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Enfekte Kistik Bronsektaziye Sekonder
Gelisen BOOP (Bronsiolitis Obliterans
Organize Pnomoni) ve Renal Amiloidoz

BOOP (Bronchiolitis Obliterans Organizing Pneumonia) and Renal Amyloi-
dosis Secondary to Infected Cystic Bronchiectasis

Dilay Cimen, Mehmet Ekici, Emel Bulcun, Aydanur Ekici

Ozet

Abstract

Amiloidoz, amiloid olarak adlandinlan ézel bir prote-
inin vicuttaki degisik dokularda anormal bicimde
depolanmasi sonucunda ortaya cikan bir grup hasta-
liktir. Organize pnémoni, akciger hastaliklar icinde
ender gérilen ama oldukca karakteristik kliniko-
patolojik ézellikleri olan bir tablodur. Olgumuz nefes
darligi, 6ksiorik, balgam, yan agnsi yokinmasi ile
hastanemize basvurdu. Postero-anterior akciger grafi-
sinde sol parakardiak sinirda heterojenite, sol sinUs
kapali olarak izlendi. Yuksek ¢ézinurlGklo bilgisayarli
tomografide sol akciger Ust lob apikoposterior seg-
mentte ve sol akciger alt lobda yaygin buzlu cam
dansitesi zemininde retikilonodiler degisiklikler, yer
yer konsolide alanlar, bronsektazik degisiklikler ve
hacim kaybi saptandi. Olgunun proteinirisi olmasi
Uzerine renal amiloidoz acgisindan bébrek biyopsisi
yapildi. Patoloji sonucu renal amiloidozis ile uyumlu
geldi. Fiberoptik bronkoskopide sol alt lob mukoza-
sinda beyoz plak alanindan biyopsi yapildi. Biopsi
drnegi “organize pnémoni” (interstisyel pnémoni ve
interstisyel fibrozis) bulgular ile uyumlu geldi. Bu
yazida, kistik bronsektaziye bagl gelisen renal tutu-
lumu olan sekonder amiloidoz ve bronsiolitis oblite-
rans organize pnémoni olgusu sunulmustur.

Anahtar Sézcikler: Kistik Brongiektazi, Sekonder Ami-
loidozis, Bronsiolitis Obliterans Organize Pnémoni.

Amyloidosis is group of conditions occurring as a
result of abnormal storage of a specific protein, amy-
loid, in various tissues in the body. Organizing
pneumonia, a rarely seen within lung diseases, but
rather possessing a characteristic clinicopathologic
features is a table. A case applied to our hospital with
shortness of breath, cough, sputum, and chest pain.
Heterogeneity at the left paracardiac borderline, by
closing the left sinus, was observed in the posteroan-
terior chest x-ray. Reficulonodular changes on the
basis of extensive ground-glass density, locally con-
solidated areas, changes in bronchiectasis, and a
loss of volume in the apical-posterior segment of the
upper and lower lobes of the left lung were deter-
mined by High-resolution computed tomography.
Because of proteinuria, renal biopsy was performed
on the basis of renal amyloidosis. The pathologic
examination was consistent with renal amyloidosis. A
biopsy was carried out by fiberoptic bronchoscopy in
the lower left lobe mucosa from the area of white
plague. The biopsy specimen was compatible with
"organized pneumonia” (inferstitial pneumonia and
interstitial fibrosis). Secondary amyloidosis and bron-
chiolitis obliterans organizing pneumonia with renal
involvement, progressing due to infected cystic bron-
chiectasis, are presented in this study.

Key words: Cystic Bronchiectasis, Secondary Amyloi-
dosis, Bronchiolitis Obliterans Organizing Pneumonia.

Kinkkale Universitesi, Tip Fakiltesi, Gogos Hastaliklan
Anabilim Dali, Kirikkale.

Kirikkale University, Faculty of Mdicine, Department of Pul-
monary Medicine, Kirikkale, Turkey.

Correspondence (iletisim): Dilay Cimen, Kirikkale Universitesi, Tip Fakiltesi, Gégus Hastaliklan Anabilim Dall,

Kirkkale
e-mail: dilayahat@mynet.com

Submitted (Bagvuru tarihi): 08.08.2012 Accepted (Kabul tarihi): 03.10.2012

Ob%A00

[x] ¥



Respiratory Case Reports

Amiloidoz tek bir hastalik degil bir seri hastaligin ortak
gorinimidir. Bu hastaliklar dokularda extrasellGler mat-
rixte, farkli kaynaklardan gelse de ayni sekilde B katlanti-
lar sekilde depolanmig, fibriler yapida protein birikimi ve
bunun sonucunda ortaya gikan organ disfonksiyonu ile
karakterize heterojen bir hastalik grubudur. Bu B katlanti-
lar gésteren yapi ayni zamanda amiloidin kendine has
boyanma &zelliklerinin de nedenidir (1,2). Amiloidoz
baslica sistemik ve lokalize olarak smiflandinlir ve her
birinde farkli kompozisyonda amiloid fibriller birikir (3).
Sistemik amiloidoz icin esas olarak 5 kategori bulunmak-
tadir;

1) Primer/immunglobulin hafif zincir (AL) hastaligi,

2) Sekonder/Amiloid protein A (AA) hastalig,

3) Herediter/Mutant transtiretin (ATTR) hastaligr,

4) Diyalize bagh/B2 mikroglobulin (B2M) hastaligr,

5) Alzheimer hastaligr ile iliskili B protein prekirséri (AB)
(1,4).

Lokalize amiloid birikimi ise; sistemik tutulum olmaksizin
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viicudun herhangi bir yerinde amiloid fibrillerinin birikimi
ile karakterizedir (3). Sekonder amiloidoz, reaktif amiloi-
doz ya da AA tip amiloidoz, kronik inflamatuar hastalik-
larla (tiberkiloz, romatoid artrit, bronsektazi) bir arada
gorilen amiloidoz tGridur. Sekonder amiloidozda en
yaygin tutulum bébrektedir. Ancak bu tutulum cogu za-
man asemptomatiktir (5).

BOOP; terminal hava yollari, alveoler duktus ve perib-
rongioler alveollerin hasar sonucu gelisen interstisyel
akciger hastaligidir. BOOP primer bir patolojiyi yansitabi-
lecegi gibi (primer BOOP) bagka bir akciger patolojisine
komsu ve/veya komponenti olarak da (sekonder BOOP)
gérulebilir. Primer BOOP etyolojisinde kronik enfeksiyon-
lar (legionella, mikoplazma, adenoviris vb.), toksik inha-
lanlar (NO2), ilaglar (bleomisin, amiodaron vb.), transp-
lantasyon, radyasyon ve kollagen vaskiler hastaliklar
bulunmasina karsin, olgularin biytk kisminda etken sap-
tanamamaktadir (idiyopatik BOOP) (6). Kortikosteroid
tedavisi ile BOOP’da klinik ve radyolojik bulgularda dra-
matik bir dizelme olmaktadir (7). Biz burada brongektazi
nedeniyle sik tekrarlayan enfeksiyonlar neticesi renal ami-
loidoz ve BOOP gelisen hastayi, brongektazinin seyrinde
gelisen komplikasyonlari ve bunun klinik énemini vurgu-
lamak amaayla sunduk.

OoLGU

Elli alt yaginda erkek hasta; 15 gindir eforla artan nefes
darligi, éksirik, hemoptizi, yan agnsi ve balgam ¢ikarma
yakinmalari ile bagvurdu. ilk kez 1,5 yil dnce olmak tzere
eforla artan nefes darligi oluyormus. Hastaya inhaler
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bronkodilatatér ve inhaler steroid tedavisi verilmis. Enfek-
siyon oldugu dénemlerde antibiyotik tedavileri verilmis.
Ozgecmisinde cocukluk caginda agir bir akciger enfeksi-
yon &ykisi ve 43 yil énce kistik bronsektazi nedeniyle
lingulektomi operasyonu oldugu égrenildi. Hastanin 45
paket/yil sigara dykisi olup soygegmisinde herhangi bir
dzellik yoktu. Fizik muayenede vital bulgulan normaldi,
her iki hemitoraksta bilateral sonér ronkis ve bibaziller
kaba raller saptandi. Bilateral alt ekstemitelerinde (++ +)
pretibial édemi vardi. Diger sistem muayeneleri normal
olarak degerlendirildi. Postero-anterior (PA) akciger grafi-
sinde; sol sinUs kapali, sol parakardiak alanda heterojen
dansite artigi izlendi (Sekil 1).

Sekil 1: PA akciger grafisi, sol sinis kapali, sol parakardiak alanda

heterojen dansite artigi.

Toraks ultrasonografisi (USG) normal sinirlardaydr. Yik-
sek ¢ozinurlGklG bilgisayarli tomografi (YCBT)' de; medi-
asten penceresinde; mediasten hafif sola deviye idi. Yer
yer plevral kalinlagmalar izlendi. Parankim penceresinde;
sol akciger Ust lob apiko-posterior segmentte ve sol akci-
ger alt lobda yaygin buzlu cam dansitesi ve retikilonodi-
ler degisiklikler, yer yer konsolide alanlar, bronsektazik
degisiklikler, hacim kaybi ve bir miktar paraseptal amfi-
zem, sagda orta ve alt lobda daha belirgin olmak Uzere
yer yer sentriasiner nodiller ve bronsektazik degisiklikler
izlendi (Sekil 2a,b). Uriner sistem USG'sinde sag bsbrek
orta kesiminde 9xémm, sol bobrek orta kesiminde
6x5mm capl basit kortikal kistler izlendi. Solunum fonksi-
yon testi (SFT); FEV1: 1,14 L (%38), FVC 1,45 L (%38),
FEV1/FVC %79, MEF 0,92 L/sn (%26), PEF 246 L/sn
(%52) olarak élculdu. Rutin biyokimyasal tetkikler; WBC:
25,600/mm?*, Hb: 15,3 HCT: %47,4, Sedimentasyon: 69
mm/s, Ure: 36,1 mg/dL, Kreatinin: 1,6mg, CRP: 377,
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Tam idrar Tetkiki; 3+ protein, pH: 5, Dansite: 1025, 24

saatlik idrar protein: 16 gr, ANA (-), Anti dsDNA (-), RF (-),

SS-A (-), SS-B (-), Anti JO-1(-), CCP (-), Lupus Antikoagi-
lan (-) olarak geldi. IgG dizeyi:508 olup (N: 700-1600)
hafif dusukit. IgA ve IgM normal sinirlardayd. Arter kan
gazi (AKG) incelemesi; pH: 7,44, PaO,: 63 mmHg, Pa-
CO,: 37 mmHg, HCO5: 25,6 mEg/L, SO,: %92,8 olup
hafif hipoksi ile uyumluydu. Hastaya tedavi olarak nebil
formunda inhaler bronkodilatatér, inhaler steroid, moksif-
loksasin IV 1x1, furasemid 40 mg/gin baslandi. Ekokar-
diyografi incelemesi normal sinirlardaydi. Kardiyak amilo-
idozis lehine degerlendirilmedi. Antibiyotik tedavisi sonras
hastanin 6ksirik, balgam ¢ikarma yakinmalar dizeldi.
Beyaz kire degeri 11.000/mm? geriledi. Ancak 20 gin
sonra cekilen PA akciger grafisinde sol alt zonda gérilen

infiltrasyonda gerileme olmadi (Sekil 3).

Sekil 2a ve 2b: YRBT, sol akciger Ust lob apiko-posterior segmentte ve
sol akciger alt lobda yaygin buzlu cam dansitesi ve retikilonodiler
degisiklikler, yer yer konsolide alanlar, bronsektazik degisiklikler, hacim
kaybi ve bir miktar paraseptal amfizem, sagda orta ve alt lobda daha
belirgin olmak Gzere yer yer sentriasiner nodiller ve bronsektazik degi-
siklikler.

Kontrol amacyla 1 ay sonra cekilen YCBT'de buzlu cam
goériniminde hafif gerileme vardi ancak konsolide alan-
lar aynen devam ediyordu (Sekil 4a,b). Hastaya yapilan
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fiberoptik bronkoskopi (FOB)'de tim lob ve segmentler
actk olarak izlendi. Sol alt lob mukozasi beyaz plak géri-
nimindeydi. Mukozal biyopsi ve steril firca érnegi alindi.
Biyopsi 6rnegi amiloid yéninden negatif olarak deger-
lendirildi. Steril firca yaymasinda bakteri Gremesi olmadi.
Proteiniri ve renal fonksiyonlarda bozulma saptanan
hastamiza, Nefroloji Bélimi tarafindan renal biyopsi
yapildi. Renal biopsi dokusunda amiloid-A pozitif olarak
izlendi ve olgumuz renal amiloidoz tanisi aldi. Tedavisine
kolsisin tb 2x1 ve enalapril 10 mg tb 1x1 eklendi. Hasta-
ya Goégis Cerrahisi tarafindan pulmoner amiloidoz 6n
tanisi ile sol alt lob anterior segmentten video-yardimli
torakoskopik cerrahi (VATS) ile wedge biyopsisi yapildi.
Alinan biyopsi érneginin histopatolojik incelemesi sonucu:
“organize pndmoni” (inferstisyel pnémoni ve interstisyel
fibrozis) bulgular ile uyumlu geldi. Hastaya BOOP tanisi
ile 0,5 mg/kg dozunda steroid (prednizolon 40 mg/gin)
basland:. Kontrol amaciyla ilk tomografisinden 3 ay sonra
olup tedavinin 1. ayinda cekilen YCBT'de buzlu cam
goérinimi ve konsolide alanlarda gerileme saptandi
(Sekil 5a,b). Hastanin halen tedavisi kolsisin, ve sistemik

steroid seklinde devam etmektedir.

Sekil 3: PA akciger grafisi, sol alt zondaki infiltrasyon devam ediyor.

TARTISMA

Bobrek, sekonder amiloidozda hem en sik (%80) olarak
tutulan hem de prognozu belirleyen organdir. Bébrek
tutulumu cogu zaman kendini proteiniri &zellikle nefrotik
sendrom olarak géstermekte bazi olgular ise renal fonksi-
yon kaybi ile hekimin kargisina cikabilmektedir. Bizim
olgumuzda da hem proteiniri hem de renal fonksiyon
kaybr mevcuttu. Renal amiloidoz gelistikten sonra cogu
olguda 2-13 yil iginde kronik renal yetmezlige gidis gé-
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rilmekte ve kronik renal yetmezlik, sekonder amiloidoza
bagh slimlerin %60indan sorumlu tutulmaktadir (5,8,9).
Amiloidoz son yillarda bitiniyle 8limcil bir hastalik
olarak gérilmemektedir. Ozellikle amiloide yol acan
énci protein akigi orfadan kaldinlabilirse uzun remisyon-
lar ve daha uzun yasam sireleri saglayabilen yeni yakla-
simlar geligtirilmistir. Kir amaclayan bu yaklagimlarin
diginda destek tedavisindeki gelismelerle de hastalarin
yasam kalitelerinde arhis saglanabilmektedir (4). Sekonder

amiloidozda tedavi; altta yatan hastaligin tedavi edilme-
sine dayanmaktadir (9,10).

Sekil 4a ve 4b: Buzlu cam gériniminde hafif gerileme var, konsolide

alanlar devam ediyor.

Proteiniri ve hipoalbimineminin agir oldugu ve hastanin
ciddi sekilde proteiniri ve hipoalbimineminin komplikas-
yonlarina maruz kaldigi olgularda, hentz kontrolli ve
genis &lcekli calismalar olmamasina ragmen non-steroid
antiinflamatuar ilaglarin ve anjiotensin converting enzim
(ACE) inhibitérlerinin renal hemodinamiye olan etkileri
yoluyla proteiniriyi azaltabildikleri bilinmektedir (12,13).
Cesitli imminsupresif ilaclar da sekonder amiloidoz teda-
visinde denenmistir. Bunlar icinde en eski ve en iyi bilineni

klorambusil’dir (14). Sekonder amiloidozda etkili bulunan
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diger ajanlar arasinda kolsisin, siklosporin A ve diger
alkilleyici ajanlarin oldugu bildirilmekle birlikte tek bir
calisma diginda, prospektif, kontrolli ve randomize calig-
malar yoktur (15,16). Bilateral alt ekstemitelerinde (++ +)
prefibial 6demi ve amiloidoza sekonder kardiyak tutulu-
ma bagli yiksek oranda gérilebilecek kalp yetmezligi
tanisi da yapilan kardiyak degerlendirme ve EKO ile ekar-
te edilmistir. Prefibial édemin diger nedenleri géz énine
alindiginda AKG degerlerinde buna neden olacak hiper-
kapnisi ve ciddi hipoksemisi yokiu. Biz de hastamiza Nef-

roloji B&limU &nerilerine gére enalapril ve kolsisin tedavi-

si basladik.

Sekil 5a ve 5b: Tedavinin 1. ayinda buzlu cam gérinimi ve konsolide
alanlarda gerileme.

BOOP; bilinmeyen bir hasar sonucu alveollerin icinde ya
da daha az olarak distal bronsiyollerde olusan yangisal
yanitin tam olmayan bicimde iyilesmesi ile ortaya cikhg
disinilmektedir. BOOPta tani, histopatolojik olarak
alveoler duktuslar ve alveollerde fibroblastlar, kollagen ve
fibrinli eksudanin olusturdugu granilasyon dokusu to-
murcuklarnnin gérilmesi ile konmaktadir (Mason cisimcik-
leri) (17). Temel radyolojik gérinim, periferal yerlesimli

multifokal konsolidasyonlar ve buzlu cam gérinimi olsa
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da nodiller, bant benzeri dansiteler, interlober septal
kalinlasmalar ve fibrozise de rastlanir. Ayrica perilobuler
tutulum hastalarin yansindan fazlasinda gérilmektedir
(18). Sekonder BOOP, kitle olusturan lezyonlar (ttmér,
granilom), bronsial obstriksiyon, bronsektazi, infarkt ve
abse ile birlikte goérilebilir veya organize diffiz alveolar
hasar, organize kronik eozinofilik pnémoni, UIP, extren-
sek alerjik alveolit ve wegener granilomatéziin kompo-
nenti olarak saptanabilir (11). BOOP nadiren soliter kitle
lezyonu gérinimi ile karsimiza cikabilir (19). Kitle benze-
ri gérinimlerde &zellikle malignitenin diglanmasi dnemli-
dir (20). Maldonada ve ark. (21), kliniklerinde 8 yillik
dénemde BOOP tanisi alan hastalarn %13’inde radyo-
lojik olarak tek odakta lezyon saptandigini, tGmér 6n
tanisi ile cerrahi biyopsiye gittiklerini, cogunlugu asemp-
tomatik olup olgularin %88’inin kriptojenik olarak deger-
lendirildigini bildirmiglerdir. Bronsektazili hastalarda tek-
rarlayan enfeksiyonlar gérilebilir. Yeterli sire ve uygun
tedaviye ile enfeksiyon klinigi dizelmesine ragmen PA
akciger grafisinde konsolide alan gerilemiyor ise ayirici
tanida bu hastalarda BOOP akla gelmelidir. Kortikoste-
roid tedavisi ile BOOP’da klinik ve radyolojik bulgularda
dramatik bir dizelme olmaktadir (7). Bizde hastamiza
prednizolon 40 mg/gin dozunda tedavi basladik. Daha
yUksek dozda steroid verilen olgular da mevcuttur. Oral
alkilleyici bir ajan olan temozolomide kullanimiyla gelisen
bir BOOP olgusunda, 1 mg/kg/gin steroid kullanimiyla
bilateral infiltrasyonlarda artis izlenmis, ancak 500
mg/gin (5 gin) dozunda steroid kullaniminda bilateral
infiltrasyonlarda belirgin gerileme izlenmistir (22). Steroid
tedavisine eklenen disik doz makrolid (klaritromisin 500
mg/gin) tedavisi de diger bir tedavi sekli olabilir (23).
Olgumuzda, kontrol amaciyla tedavinin 1. ayi sonunda
cekilen YCBT'de buzlu cam ve konsolide alanlarda geri-
leme saptandh.

Cocukluk caginda gecirmis oldugu enfeksiyonlar sonrasi
kistik brongektaziye bagh lingulektomi operasyonu yapilan
hastamizda IgG eksikligi tespit edilmigtir. YCBT'deki sol
akciger Ust lob apiko-posterior segmentte ve sol akciger
alt lob ile sag akciger orta ve alt lobdaki bronsektazik
degisiklikler ligulektomi sonrasi kalan brongektazik alan-
lara bagli olabilecegi gibi IgG eksikligi de olan bu hasta-
da tekrarlayan enfeksiyonlar neticesi yeni gelisen brongek-
tazik alanlar da olabilir. Cocukluk caginda gecirilen en-
feksiyonlarda erken tani ve uygun tedavi bu hastalarda
bronsektazi gelisimini énleyici bir yaklagim olacaktir.
Sonuc olarak, bronsektazili hastalarda tekrarlayan enfek-
siyonlar mortalitesi oldukca agir olan renal amiloidoz gibi
komplikasyonla neticelenebilir. Nitekim bizim hastamiz
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cok agir proteiniri ile kargimiza gelmis olup yillarca bu
acidan tani almamighr. Bu yizden bu hastalar ucuz ve
basit bir yéntem olan idrar protein atilimi ile renal ami-

loioz gelisimi agisindan dizenli periyotlarla takip edilme-

lidir.

CIKAR CATISMASI

Bu makalede herhangi bir cikar catismasi bildirilmemistir.
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