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OZET

Kripto/enik fibrozan alveolii (KFA) genellikle erigkin-
lerde goriilen nadiren c¢ocuklarda rastlanilan interstisyel
inilamatuar akciger hastaligidir.  Biyolojisi kesin olarak bi-
linmemekle birlikte, viral enfeksiyonlar ya da immun siste-
mi ilgilendiren bozukluklar sonucu olabilecegi bildiriimek-
tedir. Hastalar 6kstiriik, solunum sikintisi, santral siyanoz
sikayetleri lle bagvururlar. Histolojik olarak atveol septum-
lannda kalinlasma, fibrozls ve tip 2 pnomositlerde artma
ile karakterizedir. Prognozu degisken olup, genellikle kétii
ve fatal seyidi bir hastaliktir.

Bu makalede c¢ocuklarda nadir gériilmesi nedeniyle
10 yasinda bir erkek cocukta teshis edilen bir KFA vaka-
sini sunarak literattir bilgilerini gbzden gegirdik.
Anahtar Kelimeler: Cocukluk ¢agi, Kripiojenik fibrozan aiveoiit

T Kiin Pediatri 1995, 4:24-27

ilk defa 1935 yilinda Hamman ve Rich tarafindan
akut diffiz interstisyel fibrozis olarak tarif edilen kliniko-
patolojik antite 1970'te Scadding tarafindan KFA olarak
isimlendirildi (1). Eriskinlerde daha sik gérilmekle bir-
likte ¢ocukluk yas grubunda da rastlanir (2-6), Hastalar
genellikle 6ksurlk, ekzersizle solunum sikintisi, siyanoz
ve parmaklarda ¢omaklasma sikayeti ile basvururlar
(2,3,5,8). Etyolojisinde viral hastaliklar ve immun siste-
mi ilgilendiren bozukluklar bildirilmekle birlikte (2-4,8),
kesin bir etyolojik faktor goésterilememistir (3-8). Res
triktif tipte akciger hasari (5,6), grafilerde retikiler, reti-
kilonodiler veya buzlu cam goérunimu izlenir (2,3,5,8),
Akcigerlerde interstisyel fibrozise yol agan ve etyolojisi
belirlenmis hastaliklardan ayrilmasi gereken KFA ¢o-
cuklarda ender rastlanmasi nedeniyle sunuldu.
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SUMMARY

Cryptogenic fibrosing alveolitis is an interstitial inf-
lammatory lung disease usually seen in adults and rarely
in children. Although etiology Is unknown, it is informed
that viral enfection and immunologic disorders might play
role. The patients present with dyspnea, cough and cen-
tral cyanosis. Histologically there Is thickening of alveolar
septae. different degrees of fibrosis and proliferation of
type Il cells. Prognosis is variable, but usually progres-
sive and a fatal disease.

In this paper ws presented a case of 10 years old
boy with cryptogenic fibrosing alveolitis as it is a rare
condition and reviewed the literature.
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OLGU SUNUMU

10 yasinda erkek hasta 27.11.1992 tarihinde ok-
suruk, ates, morarma ve solunum sikintisi nedeniyle
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatri Arsabilim Da-
Ii'na getirildi. Oykiisinden by yakinmalarinin bir ay
6nce basladigi, prtémoni ve kalp yetmezligi teshislerimle
cesitli tedaviler aldigi, ancak durumunda dizelme olma-
masi nedeniyle hastanemize sevkedildigi, 6zge¢misin-
den 1.5 yasindan beri gesitli araliklarla akciger enfeksi-
yonu ve orta kulak iltihabi nedeniyle tedavi edildigi
o6grenildi, Soyge¢cmisinden hastanin hastanemize kabu-
linden bir hafta 6nce 8 yasindaki erkek kardesinin ki-
zamik sonu bronkopnémoni tanisiyla hastaneye yatiril-
digi, ancak ayni gin iginde 6ldigu ve vakanin postmor-
tem akciger biyopsisine dev hicreli pnomoni tanisi ve-
rildigi 6grenildi.

Fizik muayenede genel durumu kétl, takipneik
(60/dk), tasikardik (140/ik). agirhgr 22 kg (3 p). boyu
126 cm (3-10 p), solunum sikintisi ve santral siyanozu
vardi. Burun kanatlari ve yardimci solunum kaslari so-
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Sekil 2. Interaiveoiar mesafelerde fibrozis, iitihabi hiicre infH-
tarsyony, tip il hiicrelerde artis ve deskuame hiicreler (HEx40).
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Sekli8. Akcigerlerde yaygin baipefedi goriiniimi (HEx20).

lunuma katiliyordu. Yaygin krepitan raileri olup, kara-
ciger kosta artinda 6-7 cm ele geliyordu ve parmak-
larinda belirgin gomaklasma vardi.
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Laboratuvar tetkiklerinden Hb: %11 g, BK:
3600/mm®, periferik yaymada lenfosit %48, pargali
%32, comak %20, sedimantasyon: 80 mm/saat idi. Ak-
ciger grafisinde yaygin retikiilonodiler goérinim vardi
(Sekil 1). BUN: 16 mg/dl, kreatinin: 0.5 mg/dl, AST: 8
U/L, ALT: 7 UJ/L, total protein/albumin: 5.9/2.2 gr/dl,
mide suyunda ARB: (-) serum IgG: 3540 mg/dl, (N:
700-1830), IgA: 433 mg/dl (N: 73-187), IgM: 221 mg/dl
(N: 65-206), serum demiri: 88 jjg/dl, demir baglama ka-
pasitesi: 180 pg/dl, transferrin saturasyonu %49 idi. Al-
fa-1 antitripsin sonucu normal olarak geldi. Akciger
fonksiyon testleri hastanin genel durumunun devamli
bozuk seyretmesi nedeniyle yapilamadi. Kalp yetmezligi
ve akciger enfeksiyonu nedeniyle yatirilan hasta gesitli
destek tedavilerine cevap vermeyerek 1. glinde solu-
num yetmezligi nedeniyle 6ldu. Vakaya Patoloji Anabi-
lim Dali tarafindan sistemik tam otopsi yapildi (Ot-34-
92). Gros olarak kasettik goriinimde, parmaklarda be-
lirgin comaklagsmasi disinda 6zellik gérulmedi. Akciger-
ler makroskobik olarak solid goérinimde, mikroskobik
olarak normal yapinin ¢cogu alanda ortadan kalktigi, in-
teraiveoiar mesafelerin genisledigi, septumlarin kalin-
lastigl ve by mesafelerde bag dokusunun arttigi goralda.
Bag dokusu ile birlikte aiveol duvarinda belirgin diz
kas proliferasyonu, lenfosit, plazma hiicresi, makrofaj
ve polimorf niliveli I6kosit infiltrasyonu izlendi. Bazi
alanlarda duz kas ve bad dokusu artimi aiveol iimeni
icerisine de uzaniyordu. Aiveol duvarlarinda tip Il pno-
mositier prolifere ve limenlerinde az sayida alveoler
makrofajlar vardi (Sekil 2). Bronsiol epitelleri yer yer
dokilmis ve bazilarinin limenlerinde polimorf niveli
I6kosifler mevcuttu. Tum sahalarda belirgin bal petegi
akcigeri goérinimi mevcuttu (Sekil 3). Kesitlerden bi-
rinde bronsektaziyi destekler histopatolojik bulgular var-
di. Mevcut histopatolojik bulgularla vakaya "uniform
idiyopatik pulmoner fibrozis" tanisi verildi. Diger organ-
lardan karacigerin mikroskobik incelemesinde santral
yaglanma, kalp kasinda hipertrofiyi destekleyen bulgular
goralda.

TARTISMA

Kriptojenik fibrozan alveolitis ilk defa 1935 yilinda
Hamman ve Rich tarafindan diffiiz interstisyel fibrozis
olarak tanimlanmis olup (1), ayrica organize interstisyel
pnomoni, idyopatik pulmoner fibrozis, kronik interstisyel
pndémonitis ve Hamman-Rich sendromu gibi isimlerle
de bilinir (3,4,6). Ginlimuizde yaygin olarak kriptojenik
ya da idyopatik fibrozan alveolitis (KFA) terimi kulla-
nilmaktadir (2,8).

KFA daha ziyade 40-70 yaslari arasinda gérulur
(3-5), ancak g¢ocukluk yas grubunda da ender olarak
biidiriimistir (2-8). KFA, c¢evresel faktorler, kollajen-vas-
kuler hastaliklar, sarkoidoz, kalitsal hastaliklar, Coliak
hastaligi, Whipple hastaligi, histiositoz-X gibi bilinen se
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beplere bagli olarak geliserek, bal petegi akciger goru-
nimine yol agan diger interstisyel pnémonilerden ayril-
malidir (2,4-6). Etyoloji kesin olarak belirlenememistir
(3-6), familyal otozomal dominant gecgis %5 vakada
gosterilmistir (3,4,6). Arastirmalarda HLA B12, HLA B7
ve HLA B8 olan kisilerde daha fazla KFA'ya rastla-
nildigr saptanmistir (4,6). Bazi vakalarin ise viral bir en-
feksiyonu izleyerek ortaya g¢ikmasi etyolojide viral en-
feksiyonlarin dnemine dikkat c¢ekmistir (2,6). Hamman
ve Rich'in sunduklari ilk orijinal vakanin akciger bulgu-
larinin da viremi sonrasi olustugu belirtilmistir (1).
KFA'in immin sistemi ilgilendiren bazi bozukluklardan
kaynaklandigini gésteren arastirmalar da yayinlanmistir
(4-6). Bu hastalarin alt solunum yollarinda akciger B-
lenfosltlerinden kaynaklanan immin kompleksler sap-
tanmistir. Akciger lezyonu olan hastalarda akcigerlerde
normal kisilere gére B lenfosit ve Ig seviyeleri ¢ok da-
ha yuksektir (4-6). Buna karsilik periferik kanda I1gG ve
B lenfositlerinin normal ya da hafif yuksek olmasi, aktif
hastaligin lokal olarak Uretilen anitkorlarla sahada bulu-
nan antijenlerin birlesmesi ile olusan immun komp-
lekslerle olustugunu desteklemektedir (4,5). Olayi
baslatan antijen henlz tanimlanmamakla birlikte (4,5),
bunun alveol duvarindaki antijenik 6zellik tasiyan ma-
triks kismi oldugunu destekleyen calismalar vardir (4).
Bizim olgumuzda da IgG ve IgA seviyelerinin normale
gore daha yiksek olmasi, etyoloji de immun patogene-
zi destekleyen faktoérlerden biridir.

KFA'de akcigerlerde izlenen morfolojik degisikli-
kler; interstisyel fibrozis, intraalveoler fibrozis, alveo-
ler mesafelerin kapanmasi, interstisyel mesafede noét-
rofil 10kosit, plazma hiicresi, lenfosit, makrofaj ve
eosinofil infiltrasyonudur (2-6). Olay alveolit olarak
baslar (4,5), hastalik ilerledikge iltihabi hicre infilt-
rasyonu, alveol yapilarinda bozulma ve tip Il pnémo-
sitlerde artma izlenir. interstisyel mesafede fibrob-
last, miyofibroblast, diz kas hicreleri artar (4,5,7).
Kalinlasmis septalarda o6zellikle tip | ve V kollajen
artmig, tip Il azalmistir (4,5,7). Alveol i¢i mesafe-
lerde gorilen alveoler makrofajlar KFA'in deskuamatif
interstisyel pnémoni ile ayni hastaligin farkli devreleri
oldugunu destekleyen bulgularda biridir (2,4,5). Bizim
olgumuz da izledigimiz histopatolojik 6zellikler arasin-
da bulunan belirgin intraalveoler diz kas ve bag do-
kusu artimi, yogun mikst tipte mononukleer hiicre ar-
timi, tip 2 pndémositlerde belirginlesme hastaligin ileri
bir devresini temsil eden bulgulardi. Buna karsilik al-
veol limenlerinde de az sayida alveoler makrofaj
bulunmasina karsin olgu ayni hastaligin farkli devre-
lerini olusturan deskuamatif interstisyel pnomoniden
daha ciddi histopatolojik bulgulari ile ayriliyordu.

KFA o6zellikle gocuklarda agir seyreder (2,3,6).
Erkek kadin orani erigkinde 2:1 iken bu oran gocuk-
larda esittir (6). Hastaligin ilk semptomlari eksersizle
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artan dispne ve oOksuruktar (2,3,5,6). Tasipne, sant-
ral siyanoz, fizik muayenede el ve ayak parmak-
larinda ¢omaklasma asiri kilo kaybi gérualar
(2,3,5,6,9). Akcigerlerde kuru railer alinir (3,5). Grafi-
sinde hastaligin devrelerine gore buzlu cam, retiki-
ler, retiklilonodiler goérinidm izlenir (2,3,5,6,9). Bal
petedi akcigerin gelismesinden sonra, o6zellikle Ust
zonlarda kistik yapilar gorulir (5,6). Kesin taniya va-
rabilmek igin tomografi ve galyum 67 taramalari ve
acik akciger biyopsisi yapilir (2-6).

Restriktif tipte akciger hastaligina yol agan KFA'de
akciger volumi, difizyon kapasitesi ve akciger kompli-
ansi azalmistir (4-6). Kan gazi analizlerinde arteryel
pU2 disiktir (4-6). KFA'de gaz alisverisinde sorun ol-
masina karsin polistemi goérilmez (4). Bizim hastamiz-
da kan gazlar calisilamadi ve hemoglobin degerleri de
normaldi.

Hastaligin seyrinde sag ventrikil yetmezligi ve pul-
moner hipertansiyon gelisir (4-6). Fatal seyidi hastalikta
o6lum, genellikle hastalik basladiktan 2-6 yil sonra mey-
dana gelir (4,6). Olim sebebi siklikla Gstiine binmis bir
akut bakteryel enfeksiyon ve solunum yetmezligidir (6).
Olgumuzda da benzer sekilde Uste binmis bir bronko-
pnomoni ve kalp yetmezligi vardi ve 6lim sebebi solu-
num yetmezligi idi.

Hastaligin esas nedeni bilinmediginden tedavi
semptomatik ve destekleyicidir. Hastalarda prednizon
seklinde kortikosteroid ve imminsupresifler kulla-
nilmaktadir (2,5,6). Ayrica aylik pulse metilprednizo-
lon ve 10 mg/kg/giin hidroksiklorokin tedavisi de de-
nenmektedir (8,9). llave bronkodilatatérler de kulla-
nilmaktadir (9). Kortizon verilmesi ile réontgen ve to-
mografi bulgulari dizeliyorsa tedaviye 6 ay-1 yil de-
vam edilir (6), ancak gelisme yoksa kortizon kesile-
rek azatiopirin, siklofosfamid ve penisilamin gibi im-
munsupresifler denenir (5,6,9). Prognozu herseye
ragmen koétl olan ve progresif seyreden KFA'da son
zamanlarda total kalp-akciger transplantasyonlari belir-
li merkezlerde uygulanarak iyi sonuglar elde edilebil-
mektedir (6).
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