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Difiiz Alveoler Hemoraji ve Solunum Yetmezligi ile
Seyreden Wegener Graniilomatozu

Wegener’s Granulomatosis Accompanied by Diffuse
Alveolar Hemorrhage and Respiratory Failure

OZET Difiiz alveoler hemoraji ile seyreden
Wegener granllomatozu, nadir gorilen ve
hayati tehdit eden bir hastaliktir. Subjektif
pek cok sikayet bir arada degerlendirilerek,
taninin hizla konulmasi ve tedaviye bir an
once baslanmasi gereklidir. Bu ¢alismada,
39 yasindaki bir erkek olgunun hastaligin
semptomlarinin ortaya ¢cikmasindan tani
konulmasina kadar gegen sirede karsilastigi
degisik ayirici tani ve tedavi uygulamalari
vurgulanarak, mortal seyreden bu hastaliga
karsi daha dikkatli davranmak gerektigine
dikkat cekmek amaclanmistir.

Anahtar Kelimeler: Difiiz alveoler hemoraji
sendromlari, Wegener grantilomatozu,

SUMMARY Wegener's granulomatosis
accompanied by diffuse alveolar hemorrhage
is a rare and life-threatening disease. Diagnosis
should be established rapidly by evaluating
many subjective complaints together and

the treatment should be performed as soon
as possible. In this case, various differential
diagnosis and treatment applications which
were performed in 39-year-old male patient
within the period beginning from the onset of
symptoms of the disease to establishment
of the diagnosis were emphasized and it was
aimed to highlight the fact that this mortal
disease requires more attention.
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Olgu

Otuz dokuz yasindaki erkek olgu, yaklasik 10 gln
once oOksUruk ve az miktarda kanl balgam sikéayetleri ile
Ozel bir hastaneye basvurmus. Atipik pndémoni disdndlen
olgu hastaneye vyatirilip parenteral moksifloksasin tedavisi
baslanmis. Bir haftalik tedavi sonrasinda kliniginde diizelme
olmamasi Uzerine baska bir hastaneye sevk edilen olgunun
takibi sirasinda nefes darliginda artis ve kan oksijen (O5)
satlirasyonunda diisUs sonucu yogun bakim ihtiyaci nedeni ile

syndromes, Wegener's granulomatosis,
c-ANCA

hastanemiz yogun bakim Unitesine kabul edildi. Anamnezinde
20 gundur 6ksurtk, kanl balgam, gece terlemeleri, kilo kaybi ve
halsizlik oldugunu belirten olgunun tedavisine, yogun bakimin
ilk gliniinde enfeksiyon hastaliklari, gégus hastaliklari ve i¢
hastaliklari konsultasyonlarinin ardindan atipik pnémoni olarak
devam edildi. Arteriyel kan gazi pH:7,40, PaC0O5:36 mmHg,
Pa07:69 mmHg, Oy satiirasyonu %90 olarak degerlendirilen
olgu, nazal Oy ve iki saatte 10 dakika “continuous positive
airway pressure (CPAP)” vyapilarak takip edildi. Olgunun
akciger grafisinde ise yamali infiltrasyonlar gorilda (Sekil 1).
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Hemoglobin degeri 9,3 g/dL saptanan ve idrarda bol
eritrosit mevcut olan olgunun pihtilasma testleri, platelet
ve romatoid faktor (RF) degerleri normal dizeyde idi. Ayirici
tanilarda, mesleginin ascilik olmasi nedeni ile Brucella,
Legionella, tlberklloz (Tbc), Tropenoma pallidum gibi
nedenler dislandi. Takibin G¢lncu glindnde olgunun kliniginde
dizelme olmadi; hemoglobin degeri 7,4 g/dL'ye dustl, kan
02 satlrasyonu ise %90 civarinda idi. Dérdlncid gin toraks
bilgisayarli tomografi (BT) ve batin BT gortntilemesi yapildi
(Sekil 2).

Olgunun her iki akcigerinin hemen tim alanlarinda yamali
tarzda, alveoler; yer yer buzlu cam goérinimdinde yer yer
konsolidasyon tarzinda yogunluk artimlari gértld. Bu alanlar
cevresinde retikllonoduler tarzda interstisiyel kalinlasmalar
ve subsegmenter brons duvarlarinda diflz kalinlasmalar
izlendi. Besinci guin bronkoskopi yapildi; bronkoalveoler lavaj

Sekil 1. Olgunun akciger grafisi

Sekil 2. Olgunun toraks bilgisayarli tomografi gértintuleri

(BAL) sivisinda bakilan aside rezistan basil negatif saptand.
Kaltlrtnde Greme olmayan olgunun sitoloji ve transbronsiyal
biyopsi patolojilerinden spesifik bir taniya ulasilamadi, ancak
hematlri gdzlendi. Hemoglobin degeri 6,8 g/dL olarak
Olclldl ve 3 U eritrosit stspansiyonu ile 1 U taze donmus
plazma verildi. Genel durum bozuldugu ve alinan arteriyel
kan gazi pH:7,43, PaCO5:34 mmHg, Pa0:38 mmHg oldugu
icin olgu entlibe edilerek mekanik ventilatér (MV) destegine
alindi ve difliz alveoler hemoraji sendromu tanisi ile pulse
steroid tedavisi baslandi. Sedasyonla MV desteginde takip
edilen olgunun yedinci gliniinde romatolojik test sonuclari
geldi. Anti noétrofil sitoplazmik antikor (c-ANCA) pozitif
gelmesi Uzerine tedaviye siklofosfamid eklenmek istendi,
ancak Saglk Uygulama Tebligi (SUT) 2013te “Siklofosfamid
yalnizca kanser hastalarinda uygulanir.” ibaresi nedeni ile
verilemedi. Alternatif olarak tedaviye azatioprin eklendi.
Olgunun Akdeniz Universitesi Tip Fakdiltesi ¢ Hastaliklari
Romatoloji Yogun Bakim Unitesine sevki planlanarak, 10.
gln sevk edildi. Tedaviye siklofosfamid ile devam edildi,
ilerleyen glnlerde plazmaferez yapilmaya baslandi. Tedavi
slresince hemoptizi devam etti ve olgu MV desteginde
takip edildi. Ancak, sekonder enfeksiyonlar ve sepsis nedeni
ile tedavinin Gclncl, hastalik seyri baslangicinin altinci
haftasinda kaybedildi.

Tartisma

Alveoler hemoraji sendromlari, alveoler, kapiller harabiyete
baglh difliz alveoler kanama ile karakterize bir grup hastaliktir.
En sik nedeni vaskdlitlerdir (5).

Alveoler bosluga yaygin kanama sonucu dispne,
hemoptizi, anemi ve akciger grafisinde bilateral alveoler
konsolidasyonlara yol acar. Alveoler septa harabiyeti immun
mekanizmalara, toksik ajanlara maruziyete bagl olabilecegi
gibi bazen sebebi bulunamayabilir (5).

Difiz alveoler kanama siklikla alveoler kapillerden
kaynaklanir. Histolojik olarak kapillerit bulunup bulunmamasina
gbre siniflandinilir. En sik sebepleri arasinda:

Kapillerit bulunanlar; Wegener granilomatozu, mikroskobik
polianijiit, izole pulmoner kapillerit (ANCA pozitif veya negatif),
sistemik lupus eritematozis (SLE), romatoid artrit (RA), Henoch-
Schonlein purpurasi, Behget hastaligi, immunglobulin A (IgA)
nefropatisi, Goodpasture sendromu, retinoikasit toksisitesi,
difenilhidantoin toksisitesi, Ulseratif kolit, propiltiourasil
toksisitesi sayilabilir.

Kapillerit bulunmayanlar; koagtlasyon bozukluklarr,
ekzojen ajanlara maruz kalma (izosiyanat, penisilamin,
amiodaron, nitrofurantoin, kokain inhalasyonu, radyasyon
tedavisi), mitral stenoz, subakut bakteriyel endokardit,
multipl miyelom, pulmoner venookliziv hastaliklar, pulmoner
damarsal ve metastatik timorler sayilabilir (5).
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Alveoler hemoraji tanisinda en degerli yontem BAL'dir.
Bircok segmentte kanl sivinin sizdigi goraldr. BAL sivisinda
hemosiderin yUklli makrofajlarin %30'dan fazla olmasi kronik
hemoraji varligini gosterir ().

Hastalar vaskillit yondnden arastirilmali, sinovit,
periferik néropati ve derin ven trombozu varligi yoninden
degerlendiriimelidir. Proteinlri veya anormal idrar sedimenti
varligi glomerllonefrit gdstergesi olabilir. Goodpasture
sendromu, SLE ve Wegener granilomatozuna yonelik
serolojik arastirmalar yapiimalidir (5).

Transbronsiyal biyopsi ile eger yeterli materyal alinabilirse
pulmoner kapillerit gosterilebili. Renal tutulum saptanan
olgularda bébrek biyopsisi tani koydurabilir (5).

Wegener granilomatozu, Ust ve alt solunum yollarinin
nekrotizan grantilomat6z inflamasyonu ile iliskili multisistemik
tutulum yapan bir vaskdlit sendromudur. Her yas grubunda
rastlanabilir. Hastalarin %99'unda kulak burun bogaz
tutulumu vardir. Epistaksis, kronik rinit, sinlzit, otit, jinjival
petesi ve hipertrofiler gorulebilir. Yine %95 oraninda akciger
tutulumu vardir. Lezyonlar multipl, noduler, nekrotizan ve
grantlomatozdir; %80 bobrek tutulumu, fokal segmental
glomerUlonefrit; %50 deri bulgularl petesi ve purpuralar;
%40 sinir sistemi tutulumu, periferik néropati sik gordlar,
%10 oraninda ise g6z tutulumu, konjonktivit, sklerit ve
korneal Ulserler gorilebilir. Akciger grafisinde kaviteli veya
kavitesiz nodll veya kitle karakteristiktir. Bronkoskopik
biyopsi hastalarin %20'sinde Wegener granilomatozu tanisi
koydurur; klinik ve serolojik bulgular birlestiginde bu oran
%50'ye yikselir. c-ANCA dlzeyleri tani ve takipte kullanilir.
Wegener granllomatozunda nétrofillerde bulunan azurofilik
granll igindeki proteinaz-3 icin spesifik olan c-ANCA %85-90
pozitiftir (sensitivite %65, spesifisite %98). Miyeloperoksidaz
icin spesifik olan p-ANCA ise ancak %5 pozitiftir. Kesin tani
vaskdlitin histopatolojik olarak gosterilmesi ile konur (1-3).

Kaynaklar 3.

Ayirici tanida en sik mikroskobik polianjiit ile karisir.
Klclk damarlari etkileyen ve immin depozit yapmayan
nekrotizan vaskaulit olarak tanimlanir. Erkeklerde en sik bes ve
altinci dekadlarda; %90 bdbrek tutulumu, siklikla nekrotizan
glomerUlonefrit seklinde gorillr, %62 deri, %58 periferik sinir,
%30 gastrointestinal sendrom, %22-29 akciger tutulumu
gozlenir. Akciger tutulumunda kapillerit mevcuttur. Akciger
grafisinde bilateral konsalidasyon goézlenir, en sik BT bulgusu
%94 ile buzlu cam goérinimi, %78 ile konsalidasyondur.
c-ANCA %75 pozitiftir, cogunlukla p-ANCA da pozitiftir.
Tedavisi Wegener grantlomatozu ile aynidir (4).

Goodpasture sendromunda bdbrek ve akcigerler ayni
anda tutulur (%60-80); alveoler ve glomertler bazal membran
antikorlari saptanir. Anti bazal membran antikorlar Tip 4
kollajenin alfa-3 bolimine karsl olusur. Tedavi Wegener
granllomatozu ile benzerdir (3).

Wegener granilomatozunun tedavisinde prednizon ve
siklofosfamid ilk se¢enektir. Bazi hastalarda siklofosfamid
yerine metotreksat kullanilabilir. Imminsupresiflere yanit
vermeyen vakalarda plazmaferez, anti-ANCA antikorlari iceren
immUnglobulinler veya anti-TNF'ler denenebilir (1-3).

Sonug

Wegener granilomatozunda, difliz alveoler hemoraji
hastaligin diger bulgularindan énce ortaya ¢ikabilir ve agresif
tedaviye ragmen mortal seyredebilir. Erken dogru tani, yiksek
doz kortikosteroid, sitotoksik ajanlar, bazen plazmaferez
yararli olabilir. Yogun bakim doktorlari, 6zellikle difliz
akciger parankimal anormalliklerinin, pulmoner kanamanin,
aclklanamayan aneminin ve agiklanamayan kan kaybi
birlikteliklerinde kollajen vaskuler hastalik semptomlarinin
klinik belirtilerini akillarina getirmelidirler.
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