
Sklerodermada Akci¤er Tutulumunun Ay›r›c› Tan›s›nda
Bronkoalveolar Lavaj›n Yeri

ÖZET
Sklerodermada (Sk) akci¤er tutulumu; s›k görülen ve hastal›¤›n prognozunu olumsuz yönde etkileyen bir komplikas-
yondur. Fizyolojik de¤ifliklikler akci¤erde alveolitin geliflti¤i sklerodermal› olgularda, inflamasyon bulgular› olmayan ol-
gulara göre daha a¤›r seyrederler. ‹diopatik pulmoner fibrozis (IPF), sarkoidoz (Sr) gibi birçok fibrotik akci¤er hastal›-
¤›nda alt solunum yollar›nda inflamasyon mevcuttur. Bronkoalveolar lavaj (BAL) akci¤erde süregiden inflamasyonun
ve immunolojik olaylar›n incelenmesinde kullan›lan bir yöntemdir.
Amaç: Bu araflt›rmada bronkoalveolar lavaj›n sklerodermada akci¤erde oluflan alveolitin di¤er interstisyel akci¤er has-
tal›klar›; IPF ve sarkoidozdan ay›r›c› tan›s›ndaki yerini araflt›rmay› amaçlad›k. 
Metod: Araflt›rma popülasyonu 18 sklerodermal›, 10 IPF’li, 13 sarkoidozlu ve 11 sa¤l›kl› kontrol olgusundan oluflmak-
tayd›. Olgularda BAL ifllemini takiben, BAL s›v›s› hücre say›s›  hemositometrede say›ld› ve May Grünwald Giemsa
(MGG) ile boyal› yayma preparatlarda en az 600 hücre say›larak BAL  hücre da¤›l›m›n›n sitolojik incelemesi yap›ld›.
Bulgular: 1) Total hücre say›lar› Sr’lu olgularda kontrol grubundan ve IPF’li olgulardan anlaml› derecede yüksek ol-
makla birlikte, sklerodermal› olgularla aras›nda anlaml› fark saptanmad›. 2) BAL’da makrofajlar›n oran›  Sk, Sr ve IPF
olgular› aras›nda anlaml› bir farkl›l›k göstermezken, IPF ve Sr’lu olgularda kontrol grubundan anlaml› derecede düflük-
tü. 3) Lenfositlerin oran›  sarkoidozlu olgularda IPF’li olgular ve kontrol grubundan anlaml› derecede yüksek iken, skle-
rodermal› olgulardan farkl›l›k göstermedi. 4) Nötrofillerin oran›  Sr’lu olgularda IPF ve Sk’l› olgulardan anlaml› derece-
de düflüktü. 5) Dört grup aras›nda eozinofillerin yüzdesinde anlaml› bir farkl›l›k saptanmad›.
Sonuç: BAL hücre da¤›l›m›n›n sitolojik incelemesinin sklerodermal› olgularda geliflen alveolitin, IPF ve sarkoidozdan
ay›r›c› tan›s›nda yeterli olmad›¤› kan›s›na var›ld›.
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SUMMARY
The Value of Bronchoalveolar Lavage (BAL) in Differential Diagnosis of Scleroderma
In Scleroderma (SCL), involvement of the lung is a common complication that adversely affects the prognosis. Scle-
roderma lung with alveolitis causes more severe physiologic impairment than those without evidence of inflammati-
on. The lower respiratory tract inflammation may be present in many fibrotic lung diseases such as Idiopathic Pulmo-
nary Fibrosis (IPF) and Sarcoidosis (SR). BAL is a useful tool in investigating the inflammatory and immunologic pro-
cesses taking place in  lung. 
Aim: In this study, we aimed to investigate the value of BAL in differentiating the alveolitis of scleroderma from the
two other interstial lung diseases IPF and SR. 
Methods: The study population was consisted of 18 patients with SCL, 10 patients with IPF, 13 patients with SR and
11 healthy control subjects (C.S). BAL fluid cells were counted in  haemocytometer and differantial cytology was ma-
de from smears stained with May-Grünwald-Giemsa (at least 600 cells were counted). 
Results: 1) Although total cell count was significantly higher in SR than IPF and controls, we could not find any sig-
nificant difference between the BAL fluid cell counts of SCL and SR. 2). The percentages of macrophages were not
significantly different between SCL, SR, IPF but they were lower in patients with SR and IPF than controls. 3) The per-
centages of lymphocytes were significantly higher in patients with SR comparing to IPF and controls but were not
significantly different than patients with SCL. 4) The percentages of neutrophiles were significantly lower in patients
with SR comparing to IPF and SCL. 5) There is not any significant difference in the percentages of eosinophiles bet-
ween four groups. 
Conclusion: The differential cytology of BAL was not diagnostic in differentiating alveolitis of SCL than of SR and IPF.
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Girifl ve Amaç

Bronkoalveolar lavaj (BAL) alveollerde ve distal
hava yollar›nda bulunan inflamatuar olaylar›n
araflt›r›lmas›n› sa¤layan oldukça emniyetli ve gü-
venilir bir tan› yöntemidir (1,2). BAL ile elde edi-
len hücrelerin; alveolar makrofaj, lenfosit, nöt-
rofil, eozinofil, mast hücresi, bazofil, plazma
hücrelerinin differansiyal sitolojik incelenmesi,
fonksiyonlar›n›n de¤erlendirilmesi ve BAL super-
natant›n›n içerdi¤i çözünebilir (solubl) kompo-
nentlerin incelenmesi ile sarkoidoz (Sr), idiopa-
tik pulmoner fibrozis (IPF), ekstrensek allerjik al-
veolit ve di¤er birçok interstisyel ve infeksiyöz
akci¤er hastal›klar›n›n belli hücre profillerine sa-
hip oldu¤u görülmüfl ve BAL’da yap›lan çal›flma-
lar hastal›klar›n immunopatolojik mekanizmala-
r›n›n aç›klanmas›n› sa¤lam›flt›r (3-6).
Kollajen vasküler hastal›klarda akci¤erde oluflan
inflamatuar olaylar diffüz interstisyel akci¤er fib-
rozisinin geliflmesine neden olabilir. Kollajen
vasküler hastal›¤› olan bir çok olguda klinik ve
radyolojik bulgular ortaya ç›kmadan önce subk-
linik alveolitin varl›¤› BAL ile saptanm›flt›r (7). Bu
araflt›rmam›zda akci¤erde interstisyel fibrozise
neden olan kollajen vasküler hastal›klardan biri
olan skleroderman›n (Sk) akci¤er tutulumunun
tan›s›nda bronkoalveolar lavaj›n sitolojik de¤er-
lendirmesinin katk›s›n›, sarkoidoz, idiopatik pul-
moner fibrozis ve skleroderma tan›s› alm›fl olgu-
larda ve sa¤l›kl› kontrol olgular›nda BAL yaparak
araflt›rmay› amaçlad›k.

Metod

Çal›flmaya histopatolojik olarak hastal›klar›na ta-
n› konmufl olan 13 sarkoidozlu, 10 IPF’li, 18
sklerodermal› ve 11 sigara içmeyen sa¤l›kl› kont-
rol olgusu al›nd›. Olgular›n ortalama yafllar›; sar-
koidozlu olgularda 42.4 ± 3.0 y›l, idiopatik pul-
moner fibrozisli olgularda 53.9 ± 3.3 y›l, sklero-
dermal› olgularda 40.5 ± 2.0 y›l ve sa¤l›kl› kont-
rollerde 51.0 ± 4.1 y›ld›.

Olgularda 12 saat önce bafllayan premedikasyo-
nu ve %2’lik lidokain ile yap›lan lokal anesteziyi
takiben transoral veya transnazal yol kullan›la-
rak fiberoptik bronkoskopi (FOB) ve BAL uygu-
land›. BAL ifllemi sa¤ akci¤er orta lob, sol akci-
¤er lingula veya radyolojik olarak hastal›¤a kat›l-
d›¤› düflünülen lobun bronflunun segmentlerin-
de FOB kama (wedge) pozisyonunda yerlefltirile-
rek gerçeklefltirildi.
Segment veya subsegment içine yerlefltirilen
bronkoskop içinden geçirilen kataterden steril
serum fizyolojik 20 ml’lik 5 porsiyon halinde
(toplam 100 ml) enjektörle verilerek manuel
olarak aspire edildi. Geri dönen (aspire edilen)
BAL s›v›s› gazl› bezden süzülerek mükusdan ay-
r›lmas› sa¤land›ktan sonra santrifüj edildi. Sant-
rifüj sonras› BAL supernatant› ileriki çal›flmalar
için derin dondurucuda saklan›rken, hücre çö-
keltisi dengelenmifl tuzlu su solüsyonu ile y›kan-
d› ve s›v›daki hücrelerin total say›s› hemosito-
metrede (Nauber kamerada) say›ld›, Tripan ma-
visi ile iflleme sokularak vitaliteleri saptand›.
BAL s›v›s› ikinci kez santrifüj edildikten sonra,
hücre sedimentinden yayma preparat haz›rla-
narak May Grünwald Giemsa (MGG) ile boyan-
d›. Her preparatta 600 hücre say›larak olgula-
r›n BAL s›v›lar›n›n differansiyal sitolojik de¤er-
lendirilmesi yap›ld›. Verilerin istatistiksel analizi
için Kruskal-Wallis non parametrik varyant ana-
liz yöntemi kullan›ld›.
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fiekil 1: Olgular›n BAL hücre da¤›l›m›

Olgular›n BAL Hücre Da¤›l›m›
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Bulgular

Olgular›n bronkoalveolar lavajlar›n›n differansi-
yel sitolojik de¤erlendirilmesi sonucu elde edilen
veriler Tablo I ve fiekil 1’de gösterilmifltir. Hasta-
l›k gruplar›nda yer alan olgular ile sa¤l›kl› kont-
rollerin yafl ortalamalar› aras›nda anlaml› bir fark
saptanmad›. BAL s›v›s›nda say›lan total hücre sa-
y›s› sarkoidozlu olgularda, IPF’li olgulardan ve
kontrol olgular›ndan anlaml› derecede yüksek
olmakla birlikte (p<0.05), sklerodermal› olgular-
dan farkl›l›k göstermedi. Differansiyal sitolojik
de¤erlendirmede makrofajlar›n oran› IPF’li ve
sarkoidozlu olgularda, kontrol grubundaki olgu-
lardan anlaml› derecede düflüktü (p<0.01). An-
cak makrofajlar›n oran› sklerodermal› olgularla
kontrol grubu aras›nda istatistiksel olarak anlam-
l› farkl›l›k göstermedi. Differansiyel sitolojik ince-
lemede de¤erlendirilen alveolar makrofajlar›n
oran› skleroderma grubunda, IPF ve sarkoidoz
grubundan yüksek olarak saptanmakla birlikte
bu oran istatistiksel olarak anlaml› de¤ildi. 
Lenfositlerin oran› sarkoidozlu olgularda kontrol
grubundan (p<0.001) ve IPF’li olgulardan
(p<0.001) anlaml› derecede yüksek bulunmakla
birlikte, sarkoidozlu olgularla, sklerodermal› ol-
gular aras›nda farkl›l›k göstermedi. Nötrofillerin
oran›n›n sarkoidozlu olgularda IPF’li olgulardan
(p<0.01) ve sklerodermal› olgulardan (p<0.05)
anlaml› derecede düflük oldu¤u, eozinofiller için
ise dört grup aras›nda istatistiksel olarak anlam-
l› fark olmad›¤› gözlendi.

Tart›flma

Skleroderma (sistemik skleroz) deri, damarlar ve
iç organlarda dejeneratif ve fibrotik de¤iflikliklere

yol açan multisistemik bir hastal›k olmakla birlik-
te, pulmoner parankim tutulumu hastal›¤›n prog-
nozunu etkileyen önemli bir komplikasyonudur
(8-10). Sklerodermal› olgular›n %46-100’ünde
hastal›¤›n seyri s›ras›nda pulmoner fibrozis ortaya
ç›kt›¤› saptanm›flt›r (11,12 ). Pulmoner fibrozisin
ilerlemesiyle ortaya ç›kan solunum yetmezli¤i
hastal›¤›n en s›k saptanan ölüm nedenlerindendir
(12-16). Bu nedenle sklerodermal› olgularda akci-
¤er tutulumunun erken saptanmas› ve buna yö-
nelik tedavinin bafllanmas› hastal›¤›n morbidite
ve mortalitesini etkileyecektir. Di¤er kollajen vas-
küler hastal›klarda oldu¤u gibi sklerodermal› ol-
gularda da BAL akci¤erdeki immun ve inflamatu-
ar olaylar›n incelenmesini sa¤layan emniyetli ve
güvenilir bir yöntemdir (17-20). Ancak kollajen
vasküler hastal›klarda akci¤erde süregiden infla-
masyon di¤er interstisyel akci¤er hastal›klar›na ve
özellikle idiopatik pulmoner fibrozise benzer bir
seyir izlemektedir (18,21). Ayr›ca klinik ve radyo-
lojik olarak pulmoner tutulum düflünülmeyen
subklinik seyirli olgularda da akci¤erde alveoliti
düflündüren immunolojik de¤ifliklikler saptanm›fl-
t›r (22,23). Bu nedenle BAL’da kollajen vasküler
hastal›klar›n ve skleroderman›n di¤er interstisyel
akci¤er hastal›klar›ndan ay›r›m›n› sa¤layacak bir
hücre profili saptanmas› erken tan›da önemli rol
oynayacakt›r.‹nterstisyel akci¤er hastal›¤› geliflen
sklerodermal› olgularda BAL s›v›s›nda nötrofillerin
ve eozinofillerin oran›n›n s›kl›kla artt›¤› saptan-
m›flt›r (11,24-32).
Sklerodermal› olgularda önceki y›llarda yap›lan
baz› çal›flmalarda BAL’da lenfositlerin art›fl› nadi-
ren bildirilmekle birlikte,son y›llarda yap›lan pek
çok araflt›rmada BAL’da lenfositlerin çok yüksek
oranlara kadar artabildi¤i bildirilmifltir.
(7,11,24,29,31, 33-38).
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Yafl Total Hücre Say›s› Makrofaj Lenfosit Nötrofil Eozinofil
(y›l) x 106 % % % %

Skleroderma n=18 41 ± 2 21 ± 2 64 ± 5 30 ± 5 7 ± 3 1 ± 0.5
Sarkoidoz n=13 42 ± 3 29 ± 4 43 ± 5 54 ± 5 2 ± 0 1 ± 0
IPF n=10 54 ± 4 13 ± 4 52 ± 9 28 ± 9 17 ± 6 2 ± 1
Kontrol n=11 51 ± 24 11 ± 4 89 ± 6 8 ± 2 3 ± 1 0 ± 0

Tablo 1: Olgular›n Bronkoalveolar Lavaj Bulgular›



BAL ‘da artan granülositler; eozinofil ve nötrofil-
ler hastal›¤›n ilerlemifl fibrosize gitti¤inin bulgusu-
dur (12,29,32 ).Olgu serimizde sklerodermal› ol-
gular›n BAL differansiyal sitolojik incelemelerinde
lenfositlerin ve nötrofillerin oran› artm›fl olarak
saptand›. Ancak bu art›fl sklerodermal› olgular›n
BAL differansiyal sitolojik incelemelerine dayana-
rak IPF ve sarkoidozdan ay›r›m›n› mümkün k›lma-
d›. ‹diopatik pulmoner fibrozisde BAL’da hakim
hücre tipi nötrofillerdir. Ancak, bu duruma di¤er
interstisyel akci¤er hastal›klar›nda sistemik kolla-
jen vasküler hastal›klarda ve sklerodermada da
rastlanabilir (39-42). IPF’li bir grup olguda ise, se-
rimizdeki olgular›n sonuçlar›na benzer olarak nöt-
rofillerle birlikte lenfositlerin de artt›¤› ve bu olgu-
lar›n kortikosteroid tedaviye daha iyi yan›t verdik-
leri bildirilmifltir (41,43-45). Araflt›rmam›zdaki
sklerodermal› olgular ile IPF’li olgular›n BAL lenfo-
sit, nötrofil ve eozinofil oranlar›nda anlaml› farkl›-
l›k saptanmad›¤› için iki hastal›¤›n akci¤erde olufl-
turdu¤u inflamasyonun BAL differansiyal sitolojik
incelemesi ile ay›r›m› mümkün olamam›flt›r.Sarko-
idozlu olgular›n BAL differansiyal sitolojik incele-
melerinde lenfositlerin özellikle T lenfositlerin sa-
y›lar›n›n art›fl› hastal›¤›n her evresinde gözlenen
bir bulgudur (46). Sarkoidozda artm›fl bulunan
bu lenfositlerin subgruplar›n›n analizi ve makro-
fajlar›n fenotiplerinin belirlenmesi hastal›¤›n len-
fositik alveolite neden olan di¤er interstisyel akci-
¤er hastal›klar›ndan ay›r›m›na katk› sa¤lamakta-
d›r (46-49). Çal›flmam›zda lenfositlerin oran›n›
yüksek olarak saptad›¤›m›z, ancak bu oranlar ara-
s›nda istatistiksel olarak anlaml› fark bulamad›¤›-
m›z iki hastal›k sarkoidoz ve skleroderma aras›n-
da BAL lenfositoz bulgular›na göre ay›r›c› tan›
yapmam›z mümkün olmad›. Araflt›rmam›zda
analiz edilmemekle birlikte lenfosit subgruplar›-
n›n ay›r›m›n›n, BAL’da yüksek lenfosit oran› görü-
len bu iki hastal›¤›n ay›r›c› tan›s›nda katk› sa¤laya-
ca¤›n› düflünmekteyiz. Ay›r›c› tan›ya katk› sa¤la-
yabilecek bir di¤er ilginç durum ise sklerodermal›
olgularda BAL’da lenfositler ile birlikte nötrofiller-
de anlaml› derecede artarken, sarkoidozda bu ar-

t›fl›n gözlenmemesidir. Ancak BAL’da saptanan
bu hücre profili skleroderman›n idiopatik pulmo-
ner fibrozisden ay›r›m›nda katk› sa¤lamamakta-
d›r.Çal›flmada incelenen kontrol grubu olgular›-
m›z, normal, sa¤l›kl›, sigara içmeyen bireylerde
saptanabilecek BAL hücre profilini (50) göster-
mifllerdir. Kontrol grubu olgular ile hastal›k grup-
lar› aras›nda izlenen BAL bulgular› farkl›l›klar› ak-
ci¤erde süregiden bir patolojiyi düflündürmekten
öte ay›r›c› tan›ya katk› sa¤layamamaktad›r.
Araflt›rmam›z sonucunda sklerodermal› olgula-
r›n BAL s›v›s›n›n differansiyel sitolojik incelemesi-
nin hastal›¤›n akci¤er tutulumunun di¤er inters-
tisyel akci¤er hastal›klar›ndan ay›r›c› tan›s›nda
yeterli olamayaca¤› kan›s›na var›ld›. Ancak
BAL’da yap›labilecek di¤er analizlerin, örne¤in
makrofajlar›n fenotiplerinin, lenfositlerin subg-
ruplar›n›n belirlenmesinin hastal›klar›n ay›r›c› ta-
n›s›na katk› sa¤layabilece¤i, bu nedenle araflt›r-
malar›n bu yönde gelifltirilerek devam etmesi
gerekti¤i düflünüldü.
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