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ÖZET 

Giriş-Amaç: İnterstisyel akciğer hastalıkları (İAH), akciğerin interstisyumunda 

inflamatuar ve fibrotik süreçlerin yer aldığı geniş bir hastalık grubunu kapsamaktadır. 

Bu hastalıkların tanısında, klinik ve radyolojik bulgularla kesin bir tanıya ulaşmak güç 

olabilir ve genellikle akciğer biyopsisi gerektirir. Cerrahi biyopsinin yüksek 

komplikasyon riski dikkate alındığında, transbronşiyal kriyobiyopsi (c-TBB) daha az 

invaziv bir tanı yöntemi olarak öne çıkmaktadır. Ancak, c-TBB'nin sağladığı 

histopatolojik bulguların sınırlı olması, ek incelemeleri gerektirmektedir. Bu süreçte 

bronkoalveolar lavaj (BAL), tanısal katkı sağlayabilecek ek bir yöntem olarak 

kullanılmaktadır. Çalışmamızda, c-TBB ile eş zamanlı olarak yapılan BAL'ın tanısal 

katkısını değerlendirmeyi amaçladık. 

Gereç ve Yöntem: Çalışmamız Kasım 2023 ile Haziran 2024 tarihleri arasında Sağlık 

Bilimleri Üniversitesi Yedikule Göğüs Hastalıkları ve Göğüs Cerrahisi Eğitim ve 

Araştırma Hastanesi’nde, retrospektif ve kesitsel bir tasarımla gerçekleştirilmiştir. 

Kasım 2014 ile Eylül 2023 tarihleri arasında İAH ön tanısı almış ve tanısal amaçla 

BAL ve eşzamanlı c-TBB yapılmış 141 hasta retrospektif olarak incelenmiştir. 

Malignite tanısı alan ve BAL örneği yetersiz olan hastalar çalışma dışı bırakılarak, 

uygun 127 hasta değerlendirmeye alınmıştır. Hastaların demografik özellikleri, sigara 

öyküsü, antijen maruziyeti, solunum fonksiyon test sonuçları, karbonmonoksit 

difüzyon kapasitesi, radyolojik bulgular, BAL ve c-TBB sonuçları ile olası 

komplikasyonlar kaydedilmiştir. BAL işlemi, Amerikan Toraks Derneği kılavuzlarına 

uygun şekilde uygulanmış olup, alınan örnekler hücresel analiz için 

değerlendirilmiştir. c-TBB işlemleri genel anestezi altında rijid bronkoskop 

rehberliğinde yapılmış ve histopatolojik inceleme için örnekler alınmıştır. Tüm 

hastalar, göğüs hastalıkları, radyoloji, patoloji, romatoloji ve meslek hastalıkları 

uzmanlarının katıldığı multidisipliner bir konsey tarafından değerlendirilmiş ve nihai 

tanıları bu konseyin kararına göre belirlenmiştir. İstatistiksel analizler, SPSS 23.0 

yazılımı ile gerçekleştirilmiş; tanımlayıcı istatistiklerde medyan, ortalama, minimum 

ve maksimum değerler kullanılmıştır. Gruplar arası karşılaştırmalarda Student t-testi 

ve Mann-Whitney U testi uygulanmış; p <0.05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul 

edilmiştir. Ayrıca, komplikasyonlar ve klinik sonuçlar detaylı olarak sınıflandırılmış 

ve analiz edilmiştir. 
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Bulgular: Çalışmamıza dahil edilen 127 hastanın %51.2’si (n=65) erkek olup, yaş 

ortalaması 60 yıl (min=19, maks=79) olarak saptanmıştır. Hastaların %51.2’sinde 

(n=65) sigara öyküsü bulunurken, %50.3’ünde (n=64) ek komorbiditeler mevcuttu. En 

sık görülen komorbiditeler hipertansiyon (%20.5, n=26) ve diabetes mellitus (%17.3, 

n=22) idi. Antijen maruziyet oranı %34.6 (n=44) olarak kaydedilmiştir. BAL ile 

verilen sıvı medyan 100 ml iken, alınan sıvı medyan 53 ml olarak saptanmıştır. Gruplar 

arasında BAL’daki lenfosit yüzdeleri açısından istatistiksel olarak anlamlı farklar 

gözlenmiştir (p=0.04). Non-fibrotik hipersensitivite pnömonisinde (HP) lenfosit 

yüzdesi medyan %35 (min=%5, maks=%70), fibrotik HP’de %20 (min=%2, 

maks=%83), nonspesifik interstisyel pnömonide (iNSİP) %20 (min=%2, maks=%78) 

ve sarkoidozda %44 (min=%6, maks=%80) olarak tespit edilmiştir. c-TBB ile %76.4 

(n=97) oranında histopatolojik tanı konulmuş olup, en sık görülen tanılar fibrotik NSİP 

(%31.5, n=40) ve non-fibrotik NSİP (%12.6, n=16) idi. Ayrıca, non-nekrotizan 

granülomatöz iltihap (%10.2, n=13), fibrotik HP (%7.1, n=9), organize pnömoni 

(%3.1, n=4) ve pulmoner langerhans hücreli histiositozis (PLHH) (%1.6, n=2) gibi 

tanılar da gözlenmiştir. c-TBB ile kesin tanı konulamayan 30 hastanın 22’sine fibrotik 

HP, 4’üne idiyopatik pulmoner fibrozis (İPF) ve birer hastaya non-fibrotik HP, iNSİP, 

PLHH ve organize pnömoni tanıları multidisipliner değerlendirme (MDD) ile 

konulmuştur. Histopatolojik tanısı olan hastalarda BAL’ın tanıya katkı oranı %30.9 

(n=30) iken, histopatolojik tanısı olmayanlarda bu oran %46.6 (n=14) idi. BAL’ın tüm 

hastalarda multidisipliner son tanıya katkı oranı %34.6 (n=44) olarak belirlenmiştir. 

BAL katkısının en yüksek olduğu hastalık non-fibrotik HP (%64.2) olduğu 

gözlenmiştir. BAL’ın tanısal katkısı açısından gruplar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark bulunmuştur (p=0.04) ve  en yüksek katkı non-fibrotik HP grubunda 

gözlenmiştir (p=0.01). Son tanı dağılımına göre en sık görülen hastalıklar fibrotik HP 

(%55.1, n=70), non-fibrotik HP (%11, n=14), sarkoidoz (%10.2, n=13) ve iNSİP 

(%8.6, n=11) olmuştur. Daha az sıklıkta ise İPF (%4.7, n=6), organize pnömoni (%3.1, 

n=4) ve PLHH (%2.4, n=3) saptanmıştır. Komplikasyonlar açısından, BAL işlemiyle 

ilişkili herhangi bir komplikasyon gözlenmemiştir. Ancak, hastaların %42.5’inde 

(n=54) c-TBB ilişkili komplikasyonlar görülmüş olup, en sık gelişen komplikasyon 

hemorajidir (%33.8, n=43). Hemorajilerin %55.8’i (n=24) hafif (Grade I) ve %44.2’si 

(n=19) orta şiddetli (Grade II) olarak sınıflandırılmıştır. Ayrıca, pnömotoraks %17.3 
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oranında (n=22) izlenmiş ve 15 hastada tüp torakostomi uygulanmıştır. Solunum 

yetmezliği ise %6.3 (n=8) oranında görülmüş olup, bu hastalar minimal oksijen desteği 

ile izlenmiştir. c-TBB sonrası ciddi kanama veya hayati tehlike oluşturan başka bir 

komplikasyon gözlenmemiştir. 

Sonuç: Çalışmamızda BAL'ın İAH'ların multidisipliner tanı sürecine önemli bir katkı 

sağladığı saptanmıştır. Özellikle non-fibrotik hipersensitivite pnömonisi olgularında, 

BAL'ın istatistiksel olarak anlamlı bir tanısal katkı sağladığı belirlenmiştir. c-TBB ile 

histopatolojik tanı konulamayan olgularda ise BAL, en yüksek katkıyı fibrotik HP 

grubunda sağlamıştır. BAL ve c-TBB'nin birlikte kullanılması, İAH’ların 

multidisipliner değerlendirme sürecinde tanısal verimliliği artıran, güvenli ve etkili bir 

yaklaşım olarak değerlendirilebilir. 

Anahtar Kelimeler:  Bronkoalveolar lavaj, interstisyel akciğer hastalıkları, 

transbronşiyal kriyobiyopsi 
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ABSTRACT 

Introduction and Aim: Interstitial lung diseases (ILDs) include a broad spectrum of 

disorders characterized by inflammatory and fibrotic processes in the lung interstitium. 

Achieving a definitive diagnosis based on clinical and radiological findings can be 

challenging, often requiring lung biopsy. Considering the high complication risk 

associated with surgical biopsy, transbronchial cryobiopsy (c-TBB) has emerged as a 

less invasive diagnostic alternative. However, the limited histopathological data 

provided by c-TBB necessitates additional evaluations. In this context, 

bronchoalveolar lavage (BAL) is utilized as a supplementary diagnostic tool. In our 

study, we aimed to assess the diagnostic contribution of BAL performed 

simultaneously with c-TBB. 

Materials and Methods: Our study was conducted retrospectively and cross-

sectionally at the University of Health Sciences Yedikule Chest Diseases and Thoracic 

Surgery Training and Research Hospital between November 2023 and June 2024. A 

total of 141 patients, who were provisionally diagnosed with ILD and underwent both 

BAL and concurrent c-TBB for diagnostic purposes between November 2014 and 

September 2023, were retrospectively reviewed. Patients diagnosed with malignancy 

and those with inadequate BAL samples were excluded, resulting in the evaluation of 

127 eligible patients. Demographic characteristics, smoking history, antigen exposure, 

pulmonary function test results, carbon monoxide diffusion capacity, radiological 

findings, BAL and c-TBB results, and possible complications were recorded. The BAL 

procedure was performed in accordance with the American Thoracic Society 

guidelines, and the samples obtained were evaluated for cellular analysis. c-TBB 

procedures were conducted under general anesthesia with rigid bronchoscopy 

guidance, and samples were taken for histopathological examination. All patients were 

evaluated by a multidisciplinary council consisting of pulmonologists, radiologists, 

pathologists, rheumatologists, and occupational disease specialists, with final 

diagnoses determined based on the council's decisions. Statistical analyses were 

performed using SPSS version 23.0, and descriptive statistics included median, mean, 

minimum, and maximum values. The Student’s t-test and Mann-Whitney U test were 

used for comparisons between groups, with a p-value of <0.05 considered statistically 
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significant. Additionally, complications and clinical outcomes were thoroughly 

classified and analyzed. 

Results: Of the 127 patients included in our study, 51.2% (n=65) were male, with a 

mean age of 60 years (min=19, max=79). A history of smoking was present in 51.2% 

(n=65) of the patients, and 50.3% (n=64) had comorbidities. The most common 

comorbidities were hypertension (20.5%, n=26) and diabetes mellitus (17.3%, n=22). 

Antigen exposure was noted in 34.6% (n=44) of the patients. The median volume of 

fluid instilled during BAL was 100 ml, while the median volume of fluid retrieved was 

53 ml. Statistically significant differences in lymphocyte percentages in BAL were 

observed between the groups (p=0.04). The median lymphocyte percentage was 35% 

(min=5%, max=70%) in non-fibrotic hypersensitivity pneumonitis (HP), 20% 

(min=2%, max=83%) in fibrotic HP, 20% (min=2%, max=78%) in nonspecific 

interstitial pneumonia (iNSİP), and 44% (min=6%, max=80%) in sarcoidosis. 

Histopathological diagnoses were established in 76.4% (n=97) of cases via c-TBB, 

with the most common diagnoses being fibrotic NSİP (31.5%, n=40) and non-fibrotic 

NSİP (12.6%, n=16). Other diagnoses included non-necrotizing granulomatous 

inflammation (10.2%, n=13), fibrotic HP (7.1%, n=9), organizing pneumonia (3.1%, 

n=4), and pulmonary Langerhans cell histiocytosis (PLCH) (1.6%, n=2). Among the 

30 patients without a definitive diagnosis by c-TBB, multidisciplinary evaluation 

(MDD) diagnosed 22 patients with fibrotic HP, 4 with idiopathic pulmonary fibrosis 

(IPF), and 1 patient each with non-fibrotic HP, iNSİP, PLCH, and organizing 

pneumonia. BAL contributed to the diagnosis in 30.9% (n=30) of patients with 

histopathological diagnoses, whereas this rate was 46.6% (n=14) in patients without a 

histopathological diagnosis. Overall, the contribution of BAL to the final 

multidisciplinary diagnosis was 34.6% (n=44). The highest diagnostic contribution of 

BAL was observed in non-fibrotic HP (64.2%). A statistically significant difference 

was found between the groups in terms of BAL's diagnostic contribution (p=0.04), 

with the highest contribution seen in the non-fibrotic HP group (p=0.01). The most 

common final diagnoses were fibrotic HP (55.1%, n=70), non-fibrotic HP (11%, 

n=14), sarcoidosis (10.2%, n=13), and iNSİP (8.6%, n=11). Less frequently observed 

were IPF (4.7%, n=6), organizing pneumonia (3.1%, n=4), and PLCH (2.4%, n=3). 

Regarding complications, no complications related to the BAL procedure were 
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observed. However, c-TBB-related complications were seen in 42.5% (n=54) of 

patients, with the most common complication being hemorrhage (33.8%, n=43). 

Hemorrhages were classified as mild (Grade I) in 55.8% (n=24) and moderate (Grade 

II) in 44.2% (n=19) of cases. Additionally, pneumothorax occurred in 17.3% (n=22) 

of patients, with 15 requiring tube thoracostomy. Respiratory failure was observed in 

6.3% (n=8) of patients, all of whom were managed with minimal oxygen support. No 

cases of severe bleeding or life-threatening complications were reported following c-

TBB. 

Conclusion: In our study, it was determined that BAL provided significant 

contributions to the multidisciplinary diagnostic process of ILDs. Specifically, BAL 

demonstrated a statistically significant diagnostic contribution in cases of non-fibrotic 

hypersensitivity pneumonitis. In cases where a histopathological diagnosis could not 

be achieved through c-TBB, BAL made the highest contribution in the fibrotic HP 

group. The combined use of BAL and c-TBB can be considered a safe and effective 

approach that enhances diagnostic efficiency in the multidisciplinary evaluation of 

ILDs. 

Keywords: Bronchoalveolar lavage, interstitial lung diseases, transbronchial 

cryobiopsy 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

İnterstisyel akciğer hastalıkları (İAH), diffüz parankimal akciğer hastalıkları 

(DPAH) olarak da bilinen ve akciğer  interstisyumunda inflamatuar ve fibrotik süreçle 

seyreden, 200’den fazla hastalığı içeren heterojen bir grup hastalıktır. İAH, çoğunlukla 

interstisyumu etkilerken, zamanla periferik hava yolları ve vasküler yapıları da 

etkileyebilir (1). Nadir görülen bu hastalıklar, Amerika’da her 100.000 kişide 74.3, 

Avrupa’da 76 ve Türkiye’de ise 25.8 insidans ile bildirilmiştir (2). Bu hastalıklar; 

sebebi bilinen interstisyel akciğer hastalıkları, idiyopatik interstisyel pnömoniler (İİP), 

granülomatöz interstisyel akciğer hastalıkları ve diğer interstisyel akciğer hastalıkları 

olarak sınıflandırılmaktadır (3). Alt gruplar incelendiğinde; sebebi bilinen interstisyel 

akciğer hastalıkları arasında ilaç akciğeri ve romatolojik hastalıkların akciğer 

tutulumları; İİP’ler arasında idiyopatik pulmoner fibrozis (İPF) ve nonspesifik 

interstisyel pnömoni (NSİP); granülomatöz interstisyel akciğer hastalıkları arasında 

sarkoidoz ve diğer interstisyel akciğer hastalıkları içerisinde ise pulmoner langerhans 

hücreli histiositozis (PLHH) önemli bir yer tutmaktadır (3,4).  

İAH’ın etyolojisinde farklı nedenlerin bulunması ve çok sayıda alt tipe 

ayrılması, bu hastalık alt gruplarında tedavi seçeneklerinin ve prognozun değişkenlik 

göstermesine neden olmaktadır. Bu nedenle, İAH’da güvenilir bir tanı, hastalığın 

yönetimi için kritik bir öneme sahiptir (5). Spesifik tanının, klinik özellikler ile 

radyolojik ve histopatolojik bulguların multidisipliner konseyde birlikte 

değerlendirilmesiyle konulması önerilmektedir. Fakat hastaların çoğunda kesin tanıya 

ulaşabilmek için cerrahi akciğer biyopsisinin gerekli olduğu bildirilmiş olup, bu 

yöntem tanı sürecinde halen altın standart olarak kabul edilmektedir. Cerrahi akciğer 

biyopsisinde ise; enfeksiyon, uzamış hava kaçağı, artmış hastanede kalış süresi ve 

mortalite gibi riskleri vardır. Bu riskler göz önünde bulundurulduğunda İAH tanısı için 

akciğer biyopsisi elde etmede, transbronşiyal kriyobiyopsi (c-TBB) yeni bir minimal 

invaziv yöntem olarak ortaya çıkmıştır. c-TBB’nin, güvenli bir örnekleme tekniği 

olduğu gösterilmiş ve multidisipliner konsey değerlendirmesi ile tanısal verimliliğinin 

%50-90 arasında değişkenlik gösterdiği rapor edilmiştir. Çoklu komorbiditeleri olan, 

perioperatif riski yüksek hastalarda cerrahi akciğer biyopsisinin komplikasyonları göz 
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önünde bulundurulduğunda bu hasta grubunda kriyobiyopsinin öncelikli 

kullanılabileceği bildirilmiştir (6). 

Bronkoalveolar lavaj (BAL), alveolar hücre örneği almak amacıyla fleksibl 

bronkoskopi ile uygulanan minimal invaziv bir prosedür olup, elde edilen materyalin 

hücre sayımı, sitoloji ve kültür analizi ile alveolar düzeydeki immünolojik, 

enflamatuar, neoplastik ve enfeksiyöz süreçler hakkında bilgi sağlamaktadır. Bu 

yöntem, İAH’larda doğrudan tanısal bir araç olmaktan ziyade ayırıcı tanı süreçlerinde 

rehberlik etmekte, bazen de belirli bir İAH tanısı koymada doğrudan tanısal 

olabilmektedir (7). 

c-TBB’nin histopatolojik olarak tek başına cerrahi biyopsi kadar yüksek bir 

tanısal doğruluk sağlamaması ve BAL’ın tek başına tanısal doğruluğu sağlamada 

sınırlı kalması nedeniyle her iki yöntemin birlikte veya birbirini tamamlayıcı şekilde 

kullanılmasının, tanısal doğruluğu artırarak cerrahi biyopsi ihtiyacını daha da 

azaltabileceğini düşündürmektedir. 

Çalışmamızda, İAH ön tanısıyla c-TBB yapılan hastalarda eş zamanlı olarak 

gerçekleştirilen BAL’ın tanısal katkısına bakılması amaçlanmıştır. 

  



3 

 

2. GENEL BİLGİLER 

2.1. İNTERSTİSYEL AKCİĞER HASTALIKLARI TANIMI VE 

SINIFLAMASI 

 İnterstisyel akciğer hastalıkları (İAH) akciğeri diffüz olarak etkileyen, akciğer 

parankiminde değişik derecelerde inflamasyon, fibrozis ve yapısal bozulmaya neden 

olan, akut ya da kronik seyirli bir grup hastalıktır. Benzer klinik, radyolojik, fizyolojik 

ve patolojik ortak özelliklerin birlikte sınıflandırıldığı, 150-200 kadar farklı histolojik 

özelliğin bulunduğu, heterojen bir hastalık grubudur. İAH, ilaçlar, inorganik (asbest, 

silika vb.), organik (kuş proteinleri, termofilik bakteriler vb.) tozlara maruziyet ve 

kollajen vasküler hastalıklar sonucu gelişebileceği gibi, idyopatik de olabilmektedir. 

İAH tanısı ayrıntılı bir anamnez, kapsamlı bir fizik muayene, yüksek 

çözünürlüklü akciğer tomografisi (YÇBT) ile konur. Birçok vakada histopatolojik tanı 

için bronkoalveolar lavaj (BAL) ve akciğer biyopsisine de ihtiyaç duyulur. Bu sonuçlar 

göğüs hastalıkları uzmanları, patologlar ve radyologlardan oluşan multidisipliner bir 

ekip tarafından değerlendirilmelidir (8). 

 İAH şimdiye kadar çok kez sınıflandırılmıştır. Bu sınıflama genellikle klinik, 

histopatolojik ve etiyolojik özellikleri incelenerek yapılmaya çalışılmıştır. Günümüzde 

klinik davranış, radyolojik görünüm ve histopatolojik paterne bakılarak alternatif 

sınıflandırmalar yapılmaktadır.  

Bu alanda ilk olarak Averill Liebow ve arkadaşları idyopatik interstisyel 

pnömonileri (İİP) histolojik ve klinik olarak  ayırarak morfolojik özelliklerin kullanışlı 

olacağı fikrine öncülük etmişlerdir. Bu sınıflamada olağan interstisyel pnömoni (OİP) 

terimi tanıtılmış ve en sık gözlenen patern olarak adlandırılmıştır. Ayrıca deskuamatif 

interstisyel pnömoni (DİP), lenfositik interstisyel pnömoni (LİP), bronşiolit obliterans 

organize pnömoni (BOOP), diffüz alveolar hasar ve dev hücreli interstisyel pnömoni 

(GİP) de tanımlanmıştır (9). 

ATS/ERS 2002  multidisipliner sınıflandırmasında İİP’leri, granülomatöz İAH 

ve nedeni bilinen DPAH ayırmıştır. Bu tanı algoritması ile birkaç patolojik ve 

radyolojik sınıflandırma kriterleri önerilmiştir. Bu kriterler İİP’li hastaların klinik, 

radyolojik ve histopatolojik özelliklerini daha iyi tanımlamak olup, nonspesifik 
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interstisyel pnömoni (NSİP), kriptojenik interstisyel pnömoni (KOP), akut interstisyel 

pnömoni (AİP), deskuamatif interstisyel pnömoni (DİP), idiyopatik pulmoner fibrozis 

(İPF), respiratuar bronşiyolit-İAH (RB-İAH) ve lenfositik interstisyel pnömoni (LİP) 

olmak üzere 7 farklı form ayırt edilmiştir. (Tablo 1).  Bu yeni sınıflamadaki önemli 

değişikliklerden birisi ise nihai bir klinik, patolojik ve radyolojik tanı için bir dizi 

histolojik patern tanımlanması olmuştur. Bu grup hastalıklarda ‘’idiyopatik’’ olarak 

değerlendirilenler de olmak üzere tüm klinik, histopatolojik ve radyolojik verilerin 

göğüs hastalıkları uzmanı, patolog ve radyolog tarafından değerlendirildikten sonra 

tanı konulması gerekliliği belirtilmiştir (10). 

 

Tablo 1: ATS/ERS 2002 Multidisipliner Sınıflandırması 
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     2013 İİP sınıflandırması, önceki on yılın gelişme ve deneyimlerini 

birleştirerek revize edilmiştir (Tablo 2).  

Tablo 2: ATS/ERS 2013 İdiyopatik İnterstisyel Pnömonilerin Sınıflandırılması 

ATS/ERS 2013 İdiyopatik İnterstisyel Pnömonilerin Sınıflandırılması 

Major idiyopatik interstisyel  pnömoniler  

•   İdiyopatik interstisyel pnömoni (İPF) 

•   Nonspesifik interstisyel pnömoni (NSİP) 

•   Respiratuar bronşiolit ile ilişkili interstisyel akciğer pnömoni (RB-İLD) 

•   Deskuamatif interstisyel pnömoni (DIP) 

•   Kriptojenik organize  pnömoni (COP) 

•   Akut interstisyel pnömoni (AİP) 

 

 

 

 

 

 

Nadir interstisyel idiyopatik pnömoniler 

• İdiyopatik lenfositik interstisyel pnömoni (LİP) 

•   İdiyopatik plöroparankimal fibroelastozis(PPFE) 

 

 

 

Sınıflandırılamayan idiyopatik interstisyel pnömoniler  

 

2013 İİP sınıflandırmasında 2002 İİP sınıflandırmasına ek olarak birkaç 

önemli konuya yer verilmiştir;  

1. İdiyopatik NSİP  ‘’geçiçi’’ olmayıp ayrı bir klinikopatolojik kavram olarak 

kabul edilmiştir.                                                    

2. Özellikle biyopsi ve YÇBT’nin yeterli olmadığı durumlarda, olguların 

sınıflaması ve takipler için rehberlere ihtiyaç vardır. 
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3. Sınıflandırılamayan İİP ve idiyopatik plöroparankimal fibroelastoz (PPFE) 

nadir görülen bir antite olarak kabul edilip yeni gruplar olarak kabul 

edilmiştir.                                                                                                             

4. İPF’nin doğal seyri oldukça çeşitli olup bazı vakalarda uzun süre stabil 

seyrederken, bazılarında ise hızlı bir progresyon ve sık ataklar 

gösterebilir.                                                                                                          

5. Sigara ile ilişkili akciğer hastalıklarıyla ilgili toplanan bilgiler arasında, 

kombine amfizem ve interstisyel fibrozisin de yer aldığı belirtilmiştir. Bu 

hastalık grubuna örnek olarak RB-İAH öne çıkmaktadır. RB-İAH'nin klinik ve 

radyolojik özellikleri, buzlu cam opasiteleri ve sentrilobüler nodülleri içerir. 

BAL’da sigara içen bireylerde makrofajların varlığı dikkat çekicidir. Bu 

hastalıkta lenfositoz genellikle gözlenmemektedir. Bu durum, sigara içenlerde 

cerrahi akciğer biyopsisi yapılmadan RB-İAH'nın teşhis edilebileceğini 

göstermektedir. 

6. Tanıya yaklaşım, farklı tedavilere yanıt ve prognozu belirlemek için 

kullanılabilecek moleküler belirteçlere odaklanan genetik ve moleküler 

çalışmalar umut vaat etmektedir (11). 

Ayrıca, 2013 ATS/ERS İİP revizyonunda, ana terimler korunmuş, ancak bazı 

önemli değişiklikler yapılmıştır: 

• Klinik terim İPF olarak korunmuş ve kriptojenik fibrozan alveolit terimi 

kaldırılmıştır. 

• İdiyopatik NSİP, geçici bir terim olmaktan çıkarılarak ayrı bir klinik antite 

olarak kabul       edilmiştir. 

• LİP sık sık başka hastalıkların varlığında ve nadiren idyopatik formda 

görülmektedir. Önceden LİP olduğu düşünülen birçok durumun şimdilerde 

sellüler NSİP olduğu düşünülmektedir. Bu nedenle güncellenmiş sınıflamada 

LİP, "Nadir idiyopatik interstisyel pnömoniler" grubuna dahil edilmiştir. Aynı 

gruba PPFE de eklenmiştir. Bu durum, plevra ve subplevral akciğer 

parankiminin fibrozisi ile karakterizedir (6). 
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2018 yılında ATS/ERS/JRS/ALAT tarafından yayınlanan Klinik Uygulama 

Kılavuzu ise, önceki kılavuzlarda tanımlanan olağan interstisyel pnömoni (OİP) 

modellerini güncellemiştir. Bu yeni kılavuzda OİP, olası OİP, belirsiz ve alternatif 

tanılar olarak dört farklı model sunulmuştur. YÇBT taraması sonuçlarına göre, olası 

OİP, belirsiz veya alternatif tanıya sahip olan ve yeni tanı almış idiyopatik İAH olan 

hastalarda BAL ve cerrahi akciğer biyopsisi yapılması için koşullu öneriler 

getirilmiştir (12). 

Aynı yıl Fleischer Derneği de idiyopatik pulmoner fibrozis (İPF) için benzer 

tanı kriterleri yayınlamıştır. Bu kılavuzda, klinik veya BT bulguları belirsiz olan 

hastalarda cerrahi akciğer biyopsisi de dahil olmak üzere ek girişimsel incelemelerin 

düşünülmesi önerilmiştir. Multidisipliner bir yaklaşımda tanısal değerlendirmelerin 

klinik, radyolojik ve histopatolojik özelliklerin bütünleştirilmesi ile yapılması 

gerektiği vurgulanmıştır. Patolojik tanısı olmayan ancak radyolojik olarak OİP paterni 

gösteren hastalarda, klinik ve radyolojik bulgulara dayanarak İPF tanısı konulabileceği 

belirtilmiş ve bu da BT'nin önemini daha da güçlendirmiştir (13). 

Son olarak 2022 yılında ATS/ERS/JRS/ALAT Klinik Uygulama Kılavuzu iki 

kısım olarak yayınlanmıştır. Birinci kısım İPF ve YÇBT bulguları ile ilgilidir. Bu 

kısımda radyolojik olarak kesin ve olası OİP paterni olan hastalara multidisipliner 

değerlendirme ile İPF tanısı konulabileceği belirtilmiştir. Belirsiz ve alternatif tanı 

düşünülmesi gereken olgularda ise biyopsi ile tanı konularak  netleştirilmesi 

önerilmektedir. Cerrahi akciğer biyopsisi, c-TBB ile karşılaştırılmış ve bu kılavuzda 

kriyobiyopsiye daha belirgin bir yer verilmiştir. c-TBB’nin cerrahi akciğer biyopsisine 

alternatif olarak sunulabileceği belirtilmiştir. Kılavuzun ikinci kısmında ise daha 

öncesinde ‘’Progresif fibrozan İAH’’ olarak tanımlanan durumun Progresif pulmoner 

fibrozis (PPF) olarak tanımlanması önerilmiştir. PPF'nin fizyolojik ve 

radyolojik  kriterlerinde  fikir birliği sağlanarak tanımı daha net bir şekilde yapılmıştır. 

Radyolojik olarak YÇBT’de  pulmoner fibrozis bulguları gösteren, İPF dışındaki 

etiyolojileri bilinen veya bilinmeyen İAH mevcut olan bir hastada, son bir yıl 

içerisinde alternatif bir açıklama olmaksızın aşağıdaki üç kriterden en az ikisinin 

varlığı, PPF olarak tanımlanır. 
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1. Solunum semptomlarında kötüleşme  

2. Hastalık progresyonunun fizyolojik kanıtı (Aşağıdakilerden herhangi biri) 

• Takipte 1 yıl içinde beklenen FVC’de ≥%5’lik mutlak düşüş 

• Takipte 1 yıl içinde beklenen DLCO’da (Hb’e göre düzeltilmiş) ≥%10’luk 

mutlak düşüş 

3. Hastalık progresyonunun radyolojik kanıtı (Aşağıdakilerden bir veya daha 

fazlası) 

• Traksiyon bronşektazisi ve bronşiolektazinin yaygınlığı veya şiddetinde artış 

• Yeni gelişen traksiyon bronşektazisi ile birlikte buzlu cam alanları 

• Yeni gelişen ince retikülasyon 

• Retiküler anormalliğin yaygınlığı veya yoğunluğunda artış 

• Yeni gelişen veya artış gösteren bal peteği görünümü 

• Lober hacim kaybında artış (14). 

 

2.2. EPİDEMİYOLOJİ 

Az sayıda epidemiyolojik araştırma olduğundan, diffüz interstisyel akciğer 

hastalıklarının gerçek prevalansı ve insidansı hakkında yeterli veri sağlanamamaktadır. 

Tanısal hataların sonuçları etkilemesi nedeniyle, uniform tanı kriterlerinin son yıllarda 

belirlenmesine rağmen, İAH'ın coğrafi olarak en çok yayınlandığı ülkeler sırasıyla 

şunlardır: İngiltere, Amerika Birleşik Devletleri (ABD), Norveç, Çek Cumhuriyeti, 

Finlandiya, Türkiye, Yunanistan, Japonya ve Tayland. 

Ülkemizde 2007-2009 yılları arasında gerçekleştirilen bir epidemiyolojik 

çalışmada, Türkiye'de toplam İAH insidansı 25.8/100.000 olarak belirlenmiştir. 

Olguların %23.8'i bilinen nedenlere bağlı olarak sınıflandırılmış, %39.4'ü 

granülomatöz, %23.7'si idyopatik ve %4.4'ü ise sınıflandırılamayan grupta yer 

almıştır(15). 
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2019-2020 yılları arasında gerçekleştirilen çok merkezli epidemiyolojik çalışma 

olan ‘‘RBILD’’ da en sık görülen İAH; %30.5 oranıyla İPF olarak tespit edilmiştir. 

Bunu %16.3 oranıyla sarkoidoz, %4.5 oranıyla NSİP ve %4.5 oranıyla 

sınıflandırılmamış İAH takip etmiştir (16). 

ABD New Mexico’da 18 yaş ve üzeri kişiler arasında yapılan çalışmada, tüm İAH 

prevalansı kadınlarda 67/100.000 ve erkeklerde 81/100.000 olarak saptanmıştır. Bütün 

ölümler içerisinde tanı konulmamış İAH prevalansı %1.8 olarak tahmin edilmiştir. 

Hekimlerin bu hastalıklara ilişkin farkındalığı arttıkça, İAH tanısının daha sık 

konulması beklenmektedir (17). 

 

2.3. PATOGENEZ VE RİSK FAKTÖRLERİ 

 İnterstisyel akciğer hastalıkları, klinik seyir, tedavi ve prognoz açısından farklı 

özellikler gösterirken, benzer patofizyolojik mekanizmalara dayanır. Dolaşım veya 

inhalasyon yoluyla interstisyuma ulaşan zararlı maddeler, alveolar epitelde hasara yol 

açarak interstisyel inflamatuar hücre infiltrasyonuna neden olur; ilerleyen aşamalarda 

ise alveol boşluğunda daha fazla hasar meydana gelir (18). 

İPF genellikle yaşlı bireylerde ortaya çıkan progresif, prognozu kötü, kronik 

fibrotik bir İAH olup gelişimine neden olacak patofizyolojik mekanizmalar tam olarak 

bilinmemektedir. İdiyopatik pulmoner fibrozis, İİP’ler arasında en sık gözlenen olup 

prevalansı yaklaşık 50/100.000’dir. 50 yaşın altındaki hastalarda bu durum neredeyse 

hiç görülmezken, 75 yaşın üzerindeki hastaların yaklaşık 200/100.000’ünde bu 

hastalık mevcuttur (19). Şu anda yaygın olarak kabul gören görüşe göre, İPF'nin 

sürekli tekrarlayan alveol epitel hasarının, fibroblastlar ve miyofibroblastlarda 

farklılaşmaya yol açan bir aktivasyon sürecinden kaynaklandığı varsayılmaktadır. Bu 

farklılaşan miyofibroblastlar ve hücre dışı matriksin aşırı birikmesi, anormal doku 

onarımını tetikleyerek doku skarının oluşmasına ve geri dönüşümsüz akciğer 

fonksiyon kaybına yol açar (20).  

Risk faktörlerine maruz kalan genetik olarak yatkın bireylerde, çoğu bilinmeyen 

pek çok ajanın neden olduğu tekrarlayan mikro yaralanmalar alveoler epitel ve bazal 

membranda hasar bırakarak burada bulunan hücreleri aktive eder. Bu aktivasyon, 
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tümör nekroz faktörü-alfa (TNF-α), interlökin (IL)-1 ve monosit kemoatraktan 

protein-1 (MCP-1) gibi proinflamatuar sitokinlerin ve kemokinlerin salgılanmasına 

neden olur(Şekil 1)(20,21). Salgılanan bu mediyatörler, interstisyumda bulunan veya 

dolaşımdan buraya göç eden hücreleri, özellikle fibroblastları, aktive ederek doku 

hasarının devam etmesine neden olur. Eş zamanlı olarak endotelyal, epitelyal ve 

inflamatuar hücreler tarafından trombosit kaynaklı büyüme faktör (PDGF), fibroblast 

büyüme faktörü (FGF), transforme edici büyüme faktör-beta (TGF-β) ve vasküler 

endotelyal büyüme faktörü (VEGF) gibi profibrojenik moleküller  salgılanır. Tüm bu 

değişikliklerin sonucunda fibroblastların sayısı artar. Fibroblastların yüzey reseptör 

ekspresyonunda değişiklikler oluşur ve bazıları miyofibroblastlara dönüşerek aktif bir 

şekilde kollajen sentezler. Kollajen sentezindeki artış ve yıkımın azalması sonucunda 

aşırı ve anormal kollajen birikimi meydana gelir. Yeni sentezlenen kollajen ve 

mezenkimal hücreler bir araya gelerek fibroblastik odakları oluşturur. İlerleyici 

kollajen birikimi, gaz değişim ünitesi ve kapiller yüzeyin normal yapısını bozar, bu da 

onarım ve rejenerasyon potansiyeli olmayan bal peteği oluşumuna neden olur (22). 
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Şekil 1: Doğuştan Gelen Bağışıklık Sisteminin IPF Patogenezindeki Rolü  

EMT ; Epitel-mezenkimal geçiş, ILC2 ; Tip 2 konjenital lenfoid hücreleri, DC; 

Dendritik hücreler ,MQ ;Makrofaj, IL ; interlökin, CCL ; Kemokin (C-C motif) 

ligandları, CXCL ; C-X-C kemokin ligandları, G-SCF ; Granülosit Koloni Uyarıcı 

Faktör, NE ; Nötrofil elastaz, ROS ; Reaktif oksijen molekülleri, FGF ;Fibroblast 

büyüme faktörü, VEGF ; Vasküler endotelyal büyüme faktörü, COL ; Kollajen, SMA ; 

Düz kas aktin proteini, ECM ; Ekstraselüler matriks, TNF ; Tümör nekroz faktör, 

TGF ; Transforme edici büyüme faktör.    

 

Hipersensitivite pnömonisinde (HP), immunopatogenez oldukça kompleks 

olup aynı antijene maruz kalan bireylerin neden hepsinde hastalık gelişmediği 

belirsizliğini korumaktadır. Sorumlu tutulan antijenlere karşı maruziyet sonrası bir çok 

kişide immün tolerans gelişir. Bu antijenlerin inhalasyonu sonrası klinik belirti 

vermeden hafif lokal lenfosit artışıyla sonuçlanacağı gibi çevresel ve/veya genetik 

faktörlerin etkisiyle antijenlere karşı aşırı bir immün reaksiyon da oluşabilir. Sorumlu 

antijenlere maruz kalan kişilerin sadece bir kısmında HP gelişmesi genetik yatkınlığı 

desteklemektedir. Bu yatkınlıkta büyük doku uygunluk kompleksi (MHC) II’nin rolü 

üzerinde durulmaktadır (23). 

NSİP’ in histopatolojik özellikleri iyi tanımlanmış olmasına rağmen diğer İAH’ 

dan özellikle de İPF/OİP den ayrılması oldukça güçtür. Bazen uzman patologlar bile 

belirli biyopsi konusunda fikir ayrılığına düşebilirler (24). NSİP; üniform fibrozis ile 

https://tr.wikipedia.org/wiki/Vask%C3%BCler_endotelyal_b%C3%BCy%C3%BCme_fakt%C3%B6r%C3%BC
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diffüz alveolar duvar kalınlaşması, alveoler septanın genişlemesi, temporal homojenite 

ve elastin boyalarla incelendiğinde alveolar yapının korunması ile karakterizedir (10). 

Sarkoidozda; tetikleyici antijenik faktör henüz tanımlanmamış olmasına 

rağmen patogenezinde genetik duyarlılığı, immün düzensizlik, önceden enfeksiyon 

öyküsü ve mesleki veya çevresel faktörler gibi çeşitli faktörlerin rol oynadığı 

düşünülmektedir. Majör doku uyumluluk kompleksi genindeki insan lökosit antijeni 

(HLA) alelleri, hastalığın seyrinde oldukça etkilidir. DRB1*03 spontan iyileşmeyle 

bağlantılı iken HLA-DR15(2) veya DR14(6) ise kronik hastalık seyrine işaret eder. 

HLA-DR17(3) en sık Beyaz popülasyonunda ilişkilidir. Sarkoidozda interlökin (IL)-

2, IL-12 ve interferon γ gibi sitokinlerin üretimi ile birlikte anormal bir TH1 yanıtı 

oluşur. Bunu; IL-4, IL-5, IL-10 ve IL-13 anti-inflamatuar TH2 tipi yanıt takip eder. 

Son zamanlarda yapılan çalışmalar, sarkoidozun patogenezinde TH17 hücresi 

aracılığıyla IFN-γ üretiminin rolünü vurgulamakta ve Treg'ler ile TH17 hücre 

yanıtındaki dengesizliklerin ek bir mekanizma olduğunu öne sürmektedir (25). 

 

2.4. KLİNİK BULGULAR VE FİZİK MUAYENE 

İAH’ da fizik muayenesinde, çoğunlukla bilateral bazal bölgelerde ince vasıflı 

raller (velcro) duyulur ancak nadir de olsa solunum sesleri doğal olabilir. Velcro 

rallerin oskülte edilmesi semptomların başlangıcında olabileceği gibi semptomlar 

başlamadan önce de duyulabilir. İlerleyen dönemlerde traksiyon bronşektazilerinin de 

eklenmesiyle inspiryum sonunda ‘’squeaks’’ duyulabilir. Bu durumda hastaların erken 

tanı ve tedavisi için uzman hekime refere edilmesi önemli bir yere sahiptir. Klinik 

deneyimler ve erken raporlar, hastaların yüzde 45-75’inde çomak parmak tanımlarken; 

klinik izlemin çomaklaşma nedeninin hipokseminin artışı, sağ kalp yüklenme 

bulgularına sekonder sağ kalp yetmezliğine gidiş ve pulmoner hipertansiyon (PH) 

gelişmesine bağlı olduğu yönündedir (26). 
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2.5. TANI YÖNTEMLERİ 

2.5.1.Noninvaziv Tanı Yöntemleri 

2.5.1.1 Solunum fonksiyon testi ve karbonmonoksit difüzyon kapasitesi 

İAH’ da tanı, takip ve tedaviye  yanıtın değerlendirilmesinde solunum 

fonksiyon testi (SFT) ve karbonmonoksit difüzyon kapasitesi  (DLCO) önemli yere 

sahiptir. Özellikle de kollajen doku hastalığı (KDH) varlığında SFT ‘nin rutin olarak 

değerlendirmede yer alması gerekliliği vurgulanmıştır (27). 

SFT’ de restriktif tipte ventilasyon bozukluğu hakimdir. Akciğer ekspansiyonu, 

kompliyansı ve volümlerinde azalma olup elastik recoil basıncında ise artış 

izlenmektedir.Vital kapasite (VC) ölçümleri, restriktif patolojilerin saptanmasında 

önemli bir yere sahip olmakla birlikte, interstisyel akciğer hastalıkları ve diğer 

patolojik durumlarda, total akciğer kapasitesi (TLC) ölçümü "altın standart" olarak 

tanımlanmıştır. Dolayısıyla, İAH şüphesi taşıyan hastalarda TLC'nin 

değerlendirilmesi, doğru tanı koyma açısından kritik öneme sahiptir (28,29). 

İAH 'ın temelinde restriktif patoloji bulunmasına rağmen, bazı hastalıklarda 

obstrüktif patern de gözlenebilir. Hava yolu obstrüksiyonunun görüldüğü İAH'lar 

arasında Langerhans hücreli histiositoz (LHH), sarkoidoz, lenfanjiyomiyomatozis 

(LAM), konstrüktif bronşiolit, RB-İLD ve HP bulunmaktadır. LHH, ağır amfizem ve 

LAM’ da   DLCO değeri azalırken, konstriktif bronşiolit gibi izole intrinsik  hava yolu 

hastalıklarında FEV1 değeri 1 L’nin altına düşene kadar DLCO değeri korunur (30, 

31). 

Mortalite tahmininde seri FVC ölçümleri, diğer SFT parametrelerinden daha 

hassastır. Monitörizasyonun doğruluğunu sağlamak  için hem FVC hem de DLCO 

seviyelerinin ölçülmesi gereklidir. Klinik takipte bozulma olmaması durumunda, SFT 

takibi üç aydan daha kısa aralıklarla yapılmamalıdır. İPF'de ise FVC ve DLCO 

ölçümleri 3-6 aylık periyotlarda yapılabilir. Sarkoidoz için ise başlangıçta 3-6 aylık 

takipler uygun olabilir, ancak daha sonra hastalığın seyrine göre bu süre değiştirilebilir. 

İngiliz Toraks Derneği kılavuzuna göre, İPF'li hastalarda ilk 6-12 ay içinde FVC'de 

%10'dan fazla, DLCO'da %15'ten fazla düşme yüksek mortalite riski ile 

ilişkilendirilmiştir (32). 
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2.5.1.2. Egzersiz testleri 

İAH, egzersize karşı çeşitli yanıt şekilleri gösteren geniş ve heterojen bir 

hastalık grubunu ifade eder. Bu hastalarda; gaz değişiminde anormallikler, restriktif 

değişiklikler eşlik eden  iskelet kas fonksiyon bozuklukları  ve kardiyovasküler 

patolojiler egzersiz toleranssızlığına sebep olmaktadır. İAH 'ın egzersize karşı 

oluşturduğu solunum yanıtı tipiktir. Süregelen inflamasyon sonucunda oluşan 

parankimal hasar, elastik geri çekilmenin azalmasına ve solunumsal işin artmasına 

neden olur. Bu da egzersiz kısıtlamalarına yol açar (33, 34). 

             Egzersiz testleri, İAH'ın tanısında ve prognozun belirlenmesinde kullanılır. 

Altı Dakika Yürüme Testi (6 DYT), yaygın olarak kullanılan ve kolay uygulanabilen 

bir egzersiz testidir. 6 DYT, genel olarak kardiyovasküler, nöromusküler ve pulmoner 

cevaplar hakkında fikir verir. Kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET) ise  bu 

bileşenlerden hangilerinin egzersiz kısıtlamasına yol açtığını göstermektedir(35). 

Sarkoidozlu hastalarda yapılan bir araştırmada, çoğu hastada 6 DYT'nin azaldığı ve bu 

azalmanın FVC, egzersiz sırasında oksijen desatürasyonu düzeyi ve genel sağlık 

durumu ile ilişkili olduğu bulunmuştur (36). 

 

         2.5.1.3. Radyoloji 

         İnterstisyel akciğer hastalığı tanısı konulan hastaların %10-15’inde akciğer 

radyografileri normaldir. Bu hastalarda YÇBT, akciğer radyografilerinden çok daha 

duyarlıdır. YÇBT tekniği ile  interstisyel bir hastalığı tespit etmede özgüllük %100, 

duyarlılık ise %95’e yaklaşmıştır (37). 

Radyolojik ayırıcı tanı birçok nedene bağlı olarak değişiklik gösterebilir. 

Bunlar; immün sisteminin baskılanmış olmasına, gelişen anomalilerin akut veya 

kronik olmasına, hastanın organik veya inorganik tozlarla karşılaşmasına, eşlik eden 

sistemik bir hastalığa ve akciğerleri etkileyebilen  ilaç kullanımına bağlı değişiklik 

gösterebilir. 

YÇBT bulguları radyolojik olarak akciğer dansitesinde artış ve azalmış dansite 

bulguları şeklinde ikiye ayırabiliriz; 
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   Akciğer dansitesinde artış bulguları 

        a)Nodüller ve nodüler opasiteler  

        b)Çizgisel ve retiküler dansiteler 

        c)Parankimal opasiteler  

    Akciğer dansite azalma bulguları  

       a)Mozaik perfüzyon ve atenüasyon 

       b)Kistik lezyonlar, amfizem ve bronşektazi  

       c)Hava hapsidir (38). 

 

  2.5.1.3.1 İdiyopatik pulmoner fibrozis (İPF)  

İPF, histolojisinde OİP saptanan bir kronik fibrotik interstisyel akciğer hastalığı 

olan tarihsel bir tanımdır. İPF tanısı konulurken, OİP ile birlikte olan çevresel 

maruziyet, kollajen doku hastalıkları ve ilaç etkisi gibi diğer hastalıkların dışlanması 

gereklidir. 

YÇBT'de, periferik ve bazal alanlarda daha belirgin traksiyon bronşektazileri, 

retiküler (interstisyel) dansiteler ve bal peteği bulgusu OIP ile uyumlu bulgulardır. 

Traksiyon bronşektazileri, retikülasyon alanlarında bulunan sentrilobüler bronşiollerin 

genişlemesi ve/veya distorsiyonu sonucunda oluşur. Uygun klinik bulgular ve tipik 

YÇBT bulguları var ise histopatolojik tanı olmadan da OİP tanısı konulabilir (39). 

ATS/ERS/JRS/ALAT 2018 kılavuzunda OİP’nin sınıflaması yapılmıştır(12). 

ATS/ERS/JRS/ALAT 2018 İPF kılavuzu 2022 Mayıs ayında güncellenmiş olup, 

radyolojik sınıflamada belirgin değişiklik yapılmamıştır. YÇBT’de tutulum yeri, 

yerleşimi, bal peteği ve/veya traksiyon bronşektazi olup olmaması şeklinde 

sınıflandırılarak biçimsel bir değişiklik yapılmıştır. Olağan interstisyel pnömoni 

tanısında radyolojik sınıflaması tablo 3’te verilmiştir (14). 
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Tablo 3: Olağan İnterstisyel Pnömoni Tanısında Radyolojik Sınıflama  

 

2.5.1.3.2 Nonspesifik interstisyel pnömoni (NSİP) 

Primer olarak idiyopatik bir hastalık olup, HP, kollajen doku hastalıkları ve ilaç 

etkileşiminde de görülebilen bir İİP’dir. Yaygın buzlu cam alanlarının olması, 

subplevral alanların korunması, bal peteğinin olmaması veya az olması, retiküler 

dansitelerinin olmaması veya az olması NSİP lehine bulgulardır. NSİP ve OIP 

paterninin subplevral ve bazal ağırlık göstermesi benzerdir; fakat anormalliklerin 

çevresel, eşmerkezli (konsantrik) dağılım göstermesi NSİP lehine  bulgular arasında 

olduğunu göstermektedir(40). NSİP ile OİP’ yi radyolojik olarak ayırmak zor 
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olacağından, OİP lehine klinik ve radyolojik bulguları olmadığında NSİP tanısının 

daha güvenilir olması için histopatolojik tanı gereklidir (19). 

 

2.5.1.3.3 Respiratuar bronşiolit ile İlişkili- interstisyel akciğer hastalığı 

(RB-IAH) ve deskuamatif interstisyel pnömoni (DİP) 

Genellikle sigara ile ilişkilendirilen akciğer hastalığı olup nadiren bağ doku 

hastalığına, toksik inhalasyona, ilaç toksisitesine ve surfaktan Protein C gibi 

mutasyonlara bağlı olabilir(40). RB-İAH’da, YÇBT’de tipik olarak peribronşial 

kalınlaşmalar, sentrilobüler ve buzlu cam dansiteleri  saptanır (12). RB-İAH’da buzlu 

cam alanları  DİP’e oranla daha az, yama paterninde  ve daha belirsizdir. DİP’de 

sentrilobüler nodüller daha nadirdir (41). 

 

2.5.1.3.4. Kriptojenik organize pnömoni (KOP) 

Birçok hastalıkla birlikte eşlik eden inflamatuar ve nonenfeksiyoz bir hastalık 

grubudur. Radyolojik olarak peribronşioler ve/veya periferik dağılım gösteren, 

genellikle alt lob ağırlıklı tutulumu olan buzlu cam dansiteleri ve konsolide opasite 

alanları  saptanır (12). 

 

2.5.1.3.5 Akut interstisyel pnömoni (AİP) 

Genellikle Akut Respiratuar Distres Sendromu (ARDS) ile ortaya çıkan İİP’dir. 

Hamman Rich Sendromu olarak da isimlendirilir. YÇBT’de erken eksudatif dönem ve 

geç organizasyon dönem olmak üzere 2 farklı görüntüyle karşımıza çıkar. Erken 

eksudatif dönemde bilateral, yama şeklinde buzlu cam alanları, geç organizasyon 

döneminde ise bronkovasküler distorsiyon ve bronşektaziler ortaya çıkar. Bazı 

vakalarda bal peteği de gelişebilir (42). 

 

2.5.1.3.6. Lenfoid interstisyel pnömoni (LİP) 

İmmün yetmezlik virüsü (HIV), bağ doku hastalıkları ve immünsüpresif 

hastalarda görülen  lenfoproliferatif bir hastalıktır. YÇBT ’de temel bulgu yamalı 
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buzlu cam opasiteleri olup buna kistler eşlik edebilir. Sjögren hastalığı veya diğer bağ 

doku hastalıklarıyla birlikteliği sıktır. 

 

2.5.1.3.7. İdiyopatik plöroparankimal fibroelastozis 

Radyolojik olarak genellikle üst loblarda tutulum gösteren plevral ve 

parankimal fibrotik kalınlaşma ile karakterize bir hastalık grubudur. 

 

2.5.1.3.8. İlaçlara bağlı akciğer hastalıkları 

Sitotoksik yapıda bazı ilaçların akciğerlerde neden olduğu akut veya kronik 

akciğer hasarıdır. YÇBT ile spesifik bir tanı konulması oldukça güçtür. Ancak, ayırıcı 

tanı ve tedaviye yanıtı izlemede fayda verir (43). Genellikle yaygın/ yama tarzında 

konsolide alanlar, intralobüler retiküler opasite ve buzlu cam opasiteleri ile 

karakterizedir (44). 

 

2.5.1.3.9. Bağ doku hastalığı ilişkili interstisyel akciğer hastalıkları 

Diffüz veya fokal akciğer hastalığı, vasküler anormallikler, plevral veya 

perikardiyal anormallikler ve özofageal hastalık gibi çeşitli belirtilerle karşımıza 

çıkmaktadır. OİP, LİP, OP, NSİP, foliküler bronşiolit ve yaygın akciğer hasarı en sık 

izlenen paternlerdir (42). Yapılan araştırmalarda İAH etiyolojinin yaklaşık %15’inde 

etiyolojik neden BDH iken, radyolojik paterni NSİP olduğunda  etyolojide BDH olma 

ihtimali %30’un üzerine çıkmaktadır (Tablo 4)(45). 
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Tablo 4: Bağ Doku Hastalıkları Akciğer Tutulumları ve YÇBT Bulgularına Göre 

Tutulum Paternleri 

 

 

2.5.1.3.10. Sarkoidoz 

Sarkoidoz hastalarının %90’ından fazlasında akciğer tutulumu görülür. 

Sarkoidoz tanısında akciğer grafisi ve özellikle YÇBT önemli rol oynar. Gerekli 

olduğu durumlarda Flor-18-florodeoksiglukoz-pozitron emisyon tomografisi (FDG-

PET) ve sintigrafi (Galyum-67, Sestamibi (MIBI-Tc)) gibi diğer görüntüleme testleri 

de kullanılabilir. Sarkoidoz hastalarında genellikle bilateral hiler lenfadenopati olup 

tek taraflı hiler lenfadenopati nadirdir (46). 

Siltzbach tarafından sarkoidozun akciğer tutulumu direkt grafi bulgularına 

dayanarak sınırlandırılmıştır; 

  Evre 0: Normal sınırlarda akciğer grafisi 

  Evre 1: Bilateral hiler lenfadenopatiler 

  Evre 2: Bilateral hiler lenfadenopatiler + parankimal infiltrasyonlar 

  Evre 3: Bilateral hiler lenfadenopati olmaksızın parankimal infiltrasyonlar 

  Evre 4: Fibrotik hastalık (47). 

Sarkoidozun YÇBT özelliği; perilenfatik bir dağılımda, ağırlıklı olarak 

peribronkovasküler interstisyumda, aynı zamanda kostal plevra ve interlober septa 

boyunca ve daha az ölçüde interlobüler septa ve sentrilobüler bölgelerde küçük 
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nodüllerin (2-5 mm) varlığıdır. YÇBT taramasında genellikle akciğer parankim 

bulgularının üst-orta bölge baskınlığı bulunmaktadır (46). 

 

    2.5.1.3.11. Hipersensitivite pnömonisi (HP) 

HP tanı koymada akciğer grafisinin katkısı sınırlı olup bu hastaların %20’sinde 

akciğer grafisinde anormallik saptanmayabilir(48). YÇBT akciğer grafisine göre daha 

duyarlı olup hastaların tanı ve takibinde, hastalığın progresyon ve prognozunun 

belirlenmesinde yaygın olarak kullanılmaktadır.(49) HP’nin YÇBT paterni fibrotik ve 

non fibrotik olmak üzere ikiye ayrılır. Fibrotik HP’nin YÇBT bulguları oldukça 

değişkenlik gösterir. ATS/JRS/ALAT kılavuzu HP’nin radyolojik bulgularını tipik, 

uyumlu ve belirsiz olarak değerlendirilmesini önermiştir. 

Tipik fibrotik HP’de rastgele veya üst-orta akciğer ağırlıklı akciğer 

distorsiyonu ile düzensiz lineer opasiteler/kaba retikülasyonlar saptanır. Bunlara ek 

olarak traksiyon bronşektazisi ve bal peteği görünümü olabilir ancak baskın 

değillerdir. Fibrotik HP’ye oldukça spesifik bir durum headcheese bulgusudur. Bu 

bulgu lobüler buzlu cam opasiteleri, mozaik atenüasyon ve normal akciğer 

bulgularının karışımını ifade eder. Fibrotik olmayan HP’de ise küçük sentrilobüler 

nodüller (5 mm’ den küçük), buzlu cam alanları, azalmış vaskülarizasyon ve 

atenüasyon alanları içerir (46). 

 

2.5.2 İnvaziv Tanı Yöntemleri 

2.5.2.1 Serum biyobelirteçler 

Günümüzde, İAH tanısının konulmasında çeşitli biyobelirteçlerin kullanımı 

önerilmektedir. İAH'da tanı yöntemlerinden biri olarak serum biyobelirteçleri, diğer 

invaziv tanı yöntemlerine kıyasla daha ekonomik, kolay uygulanabilir ve 

tekrarlanabilir olma gibi avantajlar sunmaktadır. Bu nedenle, serum biyobelirteçlerinin 

kullanımı, klinik pratiğe entegre edilerek İAH'nın erken teşhis ve yönetiminde önemli 

bir rol oynayabilir (50). 

Kollajen doku hastalıkları ile ilişkili İAH bize gerçek anlamda yol gösteren 

bazı serum belirteçleri tanımlanmıştır. Örneğin; SLE’de anti nükleer antikor ve anti 
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double stranded DNA, polimiyozit ve dermatomiyozit Anti-jo1, kreatinin kinaz ve 

aldolaz; Romatoid Artritte romatoid faktör ve anti cyclic citrulinated peptide; sistemik 

sklerodermada anti-topoizomeraz 1(Anti-scl 70); mikst konnektif doku hastalıklarında 

anti-smith ve anti ribonükleoprotein serum belirteçleri kullanılmaktadır. Ayrıca 

vaskülitlerden; good-pastore sendromunda anti glomerüler bazal membran antikoru 

(anti-GCB), mikroskopik PAN ve  polianjiitli eozinofilik granülomatozu (churg 

straussta) myeloperoksidaza karşı geliştirilen perinükleer-antinötrofilik sitoplazmik 

antikor; granülomatöz polianjitte proteinaz 3’e karşı oluşan sitoplazmik-anti nötrofil 

sitoplazmik antikor (c-ANCA)  yol gösteren diğer belirteçlerdendir (51). 

 

2.5.2.2.Bronkoskopik  işlemler  

İAH tanısında klinik, radyolojik ve histopatolojik olarak multidisipliner bir 

yaklaşım önerilmektedir. Histopatolojik tanı için cerrahi invaziv yöntemler ve/veya 

bronkoskopik işlemlere ihtiyaç duyulur. Bunlar; BAL, transtorasik biyopsi, 

transbronşiyal kriyobiyopsi, transbronşiyal iğne aspirasyonu, video eşliğinde yapılan 

torakoskopik cerrahi (VATS) biyopsi, endobronşiyal ultrasonografi eşliğinde ince iğne 

aspirasyonu (EBUS-TBİA) ve açık akciğer biyopsisidir. ATS/ERS/JRS/ALAT İPF tanı 

tedavi rehberinde radyolojik olarak kesin UIP olgularında patoloji desteği artık 

önerilmezken olası/kesinleşmemiş grupta ise özellikle ayırıcı tanı açısından 

önerilmektedir (52). 

 

2.5.2.2.1 Bronkoalveolar lavaj (BAL) 

BAL, distal hava yolları ve alveollerden bronkoskopi sırasında alınan, 

parankimal hastalıkların tanısına önemli katkı sağlayan, hücresel ve hücresel olmayan 

elemanları içeren bir tanı yöntemidir. Bronkoskopi esnasında BAL işlemi ile birlikte 

biyopsi ve fırçalama da yapılacaksa, güvenilir materyal sağlamak amacıyla ilk önce 

BAL işlemi yapılmalıdır. 

İAH’da genellikle orta lob ve linguladan, lokalize lezyon olduğu durumlarda 

ise lezyon olan yerden lavaj alınmalıdır. FOB, örnek alınacak segmente wedge 

pozisyonunda yerleştirilip kateter vasıtasıyla 20-50 ml'lik serum fizyolojik porsiyonlar 
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halinde verilir ve hemen geri alınır, bekletilmemelidir. Toplam 100 ile 300 ml arasında 

serum fizyolojik sıvı verilebilir. Verilen sıvının en az %30’u geri alınmalıdır. Sigara 

kullanmayan sağlıklı bireylerin BAL hücresel dağılımı tablo 5’te verilmiştir (53). 

 

Tablo 5: Sigara Kullanmayan Sağlıklı Bireylerin BAL Hücresel Dağılımı 

Alveolar Makrofaj  % 85 

Lenfosit  %10-15 

Nötrofil  %3’den az 

Eozinofil  %1 ‘den az 

Skuamöz epitel hücreler/siliyer kolumnar epitelyal hücreler %5’ten az 

 

BAL, İAH’ın bazı formlarının kesin ve doğru tanısında önemli rol oynar. BAL 

sıvısının opak veya süt kıvamında olması pulmoner alveoler proteinozis(PAP) için 

oldukça tipiktir (Şekil 2). İşlem esnasında travma olmaksızın BAL sıvısının giderek 

kırmızıya dönüşmesi alveoler hemorajiyi düşündürür. BAL sıvının tanısal olduğu 

durumlar Tablo 6’da verilmiştir (54). 
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 Şekil 2: PAP Hastalarında BAL Sıvısının Süt Kıvamında Görünümü 

 

Tablo 6: BAL Sıvısının Tanısal Olduğu Durumlar  

Enfeksiyonlar Enfeksiyon dışı Durumlar 

Toxoplasma Gondi 

Mycobacterium tuberculosis 

Mycoplasma  

Pneumocystis jirovecii pnömonisi 

Legionella 

İnfluenza 

Respiratuar Sinsityal Virüs  

Histoplasma 

Pulmoner Alveolar Proteinozis 

Diffüz alveoler hemoraji 

Langerhans Hücreli Histiositoz 

Maligniteler 

Lipoid Pnömoni 

 

 

 

 

 

 

 

 

             BAL’da lenfosit hakimiyetinin olduğu durumlarda, CD4/CD8 oranı ve 

lenfosit subgruplarının çalışılması tanıya ulaşmada yol gösterici olabilir. Özellikle , 

NSİP ve sarkoidozda aydınlatıcıdır. HP’de CD4/CD8 oranı 1’den düşük iken , 
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sarkoidozda bu oran 3.5 ve üstüdür.(50) CD4/CD8 T lenfosit oranlarına göre ayırıcı 

tanıda yer alan hastalıklar Tablo 7’de gösterilmiştir (56). 

 

 

Tablo 7: CD4/CD8 T Lenfosit Oranı ve İlişkili Olduğu Hastalıklar 

 

Artmış 

CD4/CD8  oranı 
 

 

Normal CD4/CD8 oranı 

 

Azalmış CD4/CD8 

Sarkoidoz 

Asbestozis 

Berilyozis 

Romatoid Artrit 

Crohn Hastalığı 

Lenfanjioleiomyomatozis 

Tüberküloz 

Hipersensitivite Pnömonisi 

Kriptojenik Organize 

Pnömoni 

Silikozis  

İlaç reaksiyonu 

HIV Enfeksiyonu 

 

2.5.2.2.2. Transbronşiyal iğne aspirasyonu 

Transbronşiyal iğne aspirasyonu (TBİA), tanı ve evreleme amacıyla doku elde 

etmek için yapılan bir girişimsel işlemdir. TBİA’da trakea ve bronş duvarındaki komşu 

mediastinal ve patolojik lenf nodlarından bir iğne yardımı ile sitolojik, mikrobiyolojik 

ve histolojik örnekler alınmaktadır.TBİA’da yapılan bu örneklemeler cerrahi işlemlere 

(mediastinotomi, mediastinoskopi, video yardımlı torakoskopik cerrahi (VATS), 

torakotomi) olan ihtiyacı ve cerrahi işlemlere göre komplikasyonları oldukça 

azaltmaktadır (57). 

  2.5.2.2.3 Endobronşiyal ultrasonografi eşliğinde transbronşiyal iğne 

aspirasyonu 

Endobronşiyal ultrasonografi eşliğinde transbronşiyal iğne aspirasyonu 

(EBUS-TBİA) İAH’ da pek yaygın kullanılmasa da Sarkoidoz gibi granülomatöz 

akciğer hastalıklarında mediastinal lenf nodu örneklemesi yapmak için kullanılan bir 

tekniktir. EBUS-TBİA üzerine yapılmış birçok çalışma genellikle sarkoidoz 

hastalarında kullanımı ile ilişkilendirilmiştir. Yapılan bu çalışmalarda EBUS-TBİA 

duyarlılığı %54 ile %93 arasında bulunmuştur (58). 
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2.5.2.2.4. Akciğer biyopsisi 

Akciğer biyopsisi, bronkoskopi eşliğinde Konvansiyonel transbronşiyal 

akciğer biyopsisi (k-TBAB) yapılabileceği gibi daha invaziv bir şekilde torakotomi 

veya video yardımlı torakoskopik cerrahi (VATS) ile de gerçekleştirilebilir. Biyopsi 

yerinin belirlenmesinde YÇBT referans olarak kullanılmaktadır. İşlem esnasında 4-6 

kez örnek alınmalıdır(32). Cerrahi biyopsiler (VATS ve/veya mini torakotomi) daha 

büyük boyutlarda örnekler alınması, yüksek tanı oranına ve düşük mortalite riskinden 

dolayı tercih edilen bir yöntemdir. Cerrahi biyopsilerde yapılan örneklemeler farklı 

loblardan ve alanlardan alınmalıdır (59). 

 

2.5.2.2.5.Transbronşiyal akciğer kriyobiyopsisi 

Bronkoskopik işlemlerde kriyoproblarının kullanılması 1977 yılından itibaren 

tanımlanmış olup genellikle büyük hava yollarını oblitere eden tümörlere terapötik 

amacıyla kullanılmıştır (55,61). Son yıllarda ise genellikle cerrahi biyopsilere 

alternatif olarak akciğer dokusu elde etmek için kriyoproblar kullanılmaktadı r(62). 

Kriyo ekipmanları; kriyo probu ve kriyojen maddeden (soğutma maddesi) oluşur 

(Şekil 3). Bronkoskopik işlemlerde kriyojen madde olarak  nitröz oksit (N2O) (-89°C) 

ve karbondioksit (CO2) kullanılmaktadır.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 3: Kriyo Ekipmanları; Kriyo Probu ve Kriyojen Madde (soğutma maddesi) 



26 

 

 

Akciğer dokusundan c-TBB ile örnek almak için, derin sedasyon altında, rijit 

tüp veya fleksibl orotrakeal tüpler ile entübasyon yapılır. İşlem sırasında; kan basıncı, 

EKG, oksijen saturasyonu, parsiyel karbondioksit basıncı sürekli olarak izlenmektedir. 

Kriyoprob, fleksible bronkoskopi ile floroskopi rehberliğinde seçilen alana 

yönlendirilir. Göğüs duvarına yaklaşık olarak 10-20 mm’lik uzaklıkta ve kriyo 

probunun göğüs duvarı ile dikey bir pozisyonda olması optimal uygulama olarak kabul 

edilir. Bu konuma getirildikten sonra büyük prob (2.4 mm) ile yaklaşık 3-6 sn, daha 

küçük problarla (1.99 mm) ise 7-8 sn süre ile dondurma işlemi gerçekleştirilir. Daha 

sonra kriyoprob ile birlikte donmuş olan doku bronkoskopi ile birlikte çekilip çıkartılır. 

Kanama kontrolünü sağlamak amacıyla biyopsi alımının hemen ardından  segment 

veya lob girişine fogarty balon şişirilir ve kontrollü bir şekilde yavaşça indirilir. Bu 

şekilde majör kanama riski azaltılmaya çalışılır. İşlem esnasında genellikle 3-6 adet 

biyopsi alınır ve alınan donmuş örnekler serum fizyolojiğe alınıp formalinle sabitlenir. 

İşlemden sonra pnömotorakstan klinik olarak şüphelenildiğinde (ani başlayan ağrı 

veya artmış oksijen ihtiyacı) veya işlemden 3 saat sonra rutin olarak göğüs radyografisi 

ve/veya ultrasonografik değerlendirme yapılmalıdır (63). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

3.1 ÇALIŞMA TASARIMI 

Çalışmamız Kasım 2023 ile Haziran 2024 tarihleri arasında Sağlık Bilimleri 

Üniversitesi Yedikule Göğüs Hastalıkları ve Göğüs Cerrahisi Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi 3. Göğüs Hastalıkları Kliniğinde tek merkezli, retrospektif, kesitsel bir 

çalışma olarak yapılmıştır. Merkezimiz, interstisyel akciğer hastalıkları ve girişimsel 

pulmonoloji vakaları için Türkiye’nin önde gelen referans hastanelerinden birisidir. 

Çalışma için etik onay hastanemiz Etik Kurul’undan alınmıştır ve Helsinki 

Deklarasyonu (1989) kapsamında gerçekleştirilmiştir (Onay Tarihi: 09.11.2023, Karar 

No: 2023-411). 

 

3.2 ÇALIŞMA POPÜLASYONU 

Kasım 2014 ile Eylül 2023 tarihleri arasında, İAH ön tanısıyla tanısal amaçlı 

BAL ve eşzamanlı c-TBB yapılan ve multidisipliner konseyde son tanısı İAH konulan 

141 hasta retrospektif olarak incelenmiştir. Malignite tanısı alan (n=4) ve BAL örneği 

yetersiz olan (n=10) hastalar çalışma dışı bırakılmıştır. Çalışmaya uygun 127 hasta 

değerlendirmeye alınmıştır. 

 

3.3 VERİLERİN TOPLANMASI 

Hastaların demografik özellikleri, sigara öyküsü, antijen maruziyeti, solunum 

fonksiyon testi değerleri, karbon monoksit difüzyon kapasitesi (DLCO), radyolojik 

bulguları, c-TBB komplikasyonları, BAL sonuçları ve histopatolojik bulguları 

kaydedilmiştir. 
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3.4 TANIMLAMALAR 

3.4.1 Bronkoalveolar Lavaj 

BAL protokolü, işlem öncesi hazırlıklar ve BAL işlemi de dahil olmak üzere 

Amerikan Toraks Derneği (ATS) klinik uygulama kılavuzlarına uygun olarak 

gerçekleştirilmiştir. İşlem yapılacak alanın belirlenmesinde radyolojik tutulum önemli 

bir faktör olarak rol oynamaktadır. Yaygın radyolojik tutulum varlığında BAL işlemi 

orta lob veya lingula bölgesinden, lokalize tutulum durumunda ise tutulumun olduğu 

bölgeden yapılmaktadır. İşlem sırasında, ilgili segmentin girişi bronkoskopi ile 

kapatılarak oda sıcaklığındaki %0.9 NaCl solüsyonu 20 cc'lik porsiyonlar halinde 

enjekte edilir ve hava yolu kollapsını önlemek amacıyla sıvı yavaşça aspire edilir. 

Optimal örnekleme için ardışık olarak en az 100 mL (en fazla 300 mL) normal salin 

uygulanmakta olup, en az %30’unun geri alınması önerilmektedir. BAL sıvısının 

hücresel analizi ise ATS kılavuzlarına göre yapılmıştır. BAL’da normal hücre dağılımı 

şu şekildedir: alveolar makrofaj > %85, lenfosit %10-%15, nötrofil ≤%3, eozinofil 

≤%1, skuamöz epitel/silyalı kolumnar epitel hücreleri ≤%1 (53). 

 

3.4.2 Transbronşiyal Kriyobiyopsi 

c-TBB işlemleri, genel anestezi altında rijid bronkoskopi rehberliğinde 

gerçekleştirilmiştir. Biyopsi yapılacak alan, toraks bilgisayarlı tomografisinde 

tutulumun en yoğun olduğu bölge olarak seçilmiştir. Rijid bronkoskop ile trakea ve 

ana bronşlar değerlendirildikten sonra, fleksibl bronkoskop rijid bronkoskop içinden 

biyopsi alınacak segmente ilerletilmiştir. İşlemde 1.9 mm çapında ve 90 cm 

uzunluğunda kriyoprob ile nitröz oksit (N2O, -89°C) kullanılmıştır. Fleksibl 

bronkoskopun çalışma kanalı içerisinden, çoğunlukla floroskopi rehberliğinde, biyopsi 

yapılacak akciğer segmentinin distaline kriyoprob ilerletilmiş ve göğüs duvarından en 

az 1 cm geri çekilerek yerleştirilmiştir (ERBE, Almanya). Kriyoprob ile 3-5 saniye 

süreyle dondurma işlemi gerçekleştirilmiş ve donmuş akciğer dokusu prob ucunda 

kalacak şekilde fleksibl bronkoskop, kriyoprob ile birlikte hızla geri çekilerek biyopsi 

alınmıştır. Alınan biyopsi örneği, hasar görmeden formalin solüsyonu içerisine 

yerleştirilmiştir. Aynı lobun bir segmentinden veya farklı iki segmentten biyopsiler 

alınmıştır. Her biyopsi alımının hemen ardından kanama kontrolü için Fogarty balonu 



29 

 

şişirilmiş ve kontrollü bir şekilde yavaşça indirilmiştir. Kanama kontrolü sağlandıktan 

sonra işlem sonlandırılmıştır. İşlemden 2 saat sonra, işleme bağlı gelişebilecek 

pnömotoraks riskine karşı akciğer grafisi çekilerek kontrol edilmiştir. 

 

3.5 KOMPLİKASYONLAR 

İşleme bağlı kanamalar üç kategori halinde sınıflandırılmıştır. Sadece 

bronkoskopik aspirasyon ile kontrol altına alınabilen kanamalar derece 1 (hafif 

kanama) olarak kabul edilmiştir. Eğer kanama 2-3 dakika süren bronkoskopik 

tamponad veya adrenalin ve soğuk salin kullanımı ile kontrol altına alınabiliyorsa, bu 

durum derece 2 (orta şiddetli kanama) olarak değerlendirilmiştir. Hemodinamik ve 

solunumsal instabiliteye yol açan, transfüzyon ve/veya yoğun bakım ünitesine yatış 

gerektiren ya da acil cerrahi müdahale gerektiren kanamalar ise derece 3 (şiddetli 

kanama) olarak adlandırılmıştır (64). 

İşlem sonrası pnömotoraks için çekilen akciğer grafisinde apekste, plevra ile 

göğüs duvarı arasındaki mesafenin 2 cm’den az olduğu asemptomatik yada minimal 

semptomları olan hastalar, nazal oksijen altında yakın klinik gözlem yapılmıştır. Bu 

mesafenin 2 cm’den fazla olması veya 2 cm’den az olup var olan semptomların 

kötüleşmesi veya bu mesafeden bağımsız olarak ciddi semptomların varlığı 

durumunda tüp torakostomi uygulandı (65,66). 

İşlem öncesinde oda havasında takip edilen ve işlem sonrası oksijen desteği 

ihtiyacı gelişen hastalar, arter kan gazında non-hiperkapnik, hipoksemik solunum 

yetmezliği (pO2 <55 mmHg) saptanması ve 1-6 L/dk nazal oksijen desteği ile 

izlenmeleri durumunda minimal oksijen gereksinimi olan hastalar olarak 

sınıflandırılmıştır. Oksijen ihtiyacı 6 L/dk’nın üzerinde olan hastalar ise ileri solunum 

desteği gereksinimi olan hastalar olarak değerlendirilmiştir (67). 
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3.6 MULTİDİSİPLİNER TANI 

Hastalar, göğüs hastalıkları, radyoloji, patoloji, romatoloji, çevresel ve meslek 

hastalıkları uzmanlarının katılımıyla gerçekleştirilen multidisipliner bir konseyde 

değerlendirilmiş ve nihai tanıları bu konseyin kararı doğrultusunda konulmuştur. 

ATS/JRS/ALAT 2020 HP rehberine göre, HP tanısı için maruziyetin 

tanımlanması, uygun YÇBT bulguları, BAL’da lenfositoz varlığı ve histopatolojik 

tanının bulunması tanısal kriterler arasında yer almaktadır. Bu rehber YÇBT 

bulgularını tipik, uyumlu veya belirsiz olarak sınıflamıştır. YÇBT’de tipik ve/veya 

uyumlu HP olarak değerlendirilen ve tipik HP histopatolojisi tanısı olanlarda, 

maruziyete ve/veya BAL lenfositozuna bakılmaksızın kesin HP tanısı kabul 

edilmektedir. Fakat YÇBT’de olası ve/veya belirsiz HP olarak değerlendirilen 

hastaların da nihai tanısı için antijen maruziyeti ve BAL lenfositozun tanıya katkıda 

bulunduğu gösterilmiştir. Bunun yanısıra ayırıcı tanıda fibrotik ve fibrotik olmayan 

HP’nin de bulunduğu tüm İAH şüphesi taşıyan hastalarda BAL yapılması 

önerilmektedir. Fibrotik HP’li hastaların çoğunluğunda BAL lenfosit sayıları yüzde 

20’nin üzerindeyken, bazı hastalarda lenfosit sayıları normal veya düşük de olabilir. 

Fakat rehber %30’luk bir eşik değeri tanısal katkı açısından anlamlı kabul etmiştir 

(68). Çalışmamızda, histopatolojik olarak HP tanısı gelen hastalar kesin HP olarak 

kabul edilmiştir. Histopatolojik olarak NSİP saptanan, antijen maruziyeti ve BAL 

lenfositozu %30 üzerinde bulunan hastalar multidisipliner değerlendirme sonrası HP 

olarak kabul edilmiştir. Histopatolojik tanısı olmayan hastalarda ise tipik HRCT 

bulguları, antijen maruziyeti ve BAL’da %30 üzerinde lenfositozu olan hastalar 

multidisipliner değerlendirme sonrası HP tanısı almıştır.   

ATS BAL klinik uygulama rehberine göre, sarkoidoz tanısında BAL’da lenfosit 

sayısının %25 veya üzerinde olması durumunda, sarkoidozun ayırıcı tanılar arasında 

değerlendirilmesi gerektiği ve CD4+/CD8+ oranının >4 olmasının sarkoidoz için 

oldukça spesifik olduğu rapor edilmiştir(53). 2020 yılında yayımlanan güncel ATS 

Sarkoidoz kılavuzunda da BAL lenfositozu ve/veya yüksek CD4/CD8 oranının 

sarkoidoz tanısına katkıda bulunduğu belirtilmiştir (69). Çalışmamızda, histopatolojik 

olarak non-nekrotizan granülomatöz iltihap raporlanan hastalarda BAL lenfositozunun 
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%25’in üzerinde olması ve CD4/CD8 oranının >4 olması ile multidisipliner 

değerlendirme sonucunda son tanı sarkoidoz olarak kabul edilmiştir. 

Pulmoner langerhans hücreli histiyositoz (PLHH) tanısında, uygun klinik 

özellikler varlığında BAL’da %5’ten fazla langerhans benzeri dendritik hücre (CD1a) 

bulunması, tanıyı güçlü bir şekilde desteklemektedir (70). Çalışmamızda, 

histopatolojik tanı bulunmayan, ancak BAL’da %5’in üzerinde CD1a pozitif hücre 

tespit edilen ve uygun klinik özelliklere sahip hastalarda PLHH tanısı konulmuştur. 

ATS/ERS/JRS/ALAT 2022 İPF/PPF rehberine göre, tipik YÇBT ve/veya 

histopatoloji bulgularının yokluğunda, İPF tanısı için belirli kriterlerin kullanılması 

önerilmiştir. Bu kriterler arasında; 50 yaşın üzerindeki erkek veya 60 yaşın üzerindeki 

kadın hastalarda orta ila şiddetli traksiyon bronşektazisi ve/veya bronşiyolektazi 

varlığı, 70 yaş üzerinde ve HRCT'de yaygın (%30'dan fazla) retikülasyon varlığı, BAL 

sıvısında artmış nötrofiller ve/veya lenfositozun yokluğu yer almaktadır (9). Bu 

kriterlere dayanarak multidisipliner değerlendirme ile IPF tanısının güvenilir bir 

şekilde konulabileceği belirtilmiştir. Çalışmamızda, IPF tanısı için bu kriterler dikkate 

alınarak multidisipliner konseyde karar verilmiştir. 

 

3.7 İSTATİSTİKSEL ANALİZ 

Veriler Statistical Package for the Social Sciences (IBM® SPSS Statistics for 

Windows, Version 23.0, Armonk, NY, USA) yazılım paketine girildi. Tanımlayıcı 

istatistikler kullanıldı ve nicel   değişkenler ortalama, maksimum (maks) ve minimum 

(min) değerleri kullanılarak karakterize edilmiş ve nitel değişkenler için yüzdeler 

kullanılmıştır. Dağılımların normal olup olmadığına Kolmogorov-Smirnov analizi ile 

karar verildi. Normal dağılımlar ortalama değerler olarak rapor edildi, standart 

sapmaları (SD) hesaplandı ve gruplar arası karşılaştırma gerektiğinde Student t-testi 

kullanıldı. Parametrik olmayan sürekli değişkenler medyan olarak kaydedildi ve 

gruplar arası karşılaştırma gerektiğinde Mann-Whitney U testleri kullanılarak 

karşılaştırıldı. Medyan olarak kaydedilen değerlerde aynı zamanda Inter Quantile 

Range (çeyrekler arası aralık-IQR) sonucu da verildi. Nitel değişkenlerin karşılaştırma 

analizi için Pearson’ın ki-kare testi kullanıldı; ancak, örnek boyutu küçükse (≤5 ise) 

Fisher’ın exact testi kullanıldı. p değeri <0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

 

Çalışmamıza dahil edilen 127 hastanın %51.2’si (n=65) erkek olup yaşları 

ortalamaları 60 yıl (min=19 yıl, maks=79 yıl) idi. Hastaların 65’inde (%51.2) sigara 

öyküsü vardı. Olguların %50.3’ünde (n=64) komorbidite vardı. En sık komorbidite HT 

(n=26, %20.5) iken ikinci  sıklıkta görülen DM (n=22, %17.3) idi. Olgularda  antijen 

maruziyet oranı %34.6 idi (n=44). Zorlu vital kapasite (FVC) ortalama % 75.6 iken 

(min=%38, max=%105), 1. saniyedeki zorlu ekspirasyon hacmi (FEV1) ortalaması 

%79.3 (min=%30, max=%133) olarak hesaplandı. DLCO ortalaması ise %59.0 

(min=%20, maks=%108) idi. Hastaların demografik özellikleri, antijen maruziyetleri 

ve solunum fonksiyon testleri sonuçları Tablo 8’de verilmiştir. 

Tablo 8: Hastaların Demografik Özellikleri, Antijen Maruziyetleri ve Solunum 

Fonksiyon Parametreleri  

Değişkenler Veri (n=127) 

Yaş, yıl, medyan/IQR 60 / 18 

Cinsiyet, n/% 

Erkek 

Kadın 

 

65 / 51.2 

62 / 48.8 

Komorbidite, n/% 64 / 50.3 

HT, n/% 26 / 20.5 

DM, n/% 22 / 17.3 

KOAH, n/% 3 / 2.4 

Astım, n/% 10 / 7.9 

İKH, n/% 21 / 16.5 

Hipotiroidi, n/% 5 / 3.9 
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SVO, n/% 1 / 0.8 

Aritmi, n/% 8 / 6.3 

Kollajen doku hastalığı, n/% 6 / 4.7 

Malignite, n/% 2 / 1.6 

Sigara kullanımı, n/% 65 / 51.2 

Sigara, paket/yıl, medyan/IQR 30 / 30 

Antijen maruziyeti, n/%  

          Bilinmiyor 

Yok 

Var 

 

7 / 5.5 

76 / 59.8 

44 / 34.6 

FVC (litre), ortalama/SD 2.66 / 0.87 

FVC, %, ortalama/SD 75.6 / 17.2 

FEV1, (litre), ortalama/SD 2.25 / 0.73 

FEV1, %, ortalama/SD 79.3 / 18.7 

FEV1/FVC, %, ortalama /SD 85.5 / 8.7 

DLCO (mLCO/dk/mm), medyan/IQR 6.02 / 8.58 

DLCO, %, ortalama/SD 59.0 / 17.1 

SD; standart sapma, IQR; çeyrekler arası aralık, DLCO; karbon monoksit difüzyon 

kapasitesi, FEV1; 1.saniye zorlu ekspiratuar volüm, FVC; zorlu vital kapasite DM; 

diabetes mellitus, İKH; iskemik kalp hastalığı, KOAH; kronik obstrüktif akciğer 

hastalığı, HT; hipertansiyon, SVO; serebrovasküler olay 

 

BAL ile verilen sıvı medyan 100 ml iken alınan sıvı medyan 53 ml idi. BAL’ın 

tanıya katkısı olan hastalar arasında BAL ile alınan sıvı ortalama 55.0 ± 15.0 ml iken 

BAL’ın tanıya katkısı olmayan hastalar arasında bu miktar 54.4 ± 14.5 ml idi 
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(p=0.863). BAL’da medyan lenfosit oranı %21 olarak saptanmış olup diğer sıvı hücre 

analiz sonuçları Tablo 9’de gösterilmiştir. 

Tablo 9: BAL ile Alınan Sıvı Sonuçları ve Hücresel Dağılımı 

Değişkenler Veri (n=127) 

BAL ile verilen sıvı (ml), medyan/IQR 100 / 20 

BAL ile alınan sıvı (ml), medyan/IQR 53 / 28.5 

Makrofaj (%), ortalama/SD 49.2 / 21.4 

Lenfosit (%), medyan/IQR 21 / 28.5 

Nötrofil (%), medyan/IQR 15 / 21.3 

Eozinofil (%), medyan/IQR 1.0 / 3.0 

CD4/CD8 (%), medyan/IQR 1.13 / 1.14 

BAL; bronkoalveoler lavaj, SD; standart sapma, IQR; çeyrekler arası aralık 

 

Non-fibrotik HP, fibrotik HP, iNSİP ve sarkoidozda BAL’daki lenfosit yüzdesi 

Şekil 4’de gösterilmiştir. Non-fibrotik HP’de BAL’daki lenfosit yüzdesi medyan 35 

(min=5, maks=70), fibrotik HP’de medyan 20 (min=2, maks=83), iNSİP’de medyan 

20 (min=2, maks=78) ve sarkoidozda medyan 44 (min=6, maks=80) olarak tespit 

edilmiştir. Gruplar arasında BAL’daki lenfosit yüzdesi açısından istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark bulunmuştur (p=0.04). Ancak, non-fibrotik HP’deki lenfosit yüzdesi 

ile fibrotik HP, iNSİP ve sarkoidoz grupları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

saptanmamıştır (sırasıyla, p=0.130,  p=0.112 ve p=0.423). Fibrotik HP ile iNSİP 

arasında da lenfosit yüzdesi açısından bir fark bulunmamışken (p=0.473), iNSİP 

grubundaki lenfosit yüzdesinin sarkoidoz grubundakine göre istatistiksel olarak 

anlamlı derecede düşük olduğu gözlenmiştir (p=0.04). Ayrıca, sarkoidozdaki lenfosit 

yüzdesinin fibrotik HP grubuna göre anlamlı derecede daha yüksek olduğu tespit 

edilmiştir (p=0.02). 
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Şekil 4. Bazı Hasta Gruplarında Lenfosit Düzeyi (medyan ve aralık olarak verilmiştir) 

c-TBB ile histopatolojik olarak hastaların 97 (%76.4)’ünde tanı konuldu. c-

TBB ile histopatolojik tanı dağılımına bakıldığında en sık olarak fibrotik NSİP (n=40, 

%31.5) ve non-fibrotik NSİP (n=16, %12.6) olduğu görüldü. Hastaların 13 

(%10.2)’ünde non-nekrotizan granülomatöz iltihap, 9 (%7.1)’unda fibrotik HP, 4 

(%3.1)’ünde OİP, 4 (%3.1)’ünde non-fibrotik HP, 3 (%2.4)’ünde organize pnömoni, 2 

(%1.6)’sinde PLHH, birer hastada ise respiratuar bronşiolit (%0.8), kollajen doku 

hastalığı akciğer tutulumu (%0.8), sınıflandırılamayan İAH (%0.8), akut akciğer hasarı 

(%0.8), pulmoner alveoler mikrolitiyazis (%0.8), ve RB-İAH (%0.8) vardı. 

 

c-TBB ile histopatolojik olarak tanısal olmayan ancak MDD ile kesin tanı 

konulan 30 hastanın 22'sinde fibrotik HP, 4'ünde İPF, birer hastada ise non-fibrotik HP, 

iNSİP, PLHH ve organize pnömoni tanısı konulmuştur. 

c-TBB ile histopatolojik tanı konulan 97 hastanın 30’una, BAL bulgularının 

katkısıyla MDD ile son tanı konulmuştur. Histopatolojik olarak fibrotik NSİP tanısı 

alan 12 hastaya, BAL katkısıyla yapılan MDD’de fibrotik HP son tanısı konulmuştur. 

Ayrıca, histopatolojik olarak non-fibrotik NSİP tanısı alan 4 hastaya, BAL katkısı ve 
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MDD sonucunda non-fibrotik HP son tanısı konulmuştur. Histopatolojik olarak non-

nekrotizan granülomatöz iltihap saptanan hastalar içerisinde, BAL katkısı ve MDD ile 

5 hastaya sarkoidoz tanısı konulmuştur. Histopatolojik olarak non-fibrotik HP 

(belirsiz/olası) olan hastalar içerisinde, BAL ve MDD katkısıyla 4 hastaya non-fibrotik 

HP tanısı konulmuştur. Aynı şekilde, histopatolojik olarak fibrotik HP (belirsiz/olası) 

tanısı alan ve MDD değerlendirilmesi gereken hastalar arasında, BAL katkısıyla 4 

hastaya fibrotik HP tanısı konulmuştur. Histopatolojik olarak OİP tanısı konulan 1 

hastaya ise, BAL ve MDD ile son tanı olarak fibrotik HP tanısı konulmuştur. 

c-TBB ile histopatolojik olarak tanı konulamayan 30 hastanın 14’üne, BAL 

bulguları ve MDD ile son tanı konulmuştur. On dört hastanın 10’una fibrotik HP, birer 

hastaya ise iNSİP, non-fibrotik HP, PLHH ve İPF tanısı konulmuştur. 

 c-TBB ile histopatolojik tanısı olan hastalar arasında BAL’ın tanıya katkı oranı 

%30.9 (n=30) iken histopatolojik tanısı olmayan hastalar arasında bu oran %46.6 

(n=14) idi, ancak aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0.113, Odds 

ratio=0.512, %95CI=0.222-1.181). 

BAL’ın tüm hastalarda (n=127) multidisipliner son tanıya katkı oranı %34.6 

(n=44) olarak tespit edilmiştir. BAL katkısının bulunduğu hastalar arasında en sık HP 

tanısı konulmuştur. HP’ler içinde 27'si (%38.5) fibrotik HP, 9’u (%64.2) ise non-

fibrotik HP olarak saptanmıştır. Ayrıca, BAL katkısının olduğu 5 hastada sarkoidoz, 

birer hastada ise iNSİP, PLHH ve İPF tanısına katkı sağlandığı görülmüştür. BAL’ın 

son tanıya en yüksek katkısı non-fibrotik HP, fibrotik HP ve sarkoidozda görülmüştür 

(sırasıyla %64.2, %38.5 ve %38.5). Beşten fazla hasta içeren tanılar arasında, BAL’ın 

tanıya katkı oranının en düşük olduğu hastalıklar ise iNSİP ve İPF olarak tespit 

edilmiştir (sırasıyla %9.1 ve %16.7). BAL’ın son tanıya katkı oranları Tablo 10’da 

sunulmuştur. 
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Tablo 10: Son Tanıya Göre Tanı Alt Gruplarında BAL’ın Tanıya Katkı Oranları 

Multidisipliner son tanı 

BAL katkısı 

Yok 

n/% 

Var 

n/% 

İdiyopatik NSİP (n=11) 10 / 90.9 1/ 9.1 

Non-fibrotik HP (n=14) 5 / 35.8 9 / 64.2 

Fibrotik HP (n=70) 43 / 61.5 27 / 38.5 

Sarkoidoz (n=13) 8 / 61.5 5 / 38.5 

İPF (n=6) 5 / 83.3 1 / 16.7 

Organize pnömoni (n=4) 4 / 100 -- 

PLHH (n=3) 2/ 66.7 1 / 33.3 

İPAF (n=1) 1 / 100 -- 

Pulmoner alveoler mikrolitiazis (n=1) 1 / 100 -- 

Akut interstisyel pnömoni (n=1) 1 / 100 -- 

Sınıflandırılamayan İAH (n=1) 1 / 100 -- 

Romatolojik akciğer hastalığı (n=1) 1 / 100 -- 

RB-İAH (n=1) 1 / 100 -- 

Toplam (n=127) 83 / 65.4 44 / 34.6 

BAL; bronkoalveoler lavaj, İAH; interstisyel akciğer hastalığı, İPAF; otoimmün 

ilişkili interstisyel pnömoni, İPF; idiyopatik interstisyel pnömoni, HP; hipersensitivite 

pnömonisi, NSİP; nonspesifik interstisyel pnömoni, n; sayı, PLHH; pulmoner 

langerhans hücreli histiositozis, RB-İAH; respiratuar bronşiyolitle ilişkili-interstisyel 

akciğer hastalığı  

 



38 

 

BAL’ın son tanıya katkısı iNSİP, non-fibrotik HP, fibrotik HP ve sarkoidoz 

hastalıkları karşılaştırıldığında, bu gruplar arasında BAL’ın tanıya katkısı açısından 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmıştır (p=0.04). BAL’ın tanıya en fazla katkı 

sağladığı grup ise non-fibrotik HP hastaları olmuştur (p=0.01). 

Son tanı dağılımına göre, hastalıkların sıklığı şu şekildeydi: fibrotik HP (n=70, 

%55.1), non-fibrotik HP (n=14, %11), sarkoidoz (n=13, %10.2) ve iNSİP (n=11, 

%8.6).  

Daha az sıklıkta; 6 hastada İPF (%4.7), 4 hastada organize pnömoni (%3.1), 3 

hastada PLHH (%2.4) ve birer hastada İPAF (%0.8), pulmoner alveoler mikrolitiyazis 

(%0.8), akut interstisyel pnömoni (%0.8), sınıflandırılamayan İAH (%0.8), 

romatolojik akciğer hastalığı (%0.8) ve RB-İAH (%0.8) saptanmıştır. Son tanıya göre 

hastalıkların dağılımı Şekil 5’de gösterilmiştir. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

       Şekil 5. Son Tanıya Göre Tanı Alt Gruplarında Dağılım 

Son tanısı fibrotik HP (n=70) olarak konulan hastalar arasında, %68.5’inin 

(n=48) patolojik tanısı elde edilmişken, geri kalan 22 hastanın (%31.5) patolojik tanısı 

yoktu. Fibrotik HP tanısı konulan grupta, patolojik tanısı olan hastalar arasında BAL’ın 

tanıya katkı oranı %35.4 (n=17) iken, patolojik tanısı olmayanlarda bu oran %45.5 
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(n=10) olarak saptanmıştır. Bu iki grup arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır (p=0.423, Odds ratio=0.658, %95 CI=0.236-1.837). 

Son tanısı iNSİP (n=11) olan hastalar arasında, %90.9’unun (n=10) patolojik 

tanısı mevcutken, yalnızca bir hastanın (%9.1) patolojik tanısı bulunmamaktadır. 

iNSİP tanısı alan hastalar arasında, patolojik tanısı olanlarda BAL’ın tanıya katkı oranı 

%0 iken, patolojik tanısı olmayan hastada bu oran %100 (n=1) olarak saptanmıştır. 

Ancak, bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p=1.000). 

Son tanısı non-fibrotik HP (n=14) olan hastalar arasında, %92.8’inin (n=13) 

patolojik tanısı mevcutken, yalnızca bir hastanın (%7.2) patolojik tanısı yoktu. Non-

fibrotik HP tanısı alan hastalarda, patolojik tanısı olanlarda BAL’ın tanıya katkı oranı 

%61.5 (n=8) iken, patolojik tanısı olmayanlarda bu oran %100 (n=1) olarak 

belirlenmiştir. Ancak, bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p=1.000, 

Odds ratio=1.625, %95 CI=1.057-2.497). 

Son tanısı sarkoidoz (n=13) olan hastaların tamamında patolojik tanı mevcuttu. 

Bu hastalarda BAL’ın tanıya katkı oranı %38.5 (n=5) olarak tespit edilmiştir (Tablo 

11). 
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Tablo 11: Son Tanıya Göre Bazı Hastalık Alt Gruplarında Patolojik Tanı Durumuna 

Göre BAL’ın Tanıya Katkı Oranının Karşılaştırılması 

 

BAL; bronkoalveoler lavaj, n; sayı; HP; hipersensitivite pnömonisi, NSİP; 

nonspesifik   interstisyel pnömoni 

 

BAL işlemine bağlı komplikasyon görülmemiştir. Hastaların %42.5’inde 

(n=54) ise c-TBB ilişkili en az bir komplikasyon gelişmişti. En sık gelişen 

komplikasyon hemoraji (n=43, %33.8) idi. Hemoraji gelişen hastalar arasında en sık 

görülen hemoraji tipi Grade I hemoraji idi (n=24, %55.8). Geri kalan 19 hastadaki 

hemoraji tipi Grade II idi. Hastaların %17.3’ünde (n=22) pnömotoraks izlendi. 

Pnömotoraksın tedavisinde sıklıkla tüp torakostomi uygulanmıştı (n=15). Geri kalan 7 

hastada ise takip yeterli olmuştu. Solunum yetmezliği hastaların %6.3'ünde (n=8) 

görüldü. Bu hastaların tümü, servis ortamında nazal oksijen desteği altında (minimal 

oksijen gereksinimi) takip edilmiştir. c-TBB ilişkili şiddetli kanama veya ciddi 

komplikasyon vakalarına rastlanmamıştır. c-TBB sonrasında gelişen komplikasyonlar 

Tablo 12’de gösterilmiştir. 
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Tablo 12: Kriyobiyopsi Sonrası Gelişen Komplikasyonlar 
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5. TARTIŞMA 

 

Çalışmamızda, c-TBB ile %76.4 oranında histopatolojik tanıya ulaşılmıştır. 

127 hastanın 44’ünde (%34.6) BAL bulgularının katkısıyla multidisipliner son tanıya 

varılmıştır. c-TBB ile histopatolojik tanı konulamayan 30 hastanın 14’ünde (%46.6) 

BAL bulgularının katkısıyla multidisipliner son tanıya ulaşılmış ve bu da BAL’ın c-

TBB’ye anlamlı bir tanısal katkı sunduğunu göstermektedir. Elde ettiğimiz bulgular, 

c-TBB’nin histopatolojik tanıda önemli bir yöntem olmaya devam ettiğini ortaya 

koyarken, BAL’ın özellikle HP tanısında İAH’da multidisipliner son tanıya anlamlı 

katkı sağladığını göstermektedir. 

Kriyobiyopsi tekniği, bronkoskopik minimal invaziv yöntemlerin gelişmesiyle 

birlikte akciğer hastalıklarının tanısında kullanılmaya başlanmıştır. Akciğer 

dokusundan alınan dondurulmuş örneklerin daha geniş ve yapısal olarak bozulmamış 

olması ve konvansiyonel biyopsilere kıyasla histopatolojik incelemelerde daha iyi 

sonuçlar sağlaması, özellikle İAH ve akciğer kanserlerinin tanısında önemli bir yer 

edinmesine olanak tanımıştır. Bunun yanı sıra, cerrahi biyopsilere göre daha az invaziv 

ve düşük komplikasyon riski taşıması nedeniyle klinik pratikte giderek daha fazla 

tercih edilmekte olup, özellikle cerrahi riski yüksek hastalarda tanısal açıdan önemli 

bir seçenek sunmaktadır. Literatürde c-TBB’nin tanısal veriminin %60-82 arasında 

değiştiği bildirilmektedir (71). Merkezimizde ise histopatolojik tanısal verim %76.4 

olarak bulunmuştur. Ancak, kriyobiyopsinin histopatolojik olarak 

değerlendirilmesinin tek başına yeterli olmadığı durumlarda ek incelemelerin 

gerekliliği ortaya çıkmaktadır. Bu nedenle, c-TBB işlemi sırasında BAL yapılması, son 

tanıya anlamlı katkı sağlayabilir. 

BAL tek başına İAH’ların tanısında sınırlı bir yarar sağlasa da, klinik bulgular 

ve YÇBT ile birlikte kullanıldığında belirli İAH formlarına tanısal katkı 

sağlayabilmektedir. Özellikle HP tanısında, ATS/JRS/ALAT 2020 Klinik Uygulama 

Rehberi’nde, transbronşiyal akciğer biyopsisi yapılıp yapılmadığından bağımsız 

olarak, BAL sıvısında lenfosit hücresel analizinin yapılması önerilmekte ve tipik 

radyolojik bulguları olan, antijen maruziyeti tarifleyen ve BAL’da lenfositoz saptanan 

hastalarda tanıya ulaşmanın nispeten daha kolay olduğu bildirilmektedir (68). Yapılan 
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sistematik incelemeler, HP’li hastaların BAL sıvısındaki ortalama lenfosit yüzdesinin, 

IPF’li hastalara kıyasla anlamlı derecede daha yüksek olduğunu ortaya koymuştur 

(72). Patolia ve arkadaşlarının çalışmasında, 49 çalışmanın verileri kullanılarak HP 

hastalarındaki BAL sıvısındaki lenfosit yüzdeleri, İPF hastalarıyla karşılaştırılmıştır. 

Sonuçlar, HP hastalarında BAL sıvısındaki ortalama lenfosit yüzdesinin, İPF 

hastalarına kıyasla belirgin şekilde daha yüksek olduğunu göstermiştir (ortalama fark 

%30.38). Alt grup analizlerinde, fibrotik olmayan HP ile İPF arasındaki BAL lenfosit 

yüzdesi farkı %34.21 olarak belirlenirken, fibrotik HP ile İPF arasındaki fark %20.81 

olarak saptanmıştır (73). Sobiecka ve arkadaşlarının çalışmasında fibrotik HP 

grubunda lenfosit yüzdesinin İPF grubuna göre anlamlı derecede daha yüksek 

olduğunu ortaya koymuştur. Fibrotik HP'li hastalarda %20 veya daha fazla BAL 

lenfositozu vakaların %75'inde görülürken, İPF hastalarında bu oran yalnızca %10 

düzeyindedir. Ayrıca, fibrotik HP hastalarının %60'ında BAL lenfositoz oranı %30'un 

üzerinde iken, bu durum İPF hastalarında hiç gözlemlenmemiştir 

(72).  ATS/JRS/ALAT 2020 Klinik Uygulama Rehberi'nde, fibrotik HP'yi İPF’den 

ayırt etmek için BAL sıvısındaki lenfosit oranı %20, %30 ve %40 olduğunda sırasıyla 

%69, %55 ve %41 duyarlılık ile %61, %80 ve %93 özgüllük sağladığı belirtilmiştir. 

Fibrotik olmayan HP’de ise aynı eşikler, sırasıyla %95, %88 ve %67 duyarlılık ve 

%61, %80 ve %93 özgüllük sunmaktadır. Bu verilerin ışığında, güncel rehberde 

%30'luk bir eşik değerin, hem duyarlılık hem de özgüllük açısından dengeli bir 

yaklaşım sunduğu ve makul bir kriter olarak kabul edilmesi önerilmektedir. Aynı 

rehberde, YÇBT paternleri ile birlikte BAL ve antijen maruziyetinin kesin tanı için 

yetersiz olduğu durumlarda, hastaların TBB, c-TBB veya cerrahi akciğer biyopsisi 

seçenekleri ile MDD sürecine dahil edilmesi gerektiği vurgulanmaktadır. 

Çalışmamızda, BAL’daki lenfosit oranının en yüksek tanısal katkısının fibrotik 

olmayan HP grubunda olduğu tespit edilmiş (p=0.01) ve bu gruptaki hastalarda 

BAL’daki lenfosit yüzdesinin diğer gruplara kıyasla istatistiksel olarak anlamlı 

derecede yüksek olduğu belirlenmiştir (68). Bu bulgu, literatürde BAL’ın non-fibrotik 

HP'de tanısal değeri olduğuna dair önceki çalışmalarla uyumludur. Ayrıca, 

çalışmamızda, HP tanısında BAL'da %30'luk bir lenfosit eşik değeri ve antijen 

maruziyeti kriterleri esas alınmıştır. c-TBB ile histopatolojik tanı konulamayan 30 

hastanın 14'ünde BAL bulguları ve multidisipliner yaklaşım ile tanı konulmuş olup, 
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bu 14 hastanın 11'ine (10 fibrotik HP, 1 non-fibrotik HP) HP tanısının konulması, 

BAL'ın HP tanısal sürecine sağladığı anlamlı katkıyı açıkça ortaya koymaktadır. 

Bunun yanı sıra, c-TBB ile histopatolojik olarak belirsiz veya olası HP tanısı konulan 

13 hastanın 8'inde, BAL bulgularının katkısıyla son tanının konulmuş olması, BAL’ın 

tanıyı destekleyici rolünü ortaya koymaktadır. Çalışmamızda, tüm HP tanılı olguların 

%42.8’inde (36/84) BAL bulgularının katkısıyla multidisipliner yaklaşım ile son 

tanıya ulaşılmış olması, HP’nin tanısal sürecinde diğer yöntemlere ek olarak BAL’ın 

kullanılmasının önemini vurgulamaktadır. 

NSİP, farklı etyolojik süreçlerin sonucunda ortaya çıkabilen histopatolojik bir 

patern olarak tanımlanmakta olup, yalnızca idiyopatik interstisyel pnömoni ile sınırlı 

değildir. Bu patern, bağ doku hastalıkları, ilaç reaksiyonları ve çevresel maruziyetlere 

bağlı olarak da görülebilir. Histopatolojik olarak NSİP paterni tespit edildikten sonra, 

ayırıcı tanıda yer alan hastalıkların belirlenebilmesi için ek incelemelere ihtiyaç 

duyulmaktadır. Bu tetkiklerden biri de BAL olup, inflamatuar hücre profili ve diğer 

belirteçler üzerinden tanıya katkı sağlamaktadır. iNSİP hastalarında, BAL sıvısındaki 

lenfosit oranı genellikle %20-40 arasında olduğu bildirilmiştir (84). Fakat bu bulgu, 

NSİP yapan diğer hastalıklarla da örtüşebilir. Bu hastalıkların tanısında BAL 

bulgularının yanı sıra mutlaka klinik ve radyolojik bulgularla birlikte 

değerlendirilmesi, antijen maruziyetinin ve bağ dokusu hastalıklarının detaylı 

araştırılmasının gerektiği unutulmamalıdır. Çalışmamızda, c-TBB ile histopatolojik 

olarak hastaların %57.7’sine (56/97) NSİP tanısı konulmuş olup, BAL bulgularının 

katkısıyla multidisipliner yaklaşım ile hastaların %28.5’ine (16/56) son tanı olarak HP 

tanısı konulmuştur. 

Sarkoidozda, BAL analizinde tek bir öngörücü hücre tipi olmamakla birlikte, 

ayırıcı tanıda önemli bir yardımcı rol oynamaktadır. BAL’daki karakteristik bulgular 

arasında akciğerlerdeki lenfosit oranının artışı ve özellikle CD4+/CD8+ T hücre 

oranının yüksekliği öne çıkmaktadır. Wessendorf ve arkadaşlarının çalışmasında, 

CD4/CD8 oranı ≥3.5 için sensitivite %53 ila %59, spesifite ise %93 ila %96 olarak 

bildirilmiştir(74). BAL rehberinde ise bu oranın >4 olarak alınmasıyla sensitivite ve 

spesifitenin daha iyi olduğu belirtilmiştir. Ayrıca, BAL’da lenfositoz oranının %25'in 

üzerinde alınmasının tanısal katkı için uygun olduğu öngörülmektedir (48). 

Winterbauer ve arkadaşları, sarkoidoz tanısında en spesifik bulguların, CD4/CD8 
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oranının 4’ün üzerinde olması, lenfosit yüzdesinin ≥%16 olması ve nonkazeifiye 

granülomlar gösteren biyopsi bulgularının birlikte değerlendirilmesi gerektiğini 

bildirmişlerdir (75). Çalışmamızda ise sarkoidoz tanı sürecinde, histopatolojik olarak 

nonkazeifiye granülom saptanan olgularda, BAL’da lenfosit yüzdesi ≥%25 ve 

CD4/CD8 oranı >4 alındığında, multidisipliner değerlendirme ile hastaların 

%38.4’üne (5/13) sarkoidoz tanısı konulmuştur. 

Pulmoner Langerhans Hücreli Histiyositoz (PLHH), akciğer dokusunda 

Langerhans hücrelerinin birikimi ile karakterize olan nadir bir interstisyel akciğer 

hastalığıdır. Tanı, genellikle klinik, radyolojik ve histopatolojik bulguların bir arada 

değerlendirilmesi ile konulmaktadır. Literatürde, PLHH hastalarının yaklaşık %25 ila 

%50'sinde, BAL sıvısında %5 ila %10 oranında CD1a pozitif hücre tespit edilebileceği 

belirtilmekte olup, bu bulgu tanıyı destekleyen önemli bir parametre olarak kabul 

edilmektedir Özellikle son yıllarda, BAL’da CD1a pozitif hücre oranının %5'in 

üzerinde olmasının PLHH için yüksek spesifikliğe sahip bir gösterge olduğu 

bildirilmiştir (76). Bu kriter, PLHH’yi diğer interstisyel akciğer hastalıklarından ayırt 

etmede de önemli bir rol oynamaktadır. Bu nedenle, BAL'da yapılan hücresel analizler, 

histopatolojik ve radyolojik bulgularla birlikte değerlendirildiğinde, PLHH tanısının 

doğruluğunu artıran kritik bir parametre sunmaktadır. Çalışmamızda %2.3 (3/127) 

oranında PLHH tanısı konulmuş olup, histopatolojik tanı konulamayan bir olguda 

BAL analizinde CD1a düzeyinin %8.21 olarak saptanması ve multidisipliner 

değerlendirme sonucunda PLHH tanısı konulmuştur. 

İPF tanısında, güncel rehberler BAL'ın rutin bir tanısal araç olarak 

kullanılmasını önermemekle birlikte, BAL, İPF’nin diğer interstisyel akciğer 

hastalıklarından, özellikle hipersensitivite pnömonisi ve organize pnömoni gibi 

fibrotik paternlerden ayırt edilmesinde önerilmektedir. Özellikle fibrotik interstisyel 

akciğer hastalıklarında lenfositozun (> %20 lenfosit) varlığı, hipersensitivite 

pnömonisine işaret edebilir ve İPF'nin dışlanmasına yardımcı olabilir. İPF hastalarında 

BAL’da nötrofil oranının genellikle %5 ile %20 arasında olduğu bildirilmiştir. Nötrofil 

sayısındaki artışın, İPF tanısı ile güçlü bir korelasyon gösterdiği ve nötrofil oranı 

arttıkça İPF olasılığının yükseldiği belirtilmektedir (83). 2022 İPF/PPF rehberine göre, 

BAL’ın tanısal katkısı MDD ile birlikte ele alınmalı ve klinik şüphe durumuna bağlı 

olarak kullanılmalıdır. Aynı rehberde, belirli klinik ve radyolojik bulgulara sahip 
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hastalarda, BAL sıvısında artmış nötrofil varlığı ve/veya lenfositoz yokluğu, İPF 

lehine değerlendirme yapılabileceğini göstermektedir (14). Kliniğimizde, güncel 

rehberler doğrultusunda radyolojik olarak tipik veya olası OİP paternine sahip ve 

antijen maruziyeti olmayan hastalara, MDD ile biyopsi yapılmaksızın İPF tanısı 

konulması nedeniyle, çalışmamızda sınırlı sayıda İPF hastası yer almaktadır. 

Çalışmamızda %4.7 (6/127) oranında İPF tanısı konulmuştur. Bu hastalar arasında, c-

TBB ile histopatolojik tanı konulamayan bir hastada, BAL analizinde %25 nötrofil ve 

%8 lenfositoz saptanmasıyla multidisipliner yaklaşım sonucunda İPF tanısı 

konulmuştur. 

BAL’ın, İAH hasta alt gruplarındaki tanısal katkısını gösteren sınırlı sayıda 

çalışma bulunmaktadır. Serra ve arkadaşlarının, diffüz interstisyel akciğer 

hastalıklarının tanısında transbronşiyal kriyobiyopsiye BAL’ın katkısını 

değerlendirdikleri çalışmada, 60 olgu incelenmiş ve BAL’ın %22’sine ek katkı 

sağladığı rapor edilmiştir(8). Çalışmamızda ise BAL’ın tüm hastalarda multidisipliner 

yaklaşımla son tanıya katkı oranı %34.6 (n=44) olarak bulunmuştur. Serra ve 

arkadaşlarının çalışmasına kıyasla BAL’ın tanıya katkısının daha yüksek olduğu 

gözlemlenmiştir. Bu farkın, hasta sayımızın daha fazla olması ve Serra ve 

arkadaşlarının çalışmasında en sık görülen hasta grubunun sistemik otoimmün hastalık 

ilişkili İAH (17/60), bizim çalışmamızda ise en sık görülen hasta grubunun 

hipersensitivite pnömonisi (HP) (84/127) olmasıyla farklı hasta alt gruplarının yer 

almasından kaynaklandığını düşünmekteyiz. Hostettler ve arkadaşlarının 100 olguluk 

kriyobiyopsi çalışmasında, yeterli materyal elde edilen ancak spesifik histopatolojik 

tanı konulamayan olguların %51.1’inde (25/43) BAL, son tanıya katkı sağlamıştır 

(77). Çalışmamızda ise histopatolojik tanıya ulaşılamayan olgularda bu katkı %46.6 

(14/30) olarak saptanmıştır. Çalışmamız sonuçları ile önceki çalışmanın sonuçları ile 

uyumlu bulunmuştur. 

c-TBB’ye bağlı komplikasyonlar, özellikle pnömotoraks ve hemoraji, çeşitli 

klinik çalışmalarda sıklık ve şiddet açısından farklılık göstermiştir. c-TBB işlemine 

bağlı komplikasyonların değerlendirildiği bir metanalizde pnömotoraks sıklığının %0 

ile %25.9 arasında değiştiği bildirilmiştir. Hemoraji sıklığı anlamlı düzeyde 

heterojenlik göstermektedir. Orta-ciddi hemoraji sıklığını bildiren çalışmalar, ortalama 

%26.6 (aralık: %0–78) oranında hemoraji bildirmiştir. Sıfırdan farklı komplikasyon 
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oranları bildiren çalışmalarda, işleme bağlı orta-ciddi hemoraji sıklığı %39 (aralık: 

%3–76) olarak raporlanmıştır (78). Harari ve arkadaşları tarafından gerçekleştirilen 

retrospektif bir çalışmada, 73 hastadan oluşan bir kohortta c-TBB'nin tanısal 

performansı ve güvenliği değerlendirilmiş; komplikasyonlar arasında %1.4 oranında 

(n=1) majör kanama ve %19 oranında (n=14) bronkoskopi sırasında hafif/orta şiddette 

kanama bildirilmiştir. Ayrıca, %10.9 oranında (n=8) pnömotoraks gözlemlenmiş olup, 

bu vakaların %2.7'sinde (n=2) tüp drenajı gerekmiştir (79). R. Linhas ve arkadaşlarının 

çalışmasında, 90 hasta dahil edilerek pnömotoraks oranının %22.4 olduğu 

belirlenmiştir. Bu hastalar arasında %81.8'inde tedavi amacıyla tüp drenajı gereksinimi 

gözlemlenmiştir (80). Davidsen JR ve arkadaşlarının gerçekleştirdiği çalışmada, 

İAH'da c-TBB tanı oranı ve komplikasyonları incelenmiş olup, 141 hasta çalışmaya 

dahil edilmiştir. Çalışma sonuçlarına göre, işleme bağlı mortalite veya ciddi kanama 

gözlemlenmemiştir. Bununla birlikte, 23 hastada (%16.3) orta şiddette kanama ve 21 

hastada (%14.9) pnömotoraks gelişmiş, yalnızca 14 hastada (%9.9) tüp drenajı 

gereksinimi tespit edilmiştir (81). O'Mahony ve arkadaşlarının 100 hastalık 

çalışmasında hemoraji oranı %34 olarak bildirilmiş, soğuk salin veya epinefrin 

gerektiren orta dereceli hemoraji oranı ise %18 olarak saptanmıştır. Pnömotoraks oranı 

%17 olup, bu hastalardan 5'ine tüp torakostomi uygulanmıştır. Çalışmada ciddi 

hemoraji veya hayati tehdit eden başka bir komplikasyon gözlemlenmemiştir (82). 

Serra ve arkadaşlarının gerçekleştirdiği çalışmada, en az bir komplikasyon gelişme 

oranı %47 olarak bildirilmiştir. Grade I hemoraji oranı %18, Grade II hemoraji oranı 

ise %17 olarak kaydedilmiştir. Pnömotoraks oranı %12 olarak belirlenmiş olup, c-TBB 

ve BAL ile ilişkili ciddi hemoraji veya diğer ciddi komplikasyonlar 

gözlemlenmemiştir (8). Çalışmamızda, BAL ile ilişkili herhangi bir komplikasyon 

gözlemlenmemiştir. c-TBB işlemine bağlı ise hastaların %42.5'inde en az bir 

komplikasyon görülmüştür. En sık görülen komplikasyon hemorajidir ve 43 hastada 

(%33.8) saptanmıştır. Hemoraji gelişen vakalarda en yaygın tip Grade I hemorajidir 

(n=24, %55.8); geri kalan 19 hastada ise Grade II hemoraji gözlemlenmiştir. 

Pnömotoraks oranı %17.3 (22/127) olarak saptanmıştır, bunlardan 7’sine oksijen 

tedavisi verilmiş, 15’ine ise toraks tüpü uygulanmıştır. Önceki çalışmalara benzer 

komplikasyon oranları bildirilmiş olup, hayatı tehdit eden ciddi komplikasyonlar 

gözlemlenmemiştir. 
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6. LİMİTASYON 

Çalışmamızın retrospektif ve tek merkezli bir tasarıma sahip olması, 

çalışmanın başlıca sınırlamaları arasında yer almaktadır. 
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7. SONUÇ 

Sonuç olarak, BAL'ın İAH'ların multidisipliner tanı sürecine önemli bir katkı 

sağladığı saptanmıştır. Özellikle non-fibrotik hipersensitivite pnömonisi olgularında, 

BAL'ın istatistiksel olarak anlamlı bir tanısal katkı sağladığı belirlenmiştir. c-TBB ile 

histopatolojik tanı konulamayan olgularda ise BAL, en yüksek katkıyı fibrotik HP 

grubunda sağlamıştır. BAL ve c-TBB'nin birlikte kullanılması, İAH’ların 

multidisipliner değerlendirme sürecinde tanısal verimliliği artıran, güvenli ve etkili bir 

yaklaşım olarak değerlendirilebilir. 
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