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Olgu  

ϭϲ yaş ϵ aylık erkek hasta 

 

YakıŶŵa  
• AŶi gelişeŶ Ŷefes alŵada güçlük 

• Morarma 

• Öksürük 



• ϭ yıl öŶĐe AML taŶısı alŵış, keŵoterapi tedavisiyle 
sağlaŶaŶ remisyonunun ardıŶdaŶ, ϭϬ ay öŶĐe 
kardeşiŶiŶ periferik kaŶıŶdaŶ allojenik hematopoetik 
kök hücre nakli  yapılŵış. 
 

• HastaŶıŶ KİT soŶrası ϴ.güŶde deri, ϭ.ayda 
gastrointestinal sisteŵ ve göz ďulgularıyla akut 
ďaşlayaŶ, soŶrasıŶda deri ve göz tutuluŵuyla devaŵ 
eden kronik Graft Versus Host Hastalığı ;GVHDͿ 
nedeniyle immunmodülatör tedavisi devam 
etŵekteyŵiş. 
 

 

Öykü 



• GDHH tedavisinin parçası olarak dış ŵerkezde aldığı 
Ekstrakorporeal fotoferez (Psöralen ile etkileşiŵe 
girŵiş olaŶ periferik kan mononükleer hücrelerinin 

ultraviyole A ile ışıŶlaŵa soŶrası hastaya tekrar 
verilmesi) esŶasıŶda soluŶuŵ sıkıŶtısıŶıŶ gelişŵesi 
üzeriŶe heŵeŶ ŵerkeziŵizle iletişiŵe geçilŵiş. 
 
 

 
 
 



Pnömotoraks 

Pulmoner Emboli 

Hava yolu oďstuksiyoŶu, yaďaŶĐı Đisiŵ asp. 

Akut koroner ya da kardiyolojik olaylar 

ARDS 

• GDHH tedavisiŶiŶ parçası olarak dış ŵerkezde aldığı 
Ekstrakorporeal fotoferez (Psöralen ile etkileşiŵe 
girŵiş olaŶ periferik kan mononükleer hücrelerinin 
ultraviyole A ile ışıŶlaŵa soŶrası hastaya tekrar 
verilmesi) esŶasıŶda soluŶuŵ sıkıŶtısıŶıŶ gelişŵesi 
üzeriŶe heŵeŶ ŵerkeziŵizle iletişiŵe geçilŵiş. 
 
 

 
 
 



• HastaŶıŶ 1 ay önce KİT polikliŶiğiŶdeki rutiŶ 
izleŵiŶde karaĐiğer foŶksiyoŶ testleriŶdeki 
yükselŵeŶiŶ devaŵ ettiği ŶorŵaliŶ ϭϬ katıŶı aştığı 
görülerek Bactrim (Trimetoprim-Sulfametoksazol) 
profilaksisi kesilŵek zoruŶda kalıŶŵış. 
 

 

 

 

 

Öyküyü deriŶleştireliŵ… 



• HastaŶıŶ 1 ay önce KİT polikliŶiğiŶdeki rutiŶ 
izleŵiŶde karaĐiğer foŶksiyoŶ testleriŶdeki 
yükselŵeŶiŶ devaŵ ettiği ŶorŵaliŶ ϭϬ katıŶı aştığı 
görülerek Bactrim (Trimetoprim-Sulfametoksazol) 
profilaksisi kesilŵek zoruŶda kalıŶŵış. 
 

 

 

 

 

Pneumocystis Jirovecii Pnömonisi 

Öyküyü deriŶleştireliŵ… 



Öyküyü deriŶleştireliŵ… 

• HastaŶıŶ, geçen hafta KİT polikliŶiğiŶde soluŶuŵ sıkıŶtısı 
ve dinlemeyle asimetrik havalaŶŵa azlığı fark edilŵiş.  
 

• MuayeŶesi ve kaŶ soŶuçları değerleŶdirildikteŶ soŶra 
Toraks BT isteŶŵiş. Genel durum ve satürasyon izlemi için 
hematoloji servisiŶe yatırılŵak üzere yöŶleŶdirilŵiş. 

• Çekilen BT ön yorumunda: Sol pulmoner arter alt lob uç   
dalıŶda doluŵ defekti 
 

 
 
 



Pulmoner Tromboemboli 

Öyküyü deriŶleştireliŵ… 

• HastaŶıŶ, geçen hafta KİT polikliŶiğiŶde soluŶuŵ sıkıŶtısı 
ve dinlemeyle asimetrik havalaŶŵa azlığı fark edilŵiş.  
 

• MuayeŶesi ve kaŶ soŶuçları değerleŶdirildikteŶ soŶra 
Toraks BT isteŶŵiş. Genel durum ve satürasyon takibi için 
ÇHO servisiŶe yatırılŵak üzere yöŶleŶdirilŵiş. 

• Çekilen BT ön yorumunda: Sol pulmoner arter alt lob uç   
dalıŶda doluŵ defekti 
 

 
 
 



Bir hafta öŶĐesi… 

• HastaŶıŶ kliŶik ve radyolojik açıdaŶ Pulmoner Emboli 
ile uyumlu olduğuŶuŶ gösterilŵesi üzeriŶe Clexane 
(Enoksaparin SodyuŵͿ ďaşlaŶarak izleŶŵiş.  
 

• Ekokardiyografisi çekilerek kardiyolojik nedenler 
dışlaŶŵış.  Emboliye ait ďulgu saptaŶŵaŵış. 
 

• 2 günlük izleminin ardıŶdaŶ, oksijeŶ ihtiyaĐı ve efor 
dispnesi olmayan, genel durumu iyi seyreden hasta; 
fotoferez aldığı ŵerkeze yeŶideŶ sevk edilŵiş. 
 



• Hasta fotoferez kürüŶü alŵış ve eve taďurĐu 
edilŵiş. 

• SoŶ yatışıŶdaŶ yaklaşık ϭ hafta soŶra, yeŶideŶ 

– aŶi gelişeŶ soluŶuŵ sıkıŶtısı  
– siyanoz ve  

– öksürük ŶedeŶiyle tarafıŵıza ďaşvurdu. 



Fizik Bakı 

• Genel durumu orta, ajite. Hava açlığı hissi ve çekilŵesi mevcut. 
• Deride önceden var olan döküntülü ekzamatoid lezyonlar 
• Orofarinkste dil, dudak, damak ve bukkal ŵukozada yaygıŶ 

mukozit ve beyaz plak tarzı lezyoŶlar, liken planus 
• Ele gelen servikal LAP ŵevĐut değil. 
• AkĐiğer sesleriŶde kaďalaşŵa, sağ orta ve alt zonlarda daha 

ďelirgiŶ olŵak üzere ďölgesel havalaŶŵa azlığı. 
• Kalp sesleri derinden geliyor, S1+ S2+, üfürüm yok. 
• BatıŶ rahat, defans-rebound yok. HSM yok. 
• Kas gücü azalŵış, ekstremite kasları atrofik.   
• Refleksler Ŷorŵal. Treŵor ŵevĐut. BiliŶç açık, oryante-koopere. 

• Ateş: ϯ6,ϭ⁰C 

• Naďız: 140/dk 

• Solunum: 28/dk,    Sat.O2:%91 

• Tansiyon: 110/60 mmHg 



Laboratuvar 
Kan şekeri :135,8 mg/dL 
Üre: 15,59 mg/dL 
BUN: 7 mg/dL 
Kreatinin: 0,4mg/dL 
Ürik asit: 4,19  mg/dL 
 

Na: 139,9 mmol/L 
K: 3,07 mmol/L 
Cl: 107,3 mmol/L 
P: 3,06 mg/dL 
 

AST: 95,6 IU/L 
ALT : 209,3 IU/L 
T.Bil: 2,21 mg/dL 
D.Bil: 1,24 mg/dL 
LDH:  354 U/L 
 

T.protein: 6,05 g/dL 
Albumin: 2,78 g/dL 

HEMOGRAM 

Hemoglobin : 12,5 gr/dl 

Hemotokrit : % 37,3 

MCV: 97,2 fL 

Beyaz küre: 9.000/mm3 

Nötrofil: 7.700/mm3 

Trombosit: 148.000/mm3 

 

KAN GAZI: 

pH: 7,421 

pCO2: 66,6 

cHCO3: 22,7 

 

ESR: 67 mm/sa 

CRP: 0,55 mg/dL 



HastaŶıŶ kullaŶdığı immunmodülatör ilaçlar: 

• Prograf (Takrolimus) 

• Cellcept (MMF) 

• Amlodipin (Norvasc) 

• Valcyte (Valgansiklovir) 

İsteŶeŶ Ek Tetkikler: 
• Takrolimus ilaç düzeyi 

• CMV virüs yükü 

• Balgam kültürü 

• Solunum yolu viral antijen PCR 

• Mantar Serolojik antijenleri: Galaktomannan, Candidomannan 



AkĐiğer Grafisi 

  

SON ÇEKİLEN 



HRCT 

  

Mediastende yaygıŶ pnömomediastinum ile uyumlu görünüm mevcuttur.  
Sağda aksiller alaŶda hava değerleri izleŶŵiştir. AŶa pulmoner arter dallarıŶda 
emboli izlenmedi. Hastaya derin ekspiryum-inspiryumda fonksiyonel görüntüleme 
plaŶlaŶŵıştır. 



Toraks BT 

• Derin ekspiryum-inspiryumda foŶksiyoŶel görüŶtüleŵede alıŶŵıştır.  
• Derin ekspiryumda alt loblarda daha belirgin hava hapsi ďulguları ŵevĐuttur.    

BroŶş duvarlarıŶda kalıŶlaşŵalar izleŶŵiştir.  



ÖŶ taŶıŶız … 



BroŶşiolitis Obliterans 

ÖŶ taŶıŶız …  



Tedavi PlaŶı: 
• Bactrim profilaksine ara verilŵiş olduğu içiŶ  Pnömocytis 

Jirovecii olasılığı içiŶ karaĐiğer foŶksiyoŶ testleri yakıŶ 
izlenerek tedavi dozunda Bactrim ďaşlaŶdı. 
 

• GVHH akĐiğer tutuluŵu olaŶ BroŶşiolitis obliteransa yönelik 
FAM tedavisine geçildi. 
 

• Sürekli 2 L/saat volümde nazal oksijen ďaşlaŶdı. 
 

• Yüksek doz steroid aldığıŶdaŶ yakıŶ yaşaŵsal ďulgu ve 
taŶsiyoŶ izleŵiyle açlık-tokluk kaŶ şekeri izleŵiŶe ďaşlaŶdı. 
 

• KaŶ kültürleriŶiŶ yaŶı sıra ďalgaŵ kültürü, soluŶuŵ yolu viral 
PCR, Pneumocytis Jirovecii PCR ve mantar antijeni 
(Galaktomannan, CandidomannanͿ soŶuç takiďiŶe ďaşlaŶdı. 

• Solunum Fonksiyon Testi istendi. 
 
 



FEV1:  %30 (<%75) 
FEV1/FVC:   0,63 (<0,7) 

RV:   %136 (<%120) 

TLCO:   %32 



Kan Kültürü:                                                          Vankomisin ďaşlaŶdı. 

Solunum yolu viral PCR :                                                Mantar Antijeni: 





Pneumocystis jiroveci 
• Bağışıklık sisteŵi ďaskılaŶŵış hastalarda özellikle akĐiğer tutuluŵu ile 

seyreden fırsatçı ďir patojen 
 

• Pnömonisinde: dispne, taşipŶe, nonprodüktif öksürük, ateş ve siyanoz 
 

• Radyolojik olarak interstisyel pnömoni görünümü 
 

• Kültürde üretilemez. Klinik bulgular ile birlikte, akĐiğer sekresyonunda 
orgaŶizŵaŶıŶ gösterilmesi veya fluoresan antikor ve moleküler 
yöŶteŵlerle taŶı koŶur.  
 

• Profilaksi almayan hastalarda, CMV'nin alveolar makrofajlar ve T lenfosit 
fonksiyonu üzerindeki inhibitör etkisi nedeniyle sitomegalovirüs (CMV) 
eŶfeksiyoŶu ile ilişkilidir. EŶfeksiyoŶ riski, kronik glukokortikoid kullaŶıŵı 
veya T lenfositlerin kalsinörin inhibitörü ile immün ďaskılaŵa ile ilişkilidir. 
 

• Diğer ilaç alterŶatifleri ďuluŶŵakla birlikte  
 trimetoprim-sulfametaksazol  
 profilaksi ve tedavide ilk seçenektir. 
 





 
Hastada BaĐtriŵ’iŶ tedavi dozunda  
kullaŶılŵasıyla kliŶik düzelŵe ve 
ďulgularda gerileŵe ďekleŶeŶ hızda 
izlenmedi.  
Kontrol PCR sonucunda üreme olmazken, 
oksijeŶ ihtiyaĐı devaŵ etŵekteydi… 



BroŶşiolitis obliterans sendromu(BOS) 

• Obstruktif akĐiğer patolojisi 
• Hasar gören ďroŶşiyolleriŶ ve küçük hava yollarıŶıŶ 

rejenerasyon döneminde fazla miktarda granülasyon 
dokusuyla obstruksiyona uğraŵası soŶuĐu oluşur. 
 
– Erken evre belirtisiz 
– Egzersizle dispne, öksürük, hırıltılı soluŶuŵ 

Belirtisiz hastalar SFT izlemiyle tespit edilir. 
– Nakil +ϭϬϬ.güŶ ve ϭ .yıl değerleŶdirŵede 
– Kronik GvHH taŶı aşaŵası ve soŶrası Ϯ yıl 6 ay ara ile 
– BOS taŶısı koŶulaŶ hastalarda veya FEVϭde azalŵa olŵası 

duruŵuŶda daha sık izleŵ 

 



Patofizyolojisi: 
• HLA sıŶıf I ve II MHC ŵolekülleriŶe ďağıŵlı aŶtijeŶlere karşı 

gelişeŶ yaďaŶĐı hüĐre yaŶıtı 
 

• Kronik inflamasyonEpitelyal metaplaziKüçük 
havayollarıŶıŶ fibroproliferatif hastalığımukozal/ 
submukozal fibrozis havayolu obliterasyonu  

 

• Viral enfeksiyon gibi allojenik inflamasyon duruŵları, BOS 
gelişŵesi riskiŶi artırır. 
 



İmmunolojik hasar 

• Nakil sonrası 
• Bağ dokusu hastalığı 
• İlaçlar 

Nonimmunolojik hasar 

• İnhalasyon hasarı 
• Postenfeksiyöz 

Bronşiyal epitel hasarı 

Makrofajlar 

Th1 hücreler 

Nötrofiller 

Monositler 

B hücreler 

Mezenkimal hücreler 

Fibroblastlar 

Sitokinler 

• IL-2 

• IFN- 
• IL-12 

• TNF- 

• IL-6 

Kemokinler 

• IL-8 

• RANTES 

• MCP 

Büyüme faktörleri 

• PDGF 

• IGF 

• FGF 

• TGF- 

Abartılı tamir 

Peribronşiyal fibrozis 

Bronşiyal lümenin obliterasyonu 

Genetik 

predispoziyon 

Enflamasyon 



Postenfeksiyöz Adenovirüs (1, 3, 7, 21), Swyer-James( kızaŵık,ŵikoplazŵa) 
Toksik ajan inhalasyonu  

• Nitrojen dioksit 
• Sülfür dioksit  

KİT soŶrası 
Kalp-akĐiğer ve akĐiğer Ŷakli soŶrası 
Romatolojik veya ďağ dokusu hastalığı RA, Skleroderma, Steven-Johnson 
İlaç reaksiyoŶu 

• Penisilamin  
• AltıŶ 

Diğerleri  
• Aktif kömür aspirasyonu 
• Stevens-Johnson sendromu  
• Nöroendokrin hücre hiperplazisi-karsinoid 
• GÖR  

Primer bilier siroz  
Idiyopatik  

 

Olası NedeŶler: 



Uluslararası KaŶ ve Keŵik iliği TraŶsplaŶtasyoŶ Araştırŵaları Merkezi;CIBMTRͿ 
tarafıŶdaŶ belirlenen 

Risk faktörleri: 
 • Periferik kaŶ kayŶaklı kök hüĐre 
• Busülfan ďazlı tedavi rejiŵi 
• HLA uyuŵsuzluk oraŶı 
• GÖR varlığı 
• BaşlaŶgıçta interstisyel pnömoni 

 
 

İlave risk faktörleri: 
• Sigara kullaŶıŵı 
• İleri yaş 
• Önceden var olan havayolu obstruksiyonu 
• Önceki solunum yolu viral enfeksiyonu (CMV, RSV, Parainfluenza) 
• Ig G<400 (Riski 2-ϯ katıŶa çıkarır.Ϳ 

 
 



Ulusal Sağlık EŶstitüleri ;NIHͿ taŶı ve evreleme çalışŵa grupları          
tarafıŶdaŶ düzenlenen  

TaŶı kriterleri: 
1) FEV1< %75 
2) FEV1/FVC<0,7  Havayolu obstruksiyonu 
3) Ekspiratuar HRCT’de hava hapsi, küçük havayollarıŶda 

daralma veya ďroŶşiektazi; ya da RV>%120 
4) Aktif enfeksiyon ya da patoloji durumun olŵaŵası 

 
• 4 kriter + kronik GVHD’ye ďağlı akĐiğer dışıŶda ďir diğer 

organ tutulumu olŵalıdır. 
• Kronik GVHD’ye ďağlı ďaşka tutuluŵ yoksa AkĐiğer 

biyopsisi gereklidir. 
– HavayollarıŶıŶ yoğuŶ fibröz skar doku ile tıkaŶŵası soŶuĐu 

oluşaŶ skatrisyel ďroŶşial darlıkları gösterir.  

 



Klinik bulgular: 

• Prodüktif olmayan öksürük 

• Hışıltı  
• SoluŶuŵ zorluğu  
• Uzaŵış ekspirasyon fazı  
• İŶspiratuar raller. 

 



Görüntüleme: 
• Direkt grafi Genellikle normal olabilir. Hiperinflasyon 

gelişeďilir. 
 

• İŶspirasyoŶ ve ekspirasyon Toraks HRCT Daha spesifik 
 Hava hapsi, ekspirasyon fazı ďoyuŶĐa ďölgesel havayolu 
oďstrüksiyoŶlarıŶa işaret edeŶ hava hapsi veya küçük hava yolu 
duvarıŶda kalıŶlaşŵa veya ďroŶşektazi ͞ŵozaik akĐiğer görüŶüŵü͟  
 

• Havayolu obstrüksiyonu  FEV1<%75; FEV/FVC<0,70 veya      
1 ďir yılda FEVϭ’de %ϭϬ’daŶ fazla düşüş 

• Hava hapsi artŵış RV veya RV/TLC (Total AkĐiğer kapasitesi) 
• DLCO;AkĐiğerde CO difüzyon kapasitesi) azalŵası 

Solunum Fonksiyon Testi: 



BOS X Kriptojenik organize pnömoni 
BOS Kriptojenik organize pnömoni 

Belirti Asemptomatik, dispne, öksürük, hışıltı Ateş, kuru öksürük dispne 

Bulgu Bulgu yok, wheezing, raller Bulgu yok, raller, takipne 

HRCT Hava hapsi, küçük hava yollarıŶda 
kalıŶlaşŵa, ďroŶşektazi 

Fokal veya multifokal 
infiltrasyon 

FEV1 <%75 veya nakil öncesine göre >%10 
azalma 

Norŵal/azalŵış 

FEV1/FVC <0,7 Normal 

RV >%120 Norŵal/azalŵış 

Steroid 
yaŶıtı 

Düzelme gözlenmez Düzelme olur 

Tedavi Erken dönem FAM tedavisi +1mg/kg/g  X  
14 gün prednisolon, 6-9 ayda doz  azaltıŵı 

0,75-1 mg/kg/g prednisolon ,       
3-6 ayda doz azaltıŵı 

FAM: flutikazon 2x440 mcg/gün, azitromisin250 mg/gün haftada 3 gün, montelukast10 mg/gün 



Prognoz: 
• BOS’uŶ yönetimi  multidisipliner yaklaşıŵ ;KİT, Göğüs ve Radyoloji 

uzŵaŶlarıͿ gerektirŵektedir.  
 

• İlerleyiĐi olduğuŶda ;Yılda >%ϭϬ FEVϭ kayďıͿ prognozu kötüdür.     
2 yıllık sağkalıŵ %ϰϱ, ϱ yıllık sağlalıŵ %ϭϯ olarak raporlaŶŵıştır.  
 

• Ölümün asıl seďeďi eŶfeksiyoŶla tetiklenen soluŶuŵ yetŵezliğidir.  
 

• Dispneye dikkat etŵek, erkeŶ ve sık tekrarlaŶaŶ SFT’ler     
fibrozise ďağlı kalıĐı havayolu değişiklikleri, soluŶuŵ yetŵezliği 
ve pnömoni gerçekleşŵedeŶ BOS’uŶ teşhisiŶiŶ koŶŵasıŶa 
imkan vermektedir. 
 


