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Ozet

Amag: Cocukluk cagindaki interstisyel akciger hastaliklari nadir géruldigiinden ve genis bir yelpazeye sahip oldugundan, halen terimler,
siniflandirma, tedavi ve izlemleri konusunda tam bir fikir birligi yoktur. Bu ¢alismanin amaci, hastanemizde akciger biyopsisi yapilarak
kesin tani konulmus idiyopatik interstisyel pndmoni olan hastalarimizin klinik bulgularini ve izlemlerini uygun terimler altinda tartisarak,
tani ve tedavisinde zorluklar yasanan bu hastalik grubunu tanitmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Hastanemizde 1985 ile 2009 yillari arasinda akciger biyopsisi yapilarak interstisyel akciger hastaligi tanisi almis olan
cocuklarin dosyalari geriye dénlk olarak incelenmis ve European Respiratory Society ¢alisma grubunca olusturulan siniflandirmaya gére
“idiyopatik jnterstisyel pnémoniler” basligr altinda siniflandirilan grup ¢alismaya dahil edilmistir.

Bulgular: Idiyopatik interstisyel pnémoni tanisi alan 10 hastanin altisi kiz, dérdi erkek olup tani anindaki ortanca yaslari 10,8 yildir.
Oksdrik, balgam ¢ikarma, blyUme geriligi, morarma, nefes darligi, efor kapasitesinde azalma yakinmalariyla basvuran hastalarin fizik
muayene ve radyolojik bulgulari ile interstisyel akciger hastaligi distunilmus ve akciger biyopsileri ile tani almiglardir. Bes hastaya sadece
sistemik steroid, iki hastaya sistemik steroid ve hidroksiklorokin, iki hastaya sistemik steroid ve siklofosfamid, bir hastaya sistemik steroid
ve azatiyoprin tedavileri verilmistir. Izlenen sekiz hastanin tci iyilesmis, ikisi diizenli olarak izlenmektedir. Iki hastanin hastaliginda
alevlenme gelismis olup ge¢ tani alan idiyopatik akciger fibrozisli hastamizda son dénem akciger hastaligi gelismistir.

Cikarimlar: Normal dogum Oykisl olan ve lg¢ aydan uzun slre interstisyel akciger hastaligi diistiindlren belirti ve bulgulari olan her
cocuk bu hastalik agisindan arastiriimalidir. Cocuklarda interstisyel akciger hastaliklarinin erken tani ve tedavisi seyri etkilemektedir.
Histopatolojik tani i¢in gerekli olan akciger biyopsisi halen nadir basvurulabilen bir yéntemdir. Sayilari az gibi gériilse de, stphelenildikge
tani alacak hastalarin sayisinin artacagi disunilerek, nadir gérilen, genis yelpazeli bu hastalik grubunda uygun tani, tedavi ve izlem
yéntemleri olusturabilmek i¢in genetik calismalarinin da yapilabilecegi cok merkezli calismalara gereksinim vardir. (Tirk Ped Ars 2013;
48:281-7) .

Anahtar sé6zctikler: Idiyopatik interstisyel pnémoniler, interstisyel akciger hastaliklari, sistemik steroid tedavisi

Summary

Aim: There is not an exact consensus about the terminology, classification, therapy and follow up of childhood interstitial lung diseases
because of its rarity and wide clinical spectrum. The aims of this study are to describe the clinical features and follow up of our patients
with idiopathic interstitial pneumonia on an appropriate terminology, and popularize this group of iliness because of having difficulties on
diagnosis and therapy.

Material and Method: We investigated the files of patients who were diagnosed as interstitial lung diseases with lung biopsy between
1985 and 2009 retrospectively and the group that is classified as “idiopathic interstitial pneumonia” according to the European Respiratory
Society Task Force is included.

Results: Ten patients (6 females, 4 males) with median age 10.8 years, were diagnosed as idiopathic interstitial pneumonia with lung
biopsies. The most common complaintments were cough, sputum expectoration, failure to thrive, cyanosis, dyspnea, and reduction
on physical exertion. Five patients had systemic steroid, two patients had systemic steroid and hydroxychloroquine, two patients had
systemic steroid and cyclophosphamide and one patient had systemic steroid and azathioprine therapies. Eight patients could be followed
up regularly; three patients improved, two patients are stable, two patients had recurrence and one patient who had been diagnosed
lately, has end-stage pulmonary disease.

Conclusions: Any child with a normal birth history, presenting with the signs and symptoms suggestive of interstitial lung diseases
lasting for three months should be evaluated for this disease. Early diagnosis and treatment of childhood ILD has an important effect on
prognosis. Lung biopsy is necessary for histopathologic diagnosis; but it's rarely performed. The number of patients will increase with
awareness of this disease. To constitute appropriate diagnosis, therapy and follow up consensus, multicenter studies must be done. (Turk
Arch Ped 2013; 48: 281-7)
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Giris

Cocukluk cagindaki interstisyel akciger hastaliklari
(IAH), ortak histolojik bulgulari olan, cogunlukla kronik
seyreden, hastalanma ve 6lim orani yiksek karigik bir
grup hastaliktir (1,2). Ailesel veya nadir olarak gérilebilen
bu hastalik grubunda, interstisyel ve alveolar enflamasyon
ve fibroza bagll olarak gaz degisimi bozulur ve restriktif
akciger hastaligi bulgulari gelisir (3). interstisyel akciger
hastaliklari cocuklarda ¢ok nadir goérllr; tahmini
yayginhgr milyonda 3,6’dir. Hastaligin gelisimi ve seyri
eriskinden farkliliklar gosterir (2). Patofizyolojisi de
eriskindeki iIAH'lardan daha karmagiktir; clinkii akciger
hasari blyime ve farklilasma sirecinde olusur. Gocukluk
c¢aginda “pulmoner interstisyel glikojenoz”, “bebeklik
déneminin néroendokrin hiicre hiperplazisi” ve “surfaktan
metabolizmasinin genetik bozukluklari” gibi IAH'lar ilk yas
icinde daha sik tani alirlar (4). Daha blyik c¢ocuklarda
ise IAH patojenezi eriskindekine benzerlik gdsterir ve

histopatolojik olarak alveolar septumda fokal fibroblast
artisinin neden oldugu dizensizlikler géralir. Bu yamasal
fibrotik lezyonlarin sayisi akciger islevlerinin bozulmasi ve
kotl seyirle iligkilidir (5).

Cocukluk cagl IAH’lari nadir gérildiginden ve
genis bir yelpazeye sahip oldugundan, halen terimler,
siniflandirma, tedavi ve izlemleri konusunda tam bir fikir
birligi yoktur. “European Respiratory Society” (ERS)’nin
immin yetersizligi olan gocuklarda kronik IAH calisma
grubu, literattirdeki en blylk ¢ocuk hasta serisini (n=185)
olusturmus ve bir siniflandirma yaparak bu hastalarin
tani, tedavi ve izlemleriyle ilgili énerilerde bulunmustur
(Tablo 1) (6).

Bu calismanin amaci da, hastanemizde akciger
biyopsisi yapilarak kesin tani konulmus idiyopatik interstisyel
pnémonili hastalarimizin klinik bulgularini ve izlemlerini
uygun terimler altinda tartisarak, tani ve tedavisinde
zorluklar yasanan bu hastalik grubunu tanitmaktir.

Tablo 1. Cocuklarda iIAH’In histopatolojik siniflandirmasi

Bilinen nedenlere
bagh DPAH (Or: ilac, G - . o .
- = Idiyopatik interstisyel Diger interstisyel o
aspirasyon, bag s : & . Dogustan bozukluklar
doku hastaliklari, pnémoniler pnémoni durumlari
enfeksiyonlar, cevre)
NSIP DIP
Hipersensitivite pnémonileri LAM
Seliiler/fibrotik (DMB)
interstisyel pnémoni tipleri LIP
DIP LCG .
(NSIP DIP LIP UIP DAD, CP) (iys)
Lipoid pnémoni
LIP Alveolar proteinoz
(DMB)
DAD ?NSIP/UIP
Sarkoidoz
(AIP) (Ailesel CFA)
OP Hastalik spesifik
Eozinofilik pnémoni
(COP) (?HPS)
Bl idiyopatik/infantil pulmoner HEREY PieiEe
(?Ailesel CFA/IPF) TS eiElEr (Surfaktan B eksikligi)
. Bebeklik déneminin direngli Diger surfaktan eksiklikleri
s (Or: Surfaktan C)
Pulmoner interstisiyel
glikojenoz

DPAH: ¢ocuklarda diffliz akciger parankimal hastaliklari; NSIP: nonspesifik interstisyel pnémoni; DIP: desquamatif interstisyel pnémoni; LIP: lenfositik interstisyel
pnémoni; UIP: usual interstisyel pndmoni; DAD: difiiz alveolar hasar; CP: kronik pnémoni; AIP: alveolar interstisyel pnémoni; OP: organize olan pnémoni;
COP: kriptojenik organize olan pnémoni, CFA: kriptojenik fibrozan alveolitis; IPF: idiyopatik pulmoner fibrozis; LAM: lenfanjiyoleiomyomatozis; LCG: Langerhans
htcreli grantlomatozis; DMB: dogustan metabolizma bozukluklarr; iYS: immiin yetmezlik sendromlari; HPS: Hermansky-Pudlak sendromu.
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Gerec ve Yontem

Hastanemizde Ocak 1985 ile Agustos 2009 yillari
arasinda akciger biyopsisi yapilarak IAH tanisi almis
olan g¢ocuklarin dosyalari geriye dénik olarak incelenmis
ve ERS calisma grubunca olusturulan siniflandirmaya
gore “idiyopatik interstisyel pndémoniler” bashidi altinda
siniflandirlan grup ¢alismaya dabhil edilmistir. Hastalarin
bulgular SPSS for Windows programi ile degerlendirilerek
tanimlayici istatistiksel analizleri sunulmustur.

Bulgular

idiyopatik interstisyel pndmoniler bash@ altinda
siniflandirilan IAH tanisi almis olan 10 hastamizin Klinik,
radyolojik, histolojik bulgulari ve izlemleri sunulmustur.
Hastalarimizin demografik 6zellikleri ve Klinik belirti ve
bulgulari Tablo 2'de ézetlenmistir.

Hastalarimizin altisi kiz, dérdi erkek olup tani anindaki
ortanca yaslari 10,8 (2,5-190 ay) yil olup %50’sinde
birinci dereceden akraba evliligi dykusl vardir; sadece iki
lenfositik interstisyel pnémonili (LIP) hastamiz kardestir.
Hastalarimiz, belirtileri basladiktan ortalama 31,5 ay (4-
168 ay) sonra tani almiglardir. Bu sire igerisinde en sik
gorilen belirtileri 6kslrik (%80), balgam (%60), blyime
geriligi (%60), morarma (%60), efor kapasitesinde azalma
(%60) ve nefes darligidir (%50).

Hastanemize ilk basvurudaki fizik muayenelerinde
ortalama viicut kitle indeksleri (VKi) 159 bulunmus;
%70Q'inde takipne, %70’'inde comak parmak, %60’Iinda
raller, %20’sinde siyanoz ve %20’sinde solunum seslerinde
azalma saptanmistir. Ylize 80’inin oda havasinda nabiz
oksimetresi ile dlculen oksijen doygunlugu %92’nin altinda
bulunmustur; ortalama oksijen doygunlugu %82’dir.

ilk degerlendirmede alti hastanin vendz kan gazi
alinmis; bunlarin Gg¢l asidotik (pH<7,35) bulunmustur.
Bes hastaya solunum islev testi uygulanabilmis; bunlarin
dordinde restriktif 6rintd gdzlenmis olup digerinin zorlu
vital kapasitesi (FVC) %82'dir. Ortalama FVC degeri %51,2
(19-82)'dir. Sadece iki hastada pletismografi uygulanmis;
vital kapasiteleri %84-77 ve toplam akciger kapasiteleri
%85-77 bulunmustur.

Tum hastalara bagvuruda akciger grafisi ¢ekilmis
ve doért hastada yaygin infiltratif gérinim, l¢ hastada
interstisiyel infiltratif gdérinim, iki hastada nodiler, bir
hastada retikllonodiler infiltrasyon saptanmistir. Resim
1’de LIP’li bir hastanin akciger grafisi gértilmektedir. Dokuz
hastaya akciger tomografisi ¢ekilmis; dérdliinde buzlu cam
gorunimd, Gglnde retikllonoduler, infiltrasyonlar Ugtnde
fibrotik cekintiler ve interlobller kalinlagsmalar, Uciinde
yogunluk degisiklikleri ve yama tarzi tutulum alanlar,
ikisinde traksiyon (cekilme) bronsektazisi saptanmistir
(Tablo 3). Resim 2'de 6zgil olmayan interstisyel pnémonili

(NSIP) bir hastanin ylUksek ¢6zUndrluklld bilgisayarl
tomografi (YCBT) kesitlerinden biri gériilmektedir.

Hastalarin nedene yénelik ayrintili arastirmalari yapilarak
altta yatan immin yetersizlikler ve bag dokusu hastaliklari
dislanmistir. Sadece “deskuamatif interstisyel pndémoni”
tanisi konulan bir hastada hipogamaglobulinemi saptanmugtir.

Tim bu bulgular ile hastalarimizda IAH disiinilerek
acik akciger biyopsisi yapilmis ve histopatolojik olarak IAH
tanilari kanitlanmistir. Béylece ¢ hastaya NSIR iki hastaya
LIR iki hastaya “idiyopatik akciger fibrozu (IPF)”, bir hastaya
“usual” intestisyel pnémoni (UIP) bir hastaya “deskuamatif”
intestisyel pnémoni (DIP), bir hastaya da kronik infantil
pnémoni (CIP) tanilari konmustur (Tablo 3).

Tedavide, var olan klinik bulgular ve histopatolojik
incelemelerindeki fibroz miktarlari g6z ©nlne alinarak
bes hastaya sistemik steroid, iki hastaya sistemik steroid
ve hidroksiklorokin, iki hastaya sistemik steroid ve
siklofosfamid, bir hastaya sistemik steroid ve azatiyoprin
tedavileri baglanmistir (Tablo 3). Sistemik steroid tedavisi
agizdan prednizolon (1-2 mg/kg/gln) olarak baslanmis
ve hastalarin klinik durumlarina gére kademeli sekilde
azaltilarak kesme asamasinda yedi hastaya inhale steroid
tedavisi eklenmigtir.

iki hastaya bulgulari aleviendigi ddnemde yogun yiiksek
doz steroid (10-30 mg/kg/gin metil prednizolon, ¢ gun)
tedavisi verilmigtir. Tim hastalarin oksijen doygunluklari
izlenerek gerekli oldukga oksijen verilmistir. Bir hasta

tedavi baglandiktan sonra hi¢ kontrole gelmemigtir.
Tablo 2. Hastalarin demografik 6zellikleri ve
klinik belirti ve bulgulari
sayl Yiizde
n=10 (n) (%)
Kiz/erkek 6/4 60/40
Anne-baba akrabaligi 5) 50
Benzer yakinmasi olan kardes
Oykusu 2 20
Belirtiler
Okstiriik 8 80
Balgam 6 60
Buytme geriligi 6 60
Morarma 6 60
Efor kapasitesinde azalma 6 60
Nefes darligi 5) 50
Bulgular
Takipne 7 70
Gomak parmak 7 70
Raller 6 60
Siyanoz 2 20
Solunum seslerinde azalma 2 20
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Tablo 3. Hastalarin radyolojik bulgulari, histopatolojik tanilari ve uygulanan tedaviler

| sayi(n) | yuzde (%)
Yiksek ¢ozlnurltklu bilgisayarl tomografi (YCBT) bulgular 9
Buzlu cam gérinima 4 44.4
Retikulonodiler tutulum 3 33,3
Fibrotik ¢ekintiler ve interlobiler kalinlagsmalar 3 33,3
Yogunluk degisiklikleri ve yama tarzi tutulum alanlari 8 8818
Cekilme bronsektazisi 2 22,2
Histopatolojik tanilar 10
Non-spesifik interstisyel pnémoni (NSIP) S 30
Lenfositik interstisyel pnémoni (LIP) 2 20
idiyopatik pulmoner fibrozis (IPF) 2 20
“Usual” intestisyel pnémoni (UIP) 1 10
Deskuamatif intestisiyel pnémoni (DIP) 1 10
Kronik infantil pnémoni (CPI) 1 10
Uygulanan tedavi yéntemleri 10
Sistemik steroid 5 50
Sistemik steroid + hidroksiklorokin 2 20
Sistemik steroid + siklofosfamid 2 20
Sistemik steroid + azatiyoprin 1 10

Resim 1. Lenfositik interstisyel pnomonili bir hastanin
akciger grafisinde iki tarafli bazallerde yaygin
tutulumlar (gri oklar) ve sag paratrakeal
alanda, iki tarafli hiluslarda dolgunluk (gri
yildizlar)

Tedavi baslandiktan sonra kontrollerine gelen dokuz
hasta, ortalama 16,8 (1,5-35) ay sistemik steroid tedavisi
almislardir. Alti hastanin tedavisi halen devam etmektedir.

Kisa dbénem Kkontrollerine gelen dokuz hastanin
ortalama izlem suresi 42,2 (1,5-105) aydir. Bu sire icinde
U¢ hastada iyilesme, iki hastada yineleme, iki hastada
kétiilesme izlenmistir. iki hasta da klinik durumlari devamii
olarak izlenmektedir. Tablo 4'teki 6lcltlerden ¢ ve daha
fazlasini kargiliyorsa iyilesme kabul edilmigtir.

Hastaligi yineleyen hastalarin biri LIR digeri NSIP’dir. Bu
hastalar, belirtileri bagladiktan sonra sirasi ile dort ve iki ay

Resim 2. Non-spesifik interstisyel pnémonili bir
hastanin YCBT kesitinde iki tarafli yama
tarzi konsolidasyon alanlar ve buzlu cam
goriinimleri (gri oklar) ve interlobuler septal
kalinlagmalar (kivrik oklar) gériilmektedir.

sonra tani almislardir. izlemde klinik durumlar kétiilesen
hastalardan biri IPF digeri DIPtir. Belirtileri basladiktan
sonra sirasl ile 14 yil ve bir yil sonra tani almiglardir.
Geg tani almis olmalari, fibrozlarinin agir oldugunu ve bu
nedenle tedaviye cevap vermediklerini disindirmektedir.
Uzun dénem izlemi yapilabilen yedi hastanin Ugu
belirtisiz olarak izlenmekte, (i¢ hastanin oksijen gereksinimi
halen devam etmekte, bir hastanin ise oksijen gereksinimi
olmamasina ragmen bulgulari devam etmektedir. On sekiz
ay hastanemizde izlenen bir IPF’li hastada ise son dénem
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Tablo 4. IAH’li hastalarin iyilesme dlciitleri

A) Genel diizelme:

kilo alma

belirtilerde azalma

okul devamsizliginda azalma

yatis sikliginda azalma

B) Oksijen doygunlugunda iyilesme

C) Solunum iglev testlerinde diizelme (> %5)

D) Radyolojik diizelme

akciger hastaligi gelismis ve bu hastaya akciger nakli
Onerilmistir. Bu hasta dogumdan itibaren belirtileri olan,
ancak 14 yasindayken biyopsi ile tani alabilmis, pulmoner
hipertansiyon gelismis, surekli oksijen gereksinimi olan bir
hastadir.

Tartisma

Bu calisma, cocuk IAH olgularini ERS'nin olusturdugu
“cocuklarda yaygin parankimal akciger hastaliklar”
siniflandirmasina gére tartisan bir ¢alismadir. Buna
gore “idiyopatik interstisyel pndémoniler” basligi altinda
hastanemizde izlenen 10 olgu tartigiimistir. interstisyel
akciger hastaliklari yayginh@: ¢ok disik oldugundan ve
bu sonuclar tek merkezde izlenen hastalarin sonuglari
oldugundan hasta sayisi bazi genellemeler yapmak igin
yetersizdir. Bu grup hastaliklar daha iyi tanidik¢a ve bu
hastaliktan suphelenildikge tani konulan hasta sayisinin
artacag! dusinllmektedir.

Normal dogum Oykusl olan ve U¢ aydan uzun slre
IAH disiindiren belirti ve bulgulari olan her gocuk IAH
yéninden arastirimalidi. Cocuklarda IAH tanisi icin
sistematik bir yaklasim gereklidir. ilk adim uygun Klinik dyki
alimi ve fizik muayene ile baslar; ardindan akciger tutulumu
olan sistemik hastaliklar dislamak icin uygun laboratuvar
analizler ile devam eder (7).

interstisyel akciger hastalikli hastalarin klinik bulgulari
siklikla gug¢ fark edilen ve 6zgil olmayan bulgulardir. Bu
belirtilerin baslangici ¢cogu olguda sinsidir ve birgok cocuk
hastada IAH tanisi konmadan &énce, yillarca bu belirtiler
vardir. Bizim hastalarimizin da bulgular tani almadan dnce
ortalama 31,5 (4-168) aydir stirmekte idi.

Epidemiyolojik calismalar ailesel IAH olgularinin
tahmini yayginligini milyonda 1,3-5,9 olarak belirlemistir
(5). interstisyel akciger hastaliklari ailesel formunun
azalan “penetrasyonla” birlikte otozomal baskin kalitildig
dustnulmektedir. Yakin ge¢miste surfaktan protein-B
(SFTP-B), -C (SFTP-C) ve “adenosine triphosphate-binding
cassette family of proteins (ABCAS3)” genlerindeki bazi
mutasyonlarincocuk iAHolgulariileiliskili oldugu gsterilmistir
(8-11). Deutsch ve ark. (12) yaptigi cok merkezli bir
calismada, iki yasindan ki¢ik, yaygin akciger hastaligi olan

187 olgu incelenmig, bunlarin yedisinde SFTP-C, altisinda
ABCA3 mutasyonlari saptanmistir. SFTP-C mutasyonu olan
bes hasta CIP bir hasta pulmoner alveoler proteinoz (PAP),
bir hasta fibrotik NSIP’ti. ABCA3 mutasyonu olan hastalarin
histopatolojik tanilar ise dért hastanin PAR iki hastanin
DIPtir (12). Bizim hastalarimizin da %50’sinde akrabalik
Oykusu olup iki LIP’ll hastamiz kardestir. Ancak tlkemizde
bu mutasyonlarin genetik c¢alismasi yapilamamaktadir.
Bu nedenle sadece bu iki LIP’li kardesin mutasyon analizi
yurtdisinda bir merkeze génderiimis ve SFTP-C ve ABCA3
mutasyonlari saptanmamistir.

interstisyel akciger hastaliyi olan hastalarda klinik
bulgular, hastaligi distindiren radyolojik bulgularla birlikte
belirtisiz durumdan, 6ksuruk, dispne, takipne ve egzersiz
intoleransi gibi daha belirgin solunuma ait bulgularin varligi
arasinda degiskenlik gdsterir (6). Hastalann %75’inde
Oksurik vardir; genellikle produktiftir degildir. Takipne
ise %80’inde gorilir ve genellikle ilk ve en sik gorilen
solunum bulgusudur (6). Fan ve ark. (13), Colorado
Universitesi Hastanesi’nde, 1980-1994 yillar arasinda
izledikleri 99 IAH’l cocuk hastanin Kklinik bulgularini ve fizik
muayene bulgularini sistematik olarak degerlendirmisler
ve basgvuruda sik gérilen belirtilerin 6ksurik, dispne,
takipne, ¢ekilmeler, egzersiz kisitlanmasi ve sik solunum
yolu enfeksiyonlari oldugunu gdstermiglerdir. Bizim
calismamizda da en sik gérllen belirtiler dksuruk, efor
kapasitesinde azalma, morarma, nefes darligi, balgam
¢ikarma ve biyume geriligidir.

En sik géralen Klinik bulgular inspiratuar raller, takipne
ve ¢ekilmelerdir. Normal dogum 6ykisi olan bir gocukta bu
bulgularin varli§i, IAH diisiindirmelidir. Daha nadir ve daha
ileri evre hastalikta gérilen bulgular ise comak parmak ve
egzersiz veya dinlenme durumunda siyanozdur (6). Bizim
hastalarimizda da ilk muayenelerinde takipne (%70),
raller (%60), comak parmak (%70) ve siyanoz (%20)
saptanmigtir.

interstisyel akciger hastaliklarinda laboratuvar testleri
nadiren tanisaldir. Akciger tutulumu ile iligkili kolajen
vaskiler hastaliklar ve immin yetersizlikler gibi diger
sistemik hastaliklar diglamakta yardimcidirlar. Ayrica,
gocukluk c¢aginda daha sik Karsilasilan kistik fibroz,
tlberklloz veya kronik lipit aspirasyonu ile gastroézafegeal
refli gibi solunum yolu hastaliklarini dislamak igin de
laboratuvar testleri kullanilir. Bizim hastalarimizda da bu
hastaliklar yéniinden ayrintih laboratuvar incelemeleri
yapilmis; sadece bir DIP’li hastada hipogamaglobulinemi
saptanmistir.

interstisyel akciger hastaligi olan hastalarin biyik
¢ogunlugunda oda havasinda hipoksemi saptanir.
Hiperkarbi ise hastaligin ileri evrelerinde ortaya ¢ikar (14).
Bizim hastalarimizin da %80’'inde oda havasinda nabiz
oksimetresi ile dlctlen oksijen doygunlugu %92’nin altinda
(ort. %82) bulunmustur.

Solunum fonksiyon testleri 6zgul bir bilgi saglamasa da,
IAH’larin tani ve izleminde énemlidir. interstisyel akciger
hastaliklarinda genellikle disik akciger kompliyansi ve



Cinel ve ark.

286 Gocukluk gaginda idiyopatik interstisyel pnémoniler / Childhood idiopathic interstitial pneumonia

Ttirk Ped Ars 2013; 281-7
Turk Arch Ped 2013; 281-7

azalmis akciger hacimleri ile belirgin restriktif solunum
bozuklugu gorilir (14-18). Bizim calismamizda bes
hastaya solunum fonksiyon testleri uygulanabilmis; bunlarin
dordlnde restriktif bulgular saptanmistir. Ortalama FVC
degeri %51,2 (19-82)'dir. Sadece iki hastaya pletismografi
uygulanabilmis; vital kapasiteleri %84-%77 ve toplam
akciger kapasiteleri %85-%77 bulunmustur.

Interstisyel akciger hastaligindan stiphelenilen cocuklara,
ilk degerlendirmede siklikla akciger grafileri cekilir; fakat
bunlardan elde edilen bilgiler cogunlukla sinirlidir. Biyopsi
ile IAH oldugu kanitlanmig bazi olgularin akciger grafilerinin
normal oldugu bilinmektedir (6). Interstisyel akciger hastalikli
birhastadataniveizlemicinenguvenilirgérintileme yéntemi
YCBT'dir. Cocuk literatiriinde, iAH tanisinda YCBT'nin
guvenilirliginin arttigini gésteren yayinlar vardir (19-21).
Cocukluk c¢agr IAH’larinda YCBT tanida énemli oldugu
kadar biyopsi yapilacak alanin segiminde de yol gdstericidir.
Ayrica hastaligin aktivitesi ve/veya agirliginin izlenmesinde
6nemlidir (6). Erken evrede YCBT bulgular yamasal buzlu
cam opasiteleri, peribronsiyol veya sentrilobiler yerlesimli
kiglk nodillerdir. Hastaligin ilerleyen evrelerinde fibrotik
lezyonlar gérulebilir. Seely ve ark. (19) buzlu cam alanlarinin
siklikla subplevral alanlarda goértldugind, intralobller
cizgilenmeler, dlzensiz interlobller septal kalinlasmalar
ve bal petegi gérinimunin daha az goérilen bulgular
oldugunu belirtmislerdir. Ust loblarda, buzlu cam alanlarina
komsu bélgelerde blyuk subplevral hava kistleri gocukluk
¢ag! IAH’larina 6zeldir. Bu kistler paraseptal veya diizensiz
amfizem olarak yorumlanmaktadir (6). Bizim ¢calismamizda,
YCBT c¢ekilen dokuz hastanin dérdiinde buzlu cam, lglinde
retikilonodller gérinim, Uglnde fibrotik cekintiler ve
interlobiler kalinlagsmalar, G¢linde yogunluk degisiklikleri ve
yama tarzi tutulum alanlari, ikisinde gekilme bronsektazisi
saptanmistir.

Akciger  dokusunun histolojik  degerlendiriimesi,
bircok tanisal testin son basamagidir. interstisyel
akciger hastaliklarinin degisik tiplerinin tanimlanmasi
ve bunlarin klinik éneminin artmasi ile histopatolojik
degerlendirmenin énemi de giderek artmaktadir. Erigkinlerle
karsilastirildiginda cocuklarda IAH daha az anlagiimis ve
siniflandirilabilmistir. Fan ve ark. (5) tanisal bir gruplandirma
yaparak IAH’lari (¢ gruba ayirmiglardir: 1) Etiolojisi bilinen
IAH; 2)Etiolojisi bilinmeyen IAH; ve 3) sit gocuklugu
dénemine 06zel IAH. Genelde ¢ogu biyopsiler ikinci ve
dguncu gruplardan alinmakta ve histopatolojik olarak
interstisiyel pndmoni tipleri olarak siniflandinimaktadir.
Eriskinlerde ve cocuklarda akciger dokusu alabilmek
icin degisik yontemler kullanilabilmektedir. En sik tercih
edilen yontemler acik akciger biyopsisi ve video yardimli
torakoskopik biyopsidir. Digerleri ise transbronsiyal akciger
biyopsisi ve perkitan igne biyopsisidir; ancak bunlarin
¢ocukluk ¢agi IAH’larinda tani ve siniflandirmadaki rolleri
henliz tam olarak belirlenmemistir (22-24). Acik akciger
biyopsisi ile genellikle yeterli doku alinabilmektedir. Agik
akciger biyopsisi ile cocuk hastalarin blyik kisminda
(%93) 06zgul histopatolojik tani elde edilebilmektedir.
Biyopsi islemi ile dogrudan iliskili komplikasyonlar nadir
(%11) gérllmektedir (25). Bizim hastalarimizin timinde

acik akciger biyopsisi ile histopatolojik tani i¢in yeterli érnek
alinabilmistir. Akciger fibrozlu bir hastamiza, biyopsi sonrasi
pnémotoraks nedeniyle uzun siireli gégis tipl uygulamasi
gerekmistir. Histopatolojik inceleme ile, (i¢ hastamiza NSIR
iki hastamiza LIR iki hastamiza IPF, bir hastamiza UIR bir
hastamiza DIR bir hastamiza da CIP tanilari konmustur.

Cocuklarda |AH nadir géruldiginden 6zgul tedavilerle
ilgili kontrollu galismalarin yapilmasi zordur. Tedavide
kullanilan yéntemler, birka¢ merkezden az sayida olgu ile
yapilan calismalardan kazanilan deneyimlerle belirlenir.
Hastaligin seyri cok degiskendir; bazi olgular tedavi
veriimeden de kendiliginden iyilesebilirken (PIG, NECHI
gibi), bazilari da tim tedavilere ragmen kétilesebilir ve
Olimcil gidis gosterebilir. Hastalarin ¢cogunlugu oksijen
tedavisine ve 6zgil tedavilere gereksinim duyarlar. Agizdan
prednizolon (1-2 mg/kg/giin) veya damardan yogun yiksek
doz metilprednizolon, tek baglarina veya hidroksiklorokin ile
birlikte, en sik kullanilan ilag tedavileridir (7,26). Hastahgin
daha hafif oldugu ve biyopside yaygin fibrotik degisiklikler
gorulen olgular tek basina hidroksiklorokin (6-10 mg/kg/
gln, 2 dozda) ile tedavi edilebilir (27,28). Tedavide hangi
ajanin kullanilacagi karari akciger biyopsi bulgularina gére
verilir. Eger yaygin deskuamasyon ve enflamasyon varsa
steroidler secilmelidir. Eer artmis fibroz énciilu degisiklikler
varsa hidroksiklorokin tek basina tercih edilebilir. Agir
bulgular olan hastalarda her iki ajan birlikte Kkullanilir
(6). Diger tedavi secenekleri, azatiyoprin, siklofosfamid,
siklosporin veya metotreksat gibi immun baskilayici
ajanlardir. Akciger veya kalp-akciger nakli de 10 yas altinda
bile bir tedavi secenegidir (6). Bizim hastalarimizda da
akciger biyopsisi bulgularina gére, bes hastamiza sistemik
steroid, iki hastamiza sistemik steroid ve hidroksiklorokin,
iki hastamiza sistemik steroid ve endoksan, bir hastamiza
sistemik steroid ve azatiyoprin tedavileri basglanmistir.
Sistemik steroid tedavisi agizdan prednizolon (1-2 mg/kg/
giin) olarak baslanmis ve klinik durumlarina gére kademeli
sekilde azaltilarak kesim asamasinda yedi hastaya
inhale steroid tedavisi eklenmistir. iki hastanin belirtileri
alevlendigi ddnemde yogun yiiksek doz steroid (10-30 mg/
kg/gun metil prednizolon, U¢ glin) tedavisi verilmistir. TUm
hastalarin oksijen doygunluklari izlenerek gerekli oldukca
oksijen verilmistir. On sekiz ay hastanemizde izlenen bir
IPF’li hastada ise son dénem akciger hastaligi gelismis ve
bu hastaya akciger nakli dnerilmigtir.

Interstisiyel — akciger hastaligi olan hastalarda
iyilesmeye 6kslrik veya nefes darliginda azalma, oksijen
doygunlugunda artig, solunum iglevlerinde dizelme ile
karar verilebilir. Akciger grafisi ve YCBT'deki bulgularin
dlzelmesi ise 2-4 yil gibi uzun bir zaman alir. Cocuklardaki
calismalarda histopatolojik bulgular ile hastaligin gidisi
arasinda iyi bir uyum gdésterilememistir (14,29). Biyopside
goreceli olarak daha agir fibrozu olan bazi ¢ocuklar daha
iyi dizelme gdsterirken daha hafif deskuamasyonu olan
hastalar daha kétd bir gidis gdsterebilirler. Bu durum,
muhtemelen, hastaligin akcigerin farkli bélgelerinde farkli
agirlikta seyretmesiyle iliskilidir (6). Bizim hastalarimizda,
akciger biyopsi bulgulari ile hastaligin ilerleyisi arasinda
bir iliski kurabilmek igin hasta sayisi ¢ok azdir. Ancak
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digerlerine gére daha gec¢ tani almis olan iki hastanin
klinik durumlarinin giderek koétilestigi ve tedaviye cevap
vermedikleri gdzlenmistir. Sonugta, idiyopatik interstisyel
pnédmoni olgularinin %40-65’inin kortikosteroid tedavisine
iyi yanit vermesi beklenmektedir (29). Bizim hastalarimizin
da %55,5’i kortikosteroid tedavisine iyi yanit vermigtir.
Kisa dénem izlemlerinde dokuz hastanin Ggunde iyilesme
g6rilmas; iki hastanin klinik durumlari devamli olarak
izlenmektedir.

Sonug olarak, normal dogum 8ykusu olan ve i¢ aydan
uzun sire 6ksiirik, dispne, takipne, siyanoz, biyime geriligi
gibi IAH dustndiren belirti ve bulgulari olan her ¢cocuk bu
hastalik agisindan arastinimalidir. Cocuklarda IAH'In erken
tani ve tedavisi seyri etkilemektedir. Histopatolojik tani igin
gerekli olan akciger biyopsisi halen nadir basvurulabilen bir
yontemken hastaligin bir grubunun genetik tanisi icin gerekli
SFTP-B ve SFTP-C mutasyonlari ve ABCA3 mutasyonu
Ulkemizde c¢alisiimamaktadir. Sayilar az gibi goérilse de,
sUphelenildikge tani alacak hastalarin sayisinin artacagi
distnllmektedir. Nadir gibi goérilen, genis yelpazeli bu
hastalik grubunda uygun tani, tedavi ve izlem ydéntemleri
olusturabilmek i¢in genetik ¢alismalarin da yapilabilecegi
cok merkezli calismalara gereksinim vardir.

Cikar catismasi: Bildirilmemistir.
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