyenlerin bu komplikasyonlarin farkinda

olmasi 6nemlidir.

Bu caligsmada; romatizmal hastalig1 olan ¢ocuklarda pulmoner semptomlari
tanimak, sonrasinda pulmoner tutuluma gidis agisindan olasi prediktif radyolojik ve
laboratuvar bulgularini degerlendirmek, hangi hastaligin ne tip pulmoner bulgular

gosterdigini saptamak amaci ile 01.01.2014-31.12.2020 tarihleri arasinda, solunum



sistemi semptomlari nedeni ile Akdeniz Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Cocuk
Goglis Hastaliklar1 Poliklinigi’ne basvuran romatolojik hastalik tanili hastalarin

verileri retrospektif olarak incelenerek akciger bulgularimin degerlendirilmesi

hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Pediatrik Romatolojik Hastaliklarda Akciger Tutulumu

Pediatrik romatolojik hastaliklar; agri, eklemlerde sislik, kizariklik ve 1s1
artis1 gibi bir¢ok ortak semptomu paylassalar da, her birisinin kendine 6zgii belirti
ve semptomlar1 vardir. Genellikle eklemlerle iliskilendirilseler de; goz, deri, kas,

akciger ve mide-barsak dahil viicudun diger organlarini da etkileyebilmektedirler.

Pediatrik romatizmal hastaliklarda pulmoner bulgular, hastaliga sekonder
olarak ya da tedavide kullanilan ilaglarin yan etkileri olarak ortaya ¢ikmaktadir.
Sistemik inflamatuar hastalifa bagli, klinik olarak anlamli akciger tutulumu,
pediatrik hastalarda nadir goriiliir fakat bu popiilasyonda yiiksek morbidite ve
mortalite ile iligkili olabilir. Ayrica nadir de olsa bu hastalarda pulmoner hastalik,
altta yatan romatizmal hastaligin ilk klinik tablosu olarak ortaya g¢ikabilir (3).

Cocuklarda pulmoner semptomlar baslangicta goriillmeyebilir ya da hafif olabilir
(4).

Multisistemik hastaliklarda goriildiigii {izere tiim pulmoner Ssistem
hasarlanmaya kars1 savunmasizdir. G6giis duvari, plevra, damarlar, hava yollar1 ve
parankim dahil herhangi bir kompartman ayn1 zamanda veya birbirinden bagimsiz
olarak etkilenebilir. Akcigerlerin; iyi gelismis vaskiilariteye sahip olmasi, dig
uyaranlara ve ortam havasindaki toksinlere maruz kalmasi ve eklem sinovyasina
benzer yapi, islevi olan bir ortii (plevra) ile kaplanmis olmasi, romatizmal ve

vaskiilitik inflamasyona kars1 duyarliligina katkida bulunur (5).

Juvenil idiopatik artrit (JIA), sistemik lupus eritematozus (SLE), juvenil
dermatomiyozit (JDM) ve juvenil sistemik skleroz (JSSc), akciger tutulumu ile en
sik iligkilendirilen pediatrik romatizmal hastaliklardir (6). Pediatrik romatizmal
hastaliklar arasinda pulmoner bulgularda benzerlik olmasina ragmen, bazi

hastaliklarda belirli bulgular daha sik goriilmektedir (Tablo 2.1.) (3).



Tablo 2.1. Cocuklarda Sistemik Inflamatuar Hastaliklarin Pulmoner
Bulgular (3)

JIA | SLE | JDM |SSc | MCTD | Sarkoidoz | GPA MPA

Tan1 aninda

akciger tutulum + ++ + +++ + +++ +++ +
siklig1

Hastalik seyri

sirasinda akciger + +++ + +++ +++ +++ +++ ++
tutulum siklig

Gogiis

duvari/diyafram + + +++ + + - - .
tutulumu®

Plevral hastalik® ++ |+t - + ++ + ¥ -
Biiyiik havayolu - - - - - ++ —+ B
lezyonu©

Bronsektazi + + - + - + + _
Pndmoni® + ++ + - - _ - N
Interstisyel + + + 4+ ++ ¥ - -
akciger hastalig®

Pulmoner - - - - _ +++ +++ -
graniilom

Vaskiilit/diffiiz + + - + + - ++ o+
alveolar hemoraji

Pulmoner - + + ++ ++ - . T
hipertansiyon

Tromboz - ++ - - - - T _

a: Solunum kaslarinin zayiflamasini ve diyafram disfonksiyonunu igerir. b: Plorit ve/veya plevral efiizyonu
igerir. C: Bronkoskopide goriinen; iist hava yolu ve endobronsiyal yerlesimli lezyonlar1 ve/veya darliklari igerir.
d: Akut baglangich ates, takipne, hipoksi ve akciger goriintillemesinde pulmoner infiltrasyonlarin mevcut
oldugu ancak enfeksiyonun olmadigi ve genellikle antiinflamatuar tedaviye hizli yanit veren klinik bir tanidir.
e: “Pulmoner fibrozis” klinik tanisini ve usual interstisyel pndmoni (UIP), nonspesifik interstisyel pndmoni
(NSIP), lenfositik interstisyel pnomoni (LIP), bronsiolitis obliterans organize pnémoni (BOOP) ve yaygin
alveoler hasar (DAD) histopatolojik tanilarini igerir.

(Kasaltmalar: JIA: Juvenil Idiopatik Artrit, SLE: Sistemik Lupus Eritematozus, JDM: Juvenil Dermatomiyozit,
SSc: Skleroderma, MCTD: Miks Bag Dokusu Hastaligi, GPA: Graniilomatéz Polianjit (Wegener), MPA:
Mikroskopik Poalianjitis)

Akciger  tutulumunun  patofizyolojisinin  multifaktoriyel — oldugu
diistiniilmektedir. Pulmoner inflamasyonunun mekanizmalar1 etiyolojiye gore
farklilik gdsterse de, birbirleri arasinda ortak paternler de goriilmektedir. ilk olusan
inflamatuar lezyonlar genellikle agiklanabilir bir etiyolojiye sahip olmazlar ve
akciger dokusuna yabanciymis gibi davranirlar. Dolayisiyla burada “otoimmiinite”
terimi akla gelmektedir. Ayrica bir¢ok pediatrik romatizmal hastalik i¢in; hastalik

gelisme riskini arttiran ancak kendisi hastaliga neden olmayan, genetik yatkinliga



sebep olan genetik varyantlar tespit edilmistir. Akut tablolar bazen ortaya ¢iksa da,
kronik ve tekrarlayan tablolar daha yaygin goriilmektedir.

Genel siralama soyledir:

Akut inflamasyon
Genetik yatkinlik

Amplifikasyon
Hiicresel
Humoral

Litik enzimler
Oksidatif Stres

Immiin kompleksler

Tamir mekanizmasinda hata ve rezoliisyon
Kronik vaskiilit
Yeniden yapilanma
Kronik interstisyel pnémoni

Fibrozis

Sekil 2.1. Pulmoner inflamasyonunun mekanizmalar1 (5)

Immiin aracili inflamasyon déngiisii, vaskiiler kagaklar ve tekrarlayan tamir
denemeleri, organ hasarina ve fonksiyon kaybina yol acar. Bu hastaliklarda
kullanilan farmakolojik tedaviler, inflamasyon siirecini daha fazla organ hasarimi
Onleyecek kadar baskilar ancak henliz durdurmamaktadirlar (5). Akciger
tutulumunun tedavisi altta yatan sistemik hastaliga 6zgiidiir ve genellikle pulmoner
morbiditeyi azaltir. Hastaligin siddetine ve tedaviye yanitina bagl olarak prognoz
degiskendir. Semptomlarin takibi, rutin solunum fonksiyon testi, egzersiz testi ve
yiiksek ¢oziiniirliklii bilgisayarli tomografi (HRCT) goriintiilemesi ile hastaligin
seyri takip edilir (3).

2.1.1. Juvenil idiopatik Artrit’te Akciger Tutulumu

JIA igin giiniimiizde en yaygin siiflama “The International League of

Associations for Rheumatology” (ILAR) tarafindan 1995 yilinda tanimlanmustir.



1998°de Durban siiflama 6lgiitleri olarak bir kez daha diizenlenip, son olarak da

2001 Edmonton diizenlemesi ile yayimlanmugtir (Tablo 2.2).

Tablo 2.2. JIA’nmin ILAR Simiflamasi’nin Edmonton Diizenlemesi (3, 7)

Hastahk Tanim Dislanacak | Cinsiyet
Durumlar Orani
Bir ve birden fazla eklemde artrit ile birlikte veya a,b,cd K=E
oncesinde en az 2 haftalik siire boyunca en az 3 giin
boyunca hergiin olan ates ve asagidaki kriterlerden 1
Sistemik veya daha fazlasinin eslik etmesi olarak tanimlanur.
Artrit 1. Gegici eritematdz dokiintii
2. Yaygm lenf bezi biiylikligii
3. Hepatomegali ve/veya splenomegali
4. Serozit
Oligoartrit | Hastaligin ilk 6 ayinda 1-4 eklemi tutan artrittir. 2 alt | a, b, c, d, e K>E
grubu vardir:
1. Sabit (persistan) oligoartrit: hastalik siiresi
boyunca tutulan eklem sayisi 4 ve altindadir.
2. Yayilan (extended) oligoartrit: hastaligin ilk
6 ayindan sonra tutulan eklem sayis1 4’iin
iizerindedir.
RF Negatif | Hastaligin ilk 6 ayinda 5 ya da daha fazla eklem a, b,cde K>E
Poliartrit tutulumu olan ve RF’nin negatif oldugu artrittir.
1. Hastaligin ilk 6 ayinda 5 ya da daha fazla a, b,ce K>E
RF Pozitif eklem tutulumu olan artrit ve
Poliartrit 2. Enaz3ayaraile en az 2 RF pozitifligi
saptanmasi ile tanimlanan artrittir.
Juvenil Artrit ve psoriazis birlikteligi veya artrit ile birlikte b,c de K>E
Psoriatik asagidakilerden en az 2’sinin varligi ile tanimlanir:
Artrit 1. Deaktilit
2. Yiksiik tirnak ve onikolizis
3. 1. derece akrabada psoriazis olmasi
Entezit Aurtrit ve entezit birlikteligi veya artrit veya entezitile | a, d, e E>K
iliskili asagidakilerden en az 2’sinin varligi ile tanimlanir:
Artrit 1. Sakroiliak eklem duyarlilig1 veya oykiisii
olmasi ve/veya inflamatuvar lumbosakral
agr1
2. HLA-B27 pozitifligi
3. 6 yas lizeri erkek cocukta artrit varlig1
4. Akut (semptomatik) anterior iiveit
5. 1. derece akrabada ankilozan spondilit,
entezit iligkili artrit, inflamatuvar barsak
hastaliklari ile birlikte sakroileit, Reiter
sendromu veya akut anterior iiveit dykiisii
olmasi
Smiflandiri- | Yukaridaki gruplarin kriterlerini karsilamayan veya
lamayan birden fazla grubun kriterlerini karsilayan artrit
Artrit
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akrabalarda bunlardan birisinin olmasi, d: En az 3 ay ara ile en az 2 kere RF IgM varligi, e: Hastada sistemik
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JIA'da pulmoner tutulum nadir olarak goriiliir. Sistemik JIA, ardindan RF
pozitif poliartikiiler JIA, akciger komplikasyonlarmin en yaygim gériildiigii JIA alt
tipleridir (4). Pulmoner bulgular, agirlikli olarak sistemik JIA ile iliskili ve nadir
goriiliip yiiksek mortalite ile iliskili olabilitler (3). Sistemik JIA’da en sik goriilen
pulmoner bulgu; genellikle perikardit ile birlikte goriilen ve siklikla akciger

grafilerinde tesadiifen saptanan plevral efiizyondur.

Akciger parankim tutulumu ise nadirdir, az sayida hastada yaygin
interstisyel fibrozis goriiliir (8). JIA’I1 hastalarla yapilan ¢alismalarda, interstisyel
akciger hastaligi (IAH), pulmoner fibrozis, plevral kalinlasma, izole pulmoner
arteriyel hipertansiyon (PAH), alveolar proteinozis (AP) ve lipoid pnémoni vakalari
bildirilmistir (9-12). Bu konuda yapilan en eski calismalardan birinde, JIA
hastalariin %@4'iinde akciger tutulumu tespit edilmistir. Radyolojik bulgular
arasinda pnomoni, interstisyel retikiiller ve nodiiler infiltrasyonlar, plevral ve
perikardiyal eflizyonlar saptanmistir. Patolojik olarak ise pulmoner hemosideroz,
lenfoid folikiiler bronsiolit ve lenfositik interstisyel pnomoni goriilmiistiir.
Parankimal hastaligi olan bazi hastalarda interstisyel fibrozisin radyografik

bulgulari ve rezidiiel patolojiler bulunmustur (9).

Sistemik JIA tanil1 25 hastanin oldugu uluslararas: bir ¢alismada 16 hastada
pulmoner hipertansiyon, 7 hastada interstisyel akciger hastaligt ve 5 hastada
alveolar proteinozis saptanmistir. Baz1 hastalarda semptom olarak sadece ¢comak
parmak saptanmistir ancak en sik goriilen semptomlar nefes darligi, efor dispnesi,
okstiriik ve gogiis agrist olarak bildirilmistir. Bu hastalar Kuzey Amerika
kayitlarindaki genis bir sistemik JIA kohortuyla karsilastirildiginda, cinsiyetin kiz
olmasi, aktif sistemik hastalik 6zelliklerinin olmas1 ve biyolojik ajanlarla, en sik
olarak da IL-1 inhibitorleriyle tedavi edilmis olma oranlarinin daha yiiksek oldugu
saptanmistir. Bu hastalarin %44'inde serozit bulgular1 saptanmistir ve pulmoner
patolojinin tan1 aninda, hastalarin %60'inda makrofaj aktivasyon sendromu (MAS)
bildirilmistir (13). Bu oran hastalik seyri sirasinda herhangi bir zamanda MAS
meydana gelme oraninin yaklasik 6 kati olarak saptanmistir. MAS'in pulmoner
bulgulari,  hipersitokinemi ile iliskili ~ miyokardiyal disfonksiyondan

kaynaklanabilen pulmoner infiltrasyonlar, pnémoni, pulmoner kanama ve



pulmoner 6demi igermektedir (3). Bu ¢alismada 17 hastanin akciger hastaligi tanisi

aldig1 andan itibaren ortalama 10 ay icerisinde 61diigii tespit edilmistir (13).

Sistemik JIA tanili, muayene veya akciger goriintiilemesinde bulgusu olan
18 hastanin oldugu bir ¢alismada; akciger hastaliginin ilk teshisi aninda, hastalarin
cogunda normal oksijen satiirasyonu ve hafif takipne saptanmistir. %78'inde comak
parmak tespit edilmistir. 18 hastanin 16’sinda saptanan HRCT bulgular;
%68,7’sinde plevral kalinlagsma, %63,5’inde septal kalinlagsma, %68,7’sinde brong
duvarinda kalinlagma, %50’sinde buzlu cam goriiniimii, %37,5’inde lenfadenopati,
%31,2’sinde periferik konsolidasyon ve 9%12,5’inde tomurcuklanmis agag
opasiteleri seklindedir. Patolojik bulgularin; yaygin lenfoplazmasitik infiltratlar1 ve
pulmoner alveolar proteinozis (PAP) ile endojen lipoid pndmoninin 6zelliklerini
tasidig1 tespit edilmistir. Akciger hastalign olmayan sistemik JIA hastalariyla
karsilagtirildiginda, akciger hastaligi olan hastalarin tan1 aninda daha kiigiik yasta

olduklari saptanmis ve yine bu grupta MAS daha sik olarak goriilmiistiir (14).

Cok merkezli sistemik JIA tanili 45 hastanin dahil edildigi calismada ise
%60’1nda akut basglangicli gomak parmak bildirilmistir ve bu hastalarin %40’ 1nda
hipoksemi tespit edilmistir. HRCT bulgularinda, hastalarin %60’1nda olmak iizere
en sik nonspesifik interstisyel pndmoni (NSIP) ile iligkili olan septal kalinlagma ve
buzlu cam goriinimii saptanmistir. Ancak, akciger biyopsi sonuglart en ¢ok
pulmoner alveolar proteinozis ile uyumlu bulunmustur (15). Bu iki ¢aligmada
sistemik JIA iligkili akciger hastaligina ait bir genetik mutasyon tanimlanmamustir
ancak bazi risk faktorleri saptanmigtir. Bunlar; tan1 aninda 2 yasindan kiigiik olmak,
trizomi 21, makrofaj aktivasyon sendromu Oykiisii ve sitokin blokajina kars1 ters
reaksiyon Oykiisii olmasidir (14, 15). Sistemik JIA iliskili akciger hastaligmm 5
yillik sag kalim oran1 %42 olarak saptanmustir (15).

15 aylikken sistemik JIA tanisi alan 12 yasinda hastanin dksiiriik ve nefes
darlig1 sikayetlerinden sonra ¢ekilen HRCT sinde; interlobiiler septada kalinlagsma,
nodiiller, fibrozis alanlar1 ve buzlu cam goriiniimii bulgular1 dahil olmak iizere iki
tarafli yaygin interstisyel degisiklikler saptanmistir. Yapilan akciger biyopsisi ile
interstisyel ve intraalveolar kolesterol graniilomlar1 ile endojen lipoid pnémoni

tanist dogrulanmstir (3).



2 galismada ise JIA tanil1 iki hastada pulmoner hemosiderozis goriilmiistiir
(16, 17). 3,5 yasinda RF pozitif poliartikiiler JIA tanil1 hastada artrit gelisiminden
2.5 yil 6nce pulmoner semptomlarin bagladigi bagka bir ¢alismada saptanmistir.
Hastanin akciger biyopsisinde lenfoid interstisyel pnomoni tespit edilmistir (18).
RF pozitif poliartikiiler JIA tanil1 bir hastanin oldugu bir yaymnda JIA tanisindan 10

yil 6nce lenfositik interstisyel pndmoni gorilmistiir (19).

Bronsgiolitis obliteransta, solunum epitelinin destriiksiyonu, mukus tikaglari,
lenfositlerin ve plazma hiicrelerinin infiltratlar1 ile bronsiollerin tikanikligi
goriilmektedir, bronsiyollerin fibrozisi ve obliterasyonu ile Kkarakterizedir.
Bronsiolitis obliterans organize pndmoni (BOOP)’ta ise bu graniilasyon dokusu
alveolar bosluklara kadar uzanir (20). BOOP, romatoid artritli hastalarda
tanimlanan ancak JIA’da nadir goriilen bir komplikasyondur. 1994°te, 12 yasinda
JIA tanili hastada, 6 aylik intramiiskiiler altin enjeksiyon tedavisinden sonra
bronsiolit obliterans gelisen bir kiz hasta tanimlanmistir. Bu hastada akciger
grafisinde belirgin bir patoloji olmadig1 halde bronkodilatorlere yanitsiz obstriiktif
hava yolu hastalig1 tespit edilmistir. Agresif immiinosupresif tedaviye ve akciger

transplantasyonuna ragmen hasta hayatini1 kaybetmistir (21).

JIA tanil1 hastalarla yapilan bir galismada, asemptomatik hastalarin solunum
fonksiyon testleri sonucunda, %59'unda anormal sonuglar saptanmugtir. Restriktif
patern (%43,7), obstriiktif paternden (%15,6) daha sik olarak goriilmiistiir. Saglikli
cocuklardan olusan kontrol grubuna gore; zorlu vital kapasite (FVC), zorlu
ekspiryumun 1. saniyesinde ¢ikarilan hava hacmi (FEV1), zirve ekspiratuar akim
hizi1 (PEF), karbonmonoksit difiizyon kapasitesi 6l¢iimii (DLCO), maksimum
inspiratuar ve ekspiratuar basing degerlerinde JIA tanili hastalarda anlamli azalma
saptanmig ancak FEV1/FVC’de anlamli farklilik saptanmamustir (22). DLCO’daki
azalma diffiiz vaskiiler ve/veya parankimal akciger hastalig1 ile uyumlu alveolar-

kapiller patolojileri diisiindiirmektedir (23).

Baska bir calismada poliartikiiler ve sistemik JIA tanil1 31 hastada (23 hasta
poliartikiiler JIA, 8 hasta sistemik JIA) akciger fonksiyonlar1 SFT ile
degerlendirilmistir. PEF ve FVC, referans degerleri ile

karsilastirildiginda, maksimum inspiratuar ve ekspiratuar basinglar da kontrol



grubuyla karsilastirildiginda anlamli  oranda azalmig olarak saptanmustir.
Maksimum inspiratuar ve ekspiratuar basinglarda azalma, solunum kaslarinin
zayifligini diistindiiriir ve bu durum SFT'yi etkileyebilir. Ayn1 zamanda, eritrosit
sedimantasyon hizi (ESR) ve tedavide metotreksat kullanim gereksinimi ile 6l¢iilen

hastalik siddeti ile de anormal pulmoner fonksiyon arasinda bir korelasyon olabilir
(24).

Fizik muayene, SFT, akciger grafisi, HRCT gibi taniya yonelik tetkiklerin
yaninda tantya yardimci olarak bronkoalveolar lavaj (BAL) yapilmaktadir. BAL 1n;
JiA'da akciger tutulumunu degerlendirme, inflamatuar hiicrelerin analizi,
enfeksiyoz etiyolojilerin diglanmasi, akciger biyopsisi ile karsilagtirildiginda daha
az invaziv olmasi gibi avantajlari mevcuttur. Ancak JiA’da pléropulmoner
tutulumu degerlendirmek i¢in altin standart akciger biyopsisidir. Parankimal,
plevral, hava yolu ve damar tutulumu hakkindaki bilgiyi, akciger biyopsisiyle

alinan uygun bir 6rnek saglamaktadir (5).

JiA Tedavisi: JIA’da 1.basamak tedavi olarak: nonsteroid antiinflamatuar
ilaglar (NSAII) ve intraartikiiler kortikosteroid enjeksiyonlar kabul edilir ve bunlar
oligoartikiiler JIA tedavisi i¢in neredeyse yeterli olurlar. Ancak poliartikiiler ve
sistemik JIA’da remisyon igin genellikle tek baslarina yeterli olmazlar. Bu hastalar,
hastalig1 modifiye eden antiromatizmal ilaglar (DMARD)’1n eski ve en az toksik
olan1 metotreksat ile tedavi edilirler (25). Siilfasalazin, leflunomid diger
DMARD’lar arasinda yer alir (26). Metotreksata refrakter hastalarda ise biyolojik
ajanlar kullanilir. Biyolojik ajanlar; tiimor nekrozis faktor (TNF)-a, interlokin (IL)-
1 ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokinleri inhibe ederler. Etanercept, adalimumab ve
infliximab; TNF-o antagonistleridir. T hiicre aktivasyonunun inhibitorii olan
abatacept ve IL-6 reseptdr antagonisti olan tocilizumab, poliartikiiler JIA
tedavisinde kullanilmaktadir. TNF-o. inhibisyonu ile sistemik JIA’daki sistemik
semptomlar genellikle baskilanamaz ve bu durumda sistemik kortikosteroidler
kullamilir. Hastalik aktivitesi siddetli olan sistemik JIA tanili hastalarda dogrudan
rekombinant IL-1 reseptor antagonisti olan anakinra kullanilabilir. IL-1f inhibitori
olan kanakinumab ve tocilizumab, 2 yasindan biiyiik sistemik JIA tamili hastalarda

kullanilir (25). Rituksimab ise B hiicre apoptozunu arttirir ve CD20 tasiyan B
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hiicrelerini azaltir (26). JIA’da rituksimab uygulamasina ait veriler kisitli olsa da
etkinligini bildiren bir ¢alisma mevcuttur (27).

Metotreksat (MTX), JIA tedavisinde en sik kullanilan ikinci basamak ilagtir
ve bu sebeple akciger tutulumu iizerinde etkisi olup olmadigini arastirmak
onemlidir (3). 61 JIA tanili hasta ile yapilan bir calismada; MTX tedavisinin
pulmoner parametreler {lizerinde herhangi bir etkisi olmadigi saptanmistir (28).
Yine JIA tanili hastalarla yapilan baska bir ¢alismada; diisiik doz MTX tedavisinin
birkag¢ y1l boyunca uygulansa bile akciger fonksiyonlar1 agisindan giivenli oldugu

oOne stirtilmustiir (29).

Baska bir ¢calismada ise ESR, hastalik siiresi ve metotreksat tedavi siiresi ile
akciger fonksiyon parametreleri, maksimum inspiratuar ve ekspiratuar basinglar
arasinda anlamli ters korelasyon saptanmustir (22). JIA tanili 49 hasta ile yapilan
bir calismada DLCO, kontrol grubu ile kiyaslandiginda anlamli olarak diisiik
saptanmigtir. Ancak FEV31, FVC, PEF, total akciger kapasitesi (TLC), rezidiiel
hacim (RV) degerlerinde her iki grup arasinda anlaml fark saptanmamistir. En
diisik DLCO degerleri; daha yiiksek doz ve daha uzun MTX tedavisi almis
hastalarda saptanmistir ve bu sonu¢ MTX' in akcigerler lizerinde doza bagimli bir
etkisi oldugunu diistindiirmiisttir (23). Bu bulgularin metotreksatin neden oldugu

kronik ilerleyici fibrozis ile ilgili oldugu belirtilmistir.

Diisiik doz haftalik metotreksat tedavisinin nadir goriilen bir pulmoner
komplikasyonu da hipersensitivite pnomonisidir. Metotreksat pndmonisi eriskin
hastalarda ¢ocuklara gore daha sik goriiliir (5). Bu hastalarda nefes darligi, oksiiriik,
takipne, ates ve fizik muayenede akcigerde iki tarafli bazallerde ral mevcuttur.
Periferik kanda eozinofili saptanabilir ancak bu bulgu spesifik ve duyarl degildir.
Akciger goriintiilemelerinde siklikla buzlu cam opasiteleri, interstisyel ve/veya
alveolar infiltratlar goriilmektedir. Akciger patolojisi spesifik olmamakla birlikte
interstisyel infiltratlari, fibrozisi, grantilomlar1 ve yaygin alveoler hasari igerir. (30,
31). BAL’da CD41 Ienfositlerin baskin olmasi metotreksat pnémonisi tanisini
destekler (30, 32).

11 yasinda RF negatif poliartikiiler JIA tanili bir kiz hastada metotreksata

bagli hipersensitivite pndmonisi bildirilmistir. Oksiiriik, ates, eforla nefes darlig
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gelisen hasta, metotreksat tedavisine ara verildikten ve yiiksek doz kortikosteroid

aldiktan sonra semptomlarinin geriledigi belirtilmistir (33).

MTX ile tedavi edilen 68 JIA tanili hastanin verilerinin retrospektif olarak
incelendigi bir calisma sonucunda JIA'l hastalarda uzun siireli MTX tedavisinin
goreceli giivenligi dogrulanmistir. Bu calismada 37 hastadan olusan bir alt gruba,
MTX baslangicindan 6nce SFT yapilmistir. DLCO’da ii¢iincii y1ldan sonra azalma
tespit edilmistir. FEV1, 4. ve 5. yillar arasinda hafif bir artig gostermistir. Diger tiim
parametrelerde anlamli degisiklik olmamistir. SFT sonuglar ile kiimiilatif MTX

dozu arasinda iliski saptanamamustir (34).

2.1.2. Ailevi Akdeniz Atesi’nde (FMF) Akciger Tutulumu

FMF tanis1 klinik bulgulara dayanmaktadir. FMF’in klinik tanis1 i¢in ¢esitli
kriterler tanimlanmistir. En sik kullanilan tani kriteri Tel Hashomer Tani

Kriterleri’dir ve Tablo 2.3.’te gosterilmistir.

Tablo 2.3. Tel Hashomer Tam Kriterleri (35)

Major Kriterler

1. Peritonit, plorit veya sinovitin eslik ettigi tekrarlayan ates ataklar

2. Baska bir nedeni bulunamayan AA tipi amiloidoz

3. Devaml kolsisin tedavisine iyi yanit

Minor Kriterler

1. Tekrarlayan ates ataklari

2. Erizipel benzeri dokiintii

3. Birinci derece akrabada FMF varligi

Kesin Tani: 2 major kriter veya 1 major kriter + 2 mindr kriter

Olas1 Tami: 1 major kriter + 1 mindr kriter

FMF’e bagli pulmoner bulgularin en yaygin nedeni plorezidir (36).
Ploreziye bagli gogiis agris1 ataklart FMF hastalarinin yaklasik %40''da goriiliir
(37). Gogiis agrisi, inspirasyonla artar, tek taraflidir, nefes darhigi ve hizli yiizeyel

solunum ile karakterizedir. Genellikle yiiksek ates eslik eder, 1-3 giin siirer ve
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tedavisiz diizelir (38). Akciger goriintilemesi genellikle tanisal degildir ancak
bazen atak tarafinda kostofrenik siniis kiintlesebilir. Ataklar bazen plevral
kalinlasmaya ve/veya adezyonlara sebep olabilir. Plevral ataklar siklikla pnémoni
olarak yanlis teshis edilirler ve bu durum bazen plevral inflamasyona eslik eden
atelektaziye bagl olarak meydana gelmektedir (36). Cocuklarda gogiis ataklari ilk
veya tek belirti ise, FMF tanis1 gecikebilir. Hasta bu siirede gereksiz antimikrobiyal
tedaviler alabilir ve kolsisin baslanmadigi i¢in amiloidozis riski artar. Nadir de olsa,
FMEF ile iliskili 6zellikle vaskiilit veya tromboemboliden kaynaklanan pulmoner

infiltratlar ortaya ¢ikabilir (39).

1971'de, FMF tanili bir hastada, pulmoner kilcal damarlarin tikanmasi
sonucu akcigerdeki solunum tinitesi sayisinin %40'min kayboldugunu gosteren bir

izole pulmoner vaskiilit tanis1 bildirilmistir (40).

2003 yilinda FMF tanili1 48 ¢ocuk hastanin SFT bulgular ile yapilan bir
calismada; FMF atagi sirasinda Yahudi hastalarin %40°inda, Arap hastalarin
%8’inde pulmoner semptom ve/veya bulgu saptanmustir. Oksiiriik, hizl1 ve yiizeyel
solunum ve plorit; homozigot M694V mutasyonu olan Yahudi hastalarda,
homozigot V726A mutasyonu olan veya herhangi bir baska mutasyonu tasiyan
Arap hastalardan daha fazla goriilmiistiir. Restriktif akciger hastaligi; hastalarin
%06’sinda saptanmistir ve bu hastalarin timiinde homozigot M694V mutasyonu
mevcuttur. Farkli 3 hastada (%6) ise obstriiktif akciger hastaligi tespit edilmistir.
Bu calisma, FMF hastalarinin solunum sistemi hakkinda kesin sonuglar ¢ikarmak
icin kiiciik bulunmustur. Ancak pulmoner semptomlarin orani saglikli pediatrik
popiilasyondan gore daha yiiksek olarak sonuglanmistir ve bunun tekrarlayan akut
ataklar sirasinda olusan parankimal hasarlar sebebiyle olabilecegi diistiniilmiistiir
(38).

Akciger amiloidozu ise, tedavi edilmemis FMF'in nadir goriilen bir
komplikasyonudur. FMF’e sekonder pulmoner amiloidoz, damar duvarlarindaki
veya alveolar septadaki amiloid proteininin birikimi ile iliskilidir (36). 1967’de
FMF tanili hastalarin oldugu bir yayinda, 470 vakanin 42'sine otopsi yapilmis ve
alveolar septalarinda ¢ok ince amiloid birikimleri oldugu tespit edilmistir. Ancak

bu birikimler, hastalarda hi¢bir semptoma sebep olmamustir (37). Bir baska yayinda
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Oksiirik ve dispne ile bagvuran ve akciger goriintiilemesinde yaygin interstisyel
infiltratlar1 olan, pulmoner hipertansiyon gelisen FMF tanili bir hastanin
otopsisinde; pulmoner damarlarda ve alveolar kapiller duvarlarda yaygin amiloid
birikimi saptanmustir (41). Klinik ve radyolojik olarak kronik interstisyel akciger
hastaligin taklit edebilir. Tiirkiye’den yapilan bir vaka sunumunda FMF tanil1 bir
hastada interstisyel akciger hastaligini taklit eden yaygin bir pulmoner amiloidoz
olgusu bildirmistir (42). 19 yasinda FMF tanis1 alan ve kolsisin kullanmayan 27
yasinda erkek hastanin, kronik oOksiiriik ve dispne ile basvurdugu, akciger
goriintiilemelerinde ¢oklu plaklar ve nodiiler dansitelerle birlikte yaygin interstisyel
infiltratlarin bulundugu, brons biyopsisinde amiloidoz tespit edilen bir vaka
bildirilmistir (36, 43).

FMF Tedavisi: FMF tedavisinde asil amag; atak sikligin1 ve siddetini
azaltip amiloidoz gelisimini 6nlemektir. En 6nemli ilag kolsisindir. Proinflamatuar
olarak gorev yapan mikrotiibiil olusumunu bozarak; sitokin salinimini, hiicre
migrasyonunu, fagositozu ve kemotaksisi engeller. FMF hastalarinin yaklasik %5-
10’u kolsisin tedavisine yanit vermez, %2-5’i ise kolsisini tolere edemez. Bu
hastalarda anti-TNF (etanercept, adalimumab, infliksimab) ve anti-IL-1 (anakinra,
kanakinumab) tedavileri de kullanilmaktadir (44, 45).

Ayrica 1987°de tekrarlayan pulmoner atelektazi ataklari ile basvuran ve

kolsisin tedavisi ile ataklar1 kaybolan FMF tanili bir hasta tanimlanmistir (46).

2.1.3. Tiimor Nekrozis Faktor Reseptorii iliskili Periyodik Ates
Sendromu’nda (TRAPS) Akciger Tutulumu

TRAPS hastalarinda ser6z membran inflamasyonu genellikle poliserozit
seklinde gozlenir (36). Ser6z membran inflamasyonu, tekrarlayan plorezi olarak
karsimiza cikabilir. TRAPS tanili 158 hastanin kayitlar incelenerek yapilan bir
calismada, plorezi; pediatrik hastalarin %2’sinde, 18 yas altinda TRAPS tanis1 alan
yetigskinlerin %11’inde, erigkin yasta TRAPS tamisi alanlarin ise %Z29’unda
saptanmustir (47).

TRAPS tanili hastalarda goriilen gogiis agrisinin sebebi aseptik plevral

inflamasyon veya torasik kaslarin elektif tutulumu olabilir (48). 13’{i ¢ocuk olmak
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tizere toplam 25 TRAPS tanili hastalarla yapilan bir ¢alismada, hastalarin %40’ inda
ploritik goglis agris1 saptanmistir (49). 2002°de yayinlanan bir yayinda TRAPS
tanili hastalardan olusan kohortun %57’sinde g6giis agrisi belirtilmistir (50).

2.1.4. Kriyopirinle iliskili Periyodik Ates Sendromu’nda (CAPS)

Akciger Tutulumu

2017°de Cin’de CAPS tanil1 15 ¢ocuk hastada yapilan ¢caligmada, 1 hastada
(%6,7) plevral kalinlagma, 3 hastada (%20) akciger parankiminde infiltrasyon, 3
hastada (%20) farkli derecelerde nodiil veya kist olmak iizere toplam 7 hastanin
(%46,7) HRCT sonucu anormal saptanmistit. Ancak bu hastalarin klinik

semptomlarinin hafif oldugu tespit edilmistir (51).

2.1.5. Kronik Rekiirren Multifokal Osteomiyelit’te (CRMO) Akciger

Tutulumu

Akciger tutulumu CRMO’nun nadir goriilen bir komplikasyonudur. 10
yasinda bir kiz hastada sol klavilakulada sislik ve agr1 sikayetinden birkag ay sonra
kuru oksiirtik ve hafif nefes darlig1 gelismis olup, akciger grafisinde sag orta lobda
konsolidasyon ve yuvarlak bir opasite saptanmistir. Toraks BT de, sag orta ve alt
loblarda periferik olarak yerlesimli konsolidasyon alanlari tespit edilmistir.
Semptomlar, basladiktan sonraki birkag giin igerisinde tedavi olmaksizin
gerilemistir. Sol klavikuladan yapilan kemik biyopsisi ile CRMO tanisini
dogrulanmistir. 2 ay oral kloksasilin tedavisi sonrasinda akciger grafisi ve toraks
BT tekrarlanmis olup pulmoner lezyonlarin boyutunun azaldigir ancak tamamen

diizelmedigi saptanmustir (52).

Baska bir yayinda; bilateral alt ekstremitelerde litik kemik lezyonlar1 olan,
kemik biyopsisi ile CRMO tamisi kanitlanmis 3 yasinda bir erkek
cocukta, bagvurudan 9 ay sonra yeni bir skapular lezyonu degerlendirmek igin
cekilen akciger grafisinde sag ist lobta infiltrasyon goriilmiistiir. Bunun {izerine
toraks BT ¢ekilmis ve sag iist lobda genis bir konsolidasyon alani saptanmustir.
Pulmoner lezyondan alinan perkiitan igne biyopsisinde ise; nekrotik kalintilar ve

inflamatuar hiicreler tespit edilmistir, kiiltiirler negatif olarak sonug¢lanmistir.
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Tedavide 1 ay iv teikoplanini takiben 6 ay izoniazid ve rifampin kullanilmistir
ancak etkileri goriilmemistir. Fakat pulmoner tutulum tespit edildikten 1.5 y1l sonra
akciger grafisinde konsolidasyonun kayboldugu saptanmistir ve kemik grafilerinde
de lezyonlarin iyilestigi gosterilmistir. Kemik lezyonlarinin ve akciger tutulumunun

es zamanli ve spontan iyilesme ile paralel seyrettigi vurgulanmistir (53).

2014’te 9 aydir sag bacak agrisi sonrast CRMO tanisi alan 9 yasinda bir kiz
hasta yaymlanmistir. Kemik taramasi amaciyla yapilan BT sonucunda bilateral
pulmoner infiltratlar saptanmistir. Akciger grafisinde sol orta lobta konsolidasyon
goriilmistiir ve 4 ay sonra bu bulgular gerilemesine ragmen sonrasinda sol apeks
ve sag list lobda yeni infiltasyonlar olusmustur. Antiinflamatuar 6zelligi sebebiyle
4 hafta azitromisin tedavisi verilmistir ve tedaviden 2 ve 6 ay sonra radyografilerde

pulmoner patolojilerin neredeyse tamamen diizeldigi saptanmistir (54).

2.1.6. Sistemik Lupus Eritematozus’ta (SLE) Akciger Tutulumu

Erigskinlerde SLE siniflandirmasi igin kullanilan Amerikan Romatoloji
Koleji Kriterleri’nin; pediatrik bir popiilasyonda SLE tanisi i¢in %96 duyarlilik ve
%100 ozgiilliik elde ettigi bildirilmistir (55). Kriterler Tablo 2.4.te gésterilmistir.
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Tablo 2.4. Amerikan Romatoloji Koleji SLE Tam Kriterleri (56)

Malar Ras
Diskoid Ras

Fotosensitive

Oral veya nazal iilserler

Artrit (eroziv olmayan ve en az 2 eklem tutulumu igeren)

Serozit (plorit veya perikardit)

Bobrek tutulumu (proteiniiri >0,5 gr/giin veya seliiler silendirler)

Norolojik Tutulum (konviilziyon veya psikoz)

© X N o g & W NME

Hematolojik tutulum

1. Hemolitik Anemi veya

2. Lokopeni (<4,000/mm?) veya

3. Lenfopeni (<1,500/mm?) veya
4. Trombositopeni (<100,000/mm?)

10. immunolojik Tutulum
1. Pozitif Anti-dsDNA veya
2. Pozitif Anti-Sm antikoru

3. Pozitif Antifosfolipid antikorlar1 (Antikardiyolipin IgM veya IgG
antikor pozitifligi, Lupus antikoagiilan1 pozitifligi, yanhs pozitif
Sifiliz testi)

11. Antintikleer antikor pozitifligi

Tam: 11 kriterden 4 'iinlin varligi SLE tanist i¢in gereklidir.

SLE tanili ¢ocuk hastalarin yaklasik %5-67'sinde ploropulmoner tutulum
goriilmektedir (57, 58). Pulmoner tutulum, hastalarin %18-40’inda, SLE tanisi
aldiklart ilk yil icerisinde goriilmektedir. Akciger tutulumu cok hafif, hatta
asemptomatik bile olabilmektedir ancak solunum yetmezligi kadar ciddi olarak da
karsimiza ¢ikabilir (3). %35-84'linde semptom ve radyolojik bulgular olmasa bile
anormal SFT sonuglar1 vardir (59). SLE tanili ¢ocuk hastalarda SFT’de en sik
restriktif akciger hastaligi ve/veya azalmis DLCO goriilmektedir (60-62).
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SLE’ye bagl akciger tutulumu bulgulart erigkin ve ¢ocuklarda benzerdir.
Solunum sisteminin en yaygin tutulan dokusu plevradir (5, 63). Plorit, SLE'nin en
sik goriilen pulmoner bulgusudur. Diger parankimal komplikasyonlar ise; akut
lupus pnémonisi, alveolar hemoraji, pulmoner emboli ve pulmoner arteriyel
hipertansiyondur. Semptomatik kronik interstisyel akciger hastaligi ve kiiciilen
(shrinking) akciger sendromu dahil olmak iizere ¢ocuklarda daha nadir goriilen
kronik akciger hastalig1 vakalar1 da ¢alismalarda gdsterilmistir. ilaca bagl lupus ise
siklikla akciger tutulumu ile karakterizedir. Bununla birlikte SLE tanili hastalarda
onde gelen 6liim nedeni enfeksiyondur (5). Immiinsiipresif tedavilerle iliskili
pulmoner enfeksiyon riski mevcuttur. SLE'nin enfeksiy6z olmayan pulmoner

komplikasyonlar1 Tablo 2.5.°te gosterilmistir.
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Tablo 2.5. Sistemik Lupus Eritematozus’un Enfeksiyoz Olmayan Pulmoner

Komplikasyonlari (5)

Akciger Tahmini Baslangig Semptomlar ve Radyografi Prognoz Tedavi
Tutulumu Prevalans | Sekli Bulgular
Plorit %50-80 Akut Plorezi, dispne, Plevral Efiizyon | lyi NSAII,
ortopne, plevral kortikosteroid
frotman
Akut Lupus <%10 Akut Dispne, oksiiriik, Bilateral Kotii, Kortikosteroid,
Pnomonisi ates, goglis agrisi, bazallerde daha | %50 plazmaferez,
plorezi, hemoptizi, sik olan, yamali | mortalite | siklofosfamid,
hipoksemi asiner azatioplirin
infiltratlar
Alveolar <%2 Akut Dispne, oksiiriik, Bilateral %50 Kortikosteroid,
Hemoraji 20giis agrisi, bazallerde daha | mortalite | plazmaferez,
hemoglobin diisiisii, | sik olan, yamal siklofosfamid,
plorezi, hipoksemi asiner azatiopiirin
infiltratlar
Akut geri <%l Akut/ Dispne, diisik FVC, | Normal Tyi Kortikosteroid
doniistimlii Kronik diisiik DLCO
hipoksemi
Kronik %3 Kronik, Dispne, oksiiriik, Retikiiler Kotii ile Kortikosteroid,
Interstisyel Akut Lupus | diisiik FVC, diigiik insterstisyel iyi plazmaferez,
Pnémoni Pnémonisi’ | DLCO, fibrozis infiltratlar arasinda siklofosfamid,
nin uzun (buzlu cam, bal azatiopiirin
dénem petegi)
komplikasy
onu olabilir
Kiigiilen < %1 Kronik Dispne, ortopne, Normal/ Baziler | Iyi Kortikosteroid
(Shrinking) diisiik FVC, dusiik atelektazi,
Akciger DLCO diyafragma
Hastalig1 elevasyonu
Trombo- - Akut Dispne, plorezi, Normal/ Degisken | Antikoagiilanlar
embolik hemoptizi, ates, Eflizyon
Hastalik plevral frotman
Pulmoner % 5-14 Kronik Dispne, gogiis Normal akciger | Degisken | Pulmoner
Hipertansiyon agrisi, sag kalp grafisi vazodilatorler
yetmezligi,
perikardiyal
eflizyon, BNP
yiiksekligi, sabit
FVC ile diisiik
DLCO

BNP: B tipi natriiiretik peptid, DLCO: Karbonmonoksit difiizyon kapasitesi 6l¢timii, FVC: Zorlu vital kapasite,

NSAIi: Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar
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Ploritte semptom olarak ploritik gégiis agris1 ve nefes darligi, radyolojik
olarak plevral eflizyon goriiliir. Eflizyon tipik olarak serdz veya seroanjindz eksuda
seklindedir (5). Plevral efiizyon tek tarafl1 ya da iki tarafli olabilir (3). SLE’ye bagh
plevral tutulum; immiinglobulin ve kompleman birikimi ile lokal inflamasyondan
olusmaktadir (64).

Akut lupus pnomonisi, SLE tanili hastalarin %1-4'tinde goriiliir (63). Akut
baslangicli nefes darligi, oksiiriik, ates ve hipoksemi ile karakterizedir. Bazen
hemoptizi goriilir. Enfeksiyonlarla olan birlikteligi, enfeksiyonlarin akut lupus
pnomonisini  tetikleyebilecegini  disiindiirmektedir. Radyolojisinde siklikla
bilateral bazallerde yamali asiner infiltratlar saptanir. Solunum gii¢liigii hizli ilerler
ve bir¢ok hasta mekanik ventilasyona ihtiya¢c duymaktadir. Altta yatan enfeksiyonu
dislamak i¢in ise bronkoskopi onerilir (5). Histopatolojik 6zellikleri yaygin alveoler
hasara benzer goriinmekte, interstisyum ve alveol duvarinda inflamatuvar hiicresel
infiltratlar bulunmaktadir. Odem, kanama ve hiyalin membranlar gibi 6zellikler
yaygin goriliir. Vaskiilitik lezyonlar nadirdir ancak kompleman ve immiinglobulin

birikimi dogrudan immiinofloresan boyama ile gosterilebilmektedir. (5, 65).

Alveolar hemoraji, nadir olarak goriilse de SLE ile iliskili hastaneye
yatislarin %3,7'sini olusturmaktadir. Genellikle yiiksek anti ¢ift sarmalli deoksiribo
niikleik asit antikoru (dsSDNA) titrelerine sahip hastalarda goriilmektedir. Nefes
darhigi, oksiriik, gogiis agrist ve akut hipoksemi ile bagvururlar. %50'sinden
fazlasinda hemoptizi goriiliir. Pulmoner kanamaya hemoglobin disiisii eslik eder.
Radyolojisinde hizla ilerleyebilen yaygin bilateral asiner infiltratlar vardir.
Hastalarin ¢ogunda solunum sikintis1 hizli ilerler, boylece oksijen tedavisine ve
ventilasyon destegine ihtiyag olusur. Bronkoskopi ve biyopsi &rnekleri;
lenfositlerin  ve notrofillerin  olusturdugu interstisyel ve alveolar duvardaki
infiltratlari, 6demi ve hiyalin membranlart gostermektedir. Alveolar hemoraji
hemosiderin yiiklii makrofajlar, kii¢iik pulmoner arteriyollerin veya kapillerin
inflamasyonu ile akut lupus pnomonisinden ayrilmaktadir (5, 66). SLE tanili
hastalarda alveolar hemoraji ile ilgili bir yayinda, ¢ocukluk ¢agi baslangi¢hh SLE’de

pulmoner hemorajiye bagli mortalitenin daha yiiksek oldugu saptanmustir (67).

20



Kronik interstisyel akciger hastaligi, SLE tanili hastalarin yaklasik %3 iinde
goriilmektedir (5, 68). Akut lupus pnomonisini takiben olusabilir. Tipik olarak
oksiiriik, dispne ile bagvururlar. Radyografide interstisyel infiltratlar, buzlu cam
veya bal petegi goriiniimii saptanir. SFT'de restriktif akciger hastalig tespit edilir.
Histopatolojisinde alveolar duvar kalinlagmasi, interstisyel fibrozis, interstisyel
lenfositik infiltratlar, immiinglobulin ve komplemanlarin graniiler birikimi
saptanmustir (3, 5, 64, 65, 68, 69).

SLE tanili hastalar ven6z tromboz ve tromboembolizm agisindan risk
altindadir ve yaklasik %30-40"inda antifosfolipid antikorlar1 bulunur. Antifosfolipid
antikorlariin bulunmasi ile birlikte, arteriyel ya da vendz tromboz olmasi ve/veya
tekrarlayan abortus olmasi antifosfolipid sendromu olarak adlandirilir ve bu
sendrom ile en ¢ok birliktelik gésteren otoimmiin hastalik SLE’dir. Akut dispne ile
bagvuran SLE tamili hastalar, pulmoner emboli agisindan mutlaka

degerlendirilmelidir.

Pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH), SLE'de disiiniildigii kadar nadir
degildir ve hizla sag kalp yetmezligine ilerleyen dispne ve hipoksemi ile
karakterizedir. Hastalar genellikle eforla ortaya ¢ikan nefes darligi ile basvururlar.
PAH cogunlukla erken evrelerde taninmaz ve semptomlar ortaya ¢iktiginda, ¢ogu
hasta geri doniisii olmayan sag kalp yetmezligine ilerlemis olarak saptanir (5).
Erigkin SLE tanili hastalarin oldugu bir calismada pulmoner hipertansiyon
prevalanst %4,2 olarak saptanmistir. Bu ¢alismada hipertansiyon gelisimi i¢in
tanimlanan tek risk faktorii lupus antikoagiilaninin varligi olarak belirtilmistir (70).
PAH gelisen SLE tanili hastalarda diger SLE tanili hastalara gore Raynaud
fenomeni daha sik goriilmektedir. SLE'de pulmoner hipertansiyonun potansiyel
nedenleri arasinda pulmoner vaskiilit, pulmoner tromboembolizm, interstisyel

akciger hastalig1 ve kalp kapak hastalig1 bulunmaktadir (3).

Kiigiilen  (shrinking)  akciger sendromu, SLE'nin nadir  bir
komplikasyonudur. Karakteristik olarak progresif dispne ile bagvururlar ve SFT'de
restriktif patern goriiliir. Ortopne ve ploritik gogiis agrisi da eslik edebilir. Akciger
grafisinde diyafragma elevasyonu ve bilateral baziler atelektazi saptanir. Plevral ya

da parankimal hastalilk olmadiginda da bu bulgular goriilebilmektedir. Bu
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sendromun etiyolojisinin multifaktoriyel oldugu diisiiniilmektedir. Baz1 hastalarda
progresif plevral fibrozisin, restriktif akciger hastaligina sebep oldugu, bazi
hastalarda ise diyafram ve interkostal kaslarin gii¢siizliigiine bagli olarak akciger
hacimlerinin azaldig1 diistiniilmektedir. Vakalarin1 ¢ogu, zamanla stabilize olmus
veya kendiliginden diizelmistir (5, 71). SLE tanili ¢ocuk hastalarda kiigiilen

(shrinking) akciger sendromu bildiren birkag¢ ¢alisma mevcuttur (5, 72).

SLE tanil1 hastalarda BOOP nadiren bildirilmistir ve ¢cogu hastada kesin tani
icin acgik akciger biyopsisi gerekmektedir. SLE'de BOOP'un etiyolojisi net
bilinmemektedir ancak enfeksiyon tarafindan indiiklendigi disiiniilmektedir (5, 63,

73).

SLE tanili hastalar immiinkompromizedir ve bu durum onlart firsatct
organizmalarla birlikte solunum yolu enfeksiyonlarina agik hale getirmektedir.
Kompleman veya hiicre aracili immiinite bozukluklari, pulmoner makrofaj ve
fagositik fonksiyonlarin azalmasi, kortikosteroid ve immiinsupresif ajanlarla
tedavi, hava yolu inflamasyonu ve solunum kaslarinin zayiflig1 sebebi ile olusan
yetersiz Oksiiriikk kaynakli hava yolu klirensinin bozulmasi SLE tanili hastalarda
yetersiz immiin yanita sebep olmaktadir. Klebsiella acrobacter, escherichia coli ve
beta-hemolitik streptokok, bu hastalarda solunum yolu enfeksiyonuna yol agan en
sik etkenlerdir. Akciger kiiltiir tiremelerinde ise candida albicans, aspergillus tiirleri
ve pneumocystis jiroveci (pneumocystis carinii) saptanmistir. Bu sebeplerden
dolayr immiin disfonksiyonu olan ve immiinsiipresif tedavi alan hastalara

trimetoprim-siilfametoksazol profilaksisi verilmelidir (5).

[laca baglh lupus’ta ise en sik goriilen pulmoner komplikasyon
ploroparankimal tutulumdur (6zellikle plevral efiizyon). Pléropulmoner tutulum ek
stk olarak prokainamid ve hidralazin tarafindan indiiklenen hastalikta ortaya
cikmaktadir. Prokainamid ile pulmoner parankimal hastalik gelisebilmekte ve
pulmoner fibrozis ile iliskili olabilmektedir. ilaca bagli lupus’un diizelmesi uzun
stirebileceginden, pulmoner belirtileri olan hastalar diizenli olarak izlenmelidir (5,
63).

111 SLE tanili ¢ocuk hastanin oldugu bir ¢alismada, pulmoner tutulumu

olan 18 hasta (%16,2) saptanmistir. 18 hastanin HRCT sonuglarinda; 10 hastada
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(%55,6) buzlu cam goriiniimii, 9 hastada (%50) interlobiiler septal kalinlasma, 9
hastada (%50) bilateral diffiiz infiltrasyon, 8 hastada (%44,4) plorezi/plevral
eflizyon tespit edilmistir ve bulgularin ¢ogu bilateral (%94,4), alt loblarda (%82,3)
veya subplevral bolgelerde (%61,1) gortiilmistiir (60).

Tiirkiye’de yapilan bir calismada, ¢cocukluk ¢agi baglangicli SLE tanisi olan
16 hastanin 5’inde (%31) pulmoner tutulum saptanmistir. Bu hastalarda akut lupus
pnémonisi (n=1), invaziv pulmoner aspergilloz (n=1), sitomegaloviriis pndmonisi

(n=1) ve pulmoner hemoraji (n=2) goriilmiistiir (58).

SLE tanili1 33 ¢ocuk hastanin oldugu bir ¢alismada, SFT sonuglarinin
%48’inde anormallik saptanmistir. %35’inde FVC’de distkliikk, %26’sinda
FEV1°de diistikliik, %30’ unda DLCO’da azalma bildirilmistir (74).

Cocukluk caginda SLE tanisi alan hastalarin oldugu bir ¢alismada, SFT
sonuclarina gore hastalarin %46’sinda restriktif patern, %8’inde obstriiktif patern
saptanmistir (75). Yine benzer bir sekilde ¢ocukluk ¢aginda SLE tanisi alan
hastalarin oldugu baska bir ¢alismada, hastalarin %37’sinde anormal SFT sonuglari
saptanmistir. %15’inde  FEV1’de dusiiklik, %10°’unda FVC’de diisiikliik,
%26’sinda DLCO’da diisiikliik tespit edilmistir. Hastalarin %7’sinde obstriiktif
patern, %2’sinde restriktif patern goriilmistiir (76).

SLE tanili, ¢ogunlugunu cocuk hastalarin olusturdugu bir 70 hastanin
bulundugu bir ¢alismada, SFT sonuglarina goére hastalarin %20’sinde restriktif

patern, %31,4’{inde normal bulgular saptanmistir (77).

SLE Tedavisi: SLE tedavisi hastaligin tutulumuna ve ilag toleransina bagh
olarak hastaya 0zel planlanir. Ancak tiim hastalar uzun siireli dogrudan gilinese
maruz kalmaktan kaginmalidir. SLE tanili tim hastalar i¢in tolere edebiliyorsa,
hastalik alevlenmelerinin dnleyen, dokiintli ve hafif artriti tedavi eden, mortalite
sonuclarint  iyilestiren hidroksiklorokin  Onerilmektedir. Kortikosteroidler,
hastaligin akut kotiilesmesini hizla diizelten bir tedavidir ancak yan etkilerinden
dolay1 maruz kalma siiresini ve dozunu sinirlamak gerekmektedir. SLE tedaviside
kullanilan immiinsipresif ajanlar ise metotreksat, azatioprin, mikofenolat mofetil

(MMF), takrolimus, siklofosfamid, leflunomid, rituksimab ve belimumabtir.
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Plevral hastalik, artrit, kutandz veya hematolojik tutulum dahil olmak iizere orta

derece hastalik tedavisinde metotreksat, leflunomid ve azatioprin kullanilir (59, 78).

Hafif plérit tedavisinde ise NSAII yeterli olmaktadir. Daha ciddi vakalarda
kortikosteroidler tercih edilir. Tekrarlayan plorezi ataklarinda ise hidroksiklorokin

veya metotreksat kullanilabilir (5).

Akut lupus pnomonisinde tipik tedavi yiikksek doz intravendz
kortikosteroidler ve solunum desteginden olusur. Solunum gii¢liigii ilerlediginde
plazmaferez gibi daha agresif miidahalelere ihtiya¢ duyulabilir. Persistan veya
tekrarlayan hastaligi olanlarda azatioprin ve siklofosfamid gibi immiinsiipresif

ajanlar kullanilir (5, 65).

Alveolar hemorajide temel tedavi yiiksek doz intraven6z kortikosteroiddir.
Kortikosteroidlere basladiktan sonra tekrarlayan kanamalar1 olan hastalarda
plazmaferez dnerilmektedir. Baz1 merkezlerde siklofosfamidin erken baglanmasini

savunmaktadir (5).

Kronik interstisyel akciger hastalifi olan bazi hastalar kortikosteroidlere
yanit verirler ancak nadiren belirgin bir iyilesme gosterirler. Biyopside fibrozisi
olan hastalarda uzun siireli siklofosfamid, metotreksat veya azatioprin tedavileri
uygulanabilmektedir (5, 79, 80).

SLE’ye bagli pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH) gelistiginde, kronik
vendz tromboembolik hastalik mutlaka diistiniilmelidir ve bu hastalarin standart
tedavisi antikoagiilasyon tedavidir (5). Tedavide pulmoner vazodilatorler,

glukokortikoidler ve siklofosfamid igeren immiinsiipresifler kullanilabilir (5, 81).

Kiigiilen (shrinking) akciger sendromunda semptomatik hastalar igin
kortikosteroid kullanilmaktadir (5, 71). Progresif dispne ve akciger hacim kayb1
goriilldiigiinde, azatioprin veya siklofosfamid gibi sitotoksik tedaviler
gerekmektedir (5, 72).

BOOP’ta ise tedavide kortikosteroidler kullanilir (5).

24



2.1.7. Juvenil Dermatomiyozit’te (JDM) Akciger Tutulumu

Juvenil dermatomiyozitte pulmoner tutulum nadir goriiliir. Proksimal kas
tutulumu ilerlediginde, torasik kas yorgunlugu kaynakli solunum yetmezligi ortaya
¢ikabilir. Solunum yetmezliginin baslangicinda retraksiyonlar ve takipne gibi
klasik solunum sikintis1 belirtileri ortaya ¢gikmamaktadir (5). Hastalarin birgogunda
solunum sikayetleri olmasa da solunum kapasitesinde azalma meydana
gelebilmektedir. Bunun sebebinin, solunum kaslarinin ve g6glis duvari

kompliyansinin zayifligi oldugu diistinilmektedir.

Bir vaka serisinde, asemptomatik JDM tanili 12 hastanin 5'inde SFT’deki
degisikliklerle saptanan akciger tutulumu oldugu gosterilmistir (82). Bu
sebeplerden dolay1 siddetli kas tutulumu olan ¢ocuklar; solunum kaslarinin zayifligi
(kiigiik ¢ocuklarda negatif inspirasyon Kkuvveti), solunum kapasitesi (biiyiik

cocuklarda vital kapasite) ve karbondioksit retansiyonu agisindan takip edilmelidir

).

Pulmoner tutulum jiivenil dermatomiyozitte nadir de olsa yetiskin vakalarin
%60’1na varan oranda interstisyel akciger hastaligi (IAH) olarak karsimiza
cikmaktadir (83). Oksiiriik, eforla nefes darlign IAHIn en sik goriilen
semptomlaridir. IAH’tan siiphelenilen hastanin ilk degerlendirilmesinde
akcigerlerin HRCT ile goriintiilenmesi standart prosediir olarak kabul edilmektedir
(3). Hastalarda akciger fibrozisi, interstisyel/alveolar (usual interstisyel pnomoni)
veya BOOP olarak ortaya g¢ikabilmektedir. Ayrica alveolar 6dem ve hiyalin
membran olusumu gibi vaskiiler sizint1 ile iligkili akut respiratuar distres sendromu
(ARDS) goriilebilir (5).

JDM tanili 59 hasta ve kontrol grubuyla yapilan bir ¢alismada, kontrollere
kiyasla JDM tanili grupta toplam akciger kapasitesi ve DLCO daha diisiik olarak
saptanmistir. Hastalarin  %37'sinde  HRCT’de patoloji saptanmis ve bunlar
interstisyel akciger hastalig1 (%14), gogiis duvar kalsinozisi (%14) ve hava yolu
hastaligi (%15) olarak belirtilmistir. %26’sinda restriktif akciger defekti tespit
edilmistir (84).
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IAH yetiskinlerde, cilt ve kas semptomlarindan énce, es zamanli veya sonra
ortaya ¢ikabilir. Ancak JDM tanili g¢ocuklarda semptomatik tutulum nadir
goriilmektedir. Biyiik bir JDM vaka serisinde, 105 hastadan sadece 1'inde (<%1)
semptomatik IAH gelistigi saptanmustir (3, 85). Semptomatik IAH, ilerleyici ve
oliimciil olabileceginden, baglangicini saptamak ¢ok 6nemlidir. Japonya’da yapilan
bir ¢alismada, 54 JDM tanili hastanin 10 tanesinde hizli ilerleyen interstisyel
akciger hastaligi tespit edilmistir ve bunlarin 7’si 6lmiistiir. Bu ¢alismada anti-
melanom farklilagsmas: ile iligkili gen 5 (anti-MDADb) antikorlar1 ve interlokin-18,
Krebs von den Lungen-6 (KL-6) ve ferritin seviyelerinin yiiksekligi, hizli ilerleyen
interstisyel akciger hastaligi ile iliskilendirilmistir (3, 86). Ayrica baska ¢alismalar
da juvenil dermatomiyozite bagli goriilen interstisyel akciger hastaliginin, anti-
tastyici riboniikleik asit (tRNA) sentetaz antikorlar1 ve anti-R052 ve anti-MDAb5
otoantikorlari ile iligkili oldugunu tespit etmistir (86-88).

2.1.8. Juvenil Skleroderma’da (JSc) Akciger Tutulumu

Pulmoner bulgular, juvenil lokalize sklerodermada genellikle goriilmez
ancak juvenil sistemik sklerodermada (JSSc) yaygin olarak goriilmektedir.
Sistemik sklerozun (SSc) pulmoner belirtileri, akciger patolojisinden, PAH
etkilerinden veya gdgiis duvari ve akcigerlerin restriksiyonuna neden olan gogiis
derisinin fibrozisinden kaynakli olabilmektedir (5). JSSc i¢in tanimlanan taniya
yardimcr mindr kriterlerin pulmoner kismi; HRCT veya gogiis radyografisinde
pulmoner fibrozis, azalmig DLCO veya PAH olarak belirtilmistir (89). JSSc'de
pulmoner tutulum %34-55 oraninda goriilmektedir. Genellikle restriktif akciger
hastaligi, DLCO’da azalma ve fibrozis ile karakterizedir (90, 91).

SSc'nin en yaygin goriilen visseral bulgusu akciger tutulumudur ve en sik
olarak arteriyel ve interstisyel tutulum (alveolit) goriiliir, daha nadir olarak kiigiilen
(shrinking) akciger sendromu, bdbrek yetmezligi ile goriilen pulmoner-renal
sendrom ve yaygin alveolar hemoraji goriilmektedir (5, 92, 93). Ayrica plorit,
plevral efiizyon, bronsektazi, BOOP, siddetli fibrozis ile iligkili spontan

pnomotoraks, reflii ile iliskili aspirasyon pndmonisi goriilebilir (3, 94).
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Hastalar asemptomatik de olabilir, egzersiz intoleransi, istirahatte nefes
darlig1 ve sag kalp yetmezligi bulgular1 da goriilebilir (95). Akciger tutulumunun
belirtileri ge¢ ortaya cikar bu sebeple sklerodermali ¢ocuklar mutlaka akciger
tutulumu agisindan taranmalidir. Pediyatrik popiilasyondaki verilerin az olmasi

nedeniyle mevcut bilgiler yetigkin ¢aligmalarindan elde edilmektedir. (5, 92, 93).

Sklerodermanin akciger patolojisi, alveolit olarak baslar, sonrasinda
fibrozise ilerler ve klinik olarak IAH olarak goriiliir. Erken degisikliklerde,
interstisyel 6dem ve alveolar duvarlarin, 6ncelikle lenfositler ve monositlerle yama
seklinde inflamasyonu ve sonrasinda fibroblast proliferasyonu goriilmektedir (5,
96). T lenfositlerde artis olur ve bu uzun vadede pulmoner hasarin ve yeniden
sekillenmenin gelisimine katkida bulunur. Alveolar duvarlarin incelmesi ve
yirtilmasi ile interstisyel ve peribronsiyal fibrozis ile birlikte ¢ok sayida kiiciik
kistler olusur. Sonug olarak, akciger hacimleri ve DLCO giderek azalir. Akciger

inflamasyonu sonucunda ilerleyici restriktif akciger hastaligi gelisir (5, 97-99).

Pulmoner tutulum; SFT, DLCO, BAL, HRCT ile degerlendirilir. SFT'ler,
vital kapasite ve DLCO'nun azaldigin1 ortaya koyarken, BAL'daki nétrofili veya
eozinofili, aktif alveoliti disiindirir. Gogiis BT'si, tipik baziler buzlu cam
goriiniimiinii, retikiiler lineer opasiteleri, nodiiller, bal petegi goriiniimiinii ve
mediastinal adenopatiyi gosterir, genellikle normal olan gogiis radyografilerine

gore ¢ok daha hassastir (95).

Baslangi¢ lezyonu olan alveolitin teshisi zordur. Akciger hastalig1 agisindan
incelenen sklerodermali 11 ¢ocuktan olusan bir ¢alismada, 2'sinde eforla nefes
darlig1 goriilmiistiir. Akciger grafileri hastaligin ge¢c donemlerine kadar genellikle
normaldir. 4 hastada (%36) akciger grafisinde anormallikler saptanmustir.
SFT'lerde, FVC ve DLCO’da azalma bildirilmistir. Diisiik FVC’nin, bal petegi ve
buzlu cam goriiniimii ile iligkili oldugu gosterilmistir. HRCT taramasinda 8 hastada
IAH saptanmustir. 2 hastada parankimal mikronodiil (%18), 6 hastada lineer
opasiteler (%55), 7 hastada subplevral mikronodiil (%64), 8 hastada buzlu cam
goriinimii (%73), 5 hastada bal petegi goriinimi (%45) tespit edilmistir.
Interstisyel akciger hastalig1, esas olarak buzlu cam goriiniimii ile iliskili bulunmus,

cogunlukla orta siddette saptanmistir. Ancak incelenen c¢ocuklarin neredeyse

27



yarisinda bal petegi gdriinlimii gibi geri doniisii olmayan akciger hastaligi tespit

edilmistir (97).

13 ¢ocukta yapilan baska bir calismada akciger tutulumunun en yaygin
Klinik belirtisi, kronik prodiiktif olmayan oksiiriik olarak belirtilmistir. Progresif
sistemik skleroz tanili bu hastalarda pulmoner tutulum paternleri arastirilmis ve 8
hastada (%61) solunum semptomu veya bulgulari, 7 hastada (%55) akciger
grafisinde patoloji saptanmustir. 12 hastada (%92) anormal solunum fonksiyon testi
sonucu tespit edilmistir. 7 hastada restriktif patern, 2 hastada obstriiktif patern, 2
hastada kiiciik hava yolu hastaligt ve 1 hastada DLCO’da izole bir azalma
saptanmigtir. 1 hasta pulmoner hipertansiyon, 1 hasta ciddi restriktif akciger

hastalig1 ve miyokardiyal fibrozis sebebiyle takip sirasinda 6lmiistiir (100).

JSSc tanili 153 hastanin verileri incelendiginde; anormal akciger grafisi,
%12'sinde bagvuru aninda, %?29'unda hastalik seyri sirasinda goriilmiistiir.
Pulmoner tutulum, FVC ve DLCO’da azalma ile kendisini gostermistir. Grafi ile
hastalarin %29'unda, HRCT ile %23'"linde akciger fibrozisinin radyolojik bulgulari

saptanmigtir. Hastalarin %7'sinde pulmoner hipertansiyon goriilmiistiir (101).

JSSc tanili hasta 23 hastanin oldugu bir ¢aligmada, akciger grafisinde 9
hastada bilateral bazal interstisyel infiltratlar olarak kendini gosteren pulmoner
fibrozis saptanmustir. 11 hastaya HRCT ¢ekilmis ve 6'sinda pulmoner fibrozis
belirtileri olan retikiiler ve buzlu cam opasiteleri goriilmiistiir. 15 (%65) hastanin
SFT sonucunda FVC <%80 olarak tespit edilmis ve bunlarin 3'inde DLCO’da
azalma saptanmistir. SFT sonucu normal olmayan 15 hastanin 7’sinin akciger
gorlintiillemesinde herhangi bir anormallik goriilmemistir. Hastalarda ¢ogunlukla

(%42-65) restriktif SFT paterni goriilmiistiir (102).

JSSc hastalarin1 IAH baslangic1 ve IAH"n ilerlemesi agisindan izlemenin en
iyi yolu net degildir. SSc'li cocuklarda yapilan bir ¢alisma, SFT'lerin, HRCT'deki
bulgularla korele oldugunu bulmustur. Bu da SFT'lerle izlemin, takip HRCT'si
gereksinimini  belirleyebilecegini diisiindiirmektedir. Ancak, SFT'lerin hafif
pulmoner tutulumu tamamen dislamamasi sebebiyle akciger hastaliginin takibi

sirasinda diisiik radyasyon dozlu HRCT yapilmasi fikri benimsenmistir (3, 103).
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PAH ise, ¢ocuklarda yetigkinlere gore daha az siklikta goriiliir. Cocuklarda
pulmoner arteriyel hipertansiyonun klinik belirtileri ge¢ ortaya ¢ikar, eforla dksiiriik
ve dispne olarak kendisini gosterir (104). PAH, izole olarak veya IAH ile birlikte
ortaya ¢ikabilir. Sag kalp kateterizasyonu PAH" tanimlamada altin standartir ancak
doppler ekokardiyografi etkili ve noninvazivdir (3). PAH’in mortalite ile iligkisi
giicliidiir. Bir calismada, PAH gelisen dort cocugun hepsinde PAH o6liimciil
olmustur (91). Yetiskinlerde pulmoner tutulum, 6zellikle pulmoner fibrozis ve
PAH, hastalikla iliskili 6liim sebeplerinde 6nde gelmektedir. Ancak ¢ocuklarda
JSSc ile iliskili kalp hastaligina bagh 6lim siklig1 daha yiiksektir (4, 91).

Pulmoner tutulum riskini anlama agisindan otoantikorlar yardimci olabilir.
Yetiskin hastalarda, anti-Scl-70/antitopoizomeraz antikoru, IAH gelisimi ile
iliskilendirilmistir (105). Bununla birlikte, antisentromer antikorunin, IAH
gelisimine kars1 koruyucu olabilecegi ancak PAH gelisimi ile iliskili olabilecegi
diisiiniilmektedir (106). Cocuklarda serum KL-6'min JSSc'ye bagh IAH igin
biyobelirteg oldugu ve SFT anormallikleri ve IAH 1n ciddiyeti ile korele oldugu
bildirilmistir (107).

Juvenil Skleroderma Tedavisi: Siklofosfamid ve MMF, pulmoner
alveoliti tedavi etmek ve fibrozisi 6nlemek icin kullanilir. Juvenil SSc'de kontrollii
tedavi denemesi yapilmamistir. Juvenil SSc ile iligkili akciger hastaligina yonelik
tedavi yaklagimlari bu nedenle yetiskinlerde basarili tedavi raporlarina

dayanmaktadir (3).

SSc’ye baglhi PAH tedavisinde, ciddi vakalar igin intravendz epoprostenol
onerilmektedir. Bag dokusu hastaligi ile iliskili daha az siddetli PAH tedavisi icin
endotelin reseptér antagonistleri (ambrisentan, bosentan ve masitentan),
fosfosdiesteraz-5 inhibitorleri (sildenafil, tadalafil ve riociguat veya prostasiklin)
analoglar1 Onerilmektedir (108). Bosentan'in pediatrik yas grubundaki PAH
tedavisinde etkili oldugu bildirilmistir (109). Destekleyici tedaviler arasinda
oksijen tedavisi ile hipokseminin diizeltilmesi, sivi/sodyum kisitlamasi, diiiretikler,
dijitalizasyon, antikoagiilasyon tedavileri yer alir. Pulmoner enfeksiyonlarin

Onlenmesi amactyla influenza ve pnémokok pnémonisi asilart onerilir (110).
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2.1.9. Sarkoidoz’da Akciger Tutulumu

Sarkoidoz tanili yetigskin ve biiylik ¢ocuklarda, en sik pulmoner tutulum
gorilmektedir. Pulmoner tutulum; torasik lenf nodlarinin ve akciger parankiminin
infiltrasyonu ile karakterizedir (111). Cocuklarda solunum semptomlar1 genellikle
hafiftir; kuru Oksiiriikk, nefes darligi, goglis agrist goriilebilmektedir. Fizik
muayenede genellikle 6zellik yoktur ancak ral, ronkiis, wheezing ve solunum
seslerinde azalma goriilebilir (112). Gogiis radyografileri ise genellikle normal
degildir. Akciger grafisinde izole bilateral hiler adenopati en sik goriilen bulgudur
(111).

Sarkoidoz tanili 19 cocugun oldugu bir yayinda, hemen hemen tim
vakalarda hiler adenopati saptanmis ve ¢ogu parankimal tutulumun eslik ettigi
paratrakeal adenopati olarak tespit edilmistir (113). Radyografik bulgular; evre
O=normal radyografi, evre I=bilateral hiler lenfadenopati, evre ll=parankimal
infiltratlarla birlikte bilateral hiler lenfadenopati, evre Ill=bilateral hiler
lenfadenopati olmadan parankimal infiltratlarin olmasi, evre IV=pulmoner fibrozis
olarak tanimlanir (3). Danimarka'da sarkoidoz tanili ¢ocuk hastanin bulundugu bir
calismada, akciger grafilerine bakildiginda; hastalarin %10'u evre 0, %71'i evre I,
%8,3'0 evre Il, %8,3' evre III, %01 evre IV olarak degerlendirilmistir (114).
Parankimal infiltratlar genellikle {ist loblarda goriiliir ve nodiiler, fibrotik veya

alveolar olabilirler (3).

Sarkoidoz tanili1 41 ¢ocuk hastanin oldugu bir caligmada akciger grafisi evre
0 olarak degerlendirilen hastalarin %95'nin  HRCT sonucunda parankimal
anormallikler saptanmistir (115). Sarkoidoz tanili gocuklar ve yetiskinlerin
radyolojik bulgular1 birbirine benzemektedir ve bunlar; peribronkovaskiiler
yerlesimli yaygin mikro-nodiiller ve nodiiller, interlobiiler septal kalinlagma,
plevral kalinlagsma, buzlu cam goriintimii, hiler ve mediastinal lenfadenopatidir
(116). Solunum fonksiyon testleri, 6zellikle evre 0 veya I hastalikta normal
saptanabilmektedir. Akciger fonksiyonlarinda en yaygin patoloji; DLCO'da azalma
ile birlikte, toplam akciger kapasitesinin ve fonksiyonel rezidiiel kapasitenin
azaldig1 restriktif paterndir ancak bazen obstriiktif patern gortilebilmektedir. (3,

115, 117). Sarkoidoz tanil1 yetiskinlerde hava yolu tutulumu en iyi bronkoskopi ile
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anlagilmaktadir. Mukozal eritem, 6dem, kaldirim tasi olusumu, plaklar, nodiiller,
bronsiyal stenoz, hava yolu distorsiyonu, bronsektazi ve bronsiolit olarak hava yolu
tutulumu goriilmektedir. Sarkoidoz tanili ¢ocuklarda da benzer hava yolu lezyonlari
goriilebilmektedir. Oral, nazal ve faringeal mukoza tutulumu da goriiliir ve ses
kisikligina, disfajiye, laringeal paraliziye ve iist hava yolu obstriiksiyonuna yol
acabilmektedir. (3, 118). Semptomatik supraglottik 6dem ile ortaya ¢ikan laringeal
sarkoidoz, 13 yasinda bir gocuk hastada tanimlanmustir (119).

Graniillomatdz lezyonlarin pulmoner fibrozise ilerlemesi ve son donem
akciger hastaligina gelismesi 6liimciil bir komplikasyon olabilir. Pulmoner tutulum,
hasarli dokuda aspergilloma, bronsektazi ve kronik enfeksiyonlarin gelisimi ile
komplike olabilmekte ve bunlara bagli hemoptizi olusabilmektedir (3, 120).
Enfeksiyonu dislamak i¢in bronkoskopi ile alinan kiiltiirler gerekli olmaktadir. EK
olarak sarkoidoz tanili hastalarda BAL sonugclari, %85'in tizerinde bir lenfositoz
oranint ve CD4/CD8 oranmin %350-60 arttigin1 gostermektedir ancak BAL
hastaligin seyrini veya tedaviye yanitini izlemede yardimei olmamaktadir (3, 117,

121).

Sarkoidoz Tedavisi: Temeli kortikosteroidlerdir. Metotreksat ve
leflunomid, kortikosteroidden koruyucu ajanlar olarak kullanilmaktadir. TNF-
alfanin graniilom olusumuna katkisindan otiirii, TNF-alfa antagonistleri
kullanilabilir. Infliximab, adalimumab tedavisi orta diizeyde etkiler gdstermistir.
Akciger tutulumu i¢in inhale kortikosteroidler, g6z tutulumu igin topikal
kortikosteroidler, eklem tutulumu i¢in NSAII, merkezi sinir sistemi, kalp ve cilt
tutulumlar igin azatioprin, siklofosfamid, hidroksiklorokin, mikofenolat mofetil
kullanilir (111).

Pulmoner sarkoidoz ¢ogu hastada kendiliginden gerilemektedir. Tedavi
gerekiyorsa kortikosteroidler temel tedavidir. Evre 1 akciger hastaligi1 %60-80, evre
I1 %50-60 ve evre 111 %30 remisyon gosterir. Normal veya hafif akciger fonksiyon
bozuklugu ile birlikte evre 1 ve evre 2 akciger hastaligt olan asemptomatik
cocuklarda tedavi endike degildir ancak pulmoner fibrozise ilerleyebilecegi igin

evre 3 hastaligi olanlar yakin takip edilmelidir (3, 117, 120-122).
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2.1.10. Vaskiilitler

Vaskiilit, kan damarlarinda inflamasyon olarak tanimlanmaktadir.
Patogenezi genellikle idiopatiktir. Bazilar1 enfeksiyoz ajanlar ve ilaglarla iliskili
iken bazilar1 var olan otoimmiin hastalik ile ortaya ¢ikabilmektedir. Vaskiiler hasar;
kilcal damarlar, arteriyoller ve veniiller olarak kii¢iilk damarlarda, renal arterler,
mezenterik damarlar ve koroner arterler olarak orta boyuttaki damarlarda ve aort ve
proksimal dallar1 olarak biiylik damarlarda goriiliir. Klinik 6zellikler, etkilenen
damarlarin histolojik goriinlimii ve laboratuvar verilerinin kombinasyonu
kullanilarak vaskiilitler smiflandirilmistir (123). Siniflama ve Tablo 2.6.’da

gosterilmistir.
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Tablo 2.6. 2012 Uluslararas1 Chapel Hill Uzlasi Konferansi’nda kabul edilen
Vaskiilit Simiflamasi (124)

Biiyiik damar vaskiilitleri

Takayasu arteriti

Biiyiik hiicre arteriti

Orta damar vaskiilitleri

Poliarteritis nodoza

Kawasaki hastalig1

Kiic¢iik damar vaskiilitleri

Antinétrofilik sitoplazmik antikor (ANCA) iliskili vaskiilitler

Mikroskopik polianjitis

Graniilomatdz polianjitis (Wegener)

Eozinofilik ganiilomatoz polianjitis

Immiin kompleks iliskili kiigiik damar vaskiilitleri

Anti-glomeriiler bazal membran hastalig

Kriyoglobiilinemik vaskiilit

IgA vaskiiliti (Henoch-Schonlein purpurasi)

Hipokomplementemik {irtikeryal vaskiilit (anti-C1q vaskiiliti)

Degisken capta damarlari tutan vaskiilitler

Behget hastalig1

Cogan sendromu

Tek organ vaskiilitleri

Kutano6z 1okositoklastik vaskiilit

Kutanéz arterit

Primer merkezi sinir sistemi vaskiilitleri

Izole aortit

Digerleri

Sistemik hastalikla iliskili vaskiilitler

Lupus vaskiiliti

Romatoid vaskiilit

Sarkoid vaskiilit

Digerleri

Muhtemel etiyoloji ile iliskili vaskiilitler

Hepatit C viriis iliskili kriyoglobiilinemik vaskiilit

Hepatiti B viriis iliskili vaskiilit

Sifiliz iliskili aortit

Ilaca bagli immiin kompleks vaskiiliti

Tlaca bagli ANCA iliskili vaskiilit

Kanser iliskili vaskiilit

Digerleri
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2.1.11. Behcet Hastaligi’nda Akciger Tutulumu

Behget hastaliginda pulmoner tutulum; pulmoner arter anevrizmalari,
arteriyel ve vendz tromboz, pulmoner enfarktiis, tekrarlayan pnémoni, BOOP,
eozinofilik pndémoni, fibrozis, amfizem, kiigiik hava yollar1 hastalif1 ve plorezi
olarak goriilmektedir (125-127). Ayrica Behget hastaligi {ilseratif lezyonlar
nedeniyle trakeal ve proksimal hava yollarinda tikanikliklara neden olabilir (128).

Pulmoner tutulum prevalans1 %1-7,7 arasinda degigsmektedir (127).

Pulmoner arter tutulumu, %5'ten daha az bir oranda goriiliir. Ancak ayni
zamanda arteriyel tutulumun en yaygin seklidir (127). Anevrizmalar trombozdan
daha sik goriilmektedir (129). Altta yatan patofizyoloji, tunika medyanin vasa
vasorumunun inflamasyonu ile tunika medyanin elastik liflerinin tahrip olmasi1 ve
damar liimeninin genislemesidir. Lenfositler, plazma hiicreleri ve nétrofillerin
infiltrasyonu ve inflamasyon ile damar duvari kalinlasir (129). Pulmoner arter
anevrizmalarinda en sik goriilen semptom; bronsta erozyonla anevrizmanin riiptiire
olmasi ve aktif vaskiilitten tromboz gelismesi sonucu olustugu diisiiniilen
hemoptizidir. %66 oraninda dispne goriiliir ve Oksiriik, ates de eslik edebilir.
Akciger grafisinde ani hiler genisleme veya yuvarlak opasiteler goriilebilir.
Parankimal olarak atelektazi, hacim kaybi, nodiiler veya retikiiler opasiteler
gorilebilir ve bu bulgularin pulmoner kanama ve/veya enfarktiis odaklar1 oldugu
diistintilmektedir (129). Behget hastaligi tanis1 olan hemoptizi ile bagvuran 2 ¢ocuk
hastada pulmoner arter anevrizmasi saptanmis ve immiinsiipresif tedaviye yanit

almmustir (130).

Pnomoni ise immiinstipresif tedaviye ikincil olarak ya da pulmoner

parankimal damarlarin inflamasyonu sonucu olarak ortaya ¢itkmaktadir (131, 132).

Semptomlarin ortaya ¢ikmasinda nétrofil hiperfonksiyonu 6nemli bir rol
oynamaktadir. Notrofillerden serbest oksijen radikallerinin salinimi arttiginda,
solunum yollarinda stiperoksit hasar1 ve akciger tutulumuna yol agan akut
inflamatuar doku hasar1 ortaya ¢ikmaktadir (133). Ayrica nonspesifik inflamasyon

bronslarda hiperreaktiviteye neden olmaktadir (134).
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Hasarl1 akciger dokusu, fibrozis veya amfizem olarak karsimiza ¢ikabilir.
Kiigiik hava yolu inflamasyonu ve fibrozis nedeniyle hava yolu obstriiksiyonu
olusur, bunun sonucunda yaygin hava hapsi goriilebilir. Mediastinal

lenfadenopati de goriilebilir (126, 135).

Behget hastaliginin plevral bulgulari; plevral efiizyon ve plevral nodiillerden
olusmaktadir. Plevral eflizyonlar; pulmoner enfarktiis, pndmoni veya siiperior vena

kava trombozuna sekonder olabilir (125, 126, 128).

Behget hastaligi tanist olan 112 yetiskinin oldugu g¢alismada, en sik
hemoptizi olmak {iizere nefes darligi, Oksiiriik, goglis agrisi, plevral agr
goriilmiistiir. 56 hastada SFT sonuclar1 normal olmasina ragmen 43 hastada hafif
obstriiksiyon, 9 hastada orta derecede obstriikksiyon ve 4 hastada siddetli
obstriiksiyon saptanmistir. Hastalarin %74,1’inde toraks BT sonucu normal olarak
tespit edilmistir. Kalan 29 hastada (%25,9) pulmoner lezyon saptanmistir. 18
hastada buzlu cam goriiniimii, 11 hastada nodiil, 6 hastada amfizemat6z goriiniim,
4 hastada pulmoner arter anevrizmasi, 3 hastada plevral kalinlasma, 2 hastada

plevral eflizyon goriilmiistiir (136).

65 Behget tanili ¢cocuk hastanin oldugu bir yayinda, 6 hastada akciger
bulgulart saptanmaistir. 6 hastada hemoptizi, 2 hastada gogiis agrisi, 1 hastada venoz
tromboza bagli parankimal enfarktiis ve 1 hastada lenfadenopati tespit edilmistir.

Bu hastalarin 3 tanesinde pulmoner anevrizma goriilmiistiir (137).

10 yasinda Behget tanili bir erkek hastada eforla nefes darlig1 ve oksiiriik
goriilmistiir, toraks BT de yaygin buzlu cam goriiniimii ve konsolidatif opasiteler
saptanmistir. FEVI/FVC:89, FEV1:%59, FVC:%58 ve DLCO:%43 olarak
Olciilmiistiir. Hastaya 2 hafta kolsisin tedavisi uygulanmis ve sonucunda DLCO
normale donerken diger parametrelerde degisiklik olmamustir. Akciger
biyopsisinde nétrofiller ve makrofajlarla dolu alveolar odaklar, bronkoskopide ise
sag orta lobda mukozal eritem ve 5 adet {ilser saptanmistir. BAL 6rneklemesinde
%64 notrofil, %4 lenfosit, %28 makrofaj, %4 eozinofil, az sayida hemosiderin
yiiklii makrofaj goriilmiistiir ve alinan kiiltiirde tireme olmamustir. Kortikosteroid

ve azatioprin tedavisi sonrasinda FVC %68-70 olarak stabilize olmustur. 2 aylik
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tedavi sonrasinda ise Oksiiriik ve nefes darligi bulgular kaybolmus, toraks BT'deki

buzlu cam goriiniimiinde iyilesme saptanmistir (138).

Behget Hastalig1 Tedavisi: Tedavide major organ tutulumu olmayan, cilt
tutulumu ile giden komplikasyonsuz hastalikta kolsisin kullanilir. Pulmoner arter
veya kardiyak tutulumda baglangicta siklofosfamid, vaskiiler ve norolojik sistem
tutulumunun tedavisinde steroidler, azatiopiirin, siklofosfamid, metotreksat,

interferon-a ve anti-TNF ilaglar kullanilmaktadir. (139, 140).

2.1.12. Henoch-Schoénlein Purpurasi’nda (HSP) Akciger Tutulumu

HSP tanili ¢ocuklarda akciger tutulumu nadir goriilmektedir. Hastaligin
aktif oldugu dénemde, asemptomatik hastalarin SFT sonucunda subklinik akciger
yetmezligi goriilmesi, alveolar-kapiller membranin immiin komplekslerin
birikmesi nedeniyle islevinin bozuldugunu diistindiirmektedir. Alveolar septa

damarlar1 immiinglobulin A (IgA) igermektedir (141).

HSP tanili 29 ¢ocuk hastanin bulundugu bir ¢alismada, hastalarin hepsi
asemptomatik olarak belirtilmistir, 21 hastada radyolojik olarak akcigerde hafif
interstisyel tutulum belirtileri gozlenmistir. Hastalarin akciger hacimleri normal
olarak tespit edilmistir ancak 28 hastada DLCO’da azalma bildirilmistir. Klinik
iyilesme gosteren hastalarin DLCO degerlerinin normale dondiigii gézlenmistir
(142). Graniiler immiin kompleks birikimi, nétrofilik interstisyel infiltrasyon, fibrin
birikimi ve fibrinoid nekroz sonucunda kapiller duvarda kalinlasma olur ve bunlar
DLCO’da azalma ile iliskilidir (141, 143).

HSP’nin masif akciger tutulumu diffiiz alveolar hemorajidir ancak
cocuklarda nadir goriilmektedir. 1979-2019 tarihleri arasinda HSP tanili ¢ocuk
hastalarda akciger tutulumuna yonelik veri tabani incelemesi yapilan bir yayinda;
diffiiz alveolar hemoraji gelisen 23 pediatrik vaka tespit edilmistir. Pulmoner
kanamasi olan neredeyse tiim ¢ocuklarda bobrek tutulumu saptanmistir. 23 hastanin
21’inde Oksiiriik, hemoptizi, nefes darligi, takipne, gogiis agrist gibi solunum
semptomlar1 goriilmistiir. Sadece 2 hastada solunum semptomu goriilmemistir.
Tanmi i¢in ilk yontem akciger grafisi olmustur ve cogunda yaygin bilateral

infiltrasyon goriilmiistiir. Radyolojik bulgular sonucunda tanida lober pnémoni
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diisiiniilmiis vakalar saptanmistir ve bu sebeple kesin tan1 i¢in bronkoalveolar lavaj
onerilmektedir. 5 hastaya bronkoalveolar lavaj yapilmistir ve sonucunda; alveolar
boslukta kan bulunmasindan, hemosiderin yiiklii makrofajlarin varligima kadar
degisen bulgular tespit edilmistir. 18 hastada anemi, 9 hastada eritrosit transfiizyonu
ihtiyac1 saptanmistir. Tedavide steroid, azatioprin ve siklofosfamid kullanilmistir.

4 hasta tedaviye ragmen olmiistiir (141).

HSP’de Tedavi: Hafif hastalikta, hidrasyon, beslenme ve analjezi igeren
destek tedavi uygulanir. GIS tutulumu ya da yasam tehdit eden bulgularda
kortikosteroidler kullanilmaktadir. Siddetli hastalikta intravendz immiinglobulin ve
plazma degisimi uygulanabilir. HSP’ye bagli bobrek veya akciger tutulumu olan
hastalarda azatioprin, siklofosfamid, siklosporin ve mikofenolat mofetil gibi

immiinsiipresif tedaviler kullanilmaktadir (123, 141).

2.1.13. Takayasu Arteriti’nde Akciger Tutulumu

Takayasu arteriti tanili cocuklarda wheezing, nefes darligi, plevral efilizyon
ve solunum yetmezligi bildirilmistir (144). Baska bir ¢alismada ¢ocuk hastalarin
%33,7’sinde baslangic semptomu olarak dispne goriilmiistiir ve hastalarin
%12’sinde pulmoner arter tutulumu tespit edilmistir (145). Pulmoner arter
tutulumu; gocukluk cagi Takayasu arteritinde nadir goriilen bir komplikasyondur.
Tutulum daha ¢ok tist loblarda, segmental ve subsegmental dallarda goriiliir ancak
daha biiyiik dallar da tutulabilir. Anjiyografide tromboembolizme benzer goriintii
goriilebilir (146). Pulmoner arterlerin tikanmasi, pulmoner arter anevrizmalari ve
riiptiirii; pulmoner hipertansiyona yol agabilmektedir (147). Hemoptizi, gogiis
agrisi, pulmoner arteriyel hipertansiyon veya  ventilasyon-perfiizyon

dengesizliginde pulmoner tutulum akla gelmelidir (146).

Takayasu arteriti tanili 19 ¢ocuk hastanin bulundugu bir caligmada
hastalarin 2 tanesinde pulmoner arter tutulumu goriilmiistiir ve bunlardan pulmoner

arter darlig1 olan hasta pulmoner kanama sebebiyle 1 ay iginde 6lmiistiir (148).

Baska bir c¢alismada Takayasu arteriti tanili 11 hastanin verileri
incelendiginde 2 hastada pulmoner arter tutulumu saptanmistir ancak higbirinde

pulmoner hipertansiyon veya pulmoner disfonksiyon goriilmemistir (149).

37



Pulmoner arter anevrizmasi veya birden fazla pulmoner enfarktiis alani ile
basvuran ¢ocuk hastada, tromboemboli i¢in risk faktor yoksa Takayasu arteriti
diigiintilmelidir (147).

Takayasu Arteriti  Tedavisi: Temel olarak glukokortikoidler
kullanilmaktadir. Hastalik ilerlediginde veya tekrarlandiginda, metotreksat veya
azatioprin, siddetli veya direngli hastalikta ise siklofosfamid tercih edilmektedir.
Mikofenolat mofetil, anti-TNF-a ve tocilizumab ile tedavinin de basarili oldugu

gosterilmistir (123).

2.1.14. Antinétrofilik Sitoplazmik Antikor (ANCA) iliskili
Vaskiilitler’de Akciger Tutulumu

Graniilomatoz polianjitis (GPA, Wegener Graniilamatozu) tanili gocuklarda
en goriillen pulmoner semptomlar, nefes darligi ve kronik oksiiriiktiir. Hemoptizi,
nekrotizan mukozal hava yolu tutulumuna veya diffiiz pulmoner hemoraji bagh
olarak goriilebilir. Ses kisiklig, stridor ve dispne birlikteligi subglottik darlig1 isaret
etmektedir (3). Subglottik stenozun gocukluk ¢aginda baglayan GPA'da yetiskinlere
kiyasla daha sik goriildiigii belirtilmistir.

Wegener graniilamatozu tanili 23 ¢ocuk hastanin oldugu bu calismada,
%22’sinde hastalik baslangicinda, %74’linde hastalik seyri sirasinda akciger
tutulumu tespit edilmistir. Pulmoner bulgulari; radyografik olarak taninan
pulmoner infiltratlar (%61) ve/veya nodiiller (%43), hemoptizi (%26) ve plorit
(%13) olusturmustur (150). GPA tanili ¢ocuklarin neredeyse yarisinda akciger
grafilerinde patoloji saptanir. En sik goriilen bulgular nodiiller ve fikse olmus
infiltrasyonlar olsa da kavitasyon, mediastinal lenfadenopati, plevral eflizyon ve
pnomotoraks da goriilebilmektedir. Toraks BT kiiglik nodiilleri ve buzlu cam

opasitelerini saptamada grafiye gore daha duyarlidir (3).

GPA tanil1 18 ¢ocuk hastay1 iceren bir ¢alismada toraks BT bulgulari; nodiil
(%90), buzlu cam opasiteleri (%52) ve konsolidasyon (%45) seklinde saptanmistir
(151).
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Wegener graniilamatozu tanili 35 ¢ocuk hastanin 27’sinde SFT’de patoloji
saptanmig olup; restriktif ve obstriiktif paternin esit oranda oldugu belirtilmistir
(152). Bronkoskopide orofarinksten bronslara kadar; mukozal eritem, 6dem,
iilserasyon, kanama, parke tasi goriiniimii, nodiil, polip ve hava yolu darlig

goriilebilmektedir (3, 153).

Churg-Strauss Sendromu (CSS), ¢cocukluk déneminde nadir goriilen, astim
ve eozinofilinin eslik ettigi bir vaskiilittir. Solunum yolunun en sik olarak pulmoner
infiltratlar, astim ve siniizit ile tutulumu goriilmektedir. 50 adet pediatrik CSS
vakasinin 6zetlendigi bir caligmada; en sik goriilen bulgular; %90’ inda pulmoner
tutulum (pulmoner infiltratlar, wheezing, plevral efiizyon, alveloar kanama),
%88’inde astim, %76’sinda siniizit ve %73’linde deri tutulumu seklinde

saptanmistir (154).

33 CSS tanili ¢ocuk hastanin, yetiskin CSS tanili hastalarla yapilan
karsilastirmasinda; astim tiim hastalarda sik ancak pulmoner infiltratlar ve kalp

hastaliginin ¢ocuklarda daha sik goriildiigii belirtilmistir (155).

Mikroskobik Polianjitis (MPA) tanili ¢ocuklarda akciger tutulumunun en
stk goriilen bulgusu diffiiz alveolar hemorajidir. Takipne, Oksiiriikk, hemoptizi,
g0giis agris1 ve anemiye neden olur. Pulmoner interstisyel fibrozis, pulmoner
infiltratlar, pulmoner &dem ve plevral efiizyon da gozlenebilir. Pulmoner
interstisyel fibroz gelisen MPA tanili hastalar kotii progronoza sahiptir. Akciger
tutulumu olan MPA tanili 9 ¢ocuk hastanin oldugu bir ¢alismada; hastalarin hepsi
takipne ile bagvurmustur ve 7’sinde hemoptizi veya oksiiriik goriilmiistiir. 4 hasta
idiopatik pulmoner hemosideroz (IPH) tanisi almistir. 9 hastanin 6'sinda BT de

buzlu cam ya da yamali goriiniim saptanmustir (156).

ANCA Iliskili Vaskiilitler’in Tedavisi: Hastalik iist solunum yolu ile
siirhysa, tedavide kortikosteroid ve metotreksat tercih edilir. Alt solunum yolu
veya bobrek tutulumunda baslangi¢ indiiksiyon tedavisi olarak siklofosfamid ve
prednizon kullanilir. Rituksimab, ANCA-pozitif vaskiilitlerde indiiksiyon tedavisi
icin bir segenektir. Pulmoner kanama veya son donem bdbrek yetmezligi olan
hastalarda plazmaferez yapilmaktadir. Remisyon elde edildikten genellikle

metotreksat, azatioprin veya mikofenolat mofetil tedavisine gegilmektedir.
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Trimetoprim-sulfametoksazol hem pneumocystis jiroveci enfeksiyonuna karsi
profilaksi i¢in hem de hastalik aktivitesini tetikleyebilen s. aureus ile iist solunum

yolu kolonizasyonunu azaltmak i¢in kullanilir (123).

2.1.15. Pediatrik Romatizmal Hastaliklarda Akciger Tutulumunun

Onemi

Sistemik inflamatuar hastaligin ilk bulgusunun akciger tutulumuna bagh
olabilecegi unutulmamalidir. Akciger tutulumunun klinik bulgulart oldukca
degiskendir. Solunum semptomlarinin ayirici tanisinda enfeksiyon, ilag toksisitesi,
kas zayifligi, kalp hastaligi, tromboembolik hastalik ve inflamatuar akciger

hastalig1 bulunmaktadir.

Oykii ve fizik muayenenin ardindan, akciger hacimlerinin ve karbon
monoksit difiizyon kapasitesinin 6l¢iilmesi dahil olmak {izere solunum fonksiyon
testleri, akciger tutulumunun tipini belirlemede, siddetini 6lgmede ve ilerlemesini
takip etmede yardimci olur. Normal olmayan solunum fonksiyon testi sonuglari en
iyi HRCT ile takip edilmektedir. Bronkoskopi ve bronkoalveolar lavaj, akciger
hastaliginin tanisinda, firsat¢1 enfeksiyon, alveolar kanama ve malignite tespitinde
yardimct  olmaktadir. Akciger biyopsisi, tamida karar verilemediginde
yapilmaktadir. Hasta klinik olarak kétiilesmeden hizli bir sekilde akciger biyopsisi
yapilmasi Onerilir. Nadir de olsa baz1 hastalarda ani baslangi¢li solunum
semptomlar1 goriilmesi ve sonrasinda hizli bir sekilde solunum yetmezligine
ilerleme olabilir, bu hastalarda semptomlarin sebebinin hizli sekilde taninmasi ve

tedavisi ¢cok dnemlidir.

Akciger tutulumu bazi sistemik inflamatuar hastaliklarda yiiksek morbidite
ve mortalite iliskilidir ve 6zel ilag tedavileri gerekebilmektedir. Cocuk hastalara
uygulanan tedavi protokollerinin ¢ogu, yetiskin hastalarda yapilan klinik deneylerin
sonuglarindan tahmin edilerek olusturulmustur. Pulmoner tutulumun erken teshisi

ile yeni tedavilerin 6nii agilabilir (3).

Pediatrik romatizmal hastaliklarda akciger tutulumu nadir goriilse de
morbidite ve mortaliteye neden olabilecegi i¢in risk altindaki hastalarin, SFT'lerle

periyodik taramadan gegmesi 6nerilmektedir (4).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hastalar

01.01.2014-31.12.2020 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Gogiis Hastaliklar1 Poliklinigi’ne solunum sistemi
semptomu ile basvuran romatolojik hastalik tanili ¢ocuklarin dosyalari, hastane

elektronik veri sistemi tizerinden retrospektif olarak incelenmistir.

Solunum semptomu olmayan romatolojik hastalik tanili hastalar ¢aligma

dis1 birakilmastir.

Hasta veri kayit formu olusturularak her hasta bu forma kaydedilmistir. Veri

kayit formu ekte sunulmustur (Ek 1).

3.2. Etik Kurul

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan 09.06.2021 tarih ve KAEK-411 sayil1 etik kurul onayi verilmistir (Ek 2).

3.3. Radyolojik Goriintiilleme

Hastalarin akciger bulgulari, toraks BT ya da akciger HRCT sonucuna gore
radyolojik olarak saptanmistir. BT sonucunda patolojik bulgu saptanan hastalarin

bilgisayarli tomografileri “patolojik BT” olarak adlandirilmistir.

3.4. Solunum Fonksiyon Testi

Olgiilen spirometrik degiskenler arasinda, zirve ekspiratuar akim hizi (PEF),
zorlu vital kapasite (FVC), birinci saniyedeki zorlu ekspiratuar volim (FEV1),
FEV1/FVC orami ve zorlu ekspirasyon ortasi akim hizi (MEF 25-75) yer aldu.
Solunum fonksiyon testlerinden elde edilen sonuglar, referans degerlerin yiizdesi

olarak ifade edildi.
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Pulmoner disfonksiyon; restrikrif patern (FVC < 6ngoriilen degerin %80'i
ve FEV1/FVC normal veya yiiksek) ve obstriiktif patern (FEV1 < 6ngoériilen
degerin %380'i ve FEV1/FVC <%80) olarak tanimlandi.

Reversibilite pozitifligi; kisa etkili beta agonist inhalasyonundan (200-400
mcg salbutamol) 15-20 dakika sonra FEV1 ve FVC degerlerinde bazal degere gore
>0%12 artis olmas1 kabul edildi.

“GINA 2020 Astim Rehberi” ve “Tirkiye Klinikleri 2021, Solunum
Fonksiyon Testleri” referans ve kaynak olarak alind1 (157, 158).

3.5. istatistik

Veriler IBM SPSS Statistics 18 © Copyright SPSS Inc. 1989, 2010
yazilimi kullanilarak analiz edilmistir. Siirekli degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile incelenmistir. Calismada yer alan
kategorik degiskenler frekans (n) ve yiizde (%) ile siirekli degiskenler
ortalamatstandart sapma (SD), ortanca (en kiigilk ve en biiyiik) degerleriyle
sunulmustur. Kategorik degiskenlerin analizinde Pearson Ki-kare, Fisher Exact
veya Fisher-Freeman-Halton Exact Test kullanilmis, Yates ve post hoc Bonferroni
diizeltmesi yapilmistir. Bagimsiz iki grup ortalama karsilagtirmalarinda parametrik
test varsayimlarinin saglandig1 durumlarda student t testi, saglanmadig1 durumlarda
Mann Whitney U testi kullanilmistir. JIA olan hastalarda BT sonucu ile iligkili
bagimsiz risk faktorlerinin belirlenmesi icin tek ve ¢ok degiskenli lojistik regresyon
analizi yapilmis ve elde edilen sonuglar Odds orant (OR) ve %95 giiven araliklar
ile sunulmustur. Calismada istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya romatolojik hastalik tanis1 olup solunum semptomu ile basvuran
80 hasta dahil edilmistir. 80 hastanin 42’si (%52,5) kiz, 38’1 (%47.,5) erkektir. Tiim
hastalarin yas ortalamalar1 11,10+4,43 yil olarak hesaplanmistir, en kiiciik hasta
yasi 2, en biiyiik hasta yas1 17,5’tur. Il merkezinde yasayan 60 (%75) hasta, ilge
merkezinde yasayan 20 (%25) hasta bulunmaktadir. Hastalarin %66,25’inde sigara
maruziyeti mevcuttur. Hastalarin ortalama tan1 yaslar1 8,85+4,67 yildir, en erken
tani alan hasta 2, en geg tani alan hasta ise 17 yasinda olarak saptanmigtir. Solunum
semptomu goriildiigi andaki hastalik siiresi ortalama 34,73+£53 ay olarak
hesaplanmistir. Solunum semptomu goriildiigii anda aktif primer romatolojik
hastalig1 olan 19 (%23,8) hasta bulunmaktadir. Romatolojik hastalik tedavisi i¢in
ilag kullanan 71 (%89) hasta saptanmistir. Oksijen ihtiyaci olan hasta sayis1 4 (%4),
bronkoskopi yapilan hasta sayist 10 (%12,5), ekokardiyografi yapilan hasta sayisi

37 (%46) olarak tespit edilmistir (Tablo 4.1.).

Tablo 4.1. Demografik ve klinik 6zellikler

Degiskenler n/Ortalama+sd %/Ortanca (min-maks)
Kiz 42 52,5

Erkek 38 47,5

Yas (y1l) 11,144 .43 11,2 (2-17,5)
11 merkezi 60 75

Ilce merkezi 20 25

Sigara maruziyeti 53 66,25

Tani alinan yag (y1l) 8,85+4,67 8 (2-17)
Solunum semptomu goriildiigii andaki | 34,73+53 16,5 (0-296)
hastalik stiresi (ay)

Solunum semptomu goriildiigii anda | 19 23,8

primer romatolojik hastalik aktifligi

Romatolojik hastalik tedavisi i¢in ilag | 71 89

kullanan hastalar

Oksijen ihtiyact olan hastalar 4 5
Bronkoskopi yapilan hastalar 10 12.5
Ekokardiyografi yapilan hastalar 37 46

Kisaltmalar: sd: standart sapma, min: minimum, maks: maksimum
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Hastalarda goriilen romatalojik hastaliklarin dagilimi  Sekil 4.1 ile
gdsterilmistir. Yapilan analizlere gore en fazla goriilen romatolojik hastaliklar JiA,
FMF, SLE, Behget, Sarkoidoz, Wegener Graniilomatozu, Henoch-Schonlein
Purpuras1 ve JIA ile FMF birlikteligidir. Baz1 romatolojik hastaliklarmn birlikte
goriilme durumlar1 olmustur (Sekil 4.1.). JIA 27 hastada tek basina, 2 hastada ise
FMF ile birlikte goriilmektedir ve toplamda 29 (%36,3) hastada JIA oldugu tespit
edilmistir. FMF, 20 hastada tek basina, 6 hastada ise diger romatizmal hastaliklar
birlikte goriilmektedir ve toplamda 26 (%32,5) hastada FMF oldugu saptanmastir.
7 hastada (%8,8) SLE, 7 hastada (%8,8) Behget hastalig1 tespit edilmistir. Diger
romatizmal hastaliklarin oranlar1 ise su sekildedir; Sarkoidoz %8,8, Wegener
Graniilomatozu %2,5, Henoch-Schonlein Purpurasi %2,5, PFAPA %2,5, CAPS
%2,5, CRMO %1,3, TRAPS %1,3, Juvenil skleroderma %21,3, Takayasu arteriti
%1,3, Santral sinir sistemi vaskiiliti %1,3, Poststreptokoksik reaktif artrit %1,3,
Raynaud fenomeni %1,3. Tablo 4.2.’de hastalarda goriilen romatolojik hastaliklarin
siklig1 analiz edilmistir. JIA, FMF, SLE, Behget disinda kalan hastaliklar “digerleri’
grubunda belirtilmistir (Tablo 4.2.).

Sekil 4.1. Romatolojik hastaliklarin dagilim

Romatolojik Hastaliklar
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Tablo 4.2. Romatolojik hastaliklarin sikhigi

n %
JIiA 29 36,3
FMF 26 32,5
Sistemik Lupus Eritematozus 7 8,8
Behget 7 8,8
Digerleri 16 20

JIA’nm alt tipleri incelendiginde; %31 oraninda oligoartikiiler JIA, %20,7
oraninda sistemik JIA, %17,2 oraninda romatoid faktdr (RF) negatif poliartikiiler
JIA, %13,7 oraninda juvenil psériatik artrit, %10,3 oraninda entezit iliskili artrit,
%6,9 oraninda RF pozitif poliartikiiler JIA goriilmektedir (Tablo 4.3.).

Tablo 4.3. JIA alt tipleri (n=29)

JIA alt tipi n %
Oligoartikiiler JIA 9 31
Sistemik JIA 6 20,7
RF negatif poliartikiiler JIA 5 17,2
Juvenil psoriatik artrit 4 13,7
Entezit iliskili artrit 3 10,3
RF pozitif poliartikiiler JIA 2 6,9
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Toplamda romatolojik hastalik tanisi olan 780 hasta taranmistir ve 37’sinde

(%4,7) radyolojik olarak saptanan pulmoner bulgu tespit edilmistir (Sekil 4.2.).

Sekil 4.2. Taranan romatolojik hastalik tanih hastalar (n=780) ve pulmoner
bulgu varhg

Pulmoner bulgusu olan
hasta sayisi: 37 (%4,7)

Pulmoner bulgusu olmayan
hasta sayisi; 743 (%95,3)

Romatolojik hastalik tanili ve solunum sistemi semptomu olan 80 hastanin
37’sinde (%46) radyolojik olarak saptanan pulmoner bulgu var iken 43’linde (%54)
pulmoner bulgu saptanmamustir (Sekil 4.3.).

Sekil 4.3. Radyolojik olarak saptanan pulmoner bulgu varhg:

Pulmoner bulgu saptanmayan

hasta sayisi; 43 (%54) Pulmoner bulgu saptanan

hasta sayisi; 37 (%46)
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Tablo 4.4’te hastalarin romatolojik hastalik tedavisi i¢in kullanilan ilaglarin
genel olarak kullanim sikligi ve siireleri gosterilmistir. Hastalarin %41,3’tinde
kolsisin, %40’ mda NSAIl, %33,8’inde kortikosteroid, %26,3’tinde MTX,
%13,8’inde etanercept, %7,5’inde azatioprin, %7,5’inde kanakinumab, %6,3’tinde
stilfasalazin, %3,8’inde siklosporin A, %3,8’inde hidroksiklorokin, %3,8’inde
MMF, %3,8’inde adalimubab, %3,8’inde anakinra kullanimi olmustur. 1 hastada
tocilizumab kullanim1 saptanmistir. Intrevendz immiinglobulin, siklofosfamid,

infliximab, rituksimab, abatecept, rilonacept kullanan hasta ise hi¢ olmamaistir.

Tablo 4.4. Romatolojik hastalik tedavisi icin kullanilan ilaclar ile ilgili
ozellikler

Kullanim siiresi (ay)
ilaclar n (%) Ortalamazsd Ortanca (min-maks)
Kolsisin 33(41,3) | 30,54+27.38 19 (5-102)
NSATiQ 32 (40) 9,48+11,15 5(0,5-37)
Kortikosteroid 27 (33,8) 12,87+13,59 7 (5-56)
Metotreksat 21 (26,3) 26,19+35,21 17 (4-168)
Etanercept 11 (13,8) 13,7249,43 9 (3-32)
Azatioprin 6 (7,5) 16,16+14,13 12,5 (5-42)
Kanakinumab 6 (7,5) 20,16+10,98 21 (7-37)
Siilfasalazin (Salazoprin) 5 (6,3) 21,604+21 15 (5-56)
Siklosporin A 3(3,8) 25,00+21,7 14 (11-50)
Hidroksiklorokin 3(3,8) 24,00+21,63 18 (6-48)
MMF 3(3,8) 12,50£16,25 6 (0,5-31)
Adalimubab 3(3.9) 13,3346,11 12 (8-20)
Anakinra 3(3,8) 5,83+4,25 6 (1,5-10)
Tosilizumab 1(1,3) 10 -
Siklofosfamid 0 - -
Infliximab 0 - -
Rituksimab 0 - -
Abatecept 0 - -
Rilonacept 0 - -
iviG 0 - -

Kisaltmalar: sd: standart sapma, min: minimum, maks: maksimum
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Hastalarin romatolojik hastalik tedavisi i¢in kullandig1 ilaglar; NSAII,
kortikosteroid, kolsisin, hidroksiklorokin, DMARD (metotreksat, salazoprin),
biyolojik ajanlar (etanercept, abatecept, rinolacept, anakinra, infliximab,
adalimumab, kanakinumab, rituksimab), diger immiinsiipresifler (MMF,
azatiopiirin, siklosporin A, siklofosfamid) olmak iizere 7 grup altinda toplanmustir.

Goriilme sikliklar1 Tablo 4.5°te belirtilmistir.

Tablo 4.5. Romatolojik hastalik tedavisi i¢in kullamilan ilaclar

Ilaglar n (%)
Kolsisin 33 (41,3)
NSAII 32 (40,0)
Kortikosteroid 27 (33,8)
DMARD 26 (32,5)
Biyolojik Ajanlar 24 (30)
Diger Immunsupresifler 12 (15)
Hidroksiklorokin 3(3,8)

Eslik eden hastaliklar analiz edildiginde 11 hastada (%13,8) eslik eden diger
kronik akciger hastalig1 oldugu ve bunlarin 10’unun (%90,9) astim, 1’inin (%9,1)
ise antrakoz oldugu goriilmiistiir. Hastalarin %21,2’sinde eslik eden solunum yolu
enfeksiyonu bulunmakta ve bunlarin %29,4’iinde iist solunum yolu enfeksiyonu
(USYE), %70,5’inde alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE) goriilmiistiir. Bu
enfeksiyonlarin %29,4°1 viral, %70,5’1 bakteriyel solunum yolu enfeksiyonu olarak
tespit edilmistir, hi¢cbir hastada fungal enfeksiyon saptanmamustir. Tiiberkiiloz

enfeksiyonu olan ise 9 hasta (%11,3) tespit edilmistir (Tablo 4.6.).
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Tablo 4.6. Eslik eden hastaliklar ile ilgili 6zellikler (n=80)

Eslik eden diger kronik akciger hastaliklar n=11 % (13,8)
Astim 10 90,9
Antrakoz 1 91
Eslik eden solunum yolu enfeksiyonu n=17 21,2
ASYE 12 70,5
USYE 5 29,4
Eslik eden solunum yolu enfeksiyonu tipi n %
Bakteriyel 12 70,5
Viral 5 29,4
Fungal 0 0
Tiiberkiiloz enfeksiyonu olan hastalar 9 11,3

Hastalarda goriilen semptomlar ve semptom goriilme siireleri analiz edilmis
ve bulgular Tablo 4.7 ile gosterilmistir. Oksiiriik %72,5 oraninda goriilmiistiir,
ortalama goriilme siiresi 48,10£110,66 giin olarak hesaplanmistir. Nefes darligi
%40 oraninda goriilmiistiir, ortalama goriilme siiresi 77,16£149,05 giin olarak
hesaplanmistir. Balgam %28,8 oraninda goriilmiistiir, ortalama goriilme stiresi
45,09+82,20 giin olarak hesaplanmistir. G6giis agrist %27,5 oraninda goriilmiistiir,
ortalama goriilme siiresi 68,77+152,53 giin olarak hesaplanmistir. Ates %18,8
oraninda gorlilmiistiir ve ortalama goriilme siiresi 3,33+£2,05 giin olarak

hesaplanmistir. Hemoptizi 1 kiside (%]1,3) goriilmiistiir ve 3 giin siirmiistiir (Tablo

4.7)).

Tablo 4.7. Semptomlar ve siireleri

Siire (giin)
Semptomlar n % Ortalama+sd | Ortanca (min-maks)
Oksiiriik 58 72,5 48,10+110,66 15 (2-750)
Nefes darhgi 32 40 77,16£149,05 30 (1-730)
Balgam 23 28,8 45,09+82,2 10 (2-360)
Gogiis agrisi 22 27,5 68,77+152,53 30 (1-730)
Ates 15 18,8 3,33+2,05 3(1-7)
Hemoptizi 1 1,3 3 -

Kisaltmalar: sd: standart sapma, min: minimum, maks: maksimum
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Solunum muayenesi bulgulart incelendiginde; %18,8 oraninda ral, %11,3
oraninda ronkiis, %1,3 oraninda wheezing, %1,3 oraninda gogiis deformitesi

gozlenmistir. Hi¢bir hastada comak parmak goriilmemistir (Tablo 4.8.).

Tablo 4.8. Solunum muayenesi bulgular: (n=80)

Bulgular n %

Ral 15 18,8
Ronkiis 9 11,3
Wheezing 1 1,3
Gogiis deformitesi 1 1,3

Hastalarin basvuru anindaki vital bulgulari incelendiginde; solunum
sayilarinin ortalamasi dakikada 21,8+5,56’dir. Oksijen saturasyonlari ise %97+3,65
olarak hesaplanmistir. Sadece 4 hastada oksijen ihtiyact olmus ve 2 hastanin 2 It/dK,
1 hastanin 4 1t/dk, 1 hastanin >4 1t/dk oksijen ihtiyaci oldugu gorilmiistiir.

Noninvaziv mekanik ventilasyon ihtiyaci olan hasta olmamistir (Tablo 4.9.).

Tablo 4.9. Basvuru sirasinda vital bulgular

Ortalamazsd Ortanca (min-maks)
Solunum sayisi (dk) 21,8+5,56 20 (14-44)
Saturasyon (%) 97+3,65 98 (74-99)
Oksijen ihtiyaci (n=4) n %
2 It/dk 2 2,5
4 1t/dk 1 1,3
>4 |t/dk 1 1,3

Kisaltmalar: sd: standart sapma, min: minimum, maks: maksimum

Hastalarin hemogram sonuglar1 Tablo 4.10. ile gosterilmistir. Yapilan
analizlere gore ortalama hemoglobin degeri 11,83+1,84 g/dL, 16kosit (WBC) sayist
8,59+3,4 10°/mm?, mutlak nétrofil (ANS) sayist 5,38+5,52 10°/mm?, mutlak
lenfosit (ALS) sayis1 2,76+1,55 10°*/mm?3, platelet (PLT) sayis1 356120 103/mm?,
mutlak eozinofil (AES) sayis1 0,194+0,21 10*/mm?, mutlak monosit (AMS) sayisi
0,56+0,26 10*/mm?3, noétrofil/lenfosit orani 2,58+2,08, monosit/lenfosit orani
0,25+0,18, platelet/lenfosit oran1 159,96+86,27, ortalama platelet volimii (MPV)
9,6+8,32 um? olarak hesaplanmstir (Tablo 4.10.).
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Tablo 4.10. Basvuru sirasinda hemogram bulgular:

Ortalamazsd

Ortanca (min-maks)

Hemaoglobin

11,83+1,84 g/dL

12,05 (6,1-17,2) g/dL

WBC

8,59+3,4 103/ mm?

8,01 (3,91-23,44) 10*/mm’

ANS

5,38+5,52 103/mm?3

4,08 (1,5-49,37) 10°/mm’

ALS

2,76x1,55 103/mm?

2,54 (0,67-9,76) 10°/mm?

PLT

356+120 103/mm?

328 (71-758) 10*/mm’

AES

0,19+0,21 10*/mm?

0,12 (0-1) 10%/mm’

AMS

0,56+0,26 10*/mm?

0,51 (0,08-1,68) 10/mm’

Notrofil/lenfosit orani

2,584+2,08

2,06 (0,5-13)

Monosit/lenfosit orani

0,25+0,18

0,2 (0,07-1,22)

Platelet/lenfosit orani

159,96+£86,27

136,61 (51,79-485,71)

Ortalama PLT
voliimii (MPV)

9,60+8,32 um?

8,75 (5,2-82) pm’

Kisaltmalar: sd: standart sapma, min: minimum, maks: maksimum

Bagvuru sirasinda akut faz reaktan1 (AFR) yiiksekligi olan 32 hasta (%40)
bulunmaktadir. C-reaktif protein (CRP) degeri >0,5 mg/dl olan 32 (%40) hasta

bulunmaktadir. Eritrosit sedimentasyon hizi (ESR) degeri >20 mm/saat olan 24

(%30) hasta bulunmaktadir. Prokalsitonin degeri >0,1 ng/ml olan 5 (%6,3) hasta

bulunmaktadir (Tablo 4.11.).

Tablo 4.11. Basvuru sirasinda AFR bulgular: (n=80)

n %
AFR yiiksekligi olan hasta 32 40
CRP Porzitifligi (>0,5 mg/dL) 32 40
ESR Pozitifligi (>20 mm/saat) 24 30
Prokalsitonin Pozitifligi (>0,1 ng/ml) 5 6,3

Vitamin D diizeyi 65 kiside (%81,3) oOlgiilmiistiir ve ortalama degeri
20,49+16,52 ng/ml olarak hesaplanmistir (Tablo 4.12.).

Tablo 4.12. Vitamin D diizeyi

n/Ortalamaztsd %/Ortanca (min-maks)
Vitamin D 65 81,3
Vitamin D Degeri 20,49+16,52 ng/ml 18,2 (4,2-130) ng/ml

Kisaltmalar: sd: standart sapma, min: minimum, maks: maksimum
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Tablo 4.13. ile
gosterilmistir. Ortalama C3 degeri 123,47+36,03 mg/dL olarak hesaplanmistir. C3
diizeyi <90 mg/dL olanlarin orant %8,8’dir. Ortalama C4 degeri 23,78+11,34

Hastalarin romatolojik parametrelerinin  dagilimi

mg/dL olarak hesaplanmistir. C4 diizeyi <10 mg/dL olanlarin oran1 %5’tir. ANA
pozitif olanlarin oran1 %28,8; ANA tarama/tanimlama sonucu pozitif olanlarin
oran1 %16,3’tlir. Lupus antikoagiilan1 pozitif olanlarin oran1 %7,5, anti-dsDNA
pozitif olanlarin oran1 %7.5, RF pozitif olanlarin oran1 %2,5, anti-CCP pozitif
olanlarin oram1 %2,5’tur. ANCA pozitif olanlarin oran1 %1.3, antikardiolipin IgM
pozitif olanlarin oran1 %1,3, antikardiyolipin IgG pozitif olanlarin oran1 %1,3 tiir.
Ortalama anjiyotensin doniistiirticii enzim (ACE) degeri 45,32+24,09 U/L; ortalama
total kreatin kinaz (CK) degeri 136,52+447,03 U/L olarak hesaplanmistir (Tablo
4.13.).

Tablo 4.13. Romatolojik parametreler

n %
C3 <90 mg/dL olan hasta sayis1 7 8,8
C3 Degeri 123,47+36,03 126 (34-220)
mg/dL* mg/dL*
C4 <10 mg/dL olan hasta sayis1 4 5
C4 Degeri 23,78+11,34 | 22 (0,07-59,00)
mg/dL* mg/dL*
ANA Pozitif olan hasta sayisi 23 28,8
ANA tarama/tanimlama Pozitif olan hasta 13 16,3
sayisi
Anti-dsDNA Pozitif olan hasta sayisi 6 7,5
Lupus antikoagiilan1 Pozitif olan hasta sayisi 6 7,5
RF Pozitif olan hasta sayisi 2 2,5
Anti-CCP Pozitif olan hasta sayisi 2 2,5
ANCA Pozitif olan hasta sayisi 1 1,3
Anti-kardiyolipin 1gM Pozitif olan hasta sayis1 1 1,3
Anti-kardiyolipin 1gG Pozitif olan hasta sayisi 1 1,3
ACE Degeri 45,32424,09 38 (3,9-92,0)
u/L* u/L*
Total CK Degeri 136,52+447,03 | 59 (10-3017)
u/L* u/L*

Kisaltmalar: sd: standart sapma
*: ortalama
* ! ortanca (minimum deger-maksimum deger)
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HRCT veya toraks bilgisayarli tomografi olmak iizere 52 (%65) hastaya
bilgisayarli tomografi (BT) ¢ekilmistir. Tiim BT bulgular1 ayrintili bir sekilde Tablo
4.14’te gosterilmistir. BT sonuglarinin 15’1 (%28,8) normal, 37’si (%71,1) patolojik
olarak saptanmistir. BT sonuclarinda en c¢ok goriilen bulgu %26,9 orani ile
nodiildiir. %23 oraninda mediastinal lenfadenopati (LAP), %21,2 oraninda
diizensiz dansite/infiltrasyon, %17,3 atelektazi, %17,3 buzlu cam, %11,5
peribrongial kalinlagsma, %7,7 cografik patern, %5,7 oraninda plevral effiizyon,
%3,8 oraninda ise pnomoni/konsolidasyon, bronsektazi, hiler LAP, septal
kalinlagma goriilmiistiir. Emboli ve pulmoner 6dem ise %1.9 oraninda goriilmiistiir.
Fibrozis, interstisyel akciger hastaligi, hemoraji, kiigiilen (shrinking) akciger,

kaviter lezyon, kistik opasite, plorit ve pndmotoraks hi¢bir hastada goriilmemistir.

Tablo 4.14. BT bulgular1 (n=52)

BT Bulgular n %
Patolojik bulgu saptanan toplam hasta 37 71,1
Nodiil 14 26,9
Mediastinal LAP 12 23
Diizensiz Dansite/Infiltrasyon 11 21,2
Atelektazi 9 17,3
Buzlu Cam 9 17,3
Peribronsial Kalinlasma 6 11,5
Cografik Patern 4 1,7
Plevral Efiizyon 3 5,7
Pnémoni/Konsolidasyon 2 3,8
Bronsektazi 2 3,8
Hiler LAP 2 3,8
Septal Kalinlasma 2 3,8
Emboli 1 1,9
Pulmoner Odem 1 1,9
Fibrozis 0 0
Interstisyel Akciger Hastalig 0 0
Hemoraji 0 0
Kiiciilen (Shrinking) Akciger 0 0
Kaviter Lezyon 0 0
Kistik Opasite 0 0
Plorit 0 0
Pnémotoraks 0 0
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35 kisiye solunum fonksiyon testi (SFT) yapilmigtir. Sonuglar1 Tablo
4.15’te  gosterilmistir.  Ortalama  PEF:76,03+18,01, FEV1:85,71+18,9,
FVC:76,23+£18,31, FEVI/FVC:110,46+£7,96, MEF 25-75:95,77+22,84 olarak
saptanmistir. Reversibilite pozitiflik orant %14,3 olarak tespit edilmistir. Sonug
olarak SFT sonuglarmin %37,1°1 normal, %54,3’ restriktif patern, %8,6’s1

obstriiktif patern olarak bulunmustur.

Tablo 4.15. SFT bulgular1 (n=35)

SFT Bulgulari Ortalama sd
PEF 76,03 18,01
FEV1 85,71 18,9
FVC 76,23 18,31
FEV1/FVC 99,11 9,56
MEF 25-75 95,77 22,84
n %
Reversibilite Pozitif 5 14,3
Normal 13 37,1
Restriktif 19 54,3
Obstriiktif 3 8,6

Kisaltmalar: sd: standart sapma

Toplam 10 (%12,5) hastaya bronkoskopi yapilmistir. Hastalarin
bronkoskopi bulgular1 Tablo 4.16’da gosterilmistir.
Tablo 4.16. Bronkoskopi bulgulari

Bronkoskopi

%20 makrofaj, %8 lenfosit, %72 nétrofil, %0 eozinofil izlendi.
%30 makrofaj, %70 notrofil, materyal piiriilan nitelikte izlendi.
%75 makrofaj, %25 lenfosit, %5 nétrofil izlendi.

Hiicresel eleman izlenmemistir.

N I =]

Kanamali zeminde reaktif ve metaplazik brong epitel hiicreleri, goblet hiicreleri, antrakoz
pigmenti yiiklii alveolar makrofajlar, az sayida akut ve kronik inflamatuar hiicreler izlendi.

Proteindz zeminde lenfositlerden baskin inflamatuar hiicreler ve ¢ok sayida reaktif nitelikte | 1
mezotel hiicreleri izlend,i.

Reaktif ve metaplazik brong epitel hiicreleri, antrakoz pigmenti yiiklii alveolar makrofajlar, | 1
akut-kronik inflamatuar hiicreler izlendi.

Reaktif ve metaplazik brons epitel hiicreleri, kopiiksii sitoplazmali alveolar makrofajlar ve 1
inflamatuar hiicreler izlendi.
%85 makrofaj, %10 lenfosit, %5 notrofil izlendi. 1
Yogun polimorflar igeren yangili zeminde reaktif brons epitel hiicreleri, az sayida alveolar 1
makrofajlar, goblet hiicreleri izlendi.
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Hastalarin 37’sine (%46) ekokardiyografi (EKO) yapilmistir. 32 hastada
(%86,4) normal EKO bulgulari, 5 hastada (%13,5) patolojik EKO bulgulari
saptanmistir. EKO bulgular ayrintili olarak Tablo 4.17 ile gosterilmistir. Ortalama
diyastol sonu interventrikiiler septum kalinligi (IVSd) 9,39+2,31 mm, sol ventrikiil
diyastol sonu ¢ap1 (LVEDD) 40,39+6,26 mm, ejeksiyon fraksiyonu (EF)
%71,80+5,75, fraksiyonel kisalma (FS) %41,19+3,97 olarak hesaplanmigtir. Kapak
bulgular su sekildedir; aort yetmezligi %2,7 oraninda goriilmiistiir ve aort darlhig
g6zlenen hasta olmamistir. Pulmoner darlik %2,7, pulmoner yetmezlik %16,2,
mitral darlik %2,7, mitral yetmezlik %24,3, trikiispit yetmezlik %27 oraninda
goriilmustiir. Trikiispit darligi gézlenen hasta olmamistir. Yapisal deformiteler
incelendiginde ise hastalarin %18,9’unda patent foramen ovale (PFO), %8,1’inde
atriyal septal defekt (ASD), %2,7’sinde pulmoner hipertansiyon (PHT) oldugu
tespit edilmistir. Ventrikiiler septal defekt (VSD) higbir hastada saptanmamuistir.

Tablo 4.17. EKO bulgular1 (n=37)

Ortalamatsd Ortanca (min-maks)

IVSd (mm) (n:23) 9,39+2,31 9 (4-15)
LVEDD (mm) (n:23) 40,39+6,26 40 (28-50)
EF (%) (n:25) 71,80+5,75 73 (60-82)
FS (%) (n:21) 41,1943,97 41 (35-51)

Aort Pulmoner Mitral Trikiispit
Kapak bulgusu n % n % n % n %
Normal 36 97,3 30 81,1 27 73 27 73
Darlik 0 0 1 2,7 1 2,7 0 0
Yetmezlik 1 27 6 16,2 9 24,3 10 27
Derece n % n % n % n %
Normal 36 97,3 30 81,1 27 73 27 73
Eser 1 27 6 16,2 8 21,6 8 21,6
1. derece 0 0 0 0 0 0 0 0
2. derece 0 0 1 2,7 1 2,7 1 2,7
3. derece 0 0 0 0 1 2,7 1 2,7
4. derece 0 0 0 0 0 0 0 0

n %

PFO 7 18,9
ASD 3 8,1
PHT 1 2,7
VSD 0 0

Kisaltmalar: sd: standart sapma, min: minimum, maks: maksimum
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Tablo 4.18’de patolojik EKO bulgularinin romatolojik hastaliklara gore

dagilim1 gosterilmistir.

Tablo 4.18. Patolojik EKO bulgularinin romatolojik hastaliklara gore dagilim
(n=5)

EKO Bulgulan JIA | FMF | SLE | Behget | Digerleri
Aort Yetmezligi (n, derece) - 1 (eser) - - -
Pulmoner Darlik (n, derece) - - - - 1(2)
Mitral Darlik (n, derece) - - - - 1(@3)
Mitral Yetmezlik (n, derece) - 1(2) - -
Trikispit Yetmezlik (n, derece) - - - 1(2) 1(3)
ASD (n) 1 - - - 1
PHT (n) - - - - 1

En ¢ok goriilen romatizmal hastaliklar JIA, FMF, SLE, Behget hastalig1 ve
digerleri olarak bes gruba ayrilmis ve BT bulgular1 agisindan analiz edilmistir. Tiim
hastalik gruplarinda goriilen BT bulgular1 ayrintilh bir sekilde Tablo 4.19 ile
gosterilmistir. En sik goriilen 4 romatolojik hastalik arasinda, BT ¢ekilen hastalarda
patolojik bulgu goriillme oran1 %82.4 ile en yiiksek olan hastalik FMF olmustur.
Ardindan patolojik BT bulgusu olanlarin oranlari incelendiginde; %66,7 ile SLE,
%55,6 ile JIA ve %40 ile Behget hastalign gelmektedir. Bulgular tek tek hastaliklar
arasinda karsilastirilmistir ancak istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark
bulunmamastir (p>0,05).

JIA tanil1 18 hastaya BT ¢ekilmis ve bu hastalarin %55,6’sinda BT patolojik
olarak saptanmistir. BT sonuglarina gore JIA tanili bu 18 hastanin %22,2’sinde
diizensiz  dansite/infiltrasyon, %22,2’sinde nodiil, %11,1’inde atelektazi,
%11,1’inde buzlu cam goriinlimii, %]11.1°inde mediastinal LAP, %5,6’sinda
peribronsial kalinlagsma, %35,6’sinda cografik patern, %35,6’sinda bronsektazi,
%S5,6’sinda hiler LAP goriilmiistiir. Ancak bu bulgular istatistiksel olarak anlamli
bulunmamastir (p>0,05).

FMF tanili 17 hastaya BT g¢ekilmis ve bu hastalarin %82,4’iinde BT
patolojik olarak saptanmistir. BT sonuglarina gére FMF tanili bu 17 hastanin

%29,4’linde nodiil, %29,4’linde atelektazi, %23,5’inde peribronsial kalinlagsma,
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%23,5’inde mediastinal LAP, 9%17,6’sinda diizensiz dansite/infiltrasyon,
%11,8’inde cografik patern, %11,8’inde buzlu cam goriiniimii, %11,8’inde septal
kalinlagsma, %]11,8’inde plevral efiizyon, %35,6’sinda pnomoni/konsolidasyon,
%S35,6’sinda brongektazi goriilmiistiir. Ancak bu bulgular istatistiksel olarak anlamli
bulunmamastir (p>0,05).

SLE tanil1 6 hastaya BT ¢ekilmis ve bu hastalarin %66,7’sinde BT patolojik
olarak saptanmistir. BT sonuglarina gére SLE tanili bu 6 hastanin %33,3’iinde
buzlu cam goériinlimii, %33,3’linde mediastinal LAP, %16,7’sinde atelektazi,
%16,7’sinde diizensiz dansite/infiltrasyon, %16,7’sinde pnomoni/konsolidasyon,
%16,7’sinde pulmoner 6dem goriilmiistiir. Ancak bu bulgular istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir (p>0,05).

Behget hastaligi tanili 5 hastaya BT ¢ekilmis ve bu hastalarin %40’ inda BT
patolojik olarak saptanmistir. BT sonuglarina gore Behget tanili bu 5 hastanin
%40’inda atelektazi, %20’sinde buzlu cam, %?20’sinde septal kalinlagsma,
%20’sinde emboli, %20’sinde nodiil goriilmiistiir. Ancak bu bulgular istatistiksel
olarak anlamli bulunmamustir (p>0,05).

Diger romatizmal hastalik tanili 12 hastaya BT ¢ekilmis ve bu hastalarin
%91,7’sinde BT patolojik olarak saptanmistir. BT sonuclarina gore diger
romatizmal hastalik tanili bu 12 hastanin %41,6’sinda nodiill, %33,3’linde
mediastinal LAP, %25’inde diizensiz dansite/infiltrasyon, %16,7’sinde atelektazi,
%16,7’sinde buzlu cam goriiniimii, %16,7’sinde cografik patern, %16,7 sinde
peribronsial kalinlasma, %§8,3’linde plevral efiizyon ve %8,3’linde hiler LAP
gorilmiistiir. Ancak bu bulgular istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p>0,05).
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Tablo 4.19. Pulmoner bulgularin hastaliklara gore dagilimi

BT Bulgular JiA FMF SLE Behcet Digerleri
Patolojik n (%) 10 (55,6) | 14 (82,4) | 4(66,7) | 2 (40) 11 (91,7)
Normal n (%) 8(44,4) | 3(%17,6) | 2(33,3) | 3(60) 1(8,3)

p degeri 0,138 0,360 0,999 0,272 0,154
Atelektazi n (%) 2(11,1) | 5(29,4) 1(16,7) | 2(40) 2 (16,7) p>0,05
Buzlu Cam n (%) 2(11,1) | 2(11,8) 2(333) |1(20) 2 (16,7) p>0,05
Cografik Patern n (%) 1 (5,6) 2 (11,8) 0 0 2 (16,7) p>0,05
Diizensiz 4(22,2) | 3(17,6) 1(16,7) | O 3(25) [p>0,05
Dansite/infiltrasyon n (%)

Peribronsial 1 (5,6) 4 (23,5) 0 0 2 (16,7) p>0,05
Kalinlasma n (%)

Pnomoni/Konsolidasyon 0 1(5,9) 1(16,7) | O 0 p>0,05
n (%)

Kistik Opasite n (%6) 0 0 0 0 0 p>0,05
Septal Kalinlasma n (%) 0 2 (11,8) 0 1 (20) 0 p>0,05
Fibrozis n (%) 0 0 0 0 0 p>0,05
Interstisyel Akciger 0 0 0 0 0 p>0,05
Hastalhigi n (%0)

Hemoraji n (%) 0 0 0 0 0 p>0,05
Emboli n (%) 0 0 0 1 (20) 0 p>0,05
Pulmoner Odem n (%) 0 0 1(16,7) |0 0 p>0,05
Shrinking Lung n (%) 0 0 0 0 0 p>0,05
Kaviter Lezyon n (%) 0 0 0 0 0 p>0,05
Nodiil n (%) 4(222) |594) |0 1(20) |5(41,6) p>0,05
Bronsektazi n (%) 1 (5,6) 1 (59 0 0 0 p>0,05
Plorit n (%) 0 0 0 0 0 0p>0,05
Plevral efiizyon n (%) 0 2(11,8) 0 0 1(8,3) p>0,05
Pnomotoraks n (%) 0 0 0 0 0 p>0,05
Hiler LAP n (%) 1(5,6) 0 0 0 1(8,3) [p>0,05
Mediastinal LAP n (%0) 2(11,1) | 4(23,5) 2(333) |0 4 (33,3) p>0,05
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BT sonucu normal ve patolojik olan hastalarin SFT bulgulari
karsilagtirilarak analiz edilmistir. Yapilan analizlere gore ortalama FEV1 degeri,
BT sonucu normal olanlarda 97,5+16,40, patolojik olanlarda 81,95+18,66 olarak
Olclilmiistiir ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,047). FEV1
degeri 80’in altinda olanlarin orani, BT sonucu normal olan grupta %12,5, patolojik
olan grupta %50’dir ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli diizeyde degildir
(p=0,099).

Ortalama FVC degeri de yine BT sonucu patolojik olan grupta anlamli
olarak daha diisiik bulunmustur. Ortalama FVC degeri, BT sonucu normal olanlarda
87,75+20,40, patolojik olanlarda 72,27+16,49 olarak oOlgilmiistir ve bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,042). FVC degeri 80’in altinda
olanlarin orani, BT sonucu normal olan grupta %50, patolojik olan grupta
%63,6°dir ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli diizeyde degildir (p=0,678).

FEVI1/FVC orani, BT sonucu normal olan grupta 111 (95-115), patolojik
olan grupta 114,5 (91-118) olarak hesaplanmistir, bu fark da istatistiksel olarak
anlamli diizeyde bulunmamistir (p=0,063) (Tablo 4.20.).

Tablo 4.20. BT ile SFT arasindaki iliski

BT Normal (n=8) BT Patolojik (n=22)
SFT Ortalamazsd Ortanca Ortalamatsd| Ortanca D
(min-maks) (min-maks)
FEV1 97,5+16,4 98,5 (74-124) | 81,95+18,66 | 81,5 (56-114) 0,047
FVC 87,75+20,4 | 85,5 (63-127) | 72,27+16,49 | 69,5 (48-105) |0,0422
FEV1/FVC 108,0+7,46 | 111(95-115) | 112,14+6,19 |114,5(91-118)|0,063"
n % n %
FEV1 <80 1 12,5 11 50 0,099
FVC <80 4 50 14 63,6 0,678
FEV1/FVC <80 0 0 0 0 -

8 Student t testi
b, Mann Whitney U testi
Kisaltmalar: sd: standart sapma, min: minimum, maks: maksimum
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Romatolojik hastaliklar SFT bulgularina gore analiz edildiginde; JIA tanili
hastalarda %350 oraninda normal bulgular, %50 oraninda restriktif patern
saptanmistir. FMF tanili hastalarda %80 oraninda restriktif patern, %20 oraninda
normal bulgular tespit edilmistir. SLE tanili hastalarda %75 oraninda normal
bulgular, %25 oraninda restriktif patern, Behget hastalig1 tanisi olan hastalarda %50
oraninda restriktif patern, %50 oraninda obstriiktif patern, diger romatizmal
hastalig1 olan hastalarda ise %60 oraninda normal bulgular, %30 oraninda restriktif
patern, %10 oraninda obstriiktif patern saptanmustir. JIA, FMF ve SLE tanili hi¢bir
hastada obstriiktif patern tespit edilmemistir.

Yapilan ileri analizlerde FMF hastalig1 olanlarda olmayanlara gore SFT
sonucunda restriktif patern goriilme olasiliginin ve Behget hastaligi olanlarda ise
olmayanlara gore obstriiktif patern goriilme olasiliginin anlamli olarak daha fazla
oldugu tespit edilmistir (p<0,05). Diger bulgular istatistiksel agidan farkli
bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 4.21.).

Tablo 4.21. Hastaliklara gore SFT bulgularmin dagilim

SFT bulgular: JiA FMF SLE Behget Digerleri

Normal n (%) 2 (50) 3 (20) 3 (75) 0 6 (6)
Restriktif n (%) | 2 (50) 12 (80) 1 (25) 2 (50) 3(30)
Obstriiktif n (%) 0 0 0 2 (50) 1 (10)

p degeri n (%0) 0,999 0,019 0,377 0,015 0,123

Hastalarin demografik 6zellikleri ve laboratuvar bulgulari, BT sonuglarina
gore analiz edilmis ve Tablo 4.22. ile gosterilmistir. BT sonucu normal olan grubun
yas ortalamasi 11,8+4,15, patolojik olan grubun yas ortalamasi 12,5+3,66 y1l olarak
hesaplanmaistir ve istatistiksel agidan benzer bulunmustur (p>0,05). Lokosit (WBC)
sayis1t BT sonucu patolojik olan grupta, normal olan gruba goére anlamli olarak daha
diisiik bulunmustur (7120 (4220-15050) ve 8750 (5280-23440); p=0,042). Mutlak
notrofil (ANS) sayist BT sonucu patolojik olan grupta, normal olan gruba gore
anlamli olarak daha diisiik bulunmustur (3380 (1590-9520) ve 4480 (3030-49370);
p=0,036). Mutlak monosit (AMS) sayisi da BT sonucu patolojik olan grupta,
normal olan gruba gére anlamli olarak daha diisiik bulunmustur (440 (190-1390) ve
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610 (310-1140); p=0,021). Cinsiyet ve diger laboratuvar parametreleri her iki

grupta istatistiksel agidan benzer bulunmustur (p>0,05) (Tablo 4.22.).

Tablo 4.22. BT sonucuna gore demografik karakteristikler ve laboratuvar

bulgular
BT Normal BT Patolojik
Degiskenler n/Ortalamaz+sd %/Ortanca n/Ortalamassd %/Ortanca p
(min-maks) (min-maks)

Yas (yil) 11,8+4,15 12 (4,5-17,5) 12,543,66 12,5 (4-17,5) 0,5282
Cinsiyet (K/E) 7/8 46,7/53,3 23/14 62,2/37,8 0,475
Hemoglobin (g/dL) 11,2+1,69 11,2 (7,6-13,6) 11,8+1,87 12,3 (6,1-14,4) | 0,179
WBC (/mm?) 10034,2+4799,2 8750 (5280-23440) | 7547+2624,2 |7120 (4220-15050) | 0,042
ANS (/mm?) 8447,3+11607,7 4480 (3030-49370) | 4251+2145,2 | 3380 (1590-9520) | 0,036
ALS (/mm?) 3003,3+2177,5 2550 (840-9760) | 2491,6+1029,8 | 2420 (850-4460) | 0,671
PLT (103/mm?) 380,2+111,9 344 (228-650) 326,8+100,1 320 (71-559) 0,0992
AES (/mm?) 148+119,1 90 (10-480) 154,3+146,9 120 (0-710) 0,999
AMS (/mm?) 636,0+227,8 610 (310-1140) 501,6+244,2 440 (190-1390) | 0,021
Notrofil/lenfosit 3,34+3,11 2,24 (0,75-13) 2,18+1,44 2,08 (0,5-6,23) | 0,193
Monosit/lenfosit 0,26+0,07 0,24 (0,17-0,42) 0,24+0,15 0,19 (0,07-0,66) | 0,117
Platelet/lenfosit 177,23+102,75 137,87 (64,2-485,7) | 152,32+79,51 |134,11 (51,7-406,1){ 0,391
PLT voliim (MPV) 8,52+1,12 8,5 (6,3-10,4) 10,75+12,14 9,1(5,2-82) 0,353
(mm’)

ESR (mm/saat) 18,13+18,42 10 (2-69) 21,88+25,66 10 (0-114) 0,913
CRP (mg/dL) 1,89+4,58 0,19 (0,007-17,9) 2,30+4,95 0,32 (0,-20,1) 0,467
Prokalsitonin (ng/ml) - - 0,05+0,07 0,01 (0,001-0,22) -
D Vitamini (ng/ml) 18,7+6,73 18,25 (10-35) 18,92+7,92 19 (5,8-35) 0,939

a8 Student t testi, digerleri Mann Whitney U testi

Kisaltmalar: sd: standart sapma, min: minimum, maks: maksimum

BT sonucuna gore hastalarin romatolojik parametreleri incelendiginde ise

yalnizca C4 degerinde anlamli bir farklilik gézlenmistir. C4 degeri 10 mg/dL'nin

altinda olan hastalarin orani, BT sonucu normal olanlarda %13,3, patolojik

olanlarda %5,4’tlir ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,034).

Diger romatolojik parametreler her iki grupta benzer bulunmustur (p>0,05) (Tablo

4.23)).
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Tablo 4.23. BT sonucuna gore romatolojik parametrelerin dagilim

BT Normal | BT Patolojik
Degiskenler n % n % p
C3: <90 mg/dL 3 20,0 4 10,8 0,065
C4: <10 mg/dL 2 13,3 2 54 0,034
ANA pozitif 4 26,7 | 13 | 351 10,613
ANCA pozitif 1 6,7 0 0 0,082
Anti-dsDNA pozitif 2 13,3 4 10,8 10,999
Anti-kardiyolipin IgM pozitif 1 6,7 0 0 0,144
Anti-kardiyolipin IgG pozitif 1 6,7 0 0 0,191
Lupus antikoagiilan1 pozitif 2 13,3 2 54 10,211
RF pozitif 0 0 0 0 -
RF negatif 8 533 | 15 | 405 -
Anti-CCP pozitif 1 6,7 0 0 0,175
Romatolojik Hastalik Aktif 4 26,7 9 24,3 10,999
Romatolojik Hastalik Aktif Degil 11 73,3 | 28 75,7 -

JIA tanili hastalarda BT sonucunun patolojik olmasini etkileyen faktorler

tek ve cok degiskenli regresyon analizi ile incelenmistir. Yasin 11°in ilizerinde

olmast BT sonucunun patolojik olmas1 ihtimalini 3,3 kat arttirmaktadir ancak bu

fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,266). K1z cinsiyette olmak BT

sonucunun patolojik olmasi ihtimalini 2 kat arttirmaktadir ancak bu fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmamustir (p=0,497). Ilgede yasamak ilde yasamaya gore BT

sonucunun patolojik olmasi ihtimalini 2.2 kat arttirmaktadir ancak bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,525). Etanercept kullanima,

kullanmayanlara gére BT sonucunun patolojik olmasi ihtimalini 2 kat arttirmaktadir

ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,477). Sonug olarak;

cinsiyet, sigara kullanimi, sistemik JIA tanis1 olmasi, yasanilan yer ve kullanilan

ilaglar, BT bulgusu ile iligkili bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 4.24.).
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Tablo 4.24. JIA tamih hastalarda BT sonucunun patolojik olmasim etkileyen

faktorler

Tek degiskenli Cok degiskenli
Degiskenler OR (%95 GA) p OR (%95 GA) p
Yas (>11) 3,375(0,396-28,745) 0,266 2,038(0,078-53,357) 0,669

Kiz cinsiyet 2,000(0,271-14,784) 0,497 0,354(0,008-15,299) 0,589
Sigara kullanim1 ~ 1,111(0,164-7,506) 0,914 1,423(0,085-23,727) 0,806

Sistemik JIA 0,133(0,10-1,696) 0,120 0,050(0,001-1,831) 0,050
llgede yasamak ~ 2,250(0,185-27,369) 0,525
Ilaclar

NSAII 0,292(0,025-3,372) 0,324

Kortikosteroid 0,500(0,068-3,696) 0,497

MTX 0,444(0,037-5,406) 0,525

Kolsisin 0,500(0,068-3,696) 0,497

Etanercept 2,083(0,275-15,772) 0,477
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5. TARTISMA

Pediyatrik romatizmal hastaliklara baglh akciger tutulumu nadir goriilse de

morbidite ve mortalite a¢isindan ¢ok 6nemlidir.

Bu calismada pediatrik romatizmal hastalig1 olan solunum semptomu ile
bagvuran 80 hastanin, basta akciger bulgulari olmak {izere demografik, klinik,
laboratuvar 6zelliklerini, eslik eden diger kronik hastaliklarini, goriintiileme ve
solunum fonksiyon testi verilerini inceledik. Radyolojik olarak saptanan akciger
bulgusu olanlarin ve olmayanlarin verileri, romatizmal hastaliklar arasinda akciger

bulgularinin ve solunum fonksiyon testi sonuglarinin verileri karsilagtirilmistir.

Pediatrik romatizmal hastaliklarin ¢ogu, kizlarda erkeklere gore daha ¢ok
goriilmektedir (159). Calismamizda iki cinsiyet arasi fark az olsa da literatiire
benzer olarak hastalarin %52,5’i kiz, %47,5’i erkek olarak saptanmuistir.
Calismamizda ortalama tani yasi 8,85+4,67 yil olarak bulunmustur. Grein ve ark.
calismasinda ortalama tan1 yas 10,9+3 (160), Islam ve ark. ¢alismasinda ortalama
tan1 yas1 10,3 yil olarak belirtilmistir (161). Bu ¢alismalara gore ortalama tani yasi
bizim ¢aligmamizda daha kiigiik yas saptanmistir. Solunum semptomu goriildiigi
andaki semptom siiresi ¢alismamizda 34,73+53 ay olarak saptanmistir. Quezada ve
ark. ¢alismasinda bu siire 44+2.8 yil (6), Islam ve ark. ¢alismasinda 9,5 ay olarak

bildirilmistir (161).

Calismamizda hastalarin %36,3’iinde JIA, %32,5’inde FMF, %8,8’inde
SLE, %8,8’inde Behget hastaligi, %20’sinde diger romatizmal hastaliklar tespit
edilmistir. Quezada ve ark. ¢alismasinda hastalarda en yiiksek oranda JIA, ardindan
SLE ve JDM saptanmistir (6). Grein ve ark. ¢alismasinda en sik SLE, ardindan
JDM, skleroderma ve miks bag dokusu hastaligi (160), Islam ve ark. ¢alismasinda
ise en sik SLE, ardindan SSc, JIA, JDM ve poliarteritis nodosa (PAN) goriilmiistiir
(161). Calismamizda en sik ve yukarida bahsedilen c¢alismalarin 6nemli bir
kisminda olmak iizere, hastalarda romatizmal hastalik olarak JIA tespit edilmistir.
Bu durumun, JIA nin ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen kronik romatizmal hastalik
olmasi sebebiyle oldugu diistiniilmiistir. Calismamizda ikinci en sik goriilen

hastalik FMF, tigtincii en sik goriilen hastalik ise Behget hastaligi olup; yukarida
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bahsedilen ¢aligmalarda bu hastaliklar hi¢ goriillmemistir. Bunun sebebinin, FMF’in
en sik Akdeniz kokenli toplumlarda goriilmesi, Behget hastaligimin ise benzer
sekilde en stk Akdeniz’e uzanan Ipek Yolu iizerindeki iilkelerde goriilmesi ve
yukarida bahsedilen calismalarin bu boélgelerde yapilmamasindan kaynakli

olabilecegi diistiniilmistiir (139, 162).

Basvuru anindaki solunum semptomlar1 ¢alismamizda, %72,5 oraninda
oOksiiriik, %40 oraninda nefes darligi, %28,8 balgam, %27,5 oraninda gogiis agrisi,
%18,8 oraninda ates, %1,3 hemoptizi olarak bulunmustur. Grein ve ark.
calismasinda pediatrik romatizmal hastalik tanili 193 hastanin %18’inde solunum
semptomu, %11’inde dispne, %8’inde uzun siireli oksiiriik, %4’tinde ploritik gogiis
agris1 bildirilmistir (160). Islam ve ark. ¢alismasinda ise JIA tamili 4 hastanin
hepsinde uzun stireli 6ksiiriik, %50’sinde dispne, SLE tanili 8 hastanin %62,5’inde
uzun siireli oksiiriik, %50’sinde gdgiis agrisi, %25’ inde dispne, SSc tanil1 6 hastanin
%33,4’linde uzun siireli 6ksiiriik, % 16,7’sinde dispne saptanmistir (161). Sistemik
JIA tamli 25 hastanin oldugu bir ¢alismada en sik goriilen solunum semptomlar
nefes darligi, efor dispnesi, oksiiriik ve gogiis agrist olarak bildirilmistir (13). FMF
hastalarimin yaklasik %40'inda gogiis agrisi ataklari goriilmektedir (37). SLE’de en
stk goriilen solunum semptomlarinin dispne, gogiis agris1 ve Oksiiriikk oldugu
belirtilmistir (5). 65 Behget hastaligi tanili ¢ocuk hastanin oldugu bir ¢aligmada ise
6 hastada hemoptizi, 2 hastada gogiis agris1 tespit edilmistir (137). Calismamizda
saptanan solunum semptomlariin goriilme siklig1 bahsedilen ¢alismalarla benzer

oranlardadir.

Akut faz reaktanlar1 pediatrik romatizmal hastaliklarda spesifik olmasa da
genellikle yiiksek saptanirlar (163). Calismamizda akut faz reaktani yiiksekligi %40
oraninda tespit edilmistir. Hastalarin %60’inda akut faz reaktani yiiksekligi
olmamasinin sebebinin; solunum semptomu goriildiigii anda primer romatolojik
hastalik aktifligi oraninin %23,8 olarak saptanmasi ve hastalarin kullanmakta
oldugu immiinsiipresif ajanlarin inflamasyonu baskilamasi kaynakli olabilecegi

distintilmistiir.

HRCT veya toraks bilgisayarli tomografi olmak tizere 52 (%65) hastaya
bilgisayarli tomografi (BT) ¢ekilmistir ve BT sonuglarinin %71.1°1 patolojik olarak
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saptanmistir. BT sonuglarina gore en ¢ok goriilen patolojik bulgu %26,9 orani ile
nodiildiir. Ardindan %23 oraninda mediastinal lenfadenopati (LAP), %21,2
oraninda diizensiz dansite/infiltrasyon, %17,3 atelektazi, %17,3 buzlu cam, %11,5
peribrongial kalinlagsma, %7,7 cografik patern, %5,7 oraninda plevral effiizyon,
%3,8 oraninda ise pnomoni/konsolidasyon, %3,8 oraninda bronsektazi, %3,8
oraninda hiler LAP, %3,8 oraninda septal kalinlagsma, %1,9 oraninda emboli ve
%1,9 oraninda pulmoner 6dem goriilmiistiir. Quezada ve ark. calismasinda akciger
grafisi ve HRCT sonucunda 1 hastada subsegmental atelektazi ile iligkili olmak
tizere toplamda 2 hastada (%14,2) plevral patoloji saptanmistir (6). Grein ve ark.
calismasinda HRCT sonuclarinin %22’sinde buzlu cam opasiteleri, %12’sinde
pnomoni, %11’inde konsolidasyon, %11’inde hava hapsi, %11’inde unilateral
plevral eflizyon, %10’unda nodiil, %7’sinde bilateral efiizyon, %7’sinde fibrozis,
%4’tinde damar duvari kalinligi, %4’iinde enfeksiyon, %3’linde pulmoner
hemoraji, %3’linde plevral kalinlasma, %3’tinde pulmoner emboli, %1 ’inde
parankimal bantlar, %]1’inde kalsinozis ve %1’inde pulmoner hipertansiyon
goriilmistiir (160). Islam ve ark. ¢galismasinda HRCT sonuglarinin %15’inde buzlu
cam gOrinimi, %15’inde plevral kalinlasma, %15’inde pnomoni, %5’inde
bilateral plevral efiizyon, %5’ inde konsolidasyon ve %35’inde fibrozis goriilmiistiir

(161).

Calismamizda 35 kisiye solunum fonksiyon testi yapilmistir ve SFT
sonuglariin  %54,3’i  restriktif patern, %8,6’s1 obstriiktif patern olarak
saptanmigtir. Quezada ve ark. calismasinda SLE tanili 1 hastada spirometri
sonucunda restriktif patern, 3 hastada DLCO’da azalma saptanmustir (6). Grein ve
ark. ¢alismasinda SFT yapilan 27 hastanin %18’inde obstriiktif patern, %15’inde
restriktif patern bildirilmistir (160). Islam ve ark. ¢aligmasinda ise spirometri

sonuglarina gore hastalarin %35’inde restriktif patern saptanmistir (161).

Calismamizda sarkoidoz tanili 1 hastanin ekokardiyografisinde pulmoner
hipertansiyon saptanmistir. Pulmoner hipertansiyon eriskinlerde sarkoidozun nadir
bir komplikasyonu olarak goriilmektedir. Sarkoidoz tanili 212 hastanin
ekokardiyografi sonuclarina gore hastalarin sadece %95,7’sinde pulmoner

hipertansiyon saptanmistir (164).

66



JIA’li hastalarla yapilan calismalarda, interstisyel akciger hastali,
pulmoner fibrozis, plevral kalinlasma, izole pulmoner arteriyel hipertansiyon,
alveolar proteinozis ve lipoid pnémoni vakalari bildirilmistir (9-12). Sistemik
JIA’da ise en sik goriilen pulmoner bulgu plevral efiizyondur (8). Calismamizda BT
cekilen JIA tamili hastalarda, patolojik bulgu goriilme oran1 %55,6 olarak
saptanmistir.  %?22,2’sinde diizensiz dansite/infiltrasyon, %?22,2’sinde nodiil,
%11,1’inde atelektazi, %11,1’inde buzlu cam goriiniimii, %11.1’inde mediastinal
LAP, %5,6’sinda peribronsial kalinlasma, %5,6’sinda cografik patern, %5,6’sinda
bronsektazi, %5,6’sinda hiler LAP goriilmiistiir. Sistemik JIA tanili 18 hastanin
oldugu bir caligmada; 16’sinda saptanan HRCT bulgulari; %68,7’sinde plevral
kalinlasma, %63,5’inde septal kalinlasma, %68,7’sinde brons duvarinda
kalinlasma, %150’sinde buzlu cam goriiniimii, %37,5’inde lenfadenopati,
%31,2’sinde periferik konsolidasyon ve %12,5’inde tomurcuklanmis agag
opasiteleri seklindedir (14). Bu ¢alisma ile ¢alismamiz arasindaki ortak bulgular,
buzlu cam goriiniimii, peribronsial kalinlasma ve lenfadenopatidir. Sistemik JIA
tanilt 45 hastanin dahil edildigi baska bir calismada ise HRCT bulgularinda,
hastalarin %60’1nda nonspesifik interstisyel pndmoni (NSIP) ile iliskili olan septal
kalinlasma ve buzlu cam opasiteleri saptanmistir (15). Yukarida bahsedilen
caligmalarda en sik goriilen bulgular olan plevral kalinlagsma, septal kalinlagsma ve
sistemik JIA’nm en sik goriillen pulmoner bulgusu plevral eflizyon, bizim

calismamizda goriilmemistir.

Calismamizda BT ¢ekilen FMF tanili hastalarda, patolojik bulgu goriilme
orant %82,4 olarak saptanmistir. %29,4’linde nodiil, %29,4’linde atelektazi,
%23,5’inde peribrongial kalinlasma, %?23,5’inde mediastinal LAP, %17,6’sinda
diizensiz dansite/infiltrasyon, %11,8’inde cografik patern, %11,8’inde buzlu cam
goriiniimii, %11,8’inde septal kalinlagsma, %11,8’inde plevral efiizyon, %5,6’sinda
pnomoni/konsolidasyon, %75,6’sinda brongektazi goriilmiistiir. FMF’e bagh
pulmoner bulgularin en yaygin nedeni plérezidir ve ataklar bazen plevral
kalinlagsmaya ve/veya adezyonlara sebep olabilir. Plevral ataklar sirasinda plevral
inflamasyona bagli atelektazi de goriilmektedir (36). Ancak bizim ¢alismamizda
FMF tanili hastalarin BT bulgularinda plevral patoloji diger bulgulara oranla diisiik

oranda tespit edilmistir. Bunun sebebi, poliklinigimize basvuru aninda romatolojik
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hastaligimin aktif ve atak sirasinda olan sadece 1 FMF hastasinin mevcutlugu
olabilir. Ayrica FMF ile iliskili vaskiilit veya tromboemboliden kaynaklanan
pulmoner infiltratlar ortaya ¢ikabilmektedir (39). Calismamizda da BT c¢ekilen

FMF hastalarinin %17,6’sinda infiltrasyon saptanmistir.

Calismamizda BT g¢ekilen SLE tanili hastalarda, patolojik bulgu goriilme
orant %66,7 olarak saptanmistir. %33,3’linde buzlu cam goriiniimii, %33,3’ilinde
mediastinal LAP, %16,7’sinde atelektazi, %16,7’sinde diizensiz
dansite/infiltrasyon, %16,7’sinde pnémoni/konsolidasyon, %16,7’sinde pulmoner
O0dem goriilmiistiir. Plorit, SLE'nin en sik goriilen pulmoner bulgusudur. Diger
parankimal komplikasyonlar ise; akut lupus pnomonisi, alveolar hemoraji,
pulmoner emboli ve pulmoner arteriyel hipertansiyondur (5). Calismamizda SLE
tanili hastalarin BT bulgularinda plorit saptanmamistir ancak %16,7’sinde
pndmoni/konsolidasyon, %16,7’sinde pulmoner 6dem goriilmiistiir. 111 SLE tanili
cocuk hastanin oldugu bir ¢caligmada, pulmoner tutulumu olan 18 hastanin HRCT
sonuclarinda; en sik olarak %55,6 buzlu cam goriiniimii, %50 interlobiiler septal
kalinlagsma, %50 bilateral diffiiz infiltrasyon, %44,4 plorezi/plevral efiizyon tespit
edilmistir (60). Bizim ¢alismamizda da bahsedilen ¢alismaya benzer olarak SLE
tanili hastalarda en sik goriilen BT bulgusu buzlu cam goriinimii olmustur.
Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada, ¢ocukluk ¢agi baslangi¢lhi SLE tanist olan 16
hastanin 5’inde (%31) pulmoner tutulum saptanmistir (58). Calismamizda ise BT

bulgusu olan SLE hastas1 oran1 %57,1 olarak tespit edilmistir.

Calismamizda BT ¢ekilen Behget hastaligi tanili hastalarda, patolojik bulgu
goriilme oran1 %40 olarak saptanmustir. %40’ 1inda atelektazi, %20’sinde buzlu cam,
%20’sinde septal kalinlasma, %20’sinde emboli, %20’sinde nodiil goriilmistiir.
Behget hastaliginda pulmoner tutulum bulgulari; pulmoner arter anevrizmalari,
arteriyel ve vendz tromboz, pulmoner enfarktiis, tekrarlayan pnémoni, bronsiolit
obliterans organize pnémoni, eozinofilik pndmoni, fibrozis, amfizem, kii¢iik hava
yollar1 hastaligi ve plorezi olarak goriilmektedir (125-127). Parankimal olarak
atelektazi, hacim kaybi, nodiiler veya retikiiler opasiteler goriilebilir ve bu
bulgularin pulmoner kanama ve/veya enfarktiis odaklar1 oldugu diisiiniilmektedir
(129). Calismamizda da Behget tanili hastalari BT bulgularinin %40’ inda atelektazi

ve %?20’sinde emboli saptanmistir. Behget hastaligi tanisi olan 112 yetiskinin
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oldugu bir ¢alismada, BT bulgusu olanlarin %62’sinde buzlu cam goriinimii,
%38’inde nodiil, %20’sinde amfizematoz goriiniim, %13,7’sinde pulmoner arter
anevrizmasi, %10’unda plevral kalinlagma, %6.8’inde plevral efiizyon goriilmiistiir
(136). Bizim ¢alismamizda da %20 oranda buzlu cam goriiniimii ve %20 oranda
nodiil tespit edilmistir. 65 Behget tanili ¢ocuk hastanin oldugu bir ¢alismada,
hastalarin %9,2’sinde akciger bulgulari saptanmistir. %4,6 oranda pulmoner arter
anevrizmasi, %1,5 oranda parankimal enfarktiis ve %1,5 oranda lenfadenopati
tespit edilmistir (137). Calismamizda ise Behget hastaligi olan hastalarda pulmoner

arter anevrizmasi ve pulmoner enfarktiis gériillmemistir.

Bulgular tek tek hastaliklar arasinda karsilastirilmistir ancak istatistiksel
olarak anlaml diizeyde fark bulunmamustir (p>0,05). Bunun sebebi olarak patolojik

BT bulgu sayisinin az olmasi olabilir.

Calismamizda BT sonucu normal ve patolojik olan hastalarin SFT bulgular:
karsilagtirilarak analiz edilmistir. Yapilan analizlere gore ortalama FEV1 degeri,
BT sonucu normal olanlarda 97,5+16,40, patolojik olanlarda 81,95+18,66 olarak
Ol¢iilmiistiir ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,047). Ortalama
FVC degeri de, BT sonucu normal olanlarda 87,754+20,40, patolojik olanlarda
72,27+16,49 olarak ol¢iilmiistiir ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0,042). FEV1/FVC orani, BT sonucu normal olan grupta 111 (95-115), patolojik
olan grupta 114,5 (91-118) olarak hesaplanmistir, bu fark istatistiksel olarak
anlaml diizeyde bulunmamistir (p=0,063)

Calismamizda SFT bulgularma gére JIA tamili hastalarda %50 oraninda
normal bulgular, %50 oraninda restriktif patern saptanmistir, obstriiktif patern
hicbir hastada goriilmemistir. JIA tanili hastalarla yapilan bir ¢calismada solunum
fonksiyon testleri sonucunda, %43,7 oraninda restriktif patern, %15,6 obstriiktif
paternden daha sik olarak goriilmistiir. Saglikli ¢ocuklardan olusan kontrol
grubuna gore; FVC, FEV1, PEF, karbonmonoksit difiizyon kapasitesi 6l¢timii
(DLCO) degerlerinde JIA’li hastalarda anlamli azalma saptanmis ancak
FEV1/FVC’de anlamli farklilik saptanmamustir (22). Quezada ve ark. ¢calismasinda
JIA tanili 2 hastada DLCO’da azalma bildirilmistir (6). Baska bir ¢alismada JIA
tanili 31 hastanin SFT ile degerlendirilmesi sonucunda tepe ekspiratuar akim (PEF)

ve zorlu vital kapasite (FVC), referans degerleri ile karsilastirildiginda anlaml

69


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/pulmonary-artery-aneurysm
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/pulmonary-artery-aneurysm

oranda azalmig olarak saptanmustir (24). Juvenil spondiloartropati tanili 18 hastanin
oldugu bir ¢alismada, SFT sonuglarina gore hastalarin %33'iinde baskin olarak
restriktif patern saptanmustir (165). Calismamizda da JIA tanili hastalarin
%50 sinde restriktif patern goriiliirken, obstriiktif paterne hig rastlanmamustir. JIA
tanil1 hastalarda SFT sonuglarinda baskin patolojinin restriktif patern olmasinin
sebebinin; ekspiratuar kas giiclindeki zayiflama ile akciger fonksiyonlarinda (FVC
ve PEF) azalma iliskisi oldugu diisiiniilmektedir. Akciger fonksiyonunu etkileyen
tek sart kas giicii olmasa da, bu durumun pediatrik popiilasyon i¢in 6nemli oldugu
diisiiniilmektedir. Ayrica toraks veya omurga mobilitesindeki bozulmanin akciger
fonksiyonlarin1 etkileyebilecegi ve JIA’da goriillen agr1 dongiisii ile azalmis

aktivitenin genel bir kas giigsiizliigiine yol agabilecegi diisiiniilmustiir (22, 24).

SFT bulgularina gore ¢calismamizda, FMF tanili hastalarda %80 oraninda
restriktif patern, %20 oraninda normal bulgular, tespit edilmistir ve obstriiktif
patern hicbir hastada goriilmemistir. FMF tanili1 48 ¢ocuk hastanin SFT bulgular
ile yapilan bir calismada, hastalarin %6°sinda olmak {izere esit oranda restriktif ve
obstriiktif patern tespit edilmistir. Ancak restriktif patern, FMF agisindan yalnizca
en siddetli hastalik belirtileri gosteren hastalarda saptanmistir. SFT’deki restriktif
paternin sebebinin, tekrarlayan FMF ataklar1 sirasinda olusan, akciger grafisinde

gosterilemeyen parankimal hasarlar sebebiyle olabilecegi diisiiniilmiistiir (38).

Calismamizda SFT bulgularina gore SLE tanili hastalarda %75 oraninda
normal bulgular, %25 oraninda restriktif patern goriilmiistiir, obstriiktif patern
hicbir hastada tespit edilmemistir. SLE tanili 33 cocuk hastanin oldugu bir
calismada, SFT sonuglarinin %35’inde FVC’de diisiikliik, %26’sinda FEV1’de
diisiiklik, %30’unda DLCO’da azalma bildirilmistir (74). Quezada ve ark.
calismasinda SLE tanili 1 hastada SFT’te restriktif patern ve DLCO’da azalma
goriilmiistiir (6). Cocukluk ¢aginda SLE tanis1 alan hastalarin oldugu bir ¢alismada,
SFT sonuglara gore hastalarin %46’sinda restriktif patern, %8’inde obstriiktif
patern saptanmustir (75). Yine benzer bir sekilde ¢ocukluk ¢aginda SLE tanisi alan
hastalarin oldugu baska bir ¢alismada, hastalarin %37’sinde anormal SFT sonuglari
saptanmistir.  %15’inde  FEV1°de diisiiklilk, %10’unda FVC’de diisiikliik,
%26’sinda DLCO’da dusiiklik tespit edilmistir. SLE tanili hastalarda bu

bulgularin, 6zellikle DLCO'da azalmanin sik goriilmesinin nedeni net olarak
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aciklanamamistir ancak altta yatan sebeplerin akcigerlerdeki hiicresel immiin yanit,
interstisyel degisiklikler ve solunum Kkaslarinin disfonksiyonu olabilecegi
diistiniilmektedir (62, 76, 166, 167). Calismamizda akciger voliimleri ve difiizyon

Olclimii yapilamamuistir.

SFT bulgularina gore galismamizda, Behget hastaligi tanili hastalarda %50
oraninda restriktif patern, %50 oraninda obstriiktif patern tespit edilmistir. 10
yasinda Behget tanili bir erkek hastanin SFT’sinde; FEV1/FVC:89, FEV1:%509,
FVC:%58 ve DLCO:%43 olarak 6l¢iilmiistiir (138). Behget tanil1 yetiskin hastalarla
yapilan ¢aligmada ise SFT sonuglarinin %32.5’unda obstriiktif patern gozlenmistir.

Calismada higbir hastada restriktif patern saptanmamustir (168).

Calismamizda yapilan ileri analizlerde, FMF tanis1 olanlarda olmayanlara
gore SFT sonucunda restriktif patern goriilme olasiliginin anlamli olarak daha fazla
oldugu tespit edilmistir (p<0,05). Behget hastaligi tanis1 olanlarda ise olmayanlara
gore obstriiktif patern goriilme olasiliginin anlamli olarak daha fazla oldugu
saptanmistir (p<0,05). Diger bulgular istatistiksel agidan farkli bulunmamistir
(p>0,05).

Calismamizda BT sonucuna gore hastalarin romatolojik parametreleri
incelendiginde ise yalnizca C4 degerinde istatiksel olarak anlamli bir farklilik
gozlenmistir. C4 degeri 10 mg/dL'nin altinda olan hastalarin orani, BT sonucu
normal olanlarda %13,3, patolojik olanlarda %5,4’tiir (p=0,034). Kompleman
sistemi, dogal ve adaptif immiin sistemde rollere sahiptir. C3 ve C4 proteinleri de
kompleman sisteminin ana parcalaridir. C4 klasik ve lektin kompleman yollarinin
islevi i¢in 6nemlidir (169). Cogu kompleman proteini karacigerde sentezlense de,
akciger; kompleman proteinlerinin lokal kaynagi olarak goriilmektedir. Ozellikle,
alveolar tip II hiicrelerin C2, C3, C4, C5 sentezleyip salgiladigi diistiniilmektedir
(170). Lokal kompleman sentezi, kompleman ve akciger hastaligi arasindaki iliski
hakkinda bize fikir verebilir. Calismamizda da C4 degeri diisiikliigiiniin BT sonucu
patolojik olanlarda daha az goriilmesinin sebebi, romatizmal hastaliga bagl akciger
tutulumunda immiin sistemin asir1 uyarilmas: sonucu kompleman sisteminin de

uyarilmasi olabilecegi diistiniilmiistiir.
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Literatiirde akciger komplikasyonlarmin en yaygm goriildiigii JIA alt tipi
sistemik JIA’dir (4). Ayrica kullamilan ilaglara bagl olarak 6zellikle metotreksat
kullanimina bagh akciger komplikasyonu literatiirde bildirilmistir (5, 23).
Calismamizda ise JIA tanili hastalarda BT sonucunun patolojik olmasini etkileyen
faktorler tek ve ¢ok degiskenli regresyon analizi ile incelenmistir. Ancak; yas,
cinsiyet, sigara kullanimi, sistemik JIA tanis1 olmasi, yasanilan yer ve kullanilan
ilaglar, BT bulgusu ile iliskili bulunmamustir (p>0,05).

Calismamizin kisitliliklart; retrospektif olmasi, hasta 6rneklem boyutunun
kiiciik olmasi, solunum fonksiyon testi degerlendirmesinde yalnizca spirometrinin
kullanilarak diger tekniklerin (akciger volimleri ve diflizyon o&lgliimii)

yapilamamasi olarak diistiniilmiistir.
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6. SONUCLAR

1. Calismaya dahil edilen 80 hastanin 42°si (%52,5) kiz, 38’1 (%47,5) erkektir.
11 merkezinde yasayan 60 (%75) hasta, ilce merkezinde yasayan 20 (%25) hasta
olarak saptandi. %66.25’inde sigara maruziyeti oldugu tespit edildi. Yas ortalamasi
11,10+4,43 yil olarak bulundu. Ortalama tani yas ise 8,85+4,67 yildi. Solunum
sistemi semptomu goriildiigii andaki hastalik siiresi ortalama 34,73+53 ay olarak
hesaplandi. Solunum sistemi semptomu goriildiigii anda primer romatolojik
hastalik aktifligi olan 19 (%23,8) hasta bulunmaktaydi. Hastalarin %89’unda
romatolojik hastalik tedavisi i¢in ila¢ kullanimi, %4’linde oksijen ihtiyacit mevcuttu.
Hastalarin  %10’una  bronkoskopi, %46’sina ekokardiyografi yapilmisti.

%11,3’linde ise tiiberkiiloz enfeksiyonu tespit edildi.

2. 29 hastada (%36,3) JIA, 26 hastada (%32,5) FMF, 7 hastada (%8,8) SLE, 7
hastada (%8,8) Behcet hastaligi, 16 hastada (%20) diger romatizmal hastaliklar
tespit edildi. 29 JIA tamili hasta alt gruplara ayrildiginda; %31 oraninda
oligoartikiiler JIA, %20,7 oraninda sistemik JiA, %17,2 oraninda romatoid faktor
(RF) negatif poliartikiiler JIA, %13,7 oraminda juvenil psériatik artrit, %10,3
oraninda entezit iliskili artrit, %6,9 oraninda RF pozitif poliartikiiler JIA goriildii.

3. En sik goriilen 4 romatolojik hastalik arasinda, BT cekilen hastalarda
patolojik bulgu goriilme orani1 %82.,4 ile en yiiksek olan hastaligin FMF oldugu
saptandi. Patolojik BT bulgusu olanlarin oranlar1 SLE’de %66,7, JiIA’da %55,6,
Behget hastaliginda %40 olarak tespit edildi.

4. Toplamda romatolojik hastalik tanisi olan 780 hasta tarandi, solunum
semptomu olan 80 hasta tespit edildi ve bu hastalarin 37’sinde (%4,7) radyolojik

olarak pulmoner bulgu saptand.

5. 11 hastada (%13,8) eslik eden diger kronik akciger hastaligi oldugu ve
bunlarmm 10’unun (%90,9) astim, 1’inin (%9,1) ise antrakoz oldugu goriildi.
Hastalarin %21,2’sine eslik eden solunum yolu enfeksiyonu oldugu ve bunlarin
%29,4’una USYE’nin, %70,5’ine ASYE’nin eslik ettigi goriildii. Enfeksiyonlarin

%29,4°1 viral, %70,5°1 bakteriyel solunum yolu enfeksiyonu olarak tespit edildi.
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6. En sik goriilen basvuru semptomu %72,5 orani ile Oksiiriik oldu. %40
oraninda nefes darligi, %28,8 oraninda balgam, %27,5 oraninda gogiis agrisi,

%18,8 oraninda ates, %1,3 oraninda hemoptizi saptandi.

7. Solunum muayenesi bulgusu olarak en sik %18,8 oraninda ral respit edildigi
saptandi. Bunu %11,3 oraninda ronkiis, %1,3 oraninda wheezing, %1,3 oraninda

goglis deformitesi takip etti.

8. Bagvuru sirasinda akut faz reaktani yiiksekligi hastalarin %40’inda tespit
edildi.

9. %13,5’inde (5/37) patolojik EKO bulgular1 oldugu saptandi.

10.  Hastalarin HRCT veya toraks BT sonuglarinin %71,1°1 (37/52) patolojik
olarak saptandi. BT sonucunda en sik goriilen bulgu %26,9 orani ile nodiil oldu.
Ardindan %23 oraninda mediastinal lenfadenopati, %21,2 oraninda diizensiz
dansite/infiltrasyon, %17,3 atelektazi, %17,3 buzlu cam, %11.5 peribronsial
kalinlagsma, %7,7 cografik patern, %5,7 oraninda plevral effiizyon, %3,8 oraninda
ise pnomoni/konsolidasyon, bronsektazi, hiler lenfadenopati, septal kalinlagsma

gorildii.

11. BT g¢ekilen FMF tanili hastalarin %82,4’tinde BT patolojik olarak saptandi.
%29.,4’linde nodiil, %29,4’linde atelektazi, %23,5’inde peribronsial kalinlasma,
%23,5’inde mediastinal LAP, 9%17,6’sinda diizensiz dansite/infiltrasyon,
%11,8’inde cografik patern, %11,8’inde buzlu cam goriiniimii, %11,8’inde septal
kalinlasma, %11,8’inde plevral efiizyon, %5,6’sinda pnémoni/konsolidasyon,

%S5,6’sinda bronsektazi tespit edildi.

12. BT g¢ekilen SLE tanili hastalarin %66,7’sinde BT patolojik olarak saptandi.
%33,3’linde buzlu cam goriiniimii, %33,3’linde mediastinal LAP, %16,7’sinde
atelektazi, %16,7’sinde diizensiz dansite/infiltrasyon, %16,7’sinde

pnémoni/konsolidasyon, %16,7’sinde pulmoner 6dem tespit edildi.

13. BT cekilen JIA tanili hastalarin %55,6’sinda BT patolojik olarak saptandi.
%22,2’sinde diizensiz dansite/infiltrasyon, %22,2’sinde nodiil, %11,1’inde

atelektazi, %11,1’inde buzlu cam goriiniimii, %11.1’inde mediastinal LAP,
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%5,6’sinda peribrongial kalinlasma, %)5,6’sinda cografik patern, %5,6’sinda

bronsektazi, %5,6’sinda hiler LAP oldugu goriildii.

14. BT cekilen Behget hastaligi tanili hastalarin %40’inda BT patolojik olarak
saptandi. %40’1nda atelektazi, %20’sinde buzlu cam, %20’sinde septal kalinlagsma,
%20’sinde emboli, %20’sinde nodiil tespit edildi.

15. BT cekilen diger romatizmal hastalik tanili hastalarin %91,7’sinde BT
patolojik olarak saptandi. %41,6’sinda nodiil, %33,3’linde mediastinal LAP,
%25’inde diizensiz dansite/infiltrasyon, %16,7’sinde atelektazi, %16,7’sinde buzlu
cam goriiniimii, %16,7’sinde cografik patern, %16,7’sinde peribronsial kalinlasma,

%38,3’tinde plevral eflizyon ve %8,3’iinde hiler LAP oldugu goriildii.

16. BT bulgular tek tek hastaliklar arasinda karsilastirilmistir ancak istatistiksel
olarak anlamli diizeyde fark bulunmadi (p>0,05).

17.  Hastalarin SFT sonuglarinda en sik goriilen patern %54,3 (19/35) orani ile
restriktif patern oldu. SFT sonuglariin %37,1°1 normal, %8,6’s1 obstriiktif patern

olarak saptandi.

18.  JIA tamli hastalarin SFT bulgularinda, %50 oraninda normal bulgular, %50

oraninda restriktif patern tespit edildi.

19. FMF tanili hastalarin SFT bulgularinda, %80 oraninda restriktif patern, %20

oraninda normal bulgular saptandi.

20. SLE tanili hastalarin SFT bulgularinda, %75 oraninda normal bulgular, %25

oraninda restriktif patern oldugu goriildi.

21.  Behget hastalig1 tanili hastalarin SFT bulgularinda, %50 oraninda restriktif
patern, %50 oraninda obstriiktif patern tespit edildi.

22. Diger romatizmal hastaligt olan hastalarin SFT bulgularinda ise %60
oraninda normal bulgular, %30 oraninda restriktif patern, %10 oraninda obstriiktif

patern saptandi.

23.  JIA, FMF ve SLE tanil1 higbir hastada obstriiktif patern saptanmadi.
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24.  FMF hastalig1 olanlarda olmayanlara gére SFT sonucunda restriktif patern

goriilme olasiliginin anlamli olarak daha fazla oldugu tespit edildi (p<0,05).

25.  Behget hastalig1 olanlarda ise olmayanlara gére SFT sonucunda obstriiktif

patern goriilme olasiliginin anlamli olarak fazla oldugu saptandi (p<0,05).

26. BT sonucu normal ve patolojik olan hastalarin SFT bulgular
karsilagtirildiginda ortalama FEV1 degeri, BT sonucu normal olanlarda
97,5+16,40, patolojik olanlarda 81,95+18,66 olarak 6l¢iildii ve bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0,047). Ortalama FVC degeri de, BT sonucu normal
olanlarda 87,75+20,40, patolojik olanlarda 72,27+16,49 olarak 6l¢iildii ve bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,042). FEV1/FVC orani, BT sonucu normal
olan grupta 111 (95-115), patolojik olan grupta 114,5 (91-118) olarak

hesaplanmuistir, bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

27. Laboratuvar bulgulari, BT sonuglarina gore analiz edildiginde, 16kosit
sayist, mutlak notrofil sayis1 ve mutlak monosit sayisi, BT sonucu patolojik olan

grupta, normal olan gruba gére anlamli olarak daha diisiik bulundu.

28. BT sonucuna gore romatolojik parametreler incelendiginde, C4 degeri 10
mg/dL'nin altinda olan hastalarin orani, BT sonucu normal olanlarda %13,3,
patolojik olanlarda ise %5,4 olarak saptandi ve bu fark istatistiksel olarak anlaml
bulundu (p=0,034).

29.  JIA tanili hastalarda BT sonucunun patolojik olmasini etkileyen faktorler
incelendi ve yas, cinsiyet, sigara kullanimi, sistemik JIA tanisi olmasi, yasanilan

yer ve kullanilan ilaglar, BT bulgusu ile iligkili bulunmadi (p>0,05).

30.  Pediatrik romatizmal hastaliklarin solunum sistemi bulgularinin spirometri
ve gerekirse BT ile degerlendirilmesi akciger tutulumunun erken tanisi igin

Onemlidir.

31.  Spirometri, romatizmal hastaliklarin pulmoner tutulumunun tespiti

acisindan, noninvaziv pratik bir degerlendirme yontemidir.
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7. OZET

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Gogiis Hastaliklar1 Poliklinigi’ne
solunum semptomu ile basvuran romatolojik hastalik tanili hastalarin

akciger bulgularinin incelenmesi

Giris ve amac; Pediatrik romatizmal hastaliklar, basta kas-iskelet sistemi olmak
tizere multisistemik kronik hastaliklar grubudur ve kronik inflamasyon ile
karakterizedir. Pulmoner komplikasyonlar dahil olmak tiizere bir¢ok sistemik
komplikasyonla iligkilidir. Ancak akciger tutulumu morbidite ve mortalite i¢in
Oonemli bir risktir. Romatizmal hastaliklar; akciger parankimini, akciger
damarlarini, hava yollarini, solunum kaslarini, plevrayi ve gégiis duvarini tutabilir.
Akciger tutulumu romatolojik hastalikla es zamanli olabilecegi gibi, bazen
hastaligin ~ tipik  goriinimiinden  6nce de  olabilmektedir.  Akciger
komplikasyonlarina bagl klinik bulgular olduk¢a degiskendir ve optimal tedavi ve
takip ilkeleri kesin olarak tanimlanmis degildir. Ancak solunum fonksiyon testleri,
akciger yiiksek rezoliisyonlu bilgisayarli tomografi, bronkoskopi, bronkoalveolar
lavaj sitoloji ve Kkiiltiirleri ve akciger biyopsisi taniya yardimci olarak
kullanilmaktadir. Bu ¢alismada; romatizmal hastaligi olan ¢ocuklarda pulmoner
semptomlar1 tanimak, sonrasinda pulmoner tutuluma gidis acisindan olasi prediktif
radyolojik ve laboratuvar bulgularini degerlendirmek, hangi hastaligin ne tip

pulmoner bulgular gosterdigini saptamak amaglanmustir.

Hastalar ve yontemler; 01.01.2014-31.12.2020 tarihleri arasinda Akdeniz
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Gogiis Hastaliklar1 Poliklinigi’ne
solunum sistemi semptomu ile basvuran romatolojik hastalik tanili ¢ocuklarin
dosyalari, hastane elektronik veri sistemi iizerinden retrospektif olarak
incelenmistir. Caligmaya alinan 80 hastanin basta akciger bulgular1 olmak {izere
demografik, klinik, laboratuvar 6zellikleri, eslik eden diger kronik hastaliklari,
goriintiileme ve solunum fonksiyon testi verileri degerlendirilmistir. Radyolojik
olarak saptanan akciger bulgusu olanlarin ve olmayanlarin verileri, romatizmal
hastaliklar arasinda akciger bulgularinin ve solunum fonksiyon testi sonuglarinin

verileri karsilagtirilmastir.
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Bulgular; 80 hastanin 42’si (%52,5) kiz, 38’1 (%47,5) erkektir. Yas ortalamasi
11,10+4,43 yi1l olarak bulunmustur. Solunum semptomu goriildiigii andaki hastalik
siiresi ortalama 34,73+53 ay olarak saptanmistir. Solunum semptomu goriildiigii
anda aktif primer romatolojik hastaligi olan 19 (%23,8) hasta mevcuttur. 29 hastada
(%36,3) JIA, 26 hastada (%32,5) FMF, 7 hastada (%8,8) SLE, 7 hastada (%8,8)
Behget hastaligi, 16 hastada (%20) diger romatizmal hastaliklar tespit edilmistir. En
stk goriilen 4 romatolojik hastalik arasinda, BT ¢ekilen hastalarda patolojik bulgu
goriilme orant %82,4 ile en yiiksek olan hastaligin FMF oldugu saptanmustir.
Patolojik BT bulgusu olanlarin oranlar1 SLE’de %66,7, JIA’da %55,6, Behget
hastaliginda %40 olarak tespit edilmistir. 11 hastada (%13,8), %90,9’u astim, %9,1
antrakoz olmak iizere eslik eden diger kronik akciger hastaligi saptanmistir.
Hastalarin %21,2’sine solunum yolu enfeksiyonu eslik etmistir. En sik goriilen
basvuru semptomu %72,5 orani ile oksiiriik, en sik goriilen solunum muayenesi
bulgusu ise %18,8 oraninda ral olmustur. Bagvuru sirasinda akut faz reaktani
yiiksekligi hastalarin %40’inda tespit edilmistir. %13,5’inde patolojik EKO
bulgular1 goriilmiistiir. HRCT veya toraks bilgisayarli tomografi sonuglarinin
%71,1’1 patolojik olarak saptanmistir. BT sonucunda en sik goriilen bulgu %26,9
orani ile nodill olmustur ve ardindan %23 oraninda mediastinal lenfadenopati,
%21,2 oraninda diizensiz dansite/infiltrasyon, %17,3 atelektazi, %17,3 buzlu cam,
%]11,5 peribrongial kalinlasma, %7,7 cografik patern, %5,7 oraninda plevral
efiizyon, %3,8 oraninda ise pnomoni/konsolidasyon, bronsektazi, hiler
lenfadenopati, septal kalinlagsma goriilmiistiir. Hastalarin SFT sonuglarinda en sik
goriilen patern %54,3 orant ile restriktif patern olmustur. SFT sonuglarinin %37,1°1
normal, %38,6’s1 obstriiktif patern olarak saptanmistir. BT bulgular1 hastaliklar
arasinda karsilastirilmistir ancak istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark
bulunmamistir. BT sonucu normal ve patolojik olan hastalarin SFT bulgular
karsilastirildiginda ortalama FEV1 ve FVC degeri, BT sonucu patolojik olan grupta
anlamli olarak diisiik bulunmustur. FEV1/FVC orani ise iki grup arasinda anlaml
fark gostermemistir. FMF hastalig1 olanlarda, olmayanlara gore SFT sonucunda
restriktif patern goriilme olasiligi anlamli olarak daha fazla oldugu tespit edilmistir.
Behget hastalig1 olanlarda ise olmayanlara gére SFT sonucunda obstriiktif patern

goriilme olasiligmin anlamli olarak fazla oldugu saptanmistir. Laboratuvar

78



bulgulari, BT sonuglarina gore analiz edildiginde, 16kosit sayisi, mutlak notrofil
say1s1 ve mutlak monosit sayisi, BT sonucu patolojik olan grupta, normal olan gruba
gore anlamli olarak daha diisiik bulunmustur. BT sonucuna gore romatolojik
parametreler incelendiginde, C4 degeri 10 mg/dL'nin altinda olan hastalarin orani,
BT sonucu normal olanlara gore anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. JIA tanili
hastalarda BT sonucunun patolojik olmasini etkileyen faktorler incelenmistir ve
yas, cinsiyet, sigara kullanimi, sistemik JIA tanis1 olmasi, yasanilan yer ve

kullanilan ilaglar ile iliskili bulunmamustir.

Sonug: Pediyatrik romatizmal hastaliklara bagli akciger tutulumu nadir goriilse de
morbidite ve mortalite a¢isindan ¢ok onemlidir. Romatizmal hastaliklarin solunum
sistemi bulgularinin spirometri ve gerekirse BT ile degerlendirilmesi akciger
tutulumunun erken tanist i¢in Onemlidir. Spirometri, romatizmal hastaliklarin
pulmoner tutulumunun tespiti agisindan, noninvaziv pratik bir degerlendirme

yontemidir.

Anahtar Kelimeler: Pediatrik romatizmal hastaliklar, akciger tutulumu, HRCT,
SFT
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8. ABSTRACT

Examination of the pulmonary findings of patients diagnosed with
rheumatological disease who applied to the Pediatric Chest Diseases
Polyclinic of Akdeniz University Faculty of Medicine with respiratory

symptoms

Introduction and purpose; Pediatric rheumatic diseases are a group of
multisystemic chronic diseases, primarily of the musculoskeletal system, and are
characterized by chronic inflammation. It is associated with many systemic
complications, including pulmonary complications. However, lung involvement is
an important risk for morbidity and mortality. rheumatic diseases; It may involve
the lung parenchyma, pulmonary vessels, airways, respiratory muscles, pleura, and
chest wall. Lung involvement may be simultaneous with the rheumatological
disease, or it may sometimes precede the typical appearance of the disease. Clinical
manifestations of pulmonary complications are highly variable and optimal
treatment and follow-up principles are not well defined. However, pulmonary
function tests, lung high-resolution computed tomography, bronchoscopy,
bronchoalveolar lavage cytology and cultures, and lung biopsy are used to aid
diagnosis. The aim of this study was to recognize pulmonary symptoms in children
with rheumatic disease, to evaluate possible predictive radiological and laboratory
findings in terms of progression to pulmonary involvement, and to determine which

disease shows what type of pulmonary findings.

Patients and methods; The files of children with a diagnosis of rheumatological
disease who applied to the Pediatric Chest Diseases Polyclinic of the Akdeniz
University Medical Faculty Hospital between 01.01.2014 and 31.12.2020 with
respiratory system symptoms were analyzed retrospectively through the hospital
electronic data system. Demographic, clinical, laboratory characteristics, other
accompanying chronic diseases, imaging and pulmonary function test data,
especially lung findings, of 80 patients included in the study were evaluated. The

data of patients with and without radiologically detected lung findings, and the data
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of lung findings and pulmonary function test results among rheumatic diseases were

compared.

Results; Of 80 patients, 42 (52.5%) were female and 38 (47.5%) were male. The
mean age was found to be 11,10+4,43 years. The mean duration of illness at the
time of respiratory symptoms was found to be 34,73+53 months. There were 19
(23,8%) patients with active primary rheumatologic disease at the time of
respiratory symptoms. JIA in 29 patients (36,3%), FMF in 26 patients (32,5%), SLE
in 7 patients (8,8%), Behget's disease in 7 patients (8,8%), other rheumatic diseases
in 16 patients (20%) detected. Among the 4 most common rheumatological
diseases, FMF was found to be the disease with the highest incidence of
pathological findings with 82,4% in patients who underwent CT. The rates of those
with pathological CT findings were 66,7% in SLE, 55,6% in JIA, and 40% in
Behget's disease. In 11 patients (13,8%), 90,9% of them were asthma and 9,1% of
them were anthracosis, other accompanying chronic lung diseases were detected.
Respiratory tract infection accompanied 21,2% of the patients. The most common
presenting symptom was cough with a rate of 72,5%, and the most common
respiratory examination finding was ral with a rate of 18,8%. Acute phase reactant
elevation was detected in 40% of the patients at the time of admission. Pathological
ECHO findings were observed in 13.5% of them. 71,1% of HRCT or thorax
computed tomography results were found to be pathological. The most common
finding on CT was a nodule with a rate of 26,9%, followed by mediastinal
lymphadenopathy with a rate of 23%, an irregular density/infiltration rate of 21,2%,
atelectasis of 17,3%, ground glass of 17.3%, a peribronchial thickening of 11.5%,
a geographic pattern of 7,7%, and a geographic pattern of 5,7%. pleural effusion,
pneumonia/consolidation, bronchiectasis, hilar lymphadenopathy, septal thickening
were observed in 3,8%. The most common pattern in the PFT results of the patients
was the restrictive pattern with a rate of 54,3%. 37,1% of the PFT results were found
to be normal and 8,6% were found to be obstructive patterns. CT findings were
compared between diseases, but no statistically significant difference was found.
When the PFT findings of the patients with normal and pathological CT results
were compared, the mean FEV1 and FVC values were found to be significantly
lower in the group with pathological CT results. The FEV1/FVC ratio did not differ
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significantly between the two groups. It has been determined that the probability of
a restrictive pattern is significantly higher in patients with FMF compared to those
without FMF. In patients with Behget's disease, the probability of observing an
obstructive pattern in PFT results was found to be significantly higher than in
patients without Behcet's disease. When laboratory findings were analyzed
according to CT results, leukocyte count, absolute neutrophil count, and absolute
monocyte count were found to be significantly lower in the group with pathological
CT results compared to the group with normal CT results. When rheumatological
parameters were analyzed according to CT results, the proportion of patients with
a C4 value below 10 mg/dL was found to be significantly higher than those with
normal CT results. The factors affecting the pathology of the CT result in patients
with JIA were examined and no association was found with age, gender, smoking,

systemic JIA diagnosis, place of residence, and medications used.

Conclusion: Although pulmonary involvement due to pediatric rheumatic diseases
is rare, it is very important in terms of morbidity and mortality. Evaluation of
respiratory system findings of rheumatic diseases with spirometry and, if necessary,
CT is important for early diagnosis of pulmonary involvement. Spirometry is a
practical noninvasive evaluation method for the detection of pulmonary

involvement of rheumatic diseases.

Keywords: Pediatric rheumatic diseases, pulmonary involvement, HRCT, PFT
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Solunum semptomu goriildiigii anda
primer romatolojik hastalik aktivitesi: 0) oYok 1) oVar

Tablo 1: Romatolojik Hastalik Tanisi

0) o Yok
1) o Sistemik JIA
. 2) o Oligoartikiiler JIA

JA 3) o Seropozitif Poliartikiiler JIA

4) o Seronegatif Poliartikiiler JIA

5) o Juvenil Psoriatik Artrit

6) o Entezit Iliskili Artrit

7) o Undifferensiye Artrit
FMF 0) o Yok 1) o Var
Sistemik Lupus Eritematozus 0) o Yok 1) o Var
Behget 0) o Yok 1) o Var
CAPS 0) o Yok 1) o Var
CRMO 0) o Yok 1) o Var
TRAPS 0) o Yok 1) o Var
PFAPA 0) o Yok 1) o Var
Sarkoidoz 0) o Yok 1) o Var
Juvenil Skleroderma 0) o Yok 1) o Var
Wegener Graniilomatozu 0) o Yok 1) o Var
Takayasu Arteriti 0) o Yok 1) o Var
Henoch-Schoenlein Purpurasi 0) o Yok 1) o Var
Santral Sinir Sistemi Vaskiiliti 0) o Yok 1) o Var
Poststreptokoksik Reaktif Artrit 0) o Yok 1) o Var
Raynaud Fenomeni 0) o Yok 1) o Var
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Tablo 2: ilaclar

0) o Yok
1) o Var

Romatolojik hastalik tedavisi
icin kullandig ilaclar

Suan Kullaniyor mu?
0) o Hayir | 1) o Evet

Kullanim
Siiresi (ay)

NSAII

Siklosporin A

IviG

Kortikosteroid

MMF

Azatioprin

Siklofosfamid

Metotreksat

Hidroksiklorokin

Siilfasalazin (Salazoprin)

Kolsisin

Infliximab

Adalimubab

Etanercept

Anakinra

Kanakinumab

Rituksimab

Abatecept

Rilonacept

Tosilizumab

Eslik eden akciger hastaligi var mi?: 0) o0 Yok

Eslik eden solunum yolu enfeksiyonu var mi?: 0) o Yok

Eslik eden solunum yolu enfeksiyonu tipi: 0) o Yok

Tablo 3: Semptomlar

1)o Var o0 Varise hastaligin adt: ............

1) o USYE 2) o ASYE

1) o Viral 2) o Bakteriyel 3) o Fungal

Ates: 0) o Yok 1) o Var O Var ise siliresi: ................... glin
Oksiiriik: 0) o Yok 1) o Var O Var ise siliresi: ................... glin
Nefes Darhgi: 0) o Yok 1) o Var O Var ise slresi: ...........oeene... giin
Balgam: 0) o Yok 1) o Var O Var ise stiresi: ..........o.eueene. giin
Gogiis Agrist: 0) o Yok 1) o Var O Var ise Stresi: ........ooeevennen. gilin
Hemoptizi: 0) o Yok 1) o Var O Var ise stresi: ...........c...e... giin

100




Tablo 4: Solunum Muayenesi Bulgusu

Wheezing: 0) o Yok 1) o Var
Ral: 0) o Yok 1) o Var
Ronkiis: 0) o Yok 1) o Var
Comak Parmak: 0) o Yok 1) o Var
Gogiis Deformitesi:  0) o Yok 1) o Var

Tablo 5: Vital Bulgular

Basvuru sirasinda:

Solunum sayist: ........ /dk

Saturasyon: %.......

Oksijen ihtiyaci: 0) o Yok 1) o 2 1t/dk 2) o4 1t/dk 3)o>41t/dk
Noninvaziv Mekanik Ventilasyon ihtiyac: 0) o Yok 1) o Var

Laboratuar Bulgulari:

Kan gazi: 0) o Yok
1) o Normal
2) o Respiratuar Asidoz
3) o Respiratuar Alkaloz
4) o Metabolik Asidoz
5) o Metabolik Alkaloz

pH pCO2 pO2 HCO3 BE Laktat
Kan gaz1
Hemoglobin | WBC ANS ALS PLT AES AMS
Hemogram
Notrofil/Lenfosit | Monosit/Lenfosit | Platelet/Lenfosit Plt Volum
Hemogram
AFR yiiksekligi var mi?: 0) o Yok 1) o Var
Sedim: 0)o Yok 1)00-20 mm/saat 2) o >20 mm/saat 0 Degeri: ......... mm/saat
CRP: 0)o Yok 1)o0-0,5mg/dL  2)o>0,5mg/dL o Degeri: ......... mg/dL
Prokalsitonin: 0)o Yok 1)o<0,1ng/ml  2)o>0,1 ng/ml o Degeri: ......... ng/ml
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Tablo 6: Romatolojik Parametreler

C3: 0)o Yok 1)o<90mg/dL 2) o 90-180 mg/dL
C4: 0)o Yok 1)o<10mg/dL 2) o 10-40 mg/dL
2) o Pozitif

ANA: 0)o Yok

ANA tarama/tanimlama:
ANA alt grup: ..........
0) o Yok
0) o Yok
Anti-kardiyolipin IgM:

ANCA:
Anti-dsDna:

Anti-kardiyolipin IgG:

Lupus Antikoagiilani:

1) o Negatif

0) o Yok

1) o0 Negatif
1) o Negatif
0) o Yok
0) o Yok
0) o Yok

1) o Negatif

2) o Pozitif
2) o Pozitif
1) o Negatif 2) o Pozitif
1) o Negatif  2) o Pozitif
1) o Negatif 2) o Pozitif

3) o>180 mg/dL o Degeri:...
3) o >40 mg/dL

2) o Pozitif

RF: 0) o Yok 1) o Negatif 2) o Pozitif

Anti-CCP: 0)o Yok 1) o Negatif 2) o Pozitif

ACE: 0) o Yok 1) o Var o Degeri: ............. U/L

Total CK:  0) o Yok 1) o Var o Degeri: ............. U/L
Tablo 7: Otoantikorlar

Anti-Gliadin Ab. IgA: 0)o Yok 1)oNegatif 2)oPozitif

Anti-Gliadin Ab. I1gG: 0)o Yok 1) o Negatif 2) o Pozitif

Doku-Transglutaminaz IgA:  0) o Yok 1) o Negatif 2) o Pozitif
Doku-Transglutaminaz IgG:  0)o Yok 1) o Negatif 2) o Pozitif
Anti-Endomisyum Antikor: 0)o Yok 1)oNegatif 2) o Pozitif
Anti-tpo: 0)o Yok 1) o Negatif 2) o Pozitif
Anti-htg: 0)o Yok 1) o Negatif 2) o Pozitif

Vitamin D Diizeyi: 0) o Yok 1) o Var o Dilizeyi ............... ng/ml
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Goriintiilemeler:

Tablo 8: PA AC Grafisi

PA AC No | Tarih Rapor

Tablo 9: BT ¢ekilmis mi? 0) o Hayir

1) o Evet

BT No

Tarih

Normal

Atelektazi

Buzlu Cam

Cografik Patern

Diizensiz Dansite/ Infiltrasyon

Peribrongial Kalinlagma

Pnomoni/Konsolidasyon

Kistik Opasite

Septal Kalinlagma

Fibrozis

Interstisyel Akciger Hastalig1

Hemoraji

Emboli

Pulmoner Odem

Shrinking Lung

Kaviter Lezyon

uni.

Bil.

uni.

Bil.

uUni.

Bil.

Uni.

Bil.

Nodiil

Bronsektazi

Plorit

Plevral Effiizyon

Pnomotoraks

Hiler LAP

Mediastinal LAP
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Tablo 10: SFT yapilmis m1? 0) o Hayir 1) o Evet
SFT No
Tarih
PEF
FEV1
FVC
FEV1/FVC
MEF 25-75
Reversibilite 1)Yok 1)Yok 1)Yok 1)Yok 1)Yok 1)Yok
2)Negatif 2)Negatif 2)Negatif 2)Negatif 2)Negatif 2)Negatif
3)Pozitif 3)Pozitif 3)Pozitif 3)Pozitif 3)Pozitif 3)Pozitif
Yorum 1)Yok 1)Yok 1)Yok 1)Yok 1)Yok 1)Yok
2)Normal 2)Normal 2)Normal 2)Normal 2)Normal 2)Normal
3)Obstriiktif 3)Obstriiktif 3)Obstriiktif 3)Obstriiktif 3)Obstriiktif 3)Obstriiktif
4)Restriktif 4)Restriktif 4)Restriktif 4)Restriktif 4)Restriktif 4)Restriktif
5)Miks 5)Miks 5)Miks 5)Miks 5)Miks 5)Miks
Tablo 11: Bronkoskopi yapilmis mi? 0) o Hayir 1) o Evet
Bronkoskopi No Tarih BAL Sonucu (Hiicreler)
Tablo 12: EKO yapilmus m1? 0) o Hayir 1) o Evet
EKO parametreleri
Ivsd: ... mm
LVEDD: ............... mm
EF: %...............
FS: %.....c.o.o....
Aort: 1)oNormal  2)oDarlik  3) o Yetmezlik
Aort Derece: 1) o Normal 2) o Eser 3ol 4)o2° 55o3° 6)o4°
Pulmoner: 1) o Normal 2) o Darlik  3) o Yetmezlik
Pulmoner Derece: 1) o Normal 2) o Eser 3)ol° 4HYo2° 5)o3° 6)o4°
Mitral: 1) o Normal  2)oDarlik  3) o Yetmezlik
Mitral Derece: 1) o Normal  2) o Eser 3)yal® 4)o2° 5)a3° 6)o4°
Trikiispit: 1) o Normal 2) o Darlik  3) o Yetmezlik
Trikiispit Derece: 1) o Normal 2) o Eser 3Hol®° 4Ho2° 5)o03° 6)o4°
ASD: 0) o Yok 1) o Var
VSD: 0) o Yok 1) o Var
PFO: 0) o Yok 1) o Var
PHT eslik ediyor mu?: 0) o Hayir 1) o Evet
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Tablo 13: Romatolojik Hastaligin Akciger Bulgularina Gore Degerlendirilmesi (Sharon Dell)

Tani aminda akciger bulgusu: 0) o Yok 1) o Var

Hastalik seyri sirasinda akciger bulgusu: 0) o0 Yok 1) o Var

Gogiis duvary/Diyafram tutulumu: 0) o Yok 1) o Var

Plevral Hastahk: 0)o Yok 1) o Var

Biiyiik Havayolu Lezyonu: 0)o Yok 1) o Var

Bronsektazi: 0) o Yok 1) o Var

Pnémoni: 0) o Yok 1) o Var

Interstisyel Akciger Hastahg: 0) o Yok 1) o Var

Pulmoner Graniilom: 0) o Yok 1) o Var

Vaskiilit/Diffiiz Pulmoner Hemoraji: 0) o Yok 1) o Var

Pulmoner Hipertansiyon: 0) o Yok 1) o Var

Tromboz: 0) o Yok 1) o Var
Tablo 14: Eslik Eden Tiiberkiiloz

Thc Temas: 0) o Yok 1) o Var

Thc Enfeksiyonu: 0) o Yok 1) o Var

Thc Hastahg: 0) o Yok 1) o Var

PPD: 0) o Yok 1) o Skarlt 2) o Skarsiz

PPD: ............... mm

Quantiferon: 0)o Yok
Aile taramasi yapilmis n?:

ARB Aranmasi ve Tiiberkiiloz kiiltiir:

Mikobakteri Kiiltiir: 0) o Yok
Mantar Kiiltiir: 0) o Yok

Tbe icin aldig tedaviler:

1) o Negatif
0) o Haywr

1) o Ureme olmad:
1) o Ureme olmad1

0) o Yok

Tedavi aliyor mu? 0) o Hayir 1) o Evet
izoniyazid: 0) o Yok 1) o Profilaksi
Rifampisin: 0) o Yok 1) o Profilaksi
Pirazinamid: 0) o Yok 1) o Profilaksi
Etambutol: 0) o Yok 1) o Profilaksi
Streptomisin:  0) o Yok 1) o Profilaksi

2) o Pozitif
1) o Evet

2) o Tedavi
2) o0 Tedavi
2) o Tedavi
2) o0 Tedavi
2) o0 Tedavi

3) o Indeterminate

1) o Ureme olmad1 2) o Pozitif
2) o0 Pozitif
2) o Pozitif
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