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Karekod / QR code:

Romatoid artrit (RA) farkl› toplumlarda bildirilen
%0.4-1 prevalans oran› ile konnektif doku hastal›klar› içe-
risinde en s›k karfl›lafl›lan›d›r. Eklem ve çevre yap›larda inf-
lamatuar de¤ifliklikler hastal›¤›n temel patolojisini olufltur-
maktad›r; ancak klinik gözlemler ve çal›flmalar hastal›¤›n
sistemik özelli¤ini yans›t›r flekilde yayg›n eklem d›fl› tutu-
lumu göstermifltir.[1]

Eklem d›fl› tutulum RA hastalar›n›n %17.8-40.9’unda
görülür ve %1.5-21.5’inde en fliddetli flekliyle ortaya ç›-
kar. Her yaflta ortaya ç›kabilir, kad›n ve erkeklerde eflit
oranlardad›r.[2] Ancak erkeklerde romatoid nodül ve ro-
matoid vaskülit s›kl›¤› artm›fl olarak bildirilmifltir.[3,4] Son

y›llarda yeni etkili tedavilerinde katk›s›yla RA’n›n daha
düflük hastal›k aktivitesine, daha az erozif seyire ve daha
düflük fonksiyonel kay›plara yol açt›¤› öne sürülmektedir.
Ancak 1985-1994 y›llar› ile 1995-2007 y›llar› aras›nda RA
eklem d›fl› tutulum s›kl›klar›n›n karfl›laflt›r›ld›¤› (toplum
tabanl›) yeni bir çal›flma, eklem d›fl› tutulumun RA’n›n
önemli bir komplikasyonu ve mortalite sebebi olmaya de-
vam etti¤ini gösterdi. Vaskülit ise eklem d›fl› tutulumlar
içerisinde s›kl›¤›nda azalma gözlenen tek bulguydu.[5]

Hastane baflvurular› de¤erlendirilerek yap›lan eklem d›fl›
tutulum prevalans de¤erlendirmesinde ise RA akci¤er tu-
tulumlar› özellikle interstisyel akci¤er hastal›¤› ve plörezi
s›kl›klar›nda art›fl bildirilmifltir. 
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Özet

Romatoid artrit toplumda %1’e yak›n s›kl›¤› ile en fazla karfl›lan il-
tihapl› eklem hastal›¤›d›r. Ekstraartiküler bulgular hastal›¤›n önem-
li morbidite ve mortalite sebebidir. Romatoid artrit ile iliflkili akci-
¤er hastal›klar› tüm mortalitenin %10-20’sinden sorumludur. Pul-
moner infeksiyon ve ilaç toksisitesi s›k görülmektedir ancak altta
yatan romatoid artrit hastal›¤›n›n direkt olarak sorumlu oldu¤u ak-
ci¤er parenkim, hava yolu ve plevra hastal›klar› oldukça yayg›n
olarak saptanmaktad›r. Romatoid artritte akci¤er tutulumunu tar-
t›flt›¤›m›z bu derlemede hava yolu hastal›¤›, plevral efüzyon ve pa-
renkim hastal›klar› a¤›rl›kl› olarak verilmifltir.

Anahtar sözcükler: Romatoid artrit, eklem d›fl› bulgular, akci¤er
hastal›klar› 

Summary

Rheumatoid arthritis is the most commonly encountered inflamma-
tory joint disease, affecting nearly 1% of the adult population.
Extra-articular manifestations are the major cause of morbidity and
mortality. Rheumatoid arthritis associated lung diseases are respon-
sible for %10-20 of all mortality. Although pulmonary infection and
drug toxicity are frequent, lung parenchyma, airways and the pleu-
ral involvement which are directly associated with underlying
rheumatoid arthritis are more common. A review of the lung dis-
eases with a prominence on airway involvement, pleural effusion
and parenchymal lung disease has been presented here.

Key words: Rheumatoid arthritis, extraarticular manifestations,
lung diseases 



Eklem d›fl› tutulum çeflitli doku ve organlar› etkileyebi-
lir ve benzer bölgeleri tutan komorbiditelerden ay›rt edil-
melidir. Ancak eklem d›fl› tutulumlar›n komorbiditelerden
ay›rt edilmesi yan›nda fliddetli ve fliddetli olmayan olarak s›-
n›fland›r›lmas›nda da standart bir yaklafl›m bulunmamakta-
d›r. Prete ve ark. daha önce yap›lan çal›flmalardan da yarar-
lanarak kutanöz ve viseral eklem d›fl› tutulumlar› fliddetli ve
fliddetli olmayan fleklinde s›n›fland›rm›fllard›r[4] (Tablo 1).
Seçilen 12 çal›flman›n analizinde vaskülit, interstisyel akci-
¤er hastal›¤› ve serozit, fliddetli eklem d›fl› tutulumlar için-
de en s›k görülenler olarak bildirilmifltir. Sigara, erken
fonksiyon kayb›, ANA ve RF pozitifli¤i fliddetli eklem d›fl›
tutulum için önemli belirteçler olarak bildirilmifltir.

Romatoid artrit hastalar›nda yaflam süresi beklentisi ge-
nel populasyondan daha düflük bulunmufltur.[6,7] Büyük RA
kohortlar›n›n izleminde fliddetli eklem d›fl› tutulumlar›
olan hastalarda eklem d›fl› tutulumu bulunmayanlara göre
daha fazla komorbidite ve mortalite saptanm›flt›r.[8] Kardi-
yovasküler hastal›k RA iliflkili erken mortalitenin büyük bir
k›sm›ndan sorumludur ancak pulmoner komplikasyonlar-
da RA iliflkili mortalitelerin ikinci en s›k sebebidir ve tüm
mortalitenin %10-20’sini oluflturmaktad›r.[9,10] Ayn› zaman-
da pulmoner infeksiyon ve ilaç iliflkili pulmoner hastal›k gi-
bi RA iliflkili akci¤er hastal›k s›kl›klar› da artmaktad›r. 

Romatoid artritte akci¤er tutulumu ilk kez 1948 y›l›n-
da kronik fibrozis ile giden 3 vakada Ellmann ve Ball tara-
f›ndan tan›mlanm›flt›r. Seçilmemifl RA hastalar›n›n 1/3’ün-

de solunum ile ilgili önemli semptomlar bildirilmifl, bunla-
r›n 2/3’ünde ise yüksek rezolüsyonlu bilgisayarl› tomogra-
fide (HRCT) önemli patolojiler saptanm›flt›r (10). Bu pa-
tolojilerin s›kl›¤› çal›fl›lan hasta grubunun özelliklerine,
araflt›r›lan akci¤er hastal›¤›n›n tan›m›na ve uygulanan in-
celeme yönteminin duyarl›l›¤›na göre de¤iflmektedir.[11]

Romatoid artritte akci¤er patolojileri bafll›ca hava yolu
hastal›klar›, plevral hastal›klar ve parenkimal pulmoner
hastal›klar olarak s›ralanabilir (Tablo 2). 

Hava Yolu Hastal›klar› 
Üst solunum yolu obstrüksiyonu (krikoaritenoid artrit,

laringeal obstrüksiyon), bronfliolit (foliküler, konstriktif),
bronfliektazi RA’ da hava yolu hastal›klar›na neden olur. 

Üst solunum yolu obstrüksiyonu 

Krikoaritenoid artrit ve laringeal obstrüksiyon üst solu-
num yolu obstrüksiyonuna neden olur. Laringeal obstrük-
siyon genellikle krikoaritenoid eklemlerin artriti ile iliflki-
lidir, nadiren vokal kordlar›n üstünde romatoid nodül ge-
liflebilir. Kad›nlarda ve hastal›k süresi uzun olan RA’larda
görülme olas›l›¤› yüksektir. Semptomlar ses k›s›kl›¤›, disp-
ne, öksürük, odinofaji, bo¤az a¤r›s›, stridor ve akut solu-
num yolu obstrüksiyonu fleklinde olabilir. Tan› laringos-
kopi ve komputerize tomografi ile konulabilir. Bu yöntem-
ler ile RA hastalar›nda saptanan krikoaritenoid problemle-
ri %75 oran›ndad›r.[12] Tedavide non-steroid antiinflama-
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Tablo 1. Malmö kriterlerine göre romatoid artritte ekstraartiküler bulgular›n modifikasyonu ve genel komorbiditeler ile karfl›laflt›r›lmas›.[4]

Etkilenen doku ve organ Ekstraartiküler bulgular Toplam 

fiiddetli olmayan fiiddetli 

Cilt Nodül Petefli, purpura, ülser, gangren Kanser
Raynaud fenomeni

Pulmoner sistem Bronchiolitis obliterans organizing pneumonia Plörit Akci¤er kanseri
‹nterstisyel akci¤er hastal›¤›

Kalp Valvüler kalp hastal›¤› Perikardit Hipertansiyon
Miyokardit Koroner vaskülit ve aortit Kalp yetmezli¤i

Aritmi ‹skemik kalp hastal›¤›

Sinir sistemi Belirlenmemifl Mono/polinöritis multipleks Depresif sendrom
Santral sinir sistem vasküliti Servikal miyelopati

Göz Sekonder Sjögren sendromu Episklerit veya sklerit Belirlenmemifl
Sikka sendromu Retinal vaskülit

Hematolojik sistem Belirlenmemifl Felty sendromu Non-Hodgkin lenfoma
Lenfadenopati
Splenomegali

Böbrekler Belirlenmemifl Glomerulonefrit Belirlenmemifl
‹nterstisyel nefrit

Amiloid depozisyonu

Kemik Belirlenmemifl Belirlenmemifl Osteoporoz



tuar ajanlar ile bo¤az a¤r›s› ve hassasiyet hafiflemektedir.
Akut obstrüksiyon geliflen hastalarda trakeostomi ve di¤er
cerrahi giriflimler gerekebilir. Genel anestezi alacak RA
hastalar›n›n kompüterize tomografi ve laringoskopi ile de-
¤erlendirilmesi yap›lmal›d›r. 

Bronfliektazi

Semptomatik hasta oran› düflük olmakla birlikte
HRCT uygulanan RA hastalar›n›n %30’unda brofliektazi
ve bronfliolektazi saptanm›flt›r. Tekrarlayan infeksiyonlar,
interstisyel akci¤er hastal›¤›na ba¤l› geliflen retraksiyonlar
ve lenfositik/konstriktif bronfliolit progresyonu sonucu or-
taya ç›karlar. Semptomatik hastalarda tedavi di¤er bronfli-
ektaziler ile benzerdir.[12]

Bronfliolit (foliküler, konstriktif, obliteratif) 

Romatoid artritte foliküler ve konstriktif bronfliolit gibi
bronflioler hastal›klar da (bronfliolitis obliterans) görülmek-
tedir. Bronfliolit terimi farkl› etyolojileri olan bir grup has-
tal›¤› kapsamaktad›r. Genel olarak küçük hava yollar›n›n
inflamasyonunu ifade eder. Bu tutulum flekli genellikle se-
ropozitif ve aktif eklem bulgular› olan hastalarda görülür.

Foliküler bronfliolit, çok miktarda lenfoid dokunun
bronfliol duvar›nda varl›¤› ile karakterizedir. Romatoid ar-
tritte foliküler bronfliolit d›flar›dan gelen immün uyar›lar
veya de¤iflen sistemik immün cevap ile iliflkili olabilece¤i
düflünülen lenfoid hiperplazisini gösterir. En s›k semp-
tomlar dispne ve prodüktif olmayan öksürüktür. Lenfosit
ve plazma hücrelerinden oluflan peribronfliyal infiltratlar
bronfl kompresyonu ile birlikte hava yolu t›kan›kl›¤›na yol
açabilir. Bu hastalarda direkt grafi genel olarak normaldir.
HRCT bulgular› ve solunum fonksiyon testlerinde hava
yolu obstrüksiyonunun gösterilmesi tan› koydurur.
HRCT’de ana bulgu küçük sentrilobuler nodullerin efllik
etti¤i yama tarz›nda buzlu cam görünümü fleklindedir. Ge-
nellikle bilateral ve da¤›l›m› yayg›nd›r.[13]

Konstriktif bronfliolit veya obliteratif bronfliolit mem-
branöz bronfliollerin progresif konsantrik daralmas› ile ka-
rakterize nadir ve genellikle fatal olabilen bir patolojidir.
Romatoid artrit tan›s›ndan ortalama 7.8±8.2 y›l sonra or-
taya ç›kar ancak RA tan› öncesi hatta RA tek bulgusu ola-
rak bildirilen vakalar da vard›r. Tipik olarak ani bafllayan
dispne ve kuru öksürük ile ortaya ç›kar. Fizik muayenede
inspiratuar raller ve pulmoner fonksiyon testlerinde obs-
trüktif patern saptan›r. DLCO normaldir. Arteryal kan
gazlar›nda istirahatte veya 6 dakika yürüme testi ard›ndan
hipoksemi saptan›r. Akci¤er grafisinde pulmoner hiperinf-
lamasyon, diffüz akci¤er infiltratlar› ve bronfliektazi sapta-
nabilir. HRCT’de en s›k bulgular bronfliyal duvar kal›nlafl-
mas›, sentrilobuler amfizem, mozaik patern ve bronfliekta-
zidir. Tedavi cevab› ve prognoz kötüdür. Ancak yüksek
doz steroidin (1-1.5 mg/kg) etkinli¤i gösterilmifltir.[13]

Plevral Hastal›klar
Plörit, plevral efüzyon, ampiyem, pnömotoraks, flili-

form efüzyon fleklinde görülebilen plevral tutulum, RA ile
iliflkili akci¤er bulgular›n›n en s›k görülenidir. Plevra iliflki-
li patolojilerin tahmini prevalans› %5 olarak bildirilmekle
birlikte plevral hastal›k semptom oran› RA’da %20, otopsi
raporlar›nda ise bu oran %40-75’dir.[12]

Romatoid plörit geçici, kronik veya tekrarlay›c› olabi-
lir. Hastal›k süresi uzun, RF titresi yüksek ve romatoid no-
dülü olan erkek hastalarda s›kt›r.[14] Plevral efüzyonlar›n
büyük k›sm› akci¤er grafisi çekilmesi ile saptanan semp-
tomsuz vakalard›r, klinik bulgular›n varl›¤› %5’den daha
azd›r.[13] Plevral efüzyonu fazla miktarda olan hastalarda
dispne, atefl ve plöretik gö¤üs a¤r›s› olabilir. 

Plevra tutulumu RA hastalar›n›n %25’inde eklem has-
tal›¤›n›n tan›s›ndan önce veya ayn› anda ortaya ç›kabilir.
Plevrada efüzyon RA hastal›¤› ortaya ç›kt›ktan y›llar sonra
da görülebilir, genellikle eklem hastal›¤› aktivitesi ile plev-
rada efüzyon ortaya ç›k›fl› aras›nda korelasyon görülmez.[13]

Plevral s›v› eksüdatif, kokusuz ve bulan›k, yeflil-sar›
renkte olabilir.[15] Glukoz düzeyi akut vakalarda tipik olarak
düflük, daha eski vakalarda ise glukoz seviyesi normaldir.
Plevral s›v› glukozunun serum glukozuna oran› RA hasta-
lar›n›n %80’inde 0.5’in alt›nda bulunmufltur.[13] pH seviye-
si ise genellikle 7.3 ün alt›ndad›r ve plevral kavitede yüksek
glukoz metabolizmas› ile devam eden inflamasyonu göste-
rir. pH düzeylerinin 7.2’nin alt›na düfltü¤ü durumlarda ise
efllik eden infeksiyon akla gelmelidir.[16] Yüksek LDL dü-
zeyleri (700 IU/L üstü de¤erler) plevral inflamasyon dere-
cesi göstergesi olarak kabul edilir ve tedavi cevab›n›n izle-
minde kullan›labilir. 

Plevral s›v› RF düzeyleri genellikle serum RF düzeyle-
rine eflit veya daha yüksekdir. Nadiren uzun süreli plevral
efüzyonu olan RA’l› hastalarda psödoflilöz veya fliliform
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Tablo 2. Romatoid artritin akci¤er bulgular›.[12,13]

Yap›lar Bulgular 

Hava yolu Krikoaritenoid artrit, bronfliektazi, bronfliolit (konstriktif 
bronfliolit, foliküler bronfliolit, diffüz panbronfliolit)

Plevra Plevral efüzyon/plörit, pnömotoraks, ampiyem, fliliform 
efüzyon

Parenkim ‹nterstisyel pnömonit, (Usual interstitial pneumonia [UIP], 
non-spesific interstitial pneumonia [NSIP], organizing 
pneumonia [OP], diffuse alveolar damage [DAD], 
lymphocytic interstitial pneumonia [LIP]), romatoid nodül,
Kaplan sendromu, infeksiyonlar, ilaç iliflkili pnömonit

Vasküler Pulmoner vaskülit, pulmoner hipertansiyon, 
pulmoner kanama

Solunum kaslar› Solunum kas/diafragma zay›fl›¤›



efüzyon geliflebilir. fiiliform efüzyon nekrotik subplevral
romatoid nodülün rüptürü sonucu oluflabilir.

Romatoid artrite ba¤l› steril ampiyematöz plevral s›v›-
n›n en önemli bulgular› plevral s›v› çok düflük glukoz dü-
zeyi (40 mg/dl), plevral s›v› asidozu (pH<7.20), yüksek
LDH düzeyleri (>700 IU/L), yüksek kolesterol düzeyleri
(>65 mg/dL) ve bakteri kültürleri negatif bulunmas›d›r.[13]

Tedavi seçenekleri tekrarlayan semptomatik efüzyonun
drenaj›, oral steroid ve RA hastal›k tedavisi fleklindedir.
Hastalar›n %50 sinde efüzyon 4 hafta içerisinde geriler fa-
kat %20 oran›nda y›llarca kalabilir. Yayg›n plevral kal›nlafl-
ma restriktif AC akci¤er hastal›¤›na sebep olursa cerrahi
dekortikasyon uygulanabilir. Ampiyem ve daha nadir ola-
rak da pnömotoraks geliflebilecek komplikasyonlard›r.[12]

Parenkimal Hastal›klar
‹nterstisyel akci¤er hastal›¤› (‹AH), BOOP (bronchilitis

obliterans with organizing pneumonia), romatoid nodül, ro-
matoid pnömokonyoz (Kaplan sendromu), infeksiyonlar
ve ilaç iliflkili pnömonit RA’da saptanabilen parenkimal
hastal›klard›r. 

‹nterstisyel akci¤er hastal›¤›

Romatoid artrit ile iliflkili interstisyel akci¤er hastal›¤›
(RA-‹AH) akci¤er parankiminin de¤iflik paternlerde infla-
masyon ve fibrozisinden kaynaklanan neoplastik olmayan
bir hastal›¤›d›r. RA-‹AH s›kl›¤› için %1-58 aras›nda genifl
bir aral›k saptanm›flt›r. Kullan›lan tan› metodu (klinik, gö-
rüntüleme, pulmoner fonksiyon testi gibi), tan› kriteri ve
çal›fl›lan hasta populasyonu (hafif veya a¤›r hasta grubu)
sonuçlar› etkilemektedir.[11,17] Akci¤er direk grafisi ile %1-5
oran›nda tan› mümkün iken HRCT ile bu oran %20-
44’lere ç›kmaktad›r. Mayo klinikte yap›lan çal›flma RA-
‹AH geliflimi için yaflam boyu risk RA da %7.7, sa¤l›kl›
kontrollerde %0.9 olarak bildirilmifltir. RA-‹AH geliflim
riski sa¤l›kl›lardan anlaml› yüksek (HR 8.96, %95 CI 4.02-
19.94) bulunmufltur. Araflt›rmac›lar bu çal›flma kapsam›n-
da RA-‹AH tan›s› için bir s›n›fland›rma kriteri önerisinde
de bulunmufllard›r (Tablo 3).[11]

Klinik genellikle hastal›k bafllang›c›nda sessizdir, hasta-
l›k ilerledikçe progresif dispne ve kuru öksürük ortaya ç›-
kar. Hastalar›n eforlar› eklem problemleri nedeniyle k›s›t-
l› olaca¤›ndan efor dispnesi ancak ileri dönemde tan› ko-
nulmas›nda yard›mc› olur. Fizik muayenede akci¤er oskül-
tasyonunda bibaziler raller saptan›r. ‹diopatik pulmoner
fibrozisin aksine RA-‹AH da çomaklaflma nadirdir. Solu-
num fonksiyon testlerinde (SFT) restriktif defekt %5-15
(FVC, TLC sensitivitesi) ve karbonmonoksit diffüzyon
kapasitesinde (DLCO) düflme %50 oran›nda görülebilir.[12]

Akci¤er direkt grafisi ile RA-‹AH %1-12 oran›nda sap-
tanabilir. HRCT ile RA-‹AH’da 4 ana radyolojik patern
saptanabilir. Bal pete¤i görünümü (fiekil 1) ve retikülono-
düler opasiteler usual interstisyel pnömoni (UIP), buzlu
cam manzaras› (fiekil 2) nonspesifik interstisyel pnömoni
(NSIP), yama fleklinde konsolidasyon alanlar› BOOP ve
diffüz konsolidasyon ile birlikte buzlu cam manzaras› dif-
füz alveolar hasar (DAD) gelifliminde görülür. Yap›lan ak-
ci¤er biyopsi çal›flmalar›nda HRCT radyolojik özellikleri
histolojik patoloji ile uyumlu bulunmufltur. Di¤er konnek-
tif doku hastal›klar›n›n tersine en s›k görülen histolojik pa-
tern UIP’dir (%56). NSIP (%33), BOOP (%11) ve DAD
di¤er histolojik tutulum flekilleridir. HRCT de saptanan
nonspesifik bulgular›n ancak bir k›sm› klinik olarak anlam-
l› bulunmufltur (%24). Solunum semptomu olmayan has-
talarda HRCT de buzlu cam görünümü %3, bal pete¤i gö-
rünümü %0 olarak saptanm›flt›r. 

Bronkoalveolar lavaj (BAL) da RA-‹AH için spesifik
bulgu yoktur. ‹nfeksiyon, ilaç reaksiyonlar› ve malinite ay›-
r›c› tan›s›nda yard›mc›d›r. RA-‹AH kesin tan› akci¤er bi-
yopsisi ile konulur. Histopatolojik olarak tutulum tipinin
(UIP, NSIP, OP, DAD) belirlenmesi prognoz için önem-
lidir ancak HRCT bulgular› ile büyük oranda korelasyon
gösterildi¤i için biyopsi al›nmas› çok nadirdir.[12,18]

Romatoid artrit ile iliflkili interstisyel akci¤er hastal›¤›-
n›n belirlenebilmesi için y›ll›k tarama önerilmektedir. Kli-
nik olarak öksürük, dispne sorgulan›r ve akci¤er oskültas-
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Tablo 3. Romatoid artritte interstisyel akci¤er hastal›¤› s›n›fland›rma
kriterleri.[11]

Olas› ‹nterstisyel Akci¤er Hastal›¤› 

• Akci¤er radyografisi/kompüterize tomografi raporunda ‘pulmoner
fibroz’, ‘fibrotik de¤ifliklikler’, ‘fibrozis’, ‘RA akci¤eri’, ‘fibrozan alveolit’
terimlerinin geçmesi ve interstisyel akci¤er hastal›¤›nda görülebilecek
non-spesifik anomaliler saptanmas› ve

• Hastay› takip eden hekimin raporlar›nda ‘pulmoner fibroz’, ‘RA akci¤eri’,
‘fibrozan alveolit’ ve interstisyel akci¤er hastal›¤› ile uyumlu terimlerin
geçmesi 

Kesin ‹nterstisyel Akci¤er Hastal›¤› 

• ‹nterstisyel akci¤er hastal›¤› tan›s›n›n gö¤üs hastal›klar› uzman›
taraf›ndan konulmas› ve

• Afla¤›daki 3 kriterin 2’sinin olmas›:

- Akci¤er grafisi veya komputerize tomografide interstisyel akci¤er 
hastal›¤› saptanmas›

- Solunum fonksiyon testlerinde restriktif patern saptanmas› 
(TLC ≤%80)

- Bronkoskopi veya akci¤er biyopsi sonucunun interstisyel akci¤er 
hastal›¤› ile uyumlu olmas›



yonunda raller aran›r. ‹ki y›lda bir akci¤er grafisi çekilme-
lidir, hastal›k süresi >10 y›l ise grafi her y›l de¤erlendirilir.
Akci¤er volüm kayb› ve interstisyel izler araflt›r›l›r. Hasta-
da interstisyel akci¤er hastal›¤› flüphesi saptand› ise meslek,
çevresel etken maruziyeti, ilaçlar ve sekonder Sjögren sen-
dromu araflt›r›l›r; SFT, DLCO yap›l›r. HRCT (UIP,
NSIP, OP paterni) çekilir, erken hastada her zaman bulgu
olmayabilir. Histopatolojik patern belirlenemiyorsa akci-
¤er biyopsisi yap›labilir.[18]

Klinik RA-‹AH tedavi karar› hasta yafl›, semptomlar›n
fliddeti, hastal›k progresyon h›z› ve komorbiditelerin varl›-
¤›na ba¤l›d›r. Hastan›n 1-3 ayl›k izleminde akci¤er fonksi-
yonlar›nda bozulman›n saptanmas› tedavi karar›n› verdirir.
Özellikle DLCO’nun %54 ün alt›na düflmesi, görüntüle-
mede interstisyel de¤iflikliklerin yayg›nl›¤› progresif seyir
göstergeleridir. Tedavi karar›nda histopatolojik tutulum
paterni de etkilidir. ‹AH-UIP, ‹AH-NSIP’de agresif teda-
vi, ‹AH-UIP’de akci¤er transplantasyonu gerekebilir.
Glukokortikoidler tedavide vazgeçilmezdir. Siklofosfamid,
azatioprin, hidroksiklorokin, D-penisilamin ve siklosporin
tedavide etkinli¤i bildirilmifl di¤er ajanlard›r.[11,12,18] ‹nfla-
masyonu azaltmakta oldukça etkili ve fibrozis üzerinde de
etkinli¤i olan yeni tedavi seçeneklerinin (anti-TNF ajanlar
vb.) RA-‹AH konusundaki etkinli¤i henüz aç›kl›k kazan-
mam›flt›r. Anti-TNF tedavi alan RA-‹AH hastalar›nda bil-
dirilen h›zl› ve fatal olabilen akci¤er hastal›k progresyonu
vakalar› bu tedavilerin olumlu sonuçlar›n› tart›flmal› hale
getirmifltir.[19] Anti-CD-20 tedavi seçene¤i RA-UIP hasta-
lar›n›n peribronflial lenfoid agregatlar›nda CD20+B hücre-
lerinin bulunmas› nedeniyle bu hastalar›n tedavisinde de-

nenmeye bafllanm›flt›r. Yap›lan retrospektif bir çal›flmada
rituksimab tedavisi alan ve akci¤er hastal›¤› olan RA hasta-
lar›n 6 y›ll›k izlem sonuçlar›nda güvenli¤i tehdit edici bir
durumun saptanmad›¤› bildirilmifltir.[20]

Romatoid artrit hastalar›nda ortalama sürvi 9.9 y›l iken
RA-‹AH tan›s›ndan sonra sürvi 2.6 y›la (p<0.001) düflmek-
tedir.[11] RA-‹AH erken tan›s› ve düzenli takibi yap›larak
progresyon gösteren hastalar›n erken tedavisi sürviyi olum-
lu etkileyecektir. 

‹laca ba¤l› pnömonite RA tedavisinde kullan›lan ilaçla-
r›n birço¤u sebep olabilir ve anti-TNF-alfa tedavileri, me-
totreksat, leflunomid, sulfasalazin, alt›n (nadir), d-penisila-
min (nadir) gibi ilaçlara ba¤l› olarak geliflebilir. ‹laç iliflkili
pnömonit interstisyel akci¤er hastal›¤› (kötüleflme veya ye-
ni ortaya ç›kma) (lenfositik interstisyel pnömoni), akselere
nodülozis, ‘organising pneumonia’, akut pnömonit fleklin-
de ortaya ç›kabilir.[12]

Anti-TNF ajanlara ba¤l› geliflen akci¤er problemleri
BIOGEAS projesi (‹spanya Otoimmun Hastal›klar Çal›fl-
ma Grubu Sistemik Otoimmun Hastal›klarda Biyolojik
Ajan Verileri) kapsam›nda araflt›r›lm›flt›r. Çal›flmada 122
RA-‹AH vakas› belirlenmifl, 52’sinde tedavi sonuçlar›na
ulafl›labilmifl ve mortalite oran› 2/3 olarak saptanm›flt›r.
Mortalite sebebi pulmoner hastal›¤›n progresyonu olarak
bildirilmifltir.[19] ‹ngiliz biyolojik tedavi veri taban› sonuçla-
r›na göre ise kar›flt›r›c› faktörler düzeltildikten sonra tüm
mortalite sebepleri aç›s›ndan RA-‹AH anti-TNF grupda
RA-‹AH DMARDs gruba göre mortalite h›z› oran› 0.81
(0.38-1.73) olarak bulunmufltur.[21] Marmara T›p Fakültesi
RA klini¤inde anti-TNF tedavinin RA akci¤er patolojileri
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fiekil 1. ‹nterstisyel akci¤er hastal›¤›nda, bal pete¤i manzaras› ve traksi-
yon bronfliektazileri.

fiekil 2. ‹nterstisyel akci¤er hastal›¤›nda, buzlu cam manzaras›.



üzerine etkinli¤ini bir çal›flmada inceledik. Anti-TNF te-
davi öncesi ve tedavinin 6. ay›nda 40 RA hastas›n›n SFT ve
HRCT tetkiklerini tekrarlad›¤›m›zda akci¤er patolojik
bulgular›nda hem HRCT de hem de SFT de düzelme sap-
tad›k.[22]

Anti-TNF tedaviler ile indüklenen mikobakteriyel in-
feksiyon bulgusunun saptanmad›¤› granülom oluflumu (ka-
zeifiye ve nonkazeifiye) vakalar› da bildirilmifltir.[23,24] Bu
hastalarda anti-TNF tedavi kesilmesi ve glukokortikoidler
ile tedavi ard›ndan iyileflme gözlenmifltir. 

Metotreksat %5 hastada pulmoner toksisiteye neden
olabilmekle birlikte RA-‹AH’de etkinli¤i gösterilmifl bir
tedavi ajan›d›r. Bu toksisitenin hastal›¤›n normal progresif
seyri olabilece¤i görüflü de vard›r. Bununla birlikte metot-
reksat toksisitesi geliflen hastalar›n %50’ye yak›n› daha ön-
ce ‹AH tan›s› olan ve ileri derecede akci¤er fonksiyonlar›
bozuk olup rezervleri düflük olan hastalard›r. Bu hastalar›n
bir pnömonit olay›nda solunum yetmezli¤ine girme riski
çok yüksekdir. ‹leri derecede ilerlemifl ‹AH hastal›¤› olan
hastalarda metotreksat kullan›m›ndan kaç›n›lmas› yerinde
bir yaklafl›m olacakt›r.[12]

‹nterstisyel pnömoni ve akselere nodülozis leflunomid
yan etkisi olarak ortaya ç›kabilir. Bir çal›flmada 3360 hasta-
da 16 (%0.48) ‹AH ve 5 (%0.15) ölüm bildirilmifltir.[12]

BOOP (Bronchilitis obliterans with 
organizing pneumonia)

BOOP primer hava yolu hastal›¤› olmaktan çok bask›n
özelli¤i pnömoni olan ayr› bir klinik sendromdur. Di¤er
konnektif doku hastal›klar›, çeflitli ilaçlar, malinite ve di¤er
interstisyel pnömonilerde de görülebilir. Aç›k akci¤er bi-
yopsisi yap›lan parenkimal patolojisi olan 40 RA hastas›n-
da romatoid nodül arkas›ndan BOOP en s›k rastlanan pa-
toloji olmufltur. BOOP klini¤i s›kl›kla toplumdan kazan›-
lan pnömonilerle benzerdir. Hastalar›n yar›s›nda bafllang›ç
so¤uk alg›nl›¤› benzeri atefl, halsizlik, k›rg›nl›k ve öksürük
ile bafllar. Klinik baflvurular›nda uzun süren non-prodüktif
öksürük, egzersiz dispnesi, halsizlik, kilo kayb› ve atefl var-
d›r. Fizik muayenede akci¤erlerde raller saptan›r. Labora-
tuvarda CRP, ESH yüksekli¤i ve SFT’de DLCO düflüklü-
¤ü ile restriktif patern saptan›r.[13]

Akci¤er grafilerinde iki tarafl› diffüz alveolar opasiteler,
kompüterize tomografide ise yama fleklinde konsolidasyon
alanlar›, buzlu cam görünümü, bronfliyal duvar kal›nl›¤› ile
birlikte dilatasyon ve küçük nodüler opasiteler görülür. 

Tedavi alan BOOP’lu RA hastalar›n›n prognozu iyidir.
Oral glikokortikoide iyi cevap verirler. Tedavinin 3-6 ay
devam etmesi gerekir. Tedavi cevab› akci¤er grafisi ve so-
lunum fonksiyon testleri ile izlenir ve herhangi bir alevlen-
me belirtisinde tedavi tekrar yo¤unlaflt›r›l›r. Glukokortiko-

id tedavisi yetersiz kalan hastalarda siklofosfamid tedaviye
eklenmelidir. 

Romatoid nodül ve romatoid pnömokonyoz
(Kaplan sendromu)

Romatoid nodül, erkek RA hastalar›nda kad›nlara göre
daha s›kt›r ve genellikle semptomsuzdur. Tedaviden çok
ay›r›c› tan› (tm vb ile) problemi yarat›r. Nodüller RA kli-
nik bulgular›ndan önce ve semptomlarla birlikte ortaya ç›-
kabilirler. Boyutlar›nda art›fl olabilir, kaybolabilirler veya
farkl› bölgelerde ortaya ç›kabilirler.[12]

Kaplan sendromu ise kömür veya silika tozuna maruz
kalan RA hastalar›nda akci¤er radyografisinde periferik
0.5-5.0 cm çap›nda opasitelerin izlendi¤i pnömokonyoz
veya masif pulmoner fibroz ile uyumlu tabloya verilen ad-
d›r. Histolojik olarak Kaplan sendromunda nodüllerin
çevresinin pigmente hücreler ile kaplanmas› d›fl›nda basit
romatoid nodül ile benzerdir. Kaplan sendromunun etkili
bir tedavisi bulunmamakla birlikte prognozu iyidir.[13]

Sonuç
Sonuç olarak RA ile iliflkili pulmoner hastal›klar (plöre-

zi, parenkimal nodül, interstisyel tutulum, hava yolu hasta-
l›¤› gibi) bu hastalar›n morbidite ve mortalitesini art›rmak-
tad›r. HRCT tetkiklerinde saptanan özellikler ile hastala-
r›n tan›s›nda SFT, DLCO ve fizik muayene bulgular›na
ilave önemli bilgiler sa¤lanmaktad›r. Anti-TNF’nin RA-
‹AH hastalar›n›n tedavisinde ki yeri henüz tart›flmal› bir
konudur. Bununla birlikte CD20+B hücrelerinin ‹AH pa-
togenezinde yer almas›, anti-CD20 tedavilerinin de RA-
‹AH de etkili olabilece¤i düflüncesini ortaya ç›karm›flt›r.
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