
ÖZET 

Respiratuar bronfl iyolit bafll›ca sigara içicilerinde

görülen, respiratuar bronfliyollerin s›k gözlenen

bir enflamatuar lezyonudur. Histolojik görünüm,

respiratuar bronfliyoller ile komflu hava bofllukla-

r›ndaki pigmente makrofajlar ve minimal mural

enflamasyon ile karakterizedir. Bazen sigara içi-

cilerinin bronfliyoliti diye de adland›r›lan respira-

tuar bronfliyolit genelde hafif olup olgular›n ço¤u

asemptomatiktir. Baz› olgularda alveoldeki kümelefl-

me ve bronfliyoldeki enflamasyon bir interstisyel

akci¤er hastal›¤›n›n klinik, fizyolojik ve radyolojik

bulgular›n› oluflturabilecek kadar fliddetli olabil-

mektedir. Biz bu yaz›m›zda respiratuar bronfliyo-

lit ile iliflkili intersisyel akci¤er hastal›¤› hakk›n-

daki literatürü derledik.
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SUMMARY

Respiratory bronchiolitis is a common inflamma-

tory lesion of respiratory bronchioles that occurs

mainly in smokers. The histological appearance

is characterized by the accumulation of pigmented

macrophages within respiratory bronchioles and

surrounding airspaces with minimal mural

inflammation. Respiratory bronchiolitis, sometimes

called smoker’s bronchiolitis, is usually mild and

the majority of patients are asymptomatic. In some

patients, the extent of alveolar accumulation and

bronchiolar inflammation is severe enough to cause

clinical, physiological, and radiological features of

interstitial lung disease. In this paper, we reviewed

related literature of respiratory bronchiolitis-

associated interstitial lung disease.

‹zmir Gö¤üs Hastanesi Dergisi, Cilt XVIII, Say› 3, 2004

G‹R‹fi

‹nterstisyel akci¤er hastal›klar›, etiolojisi bili-

nen ve bilinmeyen tipleri ile pek çok hetero-

jen hastal›¤› kapsamaktad›r. Sigaran›n neden

oldu¤u havayolu hastal›klar› konusunda genifl

bir bilgiye sahip olmakla beraber sigara ile

iliflkili interstisyel akci¤er hastal›klar› konu-

sunda ülkemiz literatüründe fazla bir bilgi

yoktur. Her ne kadar idiyopatik pulmoner fib-

rozis, histiyositozis-X ve deskuamatif interstis-

yel pnömoni de sigara ile iliflkili interstisyel

akci¤er hastal›klar›ndan say›lmakla beraber

(1) biz bu yaz›m›zda respiratuar bronfliyolit

ile iliflkili interstisyel akci¤er hastal›¤›ndan

(RBIAH) bahsetmeyi uygun bulduk. 

Respiratuar bronfliyolit

Respiratuar bronfliyolit (RB) ilk kez 1974‘de

Niewoehner ve arkadafllar› taraf›ndan genç

sigara içicilerinde tan›mlanm›flt›r (2). Respi-
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ratuar bronfliyolit, sigara içicilerind e gözle-

nen klasik bir patolojik bulgu olup RB tan›s›

için aç›k akci¤er biyopsisi yap›lmas› gerek-

mektedir (2,3). Aç›k akci¤er biyopsisinde RB

saptanan 109 olgunun 107‘sinden sigara

öyküsü al›nm›flt›r. Sorgulama derinlefltirildi-

¤inde içmedi¤ini ifade eden bir olgunun 54

y›l önce 3 y›l süreyle sigara kulland›¤›n›, di¤er

olgunun (kad›n) ise "hiç içmedim" demesine

ra¤men k›z›n›n "annem arada bir içer" dedi¤i

saptanm›flt›r. Sigara kullan›m›n›n son derece

iyi bir histolojik belirteci olan RB, kifli siga-

ray› b›rakt›ktan y›llar sonra bile saptanabil-

mektedir. Aktif sigara içicilerinin %100‘ünde,

3 y›l önce sigaray› b›rakan 36 olgunun 15‘inde

(%42), 5 y›l önce sigaray› b›rakan 30 hasta-

n›n 10‘unda (%33) RB gözlenmifltir (4). Aktif

veya geçmiflte sigara içmifl popülasyonda

RB oran› %49-89 aras›nda de¤iflmektedir (4,5).

Bununla beraber aç›k akci¤er biyopsisi ile

sigara içicilerinin %24‘ünde RB saptad›¤›n›

bildiren araflt›rmac›lar da vard›r. Ancak bu

araflt›rmac›lar sigara içiminin di¤er bir histo-

lojik kriteri olan pigmente makrofajlar› olgu-

lar›n sadece %69‘unda görebilmifllerdir (6).

Sigaraya ba¤l› RB‘de alveoler makrofajlar›n

sitoplazmas›nda sar›-kahverengi bir pigment

birikmektedir (4). Sigara içen bir insan›n

akci¤eri sa¤lam bir bireye nakledildi¤inde

pigmente makrofajlar›n oran› önceden %98

iken iki y›l sonra %59‘a ve üç y›l sonra %3‘e

düflmüfltür (7). Makrofajlar Prusya mavisi ile

boyand›klar›nda bu inklüzyonlar›n boyay› tut-

tuklar› ancak boyanma paterninin hemoside-

rine ba¤l› kaba-granüle boyanmadan farkl›

olarak ince-diffüz oldu¤u izlenmifltir. Makro-

faj sitoplazmas›ndaki bu granüller Prusya

mavisi d›fl›nda diastazl› peryodik asid-Schiff

boyas›yla da kuvvetle boyan›rlar (3). Ultra-

strüktürel çal›flmalar bu çok say›da komp-

leks fagolizozomun kaolinit (bir alüminyum

silikat) içerdi¤ini ortaya koymufltur. Dolay›-

s›yla akci¤er dokusunda kaolinit varl›¤›n›n

da kiflinin sigara içip içmedi¤inin bir kriteri

olarak kullan›lmas› mümkündür (2). 

Respiratuar bronfliyolitteki patolojik de¤iflik-

likler, sigara d›fl›nda, baflta asbest ve non-

asbestiform lifler olmak üzere di¤er inhaler

hasarlay›c›lara da ba¤l› olabilir (8). Sigaraya

ba¤l› RB’de respiratuar bronfliyol lümeninde

pigmente makrofaj kümelenmesine ek ola-

rak hafif peribronfliyoler enflamasyon ve mini-

mal fibrozis görülürken (1,3,4,9) asbest

veya asbestiform mineral lif maruziyetlerin-

de belirgin mural fibrozis ve karbon,demir

gibi pigmentlerin birikimi göze çarpar. Kifli

asbeste maruz kalm›flsa "asbest body" görü-

lebilir (2). Toksik gazlar›n inhalasyonu, hiper-

sensitivite reaksiyonlar›, enfeksiyonlar, ilaç-

lar, ba¤doku hastal›klar›, transplant rejeksi-

yonu (3,9) d›fl›nda kanserlerin seyri s›ras›n-

da da (4) RB ortaya ç›kabilmektedir. 

RB olgular› ço¤unlukla asemptomatiktir. Her

sigara içicisinde az çok bir RB geliflse de

bunun klinik bir önemi yoktur (9). Bu olgu-

larda akci¤er grafisi hatta yüksek rezolüs-

yonlu bilgisayarl› tomografi (YRBT) ço¤un-

lukla normal ç›kmaktad›r. Di¤er yandan sigara

içimi, RB‘den ba¤›ms›z olarak buzlu cam

görünümüne neden olabilir ve bu durum

"smokers alveolitis" diye adland›r›l›r. Solu-

num fonksiyon testlerinde hafif restriktif

etkilenme, akci¤er grafisinde interstisyel

izlerin artt›¤› bir sigara içicisinde akla RB

gelmelidir (2). Radyolojik bulgu veren RB

olgular›nda en s›k YRBT bulgular›: 3-5 mm.

çapl›, düzensiz s›n›rl› sentrilobüler mikro-

nodüller, buzlu-cam görünümü ve santra-

siner amfizemdir (6,10). Respiratuar bron-

fliyollerdeki enflamatuar süreç baz› olgu-

larda, interstisyel akci¤er hastal›¤›n›n klinik,

fizyolojik ve radyolojik bulgular›na yol aça-

cak kadar fliddetli olabilmektedir (3).
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Respiratuar bronfliyolit ile iliflkili

interstisyel akci¤er hastal›¤›

Hastal›k genellikle 30-40‘l› yafllarda ortaya

ç›kar ve daha çok erkekleri tutar (2,3,8).

Olgular›n hemen hepsi sigara içicisi olup

klinik bulgular deskuamatif interstisyel pnö-

moni (DIP)‘ten farkl› de¤ildir. Nefes darl›¤›,

öksürük, balgam en s›k görülen semptom-

lard›r (11). Çomak parmak beklenen bir bulgu

de¤ildir (8). Bir çal›flmada çomak parmak,

36 DIP olgusunun %42‘sinde gözlenmifl iken

18 RBIAH olgusunun hiçbirisinde gözlenme-

mifltir (3). Akci¤er oskültasyonunda hastala-

r›n yar›s›nda raller duyulabilir (8). Solunum

fonksiyon testleri normal ç›kabilirse de ge-

nellikle hafif-orta dereceli kombine defekt

göze çarpar (8,12). Difüzyon kapasitesi %80‘in

alt›ndad›r (3,12). Arter kan gaz›nda hafif-orta

dereceli hipoksemi vard›r (11,13). Akci¤er

grafisi olgular›n %20-30‘unda normal (8,11)

iken %65-75‘inde daha çok alt zonlar› tutan

bilateral retiküler veya retikülonodüler opa-

siteler vard›r (2,3,8). Eskiden kullan›lan "kirli

akci¤er" teriminin RB veya RBIAH ile bir

iliflkisi olabilir. 

RBIAH‘da en s›k görülen YRBT bulgular›

Resim 1‘de de görülece¤i üzere: bronfliyal

duvar kal›nlaflmalar› (%90), sentrilobüler mik-

ronodüller (%38-71), buzlu-cam görünümü

(%50-67) ve sentrilobüler amfizemdir (%57)

(10,11,13). Her ne kadar baz› araflt›rmac›lar

RBIAH‘de patolojik bulgularla solunum fonk-

siyon testleri aras›nda korelasyon bulmasa

da (4) baflka araflt›r›c›lar sentrilobüler nodül-

lerin respiratuar bronfliyoldeki enflamatuar

süreç ve respiratuar bronfliyol lümenindeki

makrofaj yo¤unlu¤u ile iliflkili oldu¤unu,

alveoler boflluktaki makrofaj yo¤unlu¤u ile

buzlu-cam görünümü ve bronfliyal duvar

kal›nlaflmalar› aras›nda bir iliflki bulundu-

¤unu bildirmifllerdir. Bronfliyal duvar kal›n-

laflmalar› ayn› zamanda içilen (paket y›l›)

sigara miktar› ile pozitif korelasyon göster-

mifl iken buzlu-cam görünümleri arteriyel 

Resim  1. RBIAH  olgusunda  sa¤da  buzlu  cam

görünümü, solda ise mikronodüller

izleniyor.

oksijen satürasyonu ile negatif korelasyon

göstermifltir (11). Tüm bunlara karfl›n RBIAH‘de

normal YRBT ile karfl›lafl›labilir. Bilindi¤i üze-

re sarkoidozis, asbestozis hatta lenfanjitis

karsinomatozada bile nadiren normal YRBT

gözlenebilmektedir (12). 

RBIAH‘de temel histopatolojik bulgu respira-

tuar bronfliyol merkezi ve komflu alveollerin

interstisyumunda lenfosit ve histiyositlerden

ibaret ›l›ml› bir enflamatuar reaksiyon ve intra-

luminal pigmente makrofajlard›r. Alveolü döfle-

yen hücrelerde hiperplazi, peribronfliyoler

alveoler septalarda hafif bir kal›nlaflma ve

minimal fibrozis s›kl›kla vard›r. Hastal›k asi-

nusun merkezinde yo¤unlaflmakla beraber

havayollar›ndan uzak akci¤er parankimas›

ço¤unlukla normaldir (1,2,9,12,13). 

RBIAH patolojik olarak en s›k DIP ile kar›fl-

maktad›r. Literatürde transbronfliyal biyopsi

ile DIP tan›s› alanlara aç›k akci¤er biyopsisi

yap›ld›¤›nda tan›s› RBIAH olarak de¤iflen olgu-

lar tan›mlanm›flt›r (14). DIP ilk kez 1965‘de

Liebow ve ark. (3) taraf›ndan alveoler boflluk-

larda makrofaj kümeleflmesi, tip II pnömosit

hiperplazisi ve diffüz alveoler septal kal›n-

laflmalar ile karakterize bir tablo olarak tarif

edilmifltir. DIP olgular›n›n %85‘inden fazlas›

sigara içicisi olup hast al›k seyrinde buzlu-
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Resim 3. Subplevral alanda tutulufl gösteren bir

DIP olgusu.

Resim 2. Bir DIP olgusunda buzlu cam

görünümleri.

cam görünümü (Resim 2) ve difüzyon kapa-

sitesinde düflüklük görülebilmektedir (3,10).

Baz› araflt›rmac›lar DIP ile RBIAH‘yi ayn› has-

tal›¤›n farkl› fenotipleri olabilece¤ini öne sürse

de (3) DIP genellikle daha yafll› bireyleri tut-

makta, semptomlar ve akci¤er fonksiyonla-

r›ndaki k›s›tlanma daha belirgin olmaktad›r.

RBIAH hemen her zaman sigara içicilerinde

görülmekle beraber DIP sigara içmeyenler-

de de ortaya ç›kabilmekte, hatta pnömokon-

yoz ve ilaç reaksiyonlar›na efllik edebilmek-

tedir. Tüm RBIAH olgular›nda sigaran›n kesil-

mesiyle hastal›k progresyonu durdurulabilmek-

te, oysa DIP kortikoterapiye ra¤men akci¤er

fibrozisine gidebilmektedir. DIP‘de gerek fib-

rozis gerekse buzlu-cam görünümleri sub-

plevral alana afinite göstermektedir (Resim

3). RB‘yi RBIAH‘den veya RBIAH‘yi DIP‘den

ay›ran spesifik bir patolojik bulgu olmamas›na

ra¤men ayr›c› tan›da esas olan interstisyel

tutuluflun lokalizasyonu (RBIAH‘de santrasiner,

DIP‘de panasiner) ve yayg›nl›¤›d›r (RBIAH‘de

yamal›, DIP‘de diffüz). RBIAH‘de fibrotik reak-

siyon hafif olup peribronfliyoler alanlarda

bulunmaktad›r. Oysa DIP‘de fibrozis daha

diffüz bir özellik sergilemekte ve alveoler

septalara uzanmaktad›r. Yine havayollar›n-

daki pigmente makrofaj birikimi DIP‘de daha

belirgindir (3,4,10,15). 

RBIAH, sigara ile iliflkili bir baflka hastal›k olan

histiyositozis-x ile de kar›flabilir. Histiyositozis-x

olgular›n›n %90‘n› sigara içicisi oldu¤u için

bu olgularda da amfizem ve havayollar›nda

pigmente makrofajlara rastlanabilmektedir.

Hastal›k radyolojik olarak mikronodüller ve

kistler ile retiküler bir patern sergiler. Nodüler

lezyonlar kavitasyon ile farkl› boyutlarda

kistlere dönüflürler ve daha çok üst loblarda

yerleflim gösterirler. HRCT bu durumda ay›r›c›

tan›da çok önemli bir yer tutmaktad›r (15,16). 

Sigara ile iliflkili bir interstisyel akci¤er has-

tal›¤› olan birisinde tedavide ilk yap›lmas› 

‹NTERST‹SYEL AKC‹⁄ER HASTALI⁄I
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gereken sigaran›n kesilmesidir (1). Kortiko-

terapi ile hem radyolojik bulgularda hem de

akci¤er fonksiyonlar›nda iyileflmeler oldu¤u

gösterilmifl olsa da (13) RBIAH‘in prognozu

gayet iyi oldu¤undan kortikoterapinin gerek-

lili¤i tart›flmal›d›r. T›bbi tedavi almaks›z›n

sigaran›n kesilmesiyle 4.5 sene asempto-

matik kalan olgular vard›r (2). Ortalama 67

ay boyunca takip edilen 16 RBIAH olgusunun

hiçbiri kötüleflmez iken ortalama 108 ay

takip edilen 25 DIP olgusunun %32‘si ölmüfl-

tür (3). Di¤er yandan bugüne dek RBIAH‘den

ölüm bildirilmemifltir (8).

Sonuç olarak küçük havayolu hastal›¤› olan-

larda HRCT ay›r›c› tan›da çok faydal› bir tek-

nik olmakla beraber DIP ve RBIAH ay›r›c› tan›s›

için aç›k akci¤er biyopsisi yap›lmal›d›r. Hemen

her sigara içicisinde az çok bir RB oluflsa da

gerek RB gerekse RBIAH tan›s› alan sempto-

matik olgularda sigaran›n b›rak›lmas› tedavi

aç›s›ndan yeterli gibi görünmektedir.
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