
Bağ doku hastalıklarında 
interstisyel akciğer 

hastalığı

Dr.İlyas Ercan OKATAN
İç Hastalıkları Romatoloji Bilim Dalı

Karadeniz Teknik Üniveritesi Tıp 
Fakültesi Farabi Hastanesi



Sunum planı

1- Giriş 

2- Patogenez

3- Bağ doku hastalıkları ile ilişkili interstisyel akciğer hastalığı
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Bağ doku hastalıkları-İAH zamansal ilişki  

İlk bağ doku hastalığı % 70 (37 ay)

Eş zamanlı tanı % 18.5

İlk İAH  % 11 (20 ay)

 

Walker et al. Medicine 47(6):501-20,1968  Kono et al, Plos ONE 2014 

10 hasta (9 %) takipte bağ doku hastalığı  
ortalama süresi 3.9 yıl 

111 İPF hastası Retrospektif 

%0.9

%9.85

%15.5



SLE 1-15 %
RA 6.5-33 %

PM/DM 19.9-86 %
Anti-jo-1 pozitif hastalar 19.9-86 %  

SSc 40-91 %
MBDH 47-90 %

PSS

 

Bağ doku hastalıkları-İAH riski 

Front. Immunol., 07 June 2021  interstitial Lung Disease in Connective Tissue Disease: A Common Lesion With 
Heterogeneous Mechanisms and Treatment Considerations    Tihong Shao1,2†, Xiaodong Shi3†

https://www.frontiersin.org/people/u/1277494
https://www.frontiersin.org/people/u/1277494


Ann Rheum Dis . 2007;66:940-944.

No Longer Changing Patterns of Mortality in Scleroderma



Sağkalım şansı (%)
1 yıl 

Sağ kalım şansı (%)
5 yıl

Sağkalım şansı (%)
10 yıl 

SSc 85 64 45

SSc-İAH 77 44 22

           SSc interstisyel akciğer hastalıkları-mortalite

Pope J, et al. Prevalence and Survival of Systemic Sclerosis and Associated Interstitial Lung Disease in Ontario, 
Canada over 10 years. Arthritis Rheumotol 2020,72 

Kanada, 3111 SSc olgusu, 10 yıllık dönem
SSc prevalansı: 100.000’de 19  Ort. Yaş  57    %84 Kadın

SSc-İAH oranı %18            Ort. Yaş  58    %80 Kadın











RF + iskemik değişiklikler ve sistemik skleroz spesifik
antikorlar ve/veya kapilleroskopik değişiklikler







van den Hoogen F et al. Ann Rheum Dis 2013;72:1747-55

ACR/EULAR 2013 SSc Tanı  Total skor ≥ 9 

91% sensitivite
92% spesifite
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Pathogenez    SSc-IAH

Perelas A, Silver RM, Arossi AV, Highland KB. Lancet Respir Med. 2020;8:304–20.





Pulmoner fibrozis patogenez



İMMÜN AKTİVASYON IPF 

Dawid N O Dwyer et al. Am J physiol Lung Cell Mol Physiol 2016

LENFOSİTLER
T effektör hücre

Treg
B hücreler

NK

SSc-İAH immün aktivasyon

Otoantikorlar
Anti-scl 70
Anti-RNP

Anti-fibrillarin
Anti-topoizomeraz 2

Anti-endotelial hücre antikorları













Cox  T R  and Erler J T Dis.Model.Mech.2011

Kollagen ve fibronektin



Liu F Tschumperlin D. J Cell Biol 2011

Matris sertliği, fibroblast büyümesini ve aktivasyonunu artırır



Doku sertliği sadece matris bileşenleri meselesi değildir

cross-linking of polymers 



LOXL expression in fibrotic lungs

Aumiller V  et al Sci Rep  2017















Therapeutic targets and early stage clinical trials for pulmonary fibrosis
Seidai Sato, Toyoshi Yanagihara & Martin R. J. Kolb

Sato S et al, Expert Opinion Invest Drugs 2019

Tipelukast
Lebrikizumab
Tralokinumab
Bardoksolon
Oktreotid



Interstitial lung disease in systemic autoimmune rheumatic diseases: a comprehensive review Fabiola Atzeni 2017  

BDH-İAH: Bazı karakteristik özellikleri















50 yaş erkek hasta SSc
2 yıllık hastalık süresi
scl 70 pozitif
Mrss 5/51
FVC  %86    DLCO %88
6 dk yürüme testi 550m
NYHA dispne Class 2
GİS tutulumu reflü
Dijital ülser
Crp 4 mg/dl  ESH: 20 mm/saat

 

Bu hasta için hangi tedaviyi seçersiniz?
MMF

Nintedanib
MMF + Nintedanib

İzlem kötüleşirse tedavi



SSc-İAH  progresyonu nasıl ölçersiniz? 





KDH – İAH progresyon sıklığı nasıl?



SSc – İAH  231 hastada FVC de azalma PF-İAH ve 
PPF kriterlerine göre hastalık davranışı



Seçilmemiş SSc-İAH
826 hasta

Tedavi altındaki SSc-İAH olanların yaklaşık
%30'u 1 yıl içinde progrese oluyor

Hastaların çoğu ilk 12 aylık dönemde stabil
kaldı veya iyileşti



5 yıl boyunca SSc-İAH olan hastaların %70’i  progresyon gösterdi.

Toplamda, %67 hasta beş yıl içinde en az bir kez progrese oluyor.



İAH’nın progrese olmasının uzun dönemdeki 
sonuçlarının anlamlı nedir?



FVC’de %5’in üzerindeki azalmalar SSc-İAH da mortaliteyi belirliyor



HRCT’de İAH açısından saptanan minör progresyon 
mortalite ile ilişkilidir. 



AKCİĞERDE progresyon/hasar kötü sonuçlar ile ilişkili olması 
nedeniyle istenmez

Güvenli tarafta olmak için tüm hastaları tedavi mi edelim?



SSc-İAH olan hastaların %30’undan fazlasında 5 yıl boyunca progresyon olmadı.



Progresyonu beklemek yerine tüm hastaları tedavi etmek                

                                    OVERTREATMENT

                             Seçim gerekli

Progresif hastaları tedavi edelim. NEDEN?

Bir kez progrese olurlarsa daha fazla progrese
olacaklar  



Önemli ilerlemeler (significant 
progression) süreç devam ediyorsa 

gerçekleşir 

 Standart tedavi altında önemli derecede 
progresyonlar nadirdir







SSc-İAH da PROGRESYON OLMASI progresyonun daha 
da ilerleyeceğini BELİRLEMEZ

Daha kötü sonuçlarla ilişkilendirilen ilerlemenin
gerçekleşmesini beklemek İSTEMİYORUZ









SSc-İAH tedavi şeması DEĞİŞTİ
KANIT

1- Siklofosfamid   Oxford level 1
2- Nintedanib      Oxford level 1

3- Mikofenolat mofetil  Oxford level 2
4-Tosiluzumab               Oxford level ½
5- Rituximab                  Oxford level 2



Progresyon riski taşıyan hastaları belirlemek henüz optimum değil, 
ancak gelişmekte

 
Risk faktörleri ne kadar fazlaysa, progresyonu önlemek için advers 

olayları ve maliyetleri kabul etmeyi o kadar uygun görürüz

Tabiki ilaçlar etkiliyse









Progresyon kötü bir durumdur, tedavi etmekten ziyade 
önlenmelidir.

Progresyon riski taşıyan hastaların belirlenmesi henüz zor

Antifibrotik ve immünsupresif ilaçlar tedavi için 
seçeneklerdir.

Muhtemelen kombinasyonu daha etkili, ama strateji 
deneyiminden yoksun kalıyoruz.



Pulmonolog İç Hastalıkları Romatolog Radyolog

Her yaşam birinci sınıf bakımı hak eder
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