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‹nterstisyel akci¤er hastal›klar›,  interstisyel alanda

ortaya ç›kan, inflamasyon, granülomatöz inflamas-

yon veya fibrozisin  oluflturdu¤u farkl›  kombinas-

yonlar ile oluflmufl yaklafl›k 200 antiteyi içerir.

Temelde ayn› morfolojik bulgular›n efllik etti¤i bu

hastal›klar, bazen patogenezle iliflkili olarak daha

tan›msal bulgularla karakterize olur ve neden

belirlenebilir. Ancak birçok olguda etyopatogeneze

yönelik tan›mlamalar k›s›tl›d›r ve idyopatik  bafll›¤›

alt›nda yer alan kategorilerden biri tercih edilir(1).

‹nterstisyel akci¤er hastal›klar›n›n tan›mlanmas›nda

izlenen yol di¤er grup hastal›klar›n tan›mlanmas›

s›ras›nda kullan›lan yoldan farkl›l›klar gösterir.

Klinikopatolojik korelasyon asl›nda her tür olgunun

do¤ru yorumlanmas›nda flartt›r, ancak özellikle

interstisyel patolojilerde en temel iflbirli¤i olarak

karfl›m›za ç›kar. Klinisyen Yüksek rezolüsyonlu

bilgisayarl› tomografi (YRBT) bulgular›n› yorumlayan

radyologla birlikte olguyu çözümleyebilir.Bu ikili

çal ›flman›n sonuç vermedi¤i durumlarda

transbronflial veya aç›k akci¤er biopsisi yaparak doku

baz›nda tan›ya gidilecektir.

‹nterstisyel akci¤er hastal›klar›n›n geliflti¤i  alan çok

dar bir ba¤ doku alan› olup, endotel hücrelerinin

döfledi¤i kapillerleri, hücre bazal membranlar›n›,

ara dokuda kollajen lifleri, elastik lifler, proteoglikanlar,

fibroblastlar ve mast hücreleri ile az say›da

mononükleer hücreyi içerir. Geliflen fibrozis ve

iltihabi hücre infiltrasyonu ile kal›nlaflan interstisyel

alan nedeniyle bu grup hastal›klarda akci¤erin

esnekli¤i azal›r ve restriktif hastal›klar geliflir.

‹nterstisyel akci¤er hastal›klar›nda s›n›flama genelde

etyolojiye yönelik yap›l›r.‹dyopatik kategorideki

nedeni aç›klanamayan interstisyel hastal›klar patern

analizi ile çözümlenir. ‹laç kullan›m› ve kollajen-

vasküler hastal›klardaki akci¤er tutulumlar›nda

idyopatik form benzeri paternler saptan›r, ancak

ilaç veya ba¤ doku hastal›¤› iliflkili olarak yorumlan›r.

‹nterstisyel akci¤er hastal›klar›nda ana kategoriler

Tablo I’deki gibi s›n›fland›r›labilir(2)

Tablo I: ‹nterstisyel Akci¤er Hastal›klar›

‹DYOPAT‹K ‹NTERST‹SYEL PNÖMON‹LER

‹nflamasyon ve fibrozisin de¤iflen paternlerde parankim

zedelenmesi oluflturdu¤u heterojen bir grup fleklindeki

bu hastal›klar›n nedeni tam olarak bilinmemektedir.

Patolojik proçes sadece interstisyumu de¤il, s›kl›kla

alveolleri, periferik havayollar›n›, damarlar› da tutar.

‹dyopatik interstisyel pnömoniler kendine özgü

klinik ve yüksek rezolüsyonlu bilgisayarl› tomografi

(YRBT) bulgular› ile karakterize hastal›klar grubudur.

Semptomlar s›kl›kla y›llard›r bulunmaktad›r ve  tipik

bulgular 3-6 aydan daha uzun sürelidir. Olgular›n

bir k›sm›nda YRBT bulgular› ile klini¤i de¤erlendiren

klinisyen tan›ya gidebilir. Yüksek rezolüsyonlu

bilgisayarl› tomografide; akci¤er grafisinde bilateral

retikülonodüler infiltrasyon , 'Lines and dots' patern

ve buzlu cam görünümü bafll›ca bulgular fleklinde

izlenir.

'Lines and dots' patern; inflamasyon ve fokal

parankimal skar birlikteli¤ini, buzlu cam görünümü

ise aktif interstisyel hastal›¤› ve alveoler alanlarda

makrofaj topluluklar› ile fibromikzoid ba¤ dokusunun

varl›¤›n› gösterir.

E¤er tan› konusunda fikir birli¤i oluflmazsa doku

örneklerinde histopatolojik olarak tan› konulmaya

1- ‹dyopatik interstisyel pnömoniler
2- ‹laç, çevresel maruziyet ve kollajen-vasküler

hastal›klara ba¤l› interstisyel akci¤er hastal›klar›
3- Granülomatöz interstisyel akci¤er hastal›klar›

(Sarkoidoz, hipersensitivite pnömonisi gibi)
4- Di¤er interstisyel akci¤er hastal›klar›

(Lenfanjiyoleyomiyomatoz ve Langerhans hücreli histiositoz gibi



çal›fl›l›r. Difüz interstisyel akci¤er hastal›klar›n›n

ço¤unun tan›s›nda transbronfliyal biyopsinin rolü

s›n›rl›d›r. Transbronfliyal biyopsinin yararl› oldu¤u

hastal›klar Tablo II de s›ralanm›flt›r.

Tan›sal cerrahi patoloji aç›s›ndan en faydal› yol olan

histolojik patern tan›mlamas› küçük biyopsilerde bile

uygulanabilir(3).

Tablo II: Transbronfliyal biyopsinin yararl› oldu¤u hastal›klar

‹nterstisyel akci¤er hastal›klar›n›n büyük bir k›sm›nda

ise aç›k akci¤er biyopsisi ile tan› konulur. Aç›k akci¤er

biyopsisi için, lingula ve sa¤ orta lob önerilmez, tan›msal

olmayan fibrotik alanlar seçilmez  ve biyopsi büyük

boyutlu ve derin olmal›d›r ( büyük çap› en az 5cm ).

Mümkünse birden fazla lob örneklenmelidir (3).

Doku örne¤inin incelenmesinde lezyonlar difüz ve

yama tarz›nda saptanabilir. ‹nflamatuvar reaksiyon

akci¤er parankiminin tüm bölümlerini tutuyorsa

difüz, sadece seçilmifl baz› parankim alanlar›n›

tutuyorsa yama tarz›nda olarak adland›r›l›r.

‹dyopatik interstisyel akci¤er hastal›klar›n›n s›n›flama-

s›nda uzun y›llar kullan›lan terminoloji 1969 y›l›nda

Liebow'un yay›nlad›¤› s›n›flamad›r. Bu s›n›flamada

usual interstisyel pnömoni (UIP), bronfliolitis obliterans

ve interstisyel pnömoni (BIP), deskuamatif interstisyel

pnömoni (DIP), lenfoid interstisyel pnömoni (LIP)

ve dev hücreli interstisyel pnömoni olmak üzere

befl kategori bulunmaktad›r. Zamanla bu s›n›flamada

GIP, kobalt pnömokonyozu olarak ve LIP ise birçok

olguda MALT lenfoma fleklinde daha özel nedenlere

ba¤lanm›fl, DIP ve BIP ise de¤iflerek yeniden

adland›r›lm›flt›r. Deskuamatif interstisyel pnömoni

günümüzde sigara iliflkili hastal›k olarak kabul

görmektedir. Bronfliolitis obliterans ve interstisyel

pnömoni ise 1980 lerde bronfliyolitis obliterans

organize pnömoni olarak isim de¤iflikli¤ine u¤ram›flt›r
(4).

2002 y›l›nda Amerikan Toraks Derne¤i (ATS) ve

Avrupa Solunum Derne¤i (ERS) histolojik paternler

ile klinik ve radyolojik bulgular›  kombine eden bir

konsensus s›n›flama sistemi yay›nlam›flt›r(5).

Uluslararas› standardizasyonu sa¤lamay› amaçlayan

bu flema idyopatik interstisyel pnömoniler için,

idyopatik pulmoner fibroz (‹PF- UIP patolojisi ile

karakterize) nonspesifik interstisyel pnömoni (NS‹P),

kriptojenik organize pnömoni (COP), akut interstisyel

pnömoni (A‹P), respiratuvar bronfliolit ile iliflkili

interstisyel akci¤er hastal›¤› (RB-‹AH), Deskuamatif

interstisyel pnömoni (D‹P),  Lenfoid interstisyel

pnömoni (L‹P) olmak üzere yedi adet klinikopatolojik

antiteyi tan›mlam›flt›r.

Tablo III: ‹dyopatik ‹nterstisyel Pnömonilerde ATS/ERS klasifikasyonu

Usual ‹nterstisyel Pnömoni (‹dyopatik Pulmoner

Fibroz -‹PF)

‹dyopatik pulmoner fibroz histopatolojik olarak usual

interstisyel pnömoni paterni ile karakterizedir. Bu

antitede, akci¤erlerde nedeni bilinmeyen, zamanla

a¤›r derecede fibrozise yol açan kronik interstisyel

pnömoni tablosu mevcuttur. ‹dyopatik pulmoner

fibroz kronik ve ilerleyici özellikte öksürük ve nefes

darl›¤› ile karakterize olup, 50-60' l› yafllarda ortaya

ç›kar. Radyolojik olarak alt loblarda belirgin

retikülonodüler infiltrasyon, zamanla bal pete¤i

görünümü izlenir. Kortikosteroid tedavisine cevap

azd›r. Hastalar›n % 50'si üç y›l içinde kaybedilir.

Usual interstisyel pnömoni gelifliminde ilk reaksiyon

alveolit tablosunun yani, interstisyel alanlarda ödem

ve iltihabi hücre infiltrasyonun geliflmesidir.

Patogenezde alveoler makrofajlardan sal›nan IL-1,

TNF gibi mediatörlerin rolü bulunmaktad›r. Alveolit

tablosu tekrarlayarak, akci¤er parankiminde gittikçe

artan skar dokusu oluflturmaktad›r. Histopatolojik

örneklerde izlenen fibroblastik, genç ba¤ dokusu

alanlar›, UIP olgular›nda ba¤ doku gelifliminin

süreklilik gösterdi¤inin kan›t› olarak düflünülebilir.

Usual interstisyel pnömoni paterninin en temel

özellikleri yama tarz›nda, periferden özellikle

subplevral, paraseptal bafllayan, interlobüler fissürler

boyunca ilerleyen fibrozis, parankim yap›s›nda bal

pete¤i akci¤er oluflturacak kadar yo¤un destrüksiyon
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• Sarkoidoz
• ‹nfeksiyon
• Tümör
• Lenfanjiyoleyomiyomatoz
• Alveoler proteinoz
• Amiloidoz
• Eozinofilik pnömoni

Histolojik patern Kliniko-radyolojik-patolojik tan›

Usual ‹nterstisyel Pnömoni (UIP) ‹nterstisyel Pulmoner Fibroz (‹PF)

Nonspesifik ‹nterstisyel Pnömoni (NSIP) Nonspesifik ‹nterstisyel Pnömoni

Organize Pnömoni Paterni Kriptojenik Organize Pnömoni (KOP)

DiffüzAlveoler Zedelenme (DAD) Akut ‹nterstisyel Pnömoni (A‹P)

Respiratuar bronfliolitis ve Respiratuar bronfliolitis iliflkili

lokalizeDIP reaksiyonu interstisyel akci¤er hastal›¤› (RB-‹AH)

Deskuamatif ‹nterstisyel Deskuamatif ‹nterstisyel Pnömoni (D‹P)

pnömoni-benzeri reaksiyon (DIP)

Lenfoid ‹nterstisyel Pnömoni Paterni (LIP) Lenfoid ‹nterstisyelHastal›k (L‹P)



ve skarl› alanlarda izlenen genç fibroblastik odaklard›r

(Resim 1).Bu odaklar, temporal heterojenite olarak

isimlendirilir ve UIP paternine özgü kabul edilir

(Resim 2). Seyrek de olsa nonspesifik interstisyel

pnömoni paterninde de görü lebilece¤i

bildirilmifltir.Vasküler skleroz, mukus t›kaçlar›, tip 2

epitel metaplazisi ve bronfliolit tablosu sekonder

patolojiler olarak izlenir. Yo¤un eozinofilik infiltrasyon

içeren olgular›n bulundu¤u ve bunlar›n kötü

prognozla karakterize oldu¤u ileri sürülmektedir.

Son dönem bal pete¤i akci¤er tablosunun geliflti¤i

dönemdir (Resim 3).

Usual interstisyel pnömoni paterni pnömokonyozis,

ilaç kullan›m›, kollajen vasküler hastal›klar gibi

hastal›klarda da geliflebilir. Bu nedenle hasta öyküsünde

olas› nedenler dikkatli  incelenmeli ve e¤er etyolojik

neden belli ise örne¤in; ba¤ doku hastal›¤›na sekonder

UIP paterni tan›s› konmal›d›r (1,3,6).

Resim 1: Subplevral lokalizasyonlu skar dokusu ve çevrede

normal akci¤er dokusunun oluflturdu¤u yama tarz› tutulum

gösteren U‹P paterni.HE

Resim 2: U‹P olgusunda skarl› alanlarda izlenen genç fibroblastik

odaklarla karakterize temporal heterojenite  ve deforme akci¤er

parankimi.HE

Resim 3:U‹P olgusunda multifokal geliflen progressif fibrozisin

oluflturdu¤u, deforme parankim, kistik, mukus dolu boflluklar

ve metaplastik epitellerin izlendi¤i bal pete¤i akci¤er görünümü.HE

Nonspesifik ‹nterstisyel Pnömoni (NS‹P)

Nonspesifik interstisyel pnömoni, idyopatik

interstisyel akci¤er hastal›klar› terminolojisine nisbeten

yeni kat›lm›fl bir antitedir.Bu gruba ait olgular›n

önce UIP tan›s› ald›¤› ancak steroide iyi yan›t

oluflturdu¤u izlenmifl, baz› olgularda ise tam olarak

s›n›flanamayan interstisyel fibrozis paternlerinin

saptanmas› ile ayr› bir antite olarak düflünülmesi

gere¤i ortaya ç›km›flt›r. NSIP sellüler ve fibrozisli

varyantlar içermektedir(1,6,7).

Hastal›k tablosu 40'l›-50 li yafllarda ortaya ç›kar ve

solunum fonksiyon teslerinde hafif restriksiyon

saptan›r. Radyolojik olarak bilateral retikülonodüler

infiltrasyon, buzlu cam görünümü vard›r. Bal pete¤i

akci¤er geliflimi nadirdir. Özellikle sellüler varyant

formlar›n›n steroide yan›t› fazlad›r.

Histopatolojik olarak alveoler septal a¤›rl›kl› difüz

akci¤er patolojisi izlenir (Resim 4). Sellüler varyantda

interstisyel alanda mononükleer hücre infiltrasyonlar›

saptan›r. Seyrek olarak fibroblastik odaklarla karakterize

temporal heterojenite gözlenir. Bu odaklar›n varl›¤›na

dayanarak, UIP paterni tan›s› koymamak, UIP

paterninin di¤er komponentlerini aramak gereklidir.

Granülom , eozinofilik infiltrasyon yoktur.

Fibrozisli varyantda ise tablo, interstisyel fibrozise

efllik eden hafif derecede infiltrasyonla karakterizedir.

Organizasyon, lenfoid follikül oluflumu veya

respiratuvar bronfliolitis sekonder patoloji olarak

saptanabilir.

NSIP olgular›nda, baz› hastalarda tam iyileflme,

baz›lar›nda stabilizasyon ya da nükslerle giden bir

seyir izlenir. Hastalar›n bir bölümünde ise ilerleyici

seyreder ve ölümle sonuçlan›r.
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Resim 4: ‹nterstisyel alanlarda orta derecede fibrozis ve iltihabi

hücre infiltrasyonu ile karakterize NSIP paterni.HE

Organize Pnömoni Paterni (Kriptojenik

Organize Pnömoni -COP)

Liebow taraf›ndan bronfliolitis obliterans ve ‹nterstisyel

pnömoni olarak tan›mlanan (BIP) antite daha sonra

kriptojenik organize pnömoni (COP) fleklinde isim

de¤ifltirmifltir. Antite organize pnömoni paterni ile

karakterize olup bir dönem bronfliolitis obliterans

organize pnömoni -BOOP olarak kullan›lan antitenin

sinonimidir.

Hastal›¤›n ortaya ç›k›fl› 40'l›-60' l› yafllarda olur. Atefl,

kuru öksürük mevcuttur, antibiyotiklere yan›t

al›namaz. Unilateral veya bilateral buzlu cam

görünümü oluflturan alveoler infiltrasyonlar ve

migratuvar nodüller mevcuttur.

Viral ya da bakteriyel enfeksiyonlar; inhale edilen

toksinler, ilaçlar, kollajen vasküler hastal›klar gibi

çok çeflitli etkenler de neden olabilir. Herhangi bir

neden belirlenemeyen durumlarda COP olarak

isimlendirilmelidir.

Histopatolojik olarak lezyonlar yama tarz›nda da¤›l›m

gösterir(1,8). Hava yollar›nda ve intraalveoler

fibromikzoid ba¤ doku t›kaçlar› (fibroid polipler)

izlenir. Alveoler boflluklar› dolduran ba¤ doku

t›kaçlar›n›n lokalize inflamasyonlar›n iyileflmesi

s›ras›nda s›kça oluflabilece¤i ak›lda tutulmal› ve klinik-

radyolojik destek olmaks›z›n bu tan› konulmamal›d›r.

Peribronfliyoler ve septal  mononükleer infiltrasyon

gözlenir. Granülom nadir olarak efllik edebilir (Resim

5).

Steroide yan›t nedeniyle, prognoz iyi olup, 5 y›ll›k

yaflam % 85'dir.

Resim 5: Organize pnömoni paterninde intraalveoler geliflen

fibroblastik polipoid oluflumlar ve çevre akci¤er dokusunda

iltihabi hücre infiltrasyonu ile ba¤ doku proliferasyonu.HE

Difüz Alveoler Zedelenme Paterni (Akut

‹nterstisyel Pnömoni -A‹P)

Akut formda akci¤er zedelenmesini gösteren ve

hyalin membran oluflumu ile karakterize bir tablodur.

Klasik olarak yetiflkinlerin solunum s›k›nt›s›

sendromunda (ARDS) geliflir ancak, bakteriyel, viral

veya fungal enfeksiyonlarla , toksinlerle, ilaçlarla,

flok, travma,radyasyon gibi nedenlerle de ortaya

ç›kabilir.Multipl travma, gö¤üs travmas›, kardiopul-

moner by-pass operasyonlar› da etyolojik nedeni

oluflturabilir(5,9).

Erkek ve kad›n cinste görülme s›kl›¤› eflittir.30-50'li

yafllarda görülür.

Klinik olarak, akut solunum yetmezli¤i tablosunu

yans›tan nefes darl›¤›, takipne, oksijene refrakter

siyanoz ve radyolojik olarak difüz bilateral

infiltrasyonla karakterli bir tablodur.

Akut interstisyel pnömoni ise difüz alveoler

zedelenmenin idyopatik formudur.

Histopatolojik incelemede, difüz olarak geliflmifl

alveoler septal yerleflimli, akut veya subakut akci¤er

doku zedelenmesi saptan›r. Karakteristik bulgu

yayg›n hyalin membran oluflumudur. Fibrinden

zengin, deskuame alveol epitel hücrelerini ve az

say›da nötrofil lökositleri içeren bu membranlar tüm

alveoler yap›lar›n iç yüzeylerini döfler ve yer yer

atelektaziye yol açar (Resim 6). ‹nterstisyumda ödem

ve akut inflamasyon mevcuttur. Granülom, vaskülit

izlenmez. Bu dönem akut eksudatif evre olarak

adland›r›l›r.

Akut dönemden yaklafl›k 5-10 gün sonra izlenen

organizasyon evresinde ise alveoler boflluklardaki

eksudatif materyalin fibrozis ile organizasyonu,
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dökülen Tip I alveol epitelin yerine Tip II epitel

proliferasyonu ve interstisyel fibrozis geliflir. Küçük

çapl› arteriollerde fibrin trombüsleri gözlenir.

Resim 6: Alveoler boflluklar› döfleyen yayg›n hyalin membran

oluflumlar›, interstisyel ödem ve inflamasyon. HE

Hastal›¤›n etkin bir tedavisi yoktur ve olgular›n ço¤u

ventilatör tedavisine ihtiyaç duyar. Prognozu

kötüdür. Mortalitesi; % 60' t›r.

Respiratuar bronfliolitis ve lokalize DIP reaksiyonu

(Respiratuar Bronfliyolitis ‹liflkili ‹nterstisyel

Akci¤er Hastal›¤› -RB-‹AH)

Afl›r› miktarda sigara içen kiflilerde, 30'lu-40'l› yafllarda

geliflen ve  erkek ve kad›n cinste eflit olarak ortaya

ç›kan bir antitedir. Respiratuar bronfliyoller içerisinde

pigmente makrofajlar›n varl›¤› ile karakterli olan

lezyon genellikle asemptomatik olarak seyreder.

E¤er sigara içen kiflilerde herhangi bir nedenle

akci¤er rezeksiyonu yap›l›rsa ek bulgu olarak respira-

tuvar bronfliolitis  tablosu saptan›r.

Nadir olarak,  öksürük gibi semptomlar ve akci¤er

fonksiyonunda mikst restriktif/obstrüktif tipte bozulma

ile radyolojide retikülonodüler infiltrasyonlar, fokal

buzlu cam görünümü gibi bulgularla kifli kronik

interstisyel akci¤er hastas› olarak karfl›m›za gelebilir

ve lezyon respiratuar bronfliyolitis iliflkili interstisyel

akci¤er hastal›¤› olarak isimlendirilir(8,10).

Akci¤erlerin mikroskopik incelenmesinde yama

tarz›nda, bronkiolosentrik da¤›l›m gösteren patolojik

de¤ifliklikler saptan›r. Peribronfliyoler mononükleer

infiltrasyon mevcuttur. Septal az say›da mononükleer

hücre izlenir. Respiratuvar bronfliyollerin içinde

pigmente alveoler makrofaj topluluklar› dikkati çeker

(Resim 7). Makrofaj sitoplazmalar› ince alt›n renginde

pigment içerir. Respiratuvar bronfliyolitis iliflkili

interstisyel akci¤er hastal›¤› ve deskuamatif interstisyel

pnömoni (D‹P) birbiri ile yak›ndan iliflkili ik i lezyon

olup, D‹P olgular›nda difüz makrofaj akümülasyonu

tan› koydurucudur.

Ancak bulgular bazen dikkat çekici olmayabilir.

Ayr›ca fibrozisin belirgin oldu¤u nonspesifik

interstisyel pnömoni olgular› sigara içen kiflilerde

yanl›fl tan› alabilir.

Hastalar›n sigaray› b›rakmas› semptomlar› azalt›r.

Steroide yan›t son derece iyi olup, 5 y›ll›k yaflam %

100'dür.

Resim 7: ‹ntraalveoler yerleflimli pigmente makrofaj topluluklar›.HE

Deskuamatif ‹nterstisyel Pnömoni benzeri

reaksiyon

(Deskuamatif ‹nterstisyel Pnömoni- D‹P)

Deskuamatif interstisyel pnömoni (D‹P); 4. 5.

dekadda sigara içenlerde görülen bir patolojidir.

Klinik olarak yavafl geliflen nefes darl›¤› ve öksürük

ile ortaya ç›kar. Radyolojik olarak alt loblarda bilateral

buzlu cam görüntüsü veren opasiteler izlenir.

Prognozu genel olarak iyidir. Hastalar›n ço¤u sigaray›

b›rakmaktan ve kortikosteroid tedavisinden yarar

görür(8,10).

Histopatolojik olarak en temel bulgu alveoller

içerisinde çok say›da makrofaj›n toplanmas›d›r (Resim

8) . Bu makrofajlar›n sitoplazmas›nda demir boyalar›

ile boyanan pigment, PAS pozitif granüller ve lipid

bulunur. Bu hastal›¤a, ilk tan›mland›¤› s›ralarda

alveolleri dolduran hücrelerin dökülmüfl alveol

hücreleri oldu¤u san›larak D‹P ad› verilmifl, bunlar›n

asl›nda makrofaj oldu¤u daha sonra gösterilmifltir.

Bu hücrelerin varl›¤›na ek olarak interstisyel alanlarda

de¤iflik derecelerde fibrozis izlenir.

Patoloji



38

Resim 8: D‹P'de alveollerin içini dolduran makrofajlar.HE

Lenfoid ‹nterstisyel Pnömoni (L‹P)

Daha çok kad›n cinsi etkileyen ve 40'l› - 60' l› yafllarda

ortaya ç›kan antite, akci¤erde artm›fl lenfoid infiltrasyonla

karakterizedir. Dispne ve öksürük semptomlar› gösteren

antitede Sjögren, romatoid artrit, sistemik lupus

eritematoz gibi kollajen vasküler hastal›klarla birliktelik

% 40 oran›ndad›r. Akci¤erlerde bilateral retikülonodüler

infiltrasyon ve nadiren buzlu cam görünümü mevcuttur.

Histopatolojik incelemede alveoler septal tutulum ile

karakterize diffüz akci¤er zedelenmesi mevcuttur. Alveol

septumlar›nda lenfosit ve plazma hücrelerinin

oluflturdu¤u infiltrasyon, minimal kollajenizasyon

izlenir(1,4,11). Lenfoid folliküller ve nadir olarak

nonnekrotizan granülomlar vard›r (Resim 9).

L‹P olgular›n›n Düflük Grade'li MALT lenfomalar› ile

ay›r›m› önemlidir. MALT lenfoma olgular›nda L‹P

olgular›ndaki difüz da¤›l›m paterni yerini lenfanjitik

paterne b›rak›r. Lenfomahücrelerinin plevral infiltrasyonu

ve bronfl k›k›rda¤›na invazyonu gözlenir. Alveoler

boflluklar polimorfik hücrelerle konsolide görünümdedir.

Steroidlere yan›t olumludur. Lenfoma riski % 10-20

oran›ndad›r.

Resim 9: Akci¤er parankiminde lenfoid folliküllerin efllik etti¤i

hafif derecede interstisyel kal›nlaflma ile karakterize L‹P olgusu. HE

Dev Hücreli ‹nterstisyel Pnömoni  (A¤›r Metal

Pnömokonyozisi- GIP)

Bu olgular daha çok a¤›r metallerle ortaya ç›kan

hastal›klar olup, idyopatik GIP olgular› nadirdir.

Tungsten, kobalt, titanyum ve tantalum alafl›mlar›n›n

kullan›lmas› ile geliflebilir. Astma, hipersensitivite

pnömonisi, retikülonodüler infiltrasyonlar, GIP, UIP,

DIP paterninde interstisyel fibrozis fleklinde ortaya

ç›kabilir. Öksürük, kilo kayb›, h›r›lt›l› solunum, çomak

parmak geliflebilir. Retikülonodüler infiltrasyonlar

zamanla bal pete¤i akci¤er i le sonlan›r.

Bronkoalveoler lavajda dev hücreleri saptanabilir
(12).

Histopatolojik incelemede yama tarz›nda bronkiolo-

sentrik zedelenme paterni izlenir.Temporal heteroje-

nite mevcuttur. Sentrlobüler bronkiolosentrik skar

dokusuna fibroblastik odaklar efllik eder.

Lenfoplazmasitik hücresel infiltrasyon mevcuttur.

Hava yollar› ve alveoller içinde makrofaj topluluklar›

ve kanibalistik dev hücreleri mevcuttur. Multinükleer

pnömositler, lenfoid folliküller gözlenir. Doku

analizlerinde tungsten ve titanyum saptanabilir.

KOLLAJEN-VASKÜLER HASTALIKLARDA

AKC‹⁄ER TUTULUMU

Bu grup hastal›klar sadece interstisyumu de¤il,

havayollar›n›, damarlar›, parankimi, plevray› ve

solunum kaslar›n› da tutar(13,14). Ba¤ doku hastal›klar›

içinde akci¤erde; sistemik lupus eritematoz, romatoid

artrit, Sjögren sendromu, sistemik skleroz, polimyozit-

dermatomyozit ve mikst ba¤ doku hastal›¤›

interstisyel tutulum oluflturur.

Sistemik Lupus Eritematoz

Ba¤ doku hastal›klar› içinde en s›k akci¤er tutulumu

yapan hastal›k olup, daha çok kad›nlarda görülmesine

karfl›n akci¤er tutulumu erkeklerde fazla ve mortaliteyi

art›r›c›d›r. Plörit ve plevral efüzyon en s›k bulgudur.

Nadir olarak ödem ve hemoraji ile karakterize alveoler

zedelenme izlenir. Kronik interstisyel fibrozis ve küçülen

akci¤er sendromu (diyafragmatik tutulum) görülebilir

ancak, hiçbiri SLE'a özgü de¤ildir.

Akut lupus pnömonisi SLE hastalar›n›n % 1-4 ünde

görülür. Klinik akut enfeksiyöz pnömoniye benzer.

DAD-A lveol duvarlar ›nda zedelenme ve

nekroz,alveoler ödem, hiyalen membran, iltihabi
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hücre infltrasyonu, alveoler kanama, kapillarit ve

trombozis vard›r.

Difüz alveoler hemoraji ise nadir, ancak mortalitesi

% 50-90 olan bir patolojidir.

Patogenezde immun-kompleks iliflkili zedelenme, alveoler

kapillarit, enfeksiyonaba¤l› alveolerhasardüflünülmektedir.

Histolojik bulgular akut lupus pnomonisine benzer.

Kronik interstisyel pulmoner hastal›k % 3 oran›nda

saptan›r. Akut pnömoni sekeli olabilir. Nonspesifik

patoloji vard›r; interstisyel lenfositik infiltrasyon,

interstisyel  fibrozis, bal pete¤i de¤ifliklikleri görülür.

LIP,OP çok nadir olarak oluflur. Pulmoner vasküler

hastal›k ise hastalar›n % 5-14 ünde izlenir, medial

hipertrofi, intimal fibrozis, pleksiform lezyonlar görülür.

Romatoid Artrit

En s›k ba¤ doku hastal›¤› olup, akci¤er komplikasyonu

erkeklerde s›kt›r ve  plevral tutulum RA hastalar›n›n

otopsilerinde %40-70 oran›nda izlenir. Plevrada

romatoid nodul, akut inflamatuvar de¤isiklikler, plevral

fibrozis, lenfoid hiperplazi ve efüzyon görülebilir(14).

Akci¤er parankiminde bilateral akci¤er nodülleri,

silikozis, RA birlikteli¤i Caplan Sendromunu olusturur.

‹nterstisyel fibrozis, en s›k nonspesifik interstisyel

pnömoni paterninde saptan›r. Usual interstisyel

pnömoni ve RB daha seyrek izlenen paternlerdir.

Sjögren Sendromun

Tüm solunum yolunda lenfositik infiltrasyon

mevcuttur. ‹nterstisyel hastal›k % 8-38 oran›nda

izlenir, NSIP, UIP, LIP, follikuler bronsit, OP, bal

pete¤i akci¤er görülebilir. Nonspesifik interstisyel

pnömoni en s›k olarak izlenen paterndir.

Sistemik Skleroz

Akci¤er tutulumu hem klinik olarak hem de otopsilerde

s›kt›r. Pulmoner komplikasyonlar birinci ölüm nedenidir.

En yayg›n pulmoner hastal›k; progressif fibrozis (otopsi-

%75) ve pulmoner hipertansiyondur (%50). ‹nterstisyel

akci¤er hastal›¤› s›n›rl› veya difüz formda oluflabilir (Resim

10). Nonspesifik interstisyel pnömoni en s›k gözlenen

paterndir. UIP baflta olmak üzere di¤er paternler de

saptanabilir. Pulmoner hipertansiyona interstisyel fibrozis

bazen efllik eder. Fibrozis, idiopatik pulmoner

fibrozdan histopatolojik olarak farkl› de¤ildir.

Polimyozit-Dermatomyozit

Olgular›nda, interstisyel akci¤er hastal›¤› hastalar›n

%20-30' unda ve tan› an›nda saptan›r. Pulmoner

tutulum kötü prognostik bulgudur. Akut solunum

yetmezli¤ine götüren difüz alveoler zedelenme,

alveoler hemoraji saptanabilir. Progressif interstisyel

fibrozlu akci¤er hastal›¤› ve özellikle NSIP en s›k

görülen patern olarak dikkati çeker.

Mikst Ba¤ Doku Hastal›¤›

Hastalar, SLE, progressif SS, PM-DM klinik görünümleri

beraber içerirler. ‹nterstisyel akci¤er hastal›¤› ve pulmoner

fibrozis %20-65, plevral efüzyon %50, pulmoner

hipertansiyon ise %10-45 oran›nda saptan›r.

Resim 10: Sistemik skleroz olgusunda hipertansif vaskülopatinin

a¤›rl›kta oldu¤u interstisyel fibrozis görünümü. HE

PULMONER HEMORAÖ‹ SENDROMLARI

‹ntraalveoler hemoraji bir grup antitede interstisyel

akci¤er hastal›¤› olarak ortaya ç›kabilir. Bu hastal›klara

pulmoner hemoraji sendromlar› ad› verilmektedir.

Bu grupta bafll›ca üç hastal›k yer al›r (1).

1. Goodpasture Sendromu

2. ‹dyopatik pulmoner hemosideroz

3. Vaskülit ile birlikte görülen hemorajiler

Goodpasture Sendromu

Böbrek glomerüllerindeki kapiller bazal membranlar›

ve akci¤erdeki alveol bazal membranlar›na karfl›

oluflan otoantikorlarla geliflen, nadir görülen bir

hastal›kt›r. Genellikle h›zl› ilerleyen (kresentik)

glomerülonefrit tablosu ile hastalar böbrek

yetmezli¤ine girer. Bu hastalarda geliflen

glomerülonefrit, en agreziv form olup, lezyonlar

a¤›rd›r.

Tip IV kollajenin alfa3 zincirinin c-terminal non-

kollajenöz globüler domain'ine karfl› antikorlar oluflur.
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Glomerül bazal membranlar› boyunca IgG'nin lineer

lokalizasyonlar› karakteristiktir. Hastalar›n yar›s›nda

pulmoner kapiller tutulum ile karakterize Good-

Pasture Sendromu geliflir. Akci¤erdeki tablo hemorajik

interstisyel pnömoni fleklindedir (Resim 11). ‹ki ve

üçüncü dekatlarda erkeklerde s›k görülür. Klasik

olgularda akci¤erler normalden a¤›r olup, k›rm›z›-

kahverengi konsolidasyon odaklar› içerir. Alveoller

içerisinde kanama ya da hemosiderin yüklü makrofajlar

saptan›r. Alveoler duvarlarda nekroz görülebilir. ‹leri

dönemlerde, septumlarda fibröz kal›nlaflma, tip II

pnömosit hipertrofisi ve alveoler boflluklardaki

materyalin organizasyonu saptan›r. ‹mmünfloresan

çal›flmalarda septal duvarlar›n bazal membranlar›

boyunca IgG'nin lineer depolanmas› görülür.

Resim 11: Akci¤er parankiminde ödem ve tip II epitelle döfleli

alveollerde hemoraji, hafif derecede interstisyel kal›nlaflma. HE

‹dyopatik Pulmoner Hemosideroz

Çocukluk ve genç eriflkin yafl grubunu tutan, az görülen

bir akci¤er hastal›¤›d›r. Adültlerde erkek cinste tutulum

fazlad›r. Patogenezi bilinmemekle birlikte immün

mekanizmalar›n rolü oldu¤u düflünülmektedir.

Prodüktif öksürük, hemoptizi, anemi, kilo kayb› ve

akci¤erde infiltrasyonlar ile ortaya ç›kar.

Akci¤erler k›rm›z›-kahverengi konsolide alanlar içerir.

Normale göre a¤›rd›r. Tan›msal histopatolojik

bulgular, alveoler boflluklarda hemoraji, alveoler

septumlarda ve alveoler makrofajlarda hemosiderozis

varl›¤›d›r. Tip II pnömosit hiperplazisi ve de¤iflen

derecelerde interstisyel fibrozis de mevcuttur. Vaskülit,

kapillarit ve iltihabi hücre infiltrasyonu yoktur(1,2).

Vaskülitik Sendromlar

Akci¤erde vaskülitik sendrom tan›s› koymak zordur

çünkü, bu hastal›klar nadir rastlanan, morfolojileri

birbirini tekrarlayan klinikopatolojik antiteler

fleklindedir(1).

Akci¤eri s›kl›kla tutan idiyopatik vaskülitik sendromlar,

Wegener Granülomatozu, Churg-Strauss angiitis

ve granülomatozu ve mikroskopik polianjiitis'dir.

Akci¤eri nadir tutan idyopatik vaskülitik sendromlar

ise nekrotizan sarkoid granülomatoz, poliarteritis

nodoza , küçük damar vasküliti, Takayasu Arteritisi,

Henoch-Schönlein Purpura,

Behçet Sendromu, kriyoglobulinemik vaskülit, idyopatik

granülomatöz arterit ve dissemine visseral dev hücreli

anjiitis'dir.

Wegener Granülomatozu

Sistemik granülomatöz iltihabi proçes, en çok üst-

alt solunum yollar› ve böbre¤i tutan vaskülit izlenir

(Resim 12). Hastal›k, orta yafl(50) eriflkinlerde izlenir,

çocuklarda nadirdir.

Mikroskopik minör bulgular olarak parankimde

nodüler interstisyel fibrozis, endojen lipoid pnömoni,

alveoler hemoraji, organize intralüminal fibrozis, lenfoid

agregatlar, doku eozinofilleri, ksantogranülo-matöz

lezyonlar ve alveoler makrofaj akümülasyonu saptan›r.

Klasik sarkoidoz, kollajen-vasküler hastal›klar,

inflamatuvar barsak hastal›¤› ve malignite gibi

sistemik hastal›klarda da vaskülit görülür.

Pulmoner enfeksiyon, bronkosentrik granülomatozis,

pulmoner hipertansiyon, kronik eozinofilik pnömoni,

Langerhans hücreli histiozitoz gibi interstisyel akci¤er

hastal›klar›, inflamatuvar psödotümör, sekestrasyon,

embolik materyal, ilaç-toksik madde maruziyeti,

transplantasyon ve radyasyonda sekonder-lokalize

vaskülit mevcuttur.

Resim 12: Tüm damar duvar›n› tutan iltihabi hücre infiltrasyonu,

nötrofil lökosit debrileri ve yayg›n fibrinoid nekroz ile karakterize

vaskülit tablosu. HE
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PNÖMOKONYOZ (TOZ HASTALIKLARI)

Pnömokonyoz, çevremizde bulunan mineral tozlar›n›n

inhalasyonu ile oluflan non-neoplastik akci¤er reaksiyon-

lar›n› tan›mlar. Pnömokonyoz gelifliminde akci¤erde

ve hava yollar›nda kalan toz miktar›, partiküllerin flekli,

boyutu, havada as›l› kalabilme özelli¤i önem tafl›r.

Partiküllerin fizikokimyasal özellikleri ve solübilitesi de

önemlidir. Di¤er irritanlar›n birlikte bulunmas›, örne¤in

sigara içimi ilave etki oluflturur. Akci¤erlerde kalan toz

miktar›n› havadaki toz konsantrasyonu, maruz kalma

süresi ve temizleme mekanizmalar›n›n etkili çal›fl›p

çal›flmamas› belirler. Mukosiliyer aparatusu bozan

etkiler sonucu, toz birikimi kolaylafl›r. Boyut bak›m›ndan

en tehlikeli partiküller, çaplar› 1-5 mikron aras›nda

olanlard›r. Çünkü bu partiküller terminal küçük hava

yollar› ve alveolar keseciklereulaflarak,mukozadakal›rlar(2).

Kömür ‹flçisi Pnömokonyozu

Kömür tozu karbon içerir. Kömür tozu birikimi ile

oluflan patolojiler bir spektrum oluflturur.

1- Asemptomatik durum olan Antrakoz

2- Basit (simple) kömür iflçisi pnömokonyozu-pulmoner

disfonksiyon ya yoktur ya da azd›r.

3- Komplike kömür iflçisi pnömokonyozu veya

progressive massiv fibrozis -fibrozis yayg›nd›r,

akci¤er fonksiyonlar› ileri derecede bozuktur.

Basit vakalar›n % 10 kadar›n›n progresyon gösterdi¤i

gözlenmektedir.

Progressiv massif fibrosis (PMF) herhangi tipteki bir

pnömokonyozun komplikasyonu olarak görülse de

en çok kömür tozu pnömokonyozu ve silikozda

s›kt›r. PMF'in patogenezi tam aç›klanamam›flt›r.

Ancak bu vakalarda toz miktar› çoktur, birlikte silika

bulunmas› olas›l›¤› art›rmaktad›r.

Basit (simple) kömür iflçisi pnömokonyozu: Karbon

içeren 1-2 mm çapl› kömür tozu makülleri ile

karakterizedir. Kömür tozu nodülleri ise daha büyük

boyutta olup, kollajen lifleri içerir.Üst loblar ile alt

loblar›n üst k›s›mlar›nda bu lezyonlar daha s›k

bulunur.Tozun ilk birikti¤i yer respiratuvar bronfliollerin

etraf›d›r.Yani maküller once burada oluflur.Daha

sonra kollajenizasyon bafllar.Bazen bu birikim alveolleri

çekerek amfizematö bir görünüm oluflturur.

Komplike kömür iflçisi pnömokonyozu (PMF): Uzun

y›llar sonra geliflir. Oldukça koyu siyah renkli  2 cm

çap›n üzerindeki, bazen 10 cm çapa ulaflabilen multipl

skarlarla karakterizedir. Mikroskopik olarak lezyonlar

kaba kollajen ve pigment içerir. Lokal iskemiye ba¤l›

olarak lezyonlar›n ortas› nekroz gösterebilir.

Silikoz

Kristal formdaki silikon dioksidin inhalasyonu ile

oluflan akci¤er hastal›¤›d›r.Yeryüzündeki en yayg›n

mesleksel hastal›kt›r.Yavafl geliflen, nodüler fibrozisle

karakterize pnömokonyoz olup, maruz kalmadan

seneler sonra klasik tablo oluflur(2).

Patogenez: Silikan›n hem amorf hem de kristal formu

vard›r. Kristal formu (quartz, kristobalit, tridimit) daha

fibrojeniktir. Quartz, silikozisde en çok ad› geçen

tiptir. ‹nhalasyon sonras›nda partiküller epitel hücreleri

ve makrofajlarla interaksiyona geçerek zedelenme

ve fibrozis oluflturur. Partikül yüzeyinin fizikokimyasal

özelli¤inin bu zedelenmeyi oluflturmada önem

kazand›¤› blinmektedir. Partikül yüzeyindeki SiOH

gruplar›, membran proteinleri ve fosfolipidlere

ba¤lanarak, membran proteinlerinde denatürasyona,

sonrada lipid membranlar›n hasar›na yol açarlar.

Silikoz erken evrede akci¤erin üst zonlar›nda küçük

siyah pigment de içerebilen nodüllerle karakterizedir.

Hastal›k ilerleyince bu küçük nodüller oldukça sert

kollajenöz skarlara dönüflür. Baz› nodüllerin ortas›nda

yumuflama ve nekroz geliflir. Bunun nedeni fibrozisin

damar yap›lar› s›k›flt›rmas›d›r. Tbc bulunmas› da

benzer görünüm oluflturur. Arada kalan akci¤er

parankimi bal pete¤i akci¤er görünümü kazan›r.

Hiler lenf nodlar› ve plevrada da fibrotik lezyonlar

geliflir. Lenf nodlar›nda bazen yumurta kabu¤u

fleklinde kalsifikasyon geliflerek, radyografilerde

saptanabilir. Hastal›k ilerlerse PMF geliflir. Nodüler

lezyonlar›n incelenmesinde konsantrik tabakalar

halinde kollajenizasyon saptan›r. Polarize ›fl›kla

nodüller incelenirse birefrijen silika partikülleri görülür.

Asbestoz

Asbestoz, kristalin hidrate silikat ailesinden olup, lif

oluflturur. Mesleksel maruziyet sonras›nda lokalize

fibröz plak veya nadiren difüz plevral fibrozis, plevral

efüzyon, parankimal interstisyel fibrozis geliflir(2).

Bronkojenik karsinoma, mezotelyoma ve larengeal

karsinom, muhtemelen kolon karsinomu gibi di¤er

ekstrapulmoner karsinomlar›n geliflimi de neoplastik

boyutu gösterir.

Patogenezde asbestos liflerinin flekilleri, boyutlar›
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önem tafl›r.

‹ki ayr› geometrik tipte asbestos vard›r. Bunlar;

serpentine (k›vr›k ve fleksibl lifler) ve Amphibol (düz,

sert, kolay parçalanan lifler.) grubu liflerdir.

Serpentine grubun üyesi olan krizotil endüstride en

çok kullan›lan tiptir.

Amphibol grubu ise krokidolit, amozit, tremolit,

antofillit ve aktinolit oluflturur.

Amfibol grubu daha patojenik olup, malign plevral

tumor geliflmesinde etkindir.

Akci¤erlerin histopatolojik incelemesinde asbestozun

di¤er interstisyel fibrozislerden fark› asbestos

cisimciklerini içermesidir. Asbestoz cismi parlak sar›,

yuvarlak uçlar› olan, bazen bo¤umlu, ortas› fleffaf

çubuk fleklindeki cisimlerdir. Demir içeren proteinöz

materyel ile çevrili asbest liflerinden oluflur. Baflka

partiküllerle de oluflur ve genel olarak ferrüginöz

cisim fleklinde isimlendirilir.

Berilyoz

Metalik berilyum ile bunun oksitlerinin, bilefliklerinin,

tuzlar›n›n havadaki tozlar›na veya duman›na karfl›

e¤er yo¤un olarak maruz kal›n›rsa akut berilyoz,

uzun süre düflük dozda maruz kal›n›rsa sarkoidoza

benzer nonnekrotizan pulmoner ve sistemik

granülomatöz lezyonlar geliflir. Berilyuma en yüksek

maruz kalma riski, nükleer ve uzay endüstrilerinde

berilyum alafl›mlar›yla çal›flanlarda olmaktad›r.

Kronik berilyoz, hücresel immünitenin indüklenmesi

ile oluflur. ‹mmün cevab›n gelifliminde genetik

yatk›nl›k da önemlidir. Nonkazeifiye granülomlar

sadece akci¤er ve hiler lenf nodlar› de¤il, daha

seyrek olsa da dalak, karaci¤er, böbrek, adrenaller

ve uzak lenf nodlar›nda da oluflur. Pulmoner

granülomlar fibrozis gelifltirerek, akci¤erde nodülarite

oluflur(2).

Hipersensitivite Pnömonisi

‹nhale edilen organik toz ve antijenlere karfl›

akci¤erde daha çok interstisyel alanda  geliflen bir

tip IV immunolojik reaksiyondur. Bakteriler, fungal

antijenler, hayvansal glikoproteinler etyapatogenez-

de yer al›r. Örne¤in kufl yetifltiricisi akci¤erinde etken

kufllar›n serum, d›flk› ve tüylerinde bulunan proteinler;

çiftçi akci¤eri'nde biçilmifl ekinler içerisinde kolayca

üreme f›rsat› bulan termofilik bakterilerdir.

Her yaflta, daha çok erkek cinste izlenir. Uzun süren

kuru öksürük, intermittent atefl, halsizlik, kilo kayb›

vard›r. Solunum fonksiyon testlerinde restriktif tipte

bozulma saptan›r. Deri testleri antijeni tan›mlamada

yararl› olur. Steroidlere yan›t iyi olup, prognoz

özellikle antijenin saptand›¤› olgularda son derece

iyidir.

Hipersensitivite pnömonisinde histopatolojik olarak

yama tarz›nda, bronkiolosentrik patoloji izlenir.

Temporal homojenite vard›r. Sentrlobüler septal

lenfosit ve plazma hücreleri ile karakterize lenfositik

bronfliolitis gözlenir. Hava yollar›nda ve alveoler

boflluklarda fibromikzoid ba¤ dokusu ve interstisyel

alanda tam geliflmemifl oldukça küçük boyutlarda

granülom formasyonlar› izlenir. Dev hücreleri

oluflabilir. Ancak nekroz saptanmaz(1,15).

‹nterstisyel fibrozis geliflen olgularda ileri dönemde

bal pete¤i akci¤er geliflebilir.

Hipersensitivite pnömonisinde BAL'›n diagnostik

olmad›¤› ancak telkin edici oldu¤u düflünülmektedir.

Bronkoalveoler lavaj incelemelerinde, lenfositlerden

zengin artm›fl sellülarite mevcuttur. CD4/CD8 oran›

tersine dönmüfltür. Plazma ve mast hücreleri

gözlenir.

Pulmoner Eozinofili

Pulmoner eozinofilide akci¤er parankimindeki

infiltrasyonlar›n önemli bölümünü eozinofil lökositler

oluflturur. Radyolojik olarak ise yama tarz›nda

infiltrasyonlar izlenir. Genellikle dokudaki eozinofiliye

ek olarak kanda ve balgam da da belirgin eozinofili

vard›r. Pulmoner eozinofili çeflitli flekillerde

s›n›fland›r›lm›flt›r. Eozinofilik pnömoni pulmoner

eozinofilinin en s›k görülen biçimidir. Bunun d›fl›nda

allerjik bronkopulmoner aspergilloz, bronkosentrik

granülomatoz gibi hastal›klar da pulmoner eozinofili

tan›m› içerisinde yer al›rlar(1,16).

Pulmoner eozinofilinin en s›k görülen formu olan

eozinofilik  pnömonide, histopatolojik incelemede,

intra-alveoler eozinofil akümülasyonu, interstisyel

eozinofil akümülasyonu majör lezyonlar olarak

gözlenir (Resim 13). Minör bulgu olarak ise, organize

pnömoni, alveoler makrofaj topluluklar›, alveoler

fibrin birikimi, nekrotik eozinofil zonlar› , granüloma-

töz inflamasyon ve hafif derecede vasküler

inflamasyon izlenir.
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Resim 13: Akci¤er parankiminde yo¤un eozinofil lökosit

infiltrasyonu. HE

Pulmoner Alveolar Proteinoz

Nadir bir hastal›k olup, lipidden zengin granüler

eozinofilik materyalin intraalveoler akümülasyonu

ile karakterizedir. Enfeksiyon, malignite, immün

yetmezlik, çevresel toz maruziyeti ve lizinürik protein

intolerans› gibi durumlarda da oluflabilir.

‹dyopatik form,  radyolojik olarak akci¤erde difüz

opaklaflma ile karakterli bir hastal›kt›r. Hastalar

yavaflça ilerleyen solunum güçlü¤ü, öksürük, ve

jelatinimsi bol balgam yak›nmas› ile baflvururlar.

Patogenezi tam olarak bilinmemektedir. Ancak

alveolar makrofajlar›n fonksiyonlar›nda bir bozukluk

oldu¤u düflünülmektedir.

Histopatolojik incelemede en tan›msal bulgu,

eozinofilik proteinöz granüler materyelin intraalveoler

akümülasyonudur. Lezyonlar akci¤eri genelde difüz

olarak tutar ancak bazen yama tarz›nda infiltrasyonlar

da izlenir. Eozinofilik materyel sadece alveollerde

de¤il, alveoler duktus ve bronfliollerde de gözlenir.

Materyal içindeki yuvarlak bofl alanlar, kolesterol

yar›klar›, küçük eozinofilik globüller alveoler proteinoz

için tan›msald›r. Materyel PAS boyas› ile boyan›r.

Tipik olarak interstisyel inflamasyon ve fibrozis yoktur
(1,2,17).

Pulmoner ödem, pneumocystis carinii pnömonisi

ve alveoler müsinoz ay›r›c› tan›da ak›lda tutulmal›d›r.

Sarkoidoz

Sistemik bir hastal›k olan sarkoidoz, hiler lenf nodu

tutulumu ile birlikte izlenen idyopatik granülomatöz

interstisyel pnömoni fleklinde tan›mlan›r. Hastal›¤›n

karakteristik özelli¤i non-nekrotizan granülomlar›n

varl›¤›d›r. Olgular›n az›nda interstisyel skarlanma

saptan›r.

Kad›nlarda erkeklere oranla daha s›k olarak görülür.

Granülomatöz inflamasyonun tüberküloz baflta

olmak üzere pek çok hastal›kta görülmesi nedeniyle

sarkoidoz tan›s› pek kolay de¤ildir. Ayr›nt›l› klinik ve

histokimyasal-histopatolojik inceleme gerekir.

Genç eriflkinlerde ortaya ç›kar. Atefl, halsizlik, kuru

öksürük ve sistemik de¤ifliklikler vard›r. Akci¤erin

radyolojik incelemelerinde bilateral retiküler/ nodüler

infiltrasyonlar ve hiler lenfadenopati gözlenir.

Hastal›¤›n steroidlere yan›t› iyi olup, az say›da olguda

progresyon saptan›r.

Histopatolojik incelemede granülomlar›n lenfanjitik

da¤›l›m› dikkati çeker. Granülomlarda nekroz yoktur.

Birbirleri ile birleflebilir, çevrelerinde tan›mlanabilen

kollajen halka izlenir. Langhans ya da yabanc› cisim

tipi dev hücreleri mevcuttur(18).

Granülomlarda ayr›ca Schaumann cismi ad› verilen

laminar kalsifikasyonlar ve asteroid cisim ad› verilen

y›ld›z biçimli inkluzyonlar›n bulunmas› tipikdir. Ancak

bunlar›n varl›¤› sarkoidoz aç›s›ndan patognomonik

de¤ildir(1,2).

‹lerleyen dönemlerde granülomlar›n yerini ba¤

dokusu alarak, yo¤un eozinofilik kollajen geliflir.

Kalsifik debriler fibrozise efllik eder.

Transbronfliyal biopsi ile sarkoidoz tan›s› konabilir

(Resim 14). Granülomlar›n bronfllarda submukozal

yerleflimi nedeniyle doku örnekleri küçük olmas›na

karfl›n granülomlar tan›mlanabilir. Nekroz

içermemesine karfl›n tüm olgularda histokimyasal

olarak tüberküloz ve mantar aç›s›ndan inceleme

mutlaka yap›lmal›d›r.

Resim 14: Sarkoidoz olgusunda bronfl duvar›nda nonnekrotizan

granülom oluflumu.HE
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Lenfanjiyoleyomiyomatoz

Nadir bir hastal›k olup, üreme ça¤›ndaki kad›nlarda

izlenir. Akci¤erde, lenfatiklerde ve toraks ve

retroperitoneal bölgedeki lenf nodlar›nda düz kas

hücrelerinin (LAM hücreleri) anormal proliferasyonu

ile karakterizedir(1,19). Patogenezi bilinmemektedir.

Radyolojik incelemelerde difüz, bilateral retiküler

patern, kistik alanlar, afl›r› havalanma ve pnömotoraks

izlenir. Histopatolojik incelemede kistik de¤ifliklikler

ve LAM hücre proliferasyonu iki karakteristik

bulgudur(Resim 15). Bafllang›çta belirsiz olan bu

düz kas hücre topluluklar› zamanla oldukça

belirginleflir. Genellikle kistik yap›lar›n kenarlar› ve

lenfatikler boyunca geliflirler. Ayr›ca damar

duvarlar›n› ve havayollar›n› infiltre ederler.

Lenfanjiyoleyomiyomatoz hücreleri düz kas

hücreleri oldu¤u için düz kas aktini, desmin ve

vimentin ile boyan›r. Tan›msal olarak HMB45

pozitifdir. Östrojen ve progesteron reseptörü de

immünohistokimyasal olarak demonstre edilmifltir.

Resim 15: Lenfanjiyoleyomiyomatoz olgusunda kistik yap›lar›n

çevresinde yer alan immatür düz kas hücre topluluklar›.HE

Langerhans hücreli Histiyositoz

Histiozitozis  X, Eozinofilik Granülom gibi sinonimleri

olan hastal›k, Langerhans hücrelerinin bilateral nodüler

proliferasyonu olup, sigara içimi ile yak›n iliflkilidir.

Daha çok kad›nlarda geliflir, 30'lu- 50'li yafllarda

ortaya ç›kar. Sigara içme öyküsü bulunan hastalarda

kuru öksürük bulunabilir. % 5-10 olguda pnömo-

toraks saptan›r. Steroidlere yan›t gözlenir. Prognozu

iyi olmakla birlikte % 5-15 oran›nda hastal›k

progresyon gösterir(1,3).

Histopatolojik incelemede yama tarz›nda bronkiolo-

sentrik nodüller izlenir. Temporal heterojenite

mevcuttur. Bronkovasküler yap› üzerine yerleflmifl,

Langerhans hücre topluluklar› saptan›r. Topluluklar›n

komflu septalara do¤ru uzanmas› ile y›ld›z›ms› (stellat)

görünüm ortaya ç›kar. ‹nterstisyel alanda ve alveoler

boflluklarda eozinofiller ve pigmente makrofajlar

gözlenir. ‹nterstisyel organizasyon ve ilerleyici

skarlanma gözlenen olgularda Langerhans hücrelerinin

azald›¤› saptan›r. Olgularda, aktif sellüler nodüllerle,

hücreden fakir/fibrotik lezyonlar normal veya

amfizematöz akci¤er ile ayr›l›r. Langerhans histiositlerinin

CD1a ve S100 ile immünhistokimyasal boyanma

göstermeleri histopatolojik tan›da yard›mc›d›r.

Hastalar›n bir k›sm› sadece sigara b›rakmakla bile

iyileflirken, bir k›sm›nda ilerleyici fibrozis ve solunum

yetmezli¤i ortaya ç›kabilir.

‹LAÇLARA BA⁄LI AKC‹⁄ER HASTALIKLARI

‹laç kullan›m›na ba¤l› olarak ortaya ç›kan akci¤er

reaksiyonlar›ndan bir k›sm› difüz parankimal akci¤er

proçesleri fleklindedir. Akut solunum s›k›nt›s› sendromu,

akut , subakut veya kronik interstisyel akci¤er hastal›¤›,

hipersensitivite pnömonisi, sistemik lupus eritematoz

benzeri sendrom, organize pnömoni ve yabanc› cisim

granülomatozu bu patolojilerden baz›lar›d›r. Örne¤in

bir kemoteropatik olan bleomisinin fibrozise yol açt›¤›

metotraksat›n hipersensitivite pnömonisi oluflturdu¤u

bilinmektedir. Bir antiaritmik olan amiodaron da yine

fibrozise yol açabilir(1,2,20).

RADYASYONA BA⁄LI AKC‹⁄ER HASTALIKLARI

Akci¤er, meme, mediasten tümörleri gibi tümörlerin

tedavisi için verilen radyoterapinin akci¤erde

oluflturdu¤u patolojiler, tedaviden 1-6 ay sonra ortaya

ç›kan akut radyasyon pnömonisi ve interstisyel fibrozis

ile karakterli kronik radyasyon pnömonisidir(1,21).

Radyasyon dokuda epitel hücrelerinde atipik

de¤ifliklikler oluflturur. Bu nedenle tedavi sonras›

patolojik de¤erlendirmelerde bu bilgi dikkate al›nmal›

ve yanl›fl tümör tan›s›ndan uzaklafl›lmal›d›r.
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