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EOZINOFILIK AKCIGER HASTALIKLARI
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Ataturk Gogus Hastaliklar ve Gogus Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, ANKARA

Eozinofiller kemik iliginde olusarak dolasima gecerler.
Ust limit 0.4x109/L olmak Gzere |dkositlerin %1-5 ini
olusturacak sekilde periferik kanda bulunurlar. Asidik di
eozine yuksek afinitelerinden dolayi kan ve dokuda kolayca
ayirdedilebilirler. Bir cok eozinofilik hastaligin patogenezinde
eozinofillerin fonksiyonlart bilinmediginden klinik uygulamada
eozinofil sayisinin degeri sinirhidir(!).

Eozinofilik akciger hastaliklar havayolu ve /veya akciger
parankiminde eozinofillerin artmasi ile karakterize klinik
antitelerden olusan heterojen bir gruptur. Beraberinde
periferal eozinofili olabilirl2). Eozinofilik akciger hastaliklarnin
siniflamasi Tablo-l" de verilmistir(3).

Tablo I: Eozinofilik akciger hastaliklarinin siniflamasi

Sebebi bilinmeyen eozinofilik akciger hastaliklar
idyopatik kronik eozinofilik pnémoni
idyopatik akut eozinofilik pnémoni
idyopatik Hipereozinofilik sendrom
Churg-Strauss sendromu
Sebebi bilinen eozinofilik akciger hastaliklar
Parazit enfeksiyonlarina bagl eozinofilik pnémoni
Diger infeksiy6z nedenlere bagl eozinofilik pnémoni
Alerjik bronkopulmoner aspergilloz ve iliskili sendromlar
ilag, toksik ajanlar ve radyasyona badli eozinofilik pnémoni
Eozinofili ile birlikte olabilecek cesitli akciger hastaliklar

SEBEBI BILINMEYEN EOZINOFILIK AKCIGER
HASTALIKLARI
IDYOPATIK KRONIK EOZINOFILIK PNOMONI

Idyopatik kronik eozinofilik pnémoni (IKEP); ilk defa
1969'da Carrington tarafindan tariflenen, nadir gordlen
bir hastaliktir4. Etyolojisi bilinmemektedir. Bilinmeyen
uyaranlarla periferik dolasimdaki yardimci T2 hucrelerinin
akcigerlerde toplanmasi ve IL-5 basta olmak Uzere
kemoatraktanlarin salinimi sonucu akcigerlerde eozinofil
birikimi ile klinik tablo ortaya ¢ikmaktadir(>). Kesin tanisal
kriterler olmamakla birlikte tani genellikle asagidaki bulgularin
birlikteligine dayanir(®);

Siklikla iki haftadan daha uzun stren solunumsal

semptomiar

2. Alveolar eozinofili ve/veya kan eozinofilisi (BAL hucre
sayiminda > %40 alveolar eozinofili, >1000/mm3 kan
eozinofili)

3. Akciger goéruntulemesinde siklikla periferik yerlesimli
pulmoner infiltratlar

4. Eozinofilik akciger hastaligi yapabilecedi bilinen tum

sebeplerin dislanmasi

Klinik ve radyolojik bulgular ile beraber kortikosteroidlere
dramatik cevap tani icin yeterlidir. Doku tanisi gerekli degjildir (©).

Kadin/erkek orani ¢calismalara gore degismekle birlikte
ortalama 2.1:1 dirl®). Besinci dekatta pik yapmakla birlikte
her yasta gorulebilir(2.5]. llerleyici konstitUsyonel ve
solunumsal belirtiler ile giden sinsi bir hastaliktir. En sik
gorulen belirtiler haftalar veya aylardir stren oksurdk, nefes
darligi, ates, gece terlemesi, halsizlik, gdégus agrisi ve kilo
kaybidir. Artralji, perikardit, kutandz purpura gibi akciger
disi tutulum gorulebilirl2.5). Marchand ve arkadaslari
calismalarinda hastalarin %51.6 sinda astim tespit etmistir.
Astim IKEP tanisindan énce, eszamanli ve sonrasinda ortaya
cikabilmektedir. Hastalarn cogunda énceden varolan astim,
alerjik rinit, konjuktivit, dermatit veya ilag¢ alerjisi gibi atopik
hastalik dykast mevcuttur. Sigara icenlerin sayisi dusuktdr
(7). Meme kanseri icin uygulanan radyoterapi sonrasi IKEP
gelisen bes hasta bildirilmistir(8).

Posteroanterior akciger grafisinde bilateral periferal veya
plevral tabanli, segmental veya lober dagiim gostermeyen,
pulmoner 6demin fotografik negatifi olarak tariflenen, yer
degistirebilen infiltrasyonlar gordlur. Ancak bu klasik radyografik
gorantt hastalarin %50 sinden azinda mevcuttur(2).

Toraks bilgisayarll tomografide en sik yama tarzinda,
tek veya cift tarafll alveolar konsolidasyon ve buzlu cam
gorunumleri izlenir. Lezyonlar daha ¢ok orta ve Ust zonlarda
periferal agirlikli dagiim gdsterir. Bunlarin yaninda subplevral
pant tarzi goérunumler, noduller, interlobuler septal
kalinlasmalar, brons duvarinda kalinlasma, bronsektazi,
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plevral effzyon, lenfadenopati ve daginik yerlesim de
gorulebilir(?) (Resim 1).

Resim 1: KEP'li bir olgunun toraks BT kesitinde periferik akciger alanlarini

tutma edilimi goésteren, yamali buzlu cam infiltrasyonlari

Hastalann cogunda siklikla =1 000 mm3 kan eozinofili,
eritrosit sedimentasyon hiznda, C- reaktif protein duzeyinde,
Total IgE seviyesinde artis, dolasan immun kompleksler(”)
ve romatoid faktér pozitifligi goralur(2l. BAL da eozinofili
hastalarin hepsinde gorultr, cogunda >%40'dirl7).

Idyopatik kronik eozinofilik pndmonili hastalann solunum
fonksiyon testlerinde daha ¢ok obstruksiyon olmak Gzere
obstruktif yada restriktif patern gortlebilirl10). Hastalarin
yaklasik yarisinda karbon monoksit diftizyon kapasitesinde
azalma gorulurl/l. Kan ve BAL eozinofilisi arttik¢a
obstruksiyon artmaktadir. Solunum fonksiyon testlerinde,
klinik ve radyolojik relaps bulgulari olmaksizin, saptanan
obstruksiyon aktivite bulgusu olabildiginden, bu hastalarda
BAL ile relapslarin erken tespiti onerilmistir(11).

Biyopsi alinan hastalarin histopatolojisinde alveolar
lumenin eozinofil, lenfosit ve makrofajlarla; alveolar septanin
eozinofil ve lenfositlerle infiltrasyonu, tip 2 huicre hiperplazisi,
interstisyel 6dem, intraluminal fibrozis, bazal membran hasar,
yabanci cisim dev huicresi, eozinofilik abse gordlebilir (12).

Tedavinin temelini oral kortikosteroidler olusturur.
Kortikosteroidlere saatler ve gunler icinde klinik ve radyolojik
cevap izlenir. Tedavinin dozu ve suresi hakkinda ortak gorus
olmamakla birlikte baslangi¢ta 0.5-1 mg/kg/gun prednizon
onerilmektedir. Doz giderek azaltilir. Tedavi suresi 3-12 ay
arasinda degismektedirlé). Ancak 6 aydan kisa tedavilerde
relaps olasiigr artmaktadir. Tek basina inhale kortikosteroidler
onerilmemektedir. Kortikosteroidlerin yuksek dozda
kullaniminin, oral kortikosteroid dozunu azaltma ve kesmeyi
kolaylastirdigi 6ne sartimustar(>). Hastalarin %10" nunda
spontan remisyon gorulebilir(2).

Kortikosteroid tedaviye hizli ve iyi yanita karsin relaps
siktir. Takip sUreleri arttik¢ca relaps oranlar da artmaktadir.

Eozinofilik akciger hastaliklari

Inhale kortikosteroid kullaniminin relaps sayisini azalttig
bildirimistirl/). Hastalann takibinde; semptomlar, radyolojik
dedisiklikler, periferal eozinofili ve spirometrik pulmoner
fonksiyonlar degerlendirilmelidir(! ).

Uzun dénemde, tedavi altinda prognoz iyi olmakla
beraber tedaviye ragmen havayolu obstruksiyonu gelisebilir
(10). Nadiren pulmoner fibrozis gelisimi raporlanmistir(13),

IDYOPATIK AKUT EOZINOFILIK PNOMONI

Idyopatik akut eozinofilik pndémoni(iAEP) ilk kez 1989
da akcigerlerde eozinofil infiltrasyonu, akut solunum
yetmezligi, kortikosteroidlere hizli cevap ve relaps gordimemesi

ile karakterize bir hastalik olarak tanimlanmustir (14,

IAEP icin tani kriterleri(15);

1. Bir aydan daha kisa sureli devam eden akut atesli
solunumsal bulgular

2. Akciger grafisinde bilateral yaygin infiltratlar
Hipoksemi (oda havasinda PaO2<60 mmHg veya
PaO2/Fi02<300 mmHg veya oda havasinda O2 satUrasyonu
<%90)

4. Akciger eozinofilisi (BAL da >%25 eozinofil veya akciger
biyopsisinde eozinofilik pndmoni)

5. Eozinofilik akciger hastaligr yaptigi bilinen sebeplerin
bulunmamasi

Yas ortalamasi 30 olmakla birlikte eriskinlerde her yasta
gorulebilirl1>:16). Tanimlanmamis bir antijenin inhalasyonuna
karsi hipersensitivite reaksiyonu oldugu dustntimektedirt17).
Oykude; semptomlarin baslangicindan gunler énce cevresel
ve mesleksel inhalasyon ajanlarina maruziyet séz konusu
olabilir. LiteratGrde bildirilenlerden bazilar; magara arastirmasl,
gaz tanki temizligi, géz yasi bombasina maruziyet, Dunya
Ticaret Merkezinin tozuna maruziyet, motokros yarisi(3);
son 3 ayda sigaraya baslama, mentol vb. katki maddeleri
eklenmis sigara kullanimidir(17).

Klinik tablo ani baslayan oksuruk, nefes darligi, ates,
gdgus agrisi, halsizlik, miyalji ve karin agrisi gibi spesifik
olmayan semptomlar ile ortaya c¢ikar. Fizik muayenede
takipne, tasikardi ve raller mevcuttur.

Akciger radyografisinde tum hastalarda bilateral
pulmoner infiltrasyonlar goruldr. Alveolar opasiteler basta
olmak Uzere alveolar ve/veya interstisyel opasiteler izlenir.
Plevral effizyon IKEP'den sik gorultrken, yer dedistiren
lezyonlar gortimez!15). Toraks CT de buzlu cam gortntma,
alveolar dolum paterni, interlobdler septal kalinlasmalar,
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peribronkovaskuler kalinlasma, bronsiyal duvar kalinlasmasi,
plevral efGzyon (bilateral veya tek tarafli), noduller, daha
az siklikla da bronsektazi ve lenfadenopati goruldr. Yerlesim
cogunlukla daginiktir(?),

Genellikle kan eozinofilisi gérulmezken (hastalgin
herhangi bir dobneminde 0.5x10%’un Gzerine cikabilir),
BALda >%25 eozinofili tespit edilir. Saglikl kisilerde, ani
gelisen ve mekanik ventilator gerektirebilecek kadar agir
solunum yetmezligine yol acan klinik tablo, akut akciger
hasari(ALl) veya yetiskinin akut solunum sikintisi sendromu
(ARDS) ile kansabilir. BAL bulgular ayirnci tani acisindan
onemlidir. Ayrica ARDS'li hastalarda ¢oklu organ yetmezligi
olabilirken, IAEP de yalnizca solunum yetmezligi vardir ve
prognozu ¢ok daha iyidirl1>.16].

Immun sistemi baskilanmis veya fungal maruziyeti
olan hastalarda enfeksiyonlar dislamak icin biyopsiyi gerekli
gorenl16) yayinlarin yanisira immun sistemi saglikli kisilerde
enfeksiyonlar acisindan da iyi incelenmis BAL sivisi ve dikkatli
bir medikal dykunun yeterli olacagini, biyopsinin
gerekmedigini bildiren calismalarda vardir'>). Biyopsi alinan
hastalarda interstisyel 6dem baslica bulgudur. Bazal
membran saglamdir ancak epitelyal ayriima izlenir. Alveolar
septa ve lumenin eozinofil ve lenfositle infiltrasyonu,
perivaskuler ddem ve fibrin eksuda goraltrl12).

Plevral sivida ve balgamda da eozindfili, kanda ydksek
IgE tespit edilebilir3). Hastalarin cogunda ALl (PaO2/FiO2
<300 mmHg) veya ARDS (PaO2/Fi02<200 mmHg) kriterlerini
karsilayacak derecede agir hipoksemi mevcutturl!>16).

Steroidlerin yarari gosterilernemistir, ancak hayat tehdit
eden hipoksemi nedeni ile steroid tedavisinin hizla baslanmasini
dnerilmektedir(15). Spontan iyilesme gordlebilmekle beraber
genellikle en az 2-4 hafta, once intravendz yuksek doz
sonra oral steroid verilmektedir(2. 5.

iDYOPATIK HIPEREOZINOFILIK SENDROM

lIk kez 1968 de Hardy ve Anderson tarafindan 6 aydan
daha uzun stireden beri devam eden >1500/mm3 eozinofil
eozinofiliye neden oldugu bilinen diger sebeplerin
olmamasi(parazitik, alerjik, vb.), eozinofiliye baglanan ve
diger sebeplerle aciklanamayan organ yetmezlik bulgulannin
varligi ile karakterize bir hastalik olarak tanimlanmustir(18).

Dunya Saglik Orgutt (DSO)'nun kriterlerine gorel1?);

1. Reaktif eozinofiliye ikincil tim nedenlerin dislanmasi:
alerji, parazitik ve infeksiydz hastaliklar, pulmoner hastaliklar
(hipersensitivite pndmonisi, Loeffler pnédmonisi, vb.)

2. Sekonder, reakiif eozinofili ile beraber olan tim neoplastik

hastaliklarin dislanmasi: mycosis fungoides ve Sezary
sendromu dahil T-hdcreli lenfornalar, Hodgkin lenfoma,
akut lenfoblastik [6semi/lenfoma, mastositozis

3. Eozinofillerin neoplastik klonun bir parcasi oldugu diger
neoplastik hastaliklarin dislanmasi: Kronik Myelojenik
Losemi, Akut Myeloid Losemi, diger myeloproliferatif
hastaliklar(polisitemia vera, esansiyel trombositemi,
agnojenik myeloid metaplazi), myelodisplastik sendromlar

4. Anormal fenotip veya anormal sitokin populasyonuna
sahip T-hdcre populasyonuun dislanmasi

5. Yukanda yer alan maddelerin hichiri yoksa HES tanisi konur.

GUNUMUze kadar tanimlanan alt tipleri platelet kaynakii
buyUme faktor reseptort o (PDGFRAHliskili HES, - lenfositik
varyant HES(L-HES), kronik eozinofilik |6semi ve ailesel
eozinofilidir(20).

Erkeklerde 9:1 oraninda daha siktir ve daha ¢ok 20-50
yaslar arasinda goralar3). Klinik bulgular cok heterojendir.
Hastalik kiinik olarak hafif veya agir seyirli olabilir. Akciger disinda
asll tutulan organlar deri, sinir sistemi, morbidite ve mortalitenin
en onemli sebebi olan kardiak tutulumdur.

Karaciger, gastrointestinal sistem, bobrekler ve eklemlerde
de eozinofilik infiltrasyon sonucu semptomlar olusabilir. Deride
urtiker, anjiyoddem veya eritematdz ve purpurik papuller ve
noduller, mukozal Ulserler gorultr (3:21). Hem merkezi hem
periferal sinir sistemini tutabilir3). Sensérimotor polindropatiler,
mononaritis multipleks, izole merkezi sinir sistemi vaskuliti,
optik nérit, akut transvers myelit gortlebilin?!). Hiperkoaguilasyon
sonucu bircok arteryal ve vendz tromboembolik komplikasyonlar
ortaya cikabilir (Mezenterik arterin akut vaskuler trombozu,
tromboanjiitis obliterans, brakial arter trombusu, vb.)3-21).
Gastrointestinal sistem tutulumu ile diyare, asit, gastrit, kolit,
pankreatit, kolanjit, hepatit, hepatosplenomegali, mezenterik
arter trombust, vb gorulebilirl22). Bobrekte trombotik
mikroanjiyopati, hematopoetik sistemde sitopeniler, kemik iligi
fibrozisi olabilir. Kalpte, Churg-Strauss sendromunda gorulen
eozinofilik myokardit veya koroner vaskulitten farkl olarak,
endomyokardiyal fibrozis izlenirl21). Akut nekrotik dénem ile
paslayan sure¢ endokardiyumda intrakaviter trombusun
olustugu trombotik donem ile devam eder. Yaklasik iki yilda
gelisen endomyokardiyal fibrozis Klinikte restriktif kardiyomiyopati
ile karakterizedir. Mitral ve trikUspit kapaklarda yetmezIik,
kardiyomegali, konjestif kalp yetmezligi gorulebilir(3).

Akciger tutulumu hastalarin %40 Inda gorulur ve spesifik
degildir. Okstrtk en éGnemli semptom olabilir3). Pulmoner
tutulumun buytk coguniugu kardiak yetmezlige bagl pulmoner
odemle iliskilidir23). Yuksek rezolisyonlu akciger tomografisinde
noduller, interlobdler septal kalinlasmalar, peribronkovaskuler



kalinlasmalar, lenfadenopati , yamali alveolar konsolidasyon,
buzlu cam infiltrasyonlan, plevral eftizyon gortlebilir?). Yoksek
kan eozinofilisinin tersine BAL eozinofilisi hafif olmakla birlikte
%73'e kadar ulastigi da bildirilmistir(23).

Periferik kandaki eozinofil sayisi ile doku hasar arasindaki
iliski uyumlu dedildir. Tedavinin monitorizasyonunda klinik
veriler ve eozinofil sayisi birlikte degerlendirimelidir. PDGFRA-
iliskili HES disindaki olgularda kortikosteroidler birinci basamak
tedavidir. Doz ve tedavi suresi hakkinda ortak gorts olmamakla
peraber eozinofil sayisini yakindan takip ederek yavas yavas
azaltlan orta —yuksek doz (=40 mg prednison esdederi) steroid
Onerilmektedir. Splenomegali olmamasi, artmis serum Ig E
seviyesi, tekrarlayan anjiyoddem ve 60 mg prednisone testine
4-12 saatte yeterli ve derin eozinopenik cevap; kortikosteroide
yanitin 6n belirtecleridir. Kortikosteroid direncli HES tedavisinde
en ¢ok calisilan sitotoksik ajan hidroksitredir (1-3g/gun). Kemik
iligini baskilayarak etki gosterdiginden siklikla yanit iki hafta
sonra alinabilir. Eozinofil sayisi >100.000/mm?3 Gzerinde ise
hizli dastrmek i¢in 1-2 mg dozunda intravendz vinkristin
uygulanabilir. Steroidi tolere edemeyen ya da direncli olan
hastalarda IFN-a, siklosporin ve alemtuzumabin etkisi
gosterilmistir. Hakkinda yeterli klinik veri olan sadece [FN-o
dir. Etkinin gorulmesi haftalar, etkili doza ulasmak aylar alabilir.
Dustk dozlarda bile yan etkisi sinifayici olabildiginden, eozincfiliyi
paskilama etkisini toksisiteyi artrmadan potansiyalize eden
dusuk doz (500 mg /gun) hidroksitre ile birlikte kullanilabilir.
Tirozin kinaz inhibitdrd olan imatinib mesilatin PDGFRAliskili
HES de birinci basamak olarak kullanimi ; karsit gorusler olsa
da, onerimektedir. Eozinofiller bir haftada, klinik semptomlar
bir ayda hizli dGzelme gosterir. Yalnizca kardiyak tutulumda
tedavi erken baslansa bile kalict anatomik degisiklikler géraldr.
Yan etkileri hafif ve nadir olmakla birlikte akut kardiyak
dekompanzasyon gelisen olgular gorulmustur. Bu nedenle
kardiyak tutuluma ait veriler olan hastalarin oncelikle
kortikosteroidle tedavisi dnerilir. Imitanibin LHES'i olgularda
yarari yoktur. Imitanib tedavisine direncli veya tedaviyi tolere
edemeyen PDGFRA-liskili HES'li olgularda ve standart
tedavilerden fayda gérmeyen, ilerleyici organ hasari olan
olgularda basarili kemik iligi nakilleri de bildirilmektedir(20).

CHURG-STRAUSS SENDROMU

Churg-Strauss sendromu ilk defa 1951 de tanimlanan,
astimlilarda siklikla da alerjik rinit veya sintizal polibi olanlarda
gordlen, pulmoner ve sistemik kiicuk damarlarin nekrotizan
vaskuliti, damarda ve /veya damar disinda granulomlar,
eozinofili ve dokularn eozinofiller tarafindan infiltrasyonu

Eozinofilik akciger hastaliklar

ile karakterize, nadir rastlanan bir hastaliktir(24).

Tani sirasinda yas ortalamasi 48, kadin/erkek orani 1:1
dir. Inhale alerjenler, asilar, desensitizasyon ve/veya
enfeksiyonlar tetik ¢ceken faktorler olarak suclanmistir.
Makrolid, karbamazepin, kinin(25), montelukast(26) ve
mesalazin(27) gibi ilaclarin kullanimi sonrasi gelisen Churg-
Strauss sendromu da bildirilmistir. Ana klinik tabloyu
pulmoner semptomlar olusturmakla beraber hastalarin
cogunda ates veya kilo kaybi gibi genel semptomlar vardir.

En sik bacaklarda ve ayaklarda nekrotik purpura seklinde
gorulen deri lezyonlar hastalarn %40-75'inde , karin agrisi,
diare ve kanamay da iceren gastrointestinal sistem (GIS)
bulgular %37-62" sinde olabilir(28). Hastalarin %38-77" inde
gecici ve yama tarzinda pulmoner infiltratlar, %70’inde
alerjik rinit veya sinUzal polip dykusu, %50-78'inde asll
olarak mononaritis multipleks olmak Uzere periferal noropati,
%60'a varan olguda olumlerin cogundan sorumlu olan
kalp tutulumu, %16-49'unda siklikla nekrotizan karakterli
fokal segmental glomerulonefrit seklinde ortaya ¢ikan bébrek
tutulumu gorulur. Hastalann tamaminda alevienmeler
sirasinda aktive olmus kan eozinofillerinde artma, % 75'inde
Ig E'de artma, %38-50" sinde siklikla ant-MPO otoantikorlari
ile birliktelik gosteren antindtrofil sitoplazmik antikor pozitifligi
gorular. ANCA pozitif hastalarda bobrek tutulumu, purpura,
periferal néropati,alveolar hemoraji daha sik goralurken,
ANCA negatif hastalarda kardiak tutulum, pulmoner infiltratlar
ve plevral effuzyon 6n plandadir. ANCA negatif hastalarda
doku eozinofil infiltrasyonu vaskulite gore daha siktir(25).
Vaskulitli bir hasta Tablo IlI'de belirtilen Churg-Strauss
sendromu tani kriterlerinden en az dérdune sahipse %85
duyarllik ve  %99.7 6zgulldk ile Churg-Strauss sendromu
oldugu sdylenebilir(29).

Proteinuri, renal yetmexzlik, kardiomyopati, agir GIS tutulumu,
merkezi sinir sistemi tutulumu ve yaslilik kotu prognostik
faktorlerdir(28).

Tablo II: Churg-Strauss Sendromu tani kriterleril2?)

KRITERLER TANIM

- Astma - Wheezing 6ykusu veya yaygin
ekspiratuvar ronkusler

- Eozinofili - Beyaz kdrelerin >10%

- Mononoropati veya polindropati - Vaskulite baglanan bir veya daha
fazla monondéropati veya polindropati
gelisimi

- Pulmoner infiltratlar - Radyografide, sistemik vaskulite
baglanan, go¢ eden veya gecici
pulmoner infiltratlar

- Paranasal sints anormallikleri - Paranazal sinuste akut veya kronik
agri veya hassasiyet oykusu, veya
paranasal sinuslerin radyografik
opasifikasyonu

- Damar disi eozinofiller - Arter, arteriol veya venul iceren
biyopside damar disi alanda eozinofil
birikimi gorulmesi
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PAAC grafisinde hastalarin %37-72'sinde bazen go¢
eden, gecici, degisen dansitelerde pulmoner infiltratlar ve
hafif plevral eflizyon gordlebilir. \Wegener grantlomatozunun
aksine kaviter lezyonlar nadirdir. YRBT'de alveolar
konsolidasyon, buzlu cam tarzinda infiltrasyon alanlari,
noduller, interlobdler septal kalinlasmalar, bronsiyal duvar

kalinlasmalari, bronsektazi ve plevral efGzyon gordlebilir
(B)(Resim 2).

Resim 2: Cekintili konturlu kaviter lezyon komsulugunda buzlu cam

infiltrasyonlarn iceren, Churg-Strauss sendromlu bir olguya ait toraks BT kesiti

Histolojik olarak kiicUk damar anjiitisi ve siklikla eozinofilik
infiltratlar iceren ekstravaskuler nekrotizan grandlomlar ile
karakterizedir. Vaskulit pulmoner ve sistemik damarlarda,
tipik olarak hem arter hem de venleri tutar ve granulom
icerebilir. Akcigerde eozinofilik pnoémoniye benzeyen alanlarla
beraber nekrotizan vaskulit goralir(25). Pulmoner interstisyel
fibrozis gelisen ANCA negatif bir olgu sunulmustur(39).
Noéropati varliginda siniri de iceren kas biyopsisi degerlidir.
Kutanoz ve subkutandz lezyonlar tanisal ozellik icermez (25,

Baslangic tedavisinde 1 mg/kg/gun prednizon veya
esdederi metilprednizolon en az alti ay, azaltilarak kullanilir.
AJIrveya hizli ilerleyen olgularda 3 giin 1g/ guin metilprednizolon
tedavisi  onerilir. Klinik semptomlarda iyilesme ve kan
degerlerinin normale dénmesi (ESR, CRP, LDH, CK, ANCA
ve eozinofil sayisi) ile doz azaltmaya baslanabilir. Periferal
eozinofili ve klinik semptomlar takip ederek 1-2 hafta
araliklarla %10-15 doz azaltimina gidilir. Olgularin ¢cogu
dusuk doz prednizon ve inhale steroid ile kontrolde tutulabilir
(28], Kortikosteroid tedaviye direncli ise, relaps varsal25),
periferal néropati 6n planda ise, iki veya daha fazla akciger
disi organ tutulumu varsa veya hasta kotu prognostik
faktorlere sahipse sitotoksik tedavi endikedir. Ayda bir
intraven6z 400-800 mg/ gun siklofosfamid tedavisinin 2
mg/kg/gun siklofosfamid tedavisine goére daha iyi tolere

edildigi sagkalimda dedgisiklik olmadigi tespit edilmistir.
Metotreksat veya azotioprin gibi diger sitotoksik ajanlar da
kullaniimis ancak siklofosfamid kadar etkin bulunmamustir.
Konvansiyonel tedavi ile 1 yilda remisyon orani %90-95, 5-
10 yilda mortalite %20-25'tir. Konvansiyonel tedaviye direncli
noropati ve/veya kardiyomyopatili hastalarda intravenoz
immunglobulin ikinci basamak tedavide umut vericidir.
Interferon-a. remisyona sokmakta etkili olmakla beraber
uzun sureli kullanimda 16koensefalopati bildirildiginden
idame tedavide onerilmemistir. Anti-TNF-a ve anti-IL-5in
teorik olarak Churg-Strauss sendromunda etkili olabilecekleri
dasuntimustar(28),

SEBEBI BILINEN EOZINOFILIK AKCIGER
HASTALIKLARI
PARAZITIK EOZINOFILIK PNOMONILER

En sik gordlen sekonder eozinofili sebebi parazitozdur.
Ozel cografyalara seyahat ve hayvanlar, bocekler, ¢ig yemek
ve kirli sularla temas OykUsu parazitozu akla getirmelidir.
En sik helmint enfeksiyonlar eozinofili yapar(2!). Dogru
taniya gitmek icin hangi parazitin hangi cografi bolgede
sik géruldugunu bilmek énemlidir. Strongyloides, Ascaris
ve WWuchereria enfeksiyonlari en sik tropical ve subtropical
bdlgelerde; paragonimiyazis en sik dogu ve guneydogu
Asya, Latin Amerika ve Afrika'da; klonorsiyazis Kore, Cin,
Tayvan ve Vietnam'da; Ancylostoma ve Schistosoma
enfeksiyonlar Afrika, GUney Amerika ve Guney Asya’da;
diroflariyazis Amerika Birlesik Devietlerinin dogu sahili ve guineyinde;
Toxocara enfeksiyonlari ise tum dtnyada goralar (23),

Parazitik enfestasyonlarda 2 farkli mekanizma ile
pulmoner eozinofilik infiltrasyon goéraldr:

1. Direk invazyon(or. Ascaris, Schistosoma, Filaria turleri,

Paragonimus westermani, Ancylostoma duodenale)
2. Aerjik reaksiyon(ér. Toxocara canis, Clonorchis sinensis) (23).

Askariyazis: Ascaris lumbricoides parazit yumurtalar
ile kontamine yiyecek ve icecekler ile gecer. Insandan insana
gecis yoktur. Ascaris enfeksiyonunun klasik pulmoner
hastaligi Loffler sendromudur(31). ik kez 1932 de hafif
semptomlar, gecici pulmoner infiltrasyonlar ve periferik kan
eozinofilisi ile tanimlanmustir. Daha sonra pek ¢cok parazitin
ve ilaclann Loffler sendromuna benzer tablo olusturdugu,
bazen de sebebin tespit edilemedidi olgular bildirilmis ve
Loffler sendromuna basit pulmoner eozinofili adi verilmistir
(32). Pulmoner tutulum larvanin akcigerdeki gogu sirasinda
goruldr. Produktif olmayan oksuruk, nefes daridl, hemoptizi,



ates, sternum arkasinda gogus agrisi, hirilti, astim benzeri
semptomlar, bazen de ciltte dokantt olabilir. Kan ve balgamda
eozinofili goruldr. Akciger radyografisinde go¢ eden gecici
opasiteler izlenir. Pulmoner askariyazis kendini sinirlayan bir
hastaliktir, spesifik tedavi gerektirmez. Agir hastalikta
inflamasyonu azaltmak igin kortikosteroidler kullanilabilir.
Intestinal askariyazis tedavisi icin albendazol, mebendazol,
pirantel pamoat veya ivermektin kullanilabilir 31).

Sistozomiyazis: Hastaliga en sik neden olan turler
Schistosoma haematobium, mansoni ve japonicum’ dur.
Schistosoma serkaryalari iceren sulardan deri yoluyla vicuda
girer, kan yoluyla akciger ve karacigere goc eder(33).
Pulmoner sistozomiyazisin klinik olarak akut ve kronik olmak
Uzere iki formu vardir. Akut hastalikta (Katayama hastalidi)
nefes darligi, hinlti, kuru éksurdk, ates, haisizlik, kilo kaybi,
ishal, karn agrisi, miyalji, Urtiker, basagnsi, hepatosplenomegali
gorulebilir34). Kronik sistozomiyazisde yumurtalann portal
sisteme embolizasyonu sonucu periportal fibrozis, portal
hipertansiyon ve portasistemik anastamozlar gordlar. Portal
sistemden yumurtanin ektopik go¢u sonucu pulmoner
damar yataginda granulomatdz cevap tetiklenir ve fibrozis,
pulmoner hipertansiyon ve kor pulmonale gelisir. Kor
pulmonale gelisiminde pulmoner damar endotel htcrelerinin
apopitozununda énemli rolt oldugu ileri strtlmustdr(33),

Akciger direk radyografisi ve BT de kot sinirli kGguk
pulmoner noduller, daha az siklikla da retiktlonoduler
infiltrasyonlar, bilateral yaygin buzlu cam infiltrasyonlar,
balpetedi akciger ve pnomotoraks gorulebilir33). Serolojik
testler gaitada ve idrarda parazit yumurtasi aranmasindan
daha duyarldir. Balgamda yumurta aranmasl ve PCR testi de
denenen tani yontemlerindendir35). Tedavide praziquantel
(20-30 mg/kg oral, 12 saat ara ile iki doz seklinde) kullanilir
ancak ilacin gelismekte olan geng parazite etkisi olmadigindan
haftalar sonra tekrarlanabilir. Artemether geng parazitlerde
etkili oldugundan akut hastalikta kullanilabilir. Akut hastalikta
kortikosteroidler de kullanimaktadir34). Tedavi sonrasinda
parazitik antijen salinimina bagl oldugu dusunulen eozinofilik
pnomonitis gelisebilir30).

Strongyloidiyazis: Strongyloides stercoralis tarafindan
olusturulur. Nemli toprakta bulunan larvalar deriden girip
kan dolasimi ile akcigere gelirler. Trakeay! cikip yutulan
parazitler ince bagirsaklara giderler ve eriskin hale gelirler.
Anal bdolgede yeniden penetrasyon ile otoenfeksiyon
gorulebilir(33). Yeni enfekte olan hastalarda eozinofili
gorulebilirken yaygin hastalikta siklikla yoktur. Erken donemde
larvanin akcigerlerde gocgu siklikla Loeffler pndmonisi,
eozinofilik pndmoni, bronkospazm, bronsit, karin agrisi

Eozinofilik akciger hastaliklari

veya ishal yapabilirl36). Latent strongyloidiyazisli hastalarda
sistemik kortikosteroid kullanimi, HIV veya insan T- lenfotropik
virus tip 1 ile enfekte olma, hematolojik maligniteler, kronik
akciger hastaliklarn, kronik alkolizm, malnutrisyon ve H2
blokor veya antiasit kullanimi ile hiperenfeksiyon sendromu
gelisebilir33). Hiperenfeksiyon sendromu siklikla baslangicta
astim atagini pulmoner emboliyi taklit edebilen akut
respiratuvar yetmezlik seklinde goérulur34). Hastaneye
yatirilan strongyloidiyazisli hastalarda kronik akciger hastaligi
gorulme sikhigr %20 oldugundan strongyloidiyazis riski
altindaki KOAH ve astimli hastalarda steroid tedavisi
baslamadan once tetkik edilmelidir(3¢). Akciger grafisinde
segmental veya difuz alveolar infiltratlar, diffuz interstisyel
infiltratlar veya plevral efizyon gorulebilir33). Gaita
incelemesinin duyarliigr %27-73 arasinda degismektedir.
Larva, yumurta ve eriskin formu gram veya papanicoalou
pboyama ile balgam, BAL, bronsiyal fircalama ve transbronsiyal
biyopside gorulebilir35). ivermektin(200pg/kg/gun oral 1-
2 gun ,dissemine hastalikta 200pg/kg/gun subkutan 14
gun), tiabendazol veya albendazol kullanilabilir(34).

Tropikal Pulmoner Eozinofili: Hastaliga en sik neden
olan parazitler Wuchereria bancrofti ve Brugia malayi ‘dir.
Klinik, dolasim sistemindeki mikroflaryalarin antijenik
yaplilarina karsi konagin immun cevabi ile olusurl3). Hastalar
tipik olarak astim benzeri semptomlar ile basvururlar. Bazen
ates, kilo kaybi, halsizlik gibi semptomlar eslik edebilir(33).
Tanu kriterleri:

1. Endemik olan tropikal ve subtropikal bolgelerde sivrisinek
tarafindan isirima oykusu

Paroksismal, nokturnal oksurdk ve nefes darligi dykusu
Akciger radyografisinde pulmoner infiltrasyonlar
Kanda lokositoz

>3000hucre/mm3 periferik kan eozinofilisi

Serum IgE seviyesinde artma

Serumda antiflaryal antikorlann (IgG ve/veya IgE) bulunmasi
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Dietilkarbamazepine klinik cevap (6 mg/kg/gun 3 hafta
pboyunca)

Etkin tedaviye ragmen kronik respiratuvar havayolu
hastaligi ve hafif dUzeyde interstisyel akciger hastaligi sebat
edebilir34). Tedavi edilmemis hastalikta kronik pulmoner
fibrozis gelisebilir(33).

Toxokariyazis: Toxocara canis ve daha nadir olarak
Toxocara catis hastaliga neden olur(34). insana yumurta
iceren hayvan diskisi ile kontamine toprakla gecer. En sik
cocuklarda gorualar(36). Ug farkh klinik formu vardir:
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1. Visseral larva migrans sendromu
2. Okduler larva migrans sendromu
Subklinik toxokariyazis(33)

Hastalik cogunlukla asemptomatiktir. Klasik formu olan
Viseral larva migrans sendromu Ates, halsizlik, hepatospleno-
megali, hastalarnn %80'inde gorulen hinlt, dksardk, nefes
darhidgi gibi pulmoner semptomiar ile karakterizedir.Kanda
ve BAL da eozinofiller artmistir(36). Akciger grafisinde
pulmoner infiltrasyonlar gérulebilir3). Tani serolojik olarak
ozellikle de ELISA ile konur(33). Antihelmintik tedavi
tartismalidir. Tedavi semptomatiktir. Agir puimoner tutulumda
kortikosteroidler yararli olabilir(3).

Anklostomiyazis: Ancylostoma duodenale ve Necator
americanus ‘un deriden girerek enfekte etmesi ile olusur.
Larvalarin alveolar bosluga gecisleri sirasinda ates, oksurdk,
hinlty, akciger grafisinde gecici infiltrasyonlar ile giden bronsit
ve bronkopndémoni tablolari gelisir. Pulmoner ve kan
eozinofilisi mevcuttur. Tani yumurtalarin gaitada direk
gorulmesi veya Ancylostoma duodenale DNA'sinin PCR ile
tespiti ile konur. Tedavide mebendazol 100mg gunde 2
defa 3 gun veya albendazol 400 mg tek doz kullanilir34),

Pulmoner eozinofiliye yol acan diger parazitler
Paragonimus westermani, Trichomonas tenax, Capillaria
aerophila ve Clonorchis sinensis'tir(36).

DIGER iNFEKSiYO®Z NEDENLERE BAGLI EOZINOFILIK
PNOMONI

Coccidioides immitis, Bipolaris australiensis ve Bipolaris
sipicifera ile olusan pulmoner infeksiyonlarda , AIDS'i hastalarin
Pneumocystis carinii enfeksiyonlarindal3®), kronik obstriktif
akcidger hastalig olan kisilerin bakteriyel ve viral ajanlar ile
infekte olmasi sonucu, ozellikle cocuklarda respiratuvar sinsityal
virus enfeksiyonlarindall), tuberktloz ve bruselloz gibi
infeksiyonlarda kan ve/veya BAL eozinofilisi olabilmektedir(30).

ALERJIK BRONKOPULMONER ASPERGILLOZIiS(ABPA)

Aspergillus cevrede bulunan bir organizmadir. Saprofitik
infestasyon, invaziv hastalik, hipersensitivite pnémonitisi
gibi alerjik hastaliklar, aspergillus aracilikli astim, ABPA gibi
klinik, radyolojik ve patolojik olarak farkli bircok hastaliga
yol acar(37] ik kez 1952 de Hinson ve arkadaslan tarafindan
astmli hastalarda tekrarlayan pulmoner infiltratlar, eozinofili

ve balgamlarinda aspergillus hifalarr ile tanimlanmistir. ABPA
immun sistemi normal kisilerde olusan, aspergillusa karsi
hipersensitivite bozuklugudur. Olgularda cogunlukla
Aspergillus fumigatus (AF) saptanmakla beraber siklikla
diger mantarlarin ve aspergillus ¢esitlerinin birlikteligi de
gorultr. Hifalar PAS ve Grocott's boyalari ile ayirt edilirt38).
ABPA gelisimine sebep olan faktorler hala acik degildir.
HLA-DR molekulleri, kistik fibrozis transmembran konduktor
regulatér (CFTR) gen mutasyonu, pulmoner surfaktan
protein-AZ kollajen bolgesindeki polimorfizm ile ABPA gelisimi
arasinda iliskiler tespit edilmis. Aspergillus sporlari inhale
edildikten sonra ABPA gelisimi icin Asperdilllus tarafindan
salgilanan proteolitik enzimler(38), astimli veya kistik fibrozisli
hastalarda epitelyal hucre aktivasyonu ve Kistik fibrozisli
hastalarda bozulmus mukus klerensi gibi bircok faktor etkili
olmaktadir39). Aspergillusa duyarlilik ABPA tanis icin yeterli
olmadigindan Aspergillus deri testi pozitif olan astimli
hastalarin ABPA'll hastalardan ayinmi iyi yapiimalidir(37].
Astmatik hastalarda ABPA tanisi klinik, biyolojik ve
radyolojik kriterlere dayanir. 8 major kriteri vardir:
Astim
Aspergillus fumigatus'a erken cilt reaksiyonu
Serum Ig E konsantrasyonunun >1000 kUI/I olmasi
Artmis Aspergillus fumigatus-spesifik serum Ig E duzeyi
Serumda A.fumigatus’a karsl presipitan antikor varligi
Periferal kan eozinofilisi (tant i¢cin gerekli degil)
Akciger grafisinde infiltrasyonlar(tani icin gerekli degil)
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Santral bronsektazi

Tanr icin gerekli olmayan kriterler yalnizca akut hastalikta
veya ataklarda bulunabilir(37). Santral bronsektazi kuvvetli
bir tani kriteri olmasina ragmen her zaman gorulmez.
Bronsektazinin periferik yerlesimli olmasi veya hi¢c olmamasi
ABPA tanisini dislamayi gerektirmez(40). Hindistan'da yapilan
bir calismada hastalarin %46.8'inde hastalarin pulmoner
tuberkuUloz yanlhs tanisi ile antituberkuloz tedavi aldigi
saptanmistir(41).

ABPA prevalansi Avrupa calismasinda kistik fibrozisli
hastalarda %7.8 olarak bildirilmistir. Prevalans 6 yas altinda
azalmakta, FEV1 dusukltigunde, mikrobiyal kolonizasyon
hizi arttiginda, beslenme bozuklugunda artmaktadir(42),

Kistik fibrozisli hastalarda ABPA tani kriterleri:

1. Klinik bulgular (Oksurdk, hinlt, balgamda artis, egzersiz
intoleransi ve solunum fonksiyon testlerinde bozulma)

2. Aspergillus fumigatus'a karsi hizli hipersensitivite (pozitif
deri testi veya Ig E cevab)

3. Total serum Ig E konsantrasyonunun >1000 kUI/I olmasl



4. Aspergillus fumigatus'a karsi presipitan antikorlar

5. Anormal akciger grafisi (infiltrasyon, mukus plaklar veya
eski akciger grafisi ile karsilastiridiginda acgiklanamayan
degisiklikler)

Bu kriterler bakteriyel bronsiyal enfeksiyon icin uygulanan
tedaviye yeterli cevap vermeyen hastalarin tanisinda degerlidir
(43)

Siklikla genc eriskinlerde goruldr. Hastalarin cogunda
rinit, konjuktivit, atopik dermatit gibi baska bir alerjik hastalik
vardir. Tani siklikla astim tanisindan sonra ve astimin steroid
bagimli hale gelmesi ile es zamanl olarak konur. Fizik
muayenede ayiricl tani olusturacak bir ézellik yoktur. Akciger
grafisinde infiltrasyon, mukus plaklara bagl lober veya
segmental kollaps ve eldiven parmadi opasiteler, bronsektazi
gordlar. Son dénemde pndmotoraks, pulmoner fibrozis ve
kavite gorulebilir. Mukus tikacta kalsifikasyon ve plevral eftizyon
nadirdirl37). YRBT' de sentrilobtler noduller, brons duvar
kalinlasmasi, bronsektazi, mukus plaklar, atelektazi, alveolar
konsolidasyon, buzlu cam infiltrasyonlar, plevral kalinlasma
gorulebilir. Ust zonlar ve santralde tutulum daha fazladirl).
Ataklar sirasinda solunum fonksiyon testlerinde hem
obstruksiyon hem restriksiyon artar. Son donem ABPA ve
ataklarda akciger volumleri ve diftizyon kapasitesi duser (37),

Hastalarda Aspergillus karisimina karst hizh cilt
reaksiyonu, balgam ve/veya kanda eozinofili, balgamda
aspergillus bulunabilir. En guvenilir tani testleri artmis total
serum Ig E, AF “a karsi serum Ig E ve Ig G veya presipitan
antikor varligidir. Kortikosteroid tedavi baslangicindan siklikla
2 ay sonra serum total Ig E duser. Bazen son donemde de
normal seviyelere gelebilir(37).

Tani icin patolojik 6rnek gerekli dedildir. Patolojide
genislemis ve makrofaj, eozinofil, Charcot-Leyden kristalleri,
bazende hifa iceren mukus ile dolu bronslar gorultr (44),
Hastalik 5 evreye ayrilir (Tablo I1)(#5).

Tedavini hedefleri(37).;

- Ataklar sinirlamak

- Brongsektazi ve mukus plakli limenlerde AF kolonizasyonu
ve/veya cogalmasini dnlemek

- Steroid-bagimli astim tedavisi ve fibrozis gelisiminin
onlenmesi

- Steroidlerle inflamatuvar cevabi, antifungal ajanlarla
AF ¢ogalmasini ve bronsiyal inflamasyonu sinirlamaktir

Sistemik kortikosteroidler akut ABPA da en etkin tedavidir.
Tedavide gorUs birligi yoktur. En az 0.5 mg/kg/gun doz
oral steroidle baslayip, en az 14 gun sonra doz azaltmaya
baslayarak ortalama 3-6 ayda tedavi kesilir37-41). Daha uzun

Eozinofilik akciger hastaliklar

sureli kullanimin relapsi azalttgini dustinen arastirmacilar
mevcuttur. Bununla beraber uzun sureli kullanim, steroid
kullanimi ilerleyici hasar ve ataklan onleyemediginden
oneriimez. Tedavi izleminde semptomlar ve radyolojik
iyilesme birlikte takip edilmelidir cinkd hastalarin 1/3’'unde
infiltrasyonlar klinik bulgu vermez. Tanidan sonraki bir yil
6-8 hafta araliklar ile total serum Ig E dUzeyi bakilarak her
hasta icin bazal duzey tespit edilmelidir. Total Ig E de bazal
duzeyin %100’Unden fazla artis hastanin yGksek atak riski
altinda oldugunu gosterir. Son dénem ABPA ‘lilarda steroid
genellikle dnerilmekle beraber zayif etkilidir(37).

Bircok antifungal ajan ABPA tedavisinde denenmis
ancak oral Itraconazol disinda etkili ajan bulunamamistir.
200 mg/gun ltraconazol 16 hafta kullaniimaktadir(37].
Itraconazol'un ABPA ile birlikte olan immunolojik aktiviteyi
azaltugl ve en az 16 hafta boyunca klinik duzelme sagladid
ve steroid gereksinimini azalttigi tespit edilmistir(46).
Literaturde agir yan etkiler nedeni ile steroid tedavisine
devam edilemeyen, omalizumab ile basariyla tedavi edilmis
kistik fibrozisli bir ABPA olgusu mevcuttur(47),

Nadiren, mukoid tikaglarin cikarlmasi icin fiberoptik
bronkoskopi gerekebilir37).

Tablo llI: ABPA siniflandirmasi

EVRE KLINIK LABORATUVAR  RADYOLOJi
Evre 1 (Akut) Ates, oksuruk, Total serum Ig Ust/orta loblarda
gogus agrisi, E'de { pulmoner
hemoptizi ve/veya kan infiltratlar
eozinofilisi
Evre 2 Asemptomatik Total serum Ig infiltrasyon
(Remisyon) /stabil astim E Nveya { yok (>6 ay
sistemik steroid
tedavisi aimaksizin)
Evre 3 (Atak) Akut evredeki Total serum Ig Ust/orta loblarda
semptomlar E'de f} ve/ pulmoner
veya veya kan infiltratlar
asemptomatik eozinofilisi
Evre 4 Persistan agir Total serum Pulmoner
(Steroid- astim IgE infiltrasyon var
bagimi N veya f veya yok
Astim)
Evre 5 Siyanoz, agir Total serum Kavite, yaygin
(Fibrozis) nefes darligi IgE Bronsektazi,
N veya f} fibrozis

N: Normal, f:Artmis

BRONKOSENTRIK GRANULOMATOZ

Bronsiyal ve bronsiyolar epitelde nekrotizan grantlomatoz
inflamasyon, ¢evre akciger parankiminde kronik inflamatuvar
degisiklikler ile karakterizedir(23). Grocott glmUs boyama ile
baz hastalarda fungal hifalar gordlGr. Hastalann 1/3'Gnde
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astim mevcuttur ve eozinofil infiltrasyonu on plandadir. Astimli
olmayan hastalarda ise notrofil infiltrasyonu 6n plandadir.

Radyolojide noduller veya kitle benzeri lezyonlar ve
pnoémonik konsolidasyon goérulur. Siklikla tek tarafli ve Gst
zonlardadir. Toraks CT de atelektazi ile birlikte fokal kitle
veya lober konsolidasyon gordlebilir. Tani icin histolojik
inceleme gerekir(3l. Hastalarin bircogu ABPA kriterlerini
de karsilar ve steroid tedaviye cevap verirl23).

ILAC, TOKSIK AJANLAR VE RADYASYONA BAGLI
EOZINOFILIK PNOMONILER

llaca baglh eozinofilik pnémonilerde ug farkl klinik
gozlenebilir(36);

1. Kronik hastalik icin aylar veya yillardir ilag alan kiside
ilerleyici hafif ates ve OksUrukle birlikte olan nefes darligi
gelismesi

2. Asemptomatik hastanin rutin akciger grafisinde interstisyel
akciger hastaligi gorulmesi

3. Mekanik ventilasyon gerektirebilecek akut eozinofilik
pnomoni gelismesi

Beraberinde ozellikle ciltte ras gibi akciger disi iyatrojenik
bulgular olabilir. llacin kesiimesi ile hastaligin gerilemesi
tanida en 6Gnemli ipucudurl48)(Tablo V).

Meme kanserli hastalarda radyoterapi sonrasi IKEP'ye
benzer eozinofilik pnémoni gelistigi bildirilmistir. Hastalarin
hepsinde astim ve/veya alerji Oykusu , ortalama 3,5 aydir
devam eden oksurdk ve nefes darlig, 1x10%dan fazla kan
eozinofilisi ve/veya %40tan fazla BAL eozinofilisi tespit edilmistir.
Akciger grafilerinde tek tarafli ve radyasyon alan akcigere sinirli
veya cift tarafli ve yer degistiren infiltrasyonlar izlenmistir. Oral
kortikosteroid tedavi ile sekelsiz hizli klinik dGzelme gordltr
ancak tedavi kesildikten sonra relapslar bildiriimistir(8).

EOZINOFiILIi ILE BiRLIKTE OLABILECEK CESITLI
AKCIGER HASTALIKLARI

Astimda genellikle %5ten az BAL eozindfilisi, eozinofilik
pronsitte %40’lara ulasan balgam eozinofilisi gordlmektedir.
Kronik pbronsiolitte, idyopatik interstisyel pndmonilerde,
kriptojenik organize pnémonide, Langerhans hucreli
histiyositozun Ozellikle aktif baslangi¢c déneminde,
sarkoidozda ve akciger transplant alicilarinda (akut rejeksiyon
gostergesi olabilecegi dusunulmektedir) pulmoner eozinofili
gorulebilir3).

Tablo 1V: Eozinofilik pnémoniye yol acabilen ilaglar8).

Tipik pulmoner
eozinofili yapanlar

Nadiren pulmoner
eozinofili yapanlar

Asetil salisilik asit Amiodaron
Kaptopril Aminoglutedimid
Diklofenak Beklametazon
Etambutol Bicalutamid
Fenbufen Busilamin

Granulosit makrofaj koloni
stimulan faktor

Sefalosporinler

ibuprofen Klorokin
L-triptofan Klorpropamid
Minosiklin Klaritromisin
Naproksen Klofibrat
Para-(4)-amino salisilik asit Kromoglikat
Penisilinler Diflunisal
Fenilbutazon Eritromisin
Piroksikam Fludarabin
Pirimetamin Furazolidon
Sulindak Glafenin
Sulfamid/sulfonamidler indometazin

Tolfenamik asit
Trimetoprim-sulfametaksazol

iyonize kontrast madde

Levofloksasin

Siklikla pulmoner Maloprim
eozinofili yapanlar

Bleomisin Maprotilin
Karbamazepin Mesalazin
Klorpromazin Metronidazol
Kokain Nalidiksik asit
Desipramin Nilutamid
Dapson Parasetamol
Febarbamat Penisilamin
Altin tuzlar Prokarbazin
Eroin Propiltiourasil
imipramin Oksaliplatin
izoniyazid Ranitidin
Loxoprofen Scotchguard
Mefenesin Streptomisin
Metotreksat Tenidap
Metilfedinat Tetrasiklin
Nitrofurantoin Tolazamid
Nomifesin Tosufloksasin tosilat
Pentamidin Trazodon
Perindopril Troleandomisin
Fenitoin Venlafaksin
Propranolol

Sulfasalazin

Trimipramin

EOZINOFILIK AKCIGER HASTALIKLARINA YAKLASIM

Eozinofilisi olan hastada eozinofilinin primer olarak bir
akciger hastaligina mi bagh oldugu, yoksa sekonder mi
oldugunun ayrnmi yapiimaldir. Daha énceki hastaliklarinda
sorgulandigr ayrintili bir éyku ve akciger disi hastalik
bulgularininda arastirldigr dikkatli bir fizik muayene tani
icin énemlidir. Primer eozinofilik akciger hastaliklarinin klinik,
radyolojik ve laboratuvar bir cok ozellikleri birbirlerine
benzerlik gosterir. Bu durumda hastaligin akut, subakut ve
kronik olmasi; hafif, kendini sinirlayici ya da hayat tehdit
edici ozellikte bulunmasi dnemlidir(32)(Sekil 2).
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Sekil 2: Pulmoner eozinofilik akciger hastaliklannda tanisal yaklasim(4?)

KAYNAKLAR

1. Simon D, Simon H-U. Eosinophilic disorders. J Allergy Clin Immunol.

2007;(Epub in print)

2. Alberts WM. Eosinophilic interstitial lung disease. Curr Opin Pulm

Med. 2004; 10: 419- 24.

11.  DurieuJ, Wallaert B, Tonnel AB, et al. Longterm follow-up of pulmonary
function in chronic eosinophilic pneumonia. Eur Respir J 1997; 10:
286-91.

12.  Mochimaru H, Kawamoto M, Fukuda Y, Kudoh S. Clinicopathological
differences between acute and chronic eosinophilic pneumonia.

Respirology 2005; 10(1): 76- 85.

3. CottinV, Cordier JF. Eosinophilic Pneumonias. Allergy 2005; 60: 841- 13. Yoshida K, Shijubo N, Koba H, et al. Chronic eosinophilic pneumonia
57. progressing to lung fibrosis. Eur Resp J 1994; 7: 1541- 4.
4. Carrington CB, Addington W\W, Goff AM, et al. Chronic eosinophilic 14, Allen JN, Pacht ER, Gadek JE, et al. Acute eosinophilic pneumonia

pneumonia. N Engl J Med 1969; 280: 787- 98.

5. Alam M, Burki NK. Chronic eosinophilic pneumonia: Areview. South

Med J. 2007; 100(1): 49- 53.

6. Marchand E, Cordier J-. Idiopathic chronic eosinophilic pneumonia.

Orphanet J Rare Dis 2006; 1: 11.

7. Marchand E, Reynaud-Gaubert M, Lauque D, et al. Idiopathic chronic
eosinophilic pneumonia:A clinical and follow-up study of 62 cases. 16.
The Groupe d'Etudes et de Recherche sur les Maladies “Orphelines”
Pulmonaires(GERM “O"P). Medicine (Baltimore) 1998; 77: 299- 312.

8. Cottin V, Frognier R, Monnot H, et al. Groupe d'Etudes et de Recherche
sur les Maladies “Orphelines” Pulmonaires(GERM “O"P): Chronic

eosinophilic pneumonia after radiation therapy for breast cancer. 18.

Eur Respir J 2004; 23: 9- 13.

9. Johkoh T, Muller NL, Akira M, et al. Eosinophilic lung diseases: Diagnostic

accuracy of thin-section CT in 111 patients. Radiology 2000; 216:

773- 80.

10. Biber C, Yilmaz Turay U, Ergtin P, Keyf Al, Ozaydin E, Erdogan Y.

Kronik eozinofilik pnédmoni: Nadir bir olgu. Solunum Hastaliklari

2003; 14:132-7.

as a reversible cause of noninfectious respiratory failure. N Engl J
Med 1989; 321: 569- 74.
15. Philit F, Etienne-Mastroianni B, Parrot A, et al. Idiopathic acute
eosinophilic pneumonia. A study of 22 patients. The Groupe d'Etudes
et de Recherche sur les Maladies “Orphelines” Pulmonaires (GERM
“O"P). Am J Respir Crit Care Med 2002; 166: 1235- 9.
Pope-Harman AL, Davis WB, Allen ED, et al. Acute eosinophilic
pneumonia: A summary of 15 cases and review of the literature.
Medicine (Baltimore) 1996; 75: 334- 42.
17.  AlSaieg N, Moammar O, Katran R. Flavored cigar smoking induces
acute eosinophilic pneumonia. Chest 2007; 131: 1234-7.
Hardy WR, Anderson RE. The hypereosinophilic syndromes. Ann
Intern Med 1968; 68: 1220- 9.
19. Bain B, Pierre R, Imbert M, Vardiman JW, Brunning RD, Flandrin
G. Chronic eosinophilic leukemia and the hypereosinophilic syndrome;
In: Jaffe ES, Haris NL, Stein H, Vardiman JW(eds): World Health
Organization of Tumours: Tumours of Haematopoietic and Lymphoid
tissues. Lyon, IARC Press, 2001, pp 29- 31.
20. Klion AD, Bochner BS, Gleich GJ, et al and the Hypereosinophilic



Leyla Yilmaz Aydin, Yurdanur Erdogan

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

Syndromes Working Group. Approaches to the treatment of hypereo-
sinophilic syndromes: A workshop summary report. J Allergy Clin
Immunol 2006; 117: 1292- 302.

Tefferi A, Patnaik MM, Pardanani A. Eosinophilia: secondary, clonal
and idiopathic. Br J Haematol 2006; 133: 468- 92.

Kobayashi M, Komatsu N, Kuwayama, et al. Idiopathic hypereosinophilic
syndrome presenting acute abdomen. Intern Med 2007; 46(10): 675-
8.

Jeong YJ, Kim K-I, Seo I, et al. Eosinophilic lung diseases: A clinical,
radiological, and pathologic overview. Radiographics 2007; 27(3):
617-37.

Churg J, Strauss L. Allergic angiitis and periarteritis nodosa. Am J
Pathol 1951; 27: 277- 301.

Pagnoux C, Guilpain P, Guillevin L. Churg-Strauss syndrome. Curr
Opin Rheumatol 2007; 19: 25- 32.

Cuchacovich R, Justiniano M, Espinoza LR. Churg-Strauss syndrome
associated with leukotriene receptor antagonists (LTRA). Clin Rheumatol
2007 Jan 26; (Epub ahead of print).

Sinico RA, Sabadini E, Maresca AM. Mesalazine-induced Churg-Strauss
syndrome in a patient with Crohn'’s disease and sclerosing cholangitis.
Clin Exp Rheumatol 2006; 24(2 Suppl 41): S104.

Taniguchi M, Tsurikisawa N, Higashi N, et al. Treatment of Churg-
Strauss syndrome:Induction of remission and efficacy of intravenous
immunoglobulin therapy. Allergol Int 2007; 56(2): 97- 103.
Masi AT, Hunder GG, Lie JT et al. The American College of Rheumatology
1990 criteria for the classification of Churg-Strauss syndrome (allergic
granulomatosis and angitis). Arthritis Rneum 1990; 33: 1094- 100.
Streho M, Sable-Fourtassou R, Brion MC, et al. Churg-Strauss syndrome
and pulmonary fibrosis:an unusual association. Presse Med 2006;
35(9 Pt1): 1259- 62.

Talaat KR, Nutman TB. Parasitic diseases In:Murray and Nadel's textbook
of respiratory medicine. 4th ed. Philadelphia:Elsevier Saunders 2005;
1083- 113.

Ergun P, Biber C. Eozinofilik akciger hastaliklari. In: Erdogan'y,
Samurkasoglu B. DifUz parankimal akciger hastaliklart 2.baski. Mesut
matbaacilik:Ankara 2006; 225- 43.

Kuzucu A. Parasitic diseases of the respiratory tract. Curr Opin Pulm
Med 2006; 12: 212- 21.

Vijayan VK. How to diagnose and manage common parasitic pneurmonias.
Curr Opin Pulm Med 2007; 13: 218- 24.

Khan R, Sharma OP. Bronchial lavage in tropical pneumonias. Curr

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

Opin Pulm Med 2007; 13: 225- 9.

Cordier J-F, Cottin V. Eosinophilic lung diseases In Mason RJ, Broaddus
VC, Murray JF, Nadel JA (eds):Murray and Nadel's textbook of respiratory
medicine. 4th ed. Philadelphia:Elsevier Saunders 2005; 1679- 701.
Tillie-Leblond 1, Tonnel A-B. Allergic bronchopulmonary aspergillosis.
Allergy 2005; 60: 1004- 13.

Hinson KF, Moon AJ, Plummer NS. Broncho-pulmonary aspergillosis:a
review and a report of eight new cases. Thorax 1952; 7: 317- 33.
Knutsen A Bellone CJ, Kauffman HF. Immunopathogenesis of allergic
bronchopulmonary aspergillosis in cystic fibrosis. J Cystic Fibrosis
2002; 1: 76- 89.

Greenberger PA, Miller TP, Roberts M, Smith LL. Allergic bronchopulmonary
aspergillosis in patients with and without evidence of bronchiectasis.
Ann Allergy 1993; 70: 333- 8.

Agarwal R, Gupta D, Aggarwal AN, et al. Allergic bronchopulmonary
aspergillosis: Lessons from 126 patients attending a chest clinic in
North India. Chest 2006; 130: 442- 8.

Mastella G, Rainisio M, Harms HK, et al. Allergic bronchopulmonary
aspergillosis in cystic fibrosis. A European epidemiological study.
Epidemiologic Registry of Cystic Fibrosis. Eur Respir J 2000; 16: 464-
71.

Stevens DA, Moss RB, Kurup VP et al. Allergic bronchopulmonary
aspergillosis in cystic fibrosis-state of the art: Cystic Fibrosis Foundation
Consensus Conference. Clin Infect Dis 2003; 37(Suppl 3): S225- 64.
Slavin RG, Bedrossian CW, Hutcheson PS, et al. A pathologic study
of allergic bronchopulmonary aspergillosis. J Allergy Clin Immunol
1988; 81: 718- 25.

Patterson R, Greenberger PA, Radin RC, Roberts M. Allergic broncho-
pulmonary aspergillosis:staging as an aid to management. Ann
Intern Med 1982; 96: 286- 91.

Wark PA, Gibson PG, Wilson AJ. Azoles for allergic bronchopulmonary
aspergillosis associated with asthma. Cochrane Database Syst Rev
2003; 3: CDO01108.

van der Ent CK, Hoekstra H, Rijkers GT. Successful treatment of allergic
bronchopulmonary aspergillosis with recombinant anti-IgE antibody.
Thorax 2007; 62: 276- 7.

Cordier J-F. Eosinophilic pneumonias. In Schwarz MI, King TE Jr
(eds): Interstitial Lung Disease 4th ed. London: BC Dekker 2003: 657-
700.

Allen JN, Davis WB. Eosinophilic lung disease. Am J Respir Crit Care
Med 1994; 150: 1423- 38.



