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inflamatuvar Bagirsak Hastaliklarinin
Kardiyopulmoner Komplikasyonlari

Nurten SAVAS

Bagkent Universitesi Tip Fakiiltesi, Gastroenteroloji Bilim Dalr, Istanbul

Inﬂamatuvar bagirsak hastaliklart (IBH) gastrointestinal

kanal diginda bircok klinik antite ile birliktelik gdstermek-

tedir ki bunlar ekstraintestinal tutulumlar olarak adland:-
rilirlar, Bunlar arasinda kardiyopulmoner komplikasyonlar ol-
dukea nadir goriilen komplikasyonlardir.

PULMONER KOMPLIKASYONLAR

[BH'i olgularda pulmoner komplikasyonlar IBH'nin ekstra-
intestinal komplikasyonlart olarak gelistigi gibi kullanilan
ilaclara bagh olarak da gelisebilir. Ekstraintestinal komplikas-
yonlar olarak gelisen pulmoner komplikasyonlarin sikhigt
hakkinda yeterli veri olmamakla beraber; 52 hastalik bir seri-
de solunum fonksiyon testi bozuklugu Crohn hastalarmin
%25'inde, iilseratif kolit (UK)li hastalarin %6’sinda saptanir-
ken, akciger tomografisinde anormal bulgular her iki hastalik
grubunda da esit olarak %50 oraninda saptanmugtir (1). Bir
baska calismada ise IBH'li akciger tutulumlu 33 hastanin
27'sinin UK, 6’'nin ise Crohn hastaligi (CH) oldugu saptan-
mugtir (2). IBH ile iligkili pulmoner parankimal hastalik ve se-
rozitin patogenezi halen bilinmemekle birlikte havayolu inf-
lamatuvar degisikliklerinin bagirsaklardaki inflamatuvar degi-
sikliklerle benzer 6zellik gtsterdigi diisiiniilmektedir (3).

Primer Respiratuvar Tutulum

[BH'nin pulmoner komplikasyonlari kiiciik ve biiyiik hava yol-
lart inflamasyonu, pulmoner parankimal hastalik, serozit ve

pulmoner embolizmden olusur. Bu anormallikler genel olarak
altta yatan IBH’na bagli olurken, sulfasalazine, 5-amino salisi-
lik asit (5-ASA), metotreksat, azatiopiirin ve anti-TNF inhibi-
torlerine baglt interstisyel akciger hastaliklart da gortiliir.

Uc ana respiratuvar tutulum sekli olan havayolu hastaligi, pa-
rankimal hastalik ve serozitli olgular arasinda birtakim farkli-
liklar goze carpmaktadir.

Bronkopulmoner komplikasyonlarda kadin/erkek orant: 2/1
olup bu komplikasyonlar olgularin %80-85’inde IBH gelistik-
ten sonra goriiliirken; %10-15 olguda IBH gelismeden 6nce
ve %5-10 olguda ise IBH'nin gelisimi ile es zamanli olarak go-
riiliirler. Hava yolu hastaligi olanlarin yaklagik yarist kolekto-
miye ihtiya¢ duyarken baz1 vakalarda da hava yolu belirtileri
kolektomiden giinler-haftalar sonra goriiliir.

Serozitli olgularda kadin-erkek orant esit olup; hastalarin ¢o-
gunda IBH akif iken, parankimal hastaligi olanlarda genellik-
le IBH inaktiftir (4).

Havayolu Tutulumu

[BH trakea, brong ve bronsiol inflamasyonu ile birlikte gorii-
lir. En sik brongektazi seklinde goriiliir, bunu akut ve kronik
trakeobronsit, bronsiolit, subglottik stenoz ve fistiil gelisimi
izler. Bronsit veya bronsiektazili olgularda tipik olarak oksii-
riik ve mukopiirtilan balgam sikayeti mevcuttur. Balgam kiil-
tirtinde treme olmayip, antibiyotik tedavisine yanitsizdir.
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Akciger grafisinde normal bulgular veya bronsial duvar kalin-
lig1 ve bronsiektaziye sekonder degisiklikler izlenir. Yiiksek
rezolusyonlu akciger tomografisinde (HRCT) bronsial duvar
kalinlagmast, dilate hava yollar1 veya mukoid tikaglara baglt
daginik opasiteler izlenebilir. Solunum foksiyon testlerinde;
normal veya azalmug zorlu vital kapasite (FVC), diisiik zorlu
ekspiratuar voliim (FEV1) ve diistik FEV1/FVC'nin oldugu
obstriiktif tipte bozukluk siklikla izlenir. Ancak astimlt hasta-
larin aksine bronkodilatatorlere cevapsizdirlar.

Kiiciik havayolu tutulumunda (bronsiolit gibi) siklikla 6ksii-
riik, balgam, hiriltt gelisir. Patolojik bulgular; kiiclik havayol-
larinin nonspesifik inflamasyonu, daralmast, fibrozisi olup li-
teratiirde graniilomatz bronsiolit tanimlanmustir. Siklikla so-
lunum foksiyon testlerinde anormallikler (havayolu obstriik-
siyonu ve difiizyon kapasitesinde azalma) saptanir.

Subglottik stenoz trakeanin inflamasyonu, inflamatuvar pse-
udotumér gelisimi ile birlikte goriiliir. Oksiiriik ve disfoni sik
goriiltir ve bazen de stridor ve ciddi dispne ile birlikte {ist so-
lunum yolu obstriiksiyonu goriilebilir.

Enterik-pulmoner fistiiller; kolobronsial, ileobronsial ve &zo-
fagobronsial fistiiller Crohn hastalarinda tanimlanmustir. Sik-
likla ates, radyografik opasiteler, plevral efiizyon ve balgam
kiiltiirinde enterik patojenlerin tiremesi saptanir (4-7).

Pulmoner Parankimal Hastalik

[BH'li pulmoner komplikasyonlu olgularin %27’sinde paran-
kimal hastaltk mevcuttur. Bu hastalarda; organize pnomoni
(bronsiolitis obliterans organize pndmonisi), ve interstisyel
akciger hastaligi en sik gortilen sekilleridir. Ayiricr tanida
mutlaka akciger infeksiyonu sorgulanmalidir. Solunum fonk-
siyon testlerinde; azalmug difflizyon kapasitesi ve restriktif
tipte akciger hastaligr ile uyumlu solunum fonksiyon testi bo-
zuklugu mevcuttur. Yapilan calismalarda diffiizyon kapasitesi-
nin Gzellikle IBH'nin aktiflestigi donemde belirgin azaldigt
saptanmustir (4,7,8).

Organize Pnomoni

Akut veya subakut seklinde presente olup siklikla ates, disp-
ne, Oksiiriik ve ploretik gogiis agrist ile birliktedir. Organize
pnomoni ilaclara bagl akciger toksisitesinde de goriilebilinir.
Akciger grafisinde fokal yamali konsolide alanlar izlenir,
HRCT’de periferik buzlu cam manzarasi izlenir (4,7).

Interstisyel Akciger Hastalig

[BH ile iligkili interstisyel akciger hastalig organize pnomoni,

nonspesifik interstisyel pnomoni, deskuamatif interstisyel
pndmoni (sigara icenlerde), eozinofilik pndmoni ve gelenek-
sel interstisyel pnémoni seklinde olabilir. Ilaclara bagl pulmo-
ner toksisite de IBH'li hastalarda interstisyel akciger hastalig-
nin 6nemli sebeplerinden bir tanesidir. Hastalar klinik olarak
subakut gelisen nefes darligr ile presente olup, fizik muayene-
de raller saptanur, akciger filminde Ozellikle bazallerde diffiiz
buzlu cam manzarast saptanit, bronkoalveolar lavaj (BAL) stvi-
st lenfositik olup artmig CD4/CD8 saptanir ki bu sarkoidoz icin
tipik oldugu gibi Crohn hastalarinda da goriiliir (7,9).

Sarkoidoz

Literatiirde cok sayida UK ve Crohn’lu hastalarda eg zamanli
sarkoidoz saptanmis olup, sarkoidoz ile CH’nin bronkoalveo-
ler lavaj (BAL) bulgularinin benzer olmast nedeni ile her iki
hastalik arasinda patojenik iliski oldugu varsayilmaktadir
(4,5,7).

Eozinofilik Pulmoner Infiltrasyonu

Siklikla sulfasalazin ve mesalamin ve metotreksat kullanan
hastalarda saptanmis ise de bu ilaclar1 almayan IBH'li hasta-
larda da gortilebilir. Eozinofili siklikla periferik kanda sapta-
nip, akciger grafisinde kronik eozinofilik pnomoni igin tipik
olan daginik periferik opasiteler saptanir. BAL swvist siklikla
eozinofiliktir (4,7,8).

Nekrobiotik Nodiller

Nodiiller radyolojik olarak septik emboli veya Wegeners gra-
niilomatozis nodiillerine benzeyip histopatolojik olarak nek-
roz ile birlikte steril notrofil agregatlarindan olusur (7).

Serozit

[BH'li olgularda nadiren serozit goriilebilir. Siklikla plevral
eflizyon, perikardit, ploroperikardit, ve myokardit seklinde
goriiliir. Olgularda serozal sv1 eksudatif olup cogunlukla not-
rofillerden olusur. Ilaclara baglh serozit de goriiliir. Sulfasala-
zin ve metotreksat plevral effiizyon ile iliskilendirilmistir. Anti
timor nekrozis faktor (anti-TNF) inhibitrii kullanan hasta-
larda lupus benzeri sendrom ve serozit birlikteligi tanimlan-
mugtir (4,7,10).

Pulmoner Embolism

[BH’l1 hastalar ven6z tromboemboli icin yiiksek risk tagimak-
tadir. Bunun altindaki sebep; bu hastalarda uzamig immobili-
zasyon, hospitalizasyon, sepsis, cerrahi veya invaziv girisim-
ler gibi hiperkoagiilabilite risk fakttrlerinin muhtemel varligi
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oldugu diistiniilmiistiir. Siddetli olgularda trombositoz ve
akut faz reaktan olarak pihtilasma faktorlerinin artmug kon-
santrasyonlari ve hiperhomosistinemi de bu durumdan so-
rumlu olurlar. Tromboembolik komplikasyonu olan IBH'li
hastalarin ¢ogunda hastalik aktif iken, IBH'nin kendisinin de
tromboembolik komplikasyonlar igin risk faktorii oldugu
gosterilmistir (4,7,10, 11).

ILACLARA BAGLI KOMPLIKASYONLAR
Sulfasalazin

Pnomonitis, nonspesifik interstisyel pnomoni, organize pno-
moni, graniilomattz akciger hastaligr ve nadiren plevral ef-
fiizyon ve Wegeners benzeri tablo ile iliskilendirilmistir.

5-ASA

Sulfasalazine gore daha az siklikla pulmoner komplikasyon
goriiliir. Hastalarda HRCT de diffiiz veya yamali bazal opasite-
ler izlenir. Histopatojik olarak pulmoner eozinofili, organize
eozinofili, brongiolitis obliterans ile uyumlu bulgular sapta-
nir.

Metotreksat

Metotreksata bagh akciger toksisitesi akut, subakut veya kro-
nik sekilde presente olup tipik olarak kuru oksiriik, nefes
darligy, ates, ve kirginlik sikayetleri olur. HRCT'de daginik ve-
ya diffiiz buzlu cam goriiniimii, mikronodiiller, bilateral bazal
retikiiler opasiteler saptanir. Histopatolojik olarak organize
pnomoni, diffiiz alveolar hasar, pulmoner fibroz, grantiloma-
toz inflamasyon, eozinofilik pnémonit ve nonspesifik inters-
tisyel pnomoni ile uyumlu bulgular saptanr,

Azatiopiirin ve 6-Merkaptopiirin

[laca bagli hipersensitivite pnomonitisi nadir fakat ciddi bir
komplikasyon olarak karsimiza cikar. Hastalarda nefes darli-
g1, ates ve okstirtik gortiliir. Bunun diginda diger akciger tu-
tulumlar1 ¢cok nadirdir.

Anti-TNF ajanlary

Infeksiy6z komplikasyon olarak éncelikle tiiberkiiloz tanim-
lanmig olup bunun disinda interstisyel pnomonit 6zellikle
yaslt ve 6nceden akciger hastaligi olan hastalarda tammlan-
mugtr (7).

TEDAVI

[BH'ina bagl gelisen pulmoner komplikasyonlarin tedavisi
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hastaligin olusum vyerine, siddetine gore degisir. Altta yatan
[BH’min aktivitesi pulmoner komplikasyonun aktivitesi ile
her zaman korele olmadig1 icin pulmoner komplikasyonlar
ayri tedavi edilirler.

Hava yolu tutulumunda potansiyel yasami tehdit edici hava-
yolu inflamasyonu tipik olarak sistemik glukokortikoidler ile
tedavi edilirler. Orta diizeyde hava yolu inflamasyonu olan ol-
gular glukokortikoid inhaler ile tedavi edilirler. Subglottik
stenoza bagl agir hava yolu tutulumunda acil endotrakeal
entlibasyon veya rigid bronkoskopi gerekir. Liizum halinde
hava yolu dilatasyonu, lazer tedavisi, stentleme bronkoskopi
sirasindaki degerlendirmeye gore yapilir.

Enterik-bronsial fistiiller dncelikle sistemik antibiyotikler ile
tedavi edilir ardindan rekiirrensin 6nlenmesi icin cerrahi re-
zeksiyon yapilir.

Pulmoner parankimal hastalik tedavisi infeksiyon ve ilaca
bagli pulmoner parankimal hastalik dislandiktan sonra semp-
tomatik hastalar oral glukokortikoidler ile tedavi edilirler. Te-
davi altta yatan patolojiye gore degismekle beraber ciddi ak-
ciger tutulumunda ve noneozinofilik tutulumda yiiksek doz
steroid kullanilirken, sarkoidoz ve eozinofilik akciger hasta-
liklarinda diisiik doz steroid kullanihir. Siddetli akciger tutu-
lumlu olgularda steroide iyi yanit alinamadigt zaman immiin-
modiilatorler tedaviye eklenir.

Serozit tedavisinde infeksiyoz progesler diglandiktan sonra
plorit, perikardit veya myoperikarditi olan vakalar tipik ola-
rak nonsteroid antiinflamatuvar ilaclar ile tedavi edilirler.

Pulmoner tromboemboli varliginda pulmoner tromboembo-
li tedavisi beklenen gastrointestinal kanama riskine baghdir.
Aktif IBH olan hastalarda ozellikle belirgin kanamast olan
hastalarda inferior vena kava filtresi takilir ve antikoagilan te-
davi tercihen IBH'nin kontrol altina alinmasindan sonrasina
ertelenir. Eger hastanin artmig gastrointestinal kanama riski
yiiksek degil ise standard klavuz uygulanir.

[laca bagl akciger hastaliginda dncelikle ilag kesilir, ates, 0k-
siiriik, akciger filminde opasiteler var ise uygun antibiyotik
baslanir. Ciddi respiratuvar yetmezligi olan hastalarda siste-
mik glukokortikoidler baglanir (4,7).

KARDIYAK TUTULUM

[BH'li olgularda kardiyak tutulumu oldukca nadir olup siklik-
la perikardiyal effiizyon, myokardit, myoperikardit ve ileti
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bozukluklari, konstriiktif perikardit ve kardiyak tamponad
seklinde goriiliir. Bu komplikasyonlar arasinda perikardit en
stk sekilde goriilen ekstraintestinal kardiyak tutulumudur.
Perikardit hastaligin aktivasyonu sirasinda goriilebildigi gibi
[BH aktivitesinden bagimsiz ve hatta IBH'nin ilk bulgusu ola-
rak da kargimiza ¢ikabilir. Bunun diginda kullanilan sulfasala-
zine ve mesalamine sekonder olarak da gelisebilir. Sulfasala-
zine bagh gelisen perikardit siklikla lupus benzeri sendrom
seklinde goriiliir. Sulfasalazin tedavisinden aylar hatta yillar
sonra dahi gortilebilir. Siklikla sulfasalazini kesmekle benign
bir seyir izler. Mesalamine bagl perikardit siklikla ilaca basla-
diktan sonraki ilk iki haftada gelisir. Perikardit UK hastalarin-
da CH’na gore daha sik goriiliir, CH'li olgularda siklikla kolo-
nik tutulumlu olanlarda goriiliir. Bunlarin disinda ileti bozuk-
luklart ve perikardiyal tamponad oldukga nadir olup sinirh
saytda vaka takdimleri seklinde goriiliir (4,7,10,12).

Literatiirde tariflenen kardiyak ileti bozukluklar: siklikla
komplet atrioventrikiiler (AV) blok olup bu komplikasyonu
olan hastalarin hepsinin iilseratif kolitli hastalar oldugu sap-
tanmugtir. Ulseratif kolit ile komplet AV blok arasinda etiyolo-
jik acidan net bir iliski saptanmanig olmasina ragmen once-
likle vaskiilitin muhtemel varliginin bu hastalarda ileti bozuk-
luguna sebep olabilecegi 6ne stirtilmiis, zira bu hastalarda
siklikla eg zamanl biiyiik damar arteritinin ve pulmoner vas-
kiiliitin var oldugu ve steroide iyi cevap verdigi bu teori icin
dayanak olarak gosterilmistir (13-15). Literatiirdeki stnirlt sa-
yidaki komplet AV bloklu hastalarin hepsinin antiinflamatu-
var tedaviye iyi cevap vermeyip kalict pacemakere ihtiyac du-
yuldugu saptanmistir. Ancak yine de vaka sayist kisitlt oldu-
gundan ve myokarditi olup da ileti bozuklugu olmayan vaka-
larda kardiyak komplikasyonlar antiinflamatuvar tedaviye iyi
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